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Foto na obalce: histopatologicky obraz hemangiomu
MUDr. Denisa Kacerovska, Ph.D.,

Biopticka laboratof s. r. 0., Plzen,

klinické foto MUDr. Josef Malis.

Vazené kolegyné, vazeni kolegové,

jak jste vstoupili do nového roku? S nadéji,
Ze pristi, tj. tento, bude lepsi? Bezesporu
to plati pro nas asopis - Ceskou derma-
tovenerologii i pro nasi Ceskou akademii
dermatovenerologie. Mame totizZ spolecné
co slavit. N&§ Casopis se dostal po tfech
letech od svého vzniku do Seznamu re-
cenzovanych neimpaktovanych periodik
vydavanych v CR Radou pro vyzkum, vyvoj
ainovace (RIV), takZe publikacemi ziskate
,publikacni body“. VEfim, Ze to povede ke
zvySeni zajmu o ¢asopis, i kdyZz se dostavil
jaksi spontanné. Podobné je to i s akcemi
nasi Akademie, jmenovité s dermatohis-
topatologickou §kolou v Plzni. Letos ji po-
fadame jiZz popaté. A mame vice Zadateld,
nez muZeme akceptovat (mikroskop je sice
mnohohlavy - ma 30 hlav, ale pocet je
konecny). Proto se chci omluvit tém, na
které se asi letos nedostane - pfednost maji
Clenové Akademie.

Leto$ni rok je pro mne i rokem velkého pfe-
kvapeni. Vite, Ze jsme na plendrnim zase-
dani v Brné na minulém kongresu rozhodli
o zvyseni ¢lenskych poplatkil, protoZe asi
opravdu nikde neexistuje odborna spolec-
nost, neziskova organizace, kterd za 200 K¢
poskytuje ,,sluzby*“ v hodnoté 20krat vyssi
pro kazdého, kdo o to pozadda (pfipomi-
nam jen ¢lenstvi v EADV 150 eur a 100 eur
registrace na 21. EADV Kkongres v Praze).
Byli jsme zkratka dobrou piij¢ovnou, ale
bylo to dobfe. Podpora vzdélavani by mé-
la byt pravidelnou soucésti aktivit vsech
odbornych spolecnosti a nase Akademie
si to vzala za svlij hlavni cil. A kde je to
ptekvapeni? Vite, Ze jsem vam pfed tfemi
tydny pripomnéla, Ze pokud chcete uhra-
dit i letos ¢lensky poplatek v EADV, mate
poslat novy ¢lensky poplatek na rok 2014 -
1000,- K¢. A béhem nékolika dni se tcet
Akademie zdvojnasobil. Pokryjeme tak ale-
spor ¢astecné naklady jak na ¢asopis, tak
na zahranic¢ni clenstvi. V kazdém pfipadé
zvySeni poplatkil neznamenalo prakticky
ubytek ¢lend. Chtéla bych vam proto moc
podékovat za vasi ptizen.

A co budeme spolecné letos slavit? V cCer-
venci to bude praveé 10 let od chvile, kdy
byla obecné prospésna spolecnost zapsa-
na do obchodniho rejstfiku, a pfed mési-
cem ubéhlo pét let od zapsani obanského
sdruzeni. To vSak neni vSechno - v dubnu
budeme potfadat jiz 20. vyro¢ni narodni
dermatologicky kongres. Vim, Ze tento
kongres nebyl zpocatku ,akademicky* ve
smyslu pofadatelstvi, nebot Ceska aka-
demie dermatovenerologie neexistovala.
Byl to zkratka kongres ,nasi kliniky na
Bulovce®“, ktery jsem zacala pofadat jen
proto, aby si nds ostatni v§imli - Bulovka

EDITORIAL

neméla zrovna nejlepsi povést. Byla obava-
nou, protoZe se na ni od roku 1954 potadaly
atestace a mym jmenovanim si jesté po-
horsila, nepatfila zkratka mezi vyvolené,
tj. prvni nebo druhou kliniku VSeobecné
nemocnice. I sim pan profesor Zaruba
mi pfi louceni pfed matefskou dovolenou
udélil nejlepsi pochvalu vétou ,,vas bu-
de pro Bulovku $koda“. Dnes se ohlizim
s ismévem zpét a je mi jasné, Ze bez tehdy
,Prazské dermatologické konference* by
nikdo neznal ceskou dermatovenerologii
a neméli bychom v Praze jako prvni stfe-
doevropska vychodni zemé ani jeden velky
mezinirodni kongres. Anebo by to trvalo
mnohem déle. A tak mi dovolte podékovat
vam vSem, ktefi jste projektu kazdoroc-
nich kongresi véfili, podporovali ho svou
Gcasti aktivni ¢i pasivni nebo ho alespon
nebojkotovali.

Kazdé vyroci je divodem k zamysleni, bi-
lanci a vylep3eni. Paty rok Ceské akademie
dermatovenerologie, ¢lenské organizace,
kterd dnes ma vice nez 600 ¢lend (nejde
o tiskovou chybu, je nas opravdu 604), to
hovoii samo za sebe. Obecné prospésna
spolecnost je podporujici organizaci, je-
jiz spravni i dozor¢i rada hlidaji peclivé
vynalozené finance. Dvacetiletd tradice
kongresli znamena, ze mame co nabidnout
a ze to umime nejméné tak dobte jako nasi
mnohem bohatsi sousedé, proto bude-
me kandidovat Prahu na misto pofadani
24, svétového dermatologického kongre-
su. A uvidime. Letos si chceme v Praze
na kongresu v krasném prostfedi hotelu
Marriot pfipomenout i své kofeny - Ceské,
slovanské, a mozna si spolecné ve Velké
aule Karolina pfipomenout, Ze jsme jen
malinkym bodem ve vesmiru a Ze Zivot je
krasny (mj. s dermatologii). Dovoluji si
vas proto srdecné pozvat na 20. narodni
dermatologicky kongres 11.-12. dubna do
Prahy. Nechte se zkratka ptijemné prekva-
pit nejen odbornym programem, i kdyz
vyrovnat se profesoru Vaskl nebude lehké.
Té$im se na vas,

/aw @6/

Jana Hercogova
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LECBA VYSOKYMI DAVKAMI
IZOTRETINOINU A CETNOST _
OPAKOVANI LECBY, RELAPSU
A NEZADOUCICH UCINKU

U PACIENTU S ACNE VULGARIS
Izotretinoin je nejucinnéj$im lékem
pro pacienty s téZkou nodulocystickou
akné a je to jediny 1ék, ktery miiZe na-
vodit remisi nebo permanentni zhojeni
akné. Nicméné optimdlni davkovani
izotretinoinu chybi. Vétsina studii se
pfiklani k maximalni kumulativni davce
120-150 mg/kg, aby se snizila pravdépo-
dobnost vyskytu relapsu nebo nutnosti
opakovani této systémové 1é¢by. Jiné
studie doporucuji jak vyssi, tak nizsi
davkovani. Nezddouci u¢inky 1é¢by izo-
tretinoinem jsou jednak mistni (cheiliti-
da, xerdza, dermatitida), jednak celkové
(zvySeni hladiny cholesterolu, triglyce-
ridd, transamindz). Dale je v literatufe
diskutovana moznost indukce suicidia,
deprese a nespecifickych stfevnich za-
nétl.

Proto se autofi rozhodli provést prospek-
tivni, observacni studii u 180 pacienti
s akné, ktefi nereagovali na jinou lécbu.
Tito pacienti byli rozdéleni do dvou sku-
pin, které byly 1éCeny rtiznou kumula-
tivni davkou izotretinoinu, tj. nizsi nez
220 mg/kg, resp. vyssi nez 220 mg/kg.
Délka terapie se fidila klinickym sta-

Ceska dermatovenerologie 2014, 4, ¢. 1

vem - pacienti byli 1é¢eni tak dlouho,
dokud se po dobu jednoho mésice neob-
jevil Zadny novy projev akné, potom byla
1é¢ba ukoncena. Primérné trvala lécba
izotretinoinem 6,3 mésice. Z pivodniho
poctu 180 pacientl bylo 112 nemocnych
sledovano po dobu jednoho roku. Byly
hodnoceny jednak relaps, tj. nutnost
lokalni 1é¢by po ukonceni 1é¢by izotreti-
noinem, jednak nutnost opakovani lécby
systémovym izotretinoinem, a také ved-
lej$i nezadouci acinky 1é¢by po 12 mési-
cich od skonceni 1écby.

Vysledky: pacientim bylo primérné
19,3 let a byly to v 51 % Zeny. Za 12 mésicl
od skonceni 16¢by udavalo 97,4 % zlepSeni
projevi akné, z toho u 32,7 % doslo k relap-
suaul,7 % nemocnych bylo nutné terapii
celkovou opakovat. Vyssi Cetnost relapsu
byla ve skupiné pacientli 1é¢enych nizsi
kumulativni davkou (ve 47 %) ve srovnani
se skupinou lécenou vy$si kumulativni
davkou (27 %). Téméf u vSech nemocnych
1é¢enych systémové se vyskytovala cheili-
tida a xerdza klize, u nemocnych 1lé¢enych
vy$$i kumulativni ddvkou byla cCastéjsi
dermatitida. Jiné vedlej$i u¢inky nebyly
signifikantné rozdilné v obou sledova-
nych skupinach (laboratorni odchylky se
vyskytly u 14 % pacientl, artralgie 34 %,
myalgie 22 %, epistaxe 38 %). Autofi proto
na zakladé svého pozorovani konstatuji,
Ze vy$si davky izotretinoinu jsou spojeny

s lep$im efektem, tj. mensim vyskytem re-
lapsu, a pfitom vedlejs$i nezidouci G¢inky
se s vy$$i kumulativni davkou retinoidu
nezvysuji. Autofi proto doporucuji uzi-
vat vys$si kumulativni davku izotretinoi-
nu. Jedna se zfejmé o prvni studii vysoké
kumulativni davky izotretinoinu v 16¢bé
téZké akné. Problémem studie je fakt, ze
nebyla randomizovana a Ze chybi standar-
dizace skérovani tize onemocnéni.
BLASIAK, RC., STAMEY, CHR., BURKHART, CN.
LUGO-SOMOLINOS A., MORRELI, DS. High-dose
isotretinoin treatment and the rate of retrial, relapse,
and adverse effects in patients with acne vulgaris.
JAMA Dermatol, 2013, 149, p. 1392-1398.

DEMODEX FOLIKULITIDA
PRIPOMINAJICI AKUTNI
REAKCI STEPU PROTI
HOSTITELI (GVHD)

Akutni GVHD je hlavni pfi¢inou morbidi-
ty a mortality po alogenni transplantaci
hematopoetickych kmenovych bunék.
Jeji 1é¢ba vyzaduje obvykle vysoké dav-
ky systémové podanych kortikosteroidd.
Naproti tomu Demodex folikulitida maze
GVHD napodobit, ale pfitom se neléci
imunosupresivy. Proto autofi doporucuji
provést kozni bioptické vySetfeni u ne-
mocnych po transplantaci kmenovych bu-
nék, ktefi maji exantém na hlavé a krku.
Autofi popisuji pripad 46leté pacientky
s akutni myeloidni leukémii typu Fms-
-like tyrozinaza kindza 3, kterou vySetfili
pro pét dna trvajici nesvédivy exantém
na hlavé a krku, jenz se objevil za 28 dnti
po provedené transplantaci pupecniko-
vych kmenovych bunék. Po transplantaci
nasledovala obvykla terapie (fludarabin,
cyklofosfamid, thiotepa a ozafeni celého
téla). Imunosupresivni terapie zahrnovala
1500 mg mykofenolat mofetilu a cyklospo-
rinu 400 mg denné. Bioptické vySetfeni
vzorku kiiZze potvrdilo diagnézu Demodex
folikulitidy. Nasledné byla nemocnad 1é-
Cena ordlnim podanim 12 mg ivermekti-
nu, po kterém kozni projevy vymizely do
24 hodin.

Role Demodex v patogenezi koznich ne-
moci je kontroverzni, zvazuje se u pa-
pulézni rozacey, blefaritidy, castéji se
demodekéza vyskytuje u nemocnych
s karcinomy lécenymi inhibitory recep-
toru epidermalniho rtistového faktoru,
aleiu zdravych Zen.

Jedna se zfejmé o prvni popis uspés-
né 1écby ivermektinem u pacienta po
transplantaci kmenovych bunék pupec-
nikové krve a paty pfipad v literatufe
popisujici tuto diagnézu. Autofi proto
doporucuji pfidat Demodex folikulitidu
do diferencidlnédiagnostické rozvahy



exantémi u pacienti s GVHD spolec-
né s lékovym ¢i virovym exantémem,
toxickym erytémem pii chemoterapii,
fotosenzitivitou navozenou léky a foto-
dermatitidou.

COTLIAR, J., FRANKFURT, O. Demodex follicu-
litis mimicking acute graft-vs-host disease. JAMA
Dermatol, 2013, 149, p. 1407-1409.

NEMOC RUKA-NOHA-
-USTA ZPUSOBENA
VIREM COXSACKIE A6

Hand-foot-mouth disease (HFMD), tj.
nemoc ruka-noha-tsta, je akutni, vyso-
ce nakazlivé, spontanné se hojici virové
onemocnéni, jez postihuje obvykle dé-
ti do péti let véku. U dospélych se vy-
skytuje zfidka. Onemocnéni je typicky
zplisobeno enterovirem 71 nebo virem
Coxsackie. Tento RNA virus patii do ce-
ledi Picornaviridae, do rodu enteroviri.
Dvacet Ctyfi sérotypli coxsackie viru se
déli na dvé skupiny, A a B. HFMD zpu-
sobuje Coxsackie virus A sérotypu 16, ale
vzacnéji se mohou uplatniti typy A5, A6,
A7, A9, A10, B2 a B5. Onemocnéni probi-
ha vétSinou asymptomaticky nebo mirné
a odezni do7-10 dndl. V posledni dobé byly
nicméné popsany pripady tézkych forem
HFMD doprovazené horeckou, artralgiemi
a bolestivymi koznimi eflorescencemi,
nékteré pripady si dokonce vyzadaly hos-
pitalizaci. Tyto tézké pripady byly obvykle
zplsobeny typem Coxsackie viru A6.
Autofi ¢lanku popisuji kazuistiku 37letého
muze, u kterého se vyvinul svédivy, pa-
pulézni exantém ve kstici, nasledovany
za tfi dny celkovym ptiznaky - horeckou,
unavou, pocenim, bolestmi hlavy a fo-
tofobii, artralgiemi, nauzeou, diareou
a palenim dlani a plosek, na kterych se
tvorily tercovité papulovezikuly s ¢irym
obsahem. V rodiné bylo u 10mési¢niho
kojence diagnostikovano onemocnéni
HFMD tyden pfed zacatkem obtizi pacien-
ta. Nemocny byl hospitalizovan a pomoci
PCR byla potvrzena infekce Coxsackie vi-
rem sérotypu A6.

Autofi ¢lanku pfipominaji, Ze HMFD
zplisobend sérotypem AG se vysky-

tovala ve vétsi Cetnosti v letech 2004~
2011 v Singapuru, na Tchaj-wanu, ve
Finsku, Spanélsku a Japonsku. Mezi
listopadem 2011 a dnorem 2012 by-
lo hliSeno 63 pifipadt v Alabamé,
Connecticutu, Kalifornii a v Nevadé.
Vétsina pripadd (74 %) byla zptisobe-
na sérotypem A6 a ctvrtinu pacien-
t tvorili dospéli, ktefi méli kontakt
snemocnymi détmi. U téchto dospélych
provazeno vyssi horeckou, rozsdhlej$im
koznim nélezem a pacienti byli ¢asto hos-
pitalizovani pro dehydrataci a bolesti.
V budoucnu lze ocekavat vyskyt dalsich
pfipadii, proto by dermatolog mél znat
Kklinicky obraz HFMD a pocitat s ni v di-
ferencidlni diagnostice akutnich puchyit-
natych chorob doprovazenych horeckou
nejen u déti, ale také u dospélych.

Pozn. Na podzim jsme se setkali s podobnymi pri-
pady v Praze.

STEWART, CL., CHU, EY., INTROCASO, CE.,
CHAFFER, A., JAMES, WD. Coxsakievirus A6-
induced hand-foot-mouth disease. JAMA Dermatol,
2013, 149, p. 1419-1421.

UZiVANI ASPIRINU
A RIZIKO MELANOMU:
LITERARNI PREHLED

Melanom je jeden z nejcastéjsich malig-
nich nadort a jediny, jehoZ incidence
stoupa. V USA stoupla incidence mezi lety
2000-2009 rocné 01,9 %. Spolu se stoupa-
jiciincidenci je dtileZité vyuZiti preventiv-
nich opatfeni kromé znadmého pouzivani
ochrannych prostifedkll (sunscreent).
Dlouhodobé uzivani nesteroidnich anti-
revmatik, vcetné aspirinu, je spojovano
se sniZzenym rizikem fady karcinom (ko-
lorektalniho, karcinomu prsu, zaludku).
Studie o vyuziti aspirinu (kyseliny acetyl-
salicylové) v prevenci melanomu pfinesly
rozporuplné vysledky.

Autori predkladaji prehled publikova-
nych studii. Studie in vitro mohou slouzit
ke zdivodnéni potencidlniho protektiv-
niho plisobeni kyseliny acetylsalicylové
pfi vzniku melanomu. Inkubace bunéc-
né linie karcinomu prostaty s kyselinou

succus N ‘

OH

acetylsalicylovou vedla k 35-55% redukci
bunécné proliferace. Podobné i na mela-
nomové buniky méla kyselina acetylsali-
cylova antiproliferativni a cytostaticky
efekt.

Autofi shrnuli vysledky studii konstato-
vanim, Ze dlouhodobé uzivani kyseliny
acetylsalicylové mizZe vést ke sniZeni ri-
zika vzniku melanomu zejména u Zen.
Tento potencidlni efekt je tfeba posuzovat
z ohledu na vedlej$i t¢inky. Kardiologové
doporucuji denni uzivani kyseliny ace-
tylsalicylové u kazdého starsiho 50 let ja-
ko profylaxi kardiovaskularnich ptihod.
1 proto autofi prace doporucuji dlouhodobé
uzivat kyselinu acetylsalicylovou u riziko-
vych pacientd, tj. véetné nemocnych s dys-
plastickymi névy a s vyskytem melanomu
vrodiné za pfedpokladu, Ze tito lidé nemaji
soucasné kontraindikace (krvacivé stavy,
hemofilie). Doporucuji také provedeni roz-
sahlejsich klinickych studii.

FAMENINI, S., YOUNG, LC. Aspirin use and me-
lanoma risk: A review of the literature. J Am Acad
Dermatol 2014, 70, p. 187-191.

Vybér a pieklad:
prof. MUDr. Jana Hercogova, CSc.
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Hemangiomy kojencu
C T I

SOUHRN

Hemangiomy - nejcastéjsi benigni nadory
déti - postihuji10 az 12 % kojenci, asi 90 %
nevyzaduje Zadnou intervenci a spontan-
né involuji béhem mésici aZ let. Lécbu
vyzaduji kosmeticky a funkéné zavazné
hemangiomy. V minulosti se pouzivaly
predevsim kortikoidy, méné ¢asto interfe-
ron nebo vinkristin. Od roku 2008 se §iroce
pouziva neselektivni beta-blokator pro-
pranolol, ktery je Gié¢innym a bezpec¢nym
1ékem a navodi rychlou involuci heman-
giomu. Kontraindikaci jsou zavazné vady
kardiovaskularniho systému, astma a dia-
betes insipidus.

KLICOVA SLOVA

cévni anomalie ® hemangiomy e
infantilni hemangiom e propranolol

SUMMARY

Malis, J. Infant haemangiomas
Haemangioma - the most common be-
nign tumour in children - affects 10 to
12% of infants; in 90% of the cases there is
no necessity of any intervention and the
haemangioma spontaneously involutes
within months to years. Treatment is ne-
cessary in cases where the haemangioma
represents a serious problem either from
a cosmetic or functional standpoint. In the
past, corticoids were often used, or some-
times interferon or vinkristin. Since 2008
propanolol, a non-selective beta-blocker,
has been routinely used and it is a safe
and efficient preparation, which induces
a quick involution of the haemangioma.
Contraindications include serious cardio-
vascular disorders, asthma and diabetes
insipidus.

KLICOVA SLOVA

vascular anomalies ® haemangioma e
infant haemangioma ® propranolol

Cévni ,matefskd znaménka“ nebo vro-
zené cévni anomalie jsou léze, které se
mohou vyskytovat ve velmi pestrych tva-
rech. Byly po mnoho let rizné oznacovany
a obecné spadaly do $iroké skupiny nazy-

Ceska dermatovenerologie 2014, 4, ¢. 1

vané ,hemangiomy*. V roce 1982 Mulliken
a Glowacki nastinili prvni klasifikaci téch-
to lézi, které délili podle jejich bunécnych
a Kklinickych znakt.(? Tato klasifikace se
v roce 1996 stala podkladem pro oficidlni
systém klasifikaci vaskularnich 1ézi stano-
veny Mezinarodni spole¢nosti pro studium
cévnich anomalii (International Society for
the Study of Vascular Anomalies, ISSVA).
Vaskularni 1éze se déli na dvé zakladni
skupiny: nadory a malformace (Tab. 1).

Infantilni hemangiom
(IH) predstavuje nejcas-
téj$i benigni nador, kte-
1y se vyskytuje u déti,
postihuje 1-2 % novoro-
zenct a 10-12 % kojencd,
je trikrat castéjsi u divek
a jeho incidence je vyssi
u nedonos$enych déti.@
Hemangiomy jsou charak-
terizovany rtistem, proli-
feraci - typickou zndmkou
nadorového procesu, coz
je odliSuje od cévnich mal-
formaci (Obr. 1, 2), které
jsou patrné vétsinou jiz
pfi narozeni a neméni se
ve svém tvaru a velikosti po

cely dalsi vyvoj. cévni nador

Obr.1 Hemangiom - benigni
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Ackoli infantilni hemangiomy mohou po-
stihovat jakoukoliv ¢ast téla, nejcastéji se
objevuji na hlavé a krku. Pfevazujici cast
IH tvoii lokalizované formy (67 %), 16 %
obtizné az neurcitelné velikosti a tvaru,
segmentalni 13 % a multifokalni 3,6 %.
Ackoliv vétsina IH nijak vaznéji neohrozu-
je postizené jedince, tak az 12 % IH dokaze
plsobit zavazné komplikace, z nichZ né-
které ohrozuji pfimo zivotni funkce a vy-
Zaduji terapii, nékdy i urgentni zdkrok.®

Obr.2 Cévni malformace

Tab. 1 Klasifikace vaskularnich lézi

Cévni nadory

infantilni hemangiomy

tufted angioma

kaposiformni hemangioendoteliom

pyogenni granulom

hemangiopericytom

Cévni malformace

kapildrni (naevus flammeus)

venodzni

lymfatickeé

arteridini

arterio-venozni

smisené (napf. kapildrné-vendzni, kapildrné-lymfatické)




Obr. 4 Hemangiom s pocinajicimi
involu¢nimi rysy - faze stagnace

Obr.5 Hemangiom ve fazi involuce
- reziduum

Patogeneze IH neni podrobné znama.
Nador je utvafen z proliferujicich endoteli-
alnich bunék, poté prochdzi hypercelular-
ni prolifera¢ni fazi a nasleduje nepomérné
delsi involuéni faze. Vaskulogeneze a an-
giogeneze jsou pri¢inou vzniku hemangi-
omi. Vyvojové defekty v 8. az 10. tydnu
gestacniho vyvoje nebo abnormalni tvorba
cévniho utvateniz endotelidlnich prekur-
zorl vede k angiogenezi. Iniciace téchto
procest je pfedmétem dal$iho zkoumani,
zatim bez jednoznacné pfesvédcivych vy-
sledka.®

Pfirozeny vyvoj infantilnich hemangiomt
ma tfi faze: a) proliferace (Obr. 3) (obdobi
ristu), b) faze stagnace (Obr. 4) a ¢) faze
regrese (involuce) (Obr. 5). VétSina infan-
tilnich hemangioma se objevi v prvnich
2 az 3 tydnech Zivota, ty pak postupné ros-
touazdo9.-12. mésice. Prvnich 6 mésici je

rist pomérneé rychly, pozdéji se zpomaluje.
Vyjimecné miiZe proliferacni faze trvat dé-
le, nékdyi18 az 24 mésici. Vyvoj IH se u jed-
notlivych kojenct s IH m{iZe vyrazné lisit,
1ze v§ak nalézt jisté odliSnosti jednotlivych
skupin IH. Superficidlni IH proliferuji rela-
tivné velmi rychle a jejich rtist je aZ v 80 %
dovrSen v 5. mésici. Hluboké a smisené IH
proliferuji pomaleji a delsi dobu, ale vétsi-
nou do jednoho roku véku se rtist zastavi.
Jakmile se proliferace ukonci, obvykle brzy
nastupuje involuce. Nastup involué¢ni faze
se u superficidlnich hemangiom projevuje
zménou barvy z jasné Cervené na matné
cervenou, fialovou nebo Sedou. Involuce
hlubokych 1ézi se projevi zmenSovanim
a zméknutim. Rychlost a dobu trvani lze
velmi obtiZné odhadnout, v pribéhu vy-
voje involuje 10 % hemangiom za rok, do
dovrseni 3. roku zmizi 30 % hemangiom,
do51let50%,70 % do7. rokuavicenez 90 %
do 9-10let.®

Involuce hemangiomu vSak nemusi vzdy
znamenat pfemeénu ve zcela zdravou kiizi.
Casto pietrvavaji neaktivni rezidua v po-
dobé jizevnaté nebo diskolorované kiize,
teleangiektazii ¢i fibrézné ztukovatélé kii-
Ze. Unelécenych IH po involuci zstava aZ
v 70 % viditelné reziduum.®

INFANTILNi HEMANGIOMY _
JAKO SOUCAST SYNDROMU

HEMANGIOMATOZA
Hemangiomatdza je stav charakterizova-
ny pritomnosti velkého poctu loZisek IH,
které jsou ale diseminovany po pomérné
rozsahlé plose kiize. Jejich pfirozeny vyvoj
je obvykle pfiznivy a s kompletni regresi do
3 let véku. JestliZe je vSak pritomno sou-
Casné ivisceralni postizeni, tak se mohou
objevitizavazné a Zivot ohrozujici kompli-
kace: méstnavé srdecniho selhani, krva-
ceni z gastrointestindlnich hemangiomu
nebo do dychacich cest, konsump¢ni koa-
gulopatie nebo obstrukéni hydrocefalus.
JestliZe tyto privodni komplikace nejsou
adekvatné feSeny, mohou byt smrtelné
azv77%.?

PHACES syndrom

Jde o asociaci IH, obvykle rozsdhlych a po-

stihujicich tvat, a nasledujicich projevi:

P - posterior fossa brain malformations
(malformace v zadni jdmeé lebni)

H - hemangiomy v oblasti obliceje

A -arterialni cerebrovaskuldrni malfor-
mace

C - cardial and aortic defects (nejcastéji
koarktace aorty)

E - eye anomalies (anomalie oka)

S - sternalni ageneze nebo supraumbili-
kalni rozstépy

CELOZIVOTNi VZDELAVANI AN ’

Opravdova incidence PHACES syndromu
neni znama. Néktefi autofi uvadéji jeho
pritomnost u 20 % rozsahlych obli¢ejovych
hemangiomd s dominujici pfevahou di-
vek - 88 % (Metry et al. 2008), jini uvadé-
ji aZ 31 % PHACES syndroma u jedincti,
kteti méli IH v oblasti obliceje vétsi nez
22 cm?.®

PELVIS a SACRAL syndromy

Jde o IH v oblasti hraze a/nebo bederni
oblasti.

Syndrom PELVIS zahrnuje nasledujici
anomalie:®

P - perinedlni hemangiomy

E - externi genitalni malformace

L - lipomyelomeningokéla

V - vezikorendlni malformace

I - imperforate anus (atrézie anu)

S - skin tag (kozni vyristky)

Syndrom SACRAL definovany v roce 2007
Stockmanem®@® zahrnuje:

S - spindlni rozstépy

A - anogenitalni malformace

C - cutaneous (kozni) anomalie

R - rendlni malformace

AL - angiomy v lumbalni oblasti

Vsichni novorozenci s rozsahlymi IH v pe-
rinedlni oblasti by méli podstoupit vyset-
feni MRI na oblast michy a panve.

KLINICKE PROJEVY .
INFANTILNICH HEMANGIOMU

Hemangiomy se déli podle toho, které vrst-
vy kliZe postihnou: 1éze povrchni (superfi-
cialni) (Obr. 6, 7, 8), hluboké (Obr. 9, 10),
nebo smisené (Obr. 11,12), cozZ je kom-
binace obou pfedchozich. Superficidlni
formy (50 az 60 % vSech IH) mohou byt
jasné Cervené az fialové, rtiznych velikosti
a tvarti - od drobnych tecek, pfes rizné tva-
rované noduly, skvrny dosahujici nékdy
znacné velikosti. Mohou vystupovat nad
uroven okolni kiize a vytvaret plastické
1éze. Skvrny nemusi byt vzdy souvislé,
mohou se vytvafet shluky drobnéjsich 1ézi,
které mohou v pozd€éjsim vyvoji splynout.
Hluboké hemangiomy (15 % IH) postihu-
ji podkoZni struktury, kiiZe nad nimi je
neporusSena nebo miize hemangiom skrz
k@zi promodravat.

Smisené hemangiomy (25 azZ 35 %) ma-
ji povrchovou i hlubokou komponentu.
Hemangiomy maji své prekurzorové léze
(zarudnuti, ekchymdzy), které byvaji patr-
né azv 50 % jiz u novorozencii, a postupné
se vyvijeji ve floridni hemangiom se vSemi
jeho vlastnostmi a projevy.™

Kazdy z téchto tii typl IH mizZe byt jesté
rozdélen do podtypl podle jejich velikosti,
anatomické lokalizace nebo podle morfolo-
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F gie: lokalizovany, segmentalni, neurcité
velikosti a tvaru a multifokalni. Z téchto

/ ' podtypl vyZaduji nejcastéji intervenci
a/nebo jsou zdrojem komplikaci segmen-

talniIH. Tyto podtypy IH jsou Castéjiasocio-

vany s viscerdlnimi hemangiomy (jatra).®@

Pfindlezu péti a vice segmentalnich IH na

klzi je nezbytné provést zobrazovaci vyset-

feni k vylouceni viscerdlniho postiZeni.

N \« Pfi rozséhlém postizeni obliteje je velmi

Obr.6 Superficidlni Obr.7 Superficiaini hemangiom  Obr.8 Lalognaty super- Castd asociace s visceralnimi hemangiomy
hemangiom v niveau klize vystupujici nad niveau kiize ficidlni hemangiom v oblasti dychacich cest. Tato lokalizace je

proto jednoznacnou indikaci k vylouceni
hemangiomi, které by mohly postihovat
Zivotné dllezité funkce. Riziko komplikaci
obecné roste s velikosti IH - ¢im vétsi IH,
tim vétsi riziko komplikaci, napf. ulceraci.
Hemangiomy mohou postihovat také
nékteré viscerdlni organy, napf. jatra
(Obr. 13). I v téchto lokalizacich mohou
spontanné involovat, ale jindy mohou
postihovat znacnou ¢ast jater, mohou je
vyznamneé zvétsit a ptisobit tlakem velkych
jater na branici i respira¢ni obtiZe. Zavazné
a nékdy i zivot ohrozujici jsou IH, které
utlacuji dychaci cesty (Obr. 14).1

Obr. 9 HIluboky hemangiom v oblasti Obr. 10 Hluboky hemangiom Prehled kompikaci IH viz Tab. 2.
g. parotis v oblasti g. parotis - MRI obraz

b

:I"‘u.

DIFERENCIALNI DIAGNOSTIKA
INFANTILNICH HEMANGIOMU

Existuje nékolik afekci, které se mohou
podobat IH: kongenitalni hemangiomy,
naevus flammeus (,,ohen“, ,skvrny barvy
portského vina“), kaposiformni heman-
gioendoteliom, tufted angioma (,,klubko-
vity, chomackovity* angiom) a pyogenni
granulom.

e Kongenitalni hemangiomy jsou vas-
kularni nadory, které dosahnou svého

Obr. 11 SmiSeny hemangiom Obr.12 Smieny Obr.13 MRI obraz hemangiomii riistového vrcholu pii narozeni a dile

submandibuldrni hﬁmanglom hrudni jater ji% neprogreduji. Lze je rozdélit na tyto

steny skupiny: RICH - rapidly involuting he-
mangioma® a NICH - non-involuting
hemangioma.®)

o Naevus flammeus - ohen (,skvrny
barvy portského vina“) - postihuje asi
3/1000 novorozenct.

o Kaposiformni hemangioendoteliom

mlze dosahovat obrovskych rozméra

a Casto je asociovan s Kasabachovym-

-Merrittové syndromem (Obr. 15).1)

Tufted angioma je vzacny nador, ktery

se Casto vyskytuje pfed 1. rokem véku.

Obvykle se manifestuje jako rtiZova ma-

kula, ktera se vyvine do fialové zbarve-

Obr.15 Hemangioendoteliom koncetiny ného indurovaného uzliku nebo skvr-

u novorozence ny, nékdy miZe byt na povrchu patrné

ochlupeni. ®®

Pyogenni granulom je jednim z nej¢as-

téjsich cévnich nadort kojenct a déti.

Obvykle se projevuje jako maly solitarni

Cerveny uzlik nebo papula, ¢asto s riz-

Obr. 14 MRI obraz hemangiomu hrudniku
s Utlakem dychacich cest - nutna intubace

10 Ceska dermatovenerologie 2014, 4, ¢. 1
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Tab. 2 Komplikace hemangiom

Komplikace celkem

Incidence (%)
24% vsech IH

16 %

Pfidruzené problémy

ulcerace Bolesti, poruchy spanku a pfijimani potravy, krvaceni z povrchu. Macerace a bolesti

pfi jakémkoliv pohybu jsou typické pro anogenitalni lokalizace, dolini ret a krk.

poruchy vidénf 56 % Poruseni zrakové drahy pfi retrobulbarni lokalizaci, amblyopie a obstrukce slznych kanalkd.

Az 60 % amblyopii je zplsobeno pfi lokalizaci na vicku (ptdza) nebo v orbité.

obstrukce dychacich | 1,4 %

cest

Komplikace ohrozujici zivot postizeného jedince, IH lokalizované na bradé, rtech a zvlasté pri
postizeni ve tvaru ,plnovous(“ mohou potencialné plsobit obstrukci dychacich cest. Obecné
véechny hemangiomy, které jsou umistény od nosnich chtipi az po bronchidlni strom, mohou

pUsobit komplikace dychani, nej¢astéji se to vsak déje pri subglotické lokalizaci.

visceralni postizeni 0,1%

Postizeni jater mGze byt fokalni, multifokalni nebo difizni a pribéh mize byt komplikovan
trombocytopenii, méstnanou srdecni nedostatecnosti (zvlasté jestlize jsou pfitomny

A-V zkraty). Zvys$ené riziko viscerdiniho postizeni (predevsim jater) je u hemangiomatoz
(pocet 1ézi vyssinez 5). Nékteré prospektivni studie prokazaly, ze détis IH -
hemangiomatdzou - maji az v 16 % postizena také jatra (Horri at al.).

PHACE syndrom 20%

U déti s rozsahlymi oblicejovymi IH je nezbytné pred zahajenim terapie IH vysetrit dité
kardiologicky, neurologicky, véetné zobrazeni CNS.

nymi stupni zacervenani a se sklonem

ke krvaceni.1?
Rozhodovani, zda je nutné infantilni
hemangiom 1éc¢it, ovliviiuje nékolik
faktorti: velikost a lokalizace 1éze, vék
ditéte, rychlost rstu a také predpoklad
dal$iho vyvoje hemangiomu, event. ja-
ké by mohlo po ném zistat reziduum.
Rozhodovani o aktivni intervenci v tera-
peutickém pfistupu k hemangiom@m by
meélo zabranit rozvoji zivot nebo funkci
ohrozujicich komplikaci nebo jiz existu-
jici komplikace zvratit.
VétSina, asi 90 % IH nevyzaduje zadny
aktivni pfistup a IH pfirozené pfejdou do
faze involuce, tzv. aktivni neintervence.
Opakovanou fotodokumentaci je mozné
objektivizovat tendenci ke spontanni invo-
luci (Obr. 16), pfipadné se v¢as rozhodnout
o zahdjeni vhodné terapie,® jakmile se

Obr.16 Spontanné involujici hemangiom

objevi néktery z prognosticky neptiznivych

znakd hemangiomu. JiZ davno pfred sou-

Casné vyznamneé rozs§ifenym pouzivinim

propranololu v 1é¢bé IH byly definovany

klinické situace, které byly indikaci k te-
rapeutické intervenci:?

o Zivot a Zivotni funkce ohrozujici lokaliza-
ce (postiZeni vizu, dychacich cest, jater
nebo obéhové soustavy),

o IH, které by zanechaly zdvazna kosme-
ticka rezidua (jizvy nebo deformity),
napf. nos, rty, usi, vicka,

o plosné hemangiomy postihujici oblicej,

e malé, ale nepfiznivé lokalizované hem-
angiomy, které by mohly byt trauma-
tizovany a mohly by pfinést neptiznivé
sekundarni komplikace,

® ulcerace na povrchu IH,

o pedunkulujici IH.

