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Letosni 1éto je v plném proudu. Zacalo
navic opravdu nezvykle brzy. Jiz14. dubna
bylo Gplné jasno a tepoty témeér 30 stup-
ni. S kratkou prestavkou je krasné stale,
alesporl v mistech, kde se pohybuji, bliz-
ko Prahy. Nezvykle brzy také letos probé-
hl jiz 18. Evropsky den melanomu, a to
jiz posledni dubnové pondéli. Zac¢atkem
kvétna totiz byly naplanovany Stany proti
melanomu, a ja jsem nechtéla pofadat
akci ve stejnou dobu. To se prece neslusi...
Naproti tomu, tfebaze jsme oznamili v na-
Sem Casopise terminy narodnich kongrest
tfi roky pfedem, letos v nasem terminu
naplanovali svou akci jini. Nechtéla jsem
tedy opét soutézit a posunula nas kongres
do kvétnovych dnd.

Leto$ni 24. narodni dermatologicky kon-
gres se skutecné vydaril. Bylo to mimo jiné
izasluhou pritomnosti kolegli, ktefi stali
v Cele naseho oboru po mnoho let - pant
docentd Milana Bucka a Ivo BelSana -,
dale diky zajimavému mezioborovému
programu a kvalitnim prednasSejicim
z CR i ze zahranic¢i. A v neposledni fadé
diky vam, ktefi jste si udélali cas a pfi-
jeli. Agentura VMEST opét nezklamala
a vecirek ve Slévarné Prazského hradu,
vjehoz ramci byla pfedana Cestna ¢lenstvi
Ceské akademie dermatovenerologie pani
priméfce Stépance Capkové, panu primari
Slavomiru Urbancekovi a panu profesoru
Milosi Nikoli¢ovi, byl nezapomenutelny.
Vyjimecné bylo i leto$ni Jarni sympozi-
um EADV v Cerné Hofe. Osobné jsem se
nékolik let snazila, aby panu doktorovi
Predragu Stiletovi, ktery je téZ Cestnym
Clenem nasi Akademie, pfalo pfi hlasovani
ve vyboru EADV §tésti. Osobné jsem u pfi-
lezitosti jinych odbornych akci dvakrat
misto konani kongresu navstivila a zjistila
jsem, Ze pro dany tcel, k némuz bylo jarni
sympozium urceno, tedy k propagaci mist,
na nichz nelze poradat velké kongresy, je
perfektni. Velké kongresy totiz podle roz-
hodnuti vedeni EADV budou organizovany
nadéle jen v nékolika malo metropolich,
které se budou stfidat, a vSechny jsou na
zapad od nas (proto jsem poslala do EADV
informaci o vznikajicim novém kongre-
sovém centru ,,02 Universum* v Praze).
Vychodni Evropa jinak pro EADV prakticky
kon¢i. Anavic, jarni sympozia byla (podle
mych informaci) zruSena, takze posledni
probéhlo praveé letos v Budvé. Bylo mi lito,
Ze jsem nemohla do Budvy odjet, abych si
vyslechla reakce kolegl ze zahranici. Ale
v Zivoté nemiZeme ovlivnit vSe...

EDITORIAL \’

Béhem leto$niho jara mi kolega zaslal
Referdtovy vybér z dermatovenerologie,
ktery navzdory opakovanym oficidlnim
zadostem nedostavam jako kazdy radné
platici ¢len CDS CLS JEP. Nestacila jsem se
divit, jak se zménila rétorika a jak musi
nékdo v komunikaci volit metody, které
pripominaji ty minulého rezimu. AZ po
chvili, kdy jsem rozkédovala jména, jsem
zjistila, Ze informace neni Gplna nebo neni
pravdiva. Vim totiz urcité, Ze zastupce CDS
CLS JEP v komisi hlasoval ,,proti“ udéleni
smlouvy se zdravotnimi pojistovnami pro
jiné zdravotnické zatizeni nez to pani kole-
gyné ,Cervenkové* (i kdyz je hlasovani taj-
né, vzdy se nakonec ¢lovék vSechno dozvi).
A Ze je v Praze dermatologti dost a nejsou
tfeba? Rada bych tedy védéla, kam mame
posilat pacienty, protoZe jich kndm denné
ptijde bez objednani kolem padesati. Ale
protoZe je krasné 1éto, nebudeme si kazit
prazdniny.

Ve volnych chvilich pfemyslim, co napla-
novat na pristi $kolni rok. Jiz vim, Ze bu-
deme ucit misto dvou skupin zahrani¢nich
studentd tfi, Ze naSe fakulta bude slavit
65leté vyroci, Ze oslavime stoleti zalozeni
samostatného statu Cechti a Slovakii. Mezi
odbornymi akcemi se té$im na 3. narodni
venerologicky kongres do Hradce Kralové
a na tradi¢ni Tryb@iv den do Brna. Jsem
rada, ze Ceska lymfologickd spolecnost
ziskala mozZnost poradat evropsky kongres
v Praze. A vnovém roce planuji na 24. kvét-
na konferenci na Prazském hradé, protoze
se mi tam moc libil kongres veterinarni
mediciny. Bude mit urcité mezioborovou
odbornou naplri a zcela novou podobu. Nas§
obor si zaslouzi, abychom o néj pecovali
a rozvijeli jej v souladu s novymi trendy.
Jen tak muze obstat ve velké konkurenci
oborti ostatnich. A je to obor nddherny, ne-
myslite? Je to zkratka ,,myDermatology*!

Krasné 1éto plné slunce, pohody, odpocin-
ku a moznosti nacerpat nové sily vim v§em
ze srdce preje

/cw /faﬁ/

Jana Hercogova
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a7tézka aktivni RA u dospéiich; lécha tézke aktivni a progresivni RA u pacientd, kterf nebyli v ) davat v monoterapiipfi intoleranci methotrexatu. Poartiku/éini juvenin ilopatioké artrtita (sita 20 mg * a 40 mg): lécha akiivni juvenini
idiopaticke artitdy u pacientd od 2 let. £ntezopatioké a/mt/da (sita 20mq * a 40 mg): éthaakiivnientezop ] Iet. Aviginispondyfartritida (pouze sita 40 ma): Ankylozujici spondyliida:16tba dospljch pacienti s tézkou aktivni ankyluzuucl spondylitidou.
- Iégha dospélych pacientd s tézkou spnndy[amm bez radiologického prikazu AS, ale s objektivaimi znamkami zanétu (zvjsené CRP a/nebo znamky na MRI). Psoriatickd artrivida (pouze sita
Omgz aktivnia progresivni psoriatickd artritida dospéloh. Asréiza: Iétha stfednd t87ka a ke chronicke loZiskove psoridzy u dospelich pacientt, ktefjsou kandidéty pro systémovou I&thu. LaZiskové psoridza u pediatrickych pacientil (sia 20 mg * a40mgz |68ba tezke chronicke loziskové
psoridzy u déti a dospivajicich od 4 let. Hiiadenis suppuratia (HS): 1étha akini sifednd tEzke az €7k hidradenitis suppurativa (acne inversa) u dospEych pacientt a dospivajicich od 12 let. Cranova ahoroba: 1) daspeélf pacienti: écha stfednd tEZké aZ t€7ké akiivni Crohnovy choroby; 2/
pediatnict/ pacient;: Echa stredns tézke a7 tezké aktivni Crohnovy choroby u pediatrickyich pacient (od 6 let). Uieerizar " Iégba stiedné tezke aZ tezke aktivni ulcerdzni kolitidy u dospélych pacienttl. Uvertida: Iécha neinfekeniintermedidlni a zadni uveitidy a panuveitidy u dospélych pacientd.
Uneitida u pediatrickych pacientd Pripravek Humira je indikovan k |&8b8 chronicke neinfekenf prednf uveltldyu pediatrickych pacient ve véku od 2 let, u kterych reakce na konvenéni légbu nebyla dostatecnd, nebo ktefi ji netolerujf nebo u nich? tato Iégba neni vhodna. * Davkovani: Aevmatoidni
iga: 40 mg kazdy druhy tyden. Pokud u ngkterych pacientti na monoterapii adalimumabem dojde ke snizeni odpovedi na I€gbu pripravkem Humira 40 mg jednou za dva tydny™, lze zvyiit dévku na 40 mg jednou tydné nebo 80 mg jednou za dva tydny*. Pojartikusarni juvenini idiopatickd
g u gt od 2 fet: Doporutend dévka pripravku Humira pro pacienty s polyartikulém juvenilnf idiopatickou artritidou ve véku od 2 let vyehdzi z télesné hmotnosti. Pripravek Humirase podéva jednou za dva tydny subkutanni injeke. Pripravek Humiraje k dispoziciv dalSich siléch a/nebo lekovyich
formach v zavislosti na individudnich potfebach Igsby. /0 4g a7 < 30 kg 20 mg jednou za dva tydny; > 30 kg: 40 mg jednou za dva tydny.* £ntezapatickd artritida: Doporugend dévka pripravku Humira u pacientd s entezopatickou artritidou ve véku od 6 let vyehédziz télesné hmotnosti. Humira se
podavé jednou za dva tydny subkutanni injekei. Humira je k dispozici v dalsich siléch a/ nebo lékovyich formach v zévislosti na individudlnich potrebdch 6gby. 7 g a7< 30 kg: 20 mg jednou za dvatydny. > 30 kg: 40 mg jednou za dva tydny. Pripravek Humira nebyl studovén u pacient(i s entezopatickou
artritidou miadsich nez 6 let.” LaZiskovd psoriéiza u pediatrickych pacienti: Doporutend dévka pripravku Humira u pacientd s loziskovou psoridzou ve véku od 4 do 17 et vyehézi z t8lesné hmotnosti. Pripravek Humira se poddva subkutanni injekei. Pripravek Humira e k dispozici v dalSich siléch
a/nebo Iékovyich forméch v zavislosti na individualnich potfebéch Iécby. 75 kg a7< 30 kg: Uvodni dévka 20 mg s naslednym podavanim 20 g jednou za dva tydny od jednoho tjdn po dvodni davee. > 30 kg: Uvadni dévka 40 my s naslednyim podavanim 40 mg jednou za dva tjdny od jednoho tjdne
po Uvodni dévee. ™ Hidradenitis suppurativa: doporutend pocatetn dvka u dospélych pacient s hidradenitis suppurativa (HS) je 180 mg ve dni 1 (podandjako dvé injekce 80 mg ve dni 1 nebo jako jednainjekce 80 mg denné po dva po sobé jdouct dny), ndsledovand za dva tydny dévkou 80 mg ve dni
15. 0 dva tydny pozdgji (den 29) se pokracuje dévkou 40 mg jednou tydné nebo 80 mg jednou za dva tydny ™. Pokud je tfebalégbu prerusit Ize ji znovu zahdjit dévkou pripravku Humira 40 mg jednou tydné nebo 80 mg jednou za dva tydny ™. Hidradtenitis suppurativa u dospivayicich (od 12 Jet véku
s télesnou hmotnosti neimeéné 30 kg): Doporucend dévka je 80 mg v tydnu 0 nésledovand dévkou 40 mg podavanou kazdy druhy tyden od tydne 1 ve formé subkutanniinjekce. U dospivajicich pacient(i s nedostategnou odpovedi na dévku 40 mg pripravku Humira podévanou kazdé dva tydny miize
byt zvézeno zvyseni dévkovénina 40 mg jednou tydné nebo 80 mg jednou za dva tydny *. Je-lito nutné, I6Eba antibiotiky miize bihem IEcby pFipravkem Humira pokragovat. Lrafimova choroba. Doporutend dévka pripravku Humira u pacientir s Crohnovou chorobou ve vku od 6 do 17 letvychaziz télesné
hmotnosti. 267 dlo 40 kg hmatnost: indukéni davka: 40 mg vtydnu 0 a 20 mg v tydnu 2. V pFipadé, Ze je nutnd rychlejsf odpoved s védomim, Ze riziko neZadoucich Gginkd maze byt vySSi pfi pouziti vySSfindukéni dévky, maze byt pouzita nésledujici dévka: 80 mg v tydnu 0 240 mg vtydnu 2. UdrZovact
dévka: 20 mg jednou za dvatydny. * &t nad 40 kg hmotnosts a dospéli pacient:: indukenf dévka 80 mg vtydnu 0, dale pak 40 mg vtydnu 2.V pripadé, Ze je nutnd rychlejsf odpovéd s védomim, Ze riziko nezadoucich deink( maze byt wygsi pfi pouzitfvysSfindukéni dévky, maze byt pouzita nsledujfef
dévka: 160 mg v tydnu 0 a 80 mg v tydnu 2. UdrZovact dévka: 40 mg jednou za dva tydny. Pacienti s nedostateSnou odpovédi mohou mit pFinos ze zvyient dévkovant: < 40 kg: 20 mg tydné, > 40 kg: 40 mg tydné nebo 80 mg jednou za dva tydny ™. Nektef pacienti, u kterych dojde k poklesu odpovédi
nalégbu pripravkem Humira 40 mg jednou za dva tydny, mohou profitovat ze 2vySeni dévkovénina 40 mg kazdy tyden nebo 80 mg jednou za dva tydny. * Ulcerdzni koijtida: potatedni dévka 160 mg vtydnu O (dvé 80mg injekce ve dni T nebo jedna 80mg injekce denné po dobu dvou po sobé jdoucich
dni), poté 80 mg v tydnu 2 a ddle se pokracuje dévkou 40 mg kazdy druhy tyden. Pacienti, u nichZ nenf odpoved na Iégbu adekvatni, mohou profitovat ze zvyiSent dévkovni na 40 mg kazdy tyden nebo 80 mg jednou za dva tydny ™, V pribéhu udrzovacr Iéchy Iz snizovat dévky kortikosteroidi. Psardza.
(vodni ddvka 80 mg, nésledovand davkou 40 mg kazdy druhy tyden, pocinaje prvnim tydnem po ddvee dvodni. Pacienti s nedostatecnou odpovédi na Ié8bu pFipravkem Humira 40 mg jednou za dva tydny ™ mohou mit kdykoli po 16. tydnu [68by pfinos ze zvySeni dévkovani na 40 mg jednou tydné nebo
80 mgjednou zadvatydny . Prinos a rizika pokracovaniIégby 40 mg jednou tydné nebo 80 mg jednou za dva tydny by mély byt peclivé zvaZeny u pacientd, u kterych nedoSlo po zvySeni dévkovénik adekvatni odpovédi. V pfipads dosazent adekvatni odpovedi pri davkovani 40 mg jednou tydné nebo 80 mg
jednou za dva tydny miiZe byt davkovani ndslednd snizeno na 40 mg kazdy druhy tyden.” Uvertida: Doporugend dvodni davka je 80 mg, nésledovand jeden tyden po dvodni dévee dévkou 40 mg poddvanou jednou za dva tydny. Uvertida u pediatrickych pacientd: Doporucend davka pripravku Humira
upediatrickych pacientdl s uvetidou od 2 let véku vychdzi 7 télesné hmatnosti. Pripravek Humira se podéva subkuténnf injekc. Pripravek Humiraje k dispozici v dalSich sildch a/nebo [6kovyich formach v zavislosti na individudinich potfebach 168by. * U pediatrickych pacient s uveitidou nejsou k dispozici
74dné zkusenosti s Iéchou pripravkem Humira bez sougasné IEEby methotrexdtem. Uvertida u ped. pacienti s télesnou hmotnosti < 30 kg: 20 mg jednou za dva tydny ™ v kombinaci s methotrexétem. Uieitidia u ped. pacientd s télesnou hmotnosti > 30 kg: 40 mg jednou za dva tydny ™
vkombinaci s methotrexatem. Pfi zahjeni 16Eby pripravkem Humira miiZe byt podana Gvodni dévka 40 mg pacientiim s télesnou hmotnosti < 30 kg nebo 80 mg pacientiim s télesnou hmotnosti > 30 kg™ jeden tyden pred zahdjenim udrZovaci 16hy. Nejsou k dispozici Z&dné Klinické ddaje o pouziti
Uvodni davky pFipravku Humira u détive véku < 6 let. PouZitf pripravku Humira u détf mladsich neZ 2 roky neni v tto indikac relevantn. Je doporuceno, aby byl kazdy rok vyhodnocen pomér pfinosu arizika pokragovni dlouhodobé Iéghy. * Ostatni indikace: 40 mg adalimumabu subkutann kazdy druhy
tyden. Kontraindikace: aktivni tuberkuldza, jiné zavazné infekce, stiedng tzke aZ t8zke srdecni selhani. Tehotenstvi a kojeni: podavani adalimumabu v t8hotenstvi se nedoporucuje. Behem Igcby a 5 mésici po jejim ukonceni nesmi Zeny kojit. ZviaStni upozomeni; Pred zahjenim 6cby musi byt vsichni
pacienti vySetfeni na pritomnost tuberkuldzy. Lécha pripravkem Humira miize vést ke tvorbé autoimunnich protilatek. V pFipadé diagndzy latentni TBC must byt antituberkuldznilgcha zapoata pred zahdjenim l6chy pripravkem Humira. TNF antagonisté, véetna pripravku Humira, ovliviiujiimunitni systém
atimmohou ovliviiovat obranyschopnost organismu vici infekci a rakovinnému bujeni. U pripravku Humira byly také hldSeny fatalnia zivat ohrozujici infekce (sepse, oportunni infekce, TBC). Je zndmo, Ze existuje spojeni mezi intermedialni veitidou a demyelinizaénimi poruchami centralniho nervového
systému. U pacientd s neinfekéni intermedidini uveitidou je tfeba pred zahdjenim terapie pipravkem Humira a pravideln béhem 165by provadét neurologicke vySetfeni k posouzent preexistujicich nebo vyvﬂej\'nich se demyelinizacnich poruch centrélniho nervového systému. Interakee: ProtoZe byly pfi
Souasném podani anakinry a etanerceptu pozorovany zévazné infekce, nedoporucuje se podaval anakinru s amagunlslyTNF Pacienti s ulcerdzni kolitidou, u nich? riziko dyspldzie nebo karcinomu existuje, majf byt na tuto moznost vySetfen. NeZadouci dEinky: Nejcastji reakce v mistd vumhu infekce
hornich cest dychacich, kiiZe a urcinfekee, leukopenie, hypertenze, zvyieni jaternich enzym, bolesti hncha nevolnost, prajmy, inava, bolesti hlavy, zvySent lipidd, koZni vyrazka a bolesti svald. U duspelych pacient( I6cenych soutasné azathioprinem, merkaptopurinem byla pozorovana vySf incidence

malignit a zavaznjch nezadoucich cinki souvisgjicich s infekcemi. Ushovavani: v chladnizce (2 - 8 °C), injekéni stfikatku a predpinéné pero Ize také uchovavat pfi teploté do maxima 25°C po dobu a7 14 dni. Chrarite pred mrazem. Baleni: sziikacka 20 mg: 2 predp\nene injekéni st

40mg: 2 predpinénd pera, 2 tampdny napusténd alkoholem, v blistru; st7kacka 40 mg: 2 predphn ki stfkacky, 2 tampdny napusténg alkoholem, v blistru; pero 80 mg: 1 predpingné pero, 2 tampdny napusténé alkoholem, v blistru™; st7kacka 80 mg: 1 predplnénd injekni

1 tampdn napustény alkoholem, v blistru izyekcinr fahvicka 40 mg: 1 baleni obsahuje 2 krabicky, kazda obsahuje 1 inj. lahvicku, 1 inj. stfikacku, 1 injekeni jehlu, 1 adaptér k lahvicce, 2 tampdny napustené alkoholem. DrZitel rozhodnuti o reuislraci: AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG, Knollstrasse,
67061 Ludwigshafen, Némecko. Registrani Eista: pero 40 mg/0,8 mi-EU/ 1703/ 256/ 008, pero 40 mg/0,4 mi-EU/1/03/ 256/ 017, pero 80 mg/0.8 mi-EU/ 1708/ 256/021; stiikacka 40 mg/0,8 m/-EU/ 103/ 256/ 003, strikacka 40 mg/0.4 mi- EUJ1/03/266/ 013, stiikacka
80 mg/0.8 mi-EU/1/03/256/020, injekini iahvicka: EUJ 103/ 256/ 001, stiikacka 20 mg/0.2 mi-EU/1/03/256/022* Posledni revize textu: 042018, Pripravek je vézan na predpis Iékare a je hrazen smluvnim zdravotnickym zafizenim z vefejného zdravatniho pojisténi pro indikace
revmatoidni artritida, ankylozujici spondylitida, psoriatickd artritica, psoriéza, Crohnova choroba, ulcerdzni kolitida, axiéini spondylartritida bez rentgenoveho prikazu, Crohnova choroba u pediatrickych pacientd, juvenilni idiopaticka artritida, atritida spojend s entezitidou u détf a dospivajicich, loziskova
psoridza u détf adospivajicich. *VSimnéte i, prosim, zmén vinformacich o l6civém ptipravku. Seznamte se. prosim, s tpinou informacio piipravku diiie, nez ej piedepisete.