HISTORICKE INTERVENCNI
POSTUPY LECBY INFANTILNICH
HEMANGIOMU

Pfed objevenim terapeutického ucinku
propranololu na IH byly jedinym terapeu-
tickym prostfedkem kortikoidy, dal$imi
moznostmi byly aplikace interferonu alfa,
a pak cytostatik - vinkristinu

Kortikoidy byly po mnoho let nejc¢astéjsim
1é¢ebnym postupem u rychle rostoucich
nebo komplikace plisobicich hemangi-
omul. Poddvaly se bud systémové, nebo
intralezionalné. Systémové podavané

kortikoidy se pouzivaly predevsim ve fazi
rychlé proliferace a jejich davka se obvykle
pohybovala mezi 2 aZ 5 mg/kg/den po do-
bu nékolika mésich s nutnosti pomalého
vysazovani, prilis rychlé vysazovani vedlo
Casto k obnoveni ristu hemangiomu. @
Doba trvani 1é¢by pfedstavovala balan-
covani mezi rizikem neuaspéchu 1écby
a rozvojem zavaznych vedlejSich efektd
dlouhodobé 1é¢by kortikoidy. Mezi nejza-
kortikoid{i, které jsou podavany po dlou-
hou dobu, patfi podrazdénost, nepfirozeny
nartst télesné hmotnosti, hypertenze ¢i
gastrointestinalni komplikace. Ovlivnéni
imunitniho systému vysokymi davkami
kortikoidii znemoziiuje vakcinaci v pri-
béhu podavani kortikoidd a alespori jeden
mésic po ukonceni jejich podavani.
Interferon alfa jako potencidlni inhibitor
angiogeneze se pouzival v situacich, kdy
selhala 1é¢ba kortikoidy. Predstavovalo
to kazdodenni podkozni aplikaci v davce
1-3 mil. IU interferonu na metr ¢tverecni
télesného povrchu. Vedlejsi projevy této
1é¢by byly opét zavazné - horecka, slabost,
malatnost, nékdy i se objevila i anémie,
neutropenie a elevace jaternich trans-
amindaz. Zavazné byly neurologické proje-
vy (aZ 1 20 %), z nichz nejzavaznéjsi byla
diplegie. Vzhledem k témto rizikim byl
interferon rezervovan pro zavazné, zivot
ohrozujici lokalizace hemangiomd (napf.
v oblasti ORL). @

Ceska dermatovenerologie 2014, 4, ¢. 1
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Intervence

Podstata lécby

Vyhody

Nevyhody

aktivni neintervence

prirozena involuce IH

neni nutna zadna Ié¢ba, tzn. zadné
riziko vedlejsich projevl lécby

nepouzitelné u IH lokalizovanych
v rizikovych oblastech

systémové podavani - zastavuje nebo
zpomaluje rlst IH

dokaze ovlivnit IH v rizikovych
oblastech

laser destrukce cév selektivni destrukce IH bolest, nutné opakované intervence,
vyssSi cena
kortikoidy intralezionalni, intralezionalni malé Iéze rychle mizi, | cushingoidni projevy

chirurgickd Ié¢ba

excize léze

u lézi nereaguijicich na systémovou
lé¢bu nebo odstranéni rezidua,
dobry kosmeticky efekt

riziko poskozeni prilehlych tkani
a struktur

rstového faktoru a podpora apoptozy

a zmenseni objemu léze a vybled IH

vinkristin antiangiogenni efekt, indukce u lézi nereaguijicich na kortikoidy neurotoxicita - obstipace, ileus,
apoptozy alopecie, hematotoxicita
interferon inhibice rlstu endotelidlnich bunék u lézi nereagujicich na kortikoidy flu-like syndrom, hepatotoxicita,
hematotoxicita
propranolol snizovani U¢inku endotelidiniho rychly efekt, redukce symptomd prdjmy, poruchy spanku, sklony

k hypoglykémiim

Chemoterapeutika - vinkristin byl po-
uzivan zcela vyjimecné u rozsahlych na
kortikoidy rezistentnich hemangioma
nebo u viscerdlnich hemangiom, napft.
hemangiomatézy jater.®)

o

Obr. 17 Rozsahly hemangiom horni
koncetiny

Obr.19 Ulcerace
hemangiomu skrota

Obr. 20

Ceska dermatovenerologie 2014, 4, ¢. 1

.
Obr. 18 Hemangiom
$picky nosu
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Hluboka ulcerace
hemangiomu na krku

SOUCASNE LECEBNE
POSTUPY U INFANTILNICH
HEMANGIOMU (TAB. 3)

Vyznamny pielom v 1é¢bé IH je rok 2008,
kdy Labreze®@ publiko-
vala v NEJM prvni zpra-
vu o uspésné 1é¢bé IH
pomoci neselektivniho
beta-blokatoru pro-
pranololu. Tento 1ék
je znadm a uzivan v kli-
nické praxi kardiology
po mnoho desetileti.
Uvedeni propranololu
do 1é¢by IH bylo zcela
nahodné. Ctyfmésiéni
kojenec byl 1écen vy-
sokymi dalkami Kkor-
tikoid@ pro nazalni IH
a pro rozvoj hypertrofic-
ké kardiomyopatie byl
ditéti nasazen propra-
nolol a neoCekavané se
po jeho nasazeni zacal
IH rychle zmenS$ovat
a blednout. Nasledné
byl tento 1écebny po-
kus proveden u dalsich
déti se stejné povzbudi-
vym vysledkem. Leaut-
Labrese pak publikovala
svou prvni zpravu o po-

uziti propranololu v 1écbé IH u 11 déti.
Tyto vysledky inspirovaly dalsi derma-
tology, pediatry, onkology k podobnému
postupu a podobné povzbudivé vysledky
vedly k tomu, Ze propranolol se velmi
rychle stal 1ékem prvni volby 1écby pro-
blematickych IH. Podstata ucinku pro-
pranololu spociva v nékolika faktorech:
vazokonstrikce, cozZ se projevi rychlym
vyblednutim hemangiomu, pak snize-
ni exprese VEGF (vascular endothelial
growth factor) a bEGF (basic fibroblast
growth factor) a nakonec podpora apopté-
zy cévnich bunék. Postupné se zacaly vy-
jastiovat indikace, kontraindikace, zpt-
sob monitorace lé¢enych kojencti, véetné
pozorovanych vedlejsich efektli. Do konce
roku 2013 bylo publikovano na 300 praci,
které referovaly o Gcincich propranololu
nalH, z nichz nékolik desitek popisovalo
vysledky na velkych sestavich déti. @)

INDIKACE LECBY IH

PROPRANOLOLEM

® Rozsihlé a/nebo segmentalni IH (Obr. 17)

e Hemangiomy postihujici kriticka mista
(nos, o¢ni vicka, boltce, rty) (Obr. 18)

® Rychle rostouci hemangiomy

@ Ulcerace na povrchu IH (Obr. 19)

e Moznost postiZeni Zivotné dilezitych
funkci (napt. oblast dychacich cest)

@ Nebezpeci, Ze IH zanechd defigurujici
jizvu (Obr. 20)
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Obr. 21 SmiSeny hemangiom
dolniho rtu - inicidlni stav

Obr. 22 SmiSeny hemangiom
dolniho rtu - tyden po zahdjeni

1é¢by propranololem

Obr. 23 SmiSeny hemangiom
dolniho rtu - stav po 3 mésicich
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Obr. 24 Smiseny hemangiom
dolniho rtu - stav pfi ukonéeni
terapie (po 6 mésicich)

Obr. 25 Hemangiom nosu -
inicidlni stav

ABSOLUTNI KONTRAINDIKACE
LECBY IH PROPRANOLOLEM

o Kardiovaskularni choroby

® Astma

REI:ATIVNI' KONTRAINDIKACE

LECBY IH PROPRANOLOLEM

o Hypersenzitivita vii¢i propranololu v ro-
dinné anamnéze

o Diabetes insipidus

e Chronicka renalni insuficience

® Cerebrovaskularni anomalie

VYSETREN[ A MONITORACE DETI

LECENYCH PROPRANOLOLEM

e Kardiologické vysetfeni - krevni tlak, te-
pova frekvence a EKG k vylouceni ptipad-
nych vrozenych srdeénich vad, event.
echokardiografické vySetfeni.

® U hlubokych a smiSenych IH ultrazvu-
kové vysSetfeni léze

e Laboratorni vySetfeni - krevni obraz,
jaterni enzymy, glykémie

ZAHAJENI TERAPIE

race, v pozdéjsich fazich vyvoje IH se mlze
efekt propranololu projevit, ale rychlost
odpovédi i konecny vysledek jsou horsi,
nez kdyz se propranolol nasadi v dobé rych-

Obr. 26 Hemangiom nosu -
pohled z profilu

1ého rlstu. Prameérny vék pfizahdjeni 1é¢-
by se ve vétSiné praci pohybuje mezi 6. az
7. mésicem (rozmezi 3 dny az 10 let).®

TERAPEUTICKY REZIM

Kromeé Velké Britanie a USA nebyla v ostat-
nich zemich k dispozici vhodna peroralni
forma propranolu pro jednoduché a presné
podavani u kojencil. Tato situace se fesila
rizné na raznych pracovistich - vyroba
kapsli s drcenymi tabletami propranololu,
pozdéji magistraliter pfipravovany sirup,
tudiz vétsina postupl off-label.
Terapeutické rozmezi se pohybuje mezi
1az 3 mg propranololu na kg télesné hmot-
nosti. Vétsina autord uvadi davku 2 mg/
kg rozdélenou do 2 aZz 3 dennich davek.
Této cilové davky je dosazeno rtizné rychle
(2-5dn1). JestliZe se po 4 tydnech aplikace
propranololu nedostavi pozadovany efekt,
je mozné davku postupné v tydennich in-
tervalech zvySovat o 0,5 mg/kg az do davky
3 mg/kg, vyjimecné se nékdy pouziva az
4 mg kg/den.

Prevazujici studie a hodnoceni byly retro-
spektivni. V poslednich letech byla zaha-
jena velkd randomizovana studie, do niz
je planovano zaradit nékolik stovek déti,
které budou rozdéleny do péti odlisnych
1écebnych rezimi. Jedna skupina dostava
jen placebo, druha propranolol v davce

Obr. 27 Hemangiom nosu - stav
po mésici Iécby

Obr. 28 Hemangiom nosu - stav
po 4 mésicich lécby

1 mg/kg po dobu tfi mésich a pak tfi mé-
sice placebo, tfeti skupina dostava pro-
pranolol ve stejné davce, ale Sest mésici,
¢tvrta skupina je lé¢ena davkou 3 mg/kg
tfi mésice a pak tfi mésice placebo a po-
sledni, patd skupina dostava 3 mg/kg po
dobu Sesti mésicl. Podle pfedbéznych vy-
sledka se jevi jako nejucinnéjsi a pritom
dobfte tolerovana lécba s propranololem
v davce 3 mg/kg/den po dobu Sesti mésici,
pricemz zahajeni 1éCby se posouva uz na
stafi jednoho mésice. Byla zahadjena vyro-
ba HVLP sirupu, ktery bude jesté v tomto
roce registrovan i v Ceské republice.
Délka 1é¢by se velmi rdzni a primarné
odvisi od klinické odpovédi. Obvyklé do-
poruceni je, Ze by méla pokryt celou do-
bu proliferacni faze. Ta fyziologicky trva
vétSinou do dovrsSeni jednoho roku véku,
proto véts$ina autori podava propranolol
az do tohoto véku. Primeérna délka 1écby
se uvadi v riznych zpravach 6,4 mésici
(rozmezi 1 tyden az 15 mésicl).

Odpovéd na 1é¢bu - obecné velmi dobra,
ve vétsiné praci 98 %, nejlepsi odpovéd
a minimalni reziduum je u superfici-
alnich hemangiom, relativné horsi
odpovéd a vys$si riziko nového ristu po
vysazeni se pozoruje u hlubokych he-
mangiomd v oblasti pfiusni z1azy (82 %)
(Obr. 21-24; 25-28).

Ceska dermatovenerologie 2014, 4, ¢. 1
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Vedlejsi a nezadouci projevy - poruchy
spanku, akrocyanéza, hypotenze, brady-
kardie, hypoglykémie. Obecné vét§ina
studif uzavira, Ze i kdyZz 1é¢ba IH propra-
nololem s sebou nese v malém procentu
riziko nékterych zavaznych vedlej$ich
komplikaci, tak pfi peclivé monitoraci lze
propranolol povazovat za bezpec¢ny pti 1é¢-
bé IH kojencd.

I pfes relativné nizky vyskyt nezadoucich
vedlejsich projevl pti 1é¢bé IH proprano-
lolem se objevuji prace, jejichz cilem je
i tyto komplikace eliminovat nebo alespon
vyznamneé snizit. Prvni pozitivni vysledky
vykazuje podavani atenololu, selektivniho
beta,-blokatoru, ale je to doloZeno zatim
malou skupinou 1é¢enych déti.
Betablokatory se podavaji také lokalné
ve formé masti nebo gelu na povrch IH,
toto ma uplatnéni u superficidlnich IH
mens$iho rozsahu nebo pfi kontraindi-
kaci systémového podavani propranolo-
lu. Pii tomto zptisobu aplikace se efekt
projevuje pomaleji a délka terapie je
také del$i v porovnani se systémovym
podavanim.®2®

Propranolol predstavuje dramatické zlep-
Seni 1écby problematickych IH, jeho témér
masové nasazeni umoznilo stanovit dnes
jiz pomérné jasna kritéria indikace 1é¢by,
monitorace a sledovani eventualnich ved-
lejsich projevi. Propranolol nelze pouZzit ve
vSech fazich pfirozeného vyvoje IH, ale po-
kud je nasazen spravneé v dobé proliferace,
je jeho efekt rychly, velmi dobry a trvaly.

Prohlaseni: v souvislosti s tématem prdce autor ne-
spolupracuje s zadnou farmaceutickou firmou.
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Toxicka epidermalni
nekrolyza a Stevensuv-
-Johnsonuv syndrom:
soucasne poznatky

SOUHRN

Toxickd epidermdlni nekrolyza a Ste-
venstv-Johnsontv syndrom patfi k nejza-
cim k@Zi a sliznice. Maji nizkou incidenci
a vysokou mortalitu. Ve vét§iné pripadt
byvaji vyvolany léky. Jsou charakteri-
zovany masivni apoptézou keratinocy-
td, Kklinicky se projevi zarudnutim kize
a sliznic, tvorbou puchyii, odlu¢ovanim
epidermis. Terapeuticky postup spociva
v urychleném stanoveni diagnézy, urceni
a vysazeni vyvolavajiciho 1é¢iva, v pod-
parné, ev. specifické imunomodulaéni
1é¢bé. Pres 50 % pacientii, ktefi preZili
toxickou epidermalni nekrolyzu, vsak trpi
pozdnimi nasledky onemocnéni (jizve-
nim, strikturami).

KLICOVA SLOVA

toxicka epidermalni nekrolyza e
Stevenstv-Johnsonuv syndrom

e intravendzni imunoglobuliny e
apoptdéza ® zavazné nezadouci ucinky
lé¢iv

SUMMARY

Brezinova E., Jedlickova H., Thon V. Toxic
epidermal necrolysis and Stevens-Johnson
syndrome: current knowledge

Toxic epidermal necrolysis (TEN) and
Stevens-Johnson syndrome (SJS) are among
the most severe adverse cutaneous and
mucosal reactions with low incidence and
high morbidity and mortality, usually in-
duced by drugs. They are characterized by
massive apoptosis of keratinocytes, cli-
nically manifesting as erythema of the
skin and mucous membranes, blisters and

epidermal detachment. The therapeutic
procedure requires rapidly established dia-
gnosis, identification and interruption of
the culprit drug, supportive care and even-
tually immunomodulating therapy. More
than 50 % of patients surviving TEN suffer
from long-term sequelae of the disease (e.
g. scarring and strictures).

KEY WORDS

toxic epidermal necrolysis ® Stevens-
-Johnson syndrome e intravenous
imunoglobulin ® apoptosis ® severe
adverse drug reactions

Stevenstiv-Johnsontv syndrom (SJS) a to-
xicka epidermalni nekrolyza (TEN) patii
reakci postihujicich kazi (SCAR - severe
cutaneous adverse reactions). Maji nizkou
incidenci, avSak vysokou mortalitu.

V roce 1922 popsali americti 1ékafi Stevens
aJohnson u dvou malych chlapci mukoku-
tanni syndrom, charakterizovany tézkou
purulentni konjunktivitidou, stomatiti-
dou s nekrézami a multiformnimi projevy
na kazi. Syndrom byl po nich pojmenovan,
v soucasnosti je povazovan za nezadouci
ucinek 1é¢iv a oddéluje se od erythema
exsudativum multiforme major, u které-
ho je etiologie typicky parainfekéni. TEN
neboli Lyelltiv syndrom byl poprvé popsan
skotskym dermatologem Alanem Lyellem
v roce 1956 jako erupce pfipominajici po-
paleniny.

KLINICKY OBRAZ, KLASIFIKACE
SJS a TEN jsou zpocatku charakterizovany
zarudnutim kiZe, Cervenymi aZ purpu-
rovymi makulami rtizného tvaru a veli-
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kosti, s tendenci ke splyvani. Postupné
dochazi k nekréze epidermis, ktera se
odlucuje od dermis, nabyva charakteris-
tického Sedavého odstinu a nové vznikly
prostor se plni tkanovym mokem. Tvofi
se puchyfe a buly na trupu i koncetinach
pfedev§im proximalné, na dlanich a na
ploskach. Bolestivé, krvacejici eroze na
sliznicich vedou k zanétlivym zménam
(stomatitidé, balanitidé, kolpitidé, za-
vazné konjunktivitidé, blefaritidé). Kaze
je velmi kfehka, charakteru cigaretového
papiru, sebemens$i trauma strhne nek-
rotickou epidermis a obnazi snadno kr-
vacejici dermis. Cely proces trva fadové
hodiny (pfi perakutnim priibéhu) az né-
kolik dni. Prvnimi projevy onemocnéni
mohou byt horecka a inava, tyto ptiznaky
také nasledné doprovazi kozni a slizni¢ni
postizeni.

Definice onemocnéni vychazi z klasifika-
ce zaloZené na obrazu jednotlivych morf
a jejich rozsahu vzhledem k procentu
postiZeni télesného povrchu (BSA - bo-
dy surface area).® Toxické epidermalni
nekrolyze odpovida postiZzeni kiiZe (resp.
odlouceni epidermis) na vice nez 30 %
BSA, Stevensovu-johnsonovu syndromu
méneé nez 10 % BSA. V pfipadé nekrotic-
kého postizeni epidermis v 10-30 % BSA
hovofime o pfekryvném syndromu SJS/
TEN (Obr. 1, 2). U SJS a TEN je patrny
pozitivni Nikolského fenomén. Tlakem
prstu do strany je mozno vyvolat odlouce-
ni epidermis na zdanlivé nepostizené kiizi
- pfimy Nikolského fenomén - ¢i rozsirit
jiz existujici puchyt - neptimy Nikolského
fenomén (ODbr. 3). Nejedna se v§ak o znak
specificky pouze pro SJS ¢i TEN. Plochou
postiZeni (< 2 % BSA), charakterem morf
(typické multiformni projevy), prognézou
a Casto i vyvolavajicim faktorem (infekce)
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Obr.1 SJS - oblast penisu
archiv |. dermatovenerologické kliniky FNUSA

e

Obr. 2 TEN po Biseptolu
archiv |. dermatovenerologické kliniky FNUSA

Obr. 3 Pozitivni Nikolského fenomén
archiv |. dermatovenerologické kliniky FNUSA
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se od TEN a SJS 1isi erythema exsudativum
multiforme (EEM).? 3

HISTOPATOLOGIE,
DIFERENCIALNI DIAGNOSTIKA

Z hlediska histopatologie je pro TEN a SJS
charakteristickd masivni nekréza kera-
tinocytdl, resp. nekréza epidermis v celé
své §ifce. Vakuolizace vede k tvorbé sub-
epidermalnich puchyid, které jsou patrny
na arovni bazdlni membrany. V horni der-
mis nachazime superficidlni, ¢asto peri-
vaskularni, lymfohistiocytarni infiltraty,
piitomnost eozinofild je riizna. Velmi zale-
Zi na misté odbéru vzorku a stadiu onemoc-
néni. Pojem epidermalni nekrolyza poprvé
uzil Lyell k oznaceni nekrézy a odlouceni
epidermis. RovnéZz popsal pouze mirny
zanétlivy infiltrat v dermis, ktery kontra-
stuje s téZkym postiZenim epidermis (tzv.
,dermal silence“).® Fenomén nekrolyzy
vyplyva z masivni apoptézy epidermalnich
bunék spolu s degradaci adhezivnich mole-
kul mezi bunkami bazalni vrstvy a bazalni
membranou epidermis. Odumirani kera-
tinocytl je Castym jevem u mnoha zanét-
livych dermatéz (napft. slunecni erytém ¢i
ekzém). Pro SJS/TEN je v§ak typicky nahly
vznik, diseminace projevii na velké plochy
a v celé tloustce epidermis, spolu s mirnym
zanétlivym infiltritem. Nékdy se hovoii
o tzv. kolektivni sebevrazdé epidermdlnich
bunék.® (Obr. 4)

Diferencidlnédiagnosticky odliSujeme
rizné makulopapulézni exantémy in-
dukované 1éky ¢i virovymi infekcemi.
Ve fazi puchyili a odlucovani epidermis
provadime Tzanckuv test a histologické
vySetfeni k ovéfeni iirovné tvorby puchyii.
Odlisujeme stafylokokovy syndrom opa-
fené kiize, generalizovany buldzni fixni
polékovy exantém, buldzni fototoxickou
reakci a v neposledni fadé autoimunit-
ni puchyfnaté choroby jako pemphigus

Obr. 4 Histologie TEN (hematoxylin eozin,
zvéts. 40krat)

laskavé zapUQj¢eno z www. atlases/muni.cz,
foto dr. Feit

vulgaris a buldézni pemfigoid. Masivni
odlucovani kiize v carech u erytrodermii
a exfoliativnich dermatitid mize také
klinicky napodobovat SJS ¢i TEN (napt.
akutni generalizovana exantematézni
pustulédza).@ ¥

EPIDEMIOLOGIE, ETIOLOGIE

SJS a TEN jsou vzacna onemocnéni, inci-
dence u TEN jeasil:1000000,uSJS1:
100 000.© Z dosud nevysvétlenych divodi
byvaji ¢astéji postizeny Zeny v pomeéru
muzi : Zeny 1 : 1,5.® Mortalita u TEN se
pohybuje mezi 25-50 %, u SJS mezi 1-5 %.?
V etiologii TEN a SJS se nejcastéji uplat-
nujiléciva (asi75 % pripadll), v nékterych
pfipadech se zvazuje podil virové infekce
(Herpes simplex) ¢i infekce Mycoplasma pneu-
moniae. Etiologie se u téchto onemocnéni
téZzko prokazuje. Nelze spolehlivé urdit,
zda oronazialni postiZzeni sliznic, teplo-
ta a konjunktivitida jsou jiZ projevem
nastupujici reakce hypersenzitivity, ¢i
pfiznakem pravé probihajiciho infek¢-
niho onemocnéni. Navic k 1é¢bé téchto
symptomu byvaji podivana riiznd anal-
getika a antipyretika, tedy potencidlni
spoustéce nezadouci reakce. Oralni expo-
zi¢ni test neni mozZné u takto zavaznych
diagnoéz z bezpecnostnich divodl prova-
dét. ,Patch“ testy velmi casto vykazuji
negativni ¢i faleSné negativni vysledky
a k diagnostice akutné probihajiciho
onemocnéni nepiispéji.® 3 Diagnostika
téchto onemocnéni spociva ve zhodnoceni
anamnézy, klinického a histologického
obrazu. Na zakladé klinickych studii byla
urcena tzv. rizikova 1é¢iva, po kterych
byl zaznamendan vys$§i vyskyt téchto za-
vaznych reakci. K nejrizikovéj$im patfi
antiepileptika karbamazepin, lamotri-
gin, fenobarbital, fenytoin; antiinfek¢éni
sulfonamidy (zejm. kotrimoxazol), sulfa-
salazin, oxikamova nesteroidni antiflo-
gistika, nevirapin a alopurinol. K 1é¢ivim
se stfednim rizikem ndlezi chinolony, ce-
falosporiny, makrolidy, tetracykliny, ne-
steroidni antiflogistika typu diklofenaku.
Cenna data poskytly dvé velké studie pti-
padt a kontrol provadéné v Evropé béhem
poslednich 20 let, studie SCAR probihajici
v letech 1989-1995 a EuroSCAR v letech
1997-2001. Recentni prizkum TEN u déti
odhalil obdobna rizika jako u dospélych
a také zvySenou vnimavost k acetamino-
fenu (paracetamolu).® Hodnoceni riziko-
vosti paracetamolu je v§ak problematické,
nebot patii k §iroce uzivanym lé¢iviim, je
casto uzivan v kombinaci s jinymi 1éky,
mizZe byt pouzit k tlumeni prodromalnich
priznakad jiz nastupujici hypersenzitivni
reakce.



Latence od uziti 1éc¢iva do vyvoje onemoc-
néni se lisi pfipad od ptfipadu, k rozvoji
dani 1éc¢iva bez predchozi senzibilizace,
nebo naopak az po nékolikaletém uzivani.
Statisticky bylo zhodnoceno, Ze ptes 90 %
pripadt SJS/TEN vznika v prvnich 63 dnech
uzivaniléku. V praxi se jevi nejpodezrelejsi
1é¢iva, u nichz se reakce rozvinula mezi
4. a28. dnem uzivani. Naopak k 1é¢iviim,
u nichz nebylo prokizano zvysené riziko
takto zavaznych nezadoucich reakci, patfi
betablokatory, ACE-inhibitory, blokatory
kalciovych kanalt, thiazidova diureti-
ka, antidiabetika na bazi sulfonylurey,
inzulin, nesteroidni antiflogistika typu
ibuprofenu. .10

PATOGENEZE

SJS a TEN vznikaji mechanismem opoz-
déného typu koznich imunitnich reakci,
vnichZu SJS/TEN hraje hlavni roli aktivace
cytotoxickych T-lymfocytd a pfirozenych
zabijecli (natural killer cells, NK bunék).
Specifické receptory T-lymfocytti (TCR) roz-
poznajilé¢ivo prezentované na HLA mole-
kuldch, coZ vede k aktivaci cytotoxickych
T-lymfocytd a nasledné expresi cytotoxic-
kych signald. Nedavné farmakogenomické
studie prokazaly genetickou predispozici
k reakcim typu SJS/TEN. HLA asociace 1éko-
vé indukovanych SJS/TEN se vSak li$i u rtiz-
nych populaci. Geneticka asociace SJS/
TEN je komplexni, vysledek reakce zavisi
jak na druhu lé¢iva, tak na etnicité posti-
Zeného jedince. Genetické polymorfismy
a rozdilnost HLA alel v raznych popula-
cich zplisobuji rozdilnou schopnost 1é¢iva
¢i jeho metabolitu aktivovat specifickou,
T-lymfocyty zprostfedkovanou imunolo-
gickou odpovéd. Jednoznacna geneticka
souvislost byla prokazana napt. u karba-
mazepinem indukované TEN u obyvatel
jihovychodni Asie.™ Americky Ufad pro
kontrolu potravin a 1é¢iv (Food and Drug
Administration, FDA) jizZ dokonce vydal
doporuceni pro geneticky screening u pa-
cientdl pfed planovanym nasazenim kar-
bamazepinu. Sleduje se ,rizikovy*“ genotyp
HLA-B*1502, ktery se Castéji vyskytuje pra-
vé u populaci pochazejicich z jihovychodu
Asie.® V posledni dobé byla prokdzana
také geneticka predispozice k reakcim typu
SJS/TEN u fenytoinu, alopurinolu, sulfa-
metoxazolu, lamotriginu a oxikamovych
nesteroidnich antiflogistik.®

Mezi hlavni cytotoxické signaly uplatnu-
jici se v patogenezi apoptézy keratinocy-
tl u SJS a TEN patfi interakce receptoru
Fas (FasR) s Fas ligandem (FasL), apopté-
za zprostfedkovana systémem perforin/
granzym B, a pfedevsim cytolyticky pro-
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tein granulyzin. Granulyzin je oznacovan
jako marker bunécné zprostiedkované
imunity, je secernovan cytotoxickymi
T-lymfocyty a NK butikami a jeho exprese
rapidné vzrista po aktivaci téchto bunék.
Ve zvySené mife byl granulyzin deteko-
van v tekutiné z puchyit u pacientfi s TEN
a jeho koncentrace korelovala s klinickou
zavaznosti stavu. Granulyzin ma ptimy
cytotoxicky efekt na keratinocyty, slou-
Zi jako chemoatraktant pro T-lymfocyty,
monocyty a jiné zanétlivé buriky. Zda se,
Ze by sérova hladina granulyzinu mohla
slouzit jako marker predikujici prognézu,
monitorujici progresi onemocnéni, vyhod-
nocujici terapeutickou odpovéd. V koZnich
1ézich charakteru SJS a TEN je také zvySena
exprese celé fady, vétSinou prozanétlivych,
cytokinti a chemokint (IFN-y, TNF-«, IL-2,
IL-5, IL-6, I1-10, IL-12, IL-13, IL-15, IL-18,
CCR3, CXCR3, CXCR4 a CCR10).@ W
V posledni dobé je také zkouman vliv reak-
tivnich kyslikovych radikala (reactive oxy-
gen species, ROS), které vznikaji v organi-
smu pti detoxikaci riznych elektrofilnich
xenobiotik (tedy i 1é¢iv). ROS zptsobuji
intraceluldrni poskozeni, které nasled-
né spousti rané proapoptotické déje.®
Pokroky v objastiovani patogeneze SJS
a TEN oteviraji cestu k dal§im moznos-
tem prevence a 1écby téchto zavaznych
stavi,@ ¥

LECBA

Hlavnim krokem v terapii SJS/TEN je vy-
sazeni vSech 1ékli podezfelych z vyvolani
nezadouci reakce. Pro 1é¢bu SJS/TEN do-
sud neexistuje jednoznacné doporuceni.
U pacientd s velkym procentem postiZe-
ni télesného povrchu je zakladem lécba
symptomaticka a podplirna, podobna péci
0 pacienty s popaleninami, véetné snahy
o zachovani sterilniho prostfedi. Lécba by
meéla probihat na jednotkach intenzivni
péce ¢i popaleninovych centrech, aby se
co mozna nejvice zabranilo pozdnim kom-
plikacim, jakymi mohou byt striktury na
sliznicich a postiZeni o¢i, v krajnim pfipa-
dé vedouci az ke slepoté.

Puchyfe je 1épe nepropichovat. Pokud hro-
zi prasknuti, je mozno puchyt propich-
nout, krytbu v§ak ponechavame na misté.
Na eroze aplikujeme dezinfekéni obklady
(chlorhexidin, octenisept) a neadhezivni
sterilni kryti. Vyhybame se pfili§ ¢astym
pfevaziim rannych ploch, nebot se tim
zpomaluje reepiteliza¢ni faze. ,,Vlhké ho-
jeni“ a sedaci koupele se osvédc¢uji v pre-
venci jizven{ a striktur v oblasti genitdlu.
Nezapominame na dezinfekéni vyplachy
dutiny dstni, na eroze a hemoragické krus-
ty na rtech je vhodny napi. dexpantenol.

U popéalenych pacientii ¢asto pouzivany
sulfadiazin stfibra neniv pfipadé TEN do-
porucovan kvili obsahu sulfonamidové
komponenty. Rovnéz agresivnéjsi postu-
py jako debridement nekrotickych tseka
a aplikace koZnich $tépQ se nejevi jako
Ucelné. V pripadé postiZzeni oc¢i je nutné
pravidelné sledovani oftalmologem, nebot
zanedbani této péle miZe mit pro pacienta
do budoucna zavazné nasledky. V oftal-
mologii jsou nejéastéji pouzivané topické
kortikoidy, antibiotika a lubrikancia. 516
Do celkové podplirné terapie pocitame op-
timalni teplotu prostfedi, kterd ma byt
u pacientl s velkym procentem postiZe-
ni cca 30-32 °C, antidekubitalni matra-
ce, ndhradu tekutin roztoky elektrolytl
(0,7 ml/kg/% postizené plochy) a albuminu
(5% lidsky albumin, 1 ml/kg/% postiZené
plochy téla), vyZivu nazogastrickou sondou
(aZ 4000 kalorii denné), monitoraci stavu,
prevenci infekci a stresového viedu, pri-
padné jejich 1é¢bu, sedaci a 1é¢bu bolesti.
Ve srovnani s popaleninami jsou ztraty
tekutin a energeticka potfeba u pacientli
s TEN mensi, pfesto je v§ak nelze vzadném
piipadé zanedbavat.? Z diivodu nebezpeli
infekce volime minimalni pocet invaziv-
nich vstupti. Do podplrné 1é¢by lze zata-
dit péci psychologickou jak pro postiZené
jedince, tak osoby blizké.®
Imunomodulaéni 1é¢ba je spiSe dopliikem
1é¢by podptirné. Zakladnim cilem je ptimé
¢i nepfimé ovlivnéni TNF-alfa nebo inter-
akce s vazbou Fas-L na Fas-R nebo snizeni
poctu Fas-R ¢i inaktivace Fas-L pied vazbou
na specificky receptor.

Nejcéastéji je diskutovana 1écba gluko-
kortikosteroidy a intravenéznimi imu-
noglobuliny (IVIG). Nevyhodou pouziti
kortikosteroiddl je zvySené riziko infekci,
maskovani septikémie, opoZdéna reepi-
telizace, prodlouzena doba hospitalizace
a v nékterych piipadech vyssi mortalita.
V ptipadé kortikosteroidl je doporucovana
spisSe kratkodoba pulsni 1é¢ba v akutnim
stadiu SJS/TEN.®

Popsana byla fada tspéchti s pouzitim
IVIG. Mechanismus ucinku IVIG byva
vysvétlovan blokddou Fas mediované
apoptézy, vedouci k masivni nekréze
keratinocyti. Na povrchu keratinocyt
jsou exprimovany Fas receptory, v piipa-
dé reakce SJS/TEN produkuji cytotoxické
T-lymfocyty a NK buriky i samotné kera-
tinocyty ve zvySené mife Fas ligandy. Po
navazani FasL na FasR je spusSténa kaskada
déji vedouci k apoptdze buriky. IVIG tuto
reakci mohou blokovat vazbou na FasR,
tedy znemoznit pfimou interakci FasR-
-FasL.® Podrobnosti mechanismu a¢inku
IVIG jsou vsak stdle kontroverzni. IVIG je
biologicky preparat. Imunoglobuliny se
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ziskavaji z plazmy cca tfi az deseti tisic
darct, obsahuji protilatky proti receptoru
Fas (CD95), které mohou mit jak agoni-
stické, tak antagonistické pusobeni, tj.
zjednodusené feCeno mohou apoptézu in-
hibovat ¢i stimulovat. Vysledny efekt ur-
¢itého preparatu IVIG tedy zavisi do urcité
miry na poméru téchto protildtek, shodné
plisobeni by tudiz bylo mozné ¢ekat pouze
u imunoglobulint stejné $arze.” Dosud
neni zcela znamo, jak velky je klinicky
vyznam rizné anti-Fas aktivity preparat
IVIG v 1écbé SJS/TEN. Lécebny efekt IVIG
totiZ nespociva pouze v inhibici Fas medio-
vané signaliza¢ni dradhy apoptdzy keratino-
cytl, ale také vimunomodulac¢ni aktivité
imunoglobulint, v protiinfekénim péiso-
beni a ndhradé ztracenych tekutin a pro-
teinti. Ve zvifecich modelech pouZziti pou-
ze samotnych anti-Fas monoklonalnich
protilatek nemélo protektivni aéinek.®
Vysledny efekt terapie IVIG zavisi také na
individualni regulaci cytokinového pro-
stfedi, T-regula¢nich lymfocytd (Treg),
stavu aktivace bunky, zavaznosti a fazi
onemocnéni.®™ IVIG interaguji s mem-
branovymi receptory (FcgamaR) leukocytli
pomoci svych Fc ¢asti. Tato interakce mtiZe
spoustét celou fadu imunologickych po-
chodti. Je zfejmé, Ze Fc receptory mohou
ovlivriovat odpovéd bunék imunitniho sys-
tému vici exogenné podanym IVIG. Bylo
prokazano, Ze genotyp Fcgama receptor
a jejich exprese nalezi k faktorim ovlivriu-
jicim klinicky pribéh riznych chorob. .2
Dle Evropského dermatologického féra by
1é¢ba IVIG méla byt zahajena co nejdrive,
doporucovany jsou vysoké davky, celkoveé
3 g/kg aplikované v bolusech béhem tii az
péti dni. IVIG maji byt poddvany v mo-
noterapii soucasné s podptirnou 1écbou,
nebot konkomitantni 1é¢ba kortikosteroidy
¢i jinymi imunosupresivy je stale kontro-
verzni. I terapie IVIG ma vSak svoje tiskali,
napf. riziko hyperviskéznich syndromd,
aseptické meningitidy ¢i anafylaktoidni
reakce ‘(22, 23,24)

Popsany byly také tispésné ptipady s po-
uzitim plazmaferézy, hyperbarické oxy-
genoterapie, cyklosporinu (3-4 mg/kg/d),
cyklofosfamidu (100-300 mg/d), N-acetyl-
cysteinu (2 g/6 h), anti-TNF-alfa (inflixi-
mabu), pentoxifylinu. Vysledky jsou v§ak
limitované a tuto 1é¢bu nelze vSeobecné
doporucit. Studie s pouzitim thalidomidu,
ucinného inhibitoru TNF-alfa, dokonce
odhalila zvySenou mortalitu u pacientl
s TEN, u kterych bylo toto 1é¢ivo pouzito.
Problémem nadale z@istava zhodnoceni
a srovnani aéinkd jednotlivych 1é¢ebnych
modalit, publikované prace jsou casto
omezeny na jednotlivé kazuistiky. V tomto
sméru jsou potiebné dalsi kontrolované
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studie s dostate¢nym mnozstvim pacien-
tl, které by mohly poskytnout objektivni
data. Vzhledem k tomu, Ze SJS a TEN patii
mezi vzacna onemocnéni, nebude jedno-
duché tyto adaje ziskat,@ 3. 13,29

Prevenci vzniku SJS/TEN, kterou by by-
lo stazeni ,rizikovych* 1é¢iv z trhu, neni
mozné dodrzet, z celkového pohledu by
tento piistup ani nebyl i€elny. Navic urce-
ni ¢initele zpasobujiciho zavaZznou reakci
nemusi byt zrovna jednoduché. Zatimco
antiepileptika a alopurinol byvaji casto
dobfe tolerovany nékolik tydni, u antibio-
tik a sulfonamidd byva nastup nezadouci
reakce mnohem rychlejsi.

tento zavazny stav rozpoznat, diferen-
cidlnédiagnosticky na moznost SJS/TEN
myslet a co nejdfive stanovit individualni
terapeuticky plan. V kazdém ptipadé je
doporucovan multidisciplinarni pfistup.

KOMPLIKACE A PROGNOZA

K akutnim komplikacim v pfipadé SJS/
TEN patfi transdermalni ztrata tekutin
vedouci k hypovolémii, iontové dysbalanci
a katabolismu, obrovské riziko predstavuji
infekce, které jsou nejcastéjsi pricinou
amrti. Kombinace septikémie a hypovo-
1émie zvySuje riziko Soku a multiorgano-
vého selhdni. PostiZeni epitelu dychacich
cest, které byva aZ u 20 % pacientli s TEN
avyzaduje umélou plicni ventilaci, rovnéz
vyznamné zvysuje riziko smrti. K vyhod-
noceni progndzy pacienta s TEN se uziva
skorovaci systém SCORTEN (Severity of
Illness score for toxic epidermal necro-
sis). V ramci tohoto skdre je hodnocen
véKk (= 40 let), procento postiZeni téles-
ného povrchu (10 % a vice), pfitomnost
malignity, tachykardie (= 120/min), sérova
hladina mocoviny (= 10 mmol/l), glukézy
(= 14 mmol/1), bikarbonatu (< 20 mmol/1).
Za kazdou pozitivni odpovéd se pocita je-
den bod, vysledné skére nabyva hodnot od
0do7. Cim vy$si je skére, tim horsf je pro-
gnoza. Piiskére 0 ¢ilje predikce Gmrti3 %,
pfi skére 5 a vice pfes 90 %. SCORTEN se
vztahuje na prognézu quoad vitam, nebere
v$ak v ivahu pozdni komplikace onemoc-
néni.v 26

Pokud neni postizena horni dermis trauma-
tem ¢i infekci, hoji se projevy SJS/TEN bez
jizveni, patrné byvaji pouze prechodné hy-
per- ¢i hypopigmentace. Fazi hojeni Casto
doprovazi pruritus, hyperhidréza, suchost
kiize, v nékterych pripadech pfechodna
ztrata vlasti a poskozeni nehtt (onycholy-
za, onychodystrofie). Velké nepiijemnosti
mohou zpiisobit pozanétlivé komplikace
na sliznicich, jako napf. ztrdta papil na
jazyku, synechie a ztrata chuti, striktu-

1y jicnu, uretry a konecniku, vaginalni
adheze, suchost sliznic obecné, pruritus
a krvaceni ze sliznic genitalu, které se mii-
Ze rozvinout u zen postizenych SJS/TEN.
Knejzavaznéj$im patii postizeni oci, které
milZe vyuastit v syndrom suchého oka, chro-
nicky zanét, entropium, fibrézu, trichidazu
a symblefaron, rohovkovy vied, zhorSeny
visus, v krajnim ptipadé az ve slepotu.®. 1
Zavérem lze Tici, Ze SJS a TEN jsou velmi
komplexni onemocnéni, spravnym po-
stupem v 1é¢bé miZeme nejen odvratit
bezprostfedni nebezpeci smrti, ale zabra-
nénim vzniku pozdnich komplikaci ovliv-
nit i celkovou kvalitu Zivota.

ZAVER

Toxicka epidermalni nekrolyza a Steven-
stiv-Johnsontiv syndrom jsou sice vzacna,
ale velmi zavazna onemocnéni ohrozujici
pacienta na Zivoté. Nejcastéj§imi prici-
nami téchto zavaznych stavl jsou rizné
1éky. Jedna se o reakce idiosynkratické,
tedy potencionalné ohrozujici kazdého
jedince uzivajiciho alesponl jeden 1éc¢ivy
ptipravek. Nazakladé studii byla sice vyti-
povana léciva, unichz je pravdépodobnost
vyvolani SJS ¢i TEN vySsi, ovSem prevence,
tj. staZeni tzv. rizikovych 1é¢iv z trhu, vSak
z praktického hlediska neni mozné, ba ani
Gcelné. Na zakladé znalosti o genetické
predispozici k reakcim typu SJS a TEN by
mohly do budoucna vznikat genetické da-
tabaze umoznujici pfedepisovat pacientovi
»1é¢ivo s minimalnim rizikem*.

je tento zavazny stav co nejdfive roz-
poznat, 1lé¢bu zahdajit okamzité a maxi-
malizaci péce branit rozvoji pozdnich
komplikaci.

Prohlaseni: v souvislosti s tématem prace autofi ne-
spolupracuji s zaddnou farmaceutickou firmou.
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Syndromy s nadory
o |

SOUHRN

Kozni nadory se vyskytuji samostatné,
typicky ve stfednim a vy$$im véku, nebo
jako soucast genodermatéz s nddorovou
predispozici, kdy se kozni nadory objevu-
ji v mlad$im véku nebo dokonce u déti.
Rizné geny a signalni cesty hraji dileZitou
roli ve vzniku a vyvoji téchto nadord. Jedna
se o vzacné syndromy, ale jejich znalost
aznalost pfiznaki je dlileZita v diferencial-
ni diagnostice a pro v€asné zahdjenilécby.

KLICOVA SLOVA

dédicné kozni nadory e
genodermatézy ® bazocelularni
karcinom e spinocelularni karcinom e
maligni melanom

SUMMARY

Vojackova, N. Syndromes associated with skin
cancer

Skin tumours occur either on their own,
typically around 40 and later, or as a part
of genodermatoses with tumour predis-
positions, where skin tumours appear in
younger age or even in children. Various
genes and signal pathways play important
roles in occurrence and development of
these tumours. These are rare syndromes,
butitisimportant to know them and their
symptoms, in order to properly perform
differential diagnostics and to commence
treatment as early as possible.

KEY WORDS

hereditary skin tumours ® genoder-
matoses ® basocellular carcinoma e
spinocellular carcinoma

uvob

Obecné stoji za podstatou vzniku a roz-
voje nddorového onemocnéni série gene-
tickych zmén genomové DNA v cilovych
burikach. Ve vétsiné pripadd dochazi
k témto mutacim v pribéhu Zivota je-
dince, u pribliZzné 5-10 % pacientl se
mizZeme setkat s pfitomnosti famili-
arniho pfenosu mutace zodpovédné za
zvySenou nachylnost ke vzniku urcitého
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nadorového onemocnéni. Problematika
dédi¢nych nadorl je komplikovani a vy-
soce specializovand, vétSinou se jedna
0 vzacna, zdvazni onemocnéni, Kterd
vyzaduji komplexni pfistup na specia-
lizovanych pracovistich. Velmi dilezita
je prenatadlni diagnostika. Dédi¢né kozni
nadory predstavuji heterogenni skupinu
chorob, spojenych s brzkym vznikem
melanomu, bazoceluldrnich a spinoce-
lularnich karcinomd. Znalost pfiznakl
jednotlivych syndrom je dllezita pro
v€asnou diagnézu.

Bazocelularni karcinom (Obr. 1) je nejéas-
po padesatém roce véku v solarni lokali-
zaci. Spinocelularni karcinom (Obr. 2) je
druhy nejcastéjsi kozni nador, také typicky
pro stfedni a vyssi vék. Specifické rizikové
faktory pro jejich vznik jsou: fototypIall,
radioterapie, imunosuprese, jeden nebo
vice karcinomu v anamnéze, virové infek-
ce (HPV) a vyssi socioekonomicky statut,®
Pokud tyto rizikové faktory chybi a kar-
cinom se objevi v détstvi, je to varovny
signdl, a je potfeba potvrdit nebo vyloucit
néktery ze syndroma s nadory. Maligni
melanom (Obr. 3) je vzacny a vzacné se
vyskytuje jako soucast genetickych syn-
dromd.

Obr.1 Bazoceluldrni karcinom
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GORLINUV SYNDROM
(GORLIN-GOLZ SYNDROM,
BASAL CELL NEVUS
SYNDROME)

Syndrom byl poprvé popsan Gorlinem
a Golzem v roce 1960 jako viceCetné né-
voidni bazoceluldrni karcinomy, Celistni
cysty a malformace Zeber. Pro syndrom
jsou charakteristické dva zdkladni znaky:
vyvojové abnormality a viceCetné nadory.
Dédicnost je autosomalné dominantni
(AD). Odhadovana prevalence je v litera-
tufe uvadéna v Sirokém rozmezi 1/56 000~
164 000 pfipadd (u pacientl s bazocelu-
larnimi karcinomy 1/200), muzi a zZeny
jsou postiZeny stejnou mérou. Rodinna
anamnéza byva pozitivni, ve 20-30 % pfi-
padi se jednd o sporadickou mutaci.®

Molekularni podklad syndromu a role
Hedghegog signalni drahy byly objasnény
v posledni dobé. Jedna se o mutaci PTCH
genu, ktery je lokalizovan na chromosomu
9g22-31. PTCHI je tumor supresorovy gen,
jehoz produktem je transmembranovy pro-
tein zrodiny Patched, ktery inhibuje expre-
si genti kédujicich signalni proteiny patrici
do rodiny TGF-beta a Wnt.® Neoplastické
zmény vznikaji v disledku inaktivace obou
alel genu, zatimco vyvojové a skeletalni
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Obr. 3 Maligni melanom

abnormality jsou zplisobeny zfejmé spise
v disledku haploinsufience PTCHI.
Diagnéza se stanovuje klinicky na podkla-
dé pritomnosti velkych a malych kritérii.
Potvrdit ji miZeme molekuldrnégenetic-
kym testovanim a je moZna i prenatalni
diagnostika.

Onemocnéni se mize projevit prenatal-
né vyvojovymi malformacemi, velkym
obvodem hlavy a srde¢nimi fibromy.
Castéji se projevi postnatalné vysokym
vzriistem, velkou hlavou s prominujicim
Celem, Sirokym kofenem nosu, hyperte-
lorismem, zvétSenymi Celistmi. Dal§imi
znaky jsou dlouhé prsty se zkracenym
4. metakarpem, roz§tépy rtu nebo patra,
o¢ni abnormality, skeletirni malformace
Zeber a patefe, pfemosténi sella turcica,
hydrocefalus, mentalni subnormalita.
Téméf u vSech pacientl se v pribéhu Zzi-
vota objevi kozni nadory bez ohledu na

expozici slune¢nimu zafeni a u 10 % se
vyskytnou nadory zadni jamy lebecni.
U 24 % zen se objevi ovariadlni fibromy,
u 2 % pacientli srde¢ni fibromy a u 90 %
pacienti Celistni cysty. Ke stanoveni dia-
gmoézy slouzi velk4 a mald kritéria.
Velka Kritéria: Casny vyskyt (< 30 let) vice-
Cetnych (> 5) bazocelularnich karcinomt,
odontogenni keratocysty, palmoplantarni
jamky (> 3), ektopicka kalcifikace, lame-
larni nebo ¢asna kalcifikace falx cerebri,
pozitivni rodinna anamnéza, kongenitalni
skeletarni abnormality malformace Zeber
a obratld.

Mala kritéria: makrocefalie, polydakty-
lie, roz§tép rtl a/nebo patra, hyperteloris-
mus, o¢ni abnormality (katarakta, kolo-
bom, mikroftalmie), lymfomezenteridlni
cysty, srdecni nebo ovaridlni fibrom, jiné
skeletarni abnormality, meduloblastom,
rabdomyosarkom.

K diagndze jsou potfeba nejméné dvé hlav-
ni kritéria nebo jedno hlavni a dvé a vice
vedlej$ich.®

LéCba se zaméfuje na 1é¢bu nadort.
U bazocelularniho karcinomu pfistupu-
jeme k 1é6¢bé ve smyslu odstranéni nado-
ru s ohledem na funkénost a estetickou
stranku. Vyuzivame vSechny dostupné
metody v zavislosti na velikosti nadoru,
jeho hloubce a lokalizaci. Pokud je to moz-
né, je 1écbou prvni volby 1écba chirur-
gickd. U viceCetnych loZisek je vyhodna
topickd imunomodulaéni 1é¢ba pomoci
imiquimodu, 5-fluorouracilu nebo foto-
dynamicka terapie. Novinkou v 1é¢bé me-
tastazujiciho bazocelularniho karcinomu
je peroralné podavany vismodegib, kte-
1y inhibuje Hedghegog signalni drahu.
Vismodegib se selektivné vaZe na protein
Smoothened, a tim zablokuje intracelu-
larni prenos signalu a dojde k zastaveni
bunééného ristu.®

BAZEX-DUPRE-CHRISTOL
SYNDROM

Syndrom byl poprvé popsan v roce 1964
ajevazan na chromosom X. Hlavni znaky
zahrnuji hypotrichézu, generalizovanou
nebo lokalizovanou hypohidrézu, foliku-
larni atrofodermii na dorzech rukou, milia
s histologickymi znaky folikularnich cyst.
Bazocelularni karcinomy a trichoepitelio-
my jsou lokalizovany nejcastéji na obliceji
a objevuji se velmi brzy. Pacienti maji
typicky vzhled oblic¢eje, nachazime u nich
hyperpigmentace, ¢asto trpi hidradeni-
tidou.®

ROMBO SYNDROM

Syndrom byl poprvé popsan v roce 1981
Michaélssonem jako choroba s akralnim
erytémem, velusovymi vlasovymi cysta-
mi, hypotrichézou a atrofodermii. Tento
velmi vzacny syndrom s AD dédicnosti
je charakterizovan predispozici k bazoce-
luldrnimu karcinomu v solarnich lokali-
zacich, teleangiektaziim a miliim a byl
dosud diagnostikovan ve tfech rodinich.®

XERODERMA PIGMENTOSUM

Xeroderma pigmentosum je vzacna, au-
tosomalné recesivné (AR) vazana geno-
dermatéza, charakterizovana precitli-
vélosti na UV zafeni a brzkym vznikem
koznich nadorli, zejména v solarnich lo-
kalizacich. Geneticka podstata choroby je
v mutaci DNA repara¢nich geni XP A-G,
prevalence v Evropé a USA je 1/250 000
narozenych déti. Prenatalni diagnostika
je mozZna.
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KiiZe novorozenci je normalni, ale bé-
hem kratké doby (od dvou let véku) se po
expozici UV zafeni objevuji prvni zmény
ve smyslu hyperpigmentovanych skvrn,
teleangiektazii, vznikaji fibromy, ke-
ratoakantomy a aktinické keratézy.
Manifestuje se fotosenzitivita a fotofo-
bie, kiiZe atrofuje, brzy se objevuji koz-
ni nddory, melanomy i nemelanomové
nadory. KiZe vykazuje znamky akutniho
spaleni po minimalnim vystaveni UV
zafeni. Riziko vzniku koznich nadord je
u pacientli s xeroderma pigmentosum
2000Kkrat vys$sinez u normdalni populace,
primérny vék pfi prvnim koznim nadoru
je 8-9 let. U 40-80 % pacientli nachazi-
me znamkKy o¢nich abnormalit z divodu
alterace DNA UV zafenim epitelidlnich
bunék spojivky, rohovky a o¢nich vicek.
Castymi pfiznaky jsou fotofobie, kon-
junktivitidy, keratitidy, pigmentace oc¢-
nich vicek, vypadavani fas, kozni nadory
oc¢nich vic¢ek a melanom oka. U 20-30 %
pacientil v zavislosti na typu postizeného
genu se objevuji neurologické priznaky,
které mohou byt mirné, ale i zdvazné.
Patfi mezi né ztrata jemné motoriky, ata-
xie, spasticita, rigidita, poruchy sluchu,
mentalni retardace. Obraz choroby dopl-
nuji zmény v dutiné tstni, leukoplakie
a spinocelularni karcinom $picky jazyka,
aktinicka cheilitida a spinocelularni kar-
cinom rtd.

Do obrazu syndromu patii i dalsi nadory
(plic, pankreatu, zaludku, prsa, mozku).
Pacienti umiraji ve véku 20-30 let na me-
tastazujici rozsev.®

Specificka terapie neexistuje. Jedna se
o multiorganové onemocnéni, které vétsi-
nou v dobé diagnoézy vykazuje jiz pokrocilé
znamKky poskozeni tkani. Doporucuje se
dlisledna ochrana pred UV zafenim a dis-
penzarizace pacientdi, jejimz tiCelem je
v€asné odhaleni a nasledné 1é¢ba nadort.
Disledna fotoprotekce miZe vyznamné
prodlouzit pfezivini nemocnych. Dllezity
je fakt, Ze se pacienti musi chranit neje-
nom pred UV zafenim, ale i pfed svétlem
halogenovym, fluorescentnim. Vhodné je
noseni odéva s UV filtrem, bryli s UV fil-
trem a pouzivani krémi s vysokym ochran-
nym faktorem.®

FERGUSONUV-
-SMITHUV SYNDROM

Syndrom s AD dédicnosti a zodpovéd-
nym genem TGFBRI, charakterizovany
vyskytem mnohocetnych koznich nado-
i, které jsou histopatologicky podobné
spinoceluldrnimu karcinomu a maji ten-
denci ke spontdnnimu hojeni. Nadory
jsou typicky v solarni lokalizaci a mo-
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hou mit mistné destruktivni charakter.
Typicky je rychly rist a pomala regrese,
hoji se jizvou.®

ROTHMUNDUV-
-THOMSONUV SYNDROM

Onemocnéni je charakterizovano AR dé-
di¢nosti a mutaci genu pro DNA helikazu
- RECQLA. V prvnich Sesti mésicich Zivo-
ta se objevuje diftizni erytém, puchyre,
otoky oblieje, koncetin a hyzdi. Akutni
erytém postupneé prechazi v trvalou poiki-
lodermii. Dalsi kozni pfiznaky zahrnuji
fotosenzitivitu, palmoplantarni keratoder-
mii, onychodystrofii a zubni abnormality.
Zpozdény rist, katarakta a jiné ocni zmé-
ny, myelodysplazie a gastrointestinalni
poruchy doplnuji kompletni klinicky obraz
syndromu. Kozni nadory typu spinoce-
lularniho a bazoceluldrniho karcinomu
a Bowenovy choroby se objevuji kolem 35.
roku véku,™

BLOOMUV SYNDROM

Choroba je charakterizovana autosomalné
recesivni dédi¢nosti s mutaci genu RECQL3.
Hlavni znaky syndromu jsou: nizka po-
rodni hmotnost, ristovy deficit, moty-
lovity erytém na obliceji, fotosenzitivita,
skvrny typu café-au-lait na dorzech rukou
anohou, poruchy imunity a sklon ke vzni-
ku nadord. Retardace ristu je zpisobena
CasteCné gastroezofagealnim refluxem,
ktery prispiva k recidivujicim pneumo-
niim a zanétim stfedniho ucha. Vyska
pacienti v dospélosti zfidka pfesdhne
150 cm. U pacientl nedochazi k posti-
zeni intelektu. Vyskyt bazocelularniho
karcinomu je vyS$$i nez v bézné populaci.
Z ostatnich nadort je nej¢astéjsi lymfopro-
liferativni onemocnéni.®

WERNERUV SYNDROM

AR dédi¢né onemocnéni s mutaci RECQL2
genu, nazyvané nékdy progeria dospélych
pro sviij hlavni pfiznak - pfed¢asné star-
nuti, jehoz ptiznaky se objevuji uz kolem
dvacatého roku véku (katarakta, Sedivéni
vlasti, plantarni hyperkeratézy, atrofie
k@ize). Kromé dal$ich znakd se u pacientl
vyskytuji viceCetné bazocelularni karci-
nomy.®

MUIRUV-TORREUV SYNDROM

Onemocnéni s AD dédi¢nosti a mutaci
genu MLHI nebo MSH2, které bylo poprvé
popsano nezavisle dvéma autory Muirem
a Torrem v roce 1967 a 1968. Tyto geny jsou
zodpovédné za opravy replikacnich chyb

v DNA (tzv. mismatch repair geny, MMR
geny), coz ma za nasledek kumulaci dal-
$ich zmén a vznik nadord s vysokym stup-
ném nestability v kratkych tandemovych
repeticich molekuly DNA (mikrosatelitni
instabilita). Pro nemoc je charakteristicky
spole¢ny vyskyt visceralnich nadort (GIT,
genitourindrni trakt) a koznich nadort se
sebacedzni diferenciaci (sebacedzni ade-
nom, sebaceom a sebacedzni karcinom),
spojené s vyskytem vicecetnych bazoce-
lularnich karcinomi. @Jednd se o vzacné
onemocnéni, ale predpoklada se, Ze ne
vSechny piipady jsou klinicky identifi-
kovany a zdokumentovany. Onemocnéni
je povazovano za fenotypickou variantu
Castéjsiho hereditarniho nepolypézniho
karcinomu (Lynchiv syndrom). Pro tento
syndrom je typicky ¢asny vyskyt kolo-
rektalnich karcinomt a asociace s jiny-
mi malignitami. Postihuje obé pohlavi,
mirné pfevazuji muzi. Podezfeni na tento
syndrom bychom méli mit v pfipadé vy-
skytu mnohocetnych koZznich nadort se
sebacedzni diferenciaci, které se vysky-
tuji u jedinct mladsich 50 let v lokaliza-
cich mimo oblicej, nebo v pfipadé, kdy
vzniknou keratoakantomy na mistech
chranénych pred sluncem u mladych je-
dinci. V pfipadé klinického podezfeni na
tento syndrom je potfeba provést dalsi
laboratorni vySetfeni k potvrzeni nebo
vylouceni MMR deficience nebo mikro-
satelitn{ instability.@

BROOKEUV-SPIEGLERUV
SYNDROM

Syndrom je AD dédi¢ny a pacienti maji
riizné mutace genu CYLD, tumor supre-
sorového genu, ktery je zodpovédny za
produkci cytoplazmatického proteinu,
ktery prispiva k prezivani bunék, jejich
proliferaci a diferenciaci. Incidence neni
pfesné znama, jedna se o ne prili$ cas-
té onemocnéni, podle nékterych autorti
s mirnou pfevahou u Zen. Pro syndrom
je charakteristicky vyskyt mnohocetnych
cylindromd, trichoepiteliom, spiradeno-
mu. Kozni nadory se vyskytuji v obdobi
od détstvi do tfeti dekady, maji tendenci
se zvétSovat a pribyvat. To vyvolava psy-
chické obtize vzhledem ke kosmetickému
dopadu. Benigni varianty nadort se mo-
hou zménit v maligni formy. 1

SYNDROM COWDENOVE

Genodermatéza s AD dédic¢nosti byla po-
prvé popsana Lloydem a Dennisem v ro-
ce 1963, pojmenovana je podle prvni pa-
cientky. Zodpovédny gen je PTEN, tumor
supresorovy gen pro enzym fosfatazu.



Typické pro syndrom jsou mnohocetné
hamartomy. Z koznich pfiznakd trichile-
momy, papilomatézni 1éze na rtech, akral-
ni a plantarni keratézy. U pacientl dile
nachazime lipomy, fibromy, vaskularni
malformace, benigni a maligni nadory pr-
su, délohy, ovarii a $titné zlazy. Typické
jsou polypy gastrointestinalniho traktu,
1 20 % pacientd se vyvine kolorektalni kar-
cinom. Méné Casto se u téchto pacientli
setkavame s vyskytem bazoceluldrniho kar-
cinomu. Diagnosticka kritéria pro syndrom
Cowdenové byla vyvinuta a jsou kazdorocné
aktualizovana NCCN. Klinicka kritéria se
rozdéluji do tfi kategorii. Patognomonicka
kritéria: trichilemomy, akralni keratézy,
papilomatdzni a slizni¢ni 1éze. Velka kri-
téria: dysplasticky gangliocytom mozec-
ku, karcinom prsu, karcinom stitné zlazy,
karcinom endometria, makrocefalie (obvod
hlavy nad 97. percentilem). Mald kritéria:
dalsi 1éze stitné zZlazy, mentalni retarda-
ce (IQ < 75), hamartomatézni intestinilni
polypy, fibrocystické onemocnéni prsu,
lipomy, fibromy, tumory urogenitidlniho
traktu, malformace urogenitalniho traktu,
fibroidy délohy. Pro diagnézu jsou potieba
minimalné dvé velka kritéria nebo jedno
velké a tfi mald nebo minimalné ¢tyfi ma-
14 kritéria. Mukokutanni 1éze pro diagné-
zu musi byt: 6 a vice oblic¢ejovych papul,
znichz 3 a vice musi byt trichilemomy nebo
kozni oblic¢ejové papuly, a Ustni sliznicni
papilomatéza, nebo tstni slizni¢ni papi-
lomatéza a akralni keratéza,nebo 6 a vice
palmo-plantarnich keratéznich 1ézi. Byla
vypracovana doporuceni pro sledovani paci-
entd se syndromem Cowdenové: jedenkrat
rocné ultrazvukové vysetfeni Stitné zlazy
a kozni vysetfeni, u Zen od tficeti let ma-
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mografické vySetfeni, vaginalni ultrazvuk
a endometridlni biopsie 1krat ro¢né. Pro
muze a zeny od 35-40 let kolonoskopie jed-
nou za 2 roky a vySetfeni ledvin (CT, NMR).
Kozni hamartomy zpravidla nevyzaduji
1é¢bu vzhledem k benigni podstaté, odstra-
nuji se riznymi zplisoby (excizi, laserem)
z kosmetickych divodd. 2

ZAVER

Pro vznik koZznich nddord jsou vyznam-
né ziskané rizikové faktory, pouze malou
Cast tvori dédi¢né kozni nadory, pro které
je podstatna geneticka zména genomové
DNA. Typicky je vétsi poCet nadorii, které
se objevuji v détstvi nebo v mladém véku.
Identifikace rizikovych jedinc umoziu-
je aplikaci specializovanych diagnostic-
kych, terapeutickych a dispenzarizac¢nich
schémat, kterd mohou vyznamné zlepsit
prognézu dédicného onemocnéni asocio-
vaného s koznimi nadory.

Prohlaseni: v souvislosti s tématem tohoto ¢lanku
autorka nespolupracuje s zadnou farmaceutickou
firmou.
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Genodermatozy -
poruchy dermis

SOUHRN

Nékteré genodermatézy se projevuji
v dermis. Projevy téchto poruch nemu-
si zahrnovat pouze kozni manifestace,
obvykle mivaji komplexni spektrum sys-
témovych symptomd. Podle charakteru
nejvice zasazenych struktur dermis se
déli na poruchy tvorby a vyvoje kolagenu,
elastinu, vaskuldrni anomalie a smiSené
syndromy.

KLIiCOVA SLOVA

genodermatdzy ® dermis ® kolagen e
elastin ® vaskuldrni poruchy

SUMMARY

Brejchova, M. Genodermatoses - dermis disor-
ders

Some genodermatoses manifest in the
dermis. The symptoms of these disor-
ders do not have to include only skin
manifestations, they usually have a com-
plex spectrum of systemic symptoms.
According to the character of the worst
affected structures, they are classified
into following categories: collagen disor-
ders, elastin disorders, vascular anoma-
lies and mixed syndromes.

KEY WORDS

genodermatoses ® dermis ® collagen
® elastin ® vascular disorders

Pomérné velka ¢ast onemocnéni posti-
hujicich i kZi spada do mendelovsky
dédi¢nych chorob a oznacuji se jako ge-
nodermatézy. Nemusi se vidy jednat
0 zavazné potiZe a rovnéz negativni ovliv-
néni reprodukce nemusi byt vyznam-
né. Onemocnéni kiiZe muiZe ale také byt
i zjevnym projevem velmi zavazného
komplexniho onemocnéni. I u méné téz-
kych onemocnéni kiiZe mtiZe byt nékdy
lékafem povazovan pouze kosmeticky
problém za méné zavazny, nez za jaky
jej povazZuje pacient.

Ceska dermatovenerologie 2014, 4, ¢. 1

KOLAGENNI PORUCHY DERMIS

EHLERSUV-DANLOSUV SYNDROM
Ehlerstiv-Danlostiv syndrom (EDS) je vzac-
né dédicné onemocnéni pojivové tkane,
zplisobené porusenou tvorbou kolagenu,
piipadné jiné slozky pojivové tkané. Jde
o celou skupinu heterogennich poruch
(Tab. 1), které spojuje do rizné miry vyjad-
fena dermalni fragilita, ruptury vnitinich
organti a cév a kloubni hypermobilita.

Hlavni dermatologické rysy
Typickymi koznimi projevy u EDS jsou
papyrové, hemosiderotické a atrofické,
hluboké (vkleslé) jizvy, dale hyperexten-
zibilita kiZze, moluskoidni pseudotumor
paty nebo viceCetné ekchymézy s hemosi-
derotickymi depozity (Obr.). U hyper-
mobilniho typu EDS se vSak tyto kozni
projevy, kromé hyperextenzibility kiiZe,
nevyskytuji. Vroce 1997 se ve Villefranche
se§la skupina expertii, ktefi definovali dia-
gnosticka kritéria pro Sest nejznamé;jsich
subtypl EDS (Tab. 2).@
Hyperextenzibilita kiiZe je zcela jisté nej-
znaméjsim rysem riznych subtypd EDS.
U hypermobilniho typu EDS (EDS-HT)
miiZe byt jeji pfitomnost pro dermato-
loga vitanym voditkem, ale ve srovnani
s jinymi subtypy EDS pouze v mens$im roz-
sahu. Hyperextenzibilita kiize vyjadiuje
schopnost kiize byt protazena za obvyklé
hranice a ndsledné se vratit do ptivodniho
stavu, aniz by tvofila nadbyte¢né zdhy-
by. Rychly navrat do ptivodniho stavu po
protazeni (odolnost, houZevnatost - ang.
resilience) odliSuje hyperextenzibilni kii-
Zi od cutis laxa, kterou lze rovnéz najit
u star$ich pacientl s EDS, vCetné trpicich
EDS-HT. Cutis laxa je totiz pozdnim na-
sledkem predcasné elastolyzy v dlisledku
sniZzeného kozniho odporu.Pfi¢inou mu-
Ze byt tfeba téhotenstvi nebo opakované
zvySovani a snizovani télesné hmotnosti.
Pfedcasna blefaroptéza/blefarochalazie
a baculaté tvare jsou dalSimi typicky
umisténymi projevy cutis laxa a mohou
pfedstavovat zdroj estetickych stiznosti
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Zen ve stfednim véku. Porucha tuhosti
kiliZe zptisobena defektnimi kolagennimi
fibrilami mtZe také ustit ve vznik stri-
ae rubrae a striae distensae/atrophicae.
Obdobné se mohou na patach pii delsim
ortostatickém zatiZeni a na zapéstich pfi
kompresi objevit i piezogenni papuly (tj.
malé spontanni subkutanni tukové her-
nie skrze defektni dermis bez zfetelné
dermdlni atrofie). Snizena tuhost poji-
vové tkané abdomindlni fascie usnad-
nuje vznik tiiselné, pupecnikové a/nebo
epigastrické kyly, zvlasté pak ve spojitosti
se zvySenim nitrobfiSniho tlaku (napf.
obezita, téhotenstvi). Vzacné se mohou
kyly vytvaret i v drobnych oblastech nedo-
state¢ného perimyzia a tam je také objevi-
me ptivySetfeni. Sametova a mékka kize
je dalsi ¢astou zménou v textuie kiiZe.
Fragilita kiiZze vytvati zvySenou tendenci
k 1ézim a laceracim kliZe, ale u EDS-HT je
vidame jen zfidka. Castéji zde nalézame
také keratosis pilaris, ale pfi¢ina neni
zZnama.

Asociované klinické abnormality

K hypermobilni formé EDS takika vyluc-
né patii kloubni nestabilita a chronické
muskuloskeletalni bolesti. U pacientd
trpicich touto formou syndromu casto
dochézi ke kloubnim luxacim nebo sub-
luxacim, bud jako soucast tiirazu, nebo
ibez trazového mechanismu. Vysledkem
jsou bolesti, které provazi pacienta po cely
Zivot. Nékdy byva privodnim rysem i os-
teoartrdza, ktera se dostavuje v mladsim
véku, nez bychom obvykle ocekavali.?

U vaskularni formy EDS je nejvyrazné;jsi
klinickou abnormalitou fragilita cév, kte-
14 se projevuje tvorbou rozsdhlych modiin
a ekchymoéz. Fragilita cév vede k arteri-
alnim disekcim nebo rupturdm, méné
Casto k disekcim a rupturdm torakilnich
nebo abdomindalnich cév, dale pak cév
v centralnim nervovém systému. Casto
dochazi k orgdnovym rupturdm v oblasti
gastrointestinalni, mocového méchyfte
nebo délohy. Typicka je i marfanoidni
vizdz obliceje (velké oci, mala brada, po-
vislé tvare, tenky nos a rty, chybéjici usni



POSTGRADUALNI VZDELAVANI - VZACNA ONEMOCNENI N\ ’

Tab. 1 Klasifikace EDS™

Subtypy ‘ Typ dédic¢nosti ‘ Gen(y)

Hlavni formy

klasicka AD COL5AI, COL5A2
hypermobilni/JHS AD? vétsinou nezndmé, COL3AT, TNXB
vaskularni AD COL3AT
kyfoskoliotickd AR PLODT
artrochalasticka AD COLIAT, COLIA2
dermosparaktickd AR ADAMTS2
Vzacné/hraniéni formy

tenascin X deficientni AR, AD? TNXB

klasicka s vaskuldrni rupturou AD COLIAT
kardiovalvuldrni AR COLIAZ

EDS/Ol overlap AD COLIAI COLIAZ

s periventrikuldrni heterotopif XLD FMNA
muskulokontrakturni AR CHSTI4
spondylocheirodysplasticka AR SLC39A13
progeroidni AR B4GALT7
kyfoskolioticka s hluchotou AR FKBPI14
parodontitickd AD neznamy
fibronektin deficientni AR neznamy

AD- 4Iné dominantni, AR -

alné recesivni, EDS/OI - Ehlersiiv-Danlosiiv

syndrom/osteogenesis imperfecta, JHS - syndrom kloubni hypermobility, XLD - chromosom X dominantni

Obr. Typické kozni projevy EDS

24

a) papyrové jizvy, b) hemosiderotické a atrofické jizvy, ¢) hluboké jizvy, d) hyperextenzibilita kiize, €) moluskoidni pseudotumor,
f) ekchymozy s hemosiderickymi depozitami
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lalii¢ky) a mensi hubenéjsi postava s ten-
kou, svétlou, prithlednou kazi (obvykle
muZeme vidét Z{ly hrudniku a bficha).® 9
Pro kyfoskoliotickou formu EDS je typicka
generalizovana kloubni laxicita, zdvazna
svalova hypotonie pfitomna jiZ pfi naroze-
ni (kongenitalni hypotonie), progresivni
skolidza, pfitomna jiz pfi narozeni nebo
v prubéhu prvniho roku Zivota, a fragilita
sklér, keratokonus a zvySené riziko ruptury
o¢niho bulvu.®

Artrochalasticka forma EDS je charakteri-
zovana kongenitdlni dislokaci kycelnich
kloubt, zfetelnou kloubni hypermobi-
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litou, namodralymi sklérami, postizeni
maji obvykle dysmorfogenni rysy obliceje
(napf. mala Celist) nebo hypertrichézu.?
Dermatosparaktickd forma EDS se od
pfedchozich 1isi hlavné zavaznou fragi-
litou kiiZe a tvorbou povislé, nadbytetné
kiize. Pfitomna je i svalova hypotonie
a kloubni instabilita a hypermobilita.

Histopatologie

Elektronovy mikroskop u EDS ukazuje
dermalni kolagenni fibrily, které jsou
heterogenni svou velikosti, jejich pocet
je sniZen a jejich tvar je nepravidelny

Kritéria pro hlavni subtypy EDS z konference ve Villefranche®

a roztfepeny. Pod mikroskopem abnor-
malni fibrily kolagenu maji typicky
,kvétakovity“ tvar, mezi zkroucenymi
fibrinovymi vldkny lze vidét granulofi-
lamentézni depozita a malé kolagenni
svazky s nepravidelnymi mezifibrilarni-
mi prostory.

Tyto nalezy ale nejsou pro EDS speci-
fické, tudiZ diagnosticky malo cenné.
Navic zmény ultrastruktury jsou obvykle
nejvice vyjadfeny v centralnich éastech
retikularni dermis, takZe pokud kozZni
biopsii neni zavzata cela tloustka, 1ze je
snadno pfehlédnout.®

Subtypy Hlavni kritéria

Vedlejsi kritéria

klasicky - kozni hyperextenzibilita
- rozsitené atrofické jizvy
- kloubni hypermobilita

- hladka, sametova klze

- moluskoidni pseudotumory

- subkutanni sféroidy

- komplikace kloubni hypermobility

- svalova hypotonie, opozdény motoricky vyvoj
- snadna tvorba modfin

- projevy tkanové extenzibility a fragility

- chirurgické komplikace

- pozitivni rodinna historie

hypermobilni

- hyperextenzibilni a/nebo hladka, sametova kiize
- generalizovanad kloubni hypermobilita

- opakované kloubni dislokace
- chronicka bolest kloubd/koncetin
- pozitivni rodinna historie

vaskularni - tenka, prihledna kize

nebo ruptura
- rozsahla tvorba modrin

- arterialni/intestinalni/uterinni fragilita

- charakteristicky vzhled obliceje

- akrogerie

- hypermobilita malych kloubt

- §lachové nebo svalové ruptury

- talipes equinovarus

- brzky nastup Zilnich varikozit

- arteriovenozni, karotido-kavernézni sinusova pistel
- pneumothorax/pneumohemothorax

- obnazovani zubnich krek

- pozitivni rodinna historie, ndhlé umrti v pfibuzenstvu

kyfoskolioticky
- kongenitaIni hypotonie

- generalizovana kloubni hypermobilita

- kongenitalni a progresivni skoli¢za
- fragilita skléry a ruptury oc¢ni koule

- fragilita tkani, véetné atrofickych jizev
- snadna tvorba modfin

- arteridIni ruptura

- marfanoidni habitus

- mikrokornea

- osteopenie/osteopordza

- pozitivni rodinna historie

artrochalasticka

- generalizovana kloubni hypermobilita
s opakovanymi subluxacemi
- kongenitalni bilaterdini luxace kycle

- hyperextenzibilita klize

- fragilita kze vcetné atrofickych jizev
- snadna tvorba modfin

- hypotonie

- kyfoskolioza

- osteopenie/osteopordza

dermatosparakticka - zdvazna kozni fragilita

- povisla, nadbytecna klize

- mékka, téstovita kozni textura

- snadna tvorba modfin

- predc¢asna ruptura fetalnich membran
- rozsahlé kyly (pupecnikové, tfiselné)
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Biochemické a molekularni

nalezy

Zdroj bilkovin pro elektorforézni analyzu
kolagenu typul, III a V zajistime analyzou
kolagennich bilkovin z kultury fibroblastli
ziskanych kozni biopsii. Kolagenni sub-
typy jsou oznaceny a analyzovany pomoci
elektroforézy v polyakrylamidovém gelu za
pritomnosti dodecylsiranu sodného (SDS
gel). Abnormalni bilkoviny ve srovnani
s kontrolnimi vzorky migruji na gel odlis-
né. Avsak protoZe je kolagen typu V syn-
tetizovan fibroblasty v nizkém mnozstvi,
alterace elektroforézni mobility 1ze jen
téZko reprodukovat, proto je tato metoda
pro rutinni diagnostické hodnoceni ne-
vhodna. Tento test v§ak pomize rozlisit
mezi jednotlivymi subtypy EDS u daného
subjektu.®.10)

Molekuldrni testy ukazuji na identifiko-
vatelné mutace na genech, popsanych
v Tab. 1.

Lécba

Kozni poranéni by méla byt kryta tahové,
nejlépe ve dvou vrstvach, obecné by se mé-
la zaklddat hluboka sutura. Kozni sutury
by mély setrvat dvojnasobné déle nez je
obvyklé, nadmérnému protazeni jizvy po-
muiZe zabranit pfidavna fixace adhezivnim
kineziotejpem.

U déti s hypotonii a zpozdénim motorické-
ho vyvoje je dlilezity fyzioterapeuticky pro-
gram. Ku prospéchu jsou svalova cviceni
s vyuzitim napft. hydrostatického vztlaku
pro podporu motorického vyvoje a koordi-
nace. Nesteroidni antiflogistika pomohou
zmirnit kloubni bolesti. Chirurgicka sta-
Dbilizace kloubti ¢asto vede k rozporuplnym
a nejistym vysledkim.

Suplementace kyselinou askorbovou (vi-
tamin C) podpoii propojovani kolagen-
nich fibril, coz u nékterych pacientd vede
k omezeni tvorby modfin.™ Kyselina as-
korbova nema ale vliv na kozni hyperex-
tenzibilitu, atrofické jizveni ani kloub-
ni hypermobilitu. Obecné se doporucuji
2 g/den pro dospélé a proporciondlné re-
dukované davky pro déti. Pro 3. trimestr
téhotenstvi nejsou zadna striktni dopo-
ruceni. Desamino-D-arginin-vazopresin
mfiZe pomoci u pacientli s EDS s chronic-
kou tvorbou modfin a epistaxi nebo perio-
perativné (napf. extrakce zub).?

PORUCHY ELASTINU DERMIS
COSTELLOUV SYNDROM

Hlavni dermatologické rysy

Koznindlezy u Costellova syndromu maji
spole¢né hlavni rysy. Jedna se o ztlusté-
lou, laxni kGZi na dorzdlni strané rukou
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i nohou, hluboké palmarni i plantarni
vrasky, kudrnaté vlasy, hyperkeratézy,
acanthosis nigricans, papilomy a vice-
Cetné pigmentované léze. Dle zavérl
novéjsich studii je zasadnim projevem
pfi uréovani diagnézy Costellova syndro-
mu ztlu$téla, volna kiiZe na dorzu rukou
a nohou a hluboké palmarni a plantarni
vrasky, zatimco benigni tumory ekto-
dermalniho ptivodu jako papilomy, kal-
cifikované epiteliomy, dermalni cysty,
mamarni fibroadenéza a syringomy jsou
jen dal$imi dhlezitymi privodnimi rysy
onemocnéni. Papilomy se u tohoto syn-
dromu objevuji obvykle v okoli nosu a st
nebo v blizkosti fitniho otvoru.®

Asociované klinické abnormality
Syndrom je spojen s opozdénim vyvoje
a mentalni retardaci, neobvyklou hyper-
mobilitou kloubti a dysmorfickymi kranio-
facidlnimi rysy (Siroké ¢elo, prominujici
brada, Siroky nazalni miistek, nizko posa-
zené usi). Casté jsou i srde¢ni abnormali-
ty jako tachykardie, strukturalni srdecni
defekty a hypertrofickd kardiomyopatie, ™
Novorozenci s Costellovym syndromem
jsou obvykle velci pfi narozeni, ale rostou
pomaleji nez ostatni déti, mivaji potize
pii kojeni. Dospéli byvaji nizsiho vzristu
a mohou mit sniZenou hladinu ristového
hormonu (RASopatie).1®

Nékdy dochazi k rozvoji kancerdznich tu-
mord, nejcastéji rabdomyosarkomu, ale
mohou se objevit i neuroblastom a forma
tumoru mocového méchyrte (TCC).

Histopatologie

Histologicky je zjistovana degenerace elas-
tickych fibril nebo elastolyza, a to i pfes
normalni syntézu tropoelastinu a optimal-
ni depozici mikrofibrilarniho stromatu.®

Biochemické a molekularni ndlezy
Costelloliv syndrom je zpusoben jakou-
koli z nejméné péti mutaci genu HRAS na
chromosomu 11. Tento gen nese informaci
pro tvorbu bilkoviny, H-Ras, kterd poma-
ha tidit bunécny rast a déleni. Mutace
u tohoto syndromu vedou k tomu, Ze pro-
dukce proteinu H-Ras je trvale aktivni.
15) Costellotiv syndrom je dédi¢ny autoso-
malné dominantnim zptisobem, celosvé-
tové bylo k roku 2012 zaznamenano asi
300 pripadd.

Lécba

Kauzdlni 1é¢ba neni zndma. Z experi-
mentalnich 1ékd, které by mohly ovliv-
nit defektni protein H-Ras, byly navrze-
ny inhibitor farnesyltransferazy (FTI),®
ktery cili na protein farnesyltransferazu
a ma sestupné efekt na produkci bilkovin

Ras, lovastatin, ktery se pouziva pri 1écbé
neurofibromatézy typu I a mohl by ovliv-
nit pozitivné vnimani, a tfetim lékem je
inhibitor MEK, ktery pomaha inhibovat
mitogeny aktivované proteinkindzy en-
zymQ MEKI a/nebo MEK2, coZ funguje
napf. u K-Ras mutovaného kolorektalniho
karcinomu.

CUTIS LAXA

Hlavni dermatologické rysy
Autosomalné dominantni/recesivni cu-
tis laxa je porucha pojivové tkané, cha-
rakterizovand zvrasnénou, nadbytec¢nou
a nepruznou kazi v oblasti obliceje, téla
ikoncetin, je popisovana riznymi termi-
ny (chalazodermie, elastolyza), patrna
vétSinou jiZ od narozeni. KlZe je Casto
mékka a obvykle visi ve volnych fasich,
budi dojem, jako by subjektim ,,byla pfi-
1is velka“.

Asociované klinické abnormality
Syndrom ma omezené systémové projevy,
nejcastéji je nalézame v podobé hernif, ano-
malii srdecnich chlopni (redundantni mit-
ralni nebo trikuspidalni chloperi), kardio-
vaskularnich projevil (pulmonalni stenézy
aaortalni a arteridlni dilatace a tortuozity),
gastrointestinalnich divertikli a emfyzé-
mu. Pro oblicej subjektl s dédicnym syndro-
mem cutis laxa je charakteristicka senilni
vizaz, zahnuty nos, kratké nazalni septum
a dlouhy horni ret, @

Histopatologie

Histologické nalezy ukazuji agregaci, ab-
normalni vétveni a fragmentaci, pokrou-
ceni a shlukovani vldken elastinu.®

Biochemické a molekularni

nalezy

Dédi¢ny syndrom cutis laxa mtiZe byt pte-
nasen autosomalné dominantné mutaci
genl ELN, FBLNS,® 2 qutosoméalné rece-
sivné mutaci gentit ATP6V0A2, EFEMP2,%
nebo chromosom X dependentné mutaci
genu ATP7A.@® PfidruZené neurokutin-
ni syndromy zpasobuje mutace genu
ALDHI8A1.@®

Lécba

Lécba je pouze symptomaticka, cilend na
pfidruzené projevy onemocnéni. Obecné
ma mirny pribéh a pridruZené organové
postiZeni je vzacné.

PSEUDOXANTHOMA ELASTICUM
Pseudoxanthoma elasticum (PXE) je vzac-
né se vyskytujici multisystémova porucha
charakterizovana progresivni kalcifikaci
a fragmentaci elastickych vlaken.