Reference: 1. Humira SPC, posledni revize textu 04/2018. 2. Leonardi C, et al. Adalimumab for Treatment of Moderate to Severe Chronic Plague Psoriasis of the Hands and Feet. |~ AbbVie s.r.0., Metronom Business Center, .
Arch Dermatol. 2011;147(4):429-436. 3. Elewski, BE, Rich PA, Okun MM, et al. Adalimumab for nail psoriasis: efficacy and safsty from the first 26 weeks of a Phase-3, | ucharova 2817/13, 158 00 Praha & ) be\/le
randomized, placebo-controlled trial. Poster presented at: 5th Congress of the Psoriasis International Network (Psoriasis 2016); July 7-9,2016;Paris, France. Poster P131. Tel.- 233 098 111, fax: 233 098 100, www.abbvie.cz
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KARDIOVASKULARNI
UCINNOST A BEZPECNOST
LEBRIKIZUMABU
(MONOKLONALNI PROTILATKY
PROTI IL-13) U DOSPELYCH SE
STREDNE TEZKOU AZ TEZKOU
ATOPICKOU DERMATITIDOU
NEDOSTATECNE

LECENOU TOPICKYMI
KORTIKOSTEROIDY:
RANDOMIZOVANA, PLACEBEM
KONTROLOVANA STUDIE

2. FAZE (TREBLE)

IL-23 hraje klicovou roli v zanétlivé reakci
2. typu, genovy polymorfismus je spojo-
van se zvySenym rizikem vzniku atopické
dermatitidy. V bioptickych vzorcich z 1ézi
atopické dermatitidy byla prokazana zvy-
Sena exprese IL-13 mRNA, ktera dokonce
koreluje s tizi onemocnéni. Lécba cyklo-
sporinem A miiZe vést ke sniZeni hladin
IL-13. Soucasné studie s dupilumanbem,
monoklonalni protilatkou proti IL-4R alfa,
ktera inhibuje IL-13/IL-4, prokazaly Gu¢in-
nost u pacientd se stfedné téZkou a tézkou
atopickou dermatitidou. Lebrikizumab
je monoklondlni protilatka, kterd se va-
Ze specificky na solubilni IL-13 a inhibuje
vznik heterodimert IL-13R alfal/IL-4R alfa.
Byl zkouSen u astmatu v klinickych stu-
diich u 4411 pacientt.

V této studii autofi zkoumali lebrikizu-
mab v druhé fazi u pacientli s atopickou
dermatitidou. Jednalo se o 156 dospélych
nemocnych s diagnézou stfedné tézké az
tézké atopické dermatitidy v porovnani
s kontrolni skupinou (53 pacientl), ktefi
byli 1éceni lebrikizumabem. Lék byl po-
davan v 62 centrech, pfed podanim pred-
chazela minimalné dvoutydenni 1écba
topickymi kortikosteroidy a nasledovalo
dvnactitydenni podavani lebrikizumabu.
Jako nejucinnéjsi byla hodnocena davka
lebrikizumabu 125 mg aplikovana kazdé
4 tydny (EASI skdre bylo zlepSeno o 50 %
u 82,4 % pacientll). NeZadouci ucinky se
vyskytly jen u 3,2 % pacientti 1écenych le-
brikizumabem. Je nutno podotknout, Ze
soucasné s lebrikuzimabem byly po dobu
studie dvakrat denné pouzivany i topické
kortikosteroidy. Proto bude nutné provést
studie s vyuzitim lebrikuzimabu v mono-
terapii.

SIMPSON, EL., FLOHR, C., EICHENFIELD, LF., et al.
Efficacy and safety of lebrikizumab (an anti-IL13
monoclonal antibody) in adults with moderate-to-
-severe atopic dermatitis inadequately controlled by
topical corticosteroids: A randomized, placebo-con-
trolled phase Il trial (TREBLE). J Am Acad Dermatol,
2018, 78, p. 863-871.
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UCINNOST A BEZPECNOST
FEZAKINUMABU
(MONOKLONALNI PROTILATKY
PROTI IL-22) U DOSPELYCH SE
STREDNE TEZKOU AZ TEZKOU
ATOPICKOU DERMATITIDOU

NEDOSTATECNE ODPOVIDAJICI

NA KONVENCNI TERAPII:
RANDOMIZOVANA, DVOJITE
ZASLEPENA STUDIE FAZE 2A

Lécba stfedné tézké a tézké atopické der-
matitidy u dospélych je stale problematic-
ka. Topicka 1é¢ba je Casto neucinnd a sys-
témova terapie je kromé kortikosteroidi,
cyklosporinu a nedavno schvaleného du-
pilumabu offlabel.

Autofi se rozhodli ovérit i¢innost anta-
gonisty IL-22 fezakinumabu, nebot ve
studiich in vitro psobi IL-22 hyperpla-
zii a inhibuje diferenciaci keratinocy-
tl a formovani kozni bariéry. Provedli
studii faze 2a na skupiné 60 dospélych
s atopickou dermatitidou. Pacienti byli

randomizovani, 40 z nich byl podavan
fezakinumab v davce 600 mg a dale po
dvou tydnech 300 mg do celkem 10. tyd-
ne. Dvacet pacientl dostavalo placebo.
U¢innost byla hodnocena pomoci §kaly
SCORAD a BSA. Fezakinumab byl signifi-
kantné uc¢innéjsi nez placebo, nezadouci
ucinky zahrnovaly nejcastéji infekty hor-
nich cest dychacich a byly stejné cetné
v obou skupindch. Mezi pacienty léce-
nymi fezakinumabem se vyskytl erysipel
obliceje.

Jedna se o prvni klinickou studii zkouma-
jici blokadu IL-22 u nejen atopické derma-
titidy, ale u jakékoli nemoci.

GUTTMAN-YASSKY, E., BRUNNER, PM., NEUMANN,
AU, et al. £fficacy and safety of fezakinumab (an IL-
22 monoclonal antibodly) in adults with moderate-to
severe atopic dermatitis inadequately controlled by
conventional treatments: A randomized, double-
-blind, phase 2a trial. J Am Acad Dermatol, 2018, 78,
p. 872-881.

SERLOPITANT V LECBE
CHRONICKEHO PRURITU:
VYSLEDKY RANDOMIZOVANE
MULTICENTRICKE PLACEBEM
KONTROLOVANE KLINICKE
STUDIE 2. FAZE

Svédéni je ipornym piiznakem fady koz-
nich i systémovych nemoci, vede k nespa-
vosti, agresi, neschopnosti pracovat, tz-
kosti a zhorSuje kvalitu Zivota. Neexistuje
zadny systémovy 1ék k terapii pruritu a 1é-
ky vyuzivané v 1é¢bé svédéni maji casto
nezadouci ucinky. V posledni dekadé se
objevily nové poznatky v patogenezi svédé-
ni. Substance P a jeji receptor (neurokinin
1 - NKI1R) se povazuji za hlavni media-
tory svédéni nezavislého na histaminu.
Prvnim schvalenym antagonistou NKIR
je aprepitant, uzivany v terapii nauzey pti
chemoterapii.

Serlopitant je antagonista NKIR, puvodné
vyvinuty pro 1é¢bu stresové inkontinence.
Autoti provedli multicentrickou studii v 25
centrech a zkoumali Géinnost a bezpecnost
tfi rozdilnych davek serlopitantu (0,25 mg,
1mg, 5mg) versus placeba u dospélych pa-
cientl s chronickym pruritem. Chronicky
pruritus byl definovan jako svédéni trvajici
déle nez 6 tydnt, tize 7-10 podle VAS $kaly,
nereagujici na antihistaminika a topické
kortikosteroidy. Byli vylou¢eni nemocni
suremickym, cholestatickym, neuropatic-
kym, psychogennim pruritem a svédénim
indukovanym 1éky. Bylo randomizovano
celkem 257 pacienti, 222 studii dokoncilo.
V 6. tydnu 1é¢by pozorovalo 46 % pacient
1éCenych serlopitantem v davce 5 mg denné
snizeni pruritu o 4 body VAS versus 23 %
nemocnych na placebu. Navic byl pozo-
rovan vétsi efekt 1éku u pacientd s atopii.
Serlopitant je novym, u¢innym a dobfe
tolerovanym lékem chronického pruritu.

YOSIPOVITCH, G, STANDER, S., KERBY, MB., et
al. Serlopitant fot the treatment of chronic pruritus:
Results of randomized, multicenter, placebo-contro-
lled phase 2 clinical trial. J Am Acad Dermatol, 2018,
78, p. 882-892.

VYVOJ LEKU DIACEREIN_
PRO VZACNE ONEMOCNENI
EPIDERMOLYSIS BULLOSA:
RANDOMIZOVANA, PLACEBEM
KONTROLOVANA DVOJITE
ZASLEPENA KLINICKA

STUDIE FAZE 2/3

Generalizovana téZzka epidermolysis
bullosa simplex (EBS-gen/sev), dfive EBS
Dowling-Meara), je vzacna genoderma-



téza postihujici primarné kizi a sliznice.
Prevalence v USA je asi 8 : 1 milion a inci-
dence19 : 1 milion Zivé narozenych. Lécba
spoc¢iva vmirnéni nasledklia v pé¢i o rany.
Etiopatogeneze EBS-gen/sev spociva v au-
tosomalné dominantni mutaci gen@ pro
keratin 5 a 14 (KRT5 a KRT14), které vedou ke
zméndm intermedidrni filamentové sité
(IFS) bazalnich keratinocytli. Dezintegrace
IFS pfi plisobeni mechanického inzultu
vede k agregaci keratinu v cytoplazmé.
Nasledkem cytolyzy bazalnich keratinocy-
tll jsou eroze a puchyfte. V experimentech
invitro byl popsan vliv diacereinu na stabili-
zaci IFS a nasledné bazalnich keratinocytti
ovlivnénim zanétlivé kaskady IL-1beta.

Autofi provedli randomizovanou stu-
dii u 15 pacient ze Ctyf zemi, 1é¢ba 1%
diacereinem v krému trvala Ctyfi tydny,
nasledovalo tfimési¢ni obdobi sledovani.
Byly hodnoceny tyto parametry - nejméné
40% redukce poctu puchyiil, rekurence
vzniku puchyit, svédéni a bolest. 86 %
nemocnych lé¢enych diacereinem dosahlo
nejméneé 40% redukce puchyit po ctyfech
tydnech 1é¢by, u 36 % efekt trval po dobu

tfimési¢niho sledovani a nebyly pozorova-
ny nezadouci reakce.

Diacerein cili na IL-1beta a je klicovym
v etiopatogenezi EBS-gen/sev. Je to prvni
cileny 1ék tohoto vzacného onemocnéni.

WALLY, V., HOVNANIAN, A., LY, J., et al. Diacerein
orphan drug development for epidermolysis bullosa
simplex: A phase 2/3 randomized, placebo-contro-
lled, double-blind clinical trial. J Am Acad Dermatol,
2018, 78, p. 893-902.

PROSTREDEK S SPF 100+ VICE
CHRANI PRED SPALENIM NA
SLUNCI NEZ SPF 50+ V PRAXI:
VYSLEDKY RANDOMIZOVANE _
DVOJITE ZASLEPENE KLINICKE
STUDIE EXPOZICE POLOVINY
OBLICEJE PRIRODNIMU
SLUNECNIMU ZARENI

Sluneéni ochranny faktor (sun protection
factor - SPF) oznacuje ochranu pfed spa-
lenim ultrafialovym zafenim. Vice nez
80 % dermatologl véri, Ze vy$si SPF zname-
nd vyssi bezpeCnost. Existuje ale jen jedina
studie, ktera potvrzuje vyssi ucinnost SPF
85 nez SPF 50 v prevenci spaleni klize pii
lyZovani ve vysoké nadmotské vysce.

Autofi provedli randomizovanou dvojité
zaslepenou studii v jednom centru, a to
béhem slune¢ného dne (21. 3. 2016) pfi
rekrea¢nim lyZovani a snowboardingu
v Coloradu. Celkem 199 dospélych dobro-
volnika aplikovalo ochranny fotoprotek-

SUCCUS

tivni prostfedek SPF 100+ nebo SPF 50+ na
levou nebo pravou polovinu obliceje a kr-
ku. Pocet aplikaci ani mnoZstvi prostfedkl
nebyly omezeny.

Vysledky: Po primérné 6,1 hodindch (+ 1,3
hod) expozice slune¢nimu zafeni ohodno-
til dermatolog miru spaleni takto: 55,3 %
dobrovolnikd bylo vice spaleno na poloviné
obliceje, kde byl pouzit prostfedek s SPF
50+ a5 % dobrovolnikii na poloviné obliceje
s SPF 100+. Po expozici bylo zvySené skore
erytému pritomno u 40,7 % dobrovolnikl
na poloviné oSetfené SPF 50+ vs. 13,6 %
SPF 100+. Uzivani fotoprotektiv v praxi
prokazalo, ze lidé aplikuji asi polovinu
doporuceného mnozstvi (které je 2 g/cm?)
avice nez70 % ucastnikdl studie pouzilo bé-
hem Sesti hodin fotoprotektivni prostredek
opakované. Jednodenni pokus nema vliv
na dlouhodobé hodnoceni fotoprotektiv
v prevenci nadorti, nicméné je dokazano,
Ze spravné pouzivani fotoprotektivnich
prostfedkl redukuje incidenci koznich
karcinomi o 50-75 %.

WILLIAMS, JD., MAITRA, P., ATILLASOY, E., et al.
SPF 100+ sunscreen is more protective against sun-
burn than SPF 50+ in actual use: Results of a rando-
mized, double-blind, split-face, natural sunlight ex-
posure clinical trial. J Am Acad Dermatol, 2018, 78,
p. 903-910.

Vybér a pieklad
prof. MUDr. Jana Hercogova, CSc.
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Dermalne hypertrofie

a benigne fibroblastické/
myofibroblasticke tumory

s |

SOUHRN

Dermalne hypertrofie a benigne fibroblas-
tické/myofibroblastické tumory st Casto sa
vyskytujuca skupina ochoreni charakterizo-
vana proliferaciou fibroblastov a myofibro-
blastov. Maligna transformacia je raritna.
Klucovym vySetrenim je histologizacia
1ézie.

KLICOVA SLOVA

fibromatozy e proliferacia fibroblastov
amyofibroblastov @ histologizacia lézie
o depozicia kolagénnych, alebo elastic-
kych vlakien

SUMMARY

Urbancek, S. Dermal hypertrophy and benign
fibroblastic/myofibroblastic tumors

Dermal hypertrophy and benign fibroblas-
tic/myofibroblastic tumours are a common-
ly appearing group of diseases characterised
by proliferation of fibroblasts and myo-
fibroblasts. A malignant transformation
is rare. A histological examination of the
lesions is a key examination for diagnosis.

KEY WORDS

fiboromatoses ® proliferation of fibro-
blasts and myofibroblasts ® histology
of lesions ® deposition of collagen or
elastic fibre

DEFINICIA

Casto sa vyskytujica skupina ochoreni
charakterizovana proliferaciou fibroblastov
a myofibroblastov, niekedy asociovand so
zvy$enou, alebo alterovanou depoziciou ko-
lagénnych, alebo elastickych vldkien v der-
mis a hypodermis. Maligna transformacia
je raritna. Klicovym vySetrenim je histo-

Ceska dermatovenerologie 2018, 8, ¢. 2

logizacia 1ézie, niekedy doplnena o imu-
nohistochemické vySetrenie. LieCebnym
postupom je exstirpacia in sano. Uvedena
skupina ochoreni méze byt stcastou systé-
movych ochoreni a genodermatéz.

FIBROMATOZY

Fibromatoézy su proliferacie fibrézneho
tkaniva s réznym stupriom celularity, ¢as-
to s myofibroblastickou diferenciaciou.
Fibromatézy detského veku majui tenden-
ciu k spontannej remisii, zatial ¢o fibro-
matézy dospelych byvaji lokdlne agre-
sivne, ale nie metastatické. Fibromatézy
moézu vznikat na fascii (napr. palmoplan-
tarna fibromatéza), svalovej aponeuréze
(napr. fibromatosis colli), v dermis (napr.
detska digitalna fibromatdéza). Etioldgia
zostava nejasna, su popisované asociacie
s klonalnymi chromozémovymi abera-
ciami (trizémia 8 a 20, delécia 5q a iné).

DETSKE FIBROMATOZY

Meadzi solitarne fibromatozy patri:
Fibromatosis colli (syn. detsky sterno-
mastoidovy tumor) - fibromatéza dolnej
tretiny regiénu m. sternocleidomasto-
ideus aramena. Sposobuje torticollis a ma
tendenciu spontanne regredovat.

Ces. Dermatovenerol, 2018, 8 ¢ 2, s. 76-79

Detska digitilna fibromatdza - mala 1ézia
na extenzorovej, alebo bo¢nej strane prstov
zvacsa v priebehu prvého roka zivota, oje-
dinele aj na inych miestach. Po niekolkych
rokoch zvycajne spontanne involuje.
Kalcifikujiici aponeuroticky fibrém -
nebolestivy solitarny fibrézny nodulus,
Casto adherujuci na $lachu, fasciu alebo
periost na rukach a nohach.

Medzi multifokdlne 1ézie patri:
Agresivna infantilna fibromatéza - rych-
lo rastace noduly na trupe infiltrujice
svalstvo. Regreduje zriedka. Excizia je
vzhladom na svalové postihnutie proble-
maticka. Zriedka metastazuje.
Infantilna myofibromatéza - moéze sa
vyskytnut solitarne aj multicentricky
s visceralnym postihnutim. Manifestuje
sa kratko po narodeni ako ¢ervené, tumo-
rézne masy podobné hemangiémom v kozi
a svaloch na hlave, krku, hornych koncati-
néch a trupe. Viscerdlne postihnutie méoze
sposobit smrt.

Juvenilna hyalinova fibromatdéza - velmi
vzacne, autozomalne recesivne ochorenie
vyskytujice sa v utlom detstve az do dospe-
losti. Manifestuje sa ako perletovo biele az
bledoruzové dermalne a subkutanne papu-
ly na tvari, v kapiliciua na chrbte podobné
neurofibromatéze. Prejavy progreduju do

Obr. 1 Palmérna fibromatéza - uzlovité zhrub-
nutia palmarnej aponeurézy

Obr. 2 Palmdrna fibromatdza s flek¢nou defor-
mitou mali¢ka



ulceracii, kontraktiar, deformitam a osteo-
lyzy. Byva asociacia s hyperplaziou gingiv,
retarddciou rastu a papilomatéznymi pe-
riandlnymi léziami.

FIBROMATOZY DOSPELYCH
Dupuytrénova kontraktira (syn. pal-
marna fibromatdza) je bilaterdlna pro-
gresivna fibréza palmarnej fascie s no-
dozitami v oblasti 4. a 5. metakarpu
sposobujtce flekéné deformity prstov (Obr.
1, 2). Castej$ie st postihnuti muzi. Jedna
pdtina pacientov ma dysestézie, edém,
pocity tepla, potenie a bolest. Niekedy
byva asociacia s plantarnou fibromatézou
a tylositas articuli. Etiolégia nie je jasna.
St uvadzané genetické faktory, asocidcia
s alkoholickou chorobou pecene, epilep-
siou, diabetom a fajéenim. Cerstvé 1ézie
moZu odpovedat na intralezionalne korti-
kosteroidy a kolchicin. StarSie 1ézie vyza-
duju fasciektémiu. Recidivy si castejsie
u pacientov s bohatou celulizaciou a vel-
kym poctom mitéz.

Induratio penis plastica (M. Peyronie)
je fibréza dorzalnej Casti penisu, najma
fibrézneho septa medzi corpus spongio-
sum a corpora cavernosa. Ide o analogicky
proces ako pri palmarnej fibromatdze.
Tylositas articuli (syn. knucle pads) si
lokalizované, fibrotické a hyperkeratotické
lézie nad interfalangealnymi kibmi.
Pachydermatodaktylia je superficidlna
dermélna fibréza manifestujiica sa ako
ohranicené symetrické infiltrativne hy-
pertrofie makkych tkaniv na prstoch rak
s vynimkou palcov a malickov. Niekedy
byva asociadcia s tuberéznou sklerézou,
atrophia maculosa varioliformis a syndré-
mom karpalneho tunela (Obr. 3).