Ceska dermatovenerologie 2014, 4, ¢. 1

27



28

Hlavni dermatologické rysy

Véts§ina pfipadli PXE byva diagnostiko-
vana ve véku 10-15 let, ale kozni léze byly
zaznamenany jiz od novorozeneckého vé-
ku. Typicky je vznik malych, nazloutlych,
plochych papul obvykle na krku, které se
slucuji do formy plaki, jez davaji pokoZce
vzhled ,husi klize“ nebo ,,08kubaného ku-
fete“.B9 Casto se objevuji i v kubitdlnich
a poplitedlnich jamkach, axilach, tfislech
a periumbilikalné. Léze jsou asymptoma-
tické, ale casto maji negativni kosmetic-
ky dopad. Pfi dal$im pribéhu nemoci se
postizena kiize stava laxni a vrasni se,
visi v fasach. Generalizovana laxicita klize
byva vzacna.

Casté jsou i léze na mukéznich membra-
nach, hlavné na vnitini strané spodniho
rtu. Vyjimecné mohou v pokrocilém sta-
diu nemoci kalciova depozita extrudovat
z klize, coz byva popisovano jako ,perfo-
rujici PXE“.@. 28,29 Dal§imi netradi¢nimi
projevy mohou byt cetné akneformni 1éze,
chronické granulomatézni noduly a hnédé
makuly.

Asociované klinické abnormality
Okularni manifestace se vyskytuji ve for-
mé angioidnich prouzkd v oku, jejichz tvar
je nepravidelny a jsou zrzavé hnédé, nebo
Sedych linek vyzatujicich od slepé skvrny.
Angioidni prouzky se vyskytuji asi u 85 %
pacientl s PXE a obvykle se poprvé vysky-
tuji mezi 15-25 lety. % Jsou vysledkem de-
generace a kalcifikace elastickych vlaken
retiny, jeZ vedou k prilomtim do Bruchovy
membrany. Opakované retinalni hemora-
gie, neovaskularizace a jizveni mohou vést
ke ztraté centralniho vidéni. VySe popsané
projevy vsak nejsou pro PXE specifické a 1ze
je najitiu dalsich systémovych poruch.
Prvnim o¢nim projevem ¢asto muZe byt
peau d orange (nazloutla skvrnita hyper-
pigmentace retiny). Méné Casté jsou na-
lezy typu koloidnich télisek, makularni
degenerace, makularni drazy a ,,sovi oci“
(parové hyperpigmentované skvrny). %
Kardiovaskularni manifestace jsou zpliso-
beny degeneraci elastické laminy ve stfed-
né velkych artériich a vapnikovymi depo-
zitami. Klinicky je ¢asto prvnim projevem
akcelerované aterosklerézy intermitent-
ni klaudikace.®? Dale se v mladém véku
mohou objevit onemocnéni koronarnich
artérii a renovaskularni hypertenze, coz
mize vést ke vzniku anginy pectoris, in-
farktu myokardu, méstnavému srdecnimu
selhani, ledvinovému selhani nebo iktu.
Echokardiografie mtiZe ukazat znacnou
kalcifikaci atridlniho a ventrikularniho
endokardia, chlopni a kalcifikované trom-
by, které mohou vést k prolapsu mitralni
chlopné, stendze mitralni chlopné nebo re-
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striktivni kardiomyopatii.®® Ultrazvukové
vySetfeni ledvin ukaze charakteristicky hy-
perechogenni teckovany vzorec, coZ zfej-
mé odrazi kalcifikované elastické vrstvy
v artériich. Podobné ultrazvukové nalezy
1ze najit i ve sleziné a slinivce.

U Casti pacientt se kviili fragilité kalcifiko-
vanych submukéznich cév mohou vyskyt-
nout krvacivé komplikace, hlavné v oblas-
ti gastrointestindlni.®) Dale se krvaceni
miliZe vyskytnout v cerebrovaskuldrnim
systému, déloze, urindrnim traktu nebo
kloubech.

Histopatologie

Degenerace elastickych vlaken, ktera jsou
zménéna v mnozstvi nepravidelnych hru-
dek elastiky s afinitou ke kalciu. Mohou se
vyskytnout i fokusy granulomatézniho za-
nétu a transepidermalni vylu¢ovani hmot
degenerované elastiky.

Biochemické a molekuladrni ndlezy
Biochemické testy moci prokazuji zvysené
hladiny hyaluronidaza-rezistentnich kyse-
lych mukopolysacharidi.®
Pseudoxanthoma elasticum je zptisoben
mutaci genu ABCC6 na chromosomu 16,68

Lécba

Neexistuje kauzalni 1é¢ba. Symptomaticka
1écba spociva v selektivnim uzivani aspiri-
nu v prevenci tromboembolickych pfihod
u vysoce rizikovych pacientti, kontraindi-
kovano je podavani nesteroidnich antiflo-
gistik, warfarinu a estrogennich preparat
(hormonalni antikoncepce). Dietni opatfe-
ni spocivaji v prevenci zvySeného piijmu
cholesterolu a vaipniku, doporucuje se pra-
videlné cviceni s omezenim kontaktnich
sportll a pfetiZzeni, kontrola hmotnosti
a zakaz koufeni.

Jako prevence o¢nich komplikaci vySetfeni
o¢ikazdych 6-12 mésicti v¢. ocniho pozadi.
Kardiologické kontroly by mély zahrnovat
pravidelné méfeni krevniho tlaku, pulzu,
Selestl1, pfi abnormalnich hodnotach do-
porucena navstéva specialisty.

VASKULARNI
PORUCHY DERMIS

ATAXIA-TELEANGIECTASIA

Jak sam nazev naznacuje, jedna se o dé-
di¢nou poruchu vyjadienou neurologicky
v podobé cerebelarni ataxie a vaskularné
v podobé teleangiektazii.

Hlavni dermatologické projevy

Kozni teleangiektazie, pigmentové ano-
malie typu makul café-au-lait, hypopig-
mentované makuly a melanocytarni névy

jsou nejtypictéjsimi koznimi rysy tohoto
onemocnéni. Témeér v poloviné pripadd
nachazime i papuloskvamézni vyrazku.“o
Ostatni kozni manifestace, které miZeme
v téchto pfipadech najit, zahrnuji vitiligo,
hypertrichézu, facidlni dysmorfismus na-
zyvany ,,ptaci oblicej“, predcasné Sednuti
vlasi a poliézu.©?

Asociované klinické abnormality
Hlavnim klinickym znakem pro tuto po-
ruchu je cerebelarni ataxie, ktera zacina
jiZ v novorozeneckém véku. . 49 Pfitomné
mohou byt i méné napadné neurologické
projevy, jako rizné choreoatetoidni po-
hyby a tiky, prileZitostné myoklonické
zaskuby, cerebeldrni sakadovana fec¢ nebo
interni strabismus. Z hlediska oftalmolo-
gického se progresivni teleangiektazie pro-
jevuje nejdfive na ocni spojivce (okularni
teleangiektazie) a je hlavnim rysem one-
mocnéni u 97 % pipadl,® na onim bulvu
muzeme dile pozorovat apraxii pohybu
bulev, jez pfipomind oftalmoplegii. U po-
stizenych subjektli byva zvySena tenden-
ce k sinopulmonarnim infekcim,“ které
mohou vést k bronchiektazii. Tato afinita
je spojena s abnormalitami v imunitnim
systému, které 1ze nalézt asi u dvou tfetin
nemocnych. Nejcastéji se jedna o nizké
hladiny jedné nebo vice tfid imunoglobu-
lin (IgG, IgA a IgM),®® které nevytvaieji
protilatky po prodélanych oc¢kovanich ne-
bo infekcich a o nizké hladiny lymfocytt
(hlavné T-lymfocytl) v krvi.

Histopatologie

Kozni biopsie je charakteristicka pfitom-
nosti teleangiektazii v dermis. Histologie
periferniho nervu ukazuje ubytek vlaken,
usazovani materialu ve Schwannovych buri-
kach a nuklearni zmény.

Biochemické a molekularni ndlezy

Syndrom ataxie-teleangiektazie je autoso-
malné recesivni onemocnéni, zptisobené-
ho mutaci genu ATM na chromosomu 11,46

Lécbha

Délku zivota pacientl s ataxii-telean-
giektazii 1ze jednoznacné prodlouzit
antibiotickou lécbou. Za uzitecné po-
vazujeme i davkované podavani intra-
vendznich imonoglobulind k prevenci
infekci. Beta-adrenergni blokatory mo-
hou v nékterych pfipadech zlep§it jemné
motorické funkce. Pouzivani radia¢ni
terapie a chemoterapie je podle vysled-
ki dostupnych studii kontroverzni.®“®
Desferoxamin® pomaha pfi zvySeni ge-
nomové stability AT bunék a mize byt
slibnym prostfedkem pro budouci 1lé¢bu
ataxie-teleangiektazie.



CUTIS MARMORATA
TELANGIECTATICA CONGENITA
(CMTO)

CMTC je sporadické, vzacné se vyskytujici
vrozend vaskularni malformace charak-
terizovana generalizovanou nebo lokalni
kozni vaskularni siti se strukturou podob-
nou mramoru.

Hlavni dermatologické rysy

Kozni projevy popisované u pacientl
s CMTC zahrnuji naevus flammeus, hema-
ngiomy, naevus anemicus, makuly café-
-au-lait, melanocytové névy, aplasia cutis
a akralni cyanézu.“ KiiZe m4 mramoro-
vany lehce namodraly az tmavé fialovy
vzhled. Sitované skvrny byvaji casto zfe-
telnéjsiv chladném prostiedi (fyziologicka
cutis marmorata), ale nemaji tendenci mi-
zet se zvySovanim teploty. Z toho diivodu se
erytém muZe zhorsit pfi ochlazeni, fyzické
aktivité nebo placi. CMTC obvykle pozo-
rujeme hned po porodu nebo kratce poté,
v ojedinélych piipadech se obraz rozvinul
mezi 3. mésicem a 2. rokem Zivota. Divky
jsou postizeny Castéji nez chlapci (64 %).
CMTC casto postihuje koncetiny, nejcasté-
ji dolni, méné casto horni, dale pak trup
a oblicej. Pfi lokalizaci na trupu maji
CMTC 1éze tendenci k distribuci v pruzich
pfes brisni sténu s demarkacnim pasem
vmisté nad linea alba. Léze jsou primarné
lokalizované, ale mohou byt i segmentalni
nebo generalizované, casto se vyskytuji
unilaterdlné. Ackoli je pribéh proménlivy,
vétSina 1ézi u mirnych pripadd odezniva
v puberté. Byla zaznamenana i komplikace
chronickou urtikarif. ¢

Asociované klinické abnormality

U CMTC miiZzeme dale pozorovat télesnou
asymetrii (koncetiny, makrocefalie), glau-
kom, kozni atrofii, neurologické anoma-
lie, vaskulidrni anomalie, psychomotoric-
kou a/nebo mentalni retardaci, chronické
ulcerace, které mohou komplikovat dlou-
hodoby CMTC.®D

Histopatologie

U nékterych pacientl se vyskytuji jen
malo nebo dokonce zadné histopatolo-
gické abnormality. Histologické vyset-
feni kozni biopsie mlZe prokazat zvy-
Sené mnozstvi a velikosti kapilar a Zilek
(ojedinéle lymfatickych), dilatované
kapilary lokalizované hloubéji v dermis
a hyperplazii a otok endotelidlnich bu-
nék s obcasnymi dilatovanymi zilkami
a flebektaziemi.

Biochemické a molekularni ndlezy
CMTC je bud autosomalné dominantni
dédi¢né onemocnéni s nekompletni pe-
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netraci, nebo je zplisobeno environmen-
talnimi vlivy.®?

Lécba

Obecné neni pro CMTC zndma kauzilni
1é¢ba, avsak muZeme 1é¢it pfidruZzené ab-
normality. V pfipadé asymetrie koncetin,
pokud nejsou pfitomna zadna funkéni
omezeni, neni 1écba zapotfebi, s vyjim-
kou elevacnich pomticek pro krat$i dolni
koncetinu.

Terapie laserem nebyla pfi 1é¢bé CMTC
aspésna, zfejmé kvili pritomnosti vel-
kého mnozstvi velkych a hlubokych ka-
pilar a dilatovanych Zilek. Efekt pulznich
laseri (PDL a LPDL) nebyl u CMTC zatim
vyhodnocen, ale ani argon laserova terapie
ani YAG laserova terapie neptinesly Zadné
vysledky.®?

Pii sekundarnich viedech predepisujeme
1é¢bu antibiotiky (oxacilin, gentamicin)
na deset dni.

FABRYHO CHOROBA

Fabryho choroba je jedna z genodermatéz
a druhd nejcastéjsi porucha ukladani lipi-
dt u ¢lovéka vibec.

Hlavni dermatologické rysy
Symptomy, které charakterizuji rana sta-
dia Fabryho choroby, mtiZzeme najit na k-
zi a mékkych tkanich a zahrnuji angioke-
ratomy, abnormalni poceni (hyperhidrézu
a hypohidrézu) a lymfaticky edém.5* 55
ngiokeratomy mohou byt prvnim fyzickym
pfiznakem onemocnéni, objevuji se mezi
5. a15. rokem Zivota (primérné 13,5 roku),
vyskytuji se u 83 % muzl a 80 % Zen trpi-
cich touto nemoci. Mohou byt izolované
nebo ve shlucich, vypadajijako Cervené az
cerné papuly s hladkym epidermalnim po-
vrchem. S postupem nemoci papuly rostou
a stavaji se tmavé Cervenymi az Cernymi
s prumeérem az 10 mm a verukdéznim po-
vrchem. 9

Hypohidréza se Castéji vyskytuje u muzi
ajepric¢inou intolerance horka a télesnych
cvi¢eni. Nékdy miiZe byt spojena s ome-
zenou produkci lakrymalnich a salivar-
nich zlaz. Hyperhidréza je u nemocnych
s Fabryho nemoci méné castym projevem
a vyskytuje se castéji u Zen.

Ziejmé nasledkem akumulace glykolipida
v lymfatickych cévach dochézi k rozvoji
lymfatické mikroangiopatie, coz vede ke
vzniku lymfedému.®”

Asociované klinické abnormality

Akroparestézie je Castym ranym sympto-
mem Fabryho nemoci u muzi i Zen kvili
ischémii perifernich nervii, kterd vznika
druhotné nasledkem abnormalit endoteli-
alnich perineuralnich bunék a je charak-

terizovana brnénim, chronickym palenim
aneustilou bolesti v rukidch a nohach. 859
Faciadlni dysmorfismus se vyznacuje pro-
minujicimi supraorbitdlnimi oblouky,
frontdlnim vyboulenim a ztlu$ténim rtd.
Ledvinové komplikace jsou Casté a zavaz-
né, hlavné v podobé renalni insuficience
a renalniho selhdni. Prvni znamkou po-
§kozeni ledvin je ¢asto proteinurie. Mezi
srdeéni komplikace patii hypertenze
a kardiomyopatie. Kosmetickou okularni
manifestaci Fabryho nemoci byva cornea
verticillata (,,zavitkovitd“ opacita rohov-
Kky), kterd nema dopad na vidéni. Dal$imi
nalezy s dopadem na kvalitu vidéni jsou
aneuryzmata spojivek, paprskovita nebo
zadni subkapsularni katarakta, papilo-
edém, makularni edém, atrofie optiku
aretinalni vaskularni dilatace. 9

Histopatologie

Epidermdlni hyperplazie s hyperkeraté-
zou, naléhajici tésné nad kapilarni cévni
prostory (zpravidla dilatované, tenkostén-
né). Elektronovy mikroskop ukazuje elekt-
ron-denzni lyzosomalni inkluze v burikach
vaskularniho endotelu, vaskularnich peri-
cytech, bunikach potnich zlaz, dermalnich
fibroblastech a perineuriu.

Biochemické a molekularni ndlezy
Fabryho choroba je zptisobena mutaci ge-
nu CLA (alfa-galactosidae A) na chromoso-
mu X, kterd vede k poruse glykosfingolipi-
dového katabolismu.(©?

Lécba

Pro 1é¢bu se od roku 2003 pouziva agalsi-
dase beta, coZ je nahrazeni enzymu (ERT),
Kktery pacientovi chybi v dlisledku genetic-
ké malfunkce. Nemoc se tim nevyléci, ale
zastavi se jeji progrese a Castecné i zvrati
jednotlivé symptomy. sV Bolest muZe byt
1éCena analgetiky, antikonvulzivy a neste-
roidnimi antiflogistiky.

KLI PPELl:JV-TRENAUNAYCJV-
-WEBERUV SYNDROM
Klippeliv-Trénaunaytiv-Webertiv syn-
drom, casto nazyvany zjednoduSené
Klippeltiv-Trénaunaytv syndrom (KTS),
je vzacné se vyskytujici vrozena porucha,
piikteré se spravné nevytvareji krevni cévy
a/nebo lymfatické cévy.

Hlavni dermatologické rysy

Tento vrozeny defekt 1ze charakterizovat
pfitomnosti kombinace nasledujicich
symptomi, které se nachazeji na zhruba
¢tvrtiné téla (i kdyz jsou znamy piipady
s vice ¢i méné postizenou tkani): jeden
nebo vice odlisnych naevus flammeus s os-
trymi okraji, varikozity vén, hypertrofie
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kostni nebo mékké tkané a nespravné vy-
vinuty lymfaticky systém.? V nékterych
pfipadech se nemusi naevus flammeus
viibec vyskytovat, avSak jen velice zfidka.
V takovych ptipadech syndrom klasifiku-
jeme jako atypicky KlippelGv-Trénaunayv
syndrom. (¥

Asociované klinické abnormality
KTS miiZe ovliviiovat jak krevni cévy, tak
lymfatické cévy, ale i oboje najednou, coz je
nejtypictéjsi. Ujedincl s rozsdhlymi arterio-
vendznimi malformacemi hrozi nebezpeci
tvorby trombfi v oblasti vaskularnich 1ézi,
jez mohou migrovat do plic (plicni embo-
lie), nebo hypovolemickych komplikaci na-
sledkem zadrzZovani velkého objemu krve
v perifernim krevnim fecisti.©®
Hypertrofie kostni nebo mékké tkané
mize vést k lokdlnimu gigantismu nebo
smrsténi.

Histopatologie

U nejtypictéjsiho kozniho nalezu KTS, na-
evus flammeus, histologicky nachdzime
ploché angiomy, které se skladaji z rGzné
dilatovanych kapilar. Afekce se postupné
rozviji, v casnych stadiich mtize byt histolo-
gicky obraz velmi nenapadny; mirné zmno-
Zeni cév v hornim koriu, které maji obvykly
vzhled, je obtiZné hodnotitelny. Pozd€&ji cév
pribyva, jsou rtizné dilatované, v dospélosti
maji kavernézni vzhled; pridavaji se i cév-
ni proliferace charakteru cévnich klubek,
struktury typu granulacni tkiné a fibréza.

Biochemické a molekularni ndlezy

Pfi¢ina KTS je nezndma. Dle dosavadnich
studif miZe byt zplisoben mutaci jednoho
nebo vice gentl, €. 6 které koduji vyvoj cév
béhem embryonalniho vyvoje, ale tyto ge-
ny zatim nebyly identifikovany. Je mozZné,
Ze se jedna jen o somatické genové mutace.

Lécba

Neni zndma zZadna kauzalni 1é¢ba KTS,
ale v dnesni dobé l1ze 1é¢it mnoho z jeho
symptoma.

Chirurgicka 1éc¢ba se tyka feSeni Zilnich
varikozit, vaskularnich malformaci a par-
cidlniho odstranéni nadorové masy (de-
bulking).®® Metodou konzervativni 1é¢by
je skleroterapie specifickych Zilnich a vas-
kularnich malformaci, doporucena je kom-
presni terapie (noseni vazokompresnich po-
miicek), bandazovani a lymfaticka drenaz.

MAFFUCIHO SYNDROM

Maffucciho syndrom je sporadicky se vy-
skytujici onemocnéni, charakterizované
pritomnosti viceCetnych enchondromfi,
spojenych s Cetnymi hemangiomy. U posti-
Zenych se mohou vyskytovatilymfangiomy.
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Hlavni dermatologické projevy
Maffuciho syndrom je podminén mezen-
chymalni dysplazii a na kiiZi se projevuje
v podobé enchondromatézy (dyschondro-
plazie) a hemangiomy v mékkych tkanich,
které maji znacnou tendenci k maligni
transformaci.® Na kiizi nachazime vétsi
mnozstvi enchondromt a hemangiomt
jiz v prvnich dvou dekadach Zivota posti-
Zeného.

PFidruzené klinické abnormality
Kromé vySe popsanych lokalit je dalsim
typickym mistem pro vyskyt enchon-
dromu oblast dlouhych kosti, coZ vede
k progresivnimu vzniku skeletalnich
deformit a fraktur. Maligni transfor-
mace v téchto oblastech dava casto
vzniknout osteosarkomu, atoazu30 %
postizenych. Jsou publikovany i pfipa-
dy s intenzivnim gastrointestinalnim
vyskytem .0

Histopatologie

Enchondromy mikroskopicky vykazuji
lobularni uspotadani neoplastické chru-
pavky. Lobuly jsou ¢asto lemovany tizkym
pasem reaktivni kostni tkané, vysledku
enchondralni osifikace. Dllezité je, ze
chrupavcité lobuly jsou obklopeny kosti
a nevykazuji zanétlivé znaky.

Biochemické a molekularni ndlezy
Podle poslednich vyzkumi@ by mohl
Maffuciho syndrom byt zptisoben soma-
tickou mozaikovou mutaci genti IDHI
aIDH2.™

Lécba

Dermatologicka 1é¢ba se zaméfuje na po-
suzovani a terapii hemangiom, 1é¢ba or-
topedicka na kontrolu a prevenci kostnich
komplikaci.

STURGEUV-WEBERUV SYNDROM
Sturgetiv-Weberlv syndrom, nékdy nazy-
vany jako encefalotrigeminalni angioma-
téza, je vzacné se vyskytujici vrozena kom-
binace neurologickych poruch a poruchy
kiize. Radi se mezi fakomatozy.

Hlavni dermatologické rysy

Casto je spojen s vyskytem naevus flam-
meus, nejcastéji na Cele a hornim vicku
jedné strany obliCeje. Barva se muiZe liSit
od svétle rliZové az po tmavé fialovou a pfi-
¢inou névu je zmnozeni kapilar v okoli op-
tické a méné casto maxilarni vétve nervus
trigeminus.™

Asociované klinické abnormality
Jsou pfitomny malformace krevnich cév
v pia mater ipsilateralné na strané né-

vu (ipsilateradlni leptomeningealni an-
giom). Ty zpusobuji kalcifikace tkiné®
a ztraty nervovych bunék cerebralniho
kortexu.” Neurologické symptomy za-
hrnuji epileptické zachvaty, které zaci-
naji v détstvi a postupem véku se mohou
zhorsovat. KfecCe obvykle postihuji stranu
téla kontralaterdlni k vyskytu névu a 1isi
se svou zavaznosti. V téchto oblastech
se mohou vyskytovat i svalova oslabe-
ni. Nékteré déti jsou vyvojové opozdé-
né a/nebo mentalné retardované.?
U 50 % postiZzenych se vyskytuje jiz od
narozeni nebo pozdéji v pribéhu Zivota
glaukom, asociovany s buftalmem.?®

Histopatologie
Kozni kapilary jsou ztlustélé, bez zietel-
nych hran nadorové masy a bez znamek
cévni proliferace.

Biochemické a molekularni nilezy
Sturgetiv-Weberliv syndrom je embryo-
nalni vyvojova anomalie vznikla chybnym
vyvoje mezodermalniho a ektodermalniho
zarode¢ného listu. Je zplisoben somatickou
mutaci genu GNAQ.™

Lécbha

U tohoto syndromu je symptomaticka:
1é¢ba laserem pomaha zesvétlit nebo od-
stranit névus. Antikonvulziva pomahaji
kontrolovat epileptické zachvaty, fyzio-
terapie u déti svalovou slabost, edukac-
ni terapie je predepisovana u mentalni
retardace a opozdéni vyvoje. Latanoprost
unemocnych s glaukomem znacné snizuje
nitroo¢ni tlak. @

SMISENE PORUCHY DERMIS

APLASIA CUTIS CONGENITA
(ACO)

ACCje definovana jako kongenitalni loka-
lizovana absence kiizZe.

Hlavni dermatologické rysy

KiiZe vypada jako tenka, transparentni
membrana, skrze kterou jsou viditelné
pod ni leZici struktury. Lokalizace 1ézi je
obvykle na skalpu, ale mohou se nachazet
i jinde na téle nebo koncetinach. Léze
se lisi velikosti i tvarem, nékteré jsou
kruhové nebo ovalné, jiné obdélnikové
nebo hvézdicové.? Po zahojeni obvykle
zanechdavaji jizvu, v pfipadé skalpu jsou
pfi¢inou jizevnaté alopecie, (®0. 8D

Asociované klinické abnormality
Pod mistem kozni 1éze nejsou nékdy vyvi-
nuty pod ni lezici struktury jako kosti nebo
meékké tkané, coz zvysuje riziko infekce.



Molekuladrni nidlezy
Tento stav byva spojovan mutacemi ribo-
somalni GTPazy genu BMS1.®

Lécba

Malé aplastické oblasti se casem zahoji
spontanné. Prevenci vzniku infekce je
jemné cisténi, mozné je pouzit nedraz-
divé masti. Pokud se objevi infekce, 16¢i
se antibiotiky. Velké léze lze feSit chi-

rurgicky.

Prohldseni: autor v souvislosti s tématem prace ne-
spolupracuje s zadnou farmaceutickou firmou.
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Liposukce
e |

Liposukce je zakrok, pti kterém jsou od-
strarfiovany lokalizované zasoby tuku za
ucelem formovani jednoho, pfipadné vice
mist téla.

Liposukce zlepSuje kontury a tvar téla roz-
ruSenim a odstranénim podkozniho tuku
za pomoci kovové kanyly, ktera je hadici
napojena na piistroj, ktery tvoii podtlak
a umoznuje odsavani tuku z poZadovanych
oblasti. Kanyla mtiZe vyuZivat vibracni, ul-
trazvukovou, laserovou nebo radiofrekvenc-
ni energii. Poté je tuk z téla odsat za vyuziti
podtlaku. Nejcastéji pouzivanou metodou
je tumescentni liposukce, kdy je anesteti-
kum soucasti roztoku, ktery je vpravovan
pod kiiZi odsavané oblasti. Odsavaci kanyla
je do téla vpravovana kratkymi, jen néko-
lik centimetri dlouhymi fezy, které jsou
umistovany do pfirozenych zahybi kiiZe,
aby po zhojeni byly co nejméné viditelné.
Liposukce byla poprvé tispésné provedena
v roce 1974 italskym gynekologem v Rimé&.
Fischer z malych fez{i odstrarioval tukovou
tkan pomoci elektrického rota¢niho skal-
pelu - oscilujici cepel ulozena v kanyle po-
§kozovala tukové buriky a ty byly odsavany
podtlakovym piistrojem.

Dalsi inovace techniky liposukce pfinesl
v roce 1978 francouzsky plasticky chirurg
Yves Gerard Illouz. Zavedl pouzivani tenci
kanyly s tupym koncem a tzv. tuneliza¢ni
techniku, kterd méla za nasledek mensi
poskozeni cév, snizila poruchy citlivosti
a umoznila snazs$i manipulaci v tukové
tkani.

V roce 1986 byla Peterem Fodorem zavedena
super-wet technika. Pfi ni bylo nanasSeno
mnozstvi podstfikové tekutiny, piisada epi-
nefrinu snizila krvaceni a tim zmensila
rozsah pooperacnich podlitin.

V roce 1987 byla americkym dermatolo-
gem Jeffrey A. Kleinem zavedena tzv. tu-
mescentni technika. Dal§im zvétSenim
objemu vstfikovaného roztoku dosdhl
rovnomeérnéjsiho odsati tuku, velké zredé-
ni anestetika umoznilo odsavat pomérné
velka mnozstvi tukové tkané bez nutnosti
celkové anestézie.

TECHNIKY LIPOSUKCE

Techniky liposukce jsou déleny na suché
avlhké, tedy s pouzitim roztoku ¢i bez néj.
Podle pouzitého piistroje a typu kanyly

délime liposukci na klasickou, vibracni,
ultrazvukovou a laserovou. VSechny typy
liposukce pracujina principu odsati rozru-
Sené tukové tkané pomoci tenké kanyly.
Kanyla je zavedena pod kiizi a pomoci pod-
tlaku odvadi nadbytecnou tukovou tkan.

KLASICKA LIPOSUKCE
Sucha technika - jiZ zastarala, témeér ne-
pouzivana. Je nutné pouzit vyssi podtlak,
¢imz muze dojit k vy$$i krevni ztrdté nebo
poskozeni tkdné. Pod tukovou tkan neni
vstfikovana tekutina.
V1hké techniky - 1isi se od sebe mnoz-
stvim pouzitého roztoku vstfikovaného
do podkozi. Roztok je smési fyziologického
roztoku, adrenalinu a anestetika. Vlhka
technika umoznuje jednodussi odstranéni
tuku, snizZuje ztraty krve a je-li pouzito
také anestetikum, dochazi ke znecitlivéni
béhem operace a po ni.

- Wet technika - objem vstfikované tekuti-
ny je mensinez pfedpokladané mnozstvi
odsatého tuku.

- Super-wet technika - objem tekutiny je
zhruba stejny jako pfedpokladany ob-
jem odsatého tuku. Lokalni anestetikum
v roztoku obsazeno vétSinou neni, pfi-
padné jen velmi malé mnozstvi.

- Tumescentni technika - do podkozi je po-
moci12cm jehly, ktera je napojena na vak
s nafedénym roztokem, aplikovano velké
mnozstvi roztoku. Ten je pomoci pumpy
pozvolna napoustén do osetfované lokali-
ty. Tumescentni roztok obsahuje lokalni
anestetikum, obvykle lidokain, jehoz
mnozstvi je zavislé na hmotnosti pa-
cienta. Liposukce v lokalni anestézii trva
déle nez liposukce v celkové anestézii.
Odsavani tuku se provadi pomoci kany-
ly, kterd je hadici napojena na pfistroj,
ktery odsava tuk podtlakem.

VIBRACN/ LIPOSUKCE - PAL

(POWER-ASSISTED LIPOSUCTION)
Podstatou je pouziti tzv. vibra¢ni kany-
ly, kterd jemné vibruje rychlymi pohyby
v rozsahu 0,5-1 mm dopfedu a dozadu.
Kanyla Setrné pronika tukovou tkani
s vy$§im obsahem vaziva (hyzdé, zada).
Je béZné pouzivana pfi opakovaném za-
sahu do tkané. V soucasné dobé je tato
metoda povazovana za nejmoderné;jsi,
nejefektivnéjsi a nejSetrnéjsi kombinaci
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tumescentni liposukce. Je provadénav lo-
kalni anestézii.

ULTRAZVUKOVA LIPOSUKCE
(UAL - ULTRASONIC-ASSISTED
LIPOSUCTION)

Kodsavani tuku je pouZzita specidlni sonda
produkujici ultrazvukovou energii. Plisobi
na stény tukovych bunék a tuk zkapalni,
takZe je mozné jej snadno odsat. Touto
metodou je mozné odsat podbradek, pa-
Ze, trupu, bficho, hyzdé, boky, stehna,
kolena, lytka a probiha bud v lokalni, ne-
bo celkové anestézii. Efekt ultrazvukové
liposukce je trvaly. Metoda dokazZe zacilit
pfimo na nezadouci tukové buriky, takze
dochézi k minimalnimu poruseni okol-
nich tkani. Po zdkroku pacient pocituje
mnohem mensi bolestivost, otoky ¢i he-
matomy.

Vyhodou tohoto typu liposukce je mozZnost
pouziti odsatého tuku jako vyplii do jinych
partii téla.

LASEROVA, LIPOSUKCE
(LASEROVA LIPOLYZA)

PouZiva se kanyla o priméru 1-2 mm, kte-
14 ma v sobé laserovy paprsek. Pohybem
kanyly energie paprsku piisobi pfimo na
tukovou buriku, kterou rozloZi a umoz-
ni tak jeji odplaveni. U malych lokalit se
zkapalnéna tukova tkar neodsava, priroze-
nym metabolismem dojde k postupnému
vstfebani. Paprsek pisobi také na podkozi,
kde stahuje kolagenova vldkna.

Neni vSak doporuceno odsavani velkého
mnozstvi tuku najednou. S véts§im mnoz-
stvim tuku se ztraci voda, vitaminy a vy-
Zivné 1atky, coZ miZe vést ke kolapsovému
stavu. Odsati vice nez 5 litrQ tuku by mélo
byt provadéno v celkové anestézii.

ANESTEZIE

Liposukce se provadi v lokalni ¢i celkové
anestézii, pfipadné tumescentni techni-
kou.

V mistni anestézii jsou provadény liposuk-
ce velmi malého rozsahu.

Pii tumescentni metodé liposukce se pou-
Ziva velmi zfedény roztok mistniho anes-
tetika. Z tkané se kontrahovanymi cévami
vstfebavd anestetikum pomalu do krev-
niho obéhu. Diky pomalému vstifebavani
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pusobi mistni anestetikum v cilové oblasti
dlouhodobé.

Pfi celkové anestézii je pacient uspan po
celou dobu zakroku a veskera bolest je tak
eliminovana. Po operaci je nutné podat
analgetika. U liposukce v celkové anestézii
se v posledni dobé pouziva super-wet nebo
wet technika a roztok obvykle neobsahuje
anestetikum.

NASTROJE A PRISTROJE
POUZIVANE PRI LIPOSUKCI

Infiltra¢ni pumpa - je uréena k napousténi
infiltra¢niho roztoku do podkozi, je na ni
napojen hadicovy systém.

Odsavaci zafizeni - je napojeno na lipo-
sukéni kanylu, také pfes hadicovy systém,
umoznuje vlastni odsavani tuku.
Liposukéni kanyly - rizné primeéry od
2-4 mm az do 6 mm, maji riznou délku,
tvarové zakfiveni, na konci jsou bud zaob-
lené, nebo tvaru tupého dlatka. Kazdd ma
sviij specificky vyznam.

Jsou k dispozici také vibra¢ni kanyla, kany-
la produkujici ultrazvukovou energii nebo
energii laserového paprsku.

Sbérné nadoby - slouzi na odsavany tuk,
jsou prithledné, aby bylo mozné kontro-
lovat pfimés krve a mnozstvi odsatého
tuku, zejména pti porovnavani odsava-
nych stran.

SAMOTNY PRUBEH LIPOSUKCE

Pied zacatkem zdkroku se na kizi prova-
di nakres v misté, z kterého ma byt tuk
odstranén. Vyznaceni se provadi ve vzpti-
mené poloze, jelikoZ vleze se méni poloha
podkozniho tuku a mohou se tak zkreslit
anatomické poméry.

Dle pouzité techniky liposukce je do vy-
znacené oblasti aplikovan infiltra¢ni roz-
tok. Jeho sloZeni zavisi na typu techniky.

MUDTr. Lucie Rajska
e-mail: lucie.rajska@gmail.com

Roztok je napoustén z infizni lahve, na
kterou je napojend hadicka a na druhém
konci hadicky je jehla. Ta se picha do
podkozi vyznacenych oblasti. Obvykle je
provadéno nékolik vpichii, aby se rozto-
kem naplnila celé oblast rovnomérné.
Pri aplikaci roztoku se vyuziva pumpa.
Samotné odsivani tuku trva v priméru
40 minut. Jsou provedeny 2-3 natezy kiize
skalpelem na jedno odsavané misto. Skrz
fez je do podkozi zavedena liposukéni ka-
nyla a odsava se vrstva tuku z podkozi.
Kanylou je pfi liposukci pohybovano od
spodiny k povrchu tak, aby nebyla posko-
zena dolni svalovd vrstva a horni kozni
kryt. Béhem odsavani je mozné ménit
kanyly o riznych prameérech. Kanyla je
napojena na piistroj, ktery vytvaii pod-
tlak a do hadice je odsavan tuk, ktery se
hromadi ve sbérné nadobé. Odsaty tuk je
smichan s krvi.

Ihned po zakroku je pacient oblecen do
kompresniho pradla, které slouzi jako
prevence otoku, hematomu a k urychleni
hojeni. Vytékani tekutiny pfetrvava asi
8-10 hodin po zakroku.

KONTRAINDIKACE LIPOSUKCE

Provedeni liposukce neni vhodné pro
pacienty, ktefi trpi zadvaznou metabolic-
kou chorobou ¢i chorobou srdce a cév,
pro gravidni a kojici Zeny, pro pacienty
s kovovymi implantaty v misté zakro-
ku, s kardiostimulatorem, s nadorovym
onemocnénim, pro pacienty celkové 1é-
¢ené kortikosteroidy ¢i antidepresivy,
pfipadné u pacientl s aktudlné probiha-
jicim zanétlivym onemocnénim. Dal§imi
kontraindikacemi jsou diabetes mellitus,
poruchy krevni srazlivosti ¢i onemocnéni
zl4z s vnitini sekreci.

Lokalni kontraindikaci je stav oblasti, kde
se ma liposukce provadét. Pokud kiiZe ztra-
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tila svou elasticitu, liposukce mtiZze zname-
nat zhorSeni stavu bez ocekavaného efektu.
Opakovani liposukce v lokalitach, kde jiz
byla provedena, se nedoporucuje, protoze
projizvené a mnozstvi odsatych bunék je
mensi.

KOMPLIKACE LIPOSUKCE

Zanét podkozi - vznika pfi nedodrzeni
zasad sterility. Provadi se jednorazova
punkce a odsati hnisu. Z preventivnich
dtivodd jsou béhem operace podavana
antibiotika, proto je tato komplikace té-
méf vyloucena.

Serom - nadmeérné nahromadéni vétSiho
mnozstvi krve a zbytkového roztoku, coz
se projevuje vyklenutim v dané oblasti.
Odstranuje se punkci ¢i drenazi.

Porucha citlivosti kiiZze - pfi zakroku do-
chazi k poranéni nervi, proto dochézi
k docasné, az Sest mésich trvajici snizeni
citlivosti.

Hypertrofické ¢i keloidni jizvy - u pacientli
se sklonem Kk jejich tvorbé.

Kozni nekréza - nyni jev ojedinély.
Spatnym vedenim kanyly dfive dochazelo
knadmérnému poskozeni podkoznich cév,
poruse vyzivy.

Tromboembolie - sraZeniny nejcastéji
vznikaji v panevnich zilach a v zZilach
dolnich koncetiny. Prevenci je pfedo-
peracni vySetfeni a vfasna mobilizace
po zakroku.
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Pouziti lokalnich anestetik
U alergickych pacientu, déti,

tehotnych a kojicich

SOUHRN

Clanek pojednava o lokdlnich anesteticich
ve vztahu ke specifickym pacientim - pa-
cient s alergii na lokalni anestetika, dité,
téhotnd a kojici Zena. Shrnuje faktory,
jeZ je nutné uvazit pii aplikaci lokalni
anestézie, a latky, které je mozné pouzit
s ohledem na dostupnost na ¢eském trhu
i souhrn ddajt o pripravku.

KLICOVA SLOVA

lokalni anestetika ® esterova
anestetika ® amidova anestetika ®
alergie ® déti ® téhotné e kojici

SUMMARY

Rychlickova, J. Use of local anaesthetics in
allergic patients, children and pregnant and
breast-feeding women

The article deals with local anaesthetic in
relation to specific groups of patients - pa-
tients with allergies to local anaesthetics,
children, pregnant and breast-feeding wo-
men. It summarises the factors which
need to be considered when applying local
anaesthesia and substances which can be
recommended, taking into account their
availability on the Czech market and the
summary of the information about the
preparation.
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ALERGIE

Pfi hodnoceni nezadoucich uéinku lokal-
nich anestetik je tfeba rozliSovat toxické
efekty, zptisobené nespravnou aplikaci

nebo nespravnou davkou, a alergické re-
akce. Alergické reakce mediované IgE jsou
ulokilnich anestetik velice vzacné,® jejich
incidence je niZs$i nez 1 % ze vSech nezadou-
cich reakci.®

Alergicka reakce rozvinuta v souvislosti
s aplikaci lokalniho anestetika je casto
zplisobena jinymi agens. Patfi sem para-
beny, derivaty kyseliny paraaminoben-
zoové, pouZivané jako konzervanty.®
Stejné tak mohou alergizovat antioxidac-
ni pomocné 1atky® nebo latex, ktery se
uvoliiuje ze zatky do roztoku anestetika.
Anestetika se ¢asto kombinuji s vazokon-
striktory, ty ale pfi¢inou alergické reakce
vzhledem k jejich fyziologickému vyskytu
nejsou.

Lokalni anestetika dle struktury rozdé-
lujeme na dvé zakladni skupiny, a to na
lokaln{ anestetika esterova a amidova.
Esterova anestetika (prokain, tetrakain)
jsou asociovana s castéjsim vyskytem aler-
gickych reakci nez amidova.® Je to dino
tim, Ze pti jejich hydrolyze vznika kyselina
paraaminobenzoova(PABA), jez je velmi
alergizujici.

Amidova anestetika jsou naopak méné rizi-
kova z hlediska vyskytu alergické reakce.®
Délime je na tfi podskupiny: amidova s ali-
fatickym fetézcem (lidokain, mezokain,
prilokain), pipekolylxylidinova (pivakainy)
a thiofenova (artikain). Toto rozdéleni je
velice diilezité pro management lokalni
anestézie u pacienta s alergii na lokalni
anestetikum v anamnéze.

VSeobecné lze Tici, Ze artikain se doporu-
Cuje u vSech rizikovych pacientl. Divodd
je nékolik: jde o anestetikum amidového
typu, atom siry je zabudovan do hetero-
cyklického kruhu, ¢imz je omezena jeho
reaktivita, a lze je tedy pouzitiu pacientti
s astmatem atd.®

Alergicka reakce na lokalni anestetika
muZe mit nékolik forem, nejcastéji se
jedna o alergickou reakci I. nebo IV. ty-
pu. Lokdlni anestetika maji velice malou
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molekulu, kterd sama o sobé neni schopna
spustit alergickou reakci, je tedy nutny
prostfednik ve formé bilkoviny.?” Po na-
vazani na bilkovinu vznika hapten, jenz je
schopen alergickou reakci spustit. MiiZe se
jednat o projev rlizné intenzity, od kozni
reakce aZ po anafylakticky Sok.

Mezi esterovymi a amidovymi anestetiky
prakticky neexistuje zkfiZena reakce, nebo
je alesporl extrémné vzacnd. Pfi alergii
na esterové anestetikum lze bezpecné po-
uzit anestetikum amidového typu.® Jen
je tfeba pamatovat, Ze se ¢asto jako kon-
zervanty pouZivaji parabeny.® Parabeny
maji podobnou chemickou strukturu jako
esterova anestetika, mohou tedy spoustét
alergickou reakci cestou senzibilizovanych
lymfocytli. Pokud by tedy amidové aneste-
tikum bylo konzervovano parabeny, doslo
by k rozvoji alergické reakce.

Prestoze alergie na amidova anestetika
je jeSté vzacnéjsi neZ na esterova, pfi je-
jim vyskytu lze pouZit esterové anesteti-
kum. Dalsi mozZnosti je pak zaména za
jiné amidové anestetikum, protoZe mezi
jednotlivymi amidovymi anestetiky také
prakticky neexistuje zkfizena reakce.® ®
Volbu anestetika v pfipadé znamé alergie
znazornuje Obr.

DETI

Pouziti lokalnich anestetik u déti 1ze po-
vazovat za bezpec¢né pfi respektovani od-
lisSnosti od dospélého organismu. Tyto od-
liSnosti spocivaji pfedevsim u novorozenct
v nedostatecné vyvinutych jaternich meta-
bolickych drahdch, ¢imz se zvySuje riziko
toxicity hlavné amidovych lokalnich ane-
stetik. Dals{ odliSnosti z hlediska kinetiky
jsou sniZzené hladiny ol kyselého glykopro-
teinu, vysoce afinitniho transportniho
proteinu lokalnich anestetik, kdy dochazi
ke zvySeni plazmatické koncentrace anes-
tetik; dale nedokonala hematoencefalicka
bariéra, zvySeny srdecni vydej a prokrveni
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periferie, sniZené absolutni vzdalenosti,
v nékterych pfipadech pravolevy srdecni
zkrat.® 9,10

Vzhledem k velmi obtiZné detekci intra-
vendzniho poddni® se u déti s vyhodou
plasti s moznosti aplikace i do okluze.
Pokud je tfeba injekéni podani, mél by
byt maximalné snizen diskomfort pri
podani a riziko nespravného podani -
pouziti malych jehel, pomala aplikace,
zahrati, pfipadné pufrovani roztoku an-
estetika.®

jsou s pouzitim lidokainu, ktery je v CR
dostupny pouze ve formé transdermal-
nich naplasti v kombinaci s prilokainem,
povazuji ropivakain a levobupivakain.
Bupivakain jako racemat ma niz$i prah
toxicity v porovnani s ¢istym enantiome-

rem, proto je pomeér risk : benefit nizsi
u levobupivakainu.®

Davky u novorozencti by mély byt re-
dukovany na 50 % dospélé davky v mg/
kg, u obéznich déti by davka méla byt
vztazena na idedlni hmotnost, nikoli
na redlnou.

TEHOTNE

Lokalni anestetika nejsou teratogenni,
aikdyz pfestupuji placentou, lze je pouzit
v neredukovanych davkach. I v pripadé
intravenézniho podani a pfestupu skrz pla-
centu se k plodu dostava anestetikum v mi-
nimalnich, neskodnych davkach. Je ale
tfeba myslet na dalsi obsahové latky, napt.
vazokonstriktory, které mohou ovlivnit
prutok placentou. Vazokonstriktory nejsou
kontraindikované, ale mély by byt pouzity
v minimalni a¢inné davce.

Pti elektivnich zakrocich je nejlepsi napla-
novat vykon do obdobi druhého trimestru.
Pro aplikaci lokalni anestézie plati stan-
dardni pravidla, tedy aspirace a pomala
injekce.

Dle klasifikace FDA spadaji do tfidy B li-
dokain a prilokain, do tfidy C mepivakain
a bupivakain. Vzhledem k jiz zminéné
vys§i toxicité bupivakainu se jevi 1ékem
volby levobupivakain, mepivakain ¢i ar-
tikain,®™

KoJici

Pouziti lokalnich anestetik u kojicich se
jevi jako bezpecné. Lokalni anestetika do
mateiského mléka pronikaji. Povahou
jde o slabé zasady. pH matefského mléka
je niz$i neZ pH plazmy, v prostfedi mléka
dochazi tedy k vyssi ionizaci molekuly
lokalniho anestetika. To by naznacovalo

b Do PNo O e R
LA Registrace v CR v injekéni formé Dostupnost v CR*) Jiné lékové formy
prokain Injectio procaini chlorati 0,2% Ard. ano
Injectio procaini chlorati 0,5% Ard. ano
Injectio procaini chlorati 1% Ard. ne
tetrakain neni v inj. formé naplasti, pastilky
lidokain neni v inj. formé naplasti, pastilky, krém, kozni sprej,
oralni sprej
trimekain Injectio trimecaini chlorati 0,5% Ard. ano
Injectio trimecaini chlorati 1% Ard. ano
Mesocain 1% ano
prilokain neni v inj. formé krém
bupivakain Marcain 0,5% ano
Markain Spinal 0,5% ano
Markain Spinal 0,5% Heavy ano
levobupivakain Chirocaine 5 mg/ml ano
Chirocaine 7,5 mg/ml ano
mepivakain Mepivastesin ano
ropivakain neni registrovany v CR v zadné Iékové formé
artikain Septanest s adrenal. 1: 100 000 ne
Septanest s adrenal. 1: 200 000 ne
Supracain 4% ano
Ubistesin ano
Ubistesin Forte ano
Ultracain 1:100 000 ne
Ultracain 1: 200 000 ne

*) v katalogu Phoenix k 5. 8. 2013
LA - lokalni anestetikum
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b PO O e a P ano oldle
LA Déti Téhotné Kojici
prokain Ize podat, neuvedena vékova hranice davka < 4 mg/kg - LA neuvadi
do fetdIni krve nepronika
trimekain neuvadi mozné podat pfi zhodnoceni
rizik, doporuceno redukovat davku
bupivakain chirurgickd anestézie u 12+ podavan téhotnym - vylucovan do mléka,
|é¢ba akutni bolesti u 1+ nezaznamenano poskozeni neohrozuje kojence
levobupivakain regiondini analgezie Kl paracervikalni blok; neznamé vylucovani
v 1. trimestru jen v nezbytnych do mléka,
pripadech kojeni ale mozné
mepivakain déti 20 kg+ v pocatecnich stadiich mozno nepfestupuje
po zhodnoceni rizik;
jinak nezndmé udaje
artikain stomatologie u déti 4+ nezndmé ucinky; mozno jen neprestupuje v ucinnych
v nezbytnych pripadech koncentracich

LA - lokalIni anestetikum

kumulaci lokdlniho anestetika v matet-
ském mléce, ale musime uvazovat i dalsi
faktory, a to vysokou vazbu na plazma-
tické bilkoviny, minimalni mnoZstvi

vstfebané davky z mista injekéni apli-

thiofenova alifaticka kace a rychlou metabolickou degradaci.
® artikain ® lidokain Navic frakce v matefském mléce pievlada
® trimekain vionizované, tedy nevstiebatelné formé.

® prilokain S tim souvisi i sniZena G¢innost lokalnich

anestetik v prostfedi s nizkym pH (napf.

zanétliva tkan). Lokilni anestetika jsou

® |evobupivakain kym biologickym polo¢asem. V obdobi
® mepivakain laktace jsou za bezpecna povazovana arti-
kain, bupivakain, lidokain, mepivakain
a prilokain,™

Dostupnost lokdlnich anestetik v CR a je-
jich pouziti znazornuji Tab. 1, 2.

v matefském mléce detekovatelna, nikoli
ale v u¢innych koncentracich. Lokalni
anestetika rovnéz nemaji vliv na produkci
pipekolylxilidonova mléka.
® bupivakain VSeobecné se doporucuje volit 1é¢iva s krat-

Obr. Vybér lokalniho anestetika pfi znamé alergii (pfi alergii na jednu skupinu anestetik je mozné  Prohlaseni: autor v souvislosti s tématem prace ne-
pouzit anestetika z ostatnich skupin) spolupracuje s zadnou farmaceutickou firmou.

Ceska dermatovenerologie 2014, 4, ¢. 1 37



\‘ DERMATOLOGIE A OSTATNI OBORY

Literatura

1. EGGLESTON, ST., LUSH, LW. Understanding
allergic reactions to local anesthetics. Annals
Pharmacother, 1996, 30, p. 851-857.

2. SCHATZ, M. Skin testing and incremental challen-
ge in the evaluation of averse reactions to local anes-
thetics. J Allergy Clin Immunol, 1984, 74, p. 606-616.
3. DOOMS-GOOSEN, A., DE ALAM, AG., DEG-
REEF, H., KOCNUYT, H. Local anesthetic intolerance
due to metabisulfite. Contact Dermatitis, 1989, 20,
2,p.124-126.

4. ACHAR, S., KUNDU, S. Frinciples of office an-
esthesia: part [: infiltrative anesthesia. Am Fam
Physician, 2002, 66, 1, p. 91-94.

PharmbDr. Jitka Rychlickova
e-mail: jitka.rychlickova@bulovka.cz

Nemocnice Na Bulovce, Oddéleni klinické farmacie

5. GONZALES-DELGADO, P., ANTON, R., SORIANO,
et al. Cross-reactivity among local anesthetics in
a case of allergy to mepivacain. J Invest Allergol Clin
Imunol, 2006, 16, p. 311-313.

6. MALAMED, SF., GAGNON, S., LEBLANC, D.
Efficacy of articaine: A new amide local anesthetic.
J Am Dent Associat, 2000, 131, p. 635-642.

7. SHAPIRA, J., RUBINOW, A. EFvaluation and ma-
nagement of hypersenzitivity to local anesthetics in
pediatric dentistry. Anesthesia Progress, 1987, 34,
p.191-194.

8. MALEK, J., a kol. Praktickd anesteziologie. 1. vyd.,
Praha : Grada Publishing a. s., 2011,192 s.

9. GUNTER, JB. Benefit and risk sof local anesthe-
tics in infants and children. Pediatric Drugs, 2002, 4,
p. 649-672.

Veterinarni a farmaceuticka univerzita v Brné, Farmaceuticka fakulta, Ustav aplikované farmacie

Inzerce A141002248

70. MORTON, NS. [ oca/ and regional anaesthesia in
infants. Continuing education in anaesthesia. Critical
Care & Pain, 2004, 4, 5, p. 148-151.

71. CENZIG, SB. The pregnant patient: consi-
deration for dental management and drug use.
Quintessence International, 2007, 38, p. 133-142.
12. Micro-verze AISLP. 2013.1 pro MS Windows.
Databaze AISLP. [cit. 2013-08-06].

& Predstavujeme publikaci

Autor: Tomat Sebak

Pri objednani na

MEDICAL
SERVICES

sleva 25%

M I S e H a | t I ~- 5 mésic( s Lékafi bez hranic

Doporuéena cena 240 Kc

k"jﬁﬂ..cz

Nejvétsi vydavatelstvi zdravotnickych titulll v CR

Miladi fronta a. 8. Mes Vodarm 19529 143 00

Prahi 4-Modfarmy, el 225 27




New technology
for Vitiligo repigmentation

ABSTRACT

Vitiligo is an acquired skin disorder of
unknown etiology, characterized by the
progressive loss of epidermal melanocy-
tes, which results in the development of
white macules. Because of the clinical
appearance of the patients, the condition
is often associated to psychological distress
and reduction of their life quality index. In
the last years, several therapeutic options,
both medical and surgical, have been pro-
posed for vitiligo. Unfortunately, they are
not yet well codified and usually don’t pro-
vide satisfying results. The authors show
new promising technologies for vitiligo
repigmentation.

KEY WORDS

repigmentation ® micro-focused
phototherapy ® topical cream ® sun @
antioxidant

INTRODUCTION

Vitiligo is an acquired pigmentary skin
disorder, often familial, characterized by
the progressive loss of epidermal melano-
cytes, which results in the development
of white macules. Although the precise
etiology of the disease is still unclear,®
recent data support that vitiligo is a T-cell
mediated autoimmune disease, maybe
triggered by oxidative stress.?
Clinically, vitiligo is characterized by
white macules and patches, affecting
skin, mucous membranes and hair.
Because of the clinical appearance of the
patients (leopard-like skin appearance),
the condition is often associated to psy-
chological distress and reduction of their
life quality index.

The treatments of vitiligo have two main
goals: the first one is to stop the depig-
mentation, the second one is to induce
repigmentation. To date, many medical
and surgical treatments are available.®. ¥
Unfortunately, the disease is frequently
refractory to all existing therapies.

Among these phototherapy is one of the
most appreciated therapeutic options,
especially in the treatment of generalized
vitiligo.

BIOSKIN EVOLUTION":
THE MICRO-FOCUSED
PHOTOTHERAPY

The last four decades have seen signifi-
cant technological advances in the field of
phototherapy, which evolved from PUVA,
to the introduction of narrowband UVB
(nb-UVB).® Further advances in techno-
logy have now permitted the delivery of
conventional narrowband light targeted
at lesions. Target phototherapy consists
in the treatment limited to the affected
vitiliginous areas, avoiding exposure to
unaffected skin. The mechanism of action
of target phototherapy are the same of
the classical phototherapy, but in a more
precise way because, treating only viti-
liginous patches, the operator can use
more appropriate dose of energy. This le-
ads to shorten duration and less frequent
treatment sessions, with an increasing
of patient’s compliance.® ? In the last
years, many different micro-photothera-
py machines have been introduced in the
clinical practice.

Among these the last frontier of vitiligo
therapy is represented by the BIOSKIN
EVOLUTION® device, a cold light gene-
rator micro-focused phototherapy. This
innovative device consists of a short arc
lamp generating a beam of visible ultr-
aviolet radiations, filtered in order to ob-
tain only nb-UVB. BIOSKIN EVOLUTION®
can provide a spectrum of intensity up to
400 mW/cm? with an emission spectrum
ranging from 300 to 320 nm and a peak
emission at 311 nm. This specific wave-
-length has seen to be the most effective
in the vitiligo treatment, because it can
stimulate in an optimal way the melano-
cytes, and it can act on the modulation of
the immune skin system. The treatment
is limited to the vitiliginous pathes, with
sparing of uninvolved skin areas. This
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fact allows the operator to obtain lesio-
nal re-pigmentation, without increase
in the color contrast between affected
and not affected skin areas. The thera-
peutic protocol (energy level, spot light,
no. of session, duration) is decided by the
operator on the basis of patients’ charac-
teristics. The therapy is repeated once
every three weeks, with the possibility to
effect 2 sessions in the same day. Recent
data suggest that nb-UVB micro-focused
phototherapy could be considered as first-
-choice therapy for patients affected by
localized vitiligo, where it may provide
good clinical results in term of restoring
pigmentation, patients’ compliance, and
safety.?®

SELECTIVE SUNLIGHT
THERAPY: THE PHOTOCIL"®

While the effectiveness of conventional
phototherapies and of the more innova-
tive micro-focused phototherapy, pati-
ents’ compliance is the major obstacle in
obtaining good clinical results. Usually,
treatments are performed in more session
at clinics, so that they require cost and
time commitments. Exposure to natu-
ral sunlight could be used to administer
phototherapy. However, sunlight provide
nb-UVB radiation and others non-the-
rapeutic ones. Recently, an innovative
topical cream (PHOTOCIL®) has been in-
troduced to selectively deliver nb-UVB
therapy, when exposed to solar ultraviolet
irradiation. The cream is composed by die-
thylamino hydroxybenzoil hexyl benzoate
and by alpha-glucosyl hesperidin, a glu-
cosylated derivative of a natural plant
flavonoid. The actives are formulated into
a water and oil emulsion, to be applied to
the skin.® The cream is applied only on
vitiliginous pathes, while a broadband
SPF 50 sunscreen is applied on unaffected
skin. Recent data show how PHOTOCIL®
applied before sunlight exposure, could
provide a safe and effective alternative
to artificial phototherapy for vitiligo tre-
atment.
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SIRT1 ACTIVATION AS

A NOVEL PHARMACOLOGICAL
APPROACH FOR THE
REDUCTION OF VITILIGO
PROGRESSION

Vitiligo’s etiology involves multiple patho-
genetic factors, most of them working in
concert. Oxidative stress has been proposed
as important pathogenic mechanism at the
base of vitiligo progression. The accumula-
tion of reactive oxygen species (ROS) affects
melanocytes and keratinocytes.®@
Oxidative stress causes DNA damage, lipid
and protein peroxidation. Many proteins
are altered and show partial or comple-
te loss of functionality. In particular ty-
rosinase, the rate-limiting enzyme for
controlling the production of melanin, is
inhibited by high concentrations of hyd-
rogen peroxide.™ Recently Prignano et al.
underlined the pivotal role of perilesional
skin keratinocytes in the development of
disease.™ The keratinocyte’s functionality
was significant altered by oxidative stress.
Lipoperoxidation and mitochondrial alte-
rations cause the activation of apoptotic
processes. The impairment of keratinocyte
removes the trophic support to melanocy-
tes and induces their consequent death.
Among the mechanisms that have been
evoked in the prevention of keratinocyte
cell stress, SIRT1 positive modulation
has been recently suggested. In human
keratinocytes culture from perilesion
skin resveratrol, a natural polypheno-
lic antioxidant, showed cytoprotective

effects dependent on SIRTI activation.®
The modulation of the redox unbalance
was exerted through the normalizati-
on of the superoxide anion levels, the
mithocondria depolarization and mPTP
opening. The cytoprotective effects were
based on the activation of the antiapop-
totic protein Akt and the repression of
caspase activity.

In this context it was recently shown that
SIRT1 promotes expression of protective
molecules, including MnSOD, Trx1and Bcl-
xL, while also down-regulating expression
of pro-apoptotic effectors (e. g. Bax).®
Moreover, SIRTI can inhibit apoptosis
acting on p53,%9 that has great relevance
in perilesional keratinocyte apoptosis.®
As p53 positively regulates the proapopto-
tic protein Bax,®®) it is possible that SIRT1
may partly exert its protective effects by
deacetylating and inhibiting p53.

In this view SIRTI1 activation could be
a novel way of protecting perilesional
vitiligo keratinocytes from damage.
Pharmacological manipulation of sirtuin
activity, which began with the use of re-
sveratrol, has now extended to a variety of
newer agents that appear to have greater
specificity. Some of these agents are al-
ready in human clinical trials and could
be used as a therapeutical tool to protect
against vitiligo progression.

CONCLUSION

Vitiligo is a relatively common acqui-
red skin disorder, characterized by the

Fig. Vitiligo
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progressive loss of melanocytes, which
results in white patches. Classically,
vitiligo’s treatments are unsatisfactory
and challenging. Despite the continuous
introduction of medical and surgical the-
rapies, phototherapy is the mainstay of
vitiligo repigmentation. This therapeutic
field has seen several advances in the
last years, the most recent is the target
phototherapy. This modality consists in
the irradiation focused at skin lesions,
with sparing of uninvolved areas. To da-
te, many target phototherapy devices,
with an emission radiation in UVB or
UVA range, are available. Among these
the last frontier of vitiligo therapy is re-
presented by the BIOSKIN EVOLUTION®
device, a cold light generator with a peak
emission at 311 nm. This specific wavelen-
gth has seen to be the most effective to
stimulate melanocytes, obtaining lesio-
nal re-pigmentation, without increase
in the color contrast between affected
and not affected skin. Recent data show
how BIOSKIN EVOLUTION® micro-focused
phototherapy could represent a valuable
therapeutic protocol, according to the cri-
teria of efficacy, safety and compliance.
While the effectiveness of phototherapies,
a significant number of patients fail to
receive their benefits, due to poor adhe-
rence to treatment regimens. Natural
sunlight could be considered as a valid
alternative to administer phototherapy.
However, sun provides nb-UVB and other
nontherapeutic radiations, which limit its
value’s treatment. Recently a new topical
cream has being studying to selectively
deliver narrowband UVB therapy, when
exposed to sun. First data show how the
cream could provide a safe and effective
alternative to artificial phototherapy.
Another important innovation in vitiligo
treatments, is the introduction of antioxi-
dants, like sirtuin, which could be used
as a therapeutical tool to protect against
vitiligo progression.
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Fototerapie nizkovykonnymi

lasery a nekoherentnim
zarenim (LLLT)
v dermatovenerologil

Alexandrova P. Matefankova A., Hercogova J.

SOUHRN

Low-level laser/light therapy (nizkovykon-
na, neinvazivni laserova nebo svételna
terapie, terapie nizkovykonnymi lasery
a nekoherentnim zafenim, LLLT) se vyu-
Ziva k 1é¢bé velkého mnozZstvi stavi vyZa-
dujicich stimulaci hojeni ran, hlubsich
tkanovych struktur a nervi, tlevu od bo-
lesti, redukci zanétu a prevenci tkanoveé-
ho poskozeni. Jeji pouziti je na vzestupu
iv estetické dermatologii.

KLIiCOVA SLOVA

LLLT ® mechanismus pisobeni LLLT ®
indikace

SUMMARY

Alexandrova P., Materankova A., Hercogova
J. Phototherapy using low-level lasers and
non-coherent light in dermatovenereology
Low-level laser/light therapy (low-po-
wered, non-invasive laser or light therapy,
therapy using low-level lasers and non-co-
herent light, LLLT) is used in treatment of
many conditions where it is necessary to
stimulate wound healing, deeper tissue
structures and nerves, pain relief, inflam-
mation reduction and prevention of tissue
damage. Its use is on the rise in aesthetic
dermatology as well.

KEY WORDS

LLLT @ LLLT’s mechanism of function
o indications

Low-level laser/light therapy (nizkovykon-

na, neinvazivni laserova nebo svételna
terapie, terapie nizkovykonnymi lasery

Ceska dermatovenerologie 2014, 4, ¢. 1

a nekoherentnim zafenim, LLLT) byla ob-
jevenav60. letech, ale teprve v poslednich
desetiletich se jeji vyuziti vyznamné roz-
§ifilo i v dermatologii. Jedna se o rychle se
rozvijejici technologii vyuzivanou k 1é¢bé
velkého mnoZstvi stavil vyzadujicich sti-
mulaci hojeni ran, hlubsich tkanovych
struktur a nervi, ilevu od bolesti, redukci
zanétu a prevenci tkariového poSkozeni.
Na vzestupu je i vyuziti v estetické derma-
tologii, kde se uplatiiuje ke korekci jem-
nych vrasek, jizev ¢i poSkozeni vzniklych
UV zéfenim.® 2.9

Fototerapie pomoci LLLT pfedstavuje po-
uziti neionizujiciho zafeni ke zméné bio-
logickych pochodii, k fotobiomodulaci ¢i
biostimulaci. Vyuziva koherentni zdroje
svétla (lasery) nebo nekoherentni zdroje
slozené z lampy nebo LED (polovodicovy
zdroj zatfeni) s filtrem, popfipadé jejich
kombinaci. Zahrnuje expozici tkani niz-
kym davkam cCerveného svétla nebo svétla
v tzv. oblasti blizké infracervenému za-
feni (near infrared, NIR). Tento proces
je oznacovan jako nizkovykonny (,low
level“), nebot pouzitd energie ¢i hustota
vykonu jsou nizké v porovnani s dalsimi
formami laserové terapie, oznacovanymi
téz jako vysokovykonné (invazivni), mezi
které patii ablace, fezani nebo koagulace
tkané. Vykon LLLT laserQ se pohybuje od
1mW do 500 mW (podle jinych zdroji az do
1000 mW) a toto nizkoenergetické zafeni
nemad primarné termicky efekt. Hloubka
penetrace zafeni do tkané je uréena jeho
vinovou délkou. Cim del3{ je vinova dél-
ka, tim hlubsi je prinik do tkani. Zareni
s krats$i vinovou délkou ma mél¢i prunik do
tkané, ale energie je vice koncentrovana
v misté plisobeni.

Ackoliv je nyni LLLT vyuzivana k terapii fa-
dy onemocnéni, jako terapeutickd metoda
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zlistava ze dvou diivodld kontroverzni, Za
prvé - presné biochemické mechanismy
jejiho puisobeni nejsou pfesné objasnény;
za druhé - pfi 1é¢bé je nutno nastavit celou
fadu parametrd, jako jsou vlnova délka,
vykonova hustota paprsku, struktura pul-
zu a Casovani expozice. Nespravné zvolené
davkovani miiZze mit za nasledek snizeny
efekt, nebo dokonce vést k neZddoucim
uéink@m. Zfejmé z tohoto diivodu mno-
ho publikovanych praci o LLLT obsahuje
negativni vysledky.®

Dals$im dflezitym faktorem, ktery je pii
terapii nutné respektovat, je existence
dvoufazové kfivky zavislosti uc¢inku na
davce (,,Arndt-Schulztv zakon*). Pro ka-
zdou aplikaci existuje optimdlni ddvka
a davky nizsi nebo naopak vyssi nemaji
terapeuticky efekt. V pfipadé LLLT tedy
nizsi davky aplikovaného svétla mnohdy
pusobi prospésnéji nez podnéty o vyssi
intenzité.® S obdobnym pfistupem se
1ze setkat téZ v homeopatii a holistické
mediciné.

MECHANISMY UCINKU

Hlavni G¢inky LLLT laserti, které maji po-
tencidlni vyznam v dermatologii, pred-
stavuji acinky protizanétlivé, imuno-
modulacni, analgetické ¢i vazodilatacni,
podpora proliferace, angiogeneze a anti-
edematézni efekt. Pfesny mechanismus
terapeutickych ucinkd LLLT na bioche-
mické a molekuldrni irovni neni detailné
prozkouman. V posledni dobé byl studovan
efekt podnéth rizné intenzity stimulovat,
nebo naopak inhibovat celou fadu pro-
cestl na tkarové, bunééné a molekuldrni
urovni. Pfedpokladany zakladni princip
plsobeni LLLT pfedstavuje indukce bunéc-
nych fotochemickych reakci, oznacovana



jako biostimulace nebo fotobiomodulace.
Pokud jsou fotony absorbovany chromofo-
1y v ovliviiovanych burikach, mohou byt
elektrony v téchto molekuldch excitovany
a prejit na orbitaly s vy$si energii. UloZena
energie pak miiZe byt vyuzita v fadé bunéc-
nych procesti.

Hlavnim mistem biologického plisobeni
LLLT uvnitf bunék se zdaji byt mitochon-
drie, ve kterych dochazi k zvySené pro-
dukci adenozintrifosfatu (ATP), zménam
hladiny volnych Kkyslikovych radikald
(ROS) a indukci uréitych transkripénich
faktord.® Podle absorp¢niho spektra NIR
svétla, které vyvolava biologické i¢inky,
se nejvyznamnéj$im ovliviiovanym bu-
nécnym chromoforem jevi komplex IV
neboli cytochrom c oxidiza (CCO), soucast
mitochondridlniho dychaciho fetézce.
Timto zplisobem miiZe aplikace svétla pfi-
mo zvySovat produkci ATP a elektronovy
transport na membriné mitochondrii.®
Podle dalSich pozorovani LLLT zvySuje bu-
nécnou produkci oxidu dusnatého (NO).
Zvysena biologicka dostupnost NO pod-
minéna plsobenim svétla v oblasti NIR
nebo Cerveného spektra je v soucasnosti
vysvétlovana ovlivnénim aktivity CCO.
Molekula CCO zarovern vykazuje enzyma-
tickou aktivitu nitrit reduktazy, prede-
v§im pfi nizkém parcidlnim tlaku kysliku.
ZvySena aktivita mitochondridlniho dy-
chaciho fetézce, indukovana LLLT, zaroven
podporuje uvolnovani volnych kyslikovych

radikald (ROS). Takové zmény v intracelu-
larnim redoxnim stavu ovliviiuji nékteré
transkrip¢ni faktory, jako jsou naptiklad
redoxni faktor 1 (Ref-1), ktery ovliviiuje ak-
tivujici protein 1 (AP-1) (heterodimer c-Fos
a c-Jun), nuklearni faktor kappa B (NF-kB),
P53 a dalsi.? Tyto stimulaéni a protektiv-
né plsobici transkripcni faktory pak dile
podminuji syntézu fady proteinti, které
spousti dalsi procesy spojené s bunécnou
proliferaci, migraci, modulaci cytoking,
rustovych faktorti, zanétlivych mediator
a tkatiovou oxygenii.®

Zda se, Ze LLLT obzvlasté silné ptisobi na
buriky imunitniho systému. Urcité vl-
nové délky jsou tidajné schopny vyvolat
degranulaci zirnych bunék, coz ma za
nasledek uvolnéni prozanétlivého cyto-
kinu TNF-alfa a zvySenou infiltraci tkani
leukocyty. Téz jsou aktivovany lymfocyty,
za jejich soucasné zvysené proliferacni
kapacity a stoupa fagocytarni schopnost
makrofagh. Podle dalsich sdéleni LLLT
podporuje proliferaci, maturaci a motilitu
fibroblast a zvySuje produkci fibroblas-
tického ristového faktoru (FCF). Stoupa
také motilita epitelii. Zminiovana zvySena
produkce NO spousti relaxaci hladké sva-
loviny cév, vysledna vazodilatace zvysuje
tkanovou dostupnost kysliku a usnadnuje
migraci bunék imunitniho systému do
postizené oblasti. VSechny uvedené pro-
cesy usnadnuji hojeni vcetné rychlejsi
reepitelizace rany.®
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ZDROJE SVETLA A DOZIMETRIE

V soucasnosti je velka pozornost vénova-
na volbé zdroje svétla pro LLLT. VétSina
puvodnich praci v tomto oboru byla prova-
déna za pouziti HeNe laseru, ktery emituje
svétlo o vinové délce 632,8 nm, zatimco
dnes se dava prednost GaAs laserim a pre-
dev$im LED. Plvodné se pfedpokladalo, Ze
pro dosaZeni terapeutickych u¢inkd LLLT
jsou nutné pravé koherentni vlastnosti
laserového svétla. Recentni vyuziti LED
zdroji, které emituji nekoherentni svétlo
o §irsim spektru vlnovych délek, v§ak tuto
predstavu zpochybriuje.

Hloubka penetrace zafeni do tkané je
urcena jeho vlnovou délkou. Vinové délky
vyuzivané v LLLT spadaji do ,,optického
okna“ v oblasti ¢erveného spektra a NIR
oblasti (blizkého infracerveného svétla),
tj. vlnovych délek 600-1070 nm. V tom-
to rozsahu je mozna nejlepsi penetrace
do tkani, nebot hlavni tkarnové chromo-
fory (hemoglobin a melanin) vykazuji
nejvyssi absorpci na vinovych délkach
krat$ich nez 600 nm. Svétlo o vlnovych
délkach v rozsahu 600-700 nm je vyu-
zivano v ovliviiovani povrchové uloze-
nych tkani, zatimco delsi vinové délky
ve spektru 780-950 nm pronikaji hloubéji
a hodi se tak k terapii hloubéji lokalizo-
vanych struktur. Svétlo o vinové délce
700-770 nm vykazuje pouze limitované
biochemické Gc¢inky ve tkanich, a pro-

Tab. 1 Fyzikalni vlastnosti laserového paprsku™®

FyzikaIni parametr laserového paprsku Jednotky Charakteristika
vinova délka paprsku nm zakladni parametr zareni
vykon paprsku W (mW)
vykonova hustota paprsku (irradiance, power density) W/cm?2 (mW/cm?) vykon plsobici na jednotku plochy paprsku
struktura pulzu Hz pokud laser pracuje v pulzech,

pulznf frekvence W(mW) pocet kmitl za sekundu

Spickovy vykon s (ns)

§itka pulzu doba aktivniho stavu (sviti)
energie vyzarend paprskem J vykon pusobici po urc¢itou dobu

energie (Joule) = vykon (W) X Cas (s)

energeticka hustota paprsku J/em? energie plsobici na jednotku plochy paprsku
energeticka hustota (terapeuticka) J/em? energie plsobici na jednotku o$etfované plochy
koherence
polarizace
doba ozarovani s
|éCebny interval hodiny, dny, tydny

Ceska dermatovenerologie 2014, 4, ¢. 1

43



44

\‘ NOVINKY V TERAPII

to neni standardné vyuzivano. Existuji
také zpravy o ucinnosti vlnovych délek
mimo absorpéni spektrum NIR svétla.
Tyto vlnové délky emituje naptiklad
CO, laser (10,6 pm) nebo Sirokospekt-
ré infracervené zdroje svétla (v rozsahu
10-50 pm). Za téchto okolnosti je nej-
pravdépodobnéjsim chromoforem voda,
pravdépodobné lokalizovana v biologic-
kych membranach, coz by umoznova-
lo biologické ovlivnéni bez soucasného
ohfevu tkané.®

Pouzivana energie svétla se pohybuje
v rozsahu 1-1000 mW a lisi se v zavislosti
na pfislu$né aplikaci. U¢inek terapie je
ovlivnén parametry energie a vykonové
hustoty paprsku, vinové délky, struktury
pulzu, expozi¢nich ¢ast, 1é¢ebnymi in-
tervaly a mozna i koherenci a polarizaci.
Terapie by méla pokryt adekvatni oblast
postiZenou patologickym procesem a pi-
sobit po optimalni dobu (Tab. 1).

KONTRAINDIKACE

Mezi absolutni kontraindikace patfi: ap-
likace v oblastech, kde je riziko pfimého
osvitu oka, aplikace na oblast §titné zlazy,
varlat, maligni onemocnéni a prekance-
16zy, infekce (bakteridlni, virové i plistio-
vé), soucasna terapie fotosenzibilizujicimi
latkami, epilepsie pfi optickém kontaktu
s paprskem, febrilni stavy a diagnosticky
neobjasnéné stavy. Za relativni kontrain-
dikace 1ze povazovat autoimunitni choroby
aonemocnéni imunitniho systému, sklon
k tvorbé keloidnich jizev a hojeni s depig-
mentacemivanamnéze, trombocytopenie
a krvacivé stavy. Opatrnost je nutna pfi
aplikaci zafeni v oblasti bficha v t€hoten-
stvi ¢i pfi menstruaci, v hrudni krajiné
u osob s kardiostimulatorem ¢i pfi aplikaci
zafeni na oblast hlavy u osob s usnimi
elektronickymi implantdty. Aplikace je
dale kontraindikovana u pacientd s nere-

Terapeutické schéma nizkovykonnych laserti v dermatovenerologickych indikacich

alistickym ocekavanim nebo psychickou
nadstavbou.

NEZADOUCI UCINKY

Kromé neinvazivni povahy LLLT jsou jeji
dalsi vyhodou minimalni nezadouci ucin-
Kky. Pokud jsou respektovany kontraindika-
ce, doporucené rozmezi aplikované ener-
gie alécebné indikace, nejsou popisovany
zadné komplikace nebo zhorSeni stavu.
V pifipadé nedodrZeni uvedenych zasad
se mohou vyskytnout nékteré z obecnych
nezadoucich u¢inkd laserové terapie, jako
jsou pretrvavajici erytém, hyperpigmenta-
ce, hypopigmentace, jizveni, ¢i infekce.

INDIKACE

Pouziti LLLT nejen v dermatologii ma tfi
hlavni cile: podpora hojeni ran, reparace
tkani a prevence nekrdzy; zmirnéni zanétu

Diagnéza Hustota energie / J/cm? Cetnost aplikace Pocet o3etfeni
absces 1,0-3,0 Ix denné 10-15
acne vulgaris 0,2-2,0 2-3x tydné 10-15
alopecia androgenetica 3,0-4,0 + scanner 2-3x tydné 10-15
alopecia areata 0,05-6,0 + scanner 2-3x tydné 15-20
(nejcasteji 3,0-4,0) (opakovat za 1, 3, 6 mésice)
seboroicka dermatitida 0,2-1,3 2x tydné 15-20
atopicky ekzém 0,5-2,2 2x tydné 15-20
folikulitida 0,5-10 1x denné 10-15
furunkl 0,5-2,0 1x denné 10-15
herpes simplex labialis 0,5-2,0 1x denné 10-15
herpes zoster 4,0-5,0 + scanner 1x denné 10-15
keloid 8,0 3x tydné 20-25
lichen planus 2,0-3,0 2x tydné 10-20
lipohypertrofie 4,0-6,0 + scanner 3x tydné
lymfedém 2,0-4,0 + scanner 3x tydné 15-20
pruritus 0.2-13 2x tydné 15-20
rosacea 1.8-2,5 2-3x tydné 10-15
strie 0,5-3,0 3x tydné 20-25
ulcus cruris diabeticorum 0,4-3,0 + scanner 1x denng, 2-3x tydné 12
ulcus curis venosum - spodina 1,5-3,0 + scanner 1x denng, 2-3x tydné 12
ulcus curis venosum - okraje 0,5-1,0 J/bod, 1x denng, 2-3x tydné 12
celkem 4,0 - 8,0
vitiligo 15-2,5 2x tydné 15-20
zanéty nehtovych lGzek 0,5-3,0 3x tydné 10-15
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a edému pfi poranéni nebo chronickych
onemocnénich a analgezie, popfipadé 1é¢-
ba dalSich neurologickych obtiZi. Jejim
vyuzitim se zabyva velké mnozstvi praci
na experimentalnich zvifecich modelech
a také celd fada Kklinickych studii.

HOJENI RAN A VREDU

Snaha o zlepSeni hojeni ran byla jed-
nou z prvnich aplikaci LLLT, s vyuzitim
HeNe laseru k terapii koZnich vfedd.
Predpoklada se, ze LLLT ovliviiuje vSech-
ny tfi zakladni faze hojeni rany: zanétli-
vou fazi, kdy buniky imunitniho systému
migruji do postiZené oblasti; proliferac-
ni fazi, probihajici za tcasti fibroblastli
amakrofagli; fazi remodelace, kdy dochazi
k syntéze kolagenu a reorganizaci extrace-
luldrni matrix.

Nedostatek dobtfe navrZenych klinickych
studii velmi znesnadnuje posouzeni vlivu
LLLT na hojeni ran. Dalsi problém spociva
v komplikované porovnatelnosti jednotli-
vych studii, nebot je nutné zohlednit celou
fadu fyzikalnich faktord, jako jsou vinova
délka a intenzita zafeni, a dale je 1écba
ovliviiovana lokalizaci a povahou rany,
stavem pacienta apod. Publikované me-
taanalyzy fady experimentalnich a klinic-
kych studii, které sledovaly i¢inek LLLT na
hojeni ran, se snazi presvédcit o efektivité
fototerapie na zlepSeni hojeni ran a na
tkariovou reparaci.. Y Dosavadni zavéry
americké federalni agentury CMS (Centers
for Medicare and Medicaid Services) nebo
pojistovny CIGNA ohledné uc¢inki LLLT
jsou vSak skeptické a tyto instituce nepova-
Zuji LLLT za vyznamné&ji a¢inné v porovna-
nis placebem a pro diikaz lécebného efektu
pozaduji velké, dobfe metodicky navrzené
Kklinické studie.>1®

ULCUS CRURIS VENOSUM

LLLT je v tomto pfipadé podplrnou 1é-
¢ebnou modalitou dopliiujici standardni
postupy. Paprsek hiife pronika hnisajici
a nekrotickou tkani, je proto vhodné tyto
nekrotické hmoty pfed ozafenim odstra-
nit. Vied se zpocatku ozafuje kontaktné,
bodové ve vzdalenosti 1 cm od okraje, kde
se pfedpoklada neovaskularizace a epite-
lizace viedu. Doporucuje se 0,5-1,0 J/bod,
resp. 4,0-8,0]/cm?. K ozafeni spodiny vie-
du je vhodna nekontaktni technika pomoci
scanneru.

Doporucené hodnoty se pohybuji mezi
1,5-3,0 J/cm? podle charakteru rany. Tyto
davky neni vhodné pfekracovat pro mozny
antiproliferac¢ni efekt. Viedy je vhodné
ozafovat zpocatku denné, pozdéji 2-3krat
tydné, v jednom cyklu probéhne 12 oset-
feni. Soucasné kvalitni bandaZovani kon-

Cetiny je nezbytnou podminkou tspésné
1é¢by. Byl prokazan ptiznivy vliv zejména
kombinace HeNe laseru s infrac¢ervenym
svétlem.