Obr. 3 Pachydermatodaktylia

Progresivna noduldrna fibréza koze sa
prejavuje ako dermalne noduly zloZzenych
z fibroblastov a derméalnej strémy.

DEZMOID

Ide o mezenchymalny tumor, vyskytu-
juci sa kdekolvek na tele, najcastejSie

Obr. 4, 5 Keloidy

Obr. 6 Keloidna jazva po operacii bazaliomu
na usnici

na prednej hrudnej stene. Predpoklada
sa uloha traumatizacie v etiopatogené-
ze, pretoze dezmoid vznika niekedy v ja-
zvach. Ide o torpidny, pomaly rastici tu-
mor invadujuci okolité Struktary. Vzacne
sa moze transformovat na fibrosarkém.
Histologicky ide o zrelé fibrézne tkani-
vo vychadzajuce z muskuloaponeurdzy.
Chirurgické odstrdnenie je vzhladom na
invaziu do okolitych Struktir problema-
tické. Zaistovacia radioterapia sa pouziva
na prevenciu recidiv. Pri kontraindikacii
chirurgickej liecby je u rekurentnych 1ézii
mozné pouZit chemoterapiu doxorubici-
nom, dakarbazinom a karboplatinou.

REAKTIVNE A DEGENERATIVNE
FIBROZNE LEZIE

HYPERTROFICKA JAZVA

A KELOID

Obe klinické jednotky predstavujui abnor-
malny rast fibrézneho tkaniva po poraneni
koze. Hypertroficka jazva rastie v mieste
poranenia, keloid vznika aj mimo jaziev.

Najcastejsie byvaju postihnuté ramena,
horna ¢ast chrbta a predna ¢ast hrudni-
ka, kde je koza napnutd, a na usnici po
piercingu. Hypertrofické jazvy moézu byt
linedrne (napr. v mieste operacnej jazvy)
alebo noduldrne (napr. po akné a popéleni-
nach). Vacsie jazvy mézu byt mutilujice,
alebo spbsobovat kontraktary. Maju cha-
rakter mierne citlivych, tuhych, ohrani-
¢enych uzlov a plakov s nepravidelnymi
okrajmi (Obr. 4, 5, 6). Epidermis je sten-
Cena a niekedy mézu vznikat ulceracie.
NajcastejSie sa vyskytuju v tretej dekade
Zivota s rovnakym zastipenim muzZov
a zien. Hypertrofické jazvy si asociované
s HLA-DRBI16. Patogeneticky ide o ddsledok
dysbalancie medzi anabolickou a katabo-
lickou fazou hojenia rany. Je produkované
viac kolagénu, ako je degradované, a jazva
rastie vSetkymi smermi.

Vc¢asné jazvy vykazuju histologicky pro-
liferaciu fibroblastov paralelne s epider-
mis v edematéznej myxoidnej stréme.
Zvyraznené su cievy, ktoré st podkladom

Obr. 7 Keloidna jazva: v celej Sirke retikuldrnej
dermis je pritomna keloidna jazva s poc¢etnymi
»Stuzkovitymi“ hrubymi kolagénovymi viakna-
mi (HE, krat 30, foto: MUDr. J. Mensikovd)

Ceska dermatovenerologie 2018, 8, ¢. 2

77



78

QO ‘ CELOZIVOTNI VZDELAVANI

e RN
Bt Sl 2 Ao A \‘\x{kx;)\

Obr. 8 Rozhranie klasickej fibrézy viavo
a keloidnych zmien vpravo (modry trichrém,
krat 200)

hyperémie. Po niekolkych mesicoch sa ob-
raz meni na vyzrety kolagén. U hypertro-
fickej jazvy st eozinofilné pruhy kolagénu
hrubsie zmie§ané s myxoidnou strémou.
MbZe byt primes plazmatickych buniek
a mastocytov (Obr. 7, 8).

Pri liecbe keloidov a hypertrofickych ja-
ziev je potrebné zvazit lokalitu, velkost,
tvar, hibku 1ézie, vek pacienta, pripad-
ne odpoved na predchadzajucu liecbu.
Terapeuticky sa pouzivaju okluzivne
krytia, kompresia silikénovym platkom,
intraleziondlne kortikosteroidy, kryo-
chirurgia, radioterapia, laseroterapia,
interferén, 5-fluorouracil, doxorubicin,
bleomycin, verapamil, kyselina retinova,
imigiumod, tamoxifén, takrolimus, botu-
lotoxin a iné. Experimentalne boli pouzité
inhibitory VEGF (napr. bevacizumab), fo-
todynamicka terapia, fototerapia UVA-1,
UVB-311 nm, inhibitory transformujaceho
rastového faktora-beta (TGF-beta), inhibi-
tory tumor nekrotizujiceho faktora-alfa
(TNF-alfa) - etanercept, rekombinantny
Iudsky epidermalny rastovy faktor (thE-
GF), a rekombinantny I'udsky interleukin
(rhIL)-10, ktoré inhibujt syntézu kolagénu.

FASCITIS NODULARIS

Tato fibroproliferacia sa manifestuje ako
rychlo rasttca, ohranic¢ena bolestiva ma-
sa v podkozi, na fascii a svaloch predlak-
tia (Obr. 9). Postihuje pacientov v 3.-4.

7

Obr. 9 Fascitis nodularis na trupe

Ceska dermatovenerologie 2018, 8, ¢. 2

decéniu. Kranidlna fascitida v lokalizicii
hlavy a krku sa moéZe vyskytnit u deti aj
dospelych (Obr. 10). V histologickom ob-
raze dominuju fibroblasty v subcutis a na
fascii s myxoidnou hypervaskularizovanou
strémou so zapalovou infiltraciou lymfo-
cytov, plazmocytov a mastocytov. Mdze
byt vyznacena mitoticka aktivita, nie st
pritomné atypie, ani pleomorfia jadier.
Obcas sa pozoruju obrovské bunky pripo-
minajice osteoklasty. Liecebnou metédou
volby je excizia, niekedy dochadza k spon-
tannej regresii.

i, ¢
ris v oblasti kapilicia

7

Obr. 10 Fascitis nodulal

ELASTOFIBROMA DORSI
Manifestuje sa ako niekolkocentimetrové
bolestivé podkozné uzly najma v oblasti
rebier a fascii na chrbte, u Zien v 6.-8.
decéniu. Su casto fixované na skelet a fas-
ciu na chrbte. Rtg vySetrenie vykazuje
neostro ohranicené masy makkych tkaniv.
Degenerativne kolagénové plaky ruk
(syn. keratoelastoidosis marginalis,
elastosis digitorum papularis et cal-
cificans) - prejavuje sa ako progresivne
ohranicené linedrne plaky na medialnych
a lateralnych stranach prstov.
Pachydermoperiostitis (syn. primirna
hypertroficka osteopatia) - prejavuje sa
ako pachydermia, periostéza a zhrubnu-
tie prstov v ddsledku poruSenej syntézy
proteoglykanov.
Akrokeratoelastoidosiss Costa - preja-
vuje sa ako pocetné keratotické papuly na
dorzach rak, dlaniach, plantach.

Obr. 11 Fibroepitelové polypy

Fibroepitelovy polyp (syn. fibroma molle
pendulum, acrochordon) - manifestuje sa
ako sesilné, alebo stopkaté vyrastky farby
koZe, najcastej$ie na miestach exponova-
nych mechanickej iritacii, napr. na viec-
kach, axilach a krku (Obr. 11). Castejsie
st postihnuti obézni pacienti a diabetici.
Diferencidlnodiagnosticky treba zvaZovat
veruky, dermdalne névy, neurofibrémy,
a seboroické veruky. Histologicky stréma
straca spojivo, pritomné st dilatované ci-
evy a redukcia nervovych Struktiar. Lézie
obsahujtice tukové tkanivo sa nazyvaju
lipofibrémy. Medzi liecebné modality pa-
tri chirurgické odstranenie, odstranenie
elektrokauterom, kroyterapia a elektro-
disekicia.

BENIGNE FIBROTICKE
NEOPLAZIE

ANGIOFIBROM
Angiofibrémy su typickymi 1éziami tube-
r6znej sklerézy (m. Bourneville-Pringle).
Vyskytuju sa aj u neurofibromatézy 2. typu
(NF2) a syndrému endokrinnych neoplazii
1 (MEN1).Prejavuju sa ako drobné 1-3mm
papulky na tvari. Histologicky ide o proli-
feraciu denzného kolagénu obkoleseného
adnexami a dilatovanymi krvnymi cie-
vami (Obr. 12). Tumor exprimuje faktor
XIlIa, niekedy CD34.

Obr. 12 Angiofibromy u pacienta s tuberéznou
sklerézou (m. Pringle)

Fibrofolikulémy st drobné papuly farby
kozZe na hlave a krku, hrudniku. Si sti¢as-
tou syndrému Birt-Hogg-Dubé.
SKklerotizujuci fibrém (syn. storiformny
cirkumskriptny kolageném) je vzicny
tumor, ktory sa mozZe vyskytovat solitar-
ne, alebo multifokdlne. Multifokdlne po-
stihnutie evokuje suspexiu na Cowdenov
syndrém.

Medzi vzacne benigne fibrézne tumory
patria obrovskobunkovy kolagendém,
pleomorfny fibrém, dezmoplasticky fib-
roblastom a solitirny fibrézny tumor.
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Obr. 13 Dermatofibrém

Dermatofibrém (syn. benigny fibréz-
ny histiocytém) je benigny tumor, ktory
ma fibroblastickl aj histiocytarnu morfo-
16giu. Niektori autori rozliSuju fibréznu
formu s vretenovitymi bunkami a kolagén-
nou strémou (dermatofibrém) a fibréz-
ny histiocytém, bohaty na histiocyty. Je
najbeznej$im mezenchymovym koZnym
nadorom. Vznika spontdnne, po trau-

Obr. 14, 15 Dermatofibrom a jeho dermatosko-
picky obraz: periférna pigmentdcia s central-
nym vybledom

MUDr. Slavomir Urbancek, Ph.D.
e-mail: surbancek@nspbb.sk

Obr. 16 Dermatofibrom. Akantoticka hyper-
pigmentovand epidermis. V hornej retikuldrnej
dermis su storiformne usporiadané vretenovité
a epiteloidné histiocyty, ktoré fagocytuju vari-
abilné mnozstvo hemosiderinu (HE, krat 200,
foto: MUDr. J. Mensikova).

Obr. 17 Imunohistochemické vysetrenie der-
matofibrému - pozitivita CD68 (krat 200, foto:
MUDr. J. Mensikova)

matizacii, alebo insekte. Prejavuje sa ako
dermadlna bledoruzova az hnedé ohranicena
tuhd papula, 0,5-1cm, s hladkym, niekedy
hyperkeratotickym povrchom (Obr. 13).

Laterdlna kompresia vyvola bodkovitt de-
presiu okolitej koze. Niektoré malé tumo-
Iy rastd, iné zostavaju roky stacionarne.
Zregredované dermatofibrémy zanecha-
vaju pigmentaciu. Dermatofibrémy na
tvari st vzacne, ale byvajua celulizované
a moézu expandovat do podkozia aZ sval-
stva a vyzaduja radikalnejsiu exciziu.
NajzakladnejSou dermatoskopickou crtou
je periférna pigmentacia s centralnym, nie-
kedy hviezdicovitym vybledom (Obr. 14, 15).

Dermatovenerologicka klinika SZU, Fakultna nemocnica F. D. Roosevelta, Banska Bystrica
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Histologicky je epidermis hyperplasticka
a hyperpigmentovana. V dermis nachadza-
me zvazky hrubsich vretenovitych buniek
bez atypii. Okraje st neostro ohranicené
a Struktdry prechadzaji volne do kolagén-
nych zviazkov. MéZu sa vyskytovat mitdzy.
Celularny variant ma zvy$end bunecnatost,
stromiformné usporiadanie vac¢$iu velkost
a hlbsiu lokalizaciu s moZnou expanziou
do podkoZia. Vzacnejsie sa vyskytuju aj iné
histologické varianty, napr. vakularny vari-
ant, nazyvany sklerotizujici hemangiéom.
Epiteloidny histiocytém je charakterizo-
vany velkymi hranatymi bunkami a kli-
nicky pripomina granuloma pyogenicum.
Existuje aj variant obsahujtici monstrézne
bunky. Vramci diferencidlnej diagnostiky
inych fibréznych tumorov, napr. derma-
tofibrosarcoma protuberans, je niekedy
potrebné pouzit $pecidlne imunoreaktivne
farbenia na faktor Xllla, farbiaci dendri-
tické bunky, ktoré st u dermatofibrémov
pozitivne (Obr. 16, 17).
Dermatomyofibrém sa vyskytuje obvyk-
le na ramenach mladych Zien ako ohra-
niceny dermalny 1-2centimetrovy plak.
Histologicky nachadzame dermalne lokali-
zované elongované fascikuly vretenovitych
buniek paralelne s epidermalnym povr-
chom bez atypii. Imunohistochemicky
vykazuje tumor pozitivitu vimentinu
a svalovo-$pecifického aktinu.
Superficidlny akralny fibormyxém je soli-
tarny dermalny az hypodermalny tumor
na nohe, prste, alebo dlani, niekedy po-
stihuje oblast nechta.

Vyhladsenie: autor v suvislosti s témou prace nema
konflikt zaujmov.
Obrdzky 1-6, 8-15 su z archivu autora.
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Maligne fibrdézne,
fibrohistiocytarne
a histiocytarne nadory dermis

banceks. |

SUHRN

Dermalne hypertrofie a benigne fibroblas-
tické/ myofibroblastické tumory sii ¢asto sa
vyskytujica skupina ochoreni charakterizo-
vana proliferaciou fibroblastov a myofibro-
blastov. Clanok uvadza prehlad malignych
nadorovych koznych proliferacii spojiva
s nizkym a vy$$im stupriom malignity, ich
Klinicky a histopatologicky obraz a liecebné
modality.

KLUCOVE SLOVA

dermatofibroxanthoma protuberans e
atypicky fibroxantom, ® maligny fib-
rézny histiocytom

SUMMARY

Urbancek, S. Malignant fibrous, fibrohistiocytic
tumours and histiocytic dermal tumours
Dermal hypertrophies and benign fibro-
blastic/myofibroblastic tumours are a co-
mmonly occurring group of diseases, cha-
racterised by proliferation of fibroblasts
and myofibroblasts. The article provides
an overview of malignant dermal tumour
proliferations in the connective tissue with
both high and low degrees of malignancy,
their clinical and histopathological picture
and therapeutic modalities

KEY WORDS
dermatofibroxanthoma protuberans

o atypical fibroxanthoma ® malignant
fibrous histiocytoma
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NADORY S NiZKYM
METASTATICKYM
POTENCIALOM

DERMATOFIBROSARCOMA
PROTUBERANS

Definicia

Dermatofibrosarcoma protuberans (DFSP)
je lokalne invazivna dermalna a podkozna
mezenchymova neoplazia vyskytujica sa
prevazne na trupe a koncatinach u pacien-
tovv 3.-4. dekade Zivota.

Etiopatogenéza

Bunkovy povod DESP nie je jasny.
Predpoklada sa fibroblastovy, histocytovy,
alebo neuroektodermalny pévod. Uvazuje
sa aj o nediferencovanych mesenchymo-
vych bunkach. Cytogenetické abnormality
poukazuji na proliferaciu buniek DFSP
aktivaciou tyrozin-kinazy indukovanej
rastovym faktorom derivovanym trombo-
cytmi (PDGF).

Klinicky obraz (obr. 1, 2)

NajcastejSou formou st indurované plaky
s mdsovocervenymi az hnedocervenymi
hrbolmi. Menej casto sa vyskytuje vo for-
me infiltrovanych hladkych 1ézii pripo-
minajicich superficidlny bazocelularny

Obr. 1 Dermatofibrosarcoma protuberans
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karciném, alebo jazvu. Tumory narasta
niekedy do velkych rozmerov. Epidermis
byva atrofickd a moéZe ulcerovat. Tumor
Casto recidivuje aj po opakovanych excizi-
ach. Metastazuje velmi vzicne, najcastej-
§ie hematogénne.

Histologicky obraz

Ide o neostro ohrani¢enti dermalnu prolife-
raciu monomorfnych $tihlych azZ Sirokych
vretenovitych buniek s miernym pleomor-
fizmom a usporiadanych stromiformne.
Proliferacia infiltruje ¢asto podkozny tuk
vo forme medového plastu. Na rozdiel od
dermatofibrému je DFSP viac celulizova-
ny a chyba zrely kolagén medzi zvizkami
vretenovych buniek. Histologicky obraz
ma viacero variantov, napr. neuroidny,
myxoidny, fibrosarkomatézny apod.
Senzitivny, i ked neSpecificky marker
DFSP je CD34. Pomocou neho je mozné
oddiferencovat tkanivo jazvy po reexcizii.
Inym markerom je nizkoafinitovy nervovy
rastovy receptor p75, ktory je pozitivny
u neuralnych nadorov a réznych typov
sarkémov.

Liecba

Odportcasa §irokd excizia, minimalne2 cm
do zdravého tkaniva, pretoze 30-50 % tu-
morov po jednoduchej excizii recidivuje.

Obr. 2 Dermatofibrosa protuberans



Obrovskobunkovy fibroblastém sa povazu-
je zajuvenilny variant DFSP, i ked sa moéze
vyskytnit aj u dospelych

ATYPICKY FIBROXANTOM (AFX)

Definicia

Tento rychlo rastici tumor s nizkym stup-
nom malignity sa vyskytuje najcastejsie
na slnku exponovanej koZi, najmad na tva-
ri, krku, menej na hornych koncatinach.
Metastazuje vzacne, priblizne u 1-4 % pri-
padov. Je povazZovany za povrchovy podtyp
maligneho fibrézneho histiocytému.

Etiopatogenéza

Fotodistribticia a pritomnost cyklobutano-
vych pyrimidinovych dimérov evokuje pa-
togenetickid tlohu UV Ziarenia. Na rozdiel
od maligneho fibrézneho histiocytému
mu chyba mutacia onkogénu RAS.

Obr. 3 Atypicky fibroxantém. Okraj nodulu so
znamkami vyraznej celulizcie s povrchovou
exulcerdciou s hemoragickou krustou.

(krat 30, foto: MUDr. J. Mensikova)

Obr. 4 Atypicky fibroxantém. Detail zvyraziiuj-
uci vyraznu celuldrnu atypiu buniek vreteno-
vitého epiteloidného az pleomorfného tvaru

s mitézami.

(krdt 400, foto: MUDr. J. MenSikova)

Klinicky obraz

AFX bol prvy raz opisany v r. 1963. Ako
samostatna klinicka jednotka bol defino-
vanyvr. 1973. Za¢ina ako solitiny nodulus,
niekedy exulcerovany, s postupny rastom,
neskor moze invadovat do podkoZia a ciev.
Diferencidlnodiganosticky treba mysliet

na spinocelularny karciném, melaném
a niektoré typy sarkémov.

Histologicky obraz

Histologicky ide o neostro ohraniceny hy-
percelularny tumor s exulcerovanou epi-
dermis, dotyka sa dermo-epiderméalnej
junkcie, zasahuje do retikuldrnej dermis
azdo podkozia. Je zloZeny z vretenovitych
buniek v kolagénovej a myxoidnej stré-
me s viacjadrovymi obrovskym bunkami
epiteloidnymi bunkami. Jadra su aty-
pické s poCetnymi, niekedy atypickymi
mitézami. Niektoré bunky obsahuja kva-
pocky lipidov vizualizované $pecidlnym
farbenim. Imunohistochemicky nador
mobze exprimovat vimentin a histiocyto-
vé markery, ako alfa-l-antitrypsin, alfa-
-l-antichymotrypsin, HAM-56, CD68, fak-
tor XIII, CD34, CD10, CD99, prokolagén-1
anajsenzitivnejs$i S-100A6. Histologicky je
potrebné oddiferencovat atypicky fibrézny
histiocytém, nediferencovany pleomorfny
sarkém, dermatofibrosarcoma protube-
rans, niekoré varianty spinocelularneho
karcinému, maligny melandém, leiomyo-
sarkém, pleomorfny angiosarkém a myo-
fibrosarkém (Obr. 2, 3).

Liecha

Metddou volby je excizia. Napriek tomu
moZe tumor recidivovat, zvlast u 1ézié s in-
filtraciou podkoZia. Mohsova chirurgia je
v porovnani s klasickou exciziou efektiv-
nejsia. Neresekovatelné tumory exprimuj-
Uce fzny gén COLIAT-PDGFB (translokacia
medzi chromozémami 17 a 22 reaguji na
lie¢bu tyrozin-kindzovym inhibitorom
imatinibom.