ULCUS CRURIS DIABETICORUM
Podminkou dobrého hojeni diabe-
tického viedu je kompenzace diabe-
tu a zlepSeni periferni mikrocirkula-
ce. Byl prokazan pfiznivy efekt LLLT
laseri na mikrocirkulaci u pacien-
tl s diabetickou mikroangiopatii.®®
Ve dvojité slepé, placebem kontrolované
studii byl sledovan vzestup kozni teplo-
ty po ozafeni HeNe laserem (632,8 nm).
Pouzita hustota energie 30 J/cm?
byla vyzafena jednorazové. Po 15 minu-
tach od ozafeni byla pomoci infracervené
termografie sledovana teplota kozniho
povrchu chodidla. Ukazalo se, Ze u tera-
peutického laseru stoupla teplota obou
chodidel primérné 01,94 + 0,35 °C. Rozdil
teploty mezi testovanou a placebo sku-
pinou byl 1,7 £ 0, 33 °C.29 Soudi se, Ze
LLLT vyznamnéji ovliviiuje spise funk¢-
ni poruchy mikrocirkulace. Vyhodou je
sniZeni bolestivosti jiZ po prvnich aplika-
cich. Doporucené hodnoty k ozafovani se
pohybuji mezi 0,4 az 3,0 J/cm? za pouziti
scanneru.

INFEKCE A ZANETY

INFEKCE HERPETICKYMI VIRY

Pouziti LLLT laserti pti 1é¢bé herpes labialis
predstavuje moznou alternativu nebo do-
pliiujici terapii k v soucasnosti pouzivané
medikaci. Vyhodou je okam?zita tleva od
bolesti, urychleni hojeni a minimum ne-
Zadoucich téinkl. Byla provedena rozsah-
14 studie, do niZ bylo zahrnuto celkem 232
pacientd v riznych stadiich rekurentniho
herpes labialis. Probandi byli rozdéleni
do dvou skupin po 116 na studijni a kon-
trolni skupinu. K 1é¢bé studijni skupiny
byl pouzit GaAlAs diodovy laser 670 nm,
kontrolni skupiné byla nabidnuta 1é¢ba
acyklovirem v krému a v tabletach. Ve
stadiu prodromt a vezikul se herpetické
1éze ozatovaly energii 30 mW/40 s, v pozd-
ni fazi onemocnéni (tj. ve stadiu krust
a sekundarné infikovanych 1éz{) byla uzita
energie 20 mW/2 minuty. Soucasné byla
vSem pacientlim ozafena oblast C2-C3 ob-
ratle (30 mW/30 s). Ozafovalo se v prvnich
48 hodinach od prvnich pfiznakd nemoci.
V prodromalnim stadiu doSlo ke zhojeni
ve 100 % (26 osob), ve stadiu vezikul v 95 %
(40 osoDb), ve stadiu krust v 91 % (31 osob).
U sekundarné infikovanych 1ézi nepfesah-
la doba hojeni pét dni. Pfi 1é¢bé konvenc-
nimi metodami (acyklovir) trvala 1écba
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v prodromalnim stadiu 3-4 dny, ve stadiu
vezikul a krust pét dni, u infikovanych 1ézi
vice nez 7 dni. Pfi sledovani efektu LLLT
terapie a acykloviru na frekvenci recidiv
se ukazalo, Ze po ozafeni nizkovykonnym
laserem doslo k oddaleni recidivy praimeér-
né az o ¢tyti mésice, u nékterych probandi
(32 0sob) nedoslo k recidivé viibec. Pouziti
acykloviru nemeélo na frekvenci recidiv
vliv, 1o

V jiné studii autofi zkoumali ovlivné-
ni frekvence recidiv po aplikaci laseru
690 nm/80 mW v klidovém stadiu. Ve studii
bylo zahrnuto 50 pacient{l, ozafovalo se mis-
to typického vyskytu oparu. Pacienti absol-
vovali celkem 10 oSetfeni béhem dvou tyd-
ni, celkova hustota energie byla 48 J/cm?.
Probandi byli sledovani po dobu 52 tydnu.
U testované skupiny byl primeérny inter-
val mezi recidivami 37,5 tydne (rozmezi
2-52 tydni), u skupiny pacientd 1é¢enych
placebem pouze tfi tydny (1-20 tydnd).
Nebyly pozorovany zadné vedlejsi a¢inky.®™
Ackoliv mechanismus uc¢inku LLLT téch-
to onemocnéni neni dosud objasnén,
predpoklada se spiSe nepiimé ovlivnéni
bunécnych a humoralnich slozek imu-
nitniho systému, zapojenych v antivirové
odpovédi nez piimy efekt v inaktivaci vi-
ru. Doporucované hodnoty k 16¢bé herpes
simplex labialis se pohybuji mezi 0,5-
2,0]/cm?, ozafuje se 1krat denné, pacient
absolvuje obvykle 10-15 oSetfeni.

V 1é¢bé herpes zoster se doporucuje vedle
pfimého bodového ¢i plo$ného (pomo-
ci scanneru) ozafeni puchytkt aplikace
v pribéhu nervu. Doporucované hodnoty
se pohybuji mezi 4,0-5,0 J/cm?, ozafuje se
1krat denné za pouziti scanneru, celkem
10-15 oSetfeni.

FOLIKULITIDA, FURUNKL, ABSCES
Nizkoenergetické lasery uzivame jako do-
pliikovou 1é¢bu predevsim u folikulitidy,
popt. furunklu, mensich abscesii. Vyuziva
se jejich pfiznivého vazodilata¢niho a pro-
tizanétlivého uc¢inku. Ozafuje se bodové
kontaktni metodou ¢i v maximalni vzda-
lenosti 1 cm, zpocatku 1krat denné, poz-
déji obden. Doporucené davky pii terapii
folikulitidy jsou 0,5-1,0 J/cm?, u furunklu
0,5-2,0 J/cm? a u abscesu 1,0-3,0 J/cm?.

ACNE VULGARIS

Navzdory mnoha mozZnostem 1écby acne
vulgaris ¢ast pacientti neodpovida adekvat-
né na terapii nebo se u nich vyskytuji raz-
né nezadouci i¢inky. Plisobeni terapeutic-
kych laserti na akné je komplexni, vedle
protizanétlivého ucinku u aktivniho stadia
je neopomenutelny piiznivy efekt na hoje-
ni hypertrofickych jizev. U rozsahlého po-
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stizeni (zada) je vhodnéj$i pouzit scanner.
Utinnost 1é¢by akné terapeutickymi lasery
je vysoka, nékteii autofi uvadéji zhojeni az
u70 % pacientl po tfimési¢ni 16¢bé.

V literatufte se objevuji studie zabyvajici se
1é¢bou akné kombinaci modrého (415 nm)
a Cerveného (660 nm) svétla. Pacienti byli
ozafovani denné vzdy 15 minut ze vzdale-
nosti 25 cm po dobu 12 tydnti. Predpoklada
se, ze P. acnes produkuje porfyriny, které
po absorpci vinovych délek ultrafialového
a modrého svétla prechazeji do excitované
formy, uvoliiuje se singletovy kyslik, kte-
ry narusi bakteridlni sténu. V kombinaci
s Cervenym svétlem, jenz ovliviiuje ¢innost
makrofagli a ma protizanétlivé i¢inky, do-
§lo béhem 12 tydnt k signifikantnimu zlep-
Seni u 76 % pacientll s acne papulopustu-
losa. Kombinace se ukadzala 1¢innéjsi nez
samostatné pouziti modrého svétla (63 %).
U acne comedonica do$lo u kombinované
terapie ke zlepSeni v 58 %, u samostatné
terapie modrym svétlem ve 45 %19

Dalsi studie se zabyvala moznosti 1é¢by
lehkych a stfedné tézkych forem akné foto-
dynamickou 1lécbou pomoci lokalné apliko-
vané fotosenzibilizujici 1atky (indocyani-
nova zelen) a ¢erveného svétla o vinovych
délkach 803 nebo 809 nm. Pfedpokladem
je selektivni vychytavani indocyaninové
zelené sebacedznimi zlazami, Zivymi mi-
kroorganismy (P. acnes) a Keratinocyty. Ve
studii s 22 probandy byl aplikovan na ocis-
ténou kizi roztok indocyaninové zelené
v koncentraci 1 mg/ml, po 5-15 minutach
se klize ozafila. Pro lehkou formu akné by-
ly pouzity vlnové délky 803 nm/ 0- 50 mW
na 5-10 minut, u stfedniho stupné vinové
délky 809 nm/150-190 mW na 15 minut.
V kontrolni skupiné byly testovany lécebné
modality samostatné, ¢ast probandd byla
bez 1é¢by. Prokazalo se, Ze pouze Kombi-
novana fotodynamicka terapie indocya-
ninové zelené a infracerveného svétla je
v terapii akné ucinnd. Pokles intenzity
fluorescence bakteridlnich porfyrint po-
tvrzuje pfedpoklddanou bakteridlni supre-
si. Pfi ozafeni stfedné tézké akné vysSimi
davkami doslo navic ke sniZeni produkce
mazu. Pii vysokych davkach vSak mtze
dojit k destrukci keratinocytti a poskozeni
klze.

V béZné praxi se pouziva nejcastéji HeNe
laser. Doporucuje se pfed ozafenim plet
kosmeticky ocistit, poté se oSetiuji bodovou
sondou jednotlivé projevy, vétsi plochy (za-
da) pomoci scanneru. Je-li pfitomen bakte-
ridlni zanét, je vhodné aplikovat po ozafeni
antibioticka externa. Doporucené hodnoty
se pohybuji od 0,2 do 2,0 J/cm?, nékdy se
uvadéji davky az 6,0 J/cm?. Obvykld je apli-
kace 3krat tydné, pii akutnich zanétlivych
stavech mozno i denné. Akné v obliceji se
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ozatuje 10-12krat béhem jednoho cyklu,
akné na zadech az 25krat. V ptipadé hlub-
§tho zanétu se doporucuje kombinace HeNe
laseru s infracervenym svétlem.

DERMATITIS PERIORALIS,
ROSACEA, RHINOPHYMA

Protizanétlivych a stimula¢nich d¢inka
LLLT laserti se nékdy vyuziva také u téchto
tfi nozologickych jednotek, na které je
nahliZeno jako na stadia jednoho onemoc-
néni. Urosacey je obvykly rezim ozafovani
2-3krat tydné, standardné probéhne 10
oSetfeni hustotou energie 1,8-2,5J/cm? bé-
hem jednoho cyklu. K1é¢bé rinofymatu 1ze
pouzit hodnot vys$sich okolo 2,5- 3,0 J/cm?.
U pacientt s periordlni dermatitidou jsou

vhodné davky nizsi 0,3-0,8 J/cm?.

ECZEMA ATOPICUM

Terapeutické lasery se pouzivaji s vyho-
dou u détskych pacientd, u nichz jsou jiné
1écebné postupy vzhledem k nezadoucim
Gcink@im kontraindikovany. Ve studii by-
1a k 1é6¢bé pouzita bodova sonda o vinové
délce 780 nm a vykonu 10 mW. LozZiska
dermatitidy byla ozafovana nejprve v nej-
vice svédivém misté, a pak v dalSich ctyfech
bodech diagonalné rozmisténych v okrajich
loziska. Kazdy bod se ozatoval 10 sekund,
celkem tedy 40 sekund na kazdé lozisko.
Maximalni doba ozafovani byla 10 minut
1-2krat tydné. Jiz béhem prvnich oSetfeni
svédéni odeznélo, nasledujicich pét dni byli
pacienti bez obtizi. V testovaném souboru
probandi se stfedné tézkou az zavaznou AD
doslov71 % ke zlepSeni, u60 % béhem tfi mé-
sicli. Doporucené davkovani je 0,5-2,2 J/cm?
2krat tydné, 15-20 aplikaci, 20

PRURITUS, DERMATITIS
SEBORRHOICA,
LICHEN PLANUS

Vyuziva se imunomodulaéniho efektu
LLLT. Doporuovana hustota energie se
pohybuje kolem 0,2-1,3 J/cm? 2krat tydné,
15-20 aplikaci. U seboroické dermatitidy
1ze ozafovat jak projevy v obliceji, tak ve
kstici, doporucované hodnoty jsou 0,5-
2,2]J/cm?, V 1é¢bé lichen planus je doporu-
¢eno davkovani v rozmezi 2,0-3,0 J/cm?.
LLLT laser je mozno pouzit také k hojeni
projevi na sliznici dutiny dstni.

PSORIASIS

V soucasnosti se uvazuje téz o vyuziti LLLT
laserQi v terapii psoridzy. Recentni preli-
minarni studie se zabyvala G¢inkem kom-
binovaného plisobeni zafeni o vinovych

délkach 830 nm (NIR) a 630 nm (viditelné
Cervené svétlo) z LED zdroje u pacientd tr-
picich psoriazou rezistentni ke konvencni
terapii. Nebyly zjistény vedlejsi ucinky
a terapie méla za nasledek ustup projevil
psoridzy. Nevyhodou této studie byl maly
pokusny soubor, nicméné toto pozorovani
podporuje dalsi vyzkum pouziti LLLT v 1é¢-
bé psoridzy.®@

ZANETY NEHTOVYCH LUZEK,
DROBNA PORANENI

Protizanétlivé a prolifera¢ni acéinky terape-
utickych laser 1ze uplatnit k hojeni drob-
nych poranéni a zanétd nehtovych lazek.
Ozarfujeme 3krat tydné bodové kontaktni
technikou hustotou energie 2,0-4,0 J/cm?.

PIGMENTOVE LEZE

VITILIGO

LLLT lasery nejsou u vitiliga tradi¢nim
léCebnym prostiedkem,® vysledky pro-
vadénych studii jsou v8ak pozoruhodné.
V testech in vitro byl prokazdn podpirny
vliv zafeni HeNe laseru na proliferaci a riist
melanocytii. Tento pfiznivy efekt byl pozo-
rovan i v testech invivo. Pfi pouziti 3 J/cm?
1-2krat tydné doslo u 60 % respondentl
k vice nez 50% spolurepigmentaci. Prvni
znadmky pigmentace se objevily primérné
po 16 sezenich.

V dalsi studii se depigmentovana loziska
ozafovala GaAlAs laserem (630 nm) energii
20 mW, tedy 1 J/cm?. Ozafovalo se 2krat
tydné, maximalni pocet oSetfeni byl 24.
Pacienti byli sledovani po dobu 9 mésici.
U pacientdl doslo redukci depigmentované
plochy v rozmezi 25-75 %, u vSech se obje-
vily pigmentové ostrivky uvnitf loZisek,
u nékterych doslo dokonce k repigmentaci
vlas.@

Doporucena hustota energie se pohybuje
mezil,5-2,5]/cm? 2krat tydné, béhem jed-
noho cyklu probéhne 15-20 oSetfeni.

ALOPECIE

ci LLLT je stimulace ristu vlasti u pacientti
trpicich alopecii. Fotobiostimulace miiZe
vést k prechodu vétsiho poctu vlasovych fo-
likuld z telogenni do anagenni faze. Nové
tvofené vlasy jsou silnéjsi a vice pigmen-
tované. Na trhu existuje fada pristroji
aplikujicich zafeni.@)

ALOPECIA AREATA
Udinek LLLT laseru u areatn{ alopecie se
vysvétluje aktivaci mikrocirkulace, sti-



mulaci metabolismu a regulaci neurohu-
moralnich pochodd, coz vede k zastaveni
degenerativnich procesti ve vlasovych foli-
kulech. Pfed osetfenim je nutno ozafova-
nou kiazi dobfe ocistit, pfitomné vlasy je
nutno ostifthat na 1 cm, aby se zabranilo
odrazu laserového paprsku od ohybaného
vlasu. U velkych ploch je vhodné pouzit
scanner. K ozafovani se doporucuji hustoty
energie 3,0-4,0 J/cm?, resp. 2,0-6,0 J/cm?
HeNe laseru, pfipadné v kombinaci s in-
fracervenym laserem. Pacient obvykle
absolvuje 2-3 aplikace do tydne, celkem
10-15 oSetfeni v jednom cyklu (popiipadé
az 20). Podle zavaznosti onemocnéni 1ze
vintervalul, 3 az 6 mésicti 1é¢bu opakovat.
K 1é¢bé alopecia areata lze také pouzit sa-
mostatné infracervenou sondu s pulzni
emisi (600-1600 nm) o vykonu 1,8 W. Ve
studii se postizend plocha ozafovala kon-
taktni metodou vzdy tfi minuty 1krat za
tyden ¢i 1krat za 14 dni. U 47 % probanda
doslo po 1,6mésicni 1é¢bé k signifikant-
nimu rastu velusovych vlasti na vice nez
50 % ozatované plochy. Ujednoho pacienta
doslo k subjektivnimu péleni, jeZ vymizelo
pti sniZeni davky.

ALOPECIA ANDROGENETICA

Z LLLT byl testovan InGaAl laser (o vinové
délce 670 nm). Skupina mladych muzi
s hereditarni androgenni alopecii dodrzo-
vala rezim aplikace 2krat tydné 30 minut
po dobu péti tydni. Poté byl odebran vzo-
rek kiize hlavy a histologicky vySetfen.
U testované skupiny byl prokazan zfetelny
narst (83 %) poctu anagennich folikuld,
i kdyzZ celkovy pocet vlasovych folikuld se
nezménil. Vlasy byly kvalitnéjsi, silnéjsi,
prokrveni kiiZe po ozafeni se zvysilo 0 54 %.
V kontrolni skupiné ozafené placebo lase-
rem Kk zddnym zménam nedoslo. Dle této
studie nemél HeNe laser na prokrveni kiize
hlavy vliv.

V jiné studii byl u 28 pacientd s androgen-
ni alopecii testovan soft laser v hfebenové
apravé. Vysledky byly prekvapivé. Pocet
vlasti se zvysil v temporalni oblasti primeér-
né 055,2% uzenao74 % umuzi. Voblasti
vertexu to bylo o téméf 65 % u Zen a 120 %
u muzil. Také pevnost v tahu se u obou
pohlavi signifikantné zlepsila (u 78,9 %).
Doporucené davkovani je 3,0-4,0 J/cm?
2krat tydné, celkem 10-15 oSetfeni.

JIZEVNATE ZMENY

Pfi 16¢bé keloidnich jizev se vyuziva inhi-
bi¢niho antiproliferacniho vlivu vyssich
hodnot zafeni kolem 8 J/cm?, ozaruje se
nejméné 3krat tydné. Hojivych a stimu-
la¢nich t¢inkd LLLT 1ze vyuzit také k 16cbé
nové vzniklych strii. Doporucované hod-

noty se pohybuji mezi 0,5-3,0 J/cm? 3Kkrat
tydné. @

REJUVENACE

Omlazeni pleti pomoci fotorejuvenace
predstavuje netermickou a neablativni
remodelaci klize. Uplatriuje se zmenseni
¢i vyhlazeni vrasek a zvySeni tonicity ple-
ti. Zodpovédnymi mechanismy lé¢ebnych
acéinkd LLLT nebo fototerapie LED zdroji
jsou nejspiSe zvySena produkce kolagenu
ajeho sniZzena degradace. Dochazi ke zvy-
Sené expresi PDGF a TGF-B, za zlepSené
mikrocirkulace, a tyto faktory spolecné
omezuji apoptézu fibroblastli, zodpovéd-
nych za syntézu kolagennich vldken. Dale
byl pozorovan pokles IL-6 a zvySeni aktivity
TIMP (tkanovych inhibitor metalopro-
teindz) v koriu, které dale napomahaji
redukovat degradaci kolagenu.® 2)

LYMFEDEM

V klinickych studiich se testoval tcinek
LLLT laserdi v 1é¢bé sekundarniho lym-
fatického otoku horni koncetiny u pa-
cientek po mastektomii. Pfi pouziti
kombinace HeNe laseru (632,8 nm, vy-
kon 9 mW) a GaAs laserového scanne-
ru (904 nm, vykon 4krit 27 mW v pul-
zu) doslo pfi hustoté energie 2-4 J/cm?
k redukci objemu koncetiny o 19,7 %
jiZ béhem 16 sezeni. V pribéhu dalsich
6 mésicl, kdy uz byly pacientky bez tera-
pie, odalsich7 %, a to i bez podptirnych na-
vlekil. Subjektivné se dostavil pocit zmir-
néni ztuhlosti, tihy a bolestivosti 1é¢ené
koncetiny, tkar byla mék¢i. Rovnéz riziko
vzniku infekce v postizené tkani se snizilo.
Pii dlouhodobém sledovani se subjektivni
stesky pacientek vratily.

Aby bylo dosazeno lep$iho terapeutického
efektu, je tfeba se nejprve zaméfit na mis-
to blokady, zejména jizvy. Na horni konce-
tiné se ozatuje fibréza mezi hrudni sténou
a podpazni jamkou, nasledné se postupuje
distalné podél priabéhu lymfatickych cév,
kontaktni technikou aplikujeme bodové
davky okolo 3-5 J/cm?. Pokud jde o posti-
Zeni dolni koncetiny, oSetfuje se nejprve
oblast pasu, tfisel, a potom analogicky
dolni koncetina. Doporucované hodnoty
jsou 2-4 J/cm?, resp. 3-5 J/cm?, vhodny je
HeNe laser (632,8 nm) bodové ¢i GaAs laser
(904 nm) v kombinaci se scannerem 20krat
30 cm. Po ozafeni nasleduje jednohodino-
va manudlni lymfodrendz. @ 28

ZAVER
Nizkovykonnd laseroterapie ¢i svétlolécba
ma v dermatologii fadu vyuziti, pfedevsim
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jako doplnék klasickych 1écebnych postu-
pu. Uplatiiuje se vmnoha indikacich, kde
je poZadovana stimulace hojeni, zmirnéni
zanétu, redukce zaniku bunék, pfirejuve-
naci kiiZze nebo 1é¢bé poruch pigmentace.
Aplikaci této metody dale znac¢né zjed-
nodusilo zavedeni polovodic¢ovych (LED)
zdrojl zafeni. Pro jednotlivé aplikace v§ak
stale chybi dostatek klinickych zkuSenosti.
K detailnéj$imu pochopeni mechanismu
acinku a ke vSeobecnému uznani této me-
tody je tfeba dalsiho vyzkumu.

Prohlaseni: autorky v souvislosti s tématem prace
nespolupracuji s zadnou farmaceutickou firmou.
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pyoderma gangraenosum
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SOUHRN

Pyoderma gangraenosum je vzacné nein-
fekéni zanétlivé kozni onemocnéni cha-
rakterizované tvorbou bolestivych ulceraci
pfevazné na dolnich koncetinach. Ve vice
nez poloviné pfipadd byva sdruzeno se sys-
témovym onemocnénim, typicky s nespe-
cifickymi stfevnimi zanéty. Lékem prvni
volby je celkové podani kortikosteroidd.
Nezbytnou soucasti 16¢by je lokalni oSetfe-
ni samotné ulcerace. Kazuistika popisuje
ptipad 39letého muze, ktery byl ptijat pro
nékolik tydni trvajici nehojici se vied na
pravém bérci, klinicky vzhledu pyoderma
gangraenosum. V dobé pfijeti byl pacient
jiZ 16 let 1é¢en pro Crohnovu nemoc. Za
hospitalizace byla zahajena celkova terapie
prednisonem s dobrym efektem na hojeni
defektu. V 1é¢bé bylo pokracovano ambu-
lantné do kompletniho zhojeni ulcerace.

KLICOVA SLOVA

pyoderma gangraenosum @ ulcus
cruris ® pridruzena onemocnéni ®
kortikosteroidy

SUMMARY

Marusiakova, T., Krchova, S. Successful
treatment of pyoderma gangraenosum
Pyoderma gangraenosum is a rare nonin-
fectious inflammatory cutaneous disease
characterized by painful ulcers, which
are especially on the lower limbs. More
than half of the cases are associated with
an underlying disorder, typically with in-
flammatory bowel disease. Usually cor-
ticosteroids are used as the treatment of
first choice. Local therapy is necessary as
well. The report describes a case of 39 years
old patient, who was admitted for several
weeks lasting nonhealing ulcer on the ri-
ghtlower leg. Clinically it has looked like
a pyoderma gangraenosum. At that time
he has been treating with morbus Crohn
for sixteen years. The pacient was cured by
prednison with good result, the ulcer was
completely healed.

KEY WORDS

pyoderma gangraenosum @ ulcus
cruris ® underlying diseases ®
corticosteroids

POPIS PRIPADU

Muz, 39let, nekufak, byl prelozen na koz-
ni oddéleni Krajské nemocnice Liberec,
a. s. zchirurgického oddéleni jiné okresni
nemocnice pro nehojici se defekt pravého
bérce.

ANAMNEZA

V rodinné anamnéze pacient uvedl blize
nespecifikované onemocnéni jater a ledvin
u otce, matka a bratr jsou zdravi. V osobni
anamnéze pacient udava, Ze se od roku
1996 1é¢i pro Crohnovu chorobu, je sledo-
van v gastroenterologické poradné v misté
bydlisté. Podle dokumentace od dispenza-
rizujiciho 1ékate jde o kortikodependent-
ni formu nemoci s postiZzenim pfevazné
tlustého stfeva (na magnetické rezonanci
ani endoskopicky neprokidzano onemoc-
néni tenkého stfeva). Medikamentézni
1é¢ba stfevniho zanétu byla nastavena na
kombinaci sulfasalazinu v davce 3 g denné
a prednisonu vdavce 10 mg denné. Terapie
byla pacientem dobfe tolerovana, bez vy-
raznéj$ich klinickych obtizi. V alergické
anamnéze pacient doplnil, Ze je alergicky
na pyl, prach, z 16kl pak uvedl otoky o¢i
po ibuprofenu.

NYNEJSi ONEMOCNENI

Prvnim projevem onemocnéni byl drobny
pupinek na predni strané pravého bérce,
zpocatku pacientem povazovany za disle-
dek mensiho poranéni nebo $tipnuti hmy-
zem. LozZisko se nehojilo, navic pti koupeli
doslo ke strzeni kozniho krytu a vznikl
progredujici bolestivy defekt. Pacient byl
opakované vySetfen na chirurgické ambu-
lanci jiné nemocnice a 1é¢en peroralnimi
antibiotiky bez efektu. Po tfech tydnech
doslo ke zhorSeni defektu s purulentni se-
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kreci a tvorbou nekrotickych loZisek pfi
okrajich. Progrese lokalniho nalezu byla
provazena celkovymi pfiznaky (subfebri-
lie, zimnice, vyrazné bolesti defektu).
Pacient byl hospitalizovan na chirurgic-
kém oddéleni jiné nemocnice s diagnézou
flegmoény bérce. Byla nasazena intrave-
nézni antibioticka terapie (Augmentin
1,2 g po 8 hodinach + Gentamicin 240 mg
1x denné). Defekt na bérci i pfes tuto tera-
pii progredoval, a proto byl pacient pfelo-
Zen na kozni oddéleni Krajské nemocnice
Liberec, a. s.

STATUS PRAESENS

Pfi pfijmu na oddéleni byla na pravém
bérci ulcerace o velikosti 9x 16 cm, okoli
ulcerace bylo zacervenalé s vyraznym pro-
sdknutim, spodina ulcerace infiltrovana,
lividni a prokrvacena (Obr. 1A, B). Pacient
popisoval trvalou bolestivost v misté defek-
tu s nutnosti odlehcovani koncetiny pii
chtizi. Diagndza pfi pfijeti byla stanovena
dle klinického nalezu a vzhledem k pfi-
druzenému onemocnéni jako pyoderma
gangraenosum (dale PG).

VYSETRENI

V laboratornich odbérech byla zjisté-
na stfedné vyznamnda elevace CRP
(79,8 mg/1), ostatni biochemicka labora-
tof odpovidala normé. V krevnim obraze
byl sniZeny hemoglobin (123 g/1) a zvyse-
ny pocet trombocyti (475x 10%/1), hladina
leukocytll byla v normé. Trombocytdzu
jsme hodnotili jako sekundarni pti kor-
tikoterapii, k dovySetfeni anémie byly
odebrany parametry metabolismu Zele-
za, ddle hladina vitaminu B,, a folatf.
Rovnéz bylo provedeno imunologické
vySetfeni - vySetfeni hladiny revma-
toidniho faktoru a panel autoimunit
(ENA screen, ANCA, ANP), vSe s nega-
tivnim nélezem, pouze slaba pozitivi-
ta ANCA protilatek. Dale byla zji§téna
mirné zvySena hladina komplementu
C3 a C4. Probatorni excize defektu pro-
kazala nespecificky zanétlivy proces. Pro
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Obr. 1A Stav pfi pfijmu

Obr. 1B Stav pfi pFijmu

uplnost zde uvadime cely histologicky
nalez: epidermis s intraepidermalnimi
pustulami a krustou, hematom v okoli
s hyperplazii epidermis, korium prokr-
vacené s fibrinem a obrovskobunécénou
granulomatdézni reakci.

STANOVENI DIAGNOZY

Pro stanoveni diagnézy PG je nejdtleZi-
t&j$i klinicky obraz, ktery je charakteri-
sticky svym projevem prechazejicim od
pustul a nodull do plo$né se zvétSujici
kribriformni ulcerace s vyraznou boles-
tivosti. Choroba byva Casto provizena
jinym autoimunitnim onemocnénim,
napi. Crohnovou chorobou, ulceréz-
ni kolitidou a revmatoidni artritidou.
Diferencidlnédiagnosticky musime uva-

Ceska dermatovenerologie 2014, 4, ¢. 1

Zovat o specifickych zanétech nebo nado-
rovém onemocnéni,

LECBA

Pokracovali jsme v jiz zavedené 16¢bé celko-
vymi antibiotiky. Souc¢asné byla navySena
davka prednisonu na 80 mg/den, doplnéna
terapii omeprazolem jako prevence vzniku
viedové choroby gastroduodena. Vzhledem
ke ztratové anémii s prokazanou depleci
Zeleza byla zahajena substituce peroralnim
Zelezem. Samotny defekt na bérci byl oSet-
fovan obklady s antiseptickymi roztoky.
S dobrym efektem byly pouZzity i topické
kortikosteroidy ¢i moderni kryci materialy
zaloZené na principu vlhkého hojeni ran
(napf. Mepilex Ag). JiZ po nékolika dnech
byl patrny ucinek nastavené 1é¢by. Doslo

k Gstupu zanétlivé reakce s vyblednutim
pokozky v okoli a s postupnou regresi ve-
likosti ulcerace. Pacient byl propustén
9. den hospitalizace na davce 80 mg pred-
nisonu s doporuc¢enym lokalnim oSetfova-
nim ulcerace kombinaci kryti Mepilex Ag
a Beloderm krému (Obr. 2A, B). Po dimisi
dale sledovan na na$i ambulanci. Na na-
stavené terapii defekt s dobrou tendenci
khojeni, jiz pfi prvni ambulantni kontrole
byl vied na bérci z velké asti epitelizova-
ny, zbyva zcela droboucky suchy defekt
s Cistou spodinou ve spodni ¢asti (Obr. 3).
Pfi posledni kontrole po tfech mésicich od
dimise byla ulcerace na bérci kompletné
zhojena, v misté ptivodniho defektu je pti-
tomna svétle riiZova jizva (Obr. 4). Vedeni
systémové terapie kortikosteroidy bylo fi-
zeno gastroenterologem, davky predniso-
nu postupné redukovany a do medikace
pfidan azathioprin v davce 100 mg/den.
Vzhledem k rozsahu stfevniho onemoc-
néni pacient indikovan k biologické 1écbé
infliximabem, v rozmezi davek 410-500 mg
dle aktudlni vahy pacienta (davka 5 mg/kg
hmotnosti). Zprvu infazni aplikace ve
schématu 0., 2., a 6. tyden, poté jiz 1krat
za 8 tydntl dle platnych guidelines. Po péti
meésicich od nasazeni biologické terapie
byly prednison a azathioprin vysazeny.

SOUCASNOST

Defekt na bérci je trvale zahojen. Pokracuje
1écba Crohnovy nemoci vedena Centrem
pro biologickou 1é¢bu nespecifickych
stfevnich zanétl v liberecké nemocnici.
Pacient je po subtotalni kolektomii s ileo-
rektalni anastomézou pro endoskopicky
prokazanou tésnou stenézu v oblasti colon
transversum, klinicky provazenou vyraz-
nou obstrukéni symptomatologii. Terapii
infliximabem snasi pacient dobfe, bez
nezadoucich udinka ¢i infekénich kom-
plikaci. Pacient je nyni po aplikaci 12 davek
infliximabu.

DISKUSE

Pyoderma gangraenosum je chronické
neinfekéni zanétlivé kozni onemocnéni
charakterizované bolestivymi ulceracemi,
které se tvoii na kizi pfevazné dolnich
koncetin. Ulcerace ale mohou vznikatina
sliznicich. Jde o vzacné onemocnéni, in-
cidence se pohybuje mezi 3-10 pfipady na
1 milién obyvatel za rok.® Vyznam této
nemoci spo¢iva v tom, Ze patfi do diferen-
cidlni diagnostiky bércového viedu. S one-
mocnénim se setkavame spise u mladsich
vékovych skupin. Vrchol vyskytu je mezi
20.-50. rokem véku, pficemz Zeny byvaji
postiZeny o néco ¢astéji nez muzi.® U déti



je vyskyt vzacny. Pfesto prvni pfipad PG
byl popsan Cohenem jiZ v roce 1936 u 12leté
divky.®@

ETIOLOGIE A PATOGENEZE

Etiologie a patogeneze PG zatim nejsou
zcela objasnény. Nejpravdépodobnéji jde
o dysregulaci imunitniho systému, pfede-
v§im defekt bunécné imunity s poruchou
funkce polymorfonuklearQ. Nasledkem je
pak abnormalni imunologicka reakce orga-
nismu na infekéni, alergické ¢i traumatic-
ké podnéty.® ¥ Zvazuje se i podil cévniho
postiZeni v souvislosti s vaskulitidou.®
V poloviné pfipadd se pficina nezjisti.
K rozvoji PG dochazi spontanné nebo Cas-
téji po drobném traumatu (PG mize byt
i komplikaci chirurgického vykonu).®

KLINICKE PRIZNAKY

Klicem pro stanoveni diagnézy je charak-
teristicky kozni ndlez. Rozvoj onemocné-
ni zacina tvorbou sterilnich pustul nebo
Cervenych noduld (pacienti je nékdy po-
pisuji jako reakci po hmyzim bodnuti),
které se rychle rozpadaji a postupné se
méni v plo$né silné bolestivé ulcerace.®3 ¥
Viedy se tvoii predilek¢né na dolnich kon-
Cetindch (hlavné pretibidlné), ale mohou
vznikat kdekoliv na kiZi nebo sliznicich
(sliznice dutiny ustni, genitdlu, hornich
cest dychacich).® Casto periferné progre-
duji s navalitymi podminovanymi okraji
anemaji tendenci ke spontannimu hojeni.
Klze v okoli byva infiltrovana, s otokem
a erytémem. Typické je centrifugdlni ho-
jeniulcerace, tj. z centra smérem do peri-
ferie se vytvareji vzajemné se kiiZici epite-
lizaéni pruhy (tzv. kribriformni jizva).®9

SDRUZENY VYSKYT

PG je azv70 % ptipadl spojeno s vyskytem
systémového onemocnéni, které muze
vzniku PG pfedchazet, ale mlzZe se proje-
vit soucasné s tvorbou ulceraci, pfipadné
se projevi aZ po stanoveni diagnézy PG. -9
Jedna se pfedevsim o nespecifické stfevni
zanéty (morbus Crohn, ulcerézni kolitida),
hematologicka onemocnéni (monoklonalni
gamapatie, leukémie, lymfom), revmatolo-
gicka onemocnéni (revmatoidni artritida),
endokrinni choroby ¢i malignity. PG mi-
Ze vzniknout i v souvislosti s podavanim
nékterych 16kl (napf. interferon alfa).®?

DIAGNOSTIKA

Diagnoéza PG je zalozena predevs$im na cha-
rakteristickém klinickém vzhledu (plo§né
ulcerace, silné zanétlivé, s navalitymi pod-

Obr. 2A Dimise

Obr. 2B Dimise

Obr. 3 Prvni ambulantni kontrola po dimisi
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Obr. 4 Kontrola za tfi mésice od dimise

minovanymi okraji).® Laboratorni a histo-
logicky ndlez jsou nespecifické, pfesto se
provedeni probatorni excize doporucuje
ve vSech ptfipadech k odliSeni jinych one-
mocnéni (infekce, malignity).® ¥ Casto je
diagnédza stanovena az po vylouceni ostat-
nich chorob, které by vedly ke stejnému
Klinickému vzhledu.® 3 Nezbytnou sou-
Casti vySetfeni je peclivd anamnéza zameé-
fena na pridruzena onemocnéni. V ramci
diferencialni diagnézy je tfeba zvazit viedy
jiné etiologie (vendzni pfi chronické Zil-
ni insuficienci, arteridlni pfi ischemické
chorobé dolnich koncetin, diabetické),
pyodermie ¢&i vaskulitidu.® 3

TERAPIE

Lécbu mzeme obecné rozdélit na lokalni
oSetfeni ulceraci a celkovou terapii.

Celkova terapie je indikovana pfi vét-
$im rozsahu onemocnéni ¢i pfi rychle
progredujicim pribéhu.® Lékem prvni
volby je celkové podani kortikosteroidd,

MUDr. Tereza Marusiakova, MUDr. Silvie Krchova
e-mail: tereza.marusiakova@nemlib.cz

napf. prednison p. o. v ivodni davce
1-2 mg/kg/den. Alternativou je pulzni
terapie metylprednisolonem i. v.®  Pfi
této terapii obvykle dochazi k rychlému
zlepSeni. Pfi neti¢innosti inicidlni tera-
pie je dal$i moznosti podavani cyklospo-
rinu A nebo azathioprinu.® % Nové je
pozorovan dobry lécebny efekt pti terapii
biologiky, napf. infliximabem, a to ze-
jména u pacientl s nespecifickymi stfev-
nimi zanéty @

Klokalnimu oSetfeni ulceraci se pouzivaji
kortikosteroidy, obklady s lokalnimi an-
tiseptiky nebo hydrokoloidni kryti.® 3.9
Pripravky obsahujici j6d mohou zhorSovat
Klinicky nalez.®

Nezbytnou soucasti 1é¢by je mezioborova
spoluprace s 1é¢bou zakladniho onemoc-
néni.®

PRUBEH, PROGNOZA

PG je onemocnéni chronické, progre-
dujici, bez tendence ke spontdnnimu

Krajska nemocnice Liberec, a. s., Dermatovenerologické oddéleni

Ceska dermatovenerologie 2014, 4, ¢. 1

zhojeni.® Po zhojeni miZe zanechavat
jizvu. Prognéza je pfizniva, letdlni pra-
béh PG je vzacny. Pokud pacient zemfe,
jde pfevazné o disledek mozné kompli-
kace systémové terapie ¢i pfidruzeného
onemocnéni.®

ZAVER

PG jerelativné vzacnd ulcerézni dermat6-
za s chronickym priibéhem. Predilekéné
na k@zi dolnich koncetin se tvoii drobna
papula ¢i nodul, ktery se vSak rychle roz-
pada za vzniku viedu. Hlavnim sympto-
mem je vyraznd bolestivost defektu. Nelze
opomenout sdruzeny vyskyt PG s dalsi-
mi systémovymi chorobami jako napt.
s nespecifickymi stfevnimi zanéty. Ke
spravné diagnoéze vede Casto jen charak-
teristicky klinicky vzhled. V prvni fazi te-
rapie jsou ucinné celkové kortikosteroidy.
Pokud inicidlni 1é¢ba selZe, alternativou je
podani cyklosporinu A nebo azathioprinu.
V nasi kazuistice jsme chtély upozornit
na vzacné kozni onemocnéni, pfi kterém
v€asna diagnoéza a Géinna terapie vedou
k iplnému zhojeni.

Prohldseni: v souvislosti s tématem prdce autorky
nespolupracuji s zddnou farmaceutickou firmou.
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Nestor ceské
dermatovenerologie:
orofesor Vitezslav (Viktor)

Janovsky

- 1. Ccast

V kostele u sv. Jindficha v Praze byli dne 24.
zati 1846 oddani ucetni oficial FrantiSek
Janovsky (narozen 13. 12, 1800) a Marie
Bedriska Rybova (narozena 8. 9. 1816) -
rodice Vitézslava Janovského (1847-1925)
(Obr. 1). Manzelstvi Frantis§ka a Marie
Janovskych se vydafilo. Ackoliv neoply-
vali pozemskymi statky, méli mnoho vy-
znamnych pratel a spoleCenskych styka.
Rodinna tradice vypravi, Ze k nim hosté
radi chodili, ackoli pohosténi byvalo chu-
dé. Janovského otec mél §iroké zajmy - ze-
jména se zajimal o basné ceské a némecké,
a matka krasné zpivala a hrila na klavir.
Bydleli ve Stépanské ulici &. 35, pozdéji
v Platyze. Dne 2, cervence 1847 se do
svazku narodil prvni syn - pfisti ne-
stor ¢eské dermatologie, pokitény u sv.
Stépana jménem Viktor Josef Viclav
(Obr. 2). Kmotry byli babi¢ka Rybova a uni-

verzitni profesor o¢niho 1ékafstvi Karlo-
Ferdinandovy univerzity dr. Josef Ryba,
v tomto roce dékan 1ékatské fakulty, ktery
byl bratrancem matky a rovnéz jejim svéd-
kem na svatbé. Roku 1850 se narodil druhy
syn - Jaroslav FrantiSek, budouci asistent
vysokého uceni technického a pak profesor
pramyslové §koly v Liberci.

O détstvi Vitézslava (Viktora) Janovského
se toho mnoho nezachovalo. Rodinn4 tra-
dice vypravi, Ze v pohnutych dnech roku
1848 s nim matka prchla pfes vodu na mis-
todrzitelstvi. Nevime, kde vychodil obec-
nou $kolu, ale gymnazialni studia absol-
voval v letech 1857-1864 na staroméstském
gymnaziu v Praze. Zachovalo se maturitni
vysvédCeni, které jasné ukazuje, jak ptisni
byli tamni profesofi. Otec Frantisek, tcet-
ni rada, byl asi malo nadSen skoro dosta-
te¢nou z matematiky, a rovnéz prekvapi

T

Obr.1 Rodice V. Janovského (vlevo), V. Janovsky - medik (vpravo)
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skoro dostate¢na z latiny, nebot vime,
Ze latinu mél Janovsky rad, a v zachova-
nych pozndmkach mi mnoho vypiskl
zlatinskych autord. JiZ na gymnaziu byval
Janovsky oblibenym spolecnikem, ktery
rad pfednasel verSe jak némecké, tak do-
konce i vlastni.

Roku 1864 vstoupil Viktor na prazskou 1é-
katskou fakultu. V té dobé péstoval hudbu
a cizi feci. Navstévoval dokonce i Maydlovu
hudebni §kolu. V dobé Janovského studia
na lékatské fakulté zacinaly pravé cCeské,
nepovinné pfednasky J. E. Purkyné, po-
té Ceské prednasky ze soudniho lékafstvi
dr. Popela a rovnéz internisty prof. Eiselta.
V roce 1866 zacal Ceské prfednasky ohla-
Sovat i pozdéjsi pfednosta prvni derma-
to-syfilidologické kliniky prof. Petters.
Dermatologii v té dobé pfednasel némecky
v garnizorni nemocnici Philip Joseph Pick,
dermato-syfilidologické kliniky. Janovsky
mél tedy za studii pfileZitost slySet Ceské
védecké prednasky, a seznamit se i s Ces-
kym védeckym nazvoslovim.

Doba Janovského vysokoskolskych studii
nebyla vSak jenom obdobim pilné prace,
ale také veselé zabavy. Janovského pratelé,
prevazné studenti mediciny a prava, se
schazeli v soukromém krouzku zvaném
,Kabinet“ (Obr. 3), protoZe malé mist-
nosti schiizek v ordinaci zubniho 1ékate
profesora Nessla se fikalo kabinet. Z ¢le-
nl tohoto krouzku jsou znami pravni-
ci Bedfich Jahn, Jaroslav Musil, Vilém
Nessel, Josef Lauermann, medici Josef
Reinsberg, Ivan Prosek, Eduard Nessel,
Karel Stretti a Viktor Janovsky. Pratelstvi
téchto mladych muzi, ktefi vesmeés poz-
déji zaujali vyznamna postaveni jako vy-
hledavani advokati, 1ékati a univerzitni
profesofi, trvalo dlouha léta.
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Obr. 2 Vitézslav Janovsky (1847-1925) - profesor a dvorni rada

Sva studia na 1ékarské fakulté prazské
univerzity ukongil 15, 1. 1870, a byl mu
udélen titul Med. Dr., pozdéji v listo-
padu téhoZ roku obdrzZel i tituly Chir.
Dr. a Mag. por.

V inoru 1873 zemfela Janovskému matka.
Pojeji smrti vedla jeho otci domdacnost teta
Amadlie Rybova - sestra zesnulé matky,
ktera se nikdy neprovdala. Janovsky o svou
tetu do smrti pecoval se synovskou laskou.
Otec Janovského zemfel v roce 1884, o rok
pozdéji nez Janovského matka.

Vitézslav Janovsky se dne 4. ¢ervna 1873
oZenil v kostele Trojice ve Spalené ulici
s Emilii Vydrovou (Obr. 4), dcerou MUDT.
Vaclava Vydry a Roziny, rozené Hlasivcové.

Seznamil se s ni ve studentskych spolec-
nostech v zahradach v Je¢né ulici a méli
spole¢nou zalibu v hudbé. Zalibu hlubo-
kou, ktera provazela cely jejich Zivot a byla
hlavni notou spolecenského zivota v jejich
domé. Zenichovym svédkem byl advokat
JUDr. Bedfich Jahn, pritel z Kabinetu,
a nevéstinym svédkem byl manzel jeji sest-
ry dr. Hubert Vesely, statkaf z Molitorova.
V roce 1888 koupili manzelé dim ve
Hopfenstockové ulici €. 9 (Obr. 5), ve kte-
rém se shromazdovala vysoce kultivovana
spole¢nost pratel obou manzeldl. Janovsky
byl dobrym pianistou zejména diky vycho-
vé své matky, a pozdéji se k nému pfipo-
jili pfatelé a kolegové. Janovsky hraval na

Obr. 3 , Kabinet” - Janovsky (Sipka) a jeho pratelé (vlevo), Janovsky ,,manzel“ (vpravo)

piano, Frantisek Ondricek (1857-1922),
svétové prosluly houslista, hraval prvni
housle, Janovského asistent na klinice
MUDr. Ferdinand Pecirka druhé housle,
dr. Bruchal violu a cello virtuos Kukla.

O ovzdusi a Gtulnost domova Janovskych
pecovala Janovského chot Emilie. Oba
manzelé méli velmi radi mladé lidi,
kterych u nich doma byvalo vzdy plno.
Janovského netef, synové a dcery ze spia-
telenych rodin tvorivali vdomé Janovskych
veselou spolecnost. Pani Janovska zakou-
pila domek v Cenkové, ve kterém travili
prazdninové dny.®

Janovsky byl narodnostné uvédomeély a jiz
za doby svych studii na 1ékatské fakul-
té, kde patfil k nejagilnéj§im studentim
a predstavitelim Klubu i Spolku ¢eskych
mediki, horlivé pfednasel a publikoval
ve studentském Casopise. Spolu s prof.
Weissem se stal jiz rok po své promoci
v roce 1871 spoluredaktorem Casopisu 1é-
katt Ceskych.

Po promoci zacal Janovsky pracovat ja-
ko asistent ve vojenské nemocnici na
oddéleni nemoci koznich, chirurgickych
a udnich, od fijna 1870 byl sekundafem
v nalezinci a poté pracoval ve vSeobecné
nemocnici na oddéleni vnitfnim, koZnim
a chirurgickém. Akademickou drdhu zacal
rokem 1872, kdy byl 25. inora habilitovan
z déjin 1ékafstvi a epidemiologie na praz-
ské 1ékatské fakulté. V roce 1874 pracoval
ijako nadrazni 1ékar statni drahy.

Jak bylo jiz v pfedchozi kapitole uvede-
no, Janovsky se stal v roce 1882 po Vilému
Weissovi, primarem oddéleni pro ne-
moci kozni a pfiji¢né, cemuz predchazel
Janovského dopis F. R. Riegroviz 21. listo-
padu 1881, ve kterém projevil o toto misto

Obr. 4 Pani Emilie Janovska (roz. Vydrova)
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Obr.5 Obytny diim v Hopfenstockové ulici,
kde v 1. patfe Zil V. Janovsky s choti

zajem. Nevime presné, zda se Riegr za
Janovského skutecné pfimlouval, nicmé-
né jeho Zadosti bylo vyhovéno a stal se
primafem oddéleni, o které projevil za-
jem. V tomto dopise Riegrovi se Janovsky
odvolaval na své predchozi zkuSenosti na
Pettersové koznim oddéleni, dale i na chi-
rurgickém a internim oddéleni, ¢imz po-
ukazoval na svou lékarskou erudici, ktera
po odborné strance jeho zadost o primariat
kozniho oddéleni podpirala.@

6. ledna 1883 byl Janovsky jmenovan
mimoradnym profesorem dermatologie
a syfidologie. Jeho oddéleni pro nemoci
Kkozni a pfijicné se proménilo na ces-
kou Kkliniku pro nemoci kozni a prijic-
né prazské 1ékai'ské fakulty a Janovsky
byl jmenovan jejim pfednostou. Dne
15. listopadu 1896 byl jmenovan fad-
nym profesorem oboru dermatologie
a syfidologie.

Mimo jiné byl od roku 1898 aZ do své smrti
v roce 1925 feditelem Ceské détské nemoc-
nice, v letech 1916-1917 rektorem, 1917-
1918 prorektorem univerzity a v roce 1918
odesel na odpocinek.

Obraz profesora Janovského by nebyl vér-
ny, kdybych nevzpomenula jeho vztah
k Zenam. S manZelkou méli harmonické,
pravdépodobné bezdétné manzelstvi. Jako
Clovék byl k Zendm vzdy pozorny a galant-
ni, byl duchaplnym spolecnikem, u Zen
vZdy oblibenym. Kromé toho mél Janovsky
kladny vztah k mySlence Zenského vzdé-
lavani a byl na fakulté jeden z prvnich,
ktery s porozuménim pfijimal ke studiu
mediciny Zeny - studentky.? Karolina
Svétla (1830-1899) ziskala Janovského
pro véc Zenského vyrobniho spolku,
ktery byl zaloZen roku 1871 a hned pofadal
oSetfovatelské kurzy, ve kterych Janovsky
pfednasel hygienu. Janovsky pomdhal
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Obr. 6 Janovského fiakr

iZenam - studentkam v pro né nelehkém
Case, kdy jim nevahal na tkor svého ¢asu
prednaset ve zvlastnich hodinach, jak na
to vzpominala jeho studentka, a pozdéji
prvni Zenska vysokoskolska asistent-
ka na Janovského klinice i na Karlo-
-Ferdinandové univerzité MUDr, Eliska
Vozabova (1874-1973).

Jako kuriozitu maZeme uvést, Ze nemél
rad Habsburky, i presto, ze byl ve Vidni
cenén pro své védecké kvality a imponujici
vystupovani. K tomu se vaZe historka, kdy
se jako zalozni nadlékart 28. pésiho plu-
ku dcastnil manévrii, které vedl korunni
princ Rudolf Habsbursky (1858-1889), jehoz
oblibeny adjutant spadl z koné. Povolali
nejblizsiho 1ékare, nahodou Janovského,
a korunni princ jej pfivital slovy: ,]Jste
ranhojic, nebo 1ékai?“ A kdyz odpovédél,
Ze 1ékat, pfiSla nasledujici impertinent-
ni otdzka, zda taky néco umi. Janovsky
odvétil, Ze asi ano, kdyZ je docentem na
univerzité. Jeho odpovéd Rudolfovi si-
ce imponovala, ale Janovsky si odnesl
o Habsburcich jesté hor$i dojem.® Karel
Gawalowski, pristi pfednosta kozni klini-
Ry, navstivil v pozdéjsi dobé prof. Edvarda
Ehlerse (1863-1937), danského badatele
o syfilis a o lepfe, s Janovského dopisem.
Ehlers si dopis piecetl, rozzafil se a povida:
,,Tak se pritel Janovsky prece dockal a téch
Habsburkd jste se zbavili, “®

Na Janovského vzpomina ve své kni-
ze i pfedni Cesky psychiatr prof. MUDr.
Vladimir Vondracek, DrSc. (1895-1978):
,,Jeho jméno bylo zndmé a slavné, on sam se z toho
tesil. Aureolou jeho sldvy prosvital, jak jinak byt
nemiiZe, lehky odstin komicnosti. Byl to clovék svym
zplisobem genidlni. K pacient(im mél hezky vztah,
alejinak sik lidem viibec a k vlastnim spolupracov-
nikiim zvldsté udrZoval jisty odstup. Poznal jsem ho
za svého fiskusovdni na Klinice, vdZil jsem siho a mél
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k néemu sympatie. Poslal jsem mu ozndmeni o své
promoci a on mi poslal nékolik péknych, vielych slov.
Janovsky byl stfedni postavy, obézni, bledy a v dobé,
kdy jsem ho poznal, ponékud pripominal tlustou ble-
dou stafenu. Mél fidké dlouhé viasy sCesané dozadu
a fidky, previsly knir. Nosil zlaté bryle, bilé vesty
a plastron. Mluvil pomalu svym charakteristickym
zpiisobem. Chodil pomalu. Predndsel dermatologii
systematicky a na konci hodiny demonstroval, co
prave bylo na klinice nebo v ambulanci, na rozdil
od internist(i, ktefi celou hodinu predndseli o jedné
nemoci a soucasné ji demonstrovali. Mél vybornou
pamét. Recepty psal na tabuli zpaméti. Udélal vizi-
tu, kdyz se Slo pres dviir, nasadil si Cernou Cepicku, coz
jeho ndstupce Samberger délal po ném. Byl rodinnym
1ékafem v mnoha rodindch, 1écil déti, i kdyZ dospely,
a déti jejich déti. Meél-li ndladu, zahrdl pfi ndvsteve
i naKlavir. DFivéjsi rocniky fikaly Janovskému stary
Hebra nebo papataci. To byla ale vSeobecnd pre-
zdivka pro staré pdny. Papataci, cili tfidennihorecka
Febris pappatasii, je nepfijemnd, ale celkem nevinnd
nemoc prendsend komdry. Ale proc sejim tak fikalo,
nevim, snad to mélo néjakou souvislost s papd. Na
Janovskeého Klinice viddla pani Cili, historickd osob-
nost ceské dermatologie. Vypadala docela obycejné,
byla tobledd, stard pani stfedni postavy s drdiilkem.
Pripominala mi tetu Annu. Proto jsem snad nesdi-
lel vSeobecnou antipatii viici ni. Vidél jsem, jak se
hdddvala s asistentkou Vozdbovou. Nds mediky
vilbec nebrala na védomi. Povidalo se, Ze jednou
se pohddala s asistentem a ten Ze si Sel stéZovat
k dvornimu radovi Janovskému. Dvorni rada mu
pry fekl, Ze asistentii miZe dostat, co bude chtit, ale
pani Cili Ze jejen jedna. Pani Cili mu naKlinice a snad
i doma udrZovala urcité, pro ného optimdlni klima,
urcity pofddek. Samberger ji pak brzy odstranil“ .
Byl clenem mnoha odbornych 1ékatskych
spolkdl, jako napifiklad Spolku lékatd
Ceskych, dale 1ékafskych spolecnosti ve
Var$avé, Lublani, Pafizi, Vratislavi, Vidni,
Rimé&, Bruselu, Berliné, Moskvé a Kodani,
¢len Ustfedni jednoty rakouskych spolkil



1ékafskych, c¢len predsednictva 1ékarské
komory pro Cechy, kde se aktivné zabyval
zejména stavovskymi otdzkami lékard.
Mimo jiné byl jeS§té ¢lenem zdravotni ko-
mise mésta Prahy, clenem Jednoty spisova-
telli Ceskych, Cestny ¢len a pét let starosta
Ustfedni jednoty ¢eskych 1ékafti (UJCL).
Navic byl v letech 1871-1877 redaktorem
Casopisu 1ékaffl eskych a prispévatelem
v Osvété (Lékatskych rozhledech).

Byl mu udélen Rad Frantiska Josefa I., srb-
sky fad, vyznamenani Cerveného kfizZe,
zlata medaile Prahy, byl dvornim radou.
Janovsky, jak jiz bylo zminéno vyse, stal
a velmi aktivné se zapojoval do boje o ak-
tivovani ceské 1ékatské fakulty na praz-
ské univerzité. Dlikazem toho je i ¢lanek
z CLC z roku 1883, ktery zachycuje pravé
tento dileZity prilom v pozdéjsim vy-
voji nejenom dermatovenerologie, ale
i samotné Ceské 1lékatské fakulty. Je jim
oslavny clanek Pridtelsky vecer na Cest profe-
soril dr. Janovského, Schobla a Strenga, ktefi se
vyznamné zaslouzili o aktivovani ceské
fakulty. ,Privstupu do prostranného salu konvikt-
ského ovanul nds duch pristi Ceské fakulty 1ékar'ské,
zdfilo ndm na sta jiskrnych oci mediki vstric, ktefi
jako véncem obmykali stredni stiil, jehoZ Celo zabralo
jddro profesorského naseho sboru a jinak obsazen
byl vétsinou starsimi pracovniky v ceském 1ékarstvi,
ba i mnohy zaslouZily bélovlasy veterdn stdpél se
tu v upominky prvého snaZeni svého.” Mezi pri-
tomnymi samoziejmeé byli prof. Eiselt,
Janovsky, Streng a Weiss, slavnostni vecer
byl zahajen proslovem MUC. Zdeborského
a dr. MareSe. Koncertni ¢ast obstarala
kapela p. Cerného, slavnostni pfipitky
pronesli prof. Janovsky, Streng, Weiss,
doc. Maixner, dr. Wach, Zahot, Stein,
MUC. Kriz, Joklik, dr. Mann a dr. Slavik.
Neptitomnému prof. Schoblovi byl zaslan
telegram od ¢eskych mediki, pfitomnych
1ékatti a profesorti, Pfedstavitelé a studenti
Ceské 1ékatské fakulty zde oslavili ispésné
dovr$eni svého dlouhého a urputného boje
za Ceskou fakultu v zemi ceské: ,,Cesky medik
dokofdn srdce své otevird tém, ktefi mu hldsaji
védu jazykem Ceskym - vZdyt tu vyplnéna palcivd
touha nékolika pokolent, kterd se toho slastného
okamziku doZila. I pisatel fddek téch se s bolesti
rozpomind smutnych Casii svého studia, kde nebylo
pro nds slova povzbuzujiciho, slova prdtelského,
kdy co Cechové s ponizujicim pocitem jsme vstupo-
vali na universitu, cizou ndm ve vlastnim domove!
A prec to mladé srdce hledd opory a vysvetluji si,
Zejsme se tlacili kolem kateder téch, ktefi ndrodni
cit nds alespon neurdzeli! S jakou 1dskou musi dnes
Cesky medik Inouti k profesoru ceskému! Videli
jsme na své ofi ten planouci Zdr, nuz necht se
vzmdhd a $ifi! Jen tak vznikne fada pravych Zdki
veky, pristich badatelil a péstitelii Ceskych, kter{
zdvihati pomohou nejmocnéjsi ndspy ndrodniho
samobytu*.©
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Se svym nastupcem, prof. Sambergerem,
byl spoluzakladatelem prvniho ceského od-
borného dermatovenerologického ¢asopisu
Ceska dermatologie, ktery zacal vychazet
od roku 1919, daile byl spoluzakladate-
lem a prvnim pfedsedou Ceské védec-
ké spolecnosti dermatovenerologické
a Spolec¢nosti pro potlacovani chorob
pohlavnich v roce 1922, o jejichZ dalsi roz-
voj se zaslouZil zejména prof. Samberger.
V dermatologické spole¢nosti byl Janovsky
ve svém zivlu - zafil radosti, kdyz zaha-
joval postupné schiize v Praze, Brné
i Bratislavé, velmi Zivé radil, chvalil i de-
batoval. Na pratelskych schiizkach byval
vesely a prekypoval humorem, jak vzpo-
minali jeho souputnici ¢i zaci. Zaroven
bylispoluvydavatelem dermatologického
Casopisu Archiv fiir Dermatologie und
Syphilis, ktery spoluzalozil jeho souput-
nik, pfednosta némecké kozni kliniky
Philip Joseph Pick (1834-1910).

Janovsky publikoval vyznamné mnozZstvi
védeckych publikaci, z nichz bylo 58 Ces-
kych. Zaroven si uvédomoval nutnost pu-
blikovat svoje poznatky a odborné prace
ivcizichjazycich, a diky své znalosti ném-
¢iny, anglictiny, italstiny a francouzstiny
mohl publikovativ téchto svétovych jazy-
cich, ¢imz §iril dobré jméno dermatovene-
rologie na prazské 1ékatské fakulté vjinych
evropskych krajinach. Diky jeho znalos-
ti cizich jazykd - velmi dobfe ovladal
némcinu, francouzstinu a anglictinu,
v pozdnim véku se naudil jesté italsky
- se aktivné i€astnil mnoha zahranic¢nich
kongresti, kde mohl prezentovat své védec-
ké vysledky. Mimo lékafskou problemati-
ku byl publikacné velmi plodny i v otaz-
kach vefejné zdravotnickych, socialnich
a historickych. Janovského publikaéni
¢innost bude podrobné rozebrana dale.
Janovského pfednasky pro mediky byly
velmi oblibené, studenti se v nich moh-
1li obeznamit s pracemi jinych svétovych
1ékafskych autorit, pravé diky jeho zna-
lostem cizich jazykli. Janovsky Zivé pfed-
nasel, mnoho citoval ze svétové literatury
a v kazdé hodiné demonstroval nejméné
dva nemocné. Pfednésel systematicky,
pridrzujic se Hebrovy a Kaposiho déleni
koznich nemoci.®

Mél vybornou pameét, rychle koncipoval
a psal, a nikdy se medikiim nezapomnél
zminit ,,0 svém Unnovi“ (1850-1929).
Paul Gerson Unna (1850-1929) byl némec-
ky dermatovenerolog, ktery zacal medici-
nu studovat na univerzité v Heidelbergu
v Némecku, ale pruska valka jeho studium
prerusila, proto medicinu dostudoval na
univerzité v Lipsku. Jeho doktorskou pra-
ci bylo histologické zkoumani epidermis
a byl prvni, kdo popsal stratum granulo-

sum v epidermis kiiZe. Své dermatologické
znalosti si zdokonalil na studijnim pobytu
u Hebry, Kaposiho a Auspitze ve Vidni,
kde se pravdépodobné setkal s Vitézslavem
Janovskym.?

Vrcholem Janovského pedagogické ¢innos-
ti, ve které ukotvil zaklady ceské védecké
venerologie, byla tfidilna ucebnice vene-
rickych nemoci Nauka o nemocech vene-
rickych a pFijicnych I-1II, Praha 1911-1920,
kterou podrobnéji rozeberu déle.
Janovsky byl v letech 1898-1925, jak jiZ bylo
vy$e zminéno, feditelem Ceské détské ne-
mocnice v Praze, o ¢emz napsal prof. Jifi
Brdlik (1883-1965) ¢lanek s nazvem ,,Prof.
dr. Janovsky, feditel Ceské détské nemocnice* v Ca-
sopisu Pediatrické listy. Prof. Brdlik piSe:
,Zajisté mnohy z vds, zejména z mladsich, ktefi
jste nepoznali profesora Janovského, se podivi, jak
to, Ze dermatolog byl feditelem détské nemocnice.
Janovsky se sice nezabyval détskym 1ékarstvi, tak ja-
ko jeho ndstupce prof. Samberger, ktery, nez se véno-
val dermatologii, piisobil na détské Klinice videriské,
tusim Escherichové, ale jeho vztah vyplyval z jeho
Cinnosti charitativni. Janovsky byl nejen polyhistor,
ale clovek, ktery se zajimal o zdjmy verejné, hlavné
zdravotné-socidlni, jak o tom svédci jeho clenstvi ve
sboru obecnich starsich hlavniho meésta Prahy, byl
organizdtor na slovo vzaty, ktery jiZ svym vystoupe-
nim, vdznosti a skvélou elokvenct, svou pohotovosti
a znalosti zdravotnickych predpisii prokdzal cenné
sluzby i oSetfovatelstvi, jako napr. v oSetfovatelském
kursu Zenského vyrobniho spolu a Cerveného kFiZe.
Ajako takovy verejny Cinitel vdZeny a uzndvany, byl
téZ ve vyboru Ceské détské nemocnice. Byl ve vyboru
Ceské deétské nemocnice jesté v dobé, kdy tato exis-
tovala jen jako spolek, ktery mél na starosti, mimo
ziskdvdni prostredkii i spravu C. k. détské kliniky,
umisténé ve Vinicni ulici na KriZovatce, kde poz-
déji byla laryngologickd Klinika Frankenbergerova
a potom zubni klinika Jesenského. Prvnim feditelem
détské nemocnice, vlastné klinik, byl jeji pfednosta,
profesor Neureuter, zakladatel Ceské pediatrie. Byla
tovzdcnd spolecnost opravdu obétavych, nezistnych
vastenctl, ktefi nejen sviij vSechen volny Cas a svou
prdcivénovali Ceskému ditéti, alei, jak vime, celé své
jméni obétovali na vybudovdni Ceské détské nemoc-
nice (Neureuter, Janovsky, Michl, Cerny, Vrat aj.).
Kdyz v roce 1898 profesor Neureuter zemrel, stal se
feditelem détské nemocnice profesor chirurgie Michl,
ktery vSak jiZ v roce 1900 zemfel. Po ném byl zvolen
za reditele prof. Janovsky, ktery tuto funkci zastdval
az do své smrti v roce 1925“. Prof. Brdlik psal
své vzpominky na Janovského spolecné se
starym vratnym Ceské détské nemocnice,
panem Taborskym. ,Hlas lidu i 1ékare vyznél
velmi krdsné pro osobnost tohoto muzZe, ktery byl
opravdu pravym muZem na pravém misté. Janovsky
svym zaloZenim mél vrozeny cit pro administrativu.
Dobre védel, Ze to nékdy neni lehké uvést v soulad
prdni 1ékarskd s ndmitkami feditelstvi, zejména
kdyz kapsa nestaci. Janovsky mél vybornou priipravu
pro feditelstvi, nebot zastupoval poléta jako primdf
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feditele VSeobecné nemocnice, a tak svoje zkusenosti
mohl uplatnit i u nds. A Cinil tak plnou mérou. Nic
mu neuslo, vSeho si vSiml, od schodil, chodeb poci-
naje, az po kuchyri, prddlo i zahradu. Byl gentleman
jak svym zevnéjSim vystupovdnim, tak i zachdzenim.
Prvni podminkou byla forma, zplisob jeho vystupo-
vdni a toto bezvadné vystupovdni Zddal i od svych
spolupracovnikil a podfizenych. Byvaly vrdtny pan
Tdborsky vzpominal s humorem, jak kazdy, od zfi-
zence po primdre, pri vyzve, Ze se md dostavit k pa-
nu feditelovi, mimodék upravoval si Sat, zapinal
Kkabdt nebo bral Cisty pldst. Pfi pfichodu profesora
Janovského na reditelstvi stdval jiz vrdtny v pozoru
acekal, aZ pan Bauer, vérny fiakrista Janovského, za-
stavil pfed nemocnici, Janovsky diistojné vystoupil po
trech schodech do vestibulu nemocnice, ziistal chvili
stdt pred vrdtnici, rozhlédl se zkoumaveé na vechny
strany a nejednou jeho zrak spocinul na hodindch ve
vrdtnici a ozvalo se: Pane Tdborsky, vase ndsténné
hodiny jdou o dvé minuty napred - pofddnému clo-
veku musijit téZ porddné hodiny, a ubiral se pomalu
po schodech do své kanceldre“. Profesor Brdlik
své vzpominky uzavira: ,Janovsky byl zjev
nevsedni, s paméti primo legenddrni, kterd v uZas
uvddéla nejen domdci, ale i cizi veli¢iny - pamét
nejen vSeobecnd, ale ilokdlni, kterd byla podkladem
jeho velkych védomostt, které rozddval ndm, tenkrdt
mladym plnou mérou.“®

K ptilezitosti jubilea 40 let od ziskani dok-
toratu prof. Janovského je v CLC z roku 1910
gratulace s nasledujicim znénim: ,,15.ledna
1910 slavi prof. Janovsky, pfednosta Ceské kliniky
pro nemoci kozni a syfilis, Feditel Ceské détské ne-
mocnice, zcela v soukromi jubileum 40 let svého
doktordtu. Redakce projevuje panu jubilantovi své
vield blahopfidni, zajisté s plnym souhlasem ctitel,
pidtel a Zdkii!“©

Pri prilezZitosti Janovského odchodu do od-
pocinku koncem zati 1918 obdrZel Janovsky
z mistodrzitelstvi v Praze dopis, ve kterém
mu pan c. k. ministr kultu a vyucovani vy-
métuje roéni penzijni vynos celkem 13200
K., a k tomu mu pan prezident republiky
dekretem z roku 1919 povolil ro¢ni pfidavek
5808 K.®

Janovsky byl jako osobnost nesmirneé spo-
leCensky a velmi si potrpél na slusné cho-
vani. Ackoliv bydlel blizko své kliniky ve
vSeobecné nemocnici, nikdy nesel do prace
pésky, ale vzdy se nechal odvést pfed ne-
mocnici stejnym fiakristou (Obr. 6). KdyzZ
se nahodou pfed klinikou seSel s nékterym
kolegou, bylo to pry predstaveni plné po-
Kklon, uctivych a vtipnych rozhovord.

V lednu 1925 prof. Janovsky onemocnél
tézkym, recidivujicim erysipelem. Veskera
namaha prof. Sambergera, ktery ho spolu
s kolegou Hiibschmannem 1écil, se ukazala
marnou. Sil Janovskému v boji s vycerpa-
vajici, deset tydnt trvajici nemoci, poma-
lu ubyvalo. Den pifed smrti ho navstivil
kolega, docent Karel Gawalowski, ktery
se 0 jeho postupné se zhorsujici zdravotni
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stav, komplikovany pneumonii, obaval.
Gawalowski ve svém ¢lanku vzpomina,
Ze mu nabizel, Ze u Janovského zlistane
pfes noc. Janovsky vsak pravil s ironickym
usmeévem: ,Prece mne nebudete tésit, vim dobre,
jak to se mnou je. Pane docente, jdéte na Kliniku,
mdte dnes sluzbu. Mné staci, kdyZ budete pro mne na
telefonu“. Gawalowskému podal ruku a roz-
loucil se s nim. K ranu Gawalowskému vo-
lala spole¢nice jeho pani - Emilie Sturcova,
Kktera se Janovskému po smrti jeho manzel-
ky starala o domacnost, ale Gawalowski
uz Janovského nalezl mrtvého. Vitézslav
Janovsky zemi‘el na nemoc, kterou cely
Zivot 1é¢il - erysipel - dne 19, bfezna 1925
v Praze. I v priibéhu své nemoci, a skoro
az do poslednich dnti, kdy leZel na posteli
s vysoko vystlanymi polStafi, ptijimal na-
v§tévy, baiordinoval. Svou cennou odbor-
nou knihovnu odkazal v zavéti klinice. 1
O velikosti Janovského osobnosti a jeho
fenoménu svédcii to, Ze se pti prilezZitosti
jeho amrti konala mimofadnd, pietni
schiize k ucténi jeho pamatky Spolku ¢es-
kych 1ékafti v Praze spolu s Cs. dermatolo-
gickou spolecnosti a Védeckym spolkem
protituberkulosnim dne 25. bfezna 1925.
O této schiizi nadm pfinasi zpravu CLC.
Schiizi byli jmenovité pfitomni: zastupce
ministerstva Skolstvi dr. Matous$ Malbohan,
odborny rada dr. Havelka, za ministerstvo
zdravotnictvi dr. Bazika a ministersky rada
dr. Rob, za lékafskou fakultu prazskou
jeji dékan prof, dr. Rizicka, za lékatskou
fakultu bratislavskou a Spolek Ces. 1ékai
v Bratislavé prof. dr. Brdlik, za vysoké
uceni technické v Praze Jeho Magn. prof.
Kas$parek, za némecké dermatology prof.
Kreibich a prof. Fischel, za Ustfedni jed-
notu v Praze dr. Kotynek, za némeckou dr.
Bandler, za détskou nemocnici a prazskou
zupu lékafskou primdar dr. Haas, za
Védecky spolek protituberkulosni
a ZemsKky spolek pro nemocné choroby
plicni prof. dr. Honl, za spravu v§eobecné
nemocnice feditel dr. DoSkar, za 1ékatfskou
komoru dr. Veverka, za Spolek nemocnic-
nich 1ékafd prim. doc. Zahradnicky, za
Mladou generaci a redakci Praktického
lékafe dr. Ribfid, za Spolek zubnich 1ékatft
dr. Wachsmann, za Spolek pro potirani
rakoviny dr. Necas. Tuto pietni schtzi
zah4jil mistopfedseda Spolku ceskych 1é-
kard prof. dr. Heveroch slovy: ,Ddmy a pd-
nové! V posluchdrné, kterou vybudoval prof. dr.
Janovsky, jsme se sesli, abychom zarmouceni nad
jeho smrti vzpomneéli v pietni oslavé velkého jeho
Zivotniho dila. Prof. Janovsky se dozil krdsného veku
77 let. Nez ho zdludny erysipel prepadl, obdivovali
jsme stdle jeho dusevni i télesnou svéZest, pracovni
vykonnost, v niz se mu i mdloktery mladik vyrovnal,
takze se ndm zddlo, Ze stdle se s nim budeme stykat,
Ze stdlebudeme naslouchat jeho vykladiim, bohatym

obsahem i dikce primo jdsavé, aZ prisla ve ctvrtek
smutnd zprdva, Ze prof. Janovsky nds navzdy opustil.
Do krematoria se mu prisli poklonit jeho Zdci a cti-
telé a tam se s nim rozloucil nejlepsi jeho Zdk a jeho
ndstupce prof. Samberger tak, jak se v prvni bolesti
loucime s tim, koho mdme rddi, slovy plynoucimi ze
srdce. V pondéli vzpomenul Spolek Ces. 1ékaril velké
ztrdty, kterou jeho odchodem utrpél. Jako se schdzi
rodina, kdyz se probrala z prvni bolesti po pohrbu
svého drahého, aby si 0 ném pohovorila, tak i dnes se
schdzi z rodiny Ces. 1ékafstvi clenové prof.
Janovskému nejbliZsi: Spolek Ces. 1ékafii a Cs. der-
matologickd spolecnost, abychom si uvédomili, jaké
bylo jeho Zivotni dilo“. Poté prof. Samberger
podal obraz o védecké cinnosti prof.
Janovského, a po ném nasledoval se svou
fe¢i prof. dr. Schrutz, aby po vzijemné
dohodé s kol. Sambergerem doplnil jeho
odborné ocenéni jesté nékolika rysy.
,, Vitézslav Janovsky byl promovdn 15. ledna 1870, za
clena Spolku Ceskych 1ékafiiv byl zesnuly pfijat
24.1edna 1870 a dne 21. tinora tam jiZ predndsel o 1é-
karstvi Arabii. V cldnku tom sledovdn jest na pod-
kladé vseobecného vyvoje kulturniho prechod fecké
vzdélanosti a feckého 1ékafstvi k Arabiim. Jejich 1é-
kaf'stvije poddno podle tii pfednich 1ékafii arabskych:
Rhaza, Avicenna, Abulkasima, jmenovité podle nej-
sympatictéjStho z nich, Rhaza. V rocniku ndsleduji-
cim otiskl dalSi predndSku ze spolu o naukdch
Hippokratovych, zvidsté jeho prognostiku. V obsdh-
lejsich Ertdch z déjin vojenského 1ékafstvi (CLC 1881)
prihlizi ke tfem obdobim: vdlecnému lékarstvi
Homeérskému podle Frohlicha, vojensko-1ékarskym
a zdravotnickym poznatkiim z Xenofontovy anaba-
se, prevlddne podle Corliena, posléze pak k modernim
zkuSenostem z vdlky némecko-francouzskeé z roku
1870-71. Stanovisko srovndvajici zkuSenosti staroby-
16 se soucasnymi pronikd v této prdci vSude a zpest-
feno jest i Cetnymi pozndmkami osobnimi. Mezi
prileZitostné cldnky mozno zaraditi Ndstin déjin
PraZské fakulty 1ékarské v Pamdtniku druhého sjez-
du Ceskych 1ékaril a pfirodozpytcii v Praze 1882, vy-
licujici povSechné déjiny fakulty az do sklonku XVIII.
stol. a prihliZejici také k vyucujicim pomeériim v jed-
notlivych obdobich. Ocenéni vyznamu Karla
Rokitanského poddno jest v oslavném cldnkuv CLC
¢. XVIIL 1879, kdy v prvy vyrocni den umrti méla
byti zasazena deska na rodném domé Rokitanského
vHradciKrdlové. PovSechnd tivaha o stavu 1ékafstvi
zpoc. XIX. stol. Tvofi vhodny podklad pro vystizeni
reformni cinnosti Karla Rokitanského, zvldsté na
piidé némecké“. Takto pokracoval prof.
Schrutz v dal§im vyctu Janovského histo-
rickych praci. Uvadi, Ze jako habilitovany
docent déjin 1ékafstvi a epidemiologie
prednasel vSeobecné déjiny lékatstvi, 1é-
kafstvi od pocatku do Harveye a poté od
Harveye do naSich dob, epidemiologii
a epidemiografii, déjepis starého a stfed-
niho véku atd. Jeho poslednimi historic-
kymi prednaskami byly v LS 1883 déjiny
koznich nemoci a poté déjiny patologie
a terapie ptijice, poté nasledovaly pfednas-



ky jiz s dermatovenerologickou tematikou.
Schrutz dale ve své feci pfipomina to, Ze
Janovsky jesté pred aktivovanim Ceské fa-
kulty, vedle némeckych pfednasek konal
iprednasky Ceské, stejné jako prof. Eiselt,
doc. Spott, tehdejsi doc. Maixner a prof.
Weiss. ,,Spolu s prof. Janovskym odesel posledn{
a uvédomély docent ze spolecného ucitelského sboru
tehdejsi 1ékarské fakulty prazské.” Schrutz vy-
zdvihuje Janovského rétorické schopnosti,
na zakladé kterych byl hledanym a oblibe-
nym prednasSecem a popularizdtorem 1é-
kafské nauky. Re¢nik dale své publikum
upozornil na Janovského formalni, avsak
vyznacnou stranku - stranku jazykovou,
ve které vzdy Janovsky dbal o ¢istotu a pfi-
léhavy vyraz k pojmim a obratim lékai-
skym, ktera byla vlastni vSem buditelim
lékafskym, ktefi vyristali jeSté v némec-
kém prostfedi. Dle Schrutze byl sloh
Janovského ve srovnani s Eiseltem Cci
Weissem nejpruznéjsi a nejplynulejsi.
V dokonalé vybrané formé dbal na jazyko-
vou Cistotu a priléhavym vyrazem zachytil
zZadouci mySlenku i 1ékafsky pojem. Dalsi
feCnici na této pietni schiizi byla jeho stu-
dentka a pozdéjsi asistentka na jeho klini-
ce dr. EliSka Vozabova, ktera zesnulému
prof. Janovskému dékovala za pomoc pii
prosazeni studia Zen na lékarské fakulté.
Vzpomind, Ze svym pronikavym duchem
a vysokou inteligenci stal az do poslednich
dnti svého kmetského véku v prvni fadé
védeckého pokroku a neuzaviral se zadné-
mu novému proudu socidlnimu. Jeho vel-
ka Zivotni zkuSenost, dobrotivost, jemnost
a uslechtilost utvarely v jeho dusi zajem
ovSe krasné, pokrokové a spravedlivé, tak-
to ho znala a vzpomina na néj nejenom
jako jeho studentka, ale i jako jeho asis-
tentka. Doktorka Vozabova mu déle déko-
vala za obétavost a jemny takt, se kterym
se Zenami - prvnimi 1ékarkami na prazské
fakulté jednal. Poté slovo pfebral pediatr
dr. A. Haaz (1866-1941) a vzpominal na
obdivuhodné Janovského vedeni, cit k dé-
tem, ale i ifednim vécem a administrati-
vé, jeho velky diplomaticky takt, ktery tak
Casto pouzival ve své funkci feditele détské
nemocnice, kterou vyzvedl na vys$si droven
a svou osobnosti v tom nejlep§im ovlivnil.
Dr. Haaz ve své feci uvedl, Ze détska ne-
mocnice uctila pamatku svého zesnulého
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feditele intimni domaci smutecni slavnos-
ti, ke které nebyla vefejnost zvana. V pfed-
vecer kremace byl zesnuly pievezen do
nemocni¢ni vykropni kaple, uloZen na
kvétinami vyzdobeny a vénci obkli¢eny
katafalk, aby jesté jednou, svoji posledni
noc, spocinul pod krovem détské nemoc-
nice, ktery mu tak k srdci pfirostl.
Druhého dne v 9 hodin za pfitomnosti
Spolku pro zfizeni a vydrzovani Ceské dét-
ské nemocnice a chorobince v Praze a ce-
1ého ustavniho personalu se konala zpiva-
na zadusni mse, po které se vSichni
odebrali do vykropni kaple. Persondl se
se jmenovanym rozloucil jako se zaslouzi-
lym feditelem a zejména dobrym cloveé-
kem. Na to byla rakev odvezena do krema-
toria k odpoledni pohfebni slavnosti.
Pietni slavnost uzavira psychiatr prof.
Heveroch (1869-1927), ktery dékuje za hoj-
nou ucast na této schiizi, témito slovy: ,Na
vzdy doznéla slova prof. Janovského v této sini, do-
znély vzpominky na jeho $tastny a plodny Zivot, ale
pamdtku tohoto vzdcného muZe uchovdme ve svych
dusich.“® Na zpravu o poslednim rozlouce-
ni s prof. Janovskym nasleduje clanek mi-
krobiologa prof. Honla (1863-1936) s na-
zvem Prof. Dr. V. Janovsky a Tuberkulosa, kde se
muZeme docist o jeho plisobeni i v tomto
1ékafském oboru, ktery ovlivnil nejenom
svou védeckou ¢innosti, ale i velkym hu-
manitnim pochopenim a charitativni ¢in-
nosti, s jakou spoluzakladal a budoval
sanatorium pro nemocné tuberkulézou na
Plesi a sanatorium Albertinum. Dr. Honl
v €lanku za Cs. védecky spolek proti tuber-
kulose vzpomina, Ze béhem jednoho roku
utrpél tento obor imrtim tfi prvnich Cest-
nych ¢lend - Deyla, Hlavy a Janovského -
krutou ranu, ktera se jen tak nezaceli. Sviij
¢lanek uzavira slovy: ,Prof. dru Janovskému
v Cs. spolku védeckém proti tuberkulose budiz vétnd
pamét, jeho Zivotni dilo a jeho ctnosti badatelské
v prdci k rozmachu, zmohutnéni a i také konecném
ocenénivedy 1ékarské - Ceské, a tim i Ceské ftizeolo-
gie. “(12)

O svétové proslulosti prof. Janovského nas
muZe presvédcit i fakt, Ze zpravu o jeho
smrti spolu s kratkym Zivotopisem pfinesl
i mezinarodni a velmi uznavany casopis
Journal A. M. A. (American Medical Association,
Casopis americké 1ékafské spolecnosti).®

Univerzita Karlova v Praze, 2. Iékafska fakulta a Nemocnice Na Bulovce, Dermatovenerologicka klinika

Univerzita Karlova. 1. Iékaska fakulta, Ustav déjin Iékafstvi a cizich jazykl

Profesor Vitézslav Janovsky byl vskutku
renesancni osobnosti, fadil se k pfednim
evropskym specialistim a vyznamnym
predstavitelim dermatovenerologie pfelo-
mu 19. a 20. stoleti, byl nestorem a zakla-
datelem Ceské dermatovenerologie. Navic
byl znalcem krasné literatury, vytvarného
uméni i vybornym pianistou. Jeho mi-
motadnd angazovanost v Zivoté vefejném
iprofesnim, jeho vysoka odborna arovern,
kdy sledoval a zavadél do ¢eské dermato-
venerologie nejnovéjsi 1ékatfské poznatky
v1écbé i diagnostice koznich a pohlavnich
nemoci, vyznamné a naprosto zasadné
prispéla k vyraznému rozvoji Ceské derma-
tovenerologie, ktera méla velké Stésti, Ze
u jejiho zrodu stala osobnost pravé profe-
sora Janovského.
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715t Annual Meeting - AAD
Miami Beach, 1.-5. 3. 2013

V prvnich bfeznovych dnech se konal jiz
71. ro¢nik setkani dermatologt z celého
svéta pod hlavickou Americké akade-
mie dermatologie (American Academy
of Dematology - AAD). Kongres probi-
hal v rozlehlém kongresovém centru
v Miami. Uéastnici se mohli od 7. hodiny
ranni do 6. hodiny vecerni zucastnit pa-
ralelné v mnoha silech plenarnich lekci,
sympbzii, fér, kurzli, workshopt a dis-
kusnich skupin. Kazdy si mohl vybrat
téma, které ho zajima - témata byla kon-
cipovana napti¢ dermatologii. Po tfi dny
byla pfipravena a oteviena vystava firem,
kde bylo mozno se seznamit s novinkami
na trhu v oblasti dermatologie a kosme-
tiky. Kazdy den také probihala diskuse
nad postery. VSechny pfijaté postery byly
k dispozici na pocitaci a jednotlivé po
tématech prezentovany v podobé péti-
minutové prednasky s diskusi.