NADORY S VYSOKYM
METASTATICKYM
POTENCIALOM

MALIGNY FIBROZNY
HISTIOCYTOM

Maligny fibrézny histiocytém (syn. pleo-
morfny sarkém, nediferencovany pleomorf-
ny sarkém, MFH) je najcastej$im malignym
fibréznym tumorom (Obr. 4). Existuje nie-
kolko histologickych podtypov: storiformne-
-pleomorfny, myxoidny, obrovskobunkovy,
a inflamovany. Okrem vzacnej primarnej
koznej formy sa MFH vyskytuje aj intra-
abdominalne, najcastejsie v retroperitoneu
a v kostrovom svalstve. Prognéza MFH koze
a podkozia ma lepsiu prognézu, ako pri pri-
marnom viscerdlnom posithnuti. Recidivy
sa vyskytuju u polovice pacientov.

Histologicky obraz
Histologicky je dominujicim obrazom
vretenobunkové Struktiry so stromi-

CELOZIVOTNI VZDELAVANI QO ‘

Obr. 5 Maligny fibrézny histiocytém

formnym usporiadanim. Stréma moézZe
byt jemne fibrildrna, myxoidna, alebo
denzne kolagénova. Pritomné su bizarné
epiteloidné a obrovské bunky s obsahom
malého mnozstva lipidov. Pozorujeme mi-
tézy, bizarné obrovské bunky a nekrézy.
VySetrenie panelom monkolonovych pro-
tilaitok poméaha oddiferencovat metasta-
ticky karciném, lymfém, leiomyosarkém,
melandém a iné nadory.

Liecba

Rozhodujica je radikalna excizia aZ na fas-
ciu, niekedy v kombindcii so zaistovacou
radioterapiou. Napriek tomu jedna tretina
pacientov metastazuje do lymfatickych
uzlin a viscerdlnych organov

EPITELOIDNY SARKOM

Tento agresivny sarkém sa ¢asto vyskytu-
je na rukdch a prstoch mladych muZov.
Proximalne lokalizované tumory maji
horsiu prognézu.

Klinicky obraz

Epiteloidny sarkém sa manifestuje ako
ohraniceny dermalny az hypodermal-
ny nodulus, niekedy s ulceraciou, alebo
tvorbou fistal. Siri sa multifokalne pozdlZ
nervov, §liach a fascie, ¢o mdZe podm-
ienit sporotrichodny vzhlad. Pritomnost
exulcerdcie méZe imitovat nehojacu sa
ranu. Hlb§ie uloZené tumory treba diferen-
cialno-diagnosticky odlisit od gangliému,
pripadne obrovskobunkového tumoru §la-
chového puzdra.

Histologicky obraz

Epitelioidny sarkém postihuje najma
podkozie, S§lachové tpony a fasciu.
Postihnutie koZe a kostrového svalstva sa
vyskytuje u 24, resp. 28 %. Ma vzhlad be-
lavych nodulov s infiltrovanymi okrajmi.
Tumor je zloZeny z epiteloidnych buniek
zmie$anych s fuziformnymi eozinofilny-
mi bunkami s intracytoplazmatickymi
vakuolami. NajcastejSou Crtou je pseu-
dogranulomatézna proliferacia buniek
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a aceluldrna a hyalinizovana nekrotic-
ka centralna zéna, niekedy s nekrézou.
Immunohistochemicky nador vykazuje
pozitivitu vimentinu, pankeratinu AE1/
AE3, CD34 a epitelového membranového
antigénu. Na monitorovanie metastiz
sa vySetruje sérologicky marker CA-125.
Strata génu INII sa dokazala vo vdc§ine
epiteloidnych sarkémov a méze byt vyuzita
na potvrdenmie diagnézy.

Liecba

Napriek radikalnym exciziam sa recidivy
sa vyskytuji u 50-77 % a metastazovanie
u 40-50 % pripadov. U multifokdlneho
a metastatického postihnutia prichadza

MUDr. Slavomir Urbancek, Ph.D.
e-mail: surbancek@nspbb.sk

do uvahy radioterapia, pripadne chemo-
terapia doxorubicinom.

Vyhldsenie: autor v suvislosti s témou prace nema
konflikt zaujmov.
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Sklerodermia
s |

SUHRN

Sklerodermia (SS) je chronické multisys-
témové ochorenie spojiva charakterizova-
né klinicky fibrézou koze, vaskulopatiou,
Raynaudovym fenoménom, postihnutim
visceralnych organov a sérologicky tvorbou
$pecifickych autoprotilatok. Clanok uvadza
aktudlny prehlad z oblasti etiopatogenézy,

geneticka predispozicia

¥

Ces. Dermatovenerol, 2018, 8 ¢ 2, s. 83-86

spustac (infekt, trauma, chem. noxa)

zapalova odpoved

Klinickej a laboratérnej diagnostiky a liecby P ~

ochorenia. —

KLUCOVE SLOVA Stim“'é’(ﬁ‘jy‘%‘f[‘yif';,lyéh>b“”iek aktivacia/apoptoza endotélii
sklerodermia @ fibr6za ® autoprotilatky cytokiny, autoprot\\étky\" &7 ypoxia

SUMMARY

Urbancek, S. Scleroderma

Scleroderma (SS) is a chronic multisyste-
mic disease of the connective tissue, cha-
racterised clinically by dermal fibrosis,
vasculopathy, Raynaud’s phenomena,
visceral organ damage and serologically
by the presence of specific antibodies.
The article provides an up do date over-
view of the etiopathogenesis, clinical
and laboratory diagnostics and disease
treatment.

KEY WORDS

scleroderma e fibrosis ® auto-antibo-
dies

Sklerodermia (SS) je chronické multisysté-
mové ochorenie spojiva charakterizované
klinicky fibrézou koze, vaskulopatiou,
Raynaudovym fenoménom, postihnutim
visceralnych organov a sérologicky tvorbou
Specifickych autoprotilatok.

PATOFYZIOLOGIA

Podstatou systémovej sklerodermie je ex-
cesivna depozicia kolagénu sposobujiica
zmeny na vnutornych organoch. V pato-
genéze sa uplatnuji genetické, environ-
mentalne, cievne, autoimunitové a mik-
rochimerické faktory. Z antigénov systému
HLA sauvadza asociacia s lokusmi HLA-BS,
HLA-DR5, HLA-DR3, HLA-DR52, a HLA-
-DQB2. Bola dokazana vdzba niektorych

aktivacia/transdiferenciacia
fibroblastov ma myofibroblasty

Ay — A
depozity alterovanej extracel.
matrix cytokiny

Obr. 1 Strucny nacrt patogenézy systémovej sklerodermie

DQB2. Bola dokazana vazba niektorych
lokusov HLA II k uréitym fenotypom skle-
rodermie a tvorbe $pecifickych protilatok.
Primarne poskodenie endotélii vedie k ak-
tivacii viacerych typov buniek: fibroblas-
tov, T- a B-lymfocytov, monocytov, ma-
krofdgov a mastocytov. Aktivované bunky
imunitného systému produkuju spektrum
substancii, vratane cytokinov a ich solu-
bilnych receptorov a enzymov a ich inhi-
bitorov. Tieto substancie spdsobujii zme-
ny v zlozkach extraceluldrnej matrix, ako
fibronektin, proteoglykany a kolagén typu
I, III, V, a VII. ZvySena depozicia kolagénu
v ddsledku nadmernej produkcie, alebo po-
rusenej degradécie v tkanivach je podstat-
nou ¢rtou systémovej sklerdzy. Aktivacia
imunitného systému ma rozhodujicu tlo-
hu v patogenéze aktivaciou fibroblastov
na myofibroblasty , ktoré st efektorovymi
bunkami fibrotizacie. Fibrézu moézu in-
dukovat profibrotické cytokiny ako trans-
formujtci rastovy faktor-beta (TGF-beta),
interleukin-4 (IL-4), rastovy trombocytovy
faktor (PDGF), a rastovy faktor spojiva.
Fibroticky proces vedie k disrupcii nor-
malnej architektary tkaniv a strate funk-
cie postihnutého orgdnu. Vaskulopatia je

asociovana s aktivitou TGF-beta a PDCF,
zatial ¢o redukciu krvného rieciska v ko-
zi spésobuju antiendotelidlne protilatky.
V patofyzioldgii sa pravdepodobne uplat-
nuju aj iné mechanizmy, napr. apoptéza,
epigenetické zmeny fibroblastov a nadpro-
dukcia volnych radikalov (Obr. 1).
Organovymi systémami, ktoré skleroder-
mia postihuje, st koza, plica, srdce, tra-
viaci systém, oblicky, muskuloskeletovy
a nervovy systém.

EPIDEMIOLOGIA

Prevalencia celosvetovo variruje od 50-300
pripadov na 1 milién a incidencia od 2,3
do 22,81 na1milién za rok. Udava sa vyssi
vyskyt ochorenia u Zien v pomere 3 : 1 az
14 : 1. Boli pozorované urcité rasovo pod-

mienené fenotypové rozdiely.

KLINICKY OBRAZ

Klinicka diagnostika sa opiera o pritomno-
st Raynaudovho fenoménu, typickej fib-
rotizacie koZe a postihnutia visceralnych
organov. Inicidlnym symptémom je zvy-
¢ajne Raynaudov fenomén, pripadne edém

Ceska dermatovenerologie 2018, 8, ¢. 2
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lokusov HLA II k urcitym fenotypom skle-
rodermie a tvorbe $pecifickych protilatok.
Primarne poskodenie endotélii vedie
k aktivacii viacerych typov buniek: fib-
roblastov, T- a B-lymfocytov, monocytov,
makrofagov a mastocytov. Aktivované
bunky imunitného systému produkuji
spektrum substancii, vratane cytokinov
a ich solubilnych receptorov a enzymov
a ich inhibitorov. Tieto substancie sp6-
sobuju zmeny v zlozkach extracelularnej
matrix, ako fibronektin, proteoglykany
a kolagén typu I, III, V, a VII. ZvySena
depozicia kolagénu v doésledku nadmernej
produkcie, alebo porusenej degradacie
v tkanivach je podstatnou ¢rtou systémo-
vej sklerézy. Aktivacia imunitného systé-
mu ma rozhodujtcu alohu v patogenéze
aktivaciou fibroblastov na myofibroblasty
, ktoré st efektorovymi bunkami fibroti-
zacie. Fibrézu mé6zu indukovat profibro-
tické cytokiny ako transformujuci rastovy
faktor-beta (TGF-beta), interleukin-4 (IL-
4), rastovy trombocytovy faktor (PDGEF),
arastovy faktor spojiva. Fibroticky proces
vedie k disrupcii normdalnej architekttry
tkaniv a strate funkcie postihnutého or-
ganu. Vaskulopatia je asociovana s akti-
vitou TGF-beta a PDGF, zatial ¢o redukciu
krvného rieciska v kozZi spésobuju anti-
endotelidlne protilatky. V patofyziolégii
sa pravdepodobne uplatiiuji aj iné me-
chanizmy, napr. apoptéza, epigenetické
zmeny fibroblastov a nadprodukcia vol-
nych radikdlov (Obr. 1).

Organovymi systémami, ktoré skleroder-
mia postihuje, st koza, plica, srdce, tra-
viaci systém, oblicky, muskuloskeletovy
a nervovy systém.

EPIDEMIOLOGIA

Prevalencia celosvetovo variruje od 50-300
pripadov na 1 milién a incidencia od 2,3
do 22,81 na 1 milién za rok. Udava sa vyssi
vyskyt ochorenia u Zien v pomere 3 : 1 az
14 : 1. Boli pozorované urcité rasovo pod-
mienené fenotypové rozdiely.

KLINICKY OBRAZ

Klinicka diagnostika sa opiera o pritomno-
st Raynaudovho fenoménu, typickej fib-
rotizacie koze a postihnutia visceralnych
organov. Inicidlnym symptémom je zvy-
¢ajne Raynaudov fenomén, pripadne edém
rak. Jedna tretina pacientov ma v avode
bolest a stuhnutie prstov rak a kolien.
Postupne pristupujui flekéné kontraktary
a sklerodaktylia s tazkou koznou atrofiou
(Obr. 2).

Priblizne 75 % pacientov so systémovou
sklerodermiou ma periungualne telean-

Ceska dermatovenerologie 2018, 8, ¢. 2

Obr. 2 Sklerodaktylia s palmarnymi hyperke-
ratézami

giektazie, dilatované, klobasovité kapilary
nechtového valu viditelné pri kapilarosko-
pii, pripadne dermatoskopii. Rezorb¢né
pochody na falangoch moézu vyustit do
osteolyzy distdlnych falangov a kalcifi-
kacii koze. Proces sklerotizicie postihuje
postupne tvar s periokuldrnym edémom,
horné koncatiny, trup a na koniec dolné
koncatiny. Postupne sa tvar stava stuhnu-
tou, maskovitou, koZa je tuha a fixovana

Obr. 3 Angiektazie u pacientky so SS

Tab.1

na podkozné Struktiry, s redukciou mimi-
ky, vznika mikrostémia radidlnymi pru-
hmi na perdch. K sklerotickym zmenam
sa niekedy pridruzia angiektazie (Obr. 3).
Ojedinele sa moZe pridruzit postihnu-
tie sliznic a jazyka vo forme bolestivych
ulcerécii. V sklerotizovanom teréne do-
chadza niekedy k alopécii a hypohidréze.
Niekedy pozorujeme generalizované hy-
popigmentacie podobné Addisonovej cho-
robe. Sklerotické zmeny prstov rak casto
progreduju do vzniku ulceracii .
Systémové prejavy zavisia od postih-
nutia jednotlivych cielovych organov.
Ezofagedlne postihnutie postihujtce 90 %
pacientov sa manifestuje ako dysfagia.
Postihuje najcastejsie dolné dve tretiny
ezofagu. Plicne postihnutie s interstici-
alnou fibrézou sa prejavuje ako naimahové
dyspnoe s poruchami alveolo-kapilarneho
transportu kyslika. Kardidlne symptémy
postihuji 50-70 % pacientov a zahrnujua po-
ruchy vedenia vzruchu, srdcové zlyhavanie
a perikarditidu s vypotkom. Myokardidlna
fibréza je asociovana s mikrovaskularny-
mi koronarnymi vazospazmami. Rendlne
symptémy sa vyskytuji u 45 % pacientov so
SS. Prejavuje sa ako pomaly progredujtca
urémia asociovana s malignou formou
hypertenzie.

Klasifika¢né kritéria boli vypracované
Eurépskou ligou proti reumatizmu s ci-
elom unifikicie pre klinické stadie. Ich
pouZitie v klinickej praxi je limitované.
Stcet bodov > 9 sveddi pre systémovu skle-
rodermiu (Tab. 1).

Klasifika¢né kritéria pre systémovu sklerodermiu EULAR 2013

Kritérium Subkritérium Vyznam (1-10)
zhrubnutie koZe prstov oboch ruk od 9
proximalnych po metakarpofalangedl-
ne kiby
zhrubnutie prstov ruk zdurenie prstov 2
sklerodaktylia 4
|ézie na koncoch prstov digitdlne ulceracie 2
vklesnuté bodkovité jazvy 3
teleangiektazie 2
abnormality kapilar na nechtovom vale 2
plicna hypertenzia / intersticialna cho- | plucna hypertenzia intersticialna | 2
roba plic choroba pluc 2
Raynaudov fenomén 3
Specifické protildtky  (max. = 3) anticentromérové
anti-topoizomeraza | (an- 3
ti-Scl70)
anti-RNA polymeraza lll




Tab. 2
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Priznaky limitovanej a diftiznej systémovej sklerodermie

Symptéom

Limitovana SS

Diftiizna SS

postihnutie koze

distalne ¢asti koncatin po lakte a kolena, tvar

distalne a proximalne postihnutie koncatin, tvar, trup

Rauynadov fenomén

moze predchddzat koznym zmenam viac rokov

vyskytuje sa simultanne, resp. 1-2 roky pred/po vzniku
koznych zmien

postihnutie vnutornych organov

GIT, plucna hypertenzia

intersticidlne postihnutie pluc, oblicky GIT, srdce

kapildry nechtového valu

dilatacia bez vypadkov

dilatacia s vypadkami

antinukledrne protildtky

anticentroméroveé

anti-topoizomeraza

priebeh

pomala progresia, lepSia progndza s vynimkou
rozvoja plucnej hypertenzie

zvacsa agresivny priebeh s visceralnym postihnutim

V zavislosti od rozsahu postihnutia roz-
sahu boli identifikované dve podskupiny
SS, limitovana a difizna. Limitovana ma
symetrické kozné postihnutie v distalnych
Castiach koncatin (po kolend, resp. lak-
te) a na tvari. Diftizny variant postihuje
distalne aj proximalne Casti koncatin, tvar
a hrudnik. Hlavné rozdiely medzi podsku-
pinami st uvedené v Tab. 2.

Klinickym variantom sklerodermie
je CREST syndrém (C = calcinosis, R =
Raynaudov fenomén, E = ezofagedlna
dysfunkcia, S = sklerodaktylia, T = te-
leangiektazie). Niektoré klinické stavy
zdielaju spolo¢né klinické érty so SS.
Scleredema adultorum Buschke sa preja-
vuje ako bolestivé edematdzne induracie
na tvari, trupe a hornych koncatinach
sekundarne po prekonanej streptokoko-
vej infekcii, niekedy asociované s dia-
betes mellitus. Chyba Raynaudov feno-
mén a distalne postihnutie, rozdielny
je histologicky obraz. Skleromyxedém
(papulézna mucinéza) je vzacne ochore-
nie charaterizovené papuléznymi léziami
asociovanymi so sklerodermiou a mono-
klonalnou gamapatiou. Lézie postihuju
tvar, ramena, histologicky st pritomné
depozity mukopolysacharidov a fibroblas-
ty. Chyba Raynaudov fenomén a distidlne
postihnutie. Eozinofilnu fascitidu a eo-
zinofilia-myalgia syndrém charakteri-
zuje fascitida, fibréza dermy a podkozia,
a eozinofilia.

VYSETRENIA

Z neSpecifickych vySetreni byvaju elevo-
vané markery akitnej fazy pri zapalovych
prejavov SS. Kltucovy vyznam ma vySetre-
nie autoprotilatok. Antinukledrne pro-
tilatky (ANA) sa deteguju u 75-95 % pa-
cientov so SS. ANA predstavuje skupinu
réznych protilatok s réznymi klinickymi
asocidciami (Tab. 3). Otazka, ¢i tieto pro-
tilatky zohravaji priamu tlohu v pato-

Tab.3  Autoprotilatky u systémovej sklerodermie

Protilatky Vyskyt (%) Klinicka asociacia

anticentroméroveé 20-30 limitovand SS, CREST, pulmonalna hyper-
tenzia

anti-topoizomeraza (Scl-70) | 15-20 difuzna SS, intersticidlna choroba pltic

anti-PM-Scl 2-3 polymyozitida/SS overlap sy

anti-To/Th 2-5 limitovana SS

anti-RNA polymeraza 20 difuzna SS

antifibrilarin 4 difuzna SS, myozitida, pulmon. hyperten-
Zia, renalne postihnutie

anti-Ku, Anti-Sm, Anti-UIRNP | vzacne overlap syndrém s prejavmi SS

anti-kardiolipinové 20-25 limitovana/difizna SS, priznaky antifosfoli-
pidového syndromu vzacne

genéze, alebo s epifenoménom choroby
zostava neobjasnena.

KedZe diagnostika SS sa opiera o klinicky
obraz a laboratérne vySetrenia, histolo-
gické vySetrenie je indikované zriedka. Vo
véasnych §tadidch nachadzame lymfohis-
tiocytarny infiltrat perivaskularne, v okoli
potnych zliaz a ¢iastocne v hypodermis.
Akumulacia spojiva a proteinov matrix sa
pozoruje v okoli ciev a na rozhrani retiku-
larnej dermis a hypodermy. Postupne sa
zapalovy infiltrat zmensuje, kolagénové
snopce hrubni, je vyznacena dermalna
a podkozna fibréza. V teréne fibrézy atro-
fuju potné Zliazky a adnexa a epidermis sa
stencuje. Kuvedenym zmenam pristupuje
fibroproliferativna vakulopatia s prolifera-
ciou intimy, a hladkého svalstva a fibrézou
arteriol. V ziZenom lumene sa vytvaraja
mikrotromby.