Dr. Martin A. Weinstock ve své pre-
zentaci zd@iraznil nutnost screeningu
v boji proti vysoké mortalité pfi diagnéze
melanomu. Dr. Weistock se domniva, Ze
prevenci a véasnou detekci by bylo mozno
v piistich deseti letech snizit imrtnost
na melanom o polovinu.

O screeningu melanomu a kombino-
vané terapii hovofil v ramci Hot topics
dr. Allan C. Halpern. Mortalita na me-
lanom oproti jinym naddorim neklesa,
ackoli se vyuziva fada screeningovych
programd a v 1é¢bé se uplatiiuji vysled-
ky genetického vyzkumu. Dr. Halpern
zdlraznil, Ze melanom, lokalizovany na
ktzi, nepotfebuje drahé vysSetfovaci me-
tody a screeningové vySetfeni je dopro-
vazeno nulovou morbiditou. V 1é¢bé se
v posledni dobé na podkladé genetického
vyzkumu (mutace BRAF genu, MEK genu
a CTLA 4) objevily nové 1éky, které se
podle studif zdaji byt iéinné.

Téma kontaktné alergické dermatitidy
si pro svou prezentaci vybral dr. David
E. Cohen, ktery zd@iraznil, Ze nikl a barvy
na vlasy jsou nejcastéj$imi kontaktnimi
alergeny jiZz 75 let. Novym problémem se
zdaji byt kovové implantaty napi. kloubti
a zlato v cévnich protézach - alergicka
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reakce mize zplsobit ztratu kloubu a re-
stenézu protézy.

Dr. Jouni Uitto pfednesl prezentaci na
téma geneticky vyzkum a jeho vyznam
v 1é¢bé dédi¢nych chorob. Rozs$ifeni
znalosti genetiky dava dermatologim
v 1é¢bé vrozenych dermatéz nové moznos-
ti. DlleZitd je téZ prenatalni diagnostika,
ktera se v posledni dobé velmi zlepsila,
a k dispozici jsou nové moznosti vySetfeni
anasledné 1é¢by. Dr. Uitto zaméfuje sviij
vyzkum na epidermolysis bullosa, skupi-
nu mechanobuléznich chorob, pro které
je spole¢nym klinickym a diagnostickym
pfiznakem puchyf. V poslednich dvou
desetiletich byl zaznamenan vyznamny
pokrok ve vyzkumu této skupiny chorob,
pfedevSim v poznidni molekularni
podstaty klinickych projevii. Choroba
muZe byt AD i AR, bez rasové a etnické
predilekce. Bylo identifikovano 18 gend,
jejichZ mutace je podkladem rdznych
forem choroby. Byla provedena genova
analyza u vice neZ 1000 rodin, u kterych

byla identifikovana fada pro rodinu spe-
cifickych mutaci. Informace o kandidat-
nich genech a specifickych mutacich
nam dava moznost odhadnout zavaznost
choroby jizZ pfi narozeni ditéte.

Prof. Plewig predvedl vycerpavajici
interaktivni uceleny pifehled chorob
vrozenych i ziskanych s projevy akné.
Zdaraznil, Ze kongenitilni adrenalni
hyperplazie neni onemocnéni vzacné.
Aknézni projevy v ramci tohoto onemoc-
néni jsou obvykle vyrazné a nereaguji
na béznou lé¢bu ani systémovymi re-
tinoidy. U Zen jsou pak obvykle dopro-
vazeny hirzutismem a nepravidelnou
menstruaci. Podkladem je defekt genu
CYP2A1. obvykle nizké davky antiandro-
genll v kombinaci s nizkymi davkami
glukokortikoid@i u Zen a nizké davky
glukokortikoid u muza vedou ke sta-
bilizaci onemocnéni a stejné tak i koz-
nich projevii. Dale prof. Plewig prezen-
toval velmi plisobivym zplisobem kozZni
zmény, Kkteré zplsobi androluteom,




perzistujici corpus luteum v gravidité
s nadmérnou produkci testosteronu.
Kromé zanétlivych aknéznich projevi
je u tohoto stavu pritomna nadmérna
tvorba mazu, hypertrichéza, hlubo-
ky hlas a dalsi projevy maskulinizace.
U syndromu polycystickych ovarii (PCO)
zdliraznil, Ze u muzi pribuznych Zenam
s timto syndromem se vyviji specialni
typ metabolického syndromu. A dale,
Ze u pacientek s PCO lécenych izotreti-
noinem se dramaticky zvySuje hladina
lipidt. Predstavil i podtyp syndromu
PCO, tzv. HAIR-AN (hyperandrogen-in-
sulin resistence-acanthosis nigricans)
syndrom. Dale se prof. Plewig vénoval
acne fulminans. Pfipomnél ulcerativni
charakter aknéznich 1ézi, které prichaze-
jinahle a jsou kromé horecky, leukocyté-
zy, zvySené sedimentace a cirkulujicich
imunokomplexti doprovazeny i osteoly-
tickymi 1ézemi a nékdy i erythema no-
dosum. Zddiraznil nutnost scintigrafic-
kého vySetfeni a kontraindikaci biopsie
osteolytického loziska pro riziko osteo-
myelitidy. V 1é¢bé kromé kortikosteroid
a nizkych davek systémovych retinoidt
jsou s efektem pouzivany protilatky proti

MUDr. Nadézda Vojackova, MUDr. Jorga Fialova
e-mail: nadezda.vojackova@bulovka.cz

ZE SVETA DERMATOVENEROLOGIE

TNF alfa ¢i antagonista receptoru pro
interleukin 1 (anakinra). U SAPHO (sy-
novitis-acne-pustulosis-hyperostosis-
-osteitis) syndromu zminil vyskyt akné
pouze ve 20 % pfipadd onemocnéni - na
rozdil od zvysené produkce mazu, ktera je
pfitomna aZ ve 100 % pfipadd. Dale uvedl
asociaci s Crohnovou chorobou a ulceréz-
ni kolitidou.

Dalsi onemocnéni, kterému se prof.
Plewig ve svém sdéleni vénoval, byla ac-
ne inversa. Zdiiraznil odli$nosti od acne
vulgaris jak v nastupu onemocnéni, tak
v klinickych projevech i pribéhu one-
mocnéni. Pfedstavil praci japonskych
autorl o zichytu mutace v NCSTN (gen
kédujici klicové komponenty gama-se-
kretdzy) u familidrniho vyskytu tohoto
onemocnéni. Histopatologické vysetfeni
zde na rozdil od acne vulgaris ukazuje na
postizeni nikoliv sebacedznich, ale termi-
nalnich folikuld. Apokrinni potni zlazy
nejsou postizeny. Proto uvadél oznaceni
disekujici termindlni folikulitida. I zde
zminil silnou asociaci se zanétlivymi
stfevnimi chorobami. Jisté zajimavym
doplnénim bylo, Ze touto chorobou trpél
Karel Marx. U PAPA (pyogenic arthritis,

Univerzita Karlova v Praze, 2 |ékafska fakulta a Nemocnice Na Bulovce, Dermatovenerologicka klinika

pyoderma gangraenosum, acne) syndro-
mu popsal genovou podstatu onemocné-
ni. Mutace genu CD2BP] zpiisobi sniZeni
mnozstvi pyrinu jako inhibitoru zanétu
exprimovaného na neutrofilech, a tim
dojde k infiltraci neutrofilti ve tkanich.
Prezentoval zajimavou kazuistiku, kde
pravé az pritomnost pyoderma gangrae-
nosum u pacienta s aknéznimi projevy
pomohla k diagnéze PAPA syndromu
a lécba anakinrou pomohla k vyznam-
né remisi onemocnéni. Na zavér zminil
PASH (pyoderma gangraenosum, acne,
hidradenitis suppurativa) syndrom, novy
autoinflamatorni syndrom odlisny od
PAPA syndromu.

Byly jsme velmi rady, Ze jsme mohly
prezentovat i vysledky nasi prace a repre-
zentovat ceskou dermatologii na tak pres-
tiznim kongresu, jakym je 715t Annual
Meeting AAD.

Ucast eskych dermatologli na kongresu:
Vojackova N., Fialova J., Hercogova J.:
Acanthosis nigricans as paraneoplastic
of internal malingnancy.

Fialova J., Vojackova N., Hercogova J.:
A diagnostic challange Mycois fungoides
or psoriasis.
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Odesel profesor

MUDr. Jiri

Zahejsky, DrSc.

Dne 3. prosince 2013 zemftel ve véku 83 let
po dlouhé a tézZké nemoci v kruhu své rodi-
ny prof. MUDr. Jifi Zahejsky, DrSc., tfeti
prednosta Dermatovenerologické kliniky
Lékatské fakulty Masarykovy univerzity ve
Fakultni nemocnici u svaté Anny v Brné.

Prof. Zahejsky pochazel z Gfednické rodi-
ny. Vystudoval gymnazium v Chotébofi
a poté lékarskou fakultu - nejdiive v Hradci
Kralové, studium dokon¢il v Brné. Po pro-
moci v roce 1955 uvazoval o otorinolaryn-
gologii, nakonec vS§ak nastoupil na kozni
oddéleni v Pardubicich a tam jako mlady
1ékar diagnostikoval u pacientky se zahad-
nou diagnézou lepru. Rad o tom piipadu
vypravél, v tom vypravéni se odrazela jeho
koncizni mysl. S oblibou fikaval: ,,Kdyz ten
pripad vidélo tolik zkuSenych lidi ovése-
nych tituly a nevédéli si s nim rady, musi
to byt néco, s ¢im se dosud nesetkali. A ja
na to piisel.“

V roce 1960 nastoupil jako sekundarni
1ékat na brnénskou kozni kliniku a brzy
na to zapocala jeho akademicka draha.
0Od pocatku ho zajimala fyziologie kiiZe,
tomu odpovida zaméfeni jeho kandidat-
ské dizertac¢ni prace z roku 1967, a posléze
i jeho prace habilita¢ni o hydratacnich
mechanismech kozniho povrchu.

V roce 1975 ziskava docenturu a jeho dok-
torska prace z roku 1982 se vénuje téma-
tu antiperspirace. V roce 1982 je jmeno-
van profesorem a jako prednosta vede
Dermatovenerologickou kliniku Lékatské
fakulty Masarykovy univerzity FN u svaté
Anny az do roku 1996.

Jeho odborny rozmér vyznamné ovlivnilo
plsobeni na oddéleni détské dermatologie
ve FDN v Brné, tedy plisobeni pedagogické,
ale i védecké v laboratori fyziologie kiiZze
vedené docentem Rovenskym. Tato labora-
tof méla vynikajici Grovenis aplikac¢nimi
vystupy pro primysl z hlediska vyroby ma-
teridld vhodnych pro détskou kiiZi. Krasné
obdobi brnénské védecké dermatologie!
Zde, v détské nemocnici, se prof. Zahejsky
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stal pfednim odbornikem na problematiku
ktize v détském véku. Zvlasté studenty pe-
diatrie byl ctén a velmi obliben jako vyni-
kajici pedagog. Zajistoval vyuku oboru na
pediatrickém sméru od roku 1971 do roku
1982 a poskytl studentim vyborny studijni
material v podobé svych skript.

Oblasti zajmu profesora Zahejského byla
fada, napf. diabetes melllitus a kiize, zde
pfedevs$im vyznam pozdni enzymatické
glykace keratinl a plisobeni antioxidan-
tl, dale nezadouci acinky latek a faktor
zevniho prostfedi narusujicich kozni ba-
riérové systémy.

Prof. Zahejsky si vidy uvédomoval vyznam
venerologie v aspektech medicinskych
i spolecenskych.

V roce 2006 vydava velmi cenénou mo-
nografii ,,Zevni dermatologické terapie
a kosmetika“ a jeho védecko-vyzkumna
prace nekondi. Jako osmdesatnik se stava
spoluautorem patentu na prostiedek ze-
vni 1é¢by pomahajici obnové epidermalni
bariéry s vyuzitim nanocastic. Jde o novy

typ emulzniho systému, tzv. Pickeringovy
emulze. V prosinci roku 2012 o tomto systé-
mu pfedndasi na III. brnénském dermato-
logickém dnu Antonina Tryba. Pfednaska
je skvéla, pfijata vSemi s obdivem a tictou.
Byl ¢lenem ceskych, slovenskych a ev-
ropskych odbornych spolecnosti, clenstvi
v Ceské spolecnosti chemické doklada 3ifi
zabéru u jeho aktivit zaméfenych na zevni
terapii i kosmetologii. Byl také Cestnym
¢lenem fady spolecnosti, véetné Polské
dermatovenerologické spole¢nosti, laure-
atem Zlaté medaile Masarykovy univerzity
v Brné, Zlaté medaile Lékatské spolecnosti
J. E. Purkyné a Hynkovy medaile LF UK
Bratislava. Ano, také jeho spoluprace se
slovenskymi kolegy byla vyznamna a da
se Tici, Ze stala a pfinosna, na Slovensku
se té§il velkému uznini a mél tam fadu
osobnich pratel.

V pracovné mél citat Jana Wericha: ,Kdyz
uz ¢lovék jednou je, tak ma koukat, aby
byl.“

A on osobnosti Ceské, slovenské a evropské
dermatovenerologie byl.

Prof. Zahejsky byl ¢lovék s pozitivnim pti-
takanim Zivotu, ¢lovék oblibeny, s mnoha
prateli v kruzich odbornych i uméleckych.
Inu - vmladi ochotnické divadlo, opereta,
dokonce kompozice. Hudebni zanr ho cely
Zivot bavil.

Maél vydafeny smysl pro humor, poezii
i prézu. To mimo jiné dalo zdklad pub-
likaci ,,Rozpustilé papulky v ismévném
vzpominani“, kde vzpomind na své pratele
a kamarady a veselym okem pohlizi i na
obor sam.

S téZkou nemoci bojoval ptil roku, statecné
ji Celil a svlij zdravotni stav nékdy humor-
né zlehcéoval. Nebyl to bézny postoj.

Prof. Zahejsky ndm zanechal odborny i lid-
sky odkaz: mnoho véci se miize zménit, ale
ustfednim bodem nasi existence by mél
byt ¢lovék sam.

Prof. MUDr. Vladimir Vasku, CSc.



CESKA AKADEMIE DERMATOVENEROLOGIE - AKCE

Kalendar vzdélavacich akci

26.2.2014 12. DERMATOLOGICKE KOLOKVIUM: PSORIAZA

MISTO A CAS: Praha, Dermatovenerologicka Klinika 2. LF UK
a Nemocnice Na Bulovce, 13:00-17:00 h

PORADATEL: Dermatovenerologicka klinika 2. LF UK a NNB a CADV
KONTAKT: dermatology@bulovka.cz

19. 3. 2014 13. DERMATOLOGICKE KOLOKVIUM:
ALERGOLOGIE A PROFESIONALNI DERMATOZY

MISTO A CAS: Praha, Dermatovenerologicka Klinika 2, LF UK
a Nemocnice Na Bulovce od 13:00-17:00 h

PORADATEL: Dermatovenerologicka klinika 2. LF UK a NNB a CADV
KONTAKT: dermatology@bulovka.cz

14.-15. 3. 2014 MEZINARODNI
DERMATOVENEROLOGICKY KONGRES

MISTO KONANI: Brno
PORADATEL: Galderma-Spirig
KONTAKT: www.spirig.cz

21.-25. 3. 2014 AAD ANNUAL CONGRESS

MISTO KONANI: Denver (USA)
KONTAKT: www.aad.org

11.-12. 4. 2014 20. NARODNi DERMATOLOGICKY KONGRES

MISTO KONANI: Praha, Hotel Marriot

PORADATEL: CADV, Dermatovenerologicka klinika 2. LF UK a NNB,
Dermatovenerologicka klinika MU, FN U Sv. Anny a FN Brno
a IKEM

KONTAKT: dermatology@bulovka.cz, www.dermasympozium.cz

25.-27. 4.2014 JARNI SKOLA DERMATOHISTOPATOLOGIE

MISTO KONANI: Plzemi, 16:00 h

PORADATEL: Dermatovenerologickd klinika 2. LF UK a NNB,
Biopticka laboratof s. r. 0. a CADV

KONTAKT: dermatology@bulovka.cz, www.dermanet.eu

7.-10. 5. 2014 10™ EADO CONGRESS

MISTO KONANI: Vilnius (Litevsko)

KONTAKT: www.eado2014.com

12. 5. 2014 14. EVROPSKY DEN MELANOMU V CR

MiSTO KONANi: ambulance dermatologii v CR
Dermatovenerologicka klinika MU, FN u sv. Anny
a FN Brno a IKEM

PORADATEL: EADV, CADV
KONTAKT A PRIHLASKY: dermatology@bulovka.cz

(akce poradané nebo podporované Ceskou akademii dermatovenerologie)

14.5.2014 14. DERMATOLOGICKE KOLOKVIUM:
DETSKA DERMATOLOGIE

MISTO A CAS: Praha, Dermatovenerologicka klinika 2, LF UK
a Nemocnice Na Bulovce, 13:00-17:00

PORADATEL: Dermatovenerologicka klinika 2. LF UK a NNB a CADV
KONTAKT: dermatology@bulovka.cz

22.-25.5.2014 11™ EADV SPRING SYMPOSIUM

MISTO KONANI: Bélehrad (Srbsko)
PORADATEL: European Academy of Dermatology and Venereology
KONTAKT: EADV.ORG

5.-7.6.2014 COSMODERM

MiSTO KONANI: Benatky (Itdlie)

KONTAKT: www.escad.org

12.-14. 6. 2014 12™ ESDP CONGRESS
MISTO KONANI: Kiel (Germany)

KONTAKT: www.espd.org

12.-14. 6. 2014 CESKO-SLOVENSKY
DERMATOLOGICKY KONGRES

MiSTO KONANI: Vysoké Tatry (Slovensko)
KONTAKT: www . sds-sls.sk

3.-6. 9. 2014 XV. WORLD CONGRESS

ON CANCERS OF THE SKIN

MISTO KONANI: Edinburgh (Velka Britanie)
KONTAKT: www.eadv.org/calendar
4.-7.9.2014 22"° INTERNATIONAL
PIGMENT CELL CONFERENCE

MISTO KONANI: Singapur

KONTAKT: www.ipcc2014.01g

18.-20. 9. 2014 XXVII. IUSTI EUROPE CONGRESS

MISTO KONANI: Valletta (Malta)
KONTAKT: www.iustimalta2014.org

Portal moderni dermatologie
pro laickou verejnost:
www.dermanet.cz

Portal pro odbornou veFejnost:
www.dermanet.eu
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O ‘ VEDOMOSTNI TEST

Otazky k tematu
Hemangiomy kojencu

Test hodnocen 2 kredity systému celozivotniho vzdélavani Ceské IékaFské komory.

1. Infantilni hemangiom je:
a) cévni malformace,

b) Dbenigninador,

c) 10krat castéjsiu divek,

d) neménny po narozeni.

2, Infantilni hemangiom byva nejcas-

téji na:

a) na dolnich koncetinach,

b) na hornich koncetindch a krku,

¢) mnaSsiji,

d) nahlavé a krku.

3. Infantilni hemagiom:

a) ohroZuje pacienta na Zivoté ve vice nez

poloviné pripadi,

b) pacienta na zivoté nikdy neohrozuje,

c) muze byt segmentalni,

d) podminuje vyvojovy defekt ve 2. tri-

mestru gravidity.

4, Prirozeny vyvoj hemangiomu ma

obvykle fize:
a) proliferace do jednoho roku,

b) proliferace do dvou mésict,

c) involuce u poloviny pacientdi do péti

let,

d) involuce u vSech pacientt do 15 let.

5. Hemangiomatézu charakterizuji:

a) regrese do tfi let véku,
b) méstnavé srdecni selhani,
c) obstrukce zlucovych cest,

d) krvacenido kloubi.

6. PHACES syndrom je asociace:
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a)
b)
o)

a)

b)
o)

10.

a)
b)
c)
d)

11.

a)
b)

hemangiom na hrudniku,

anomalie oka,

anomalie ucha,

arteridlni cerebrovaskularni malfor-

mace.

PELVIS syndrom je:
malformace zevniho genitalu,
atrézie anu,

roz§tép patra,

spindlni rozstép.

Superficiilni hemangiomy:
jsou méné casté,

tvoti aZz 60 % hemangiom,
jsou modré,

mohou vystupovat nad troveri kiize.

Viscerilni postiZeni je nutné vylou-
¢it pri:

pritomnosti péti segmentélnich he-
mangiomi,

rozsahlém postiZeni obliceje,

pfi postiZeni oka,

pfi krvaceni z hemangiomu.

Kongenitilni hemangiom:

je infantilni hemangiom,

rychle roste po narozeni,

nikdy neregreduje,

postihuje 3 % novorozencti.
Infantilni hemangiomy 1é¢ime:
vzdy,

pokud jsou ohroZeny Zzivot a Zivotni

funkce,

o)
d)

12,

a)
b)
)
d)

13.

a)
b)
)
d)

14,

a)
b)
)
d)

15.

a)
b)
)
d)

16.

a)
b)
)
d)

nikdy nelé¢ime,

pokud postihuji oblicej a jsou plosné.

Propranolol je:
antihistaminikum,
kortikoid,
betablokator,

kalcineurinovy inhibitor.

Indikace k 1é¢bé propranololem
jsou:

kongenitalni hemangiom,
segmentalni hemangiom,

renalni insuficience,

cerebrovaskularni anomalie.

VySetfeni pfed 1é¢bou propranolo-
lem zahrnuje:

neurologické vysetfeni,

EKG,

angiografii,

imunologické vySetfeni.

Infantilni hemangiom lze 1é¢it:
kryoterapii,

inhibitory TNF alfa,

biologickou 1é¢bou,

cévnim laserem.

Délka 1é¢by propranololem je dopo-
rucovana (po¢et mésicu):

tii,

Sest,

devét,

dvanact.



VEDOMOSTNI TEST

17. Propranolol se nasazuje ve fizi: 19. VySetieni ultrazvukem je indikovd- ReSeni testu z éisla 4/2013
a) proliferacni, nou: lac, 2b, 3d, 4bd, 5bc, 6abd, 7b, 8a, 9bcd,
b) stagnace, a) superficidlniho hemangiomu, 10d, 11d, 12c, 13d, 14a, 15b, 16d, 17bcd, 18bd,
c) involuce, b) hlubokého hemangiomu, 19d, 20bcd.
d) kdykoli. ¢) smiSeného hemangiomu,

d) neniindikovano. Tfemi nejrychlejsimi Fesitelkami testu

z Cisla 4/2013 jsou MUDr. Daniela

18. Mezi absolutni kontraindikace ) S S
Zatloukalova, MUDr. Stépanka Pavcova

podini propranololu patfi: 20. Mezi cévni naddory patfi: a MUDr. Petra Fialova, které ziskava-
a) gastrointestinalni choroby, a) naevus flammeus, ji registraci na 20. nirodni dermato-
b) kardiovaskularni choroby, b) pyogenni granulom, logicky kongres.
c) infekce hornich cest dychacich, ¢) hemangiopericytom,
d) astma. d) zadny zuvedenych.

VazZeni kolegové,

své odpovédi zasilejte e-mailem nejpozdéji do konce bfezna 2014 na adresu dermatology@

bulovka.cz. Tfi nejrychlejsi fesitelé obdrzi registraci na 20. narodni dermatologicky
kongres.

Vyherce ozndmime v nasledujicim cisle.
o e o e o o e — = %
Odpovédni listek testu znalosti Ceska dermatovenerologie 1/2014

Vazeni Ctenafti,

¥z

dle platného Stavovského predpisu Ceské 1ékafské komory &. 16, § 5 pfilohy €. 1, bylo védomostnimu testu Ceské dermato-
venerologie pridéleno v systému kontinualniho vzdélavani 1ékaft ocenéni dva kredity, které ziskiate zodpovézenim otazek.
Spravné odpovédi zakrouzkujte.

Otézka Otazka Otazka 11 Otazka 16
Otézka Otazka Otézka 12 Otazka 17
Otézka Otazka Otézka 13 Otazka 18
Otazka Otazka Otazka 14 Otazka 19 >
>
Otézka Otézka 1 Otézka 15 Otézka 20 5
Titul, kfestnijméno, prijmenti:......coviiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiieeeiiiiieeeenns Vyplnény odpovédni listek oskenujte a zaslete elek- <
16§ =T @ S tronicky na adresu: §
DA LT e N -
PO ittt dermatology@bulovka.cz
2 = Tele) 5 £ LTS :
[0]570) SRSt &
TElefON, @ THIAILL . enee et e e e e e e e e e e e e e e g
Vsechny tyto polozky jsou povinné, ;
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HUMIRA"

bojuje S psoriézou
nejen na kuzi
oko nod ni’

HUMIRA® Adalimumab. Zkrécena informace o Iégivém pfipravku

Slozeni: 0,8 ml injekéniho roztoku obsahuje 40 mg adalimumabu. Indikace: Autoimunni
onemocnéni u pacientd, u nichz odpovéd na konventni Iécbu nebyla dostatetnd, kieff ji
netoleruji, nebo je u nich z jinych pficin kontraindikovana. Revmatoidni artritida: stredné t87ka az
tézka aktivni RA dospélych, jestlize odpovéd na DMARDSs véetné methotrexatu neni dostatecna
a u téch, keefi nebyli v minulosti methotrexatem léceni. Pripravek je mozné podévat
v monoterapii. Poliartikuidrmi juvenini idiopatickd artritida; 1é¢ba aktivni juvenilnf idiopatické
artritidy u dospivajicich ve véku od 2 let. Avaln/ spondylartiitida: Ankylozujici spondyitica: 1écba
dospélych s tézkou aktivni ankylozujict spondylitidou. Avéilni spondylartitica bez radlologického
prikazu AS: 16Eba dospelych pacientd s tézkou spondylartitidou bez radiologického prikazu AS,
ale s objektivnimi znmkami zanétu (zvySené CRP a/nebo zndmky na MRI). Psaratickd artritida.
aktivni a progresivni psoriatickd artritida dospélych. U pfipravku Humira bylo prokézano snizeni
rychlosti progrese poSkozen! periferich kloubd a zlepSenf fyzickych funkcl. Psoréza: stiedné
tézka a7 tézka chronicka loziskova psoridza. Crohnova choroba: 1) dospélipacienti: stiedné tézka™
az tézka aktivni Crohnova choraba. 2) pediatricti pacienti: 1écba tézke aktivni Crohnovy choroby
u pediatrickych pacientdi (od 6 let), u kterych reakce na konventni Iétbu, véetné nutriéni 1étby,
kortikosteroidd nebo imunosupresiv nebyla dostatecnd, nebo ji netolerujf ¢i je u nich tato lécba
kontraindikovana. Ucerdzni kofitida: stiedné t87ka az t87kd aktivni ulcerdzni kolitida u dospélych
pacientd. Davkovani: Pofartikuti Polyartikutin juvenin/ idiopatickd artrida: U déti od 2 do 12 let se
doporucuje davka 24 mg/m-" télesného povrchu a7 do maxima 20 mg (u déti od 2 do 4 let véku)*
a40mg u détf od 4 do 12 let véku], poddvan kazdé dva tydny subkutdnni injekct. Dévka se
stanovi na zaklade vysky a hmotnosti pacienta. Déti od 13 let uzivaji dévku 40 mg kazdy druhy
tyden bez ohledu na télesny povrch. Crohnova choroba: Déti do 40 kg j- pocatecni

® 12 let klinického sledovani

napri¢ vSemi indikacemi’

Na zakladé vysledki
bezpecnostni analyzy nebyly

zjistény zadné noveé varovne
signaly tykajici se nezadoucich

ucink

Nejrozsahlejsi publikovana
bezpecnostni databaze
pro anti-TNF preparat
napric¢ indikacemi'

tyden. Pacienti, u nichz neni odpovéd'na Iécbu adekvatni, mohou profitovat ze zvySeni ddvek na
40 mg kazdy tyden. V pribghu udrZovaci Iéchy Ize snizovat davky kortikosteroidd. Psardza:
Uvodni dévka 80 mg, nésledovana dévkou 40 mg kazdy druhy tyden, potinaje prvnim tydnem po
dévce Gvodni. Ostatn/ indikace: 40 mg adalimumabu subkutanné kazdy druhy tyden.
Kontraindikace: hypersenzitivita na lécivou létku nebo pomocné latky, aktivni tuberkuldza,
jiné zavainé infekce, stiedné tézké aZ tézké srdecni selhani. Gravidita a laktace: pnda’vénl
adalimumabu v téhotenstvi se nedoporutuje. BEhem Iétby a & mésicti po jejim ukonceni nesmi
Zeny kojit. ZvaStni upozornéni: Pied zahéjenim [é¢by musi byt vsichni pacienti vySetreni na
pritomnost tuberkuldzy, u pacientt v minulosti [écenych na tuberkulézu méze dojit k jeji
reaktivaci. Lécha pripravkem Humira mdize vést ke tvorbé autoimunnich protilatek. V pfipadé
dlaqnnzy latentni TBC musf byt antituberkulézni 16¢ba zapotata pred zahdjenim [écby

kem Humira. TNF isté, vietng pnpavku Humira, ovliviiuji imunitni systém a tim
mnhnu ovliviiovat obranyschopnost organismu vdci infekci a rakovinnému bujeni. U pipravku
Humira byly také hléSeny fatalni a Zivot ohroZujfcf infekce (sepse, oportunni infekce, TBC). Byly
take hidSeny zdvazné hematologické (pancytopenie), neurologické a autoimunn reakce (lupus
erythematodes). U pacientd s Crohnovou chorobou, ulcerdzn kolitidou a polyartikulami JIA byl
pozorovan prudky pokles hladin CRP a snizeni poctu bungk exprimujicich markery zanétlivych
faktord v tlustém stieve, véetng TNFat. Endoskapickeé zkoumén stfevn sliznice prokdzalo hojent
sliznice u pacientll \ecenynh adalimumabe. V' souvislosti s poddvanim antagonistd TNF se
vzacné vyskytly pripady nového vzniku nebo exacerbace symptomd demyelinizacniho
onemocnéni, véetng roztrousené sklerézy, optické neuritidy a Guillain-Barré syndromu.

dévka 40 mg, dle pak 20 mg subkuténné kazdy druhy tyden. Pfi nutnosti rychlej$iho ndstupu
odpovédi je mozno podat 80 mg v tydnu 0 a 40 mg v tydnu 2, dale 20 mg kazdy druhy tyden.
Deti nad 40 kg hmotnosti a dospéli pacient: potatecni davka 80 mg, dale pak 40 mg
subkutanné kazdy druhy tyden. Pfi nutnosti rychlej$iho nastupu odpovédi je mozno podat 160
mg v tydnu 0 a 80 mg v tydnu 2, dale 40 mg kazdy druhy tyden. Ukcerdznl kolitida: potatetni
davka 160 mg v tydnu 0, poté 80 mg v tydnu 2 a dale se pokracuje davkou 40 mg kazdy druhy

Protoze byly pfi soucasném podani anakinry a etanerceptu pozorovany zévazné
infekce, nedoporucuje se podévat anakinru s antagonisty TNF. Neni zndmo, zda lécha
adalimumabem ovliviiuje riziko vzniku dyspldzie nebo kolorektéiniho karcinomu. Pacienti
s ulcerdznf kolitidou, u nich? riziko dysplazie nebo karcinomu existuje, maji byt na tuto moznost
vySetieni. NeZadouei uéinky: Nejcastéji reakce v misté vpichu, infekce homich cest
dychacich, kize a uroinfekce, leukopenie, hypertenze, zvySeni jaternich enzymd, bolesti bficha,
nevolnost, prijmy, tnava, bnlesuhlavy 2vyseni lipidd, kozni vyrazka a bolesti svalti. Spnradlcky

adalimumab

byla hlSena neuropatie a zévazné jatemi reakce, véetné autoimunni hepatitidy. U dospélych
pacient( lé¢enych soutasné azathioprinem/merkaptopurinem byla pozorovéna vyssfincidence
malignit a zavaznych nezadoucich ucinki souvisejicich s infekcemi. Uchovavani:
v chladnicce (2 - 8 °C), injekén stiikacku a predpinéné pero lze take uchovavat pri teploté do
maxima 25°C po dobu az 14 dni. Chrafite pred mrazem. Baleni: pero: 2 predpinénd pera,
2tampony napusténé alkoholem, v blistru, stkacka: 2 predpInéné injekéni stikacky, 2 tampdny
napusténé alkoholem, v blistru, /n(ekcm/a/rwc/(a 1 baleni obsahuje 2 krabitky, kazdd obsahuje
1 inj. lahvitku, 1 inj. stfikatku, 1 injekéni jehlu, 1 adaptér k lahvitce, 2 tampdny napusténé
alkoholem. DrZitel rozhodnuti o registraci: AbbVie Ltd., Maidenhead, Velka Britanie.
Registraéni &isla: pero; EU/1/03/256/008, stikacka: EU/1/03/266/003, imjekini
Jahvicka: EU/1/03/256/001. Posledni revize textu: 09/2013. Pripravek je vazin na
predpis Iékae a je hrazen smluvnim zdravotnickym zafizenim z vefejného zdravotniho pojisténi
pro indikace revmatoidn artritida, ankylozujici spondylitida, psoriatické artritida, psoridza,
Crohnova choraba, ulcerdzni kolitida, Crohnova choroba u pediatrickych pacientdi a juvenilni
idiopatickd artritida. VSimnéte si, prosim, zmén v informacich o vyrobku. Semam[ese prosim,
S pinou informaci o piipravku diiie, nez gy predepisete.

REFERENGE: 1. Burmester GR et al. Adalimumab: long-term safety in 23 458 patients from
global clinical trials in theumatoid arthritis, juvenile idiopathic arthritis, ankylosing spondylitis,
psoriatic arthritis, psoriasis and Crohn's disease. Ann Rheum Dis 2013;72:517-524.
2. HUMIRA Summary of Product Characteristics; poslednirevize textu: 09/2013.

AbbVie, s.r.0., Hadovka Office Park
Evropskd 2591/33d, 160 00 Praha 6
Tel.: 233 098 111, fax: 233 098 100
Www.abbvie.cz
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VEREGEN 10% mast je uréen ke kozni lé¢bé m——————
externich genitalnich a perianalnich bradavic VE REGEN a5
u imunokompetentnich pacientii od 18 let.

Zkracena informace o lécivém pfipravku VEREGEN 10% mast

SloZeni: 1g masti obsahuje 100 mg suchého tisténého extraktu ze zeleného Caje - Camelliae sinensis folii viridis extractum siccum raffinatum (24-56:1) odpovidajici: 55-72 mg epigallocatechini gallas. Prvni extrakéni rozpoustédlo: voda. Pomocné latky:
Bilé vazelina (obsahuje tokoferol-alfa), bily vosk, isopropyl-myristat, oleylalkohol, propylenglykol-monopalmitostearat. Indikace: Veregen® 10% mast je urcena ke kozni lé¢hé genitélnich a perianalnich bradavic (condylomata acuminata) u imunokompetentnl’ch
pacientii od 18 let. Davkovani elkovajednorazova dévka az 250 mg Veregen® 10% mast se aplikuje 3 x denné na vsechny exteml genitalnia perianalni bradavice, coz odpowda prouzku masti o velikosti 0,5 cm. Nepouzivat okluzivni obvaz. Létba ma pokracovat
az do Gplného vymizeni bradavi ne déle nez 16 tydnd. Upozornéni: Nesmi se aplikovat na sliznice, do vaginy, mocové trubice nebo anu, na oteviené rany, zanicenou nebo porusenou kizi. Kontraindikace: Hypersenzitivita na lécivou latku nebo na
kteroukoli pomocnou latku. Vedl nky: Velmi €asto: lokaIni reakce na misté aplikace, napf.: erytém, svédéni, podrazdéni/palent kiize, bolest, vied, edém, indurace a tvorba puchykii. Casto: lokalni reakce na misté aplikace, napt.: odlupovani kiize, kozni
sekrece, krvaceni a otok, lymfadenitida/lymfadenopatie, fiméza. Méné casté: lokalni reakce na misté aplikace, napf.: zména barvy kiize, nepifjemny pocit, suchost kiize, odérky, fisury, hyperestezie, pocitznecitlivénl’ tvorba jizev, uzlikii, dermatitida, precitlivélost,
lokaIni nekréza, papuly a ekzém, infekce na misté aplikace, pustuly, infekce virem Herpes S|mplex, stafylokokova infekce, uretritida, vaginalni kandidéza, vulvovaginitida, dysurie, nuceni na moceni, polakisurie, balanitida, dyspareunie, vyrazka a papularmi
vyrazka. Velikost baleni: hlinikové tuba, 15 g masti. Uchovavani: Uchovavat pfi teploté oba pouznelnostl 3 roky. Po prvnim otevieni spotiebovat do 6 tydn. DrZitel rozhodnuti o registraci: NORDIC Pharma, s.r.0., K Rybniku 475, 252 42 Jesenice
u Prahy, Ceska republika. Datum prvni registrace: 23. 1. 2013. Jen na Iékafsky predpis. ipravek nen hrazeny z prostedkii vefejného zdravotniho poji Materidl je urcen vyhradné odbornikiim dle § 2a zakona €. 40/1995 Sb., tj. osobam oprévnénym
predepisovat nebo vydavat Ié€ivé pipravky. Datum revize textu: 28.10.2013.

www.veregen.cz NORDIC

PHARMA
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