Organovo-$pecifické vySetrenia zavisia
od postihnutia jednotlivych organovych
systémov a vySetruju sa tiez v rdmci inici-
alneho skriningu a monitoringu. Motilita

pazeraka sa vySetruje radiograficky bario-
vym kontrastom, pripadne neinvazivne
scintigraficky. Kardidlne postihnutie sa
deteguje perfuznou scintigrafiou, vent-
rikulografiou a echokardiograficky. EKG
vykazuje poruchy vedenia vzruchu, znadm-
ky infarktu a neSpecifické zmeny v ob-
lasti ST segmentu. Funkéné vySetrenia
plic zahrnuja vitdlnu kapacitu a difaznu
kapacitu pre CO, CT pltuc, bronchoalveo-
larnu lavaz (pritomnost neutrofilov a eo-
zinofilov u pacientov s aktivhym ocho-
renim) a echokardiografické vysetrenie
na meranie tlaku v arteria pulmonalis.
Katetrizacia srdca umoznuje meranie
tlaku v pulmonalnej artérii a detegovat
ventrikularnu dysfunkciu. Rendlna funk-
cia sa stanovuje na zaklade 24hodinového
clearance kreatininu. Renalna kriza sa
manifestuje mikroskopickou hematuriou
alebo proteintiriou, azotémiou, alebo mi-
kroangiopatickou hemolytickou anémiou
a zvySenou hladinou plazmatického re-
ninu.

Ceska dermatovenerologie 2018, 8, ¢. 2
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LIEEBA

S ohladom na diverzitu symptémov SS je
manazment interdisciplinarny, vyzaduja-
ci spolupracu dermatoléga, pneumoléga,
nefroléga, kardioléga, radiodiagnostika
a ortopéda. Terapeuticky pristup zavisi
od prejavov a komplexnosti symptémov.
Antifibrotické lieky napriek napriek urci-
tym benefitom v klinickych stidiach ne
preukazaliv praxi jednoznacny efekt. Sem
patri d-penicilamin, interferén-alfa a in-
terferén-gama, a imunosupresivne lieky.
Imunosupresiva tlmia fibroticky proces
a progresiu ochorenia inhibiciou imuno-
kompetentnych buniek. Kortikosteroidy
st indikované u zdpalovej myozitidy, pe-
rikarditidy, artritidy a alveolitidy. Z imu-
nomodulancii sa pouziva tieZ metotrexat
(15 mg tyzdenne s postupnou detrakciou),
cyklosporin A, nizke davky cyklofosfamidu
intravenézne, mykofenolat, takrolimus,
statiny, chlorambucil, talidomid a foto-
feréza. Potencidlnymi lieky sa ukazuja
tyrozin-kindzové inhibitory, ako imatinib
anintedanib.

Nefarmakologickou preventivnou me-
tédou Raynaudovho fenoménu je eli-

MUDr. Slavomir Urbancek, Ph.D.
e-mail: surbancek@nspbb.sk

POSTGRADUALNI VZDELAVANI

mindcia chladu vhodnym odevom,
rukavicami a ponozkami. U faj¢iarov sa od-
porii¢a ukoncit fajCenie. Farmakoterapia
Raynaudovho fenoménu a digitalnych
ulcercii zahrnuje blokatory kalciovych
kanalov, vazodilatancia, aspirin, intra-
vendzne prostanoidy a tadalafil, inhibitor
fosfodiesterazy typu 5. Bosentan je dudlny
antagonista receptora pre endotelin (ERA)
s afinitou pre endotelinovy receptor Ai B
(ETA a ETB). Znizuje pulmondrnu i systé-
movu vaskuldrnu rezistenciu.

Pri vyskyte pruritu sa lokdlne aplikuja
emoliencid a antipruritické substancie na
béze gafra a mentolu. U¢innou je fototera-
pia UVA, UVB 311a UVA-1.

U kalcinézy sa odportca chirurgické od-
stranenie, hojenie je vSak casto prolon-
gované.

Pri postihnuti obli¢iek sa podavaju inhibi-
tory ACE, alebo angiotenzinu II.
Gastrointestindlne postihnutie s refluxom
je mozné redukovat inhibitormi proténo-
vej pumpy (napr. omeprazol), alebo H,-
-blokatormi.

Pri plicnej symptomatoldgii sa podavaji
blokatory kalciového kanala (napr. nife-
dipin), prostaglandiny a cyklofosfamid.

Dermatovenerologicka klinika SZU, Fakultna nemocnica F. D. Roosevelta, Banska Bystrica

Ceska dermatovenerologie 2018, 8, ¢. 2

Teleangiektazie je mozné oSetrit pulznym
farbivovym laserom, alebo intenzivnym
pulznym svetlom, pocet oSetreni je v§ak so
sporadickymi angiektdziami dvojnasobny.

Vyhldsenie: autor v suvislosti s témou prace nema
konflikt zaujmov.

Obrazky su z archivu autora.
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Skleredém a skleromyxedém
banceks. |

SUHRN

Skleredém je fibromucinézne ochorenie
spojiva charakterizované depoziciou muci-
nu medzi kolagénovymi zvdzkami dermis.
U skleromyxedému dochadza na rozdiel
od skleredému okrem depozicie muci-
nu k proliferacii fibroblastov a k fibréze.
Clanok uvadza prehlad etiopatogenézy,
Klinického obrazu a liecby oboch ochoreni.

KLUCOVE SLOVA

skleredém e skleromyxedém e mu-
cinéza

SUMMARY

Urbancek, S. Scleroedema and scleromyxe-
dema

Scleroedema is fibromucinous disorder
characterised by deposits of mucin between
collagen bundles of the dermis. In contrast,
histopatological fetaures of scleromyxede-
ma reveals in adition fibroblast prolifera-
tion and fibrosis. Presented paper describe
the essential pathogenetic, clinical and
therapeutic aspects of both diseases.

KEY WORDS

scleroedema ® scleromyxedema ® mu-
cinosis

SKLEREDEM

DEFINICIA

Skleredém je pomerne vzacne fibro-
mucindzne ochorenie spojiva. Je cha-
rakterizované doskovitou induraciou
a stvrdnutim koZe spdsobené excesivnou
depoziciou mucinu medzi zhrubnuty-
mi kolagénovymi snopcami v dermis.
Termin skleredém nevyjadruje podstatu
ochorenia, pretoze ani sklerodermia, ani
edém sa mikroskopickom obraze nevy-
skytuje. Ochorenie postihuje dvakrat
Castej$ie Zeny. 50 % pacientov je mlad-
§ich ako 20 rokov.

Klinické formy skleredému st klasifiko-
vané podla asocidcie s inymi chorobami.
Rozoznavame 3 typy skleredému:

Skleredém asociovany s prekonanou in-
fekciou (typ 1)

Skleredém asociovany s hematodyskraziou
(typ2)

Skleredém asociovany s diabetes mellitus
(typ 3)

Jednotlivé typy maji rozdielnu anamnézu,
priebeh a prognézu. Skleredém méze byt
asociovany aj inymi stavmi, ako hyper-
paratyroidizmuis, reumatoidna artritida
a Sjogrenov syndrém, HIV, maligny in-
zuliném a karcinoid.

Skleredém moze spontanne regredovat,
alebo perzistovat. Je povaZovany za benig-
ne ochorenie, vynimoc¢ne moéZe postihnit
vnutorné organy.

ETIOPATOGENEZA

Mechanizmus depozicie kolagénu nie je
objasneny. U diabetu je moznym mecha-
nizmom ireverzibilna glykozylacia ko-
lagénu a porucha degradicie kolagénu
kolagenazou. Syntéza kolagénu je poten-
covand inzulinom, mikrovaskuldrnym
postihnutim a hypoxiou. Nediabetické
skleredémy pravdepodobne vznikajui na
podklade molekuldrnych mimikier, kedy
antigény streptokokov skriZene reaguju
s proteinmi dermis, ¢o indukuje tvorbu
autoprotilatok.

KLINICKY OBRAZ

Zakladnym priznakom je stuhnutost
azhrubnutie kozZe (Obr. 1). Rychlost vzniku
zavisi od lokalizacii a klinického podtypu.
Typ 1, postinfekény, scleroedema adul-
torum

Vznika najcastejsie niekolko tyzdrov
po streptokokovej respiracnej infekcii.
Zhrubnutie koZe zac¢ina obvykle na tvari

Obr. 1Scleroedema (obrazok je z archivu
prof. MUDr. Jany Hercogové, CSc.)

Ces. Dermatovenerol, 2018, 8 ¢& 2, s. 87-88

a krku a postupuje symetricky na trupe
a horné koncatiny. Ruky a nohy st po-
stihnuté zriedka. Komplikdciami byva
maskovita tvar s obmedzenou mimikou,
vzacne az postihnutie jazyka a faryngu,
veduce k dysfagii a dysfénii. K spontannej
regresii dochadza v priebehu 3-24 me-
siacov.

Typ 2, asociovany s hematodyskraziou
Vyskytuje sa velmi vzacne, vznika plizivo
a vyvija sa pomaly. NajcastejSou asocia-
ciou su plazmatické dyskrazie, tvoriace asi
25 %, niekedy s gamapatiou, nejcastejsie
typu IgG. Spontanna regresia je vzacnejsia
ako u prvého typu.

Typ 3, asociovany s diabetom (sclero-
edema diabeticorum)

Postihuje najcastejSie muzov v strednom
veku, ¢asto obéznych, s dlhotrvajicim de-

Obr. 2 Scleroedema diabeticorum u pacienta

s LADA diabetom - latentny autoimunitny dia-
betes | (obrazok je z archivu prof. MUDr. Juraje
Péca, CSc.)

kompenzovanym diabetom prvého, alebo
druhého typu (Obr. 2). Za¢ina nenapadne,
ako zhrubnutie koZe v hornej ¢asti chrbta,
v priebehu rokov moze progredovat na
krk, dolnt Cast chrbta, ramena. Niekedy
ho sprevadza erytém. Nezriedka nerea-
guje optimalne na liecbu. Kompenzicia
diabetu nezleps$uje priebeh skleredému.
Diferencidlnodiagnosticky treba zvazo-
vat amyloidézu, celulitidu, eozinofilni
fascitidu, morfeu, nefrogénnu systé-
movu fibrézu, systémovi amyloidézu,
scleroedema neonatorum a systémovi
sklerodermiu.

Ceska dermatovenerologie 2018, 8, ¢. 2
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DIAGNOSTIKA

Laboratérne vySetrenia moézu prispiet
k diagnostike nepriamo a st zamerané
na vylicenie streptokokovej infekcie (vyter
zhrdla, ASLO), diabetu (glykozylovany he-
moglobin) a gamapatie (ELFO bielkovin).
Zobrazovacie vySetrenia, ako sonografia
koZe resp. magneticka rezonancia moézu
lepSie Specifikovat rozsah ochorenia a si
vhodné na monitoring liecby.

Na histopatologické vySetrenie sa odobera
hlbsia biopsia so zachytenym podkozim.
Mikroskopicky je pod intaktnou epidermis
pritomnd zhrubnuta dermis s roz§irenymi
priestormi medzi kolagénovymi zvdzkami,
v ktorych sa ulozené mukopolysacharidy,
najma kyselina hyaluronova. Niekedy st
zmeny lepSie vizualizované farbenim to-
luidinovou modrou a alcidnovou modrou.
Adnexa zostavaji na rozdiel od sklerodermie
zachované. Na rozdiel od skleromyxedému
nedochadza k proliferacii fibroblastov.

LIECBA

V pripade asociovanych ochoreni je lie¢ba
pacienta so skleredémom interdiscipli-
narna, najcastejsie v spolupraci s onko-
légom, alebo hematolégom. Najlepsie
na lie¢bu reaguje prvy, postinfekény typ,
typy 2 a 3 spontanne neregreduji. V lite-
ratire sa uvadza mnozstvo systémovych
a lokalnych liekov, ako kortikoidy, cyk-
losporin, metotrexat, penicilamin alebo
vysokodavkovy penicilin. Viaceré prace
uvadzaju dobry efekt intravenéznych
imunoglobulinov u vSetkych troch typov
skleredému. Kazuistické zdelenia uva-
dzajui pouzitie tamoxifénu, alopurino-
lu, kolchicinu, fototerapie UVAl, PUVA
a uzkopasmového UVB. Konkomitantna
liec¢ba zakladného onkologického ochore-
nia, alebo paraproteinémie mdZe zlep§it
aj prejavy skleredému.

SKLEROMYXEDEM

Skleromyxedém (syn. generalizovany
a sklerodermoidny lichen myxedemato-
sus, morbus Arndt-Gottron) je primarna
kozna mucinéza charakterizovana gene-

MUDr. Slavomir Urbanéek, Ph.D.
e-mail: surbancek@nspbb.sk

ralizovanymi papuléznymi a sklerotic-
kymi koznymi prejavmi. Byva obvykle
asociovany s monoklondlnou gamapatiou.
Manifestuje sa vo forme voskovitych ohra-
nicenych papul a plakov, ktorych histo-
logickym podkladom je depozicia muci-
nu, proliferacia fibroblastov a fibréza.
Systémové poSkodenie moze postihovat
kardiovaskularnu, dychaciu, rendlnu ale-
bo nervovu sustavu.

Skleromyxedém je potrebné oddiferenco-
vat od lichen myxedematosus, ktory ma
odlisny klinicky obraz a absenciu sklero-
tickych zmien a taktieZ od myxedému pri
tyroidalnom ochoreni.

Postihuje najmad pacientov stredného veku
medzi 30. a 80. rokom Zivota.
Patogenéza skleromyxedému nie je zna-
ma.Predpoklada sa iloha monoklondlnej
gamapatie. TaktieZ sa predpoklada tloha
cirkulujucich cytokinov, ako interleuki-
nu-1 (IL)-1, TNF-alfa, a TGF-beta, ktoré
stimuluju syntézu glykozaminoglykanov
a proliferaciu fibroblastov. Remisia skle-
romyxedému po autolégne transplantacii
kmerniovych buniek evokuje hypotéziu,
Ze zdrojom tychto cytokinov su bunky
kostnej drene.

Klinicky sa ochorenie manifestuje ako
pocetné splyvavé, symetricky distribu-
ované voskové 2-3 mm papuly, najma
na hlave a krku, hornej ¢asti hrudnika,
predlaktiach a stehnach. Okolita koza je
leskla, indurovana, sklerodermiformné-
ho vzhladu, o moZze sposobit vznik stuh-
nutej koze a sklerodaktylie obmedzujicu
pohyblivost interfalangealnych kibov.
Na glabele byva pritomné longitudinalne
brazdenie , ¢o mo6Ze podmienit vzhlad
typu facies leontina. Sliznice a kapiliciu
nie st postihnuté.

Skleromyxedém je takmer vzdy asociovany
s paraproteinémiou typu monoklonovej
gamapatie IgG a lahkych retazcov lambda.
Preto je potrebné vylacit konkomitantny
myelém. Mimokoznymi prejavmi byvaja
dysfagia, svalova slabost, encefalopatia,
vzacne vyustujica do kémy, syndrém kar-
palneho tunela, obstruk¢éna choroba plic
a nefropatia.
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Histologicky je skleromyxedém charakter-
zovany triddou depozitov mucinu v hornej
a strednej retikularnej dermis, depozit-
mi kolagénu a proliferdciou nepravidelne
usporiadanych fibroblastov.
Diagnosticky je potrebné oddiferencovat
predovSetkym skleredém a systémovu skle-
rodermiu, vzacnejsie ostatné ochorenia
s depoziciou mucinu.

LIECBA

Podavanie melfalanu a chemoterapie
(cyklofosfamid, metrotrexat, chloram-
bucil) zvdcésa nebyva Gic¢inné a byva spo-
jené s rizikom zavaznych neziaducich
ucinkov. Intravenézne imunoglobuliny
sa povazuju za prvoliniové lieky. Prine-
dostatocnom efekte je ma ich kombinaci
s kortikoidmi, talidomidom / lenalino-
midom. Tretoliniovou liecbou je auto-
légna transplantacie kmeriovych buniek.
V literatire sa uvadzaja aj iné liecebné
modality, ako fototerapia PUVA, UVAI,
extrakorporalna fototerapia, systémové
retinoidy,cyklosporin A, elektréonterapia.
Vzacne moéze dojst k spontannej remisii
po viacerych rokoch.

Vyhlasenie: autor v suvislosti s témou prace nema
konflikt zaujmov.
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Pyoderma gangraenosum
N I

SOUHRN

Pyoderma gangraenosum je zapalovo
destruujiice neutrofilové ochorenie, pri
ktorom progredujice noduly az pustuly
progreduji do postupne sa zvacSujicej ulce-
racie. Lézie m6zu vzniknut sui generis, alebo
v priebehu systémovych chordb.

KLiCOVA sLOVA

ulceracie ® imunitova dysfunkcia ® aso-
ciované ochorenia ® terapia

SUMMARY

Urbancek, S. Pyoderma gangraenosum
Pyoderma gangraenosum is a destructive,
inflammatory neutrophil disease, during
which progressing nodules or pustules
develop into growing ulcerations. Lesions
can appear sui generis or as a result of
systemic diseases

KEY WORDS

ulcerations ® immune dysfunctions e
associated diseases ® therapy

DEFINICIA

Pyoderma gangraenosum (PG) je zapalovo
deStruujiice neutrofilové ochorenie, pri
ktorom progredujtce noduly az pustuly
progreduji do postupne sa zvacsujucej ul-
cerdcie. Ochorenie, ktoré prvykrat opisal
Brocq v 1. 1916, bolo dalej rozpracované
Brunstingom, Goeckermanom a O “Learym
v 30. rokoch 20. storocia. Lézie mozZu vznik-
nut sui generis, alebo v priebehu systé-
movych chordb, napr. ulceréznej kolitidy.

ETIOPATOGENEZA

Za pri¢inu ochorenia boli spociatku povazo-
vané streptokoky a stafylokoky vzhladom
na jeho purulentny charakter. Dnes sa za
pri¢inny faktor povazuje urcitd imunitova
dysfunkcia. Sved¢i pre to konkomitantny
vyskyt inych imunologicky mediovanych
ochoreni, ako aj dobra lie¢ebna odpoved na
kortikosteroidy, imunosupresiva a monoklo-
nalne protilatky anti-TNF. Napriek viacerym
vyskumnym pracam sa mozaiku etiopatoge-

netického procesu nepodarilo skompletizo-
vat. Uvazuje sa o viacerych mechanizmoch:
porucha chemotaxie a aktivacie neutrofilov,
za Ucasti prozapalovych cytokinov, ako IL-
1B, IL-6, TNF-a, IFN-y, G-CSF achemokinov
atrahujucich polymorfonukledry, najma
IL8/CXCL8 a CXCL 1,2,3. Genetické abnor-
mality st uvddzané u pacientov s PG v kon-
texte syndrémov PAPA, PAPASH (pyogenic
arthritis, PG, acne, hidradenitis suppu-
rativa) a PASH (PG, acne, hidradenitis supp-
urativa), v génoch pre aberantni produkciu
interleukinu-1, najma PSTPIPI. U pacientov
asociovanych so zapalovymi chorobami creva
sa uvadzaju lokusy IL8RA, TIMP3 a TRAF3IP2,
ktoré kéduju inhibitor matrixovych me-
taloproteindz a faktory asociované s TNF-
receptorom.

PG jerelativne vzacne ochorenie, idaje oin-
cidencii a prevalencii chybaji. Postihuje
obidve pohlavia, s miernou predominanciou
u zien. Vyskytuje sa v mladom a strednom
veku, nejcastej$ie medzi 25.-54. rokom.
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KLINICKY OBRAZ (OBR. 1, 2)

Lézia obvykle zac¢inaju ako citlivé papuly,
papulopustuly az vezikuly, ktoré spon-
tanne ulceruju s vyvojom do bolestivych
ulcerécii s purulentnou spodinou a vyvy-
Senymi fialovymi a Sedymi okrajmi s in-
flamovanym okolim. Fenomén patergie,
vznik1ézii po traume, sa vyskytujeu20-30 %
pacientov. Klinicky obraz zahrnuja zvac-
$a §tyri varianty: ulcerujuci, pustuldzny,
bulézny a vegetujlci. U jedného pacienta
moéze byt pritomnych viac variantov.

ASOCIOVANE CHOROBY

Asociacia s konkomitantnymi systémo-
vymi ochoreniami sa vyskytuje u 50-78 %
pacientov. PG pritom moéze predchadzat,
vzniknut sucasne, alebo nasledne s uvede-
nymi chorobami. Najcastej$imi asociova-
nymi stavmi s zapalové ochorenia ¢reva,
artritidy a hematologické malignity (Tab.).

Obr. 1 Pyoderma gangraenosum v glutedlnej
oblasti

Tab.1 Ochorenia asociované s pyoderma gangraenosum

Obr. 2 Zhojenie pyoderma gangraenosum
po systémovej kortikoterapii

Ochorenia ¢asto asociované s PG

Menej Casto asociované choroby

zapalové ochorenia creva
ulcerdzna kolitida

morbus Crohn

artritidy

séronegativna artritida
reumatoidnad artritida
hematologické choroby
paraproteinémia
myeloidna leukémia

myelom

Takayasuova arteritida

chronicky aktivna a chronicky perzistuju-
ca hepatitida

divertikulitida

gastroduodenalny vred

systémovy lupus erythematosus
myelodysplasticky syndrom

Ceska dermatovenerologie 2018, 8, ¢. 2

89



90

Obr. 3 Pyoderma gangraenosum: masivny sub-
epidermdlny edém s pocinajlicou vezikuldciou
vpravo a vcasna erdzia epidermis vlavo. Dermis
je difuzne infiltrovana zmieSanou zapalovou
celulizaciou so zaplavou neutrofilov. (HE krat
30, foto MUDr. J. Mensikovd)

% -
Obr. 4 Pyoderma gangraenosum: detail na

hiboku ¢ast infiltratu prestupujiceho potné
Zlazy (HE krat 200, foto MUDr. J. Mensikova)

Jednotlivé typy PG byvaju CastejSie aso-
ciované s urcitymi typmi asociovanych
chordb. Napr. ulcerujici variant je naj-
Castejsie asociovany s artritidou, zapalo-
vym ochorenim ¢reva a monoklonalnou
gamapatiou, pustulézny s akitnym zapa-
lovym ochorenim ¢reva a bulézny s hema-
tologickymi malignitami.

HISTOLOGICKY OBRAZ
A LABORATORNE VYSETRENIA

Histologicky obraz nie je $pecificky a zavisi
od klinického variantu PG. Biopsiu z Cerstvej
1ézie, ktora je vhodnejsia na diagnostiku,
charakterizuje neutrofilovy dermalny abs-
ces, niekedy folikulocentricky. StarSie lézie
vykazuju ulceraciu, nekrézu, superficidlny
dermalny edém a denzny zapalovy infilt-
rat. Okraje ulceracie charakterizuje nespe-
cificky perivaskularny lymfocytovy infiltrat.
Ojedinele sa moéZe pridruzit obraz vaskuliti-
dy. Histoldgia bulézneho typu demonstruje
denzny neutrofilovy infiltrat v papilarnej

MUDr. Slavomir Urbanéek, Ph.D.
e-mail: surbancek@nspbb.sk
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a retikuldrnej dermis a intraepidermalny,
alebo subepidermany edém. Neexistuju Spe-
cifické laboratérne vySetrenia vo vztahu k PG,
laboratérna diagnostika je zamerana predo-
vSetkym na asociované ochorenia (Obr. 3, 4).

DIFERENCIALNA DIAGNOSTIKA

Diagnostika ochorenia sa opiera o predo-

vSetkym korelaciu klinického a histopato-

logického obrazu, pripadne o pritomnost

konkomitantného ochorenia. Literatira

uvadza pomerne vysoky pocet diagnostic-

kych omylov. Weenig et al. uvadzaju az

95 nespravne diagnostikovanych pripadov

z 240. Diferencidlna diagnostika zahrnuje

viaceré skupiny chordb.

 Vaskularne okluzivne a vendzne ochore-
nia: antifosfolipidovy syndrém, vaskuli-
tidy, kryoglobulinémia typ I, Wegenerova
granulomatéza

« Iné choroby s vaskulitidou: systémovy lu-
pus erythematosus, reumatoidna artriti-
da, m. Behget

« Kozné lymfémy a leukémie

« Liekmi indukované, alebo exogénne prici-
ny: hydroxyurea, bromoderma/iododerma
dermatitis artefacta, insekt

« Infekcie: hlboké mykdzy, bakteridlne in-
fekcie, mykobakteridlne infekcie, herpes
simplex, parazitézy (amebiaza, leischma-
niiza), gumma syphilitica

« Zapalové choroby postihujtce kozu: kozna
forma morbus Crohn, Sweetov syndrém,
necrobiosis lipoidica, pemphigus vegetans

LIEEBA

Randomizované §tidie na liecbu PG prak-
ticky neexistuji, terapia je zvac$a empiric-
k4. K remisii nezriedka dochadza po uspes-
nom manazmente asociovaného ochorenia
a naopak, nedostato¢na liecebnd odpoved
stibeznej choroby zhorSuje aj prognézu PC.
Lie¢ebné modality mozno rozdelit do §tyroch
kategorii: lokalna liecba, systémova neimu-
nosuopresivna lie¢ba, systémova imuno-
supresivna terapia vratane kortikosteroidov
a biologicka liecba. Lokalne sa aplikuju sil-
né kortikosteroidy, pripadne kombinované
kortiko-antiseptické preparaty. Bol opisany
efekt lokdlnych imunomodulatorov, takroli-
mu a pimekrolimu, pouzitie je ale limitova-
néichindika¢nym obmedzenim. V literatire
sauvadza aj lokalna liecba kromoglykatom,
aplikacia nikotinu a aminosalicylovej ky-
seliny novsie aj aktivovanym proteinom C
a timolol gélom, pouZzivanych na liecbu
diabetickych ulkusov. Ulcerujuce formy sa
oSetruju krytiami na hojenie ran.

Dermatovenerologicka klinika SZU, Fakultna nemocnica F. D. Roosevelta, Banska Bystrica
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Indikaciami na systémovi liecbu su zly-
hanie lokalnej liecby, postihnutie hlbsich
podkoznych Struktur, predpokladand dobra
terapeuticka odpoved konkomitantného
ochorenia na systémovu liecbu, postihnu-
tie o¢i, genitdlii a mimokoznych organo-
vych systémov a diseminovana forma PG.
Najviac dokumentovanymi systémovymi
liekmi st kortikoidy (prednison 0,5-2 mg/
kg/d) a cyklosporin (3-6 mg/d). Orilne a in-
travendézne imunosupresiva, ako azatioprin,
sulfasalazin, dapson, talidomid, minocy-
Klin, klofazimin, metotrexat, mykofenolat
mofetil, takrolimus, intravendzne imuno-
globuliny, a cyklofosfamid. Systémové an-
tibiotika, ako tetracykliny, vankomycin,
rifampicin, a mezlocilin, inhibujd sekun-
darnu bakteridlnu infekciu a moduluja prie-
beh PG prostrednictvom antiinflamaénych
mechanizmov.

V poslednom desatroci bolo publikovanych
viacero zdeleni o tispesnej liecbe PG bio-
logikami skupiny anti-TNF (infliximab,
adalimumab, etanercept a certolizumab).
Infliximab je nejpouzivanej$im biologi-
kom, ktorého ucinnost bola potvrdena aj
v §tadii kontrolovanej placebom. Z inych
biologik nachadzame tidaje o iispesnej liecbe
ustekinumabom (anti-IL 12/23) a anakinrou
(anti-IL-1), ktora indukovala dobrii odpoved
u pacientov s PAPA syndrémom.

Vyhldsenie: autor v suvislosti s témou prace nema

konflikt zaujmov.
Obr.1a 2 su z archivu autora.
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Behcetova hemoc
ETE

SOUHRN

Behgetova nemoc je vzacnd multisystémo-
va vaskulitida neznadmé, pravdépodobné
autoimunitni etiologie. Postihuje kZi,
sliznice, oko, klouby, gastrointestinalni
trakt a nervovy systém. Onemocnéni nej-
Castéji zacina ve véku 20-35 let. Spravné
vedenou lécbou a reZzimovymi opatfenimi
se vét§inou se dati kontrolovat symptomy.

KLICOVA SLOVA
Behgetova nemoc @ vaskulitida
SUMMARY

Secnikova, Z. Behcet disease

Behcet’s disease is a rare multisystemic
vasculitis of an unknown, probably au-
toimmune aetiology. It affects the skin,
mucous tissues, eyes, joints, the gastro-
intestinal tract and the nervous system.
The disease usually manifests at the age of
20-35. A correctly implemented treatment
and regimen changes can usually control
the symptoms sufficiently.

KEY WORDS

Behcet’s disease ® vasculitis

DEFINICE

Behgetova nemoc (BN) je vzacna multisys-
témova vaskulitida nezndmé, pravdépo-
dobné autoimunitni etiologie, pro kterou
je charakteristické postizeni kliZe, sliznic,
oka, kloubti, gastrointestindlniho traktu
a nervového systému.

HISTORIE

Priznaky tohoto onemocnéni moh-
ly byt popsany jiz v 5. stoleti pfed n. 1.
Hippokratem. Prvni moderni formalni
popis symptom provedli H. Planner a F.
Remenovsky v Archiv fiir Dermatologie
und Syphilis v roce 1922. Behgetova ne-
moc je pojmenovana po tureckém der-
matologovi a védci Hulusi Behgetovi
(1889-1948), ktery poprvé rozpoznal tfi
hlavni symptomy syndromu u jednoho

ze svych pacientli v roce 1924 a publiko-
val svilij vyzkum v Journal of Skin and
Venereal Diseases v roce 1936. Nazev ne-
moci (Morbus Behget) byl formalné piijat
na Mezinarodnim kongresu dermatologie
v Zenevé v zati 1947. Nékteré zdroje pouzi-
vaji termin ,,Adamantiad@v syndrom* ne-
bo ,Adamantiadestiv-Behgetliv syndrom*
pro praci, kterou vykonal Benediktos
Adamantiades, fecky oftalmolog v roce
1930. Popsal pripad pacienta se zanétlivou
artritidou, ustnimi a genitalnimi viedy,
flebitidou a iritidou. Soucéasna norma
Svétové zdravotnické organizace / ICD-10
je vak ,Behcetova nemoc*.

EPIDEMIOLOGIE

Nejvyssiincidence BN se geograficky sho-
duje s tzv. ,hedvabnou stezkou“, ktera se
rozklada od Stfedniho vychodu aZ po Cinu.
Nejvice se vyskytuje v zemich Dalného vy-
chodu (Japonsko, Korea, Cina), Stfedniho
vychodu (Irdn) a Stfedomofi (Turecko,
Tunisko, Maroko). Nejvyssi prevalenci
onemocnéni ma Turecko s 420 pfipady na
100 000 obyvatel. Prevalence v Japonsku,
Koreji, Ciné, Irdnu a Saudské Arabii se
pohybuje v rozmezi 13,5-22/100 000 obyva-
tel. Prevalence v Severni Americe a Evropé
je mnohem nizs§i (1/15 000-500 000).
Onemocnéni nejcastéji zacina ve véku
20-35let, u déti je vzacné. Pokud se nemoc
vyskytne pred 25. rokem Zivota, pacienti
maji vyssi riziko ocniho postiZeni a za-
vaznéjsiho klinického pribéhu. Vyskyt
mezi pohlavim se v jednotlivych zemich
1isi. Na Blizkém vychodé je BN bézné;jsi
u muzl, pfi¢emz pomér muzl k Zenam
je priblizné 3-5 : 1. V Némecku, Japonsku
a Brazilii je onemocnéni o néco castéjsi
u zen. Ve Spojenych statech je BN Castéjsi
u Zen (5: 1). Muzi maji vétsi pravdépo-
dobnost vyskytu zavaznéjsich klinickych
projevi. Plicni aneurysma, postizeni oci,
tromboflebitida a neurologické postizeni
jsou u muzh Castéjsi. Zeny maji zase vétsi
pravdépodobnost vzniku koznich 1ézi.

ETIOPATOGENEZE

Soucasné studie povazuji za nejpravdépo-
dobnéjsi etiopatogeneticky mechanismus

Ces. Dermatovenerol, 2018, 8 ¢ 2, s. 91-94

BN autoimunitni pozadi, kde hraje roli
souhra urcitého infekéniho agens a ge-
netické vybavy jedince. Zejména pritom-
nost opakujicich se viedd v Gstni dutiné
vedla k mysSlence, Ze by se mohlo jednat
o infekéni etiologii. Za nejvice rizikové
patogeny jsou povazovany virus HSV,
E. coli, dale stafylokokova nebo strepto-
kokova infekce. Dosud ale nebyl proka-
zany jednoznacny kauzalni vztah mezi
Zadnym patogenem a rozvojem nemoci.
BN je sporadické onemocnéni, ale rodin-
na agregace je dobfe znama. Nosici alel
HLA-B5I/HLA-BS maji zvySené riziko vzni-
ku BN ve srovnani s nenositeli. HLA-BSI
je nejsilnéj$im asociovanym genetickym
faktorem a ukazalo se, Ze je rozSifenéjsi
v populacich tureckych, stfedovychodnich
a japonskych, coz odpovida vyssi preva-
lenci BN u téchto etnik. Nebylo v§ak pro-
kazano, Ze HLA-BSI ovliviiuje zavaznost
Klinickych pfiznakd. Pdsobenim patogenu
u geneticky vnimavého jedince tak nastava
hyperaktivovany autoimunitni stav, coz
ma za nasledek dva typy poskozeni cév.
Prvnim je vaskulitida, kterd mize zasah-
nout riizné organy, pricemz nasledky jsou
Umérné stupni cévniho poskozeni. Nékteré
z patologickych cévnich zmén nenesou
znamky vaskulitidy, ale jsou nasledkem
hyperkoagulaéniho stavu, ktery vede ke
vzniku trombd. Mechanismus je stile
nejisty; studie vSak prokazaly nadmérnou
tvorbu trombinu a narusenou fibrinolyzu
za vzniku hyperkoagula¢niho/protrom-
botického stavu. Patologicka aktivace
prokoagulacni kaskady prostfednictvim
endotelidlniho po§kozeni byla u pacient
s BN také prokazana. Jiny pohled do eti-
opatogeneze BN pfinesly studie o tzv. heat-
-shock proteinech (HSP). Po objevu, Ze lid-
ské HSP-60 a HSP-65 jsou ve vice nez 50 %
homologni s mykobakteridlni HSP, byla
potencovana T-buné¢na odpovéd vyvolana
vystavenim bakteridlnim a lidskym homo-
genizatim u pacientdl s BN porovnavana
s kontrolami ve Velké Britanii, Japonsku
a Turecku. Bylo prokazano, Ze HSP-65, na-
lezeny ve vysokych koncentracich u tstnich
viedl a aktivnich koZnich 1ézi u pacientti
s BN, stimuluje tvorbu protilatek, které
vykazuji zkiiZenou reaktivitu se Streptococcus
spp. pfitomnymi v Gstech. Pokusy o ur-
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Ceni, zda tkanové antigeny hraji urcitou
roli pfi nasmérovani imunitni odpovédi,
byly netuspésné. ZvySené periferni hladiny
gama-delta T bunék u pacientti s BN v re-
akci na expozici mykobakteridlnim HSP ve
srovnani se zdravymi subjekty naznacuji
urcitou roli jejich produkce. Systémové
postizeni vice organ® pozorované u BN je
podminéné primarné vznikem vaskulitidy.
Tyto organy, resp. jejich postiZzené oblasti,
vykazuji mikroskopické diikazy zanétlivé
infiltrace jak T burikami, tak neutrofily.
Studie naznacuji predominantni odpovéd
bunék T-helper typu 1(TH1). Jak lymfocyty
CD4+, tak CD8+ vykazuji vyssi koncent-
raci v periferni krvi s charakteristickymi
zvySenimi cytokind (interleukinu 2 [IL]-2]
a interferonu-y [IFN-y]). ZvySeny byly také
sérové hladiny IL-12. Vzhledem ke stupni
neutrofilni infiltrace prokazané pfi charak-
teristickych lézich BN, vCetné hypopyonu,
pustuléznich 1ézi a patergnich reakci, byla
intenzivné prozkoumavana aktivita a funk-
ce téchto bunék. Bohuzel existujici studie
nabizeji zatim nekonzistentni vysledky,
aproto jejich tiloha v patogenezi BN z{istava
nadale obtiZné charakterizovatelnd.

KLINICKY OBRAZ

MUKOKUTANNI POSTIZENI

Bolestivé viedy v dutiné ustni (aftézniho ¢i
herpetiformniho charakteru) jsou jednim
z hlavnich kritérii BN. Obvykle se manifes-
tuji jako jedny z prvnich pfiznaki aZu70 %
pacienti a mohou predchazet dal$im pii-
znakim o fadu let. Oralni léze (Obr. 1) se
bézné vyskytuji v oblasti orofaryngu, ¢asto
s vyjimkou nekeratinizované oblasti hibetu
jazyka, dasni a tvrdého patra. Zac¢inajijako
Cervena papule, ktera se pokryva zlutavou
pseudomembranou a nakonec ulceruje. Hoji
se nékolik dndl az tydnl bez vzniku jizvy.
Léze Casto recidivuji a jsou mnohocetné.
Klinicky jsou prakticky neodliSitelné od aft,
které mtzeme pozorovat napt. u Crohnovy
nemoci, a dileZité je taktéZ jejich odliSeni

bkl s

Obr. 1 Mukokutdnni forma Behgetovy nemoci -
oralni postizeni

Ceska dermatovenerologie 2018, 8, ¢. 2

Obr- 2 Mukokutanni forma Behgetovy nemoci
- genitalni postizeni

od viedl jiné etiologie (trauma, syfilida,
pemphigus vulgaris). Ulcerézni 1éze se vy-
skytuji také v genitalni oblasti obou pohlavi.
a penisu, u zen byva nejcastéji zasazena
labidln{ oblast. Genitalni ulcerace maji na
rozdil od téch ordlnich nepravidelné okra-
se hoji se vznikem jizvy (Obr. 2). Vyvoj ul-
ceraci u Zen miiZe korelovat s menstruaci.
Extragenitalni ulcerace, které se hojijizvou,
jsou velmi vzacné a postihuji zhruba 3 %
pacientil. Na druhou stranu jsou pro BN
velmi specifické. Objevit se mohou v ob-
lasti axil, krku, hrudniku, ingvinich nebo
interdigitalné. Noduly pfipominajici ery-
thema nodosum jsou castéjsi na dolnich
koncetindch a u Zen. Manifestuji se jako
palpacné tuhé Cervené hrboly se sklonem
Kk recidivam. Akneiformni papulopustuly
(i kdyZ nejsou vazané na vlasové folikuly)
jsou Castéjsi u muzi s typickym vyskytem
na trupu a koncetinach.

OCNIi POSTIZENI

Oc¢ni ptiznaky (pfedni nebo zadni uveitida,
hypopyon, retinalni vaskulitida, cystoidni
makularni degenerace) predstavuji prvni
projev onemocnéni u 10 % pacientd, ale
obvykle nasleduji az po vzniku ordlnich
ulceraci. Pacienti si nejcastéji stézuji na
rozmazané vidéni, periorbitalni bolest,
fotofobii nebo nadmeérné slzeni. MuZi,
zejména iranského a japonského ptvo-
du, maji tendence k vaznéj§imu postizeni
zraku, pficemz opakujici se zadni uveitida
mize zplsobit slepotu.

NEUROLOGICKE POSTIZENI
Neurologické symptomy se obvykle mani-
festuji v pozdéjsim stadiu nemoci, cca za
jeden rok az osm let od nastupu. Postizena
muze byt zejména pamét a schopnost
ucéeni. Zmény chovani charakteru apatie
nebo dezinhibice se vyskytuji u vice nez
poloviny pacient s neurologickym posti-
Zenim. Mezi vzacné piiznaky patii zichva-
ty a bulbarni pfiznaky s oftalmoplegii,
mozkové infarkty zpisobené vaskulitidou
nebo trombdézou, meningoencefalitida,
lymfocytarni meningealni infiltrace nebo
demyeliniza¢ni poSkozeni.

GASTROINTESTINALNI POSTIZENI
Postizeni GIT se vyskytuje u cca 3-6 %
pacientd s BN a zahrnuje typicky ileo-
cekalni oblast a jicen. Symptomy zahr-
nuji bolest bficha, nadymani a krvaceni
z GIT. Komplikace jsou casto vysledkem
tvorby hlubokych viedl ve stfevni sténé.
Abdominalni bolesti a enteroragie mohou
imitovat nespecificky stfevni zanét a zpQ-
sobovat diagnostické obtize.

KLOUBNI POSTIZENI

Artritida a artralgie se vyskytujiaz u 60 %
pacientl a primarné postihuji dolni konce-
tiny, zejména kolena. Artritida je nedefor-
mujici a asymetricka a m@ize mit charakter
monoartikularni, oligoartikularni nebo
polyartikularni. Kloubni symptomy maji
tendenci k ¢astym relapsim a prechodu
do chronicity.

RENALNI POSTIZENI

PostiZeni ledvin v ramci BN muze byt dlouho
nenapadné. Uvadi se, Ze postihuje cca 1-29 %
pacientd s BN. Prvni zndmKkou byva casto
nihodné zjisténa proteinurie nefritického
rozsahu. V nékterych piipadech byly také
hlaseny proliferativni glomerulonefritida,
IgA nefritida nebo sdruzena amyloidéza.

POSTIZENI DALSICH ORGANU

Kardidlni postiZzeni zahrnuje korondrni
vaskulitidu a trombézu, perikarditidu,
myokarditidu, endokarditidu s granulo-
matéznimi zménami nebo fibrézou, re-
gurgitaci a diastolickou dysfunkci (5-17 %
pfipadil). Z cévnich komplikaci se objevuje

Tab.1 Klinické typy morbus Behget

Typ Charakteristika - dominujici pfiznaky
mukokutanni oralni a genitdini ulcerace s dalsimi koZnimi projevy nebo bez nich
artriticky kloubni postizeni a = 2 mukokutdnni priznaky

neurologicky

postizeni mozku a nékteré mukokutanni/artritické priznaky

okularni

uveitida pfi iridocyklitidé a nékteré dalsi pfiznaky
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Novda mezinarodni kritéria pro diagnostiku morbus Behget

Symptom Pocet bodt
ocni postizeni 2
ordlni ulcerace 2
genitalni ulcerace 2

kozni léze

neurologické priznaky

cévni postizeni

pozitivni patergni reakce

superficidlni nebo hluboka Zilni trombd-
za. PostiZeni plic se vyskytuje az u 18 %
pacienti s BN, nejcastéji se vznikem plic-
ni vaskulitidy, hypertenze a pleurdlniho
vypotku. Aneurysma plicni arterie pred-
stavuje obavanou komplikaci BN a miize
zplisobit masivni hemoptyzu. Detekce
plicniho aneurysmatu pti soucasné vasku-
litidé silné podporuje diagnézu BN. Kromé
vySe zminénych pfiznakd klinicky obraz
BN obvykle zahrnuje epizody relapsii a re-
misi systémovych pfiznakd s postizenim
jater, srdce nebo ledvin, typicky s nastu-
pem ve 2.-3. decenniu.

KLASIFIKACE A VARIANTY

U BN choroby rozliSujeme nékolik klinic-
kych typli podle dominujiciho postizeni
(Tab. 1).

PRUBEH

VétSina pacientd s BN mize vést pro-
duktivni Zivot a kontrolovat symptomy
spravné vedenou lécbou a rezimovymi
opatfenimi. Medikamentézni 1é¢bou lze
v soucasnosti docilit zmirnéni klinickych
symptomd i prevenci komplikaci, v konec-
ném disledku aZ navozeni remise.

VYSETRENI

Vzhledem k tomu, Ze neexistuje jeden
specificky test nebo vySetfeni na diagnos-
tiku BN, od roku 1990 se ve vétSiné zemi
pouzivaji diagnosticka kritéria navrze-
na Mezindrodni studijni skupinou pro
Behgetovou nemoc (ISG). Poc¢ate¢ni krité-
ria pro diagnézu zahrnuji vyskyt alespon
tfi epizod oralnich herpetiformnich nebo
aftovych ulceraci béhem 12 mésicli pozo-
rovanych pfimo 1ékafem nebo hlasenych
pacientem. Pro potvrzeni diagnézy musi
byt také prokazany alespor dvé z nasledu-
jicich skutecnosti:

o opakujici se bolestivé genitalni viedy,
které se hoji jizvou,

e oc¢ni léze, vcéetné predni nebo zadni
uveitidy, hypopyonu nebo retindlni
vaskulitidy,

e kozni léze, véetné 1ézi pfipominajicich
erythema nodosum, pseudofolikulitidu,
papulopustularni nebo akneiformni 1éze,
o pozitivni vysledky patergni kozni reakce,
definované jako tvorba sterilni erytema-
tézni papuly o primeéru 2 mm nebo vétsim,
Kktera se objevi 48 hodin po koznim vpichu
ostrou sterilni jehlou (patergie je kozni
reakce, jeZ se objevuje téZ napt. u pyoder-
ma gangraenosum, proto jeji pozitivita
neznamend hned diagnézu BN).

V roce 2015 predlozil Mezinarodni tym pro
revizi mezindrodnich kritérif pro BN (z 27
zemi) idaje z 2556 klinicky diagnostikova-
nych pacientli s BN a 1633 kontrol s BN po-
dobnymi nemocemi nebo s alespon jednim
hlavnim znakem BN. V téchto novych krité-
riich jsou o¢niléze, oralni aftéza a genitalni
aftéza ohodnoceny 2 body, zatimco kozni
1éze, postizeni centradlni nervové soustavy
avaskularni projevy maji po1bodu. Pacient
s poCtem > 4 bodd je klasifikovan jako BN

Tab.3

(Tab. 2). Autofti deklaruji, Ze nova navrho-
vana kritéria pochazejici z mezindrodnich
dat vykazuji mnohem lepsi citlivost nez
kritéria ISG pfi zachovani pfiméfené spe-
cifi¢nosti. Dalsi vySetfeni zahrnuji labora-
torni testovani, zobrazovaci metody a his-
topatologické vysetfeni. Vyvoj klinickych
zmén vSak mtiZe trvat u BN nékolik mésict
az let, coz v mnoha pripadech ponechava
diagnézu BN ponékud sugestivni.

DIAGNOSTIKA

1. Klinicky obraz

2. Kozni test k potvrzeni patergie
3. Laboratorni vySetieni

4, Zobrazovaci metody

5. Histopatologické vySetfeni

DIFERENCIALNI DIAGNOSTIKA

Vzhledem k rozmanitosti klinickych pfi-
znakl je diferencialni diagnostika BN
znacné Siroka. Nékteré nejcastéjsi stavy
imitujici BN shrnuje Tab. 3.

TERAPIE

Management 1écby BN je obtizny z divodu
jejiho variabilniho pribéhu a nedostatku
studii. Terapeuticky pfistup je symptoma-
ticky a je podminény mirou mukokutan-
niho a viscerdlniho postiZzeni. Kvli Cas-
tému postizZeni Zivotné diilezitych organt
a tendenci k relapsim je nezbytna véasna
a agresivni 1é¢ba. BN s pfiznaky cévniho
postiZzeni a s postizenim CNS reaguji na
1é¢bu méné priznivé. V soucasnosti exis-
tuje pomérné mnoho dostupnych 1éka,
topickych i systémovych, které 1ze pouZit
v monoterapii nebo v kombinaci. Dikazy

Diferencidlni diagnostika morbus Behget

Symptomy

Diferencidlni diagnostika

oralnf ulcerace

trauma, infekce (bakteridlni, virova, mykoticka), pemphigus vulgaris,
malignita, kontaktni dermatitida, Stevenstv-Johnsondv syndrom

genitalni ulcerace

trauma, infekce (bakteridlni, virova, mykoticka s drazem na pohlavné
pfenosné nemoci), pemphigus vulgaris, malignita, kontaktni dermatiti-
da, Stevenslv-Johnson(v syndrom, Reiter(iv syndrom

postizeni GIT i
enteroragie

nespecifické strevni zanéty, malignita, stfevnf infekce, jiné priciny

kloubni priznaky

revmatoidni artritida, reaktivni artritida, dalsi artritidy (infekénf), anky-
lozujici spondylitida, Reiterlv syndrom

ocni priznaky

uveitidy jiné etiologie, Reiter(v syndrom

CNS priznaky

sclerosis multiplex, malignita
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pro fadu terapii jsou ale zaloZeny spise na
sérii pripadl nez na dvojité zaslepenych
studiich. V roce 2008 byla vypracovana do-
poruceni Evropské ligy proti revmatismu
(EULAR) pro 1é¢bu BN, kterd pomohla pfi
fizeni riznych aspektl nemoci.

Pro oralni a genitalni ulcerace jsou 1éc¢-
bou prvni volby topické steroidy nebo
roztok sukralfatu. K prevenci recidivy
mukokutannich projevi byl pouzit také
kolchicin. Pro tézZké mukokutanni léze
prokazaly pfinos systémové podavané
kortikosteroidy, azathioprin, pentoxi-
fylin, dapson, interferon-alfa, kolchicin
a thalidomid. Kozni postiZeni s projevy
erythema nodosum vyzaduje obvykle
podavani kolchicinu nebo dapsonu. Pro
ocni onemocnéni je obvykle jako prvni
1ék volby §iroce akceptovan azathioprin.
U tézkych o¢nich komplikaci (vyznamny
pokles zrakové ostrosti, retinalni vasku-
litida nebo postizeni makuly) 1ze v kom-
binaci s azathioprinem a kortikosteroidy
pouZit cyklosporin nebo infliximab. Rada
odbornikli doporucuje podavani inflixi-
mabu a adalimumabu jako imunomo-
dula¢nich preparati pro prvni volbu
1é¢by ocnich projevii. Jako druha volba
u ocniho postiZeni jsou podavany inter-
feron-alfa samostatné nebo v kombinaci
s kortikosteroidy. V pfipadech postiZeni
GIT lze zvazit aplikaci derivatl 5-ASA,
vcetné sulfasalazinu nebo mesalaminu;
systémové kortikosteroidy, azathioprin,
antagonisty nadorového nekrotického
faktoru-a (TNF-a) a thalidomid. Artritida
mitiZe uspokojivé reagovat na prednison,
lokalni aplikaci kortikosteroidli, na ne-
steroidni antiflogistika nebo kolchicin.
Interferon-alfa, azathioprin a TNF-a blo-
katory mohou byt vyzkouSeny ve vzac-
nych pfipadech nereagujicich na stan-
dardni 1écbu. Postizeni CNS je obvykle
léceno systémovymi kortikosteroidy,
interferonem-alfa, azathioprinem, cyk-
lofosfamidem, methotrexatem a anta-
gonisty TNF-a. Onemocnéni hlavnich
cév s trombotickymi pfihodami se kromé
kortikosteroidli, azathioprinu, cyklofos-

MUDr. Zuzana Se¢nikova
e-mail: z.secnikova@gmail.com

famidu nebo cyklosporinu A 1é¢i systé-
movou antikoagulaci. Lécba aneurysmat
plicnich arterii vyuziva cyklofosfamid
a kortikosteroidy. Antagonisté TNF-a se
stale Castéji pouzivaji a stavaji se stan-
dardni 1é¢bou Behcgetova onemocnéni,
které je nedostatecné kontrolovano stan-
dardnimi imunosupresivnimi rezimy.
Nejvice studovan byl infliximab, ale ada-
limumab se ukazal jako ispé§néjsi v pti-
padech, které jsou refrakterni jak pro
konvencni terapii, tak pro infliximab.
Etanercept je jediny inhibitor TNF s udaji
z kradtkodobé randomizované kontrolova-
né studie s prokazanou ucinnosti pti po-
tlaceni vétS§iny mukokutannich projevii
Behgetovy nemoci. Apremilast, peroralni
inhibitor fosfodiesterdzy-4 schvaleny pro
1é¢bu psoridzy a psoriatické artritidy, byl
u BN také studovan. Placebem kontrolo-
vana studie 111 pacientl s Behgetovym
syndromem zjistila, Ze apremilast je
uéinny pfi 16¢bé ustnich viedd. U¢inek
apremilastu na jiné projevy BN neni
znam. V nékterych pfipadech, zejména
pfi systémovych projevech BN, mtiZe byt
zvazovana chirurgicka 1écba (postiZeni
CIT s tvorbou pistéli, stenéz nebo per-
foraci stfeva, pfitomnost aneurysmat,
o¢ni postiZeni).

PREVENCE

Primarni prevence BN neni mozZna.
Prevence relapsti onemocnéni zahrnuje
predevsim pravidelné uzivani nejnizsi
mozné u¢inné davky imunosupresivnich/
imunomodulaénich 16kt a dodrzovani re-
Zimovych opatfeni.

PROGNOZA

BN je chronické benigni onemocnéni se
sklonem Kk relapstim, které vyrazné ne-
zkracuje predpokladanou délku Zivota pa-
cientl. Fatalni komplikace se objevuji asi
u 4 % pacientli s BN, pficemz nejcastéjsi-
mi pri¢inami smrti jsou stfevni perforace
a ruptura aneurysmatu.

Univerzita Karlova v Praze, 2. |ékafFska fakulta a Nemocnice Na Bulovce, Dermatovenerologicka klinika
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Kawasakiho nemoc
X

SOUHRN

Kawasakiho nemoc je vzacna akutni febril-
ni multisystémova vaskulitida. Postihuje
pfevazné déti do péti let véku. Vyskyt je
nejvyssi u déti Zijicich ve vychodni Asii
nebo asijského pivodu. Piivcasné 1é¢bé ma
nemoc dobrou prognézu, umalého procen-
ta pacientl se mliZe vyvinout aneurysma
korondrni arterie s infarktem myokardu
a kardiogennim Sokem.

KLICOVA SLOVA

Kawasakiho nemoc @ vaskulitida ® ane-
urysma koronarni arterie

SUMMARY

Secnikova, Z. Kawasaki disease

Kawasaki disease is a rare acute febrile
multisystemic vasculitis. It affects prima-
rily children under the age of 5. It occurs
most frequently in children in east Asia
or children of Asian descent. With time-
ly treatment, the disease has a good pro-
gnosis, but in a small percentage of the
patients, coronary artery aneurysm can
develop, causing myocardium infarction
and cardiogenic shock.

KEY WORDS

Kawasaki disease ® vasculitis ® coro-
nary artery aneurysm

DEFINICE

Kawasakiho nemoc (KN) je vzacna akutni
febrilni multisystémova vaskulitida posti-
hujici prevazné déti do 5 let véku (vzacné
dospélé). Prestoze ma pti vcasné 1é¢bé dob-
rou progndzu, u malého procenta pacientli
se miZe vyvinout aneurysma koronarni
arterie s infarktem myokardu a kardio-
gennim Sokem.

HISTORIE

Nemoc byla poprvé popsana v Japonsku
Tomisaku Kawasakim v roce 1967 na za-
kladé klinického pozorovani 50 kojenct
s perzistentnimi febriliemi, lymfadeno-

patii, exantémem, konjunktivitidou, za-
rudnutim a popraskanim rtd, ,jahodovym
jazykem* a deskvamaci béhem rekonva-
lescence. Kawasaki nebyl jediny, kdo po-
zoroval pfipady onemocnéni v Japonsku.
Dalsi publikované popisy onemocnéni,
které jsou nyni znamé jako Kawasakiho
syndrom, lze nalézt od pocatku padesa-
tych let minulého stoleti. Po pocate¢nim
popisu syndromu v roce 1967 vyvstala
kontroverzni otazka, zdali nemoc souvisi
s naslednymi srde¢nimi komplikacemi.
Vyznamny pfinos k objasnéni tohoto vzta-
hu mél patolog v nemocnici Cerveného
kfiZe Noburo Tanaka, ktery provedl pitvu
u pacienta dfive diagnostikovaného s KN.
Ten nasledné zemfel na infarkt myokardu.
V roce 1970 japonsky celostatni priizkum
dokumentoval deset pfipadi ndhlé srdec-
ni smrti v souvislosti s KN a v dobé prvni
Kawasakiho publikace v anglickém jazyce
v roce 1974 byla vazba mezi KN a vaskuliti-
dou koronarni arterie jiz dobfe zdokumen-
tovana. Prvni pfipady mimo Japonsko byly
hlaseny na Havaji v roce 1976 a do 80. let
byla KN registrovana ve vice nez 60 kraji-
nach svéta, véetné Evropy a USA.

EPIDEMIOLOGIE

Vyskyt KN je nejvyssi u déti zijicich ve
vychodni Asii nebo asijského piivodu Zi-
jicich v jinych ¢astech svéta. Incidence
v méné rozvinutych zemich je obtizné
zdokumentovatelna. Nemoc je obzvlast
narocné diagnostikovat v oblastech s vy-
sokou incidenci spalnicek, jelikoz klinic-
ka podoba téchto dvou nemoci je znacna.
Od roku 2000 byl zaznamenan ve vétsiné
zemi narast incidence, neni vsak jasné,
zda to predstavuje skuteény nartst vy-
skytu onemocnéni, zvySené povédomi
o stavu nebo vétsi tendenci klasifikovat
déti s nedplnymi klinickymi rysy jako
KN. Japonsko, Jizni Korea a Tchaj-wan
jsou zemé s nejvyssi incidenci KN, ktera
se pohybuje od 69-216/100 000 déti do 5
let véku. Analyza dat z USA poukazuje
na incidenci pfiblizné 20/100 000 déti
do 5 let véku. Studie ve skandinavskych
zemich zaznamenaly vyskyt KN v roz-
mezi od 4,9 na 100 000 déti mladsSich 5
let pro Dansko, 26 pro Svédsko a 7,2 pro
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Finsko. V Japonsku byly zaznamenany
dva sezénni vrcholy vyskytu KN, v lednu
av Cervenci, nejnizsi pocet pacientdi s KN
byl trvale hldSen na podzim. Ackoli néko-
lik studii pfipadi a kontrol poukazalo na
mozné rizikové faktory, jako jsou ¢istici
Sampony nebo bydleni v blizkosti vod-
niho utvaru, Zadné nebyly jednoznacné
potvrzeny.

ETIOPATOGENEZE

Navzdory dominantnim mukokutannim
Klinickym pfiznakim, které definuji one-
mocnéni, je KN povaZovana predevsim za
generalizovanou vaskulitidu s postizenim
malych a stfedné velkych cév. Ackoli je
vaskularni zanét nejcastéji v koronar-
nich arteriich, mizZe se vaskulitida také
vyskytovat v Zildch, kapilarach, malych
arteriolach a vét$ich arteriich. V ranych
stadiich onemocnéni dochézi k edému
endotelidlnich bunék medie cév, pficemz
vnitini vrstva z@istava nedotfend. Poté,
priblizné 7-9 dni po nastupu horecky, na-
stava influx neutrofil, ktery rychle na-
sleduje proliferace CD8+ (cytotoxickych)
lymfocytlh a plazmatickych bunék pro-
dukujicich imunoglobulin A. Zanétlivé
buriky produkuji rizné cytokiny (napf.
TNF, VEGCF, monocytarni chemotakticky
a aktiva¢ni faktor), interleukiny (IL-1,
IL-4, IL-6) a matrixové metaloproteina-
zy, které na endotelu vedou ke kaskadé
udalosti, jejichz vysledkem je fragmen-
tace elastiky s poskozenim cévni stény.
U tézce postizenych cév dochazi k zané-
tu medie s naslednou nekrézou bunék
hladké svaloviny. RozStépeni vnitini
a zevni lamina elastica cévni stény vede
ke vzniku aneurysmatu. Béhem nasle-
dujicich tydn@ a mésicd jsou zanétlivé
buriky nahrazeny fibroblasty a monocyty
a dochazi k postupné fibrotizaci cévni
stény. Intima cév proliferuje a postupné
dochézi k jejimu ztlusténi. Nasledkem
téchto zmén je zizeni, az okluze cévniho
lumina se vznikem sten6zy nebo trombu.
Nejzavaznéjsimi, potencionalné smrtel-
nymi komplikacemi mohou byt infarkt
myokardu (jako nasledek trombézy aneu-
rysmatu korondrni arterie, nebo jako
nasledek ruptury vét§iho aneurysmatu
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a. coronaria). Kdyz dojde k soubéZnému
progresivnimu nariistu trombocytl v sé-
ru, je riziko fatidlnich komplikaci nej-
vy$$i. Etiologie KN ziistava neznama.
VétSina dosavadnich epidemiologickych
a imunologickych vyzkumt naznacu-
je, Ze kauzalni spousté¢ onemocnéni je
pravdépodobné infekce. Jako dalsi mozné
etiologické agens byly navrhovany faktory
genetické nebo autoimunitni. Nékteré
rysy KN, které podporuji infekéni etio-
logii nemoci, zahrnuji vyskyt epidemii
predevSim v pozdni zimé a na jafe pfi-
blizné v tfiletych intervalech. Tuto teo-
rii podporuji i zdkladni klinické zndmky
onemocnéni, jako jsou horecka, lymfade-
nopatie a o¢ni pfiznaky. KN je neobvykla
u déti mlads$ich ¢tyf mésici, coz mize
svédcit pro fakt, Ze matefské protilat-
ky mohou poskytnout pasivni imunitu.
Epidemiologické idaje vSak naznacuji, ze
pfenos této nemoci clovékem je nepravdeé-
podobny. Béhem poslednich let bylo zva-
zZovano mnoho moznych infekénich agens
(parvovirus B19, S. meningitis, M. pneumoniae,
Klebsiella, adenoviry, cytomegalovirus,
rotaviry, EBV a dalsi), ale u zddného se
zatim jednoznacné nepodafilo prokazat
kauzalni vztah. Posledni studie pfedpo-
kladaji, ze infekénim agens bude u KN
s nejvétsi pravdépodobnosti RNA virus,
ktery u vétSiny jedinct vede k asympto-
matické infekci, ale v podskupiné ge-
neticky predisponovanych jedinct vede
k rozvoji syndromu. Identita tohoto viru
nebo skupiny blizkych pfibuznych virQ je
stale pfedmétem vyzkumu.

KLINICKY OBRAZ

Onemocnéni postihuje typicky déti do
péti let véku, zvlasté batolata ve véku jed-
noho roku az dvou let. Vzacné postihuje
starsi jedince a dospélé. Klinicka sympto-
matologie zahrnuje nékolik charakteris-

Tab.1

POSTGRADUALNI VZDELAVANI

tik (diagnostickych kritérii, Tab. 1). KN
zac¢ind febriliemi, které trvaji pét a vice
dnti, déti jsou neklidné a drazdivé. B€hem
Ctyt az péti dnfl od vzestupu teploty se na
rukou a nohou objevuje rudy papulézni
exantém s bolestivym otokem. Na trupu
dominuje svétle riZzovy morbiliformni
nebo urtikaridlni exantém s akcentaci
v tfislech, kde muze pfipominat plen-
kovou dermatitidu. Soucasné s vysevem
exantému na téle dochazi k postizZeni sliz-
nic - objevuje se malinovy jazyk, rudy
enantém v dutiné tstni a ragady v oblasti
astnich koutkdl. V prvnich dnech rozvoje
syndromu je patrna bilateralni konjukti-
vitida, nékdy doprovazena subkonjunkti-
valnimi hemoragiemi. Po istupu horecky
(cca za 1-2 tydny) je dominujicim pfizna-
kem kréni lymfadenopatie (> 1,5 cm; ob-
vykle unilateralni). V tomto obdobi byva
pritomna i carovita deskvamace v misté
exantému, artralgie a na nehtech mohou
byt patrny Beauovy linie. Ve 2.-3. tydnu
onemocnéni se mohou rozvijet koronarni
arteriitidy s naslednym vznikem aneurys-
mat. Velkd aneurysmata koronarnich cév
mohou vést k akutni ischemii a infarktu
myokardu. Ten se mize u déti projevovat
atypicky bolesti bficha nebo rychlym roz-
vojem kardiogenniho Soku (stenokardie
se vyskytuji spiSe u starSich déti). K dal-
§im komplikacim KN patii aseptickd me-
ningitida, hydrops Zlu¢niku, mukokéla
mocového méchyfe, hepatitida, myokar-
ditida a perikarditida. Kardiovaskularni
komplikace se mohou objevit i ve stadiu
rekonvalescence.

KLASIFIKACE A VARIANTY

Kompletni Kawasakiho syndrom je dia-
gnostikovany na zakladé pfitomnosti jed-
notlivych kritérii (Tab. 1). Jako nekomplet-
ni Kawasakiho syndrom se oznacuje stav,
kdy jsou pfitomny horecky trvajici déle nez

Diagnosticka kritéria kompletniho a inkompletniho Kawasakiho syndromu

Kompletni Kawasakiho syndrom

Inkompletni Kawasakiho syndrom

febrilie nad 39 °C = 5 dnd

febrilie nad 39 °C = 5 dnd + abnormity a.
coronaria

plus 4 z nasledujicich pFiznaki

plus < 4 nasledujici pfiznaky

bilaterdIni konjunktivitida

bilaterdIni konjunktivitida

orofaryngealni zmény

orofaryngealni zmény

cervikalni lymfadenopatie

cervikalni lymfadenopatie

polymorfni exantém s maximem
na koncetinach

polymorfni exantém s maximem
na koncetinach

deskvamace dlani a plosek

deskvamace dlani a plosek
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pét dnd, abnormity koronarnich arterii
a méné nez Ctyti dalsi kritéria.
PRUBEH

Priibéh onemocnéni do znacné miry zavisi
na cévnim postiZeni a rozvoji kardialnich
komplikaci. Ty vyvine pfiblizné 20-25 %
nelécenych pacientli, véetné aneurysmat
korondrnich arterii. Aneurysma se na-
opak vyvine u méné nez 5-10 % pacientd
léCenych intravenéznim gamaglobuli-
nem pred desdtym dnem onemocnéni.
Pacienti, u kterych nedojde k postizeni ko-
rondrnich arterii, se obvykle plné uzdravi.

VYSETRENI

KN je diagnostikovana predev$im na
zakladé klinického obrazu. Dosud nee-
xistuje specificky laboratorni marker
nemoci, avsak pro urcité faize nemoci
byva charakteristicka elevace urcitych
parametrd (Tab. 2). Na poc¢atku rozvoje
nemoci je pfitomné zvysSeni koncentra-
ce nespecifickych zanétlivych markert
(sedimentace erytrocytli, CRP nebo alfal-
-antitrypsinu), které se upravuji na nor-
malni hodnoty béhem nasledujicich 6-10
tydni. Recentneé byly identifikovany jako
slibné markery KN dva proteiny izolované
v moci - meprin A a filamin C. Hladina
komplementu v séru je normalni nebo
zvy$ena, v akutnich stadiich nemoci maze
byt patrna elevace IL-6 nebo faktoru mig-
race makrofagu (MIF). V krevnim obrazu
se muZe objevit normochromni anémie
aleukocytézasposunemdoleva. Béhemsub-
akutniho stadia se objevuje trombocytdza
(400 000-800 000/mm?), kterd je velmi
cennym a diilezitym diagnostickym vodit-
kem. Trombocytopenie je spojena s tézkym
pribéhem onemocnéni; zfidka mize byt
asociovana s diseminovanou intravasku-
larni koagulopatii. Dale miiZe byt pfitom-
na hypoalbuminémie, kterd je doprovaze-
na téz$im a prodlouZenym pribéhem KN.
Ve stadiu rekonvalescence se hladiny krev-
nich desticek a dalsich markeri za¢nou
vracet k hodnotam v referen¢nim rozsahu,
pricemz tento proces mize trvat nékolik
tydnd aZ mésicli. Analyza moci miiZe od-
halit mirnou azZ stfedné zavaznou sterilni
pyurii uretrdlniho pivodu a proteinurii.
Metodou volby pro zachyt aneurysmat ko-
ronarnich arterii je echokardiografie, a to
jak v plné rozvinuté Kawasakiho nemoci,
tak v suspektnich pripadech nekomplet-
niho syndromu. Je vhodné tato vySetfeni
opakovat, nejlépe v dobé diagnézy one-
mocnéni, po dvou tydnech a po 6-8 tyd-
nech po nastupu onemocnéni. Pfi echokar-
diografickém vysetfeni jsou aneurysmata
detekovatelna pri velikosti od 0,9 mm.
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Vybrané laboratorni nalezy v pribéhu Kawasakiho nemoci

Stadium

Laboratorni markery

akutnf stadium - !
sterilni pyurie

elevace sedimentace erytrocytl, CRP, alfa-antitrypsinu, IL-6

subakutni stadium

trombocytdza/trombocytopenie
snizeni sérové koncentrace cholesterolu, apolipoproteinu A
hypoalbuminémie

stadium rekonvalescence

postupna normalizace laboratornich parametr(

EKG kfivka nemusi vykazovat patologické
zmeény, casto je popisovano prodlouzeni
PQ nebo PR intervalu, poptipadé ploché
T vlny. V urcitych pfipadech lze k hod-
noceni zmén korondrnich arterii vyuzit
MRI, MR-angiografické nebo CT vySetfeni.
Cenné informace zejména o pripadném
akutnim koronadrnim syndromu ¢&i myo-
karditidé poskytne EKG zdznam a sérové
koncentrace kardidlnich enzymdi. Urcita
skupina pacientdi mize vyzadovat srde¢ni
katetrizaci a angiografii.

DIAGNOSTIKA

1. Fyzikalni vySetfeni a klinicky obraz

2. Laboratorni vySetfeni

3. Echokardiografie

4. Doplnkova vySetfeni (EKG, MRI, MR-
-angiografie, CT)

DIFERENCIALNI DIAGNOSTIKA

Diferencidlnédiagnosticky je nutné po-
myslet na dalsi febrilni stavy, které jsou
spojeny s exantémem (Tab. 3). Z infeké-
nich onemocnéni jsou to pfedevsim spa-

Tab.3

la, meningokokova a jina sepse, strepto-
kokova faryngitida, rubeola, spalnicky,
syndrom toxického Soku, stafylokokovy
syndrom opafené kiize, sekundarni sy-
filis nebo diseminovany herpes zoster.
Z téch neinfekénich mtiZe svym klinickym
obrazem KN pfipominat napf. erythema
multiforme / Stevenstiv-Johnson@v syn-
drom, Stillovou chorobu, polékovou reak-
ci, juvenilni revmatoidni artritidu, DRESS
syndrom nebo syndrom AGEP (akutni ge-
neralizovand exantémova pustuléza).

TERAPIE

Pacienti s podezfenim na KN by méli byt
hospitalizovani v zafizeni, které ma kli-
nické zkuSenosti s péc¢i o tyto pacienty
a disponuje idedlné détskym kardiologem.
Hlavnim cilem 1é¢by KN je prevence ko-
ronarniho postiZeni a tleva od pfiznakd.
Zakladem terapie je intravenézni poda-
vani imunoglobulin@ (IVIG), kontrola
febrilii a podavani kyseliny acetylsalicy-
lové. Néktefi pacienti mohou profitovat
ze systémového podavani kortikosteroid
nebo infliximabu. IVIG zmirnuji akutni

Diferencidlni diagnostika Kawasakiho nemoci

zanét a bylo prokazano, ze redukuji rych-
lost vzniku koronarnich aneurysmat z vice
nez 25 % u nelécenych pacientll na 1-5 %
u lécenych pacientli. Maximalni piinos je
zfejmy, zejména kdyzZ jsou IVIG podavany
béhem prvnich deseti dnii onemocnéni.
Vysoké jednorazové davky IVIG se jevi jako
uc¢innéjsi. V soucasné praxi je zavedena
davka 2 g/kg intravendzné v kontinualni
infuzi po dobu 10-12 hodin. U pacienti,
unichz standardni 1é¢ba selhala (pfiblizné
10-15 %) a ktefi nadale trpi horeckou 36
hodin po pocatecni davce IVIG, lze tuto
davku zopakovat. Pacienti, u kterych selze
druha davka terapie IVIG (non-respondefi
IVIG), mohou byt 1é¢eni kortikosteroidy.
Alternativni 1é¢bou je infliximab v davce
5 mg/kg. Jiné mozZnosti terapie pro rezis-
tentni pfipady zahrnuji podavani cyklofos-
famidu s metotrexatem nebo samostatné;
jejich ucinnost je vSak nejista, protoze byly
pouzity pouze v malém poctu piipada.
Mezi adjuvantni 1é¢bu u pacientl, ktefi
nereaguji na konvencni terapii, lze zatfadit
ulinastatin, coz je lidsky inhibitor trypsi-
nu purifikovany z lidské moci. Pouzit byl
pouze v Japonsku pro refrakterni piipady
KN a predpoklada se, Ze funguje inhibici
neutrofilni elastazy a syntazy prostaglan-
dinu H2 na trovni mRNA. Kyselina ace-
tylsalicylova (ASA) ma synergicky ucinek
s IVIG a dlouhodobé je standardni soucasti
terapie KN, i kdyz jeji pouzivani jiz bylo
zpochybnéno. Nékteré studie naznacuji,
Ze ASA nemusi mit vliv na miru odpovédi
na IVIG, délku trvani horecky ani vyskyt
aneurysmat. Nicméné vétSina odbornika
pouziva vysoké davky ASA (50-100 mg/den)
jako soucast standardni 1é¢by, po poklesu
teplot se tato davka sniZuje na 3-5 mg/
kg/den po dobu 6-8 tydntl, pokud pacient
nevykazuje zadné zndmky koronarnich ab-

Diferencidlni diagnostika Kawasakiho nemoci

Lokalni infekce

Systémové infekce

Neinfek¢ni nemoci

retrofaryngedini absces

meningokokova sepse

DRESS

peritonzilarni absces

sekundarnf syfilis

AGEP

orbitalnf celulitida

diseminované erythema migrans

erythema multiforme/SJS/TEN

cervikalni lymfadenitida

infekce enteroviry

SLE

mastoiditida

infekce adenoviry

vaskulitida

varicela/diseminovany herpes zoster

Stillova nemoc

rubeola

juvenilni revmatoidnf artritida

spalnicky

Soku

stafylokokovy/streptokokovy syndrom toxického

AGER - akutni generalizovana exantémova pustul6za, SJS - Stevensiiv-Johnsoniiv syndrom, SLE -

vy lupus eryth

P
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normalit. U pacientdi, ktefi maji aneurys-
ma, musi 1é¢ba ASA pokracovat vétSinou
déle nezrok, resp. do Upravy aneurysmat.
U pacientti, ktefi z riznych dvodd ne-
mohou uzivat ASA, 1ze doporucit klopido-
grel. Antikoagulancia, jako je warfarin
a LMWH, se uzivaji u pacientl s velkymi
aneurysmaty, u kterych je riziko vysky-
tu trombt vysoké. Rovnéz se doporucuje
dlouhodoba monitorace pacientl s prii-
béznymi echokardiografickymi zdznamy.

PREVENCE

Kawasakiho nemoc patii do skupiny one-
mocnéni, u kterych prevence neni mozna.
Vcasnou lé¢bou (zejména IVIG) 1ze do jisté
miry predejit kardidlnim komplikacim
a zlep§it prognézu.

PROGNOZA

Pfi rychlé 1é¢bé je prognéza dobrad. Ve
Spojenych statech dochazi k amrti u pfi-
blizné 1 % postizenych déti. U déti mlad-
§ich jednoho roku mtize byt imrtnost vyssi
nez 4 %. U pacientli ve véku 1 roku nebo
starSich je imrtnost pravdépodobné nizsi
nezl%. PrAmérna tmrtnost v Japonsku je

MUDr. Zuzana Se¢nikova
e-mail z.secnikova@gmail.com
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0,1-0,3 %. Maximdalni mortalita se vysky-
tuje 15-45 dni po vzniku horecky. Dosud
nebyly zaznamendany zadné tmrti u do-
spélych osob s KN. Aneurysma se vyviji
uméneé nez 5-10 % pacientd 1é¢enych IVIG
pted desatym dnem onemocnéni. Pri¢inou
amrti je ve vét§iné piipadi infarkt myo-
kardu zplisobeny trombézou korondrni
arterie.
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Genodermatozy:
poruchy starnuti
N

SOUHRN

Progeroidni syndromy jsou choroby
charakterizované pred¢asnym a urych-
lenym rozvojem fenotypu stari (stafec-
kého vzhledu) a typickych chorob stari.
Poikilodermie se projevuje rozsahlou
atrofii kiize spojenou se skvrnitymi hy-
perpigmentacemi, depigmentacemi a te-
leangiektaziemi.

KLICOVA SLOVA

genetické mutace ® progeroidni syn-
dromy e vrozené poikilodermie

SUMMARY

Juzlova, K. Genodermatoses: aging disorders
Progeroid syndromes are diseases characte-
rised by premature and rapid onset of old
age phenotype (elderly appearance) and
typical old age diseases. Poikiloderma ma-
nifests by massive skin atrophy associated
with spots of hyperpigmentations, depig-
mentations and telangiectasia.

KEY WORDS

genetic mutations ® progeroid syn-
dromes ® congenital poikiloderma

Mezi geneticky podminéné poruchy
starnuti patfi progeroidni syndromy
a vrozené poikilodermie. Progeroidni
syndromy jsou choroby charakterizo-
vané pfedcasnym a urychlenym rozvo-
jem fenotypu staii (stafeckého vzhle-
du) a typickych chorob stafi, jako jsou
ateroskleréza, osteopordza, artréza ne-
bo nadorové onemocnéni, a zkracenou
délkou zZivota nemocnych. Jedinci s vro-
zenou poikilodermii maji nékteré rysy
pfed¢asného starnuti, které mohou byt
v nékterych pripadech zaménény s pro-
gerii. Poikilodermii lze definovat jako
stav s rozsahlou atrofii kliZe spojenou se
skvrnitymi hyperpigmentacemi, depig-
mentacemi a teleangiektaziemi.

PROGERIE

Prava progerie neboli Hutchinsontv-
-Gilfordv syndrom je vzacné geneticky
podminéné onemocnéni s incidenci 1/8
miliénd narozenych. Je charakterizovano
urychlenym starnutim (8-10krat rych-
leji) za¢inajicim jiZ v détstvi. Median
doziti je 12 let. Poprvé toto onemocnéni
popsal Hutchinson v roce 1886 u mladého
chlapce, ktery jiz v détstvi vypadal jako
stary muz a byl bez vlasti; v roce 1885
popsal Gilford druhy ptipad. V roce 1972
DeBusk shromazdil 60 pfipadl z celého
svéta a popsal Ctyfi nové ptipady. U muzi
se onemocnéni vyskytuje 1,2krat ¢astéji
nez u zen, 90 % popsanych pfipadd byli
bélosi.

Jedna se o onemocnéni zplisobené mutaci
LMNA genu, ktery kéduje protein jader-
nych filament lamin A a C, jeZ jsou hlavni
komponentou laminy jaderné membra-
ny. Pacienti maji mutaci v oblasti exonu
11 vedouci k deleci 50 aminokyselin, a tim
nemuze dojit ke konverzi prelaminu A na
zraly lamin A. Dochazi ke zméné velikosti
a tvaru bunécného jadra, extruzi chroma-
tinu a celkové alteraci bunécného jadra.
Strukturdlni zmény jadra bunék vedou
k porucham funkece, a tim k pfed¢asnému
starnuti.

Po narozeni nevykazuje vétSina déti
zadné abnormality. Poruchy ristu a dal-
§i odchylky se objevuji vétSinou nahle
v prubéhu prvniho roku Zivota. Kojenci
pomalu pribyvaji na vaze, casto dochazi
dokonce k ubytku vahy, objevuji se poru-
chy riistu. U vétSiny jedinci nedochazi
k pohlavnimu dospivani.

KlZe u pacientdi s progerii je tenka, su-
cha, méné ochlupend, v nékterych ob-
lastech vyrazné napjata a leskla. Naopak
na nékterych mistech, jako napfiklad na
prstech, byva kliZe volna a vrascita. Pri
narozeni maji néktefi nemocni tlustou,
nepruznou az sklerodermiformni kazi,
vétsinou v oblasti spodni ¢asti trupu.
Postupné dochdazi ke zvyraznéni povr-
chovych Zil a vzniku periordlni cyanézy.
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Pacienti ve véku 2-3 let véku ziskavaji
typicky ptaci vzhled - neproporcné vel-
kou lebku s prominujicim celem, $iroce
otevienou velkou fontanelu, zvyraznéné
zily na hlavé, vystouplé oci v diisledku
relativné pomalého rstu oblicejovych
kosti, pta¢i nos a mikrognacii.

Béhem prvniho roku Zivota se objevuje
generalizovana difazni alopecie. Rasy
a oboci jsou profidlé nebo uplné chybi.
NéKktefi pacienti trpi onychodystrofii, ma-
ji malé, kratké a tenké nehty. Primarni
i sekundarni chrup se profezava opozdé-
né. Uzky piriformni hrudnik s kratkymi
klavikulami a prominujici hrudni kyfé-
za dodavaji pacientim shrbeny vzhled.
K typickému habitu pacientd s progerii
patfi hypoplastické bradavky a vystouplé
bficho. Koncetiny se béhem vyvoje ze-
$tihluji a klouby napadné vystupuji, ne-
mocni mivaji coxa valga. Postupné ubyva
podkozni tuk. Dale trpi postiZzeni jedinci
poruchou rastu, dosahuji vysky cca 115
cm. Pacienti s progerii maji normalni
inteligenci. Kolem 12. roku véku se zaci-
na objevovat ateroskleréza koronarnich
a mozkovych tepen a nasledné komplika-
ce, jako jsou infarkt myokardu, mozko-
vé piihody a dalsi kardiovaskularni ne-
moci.

Do diferencidlni diagnostiky zahrnujeme
progeroidni syndromy a dédi¢né poiki-
lodermie, jako jsou Wernertiv syndrom,
Néstorv-Guillermtv syndrom, akroge-
rie, metagerie, Kindlertiv syndrom atd.
Lécba je zaméfena predevsim na predcha-
zeni komplikaci - aterosklerézy koronar-
nich a mozkovych tepen. Bohuzel dietni
opatfeni v prevenci aterosklerézy se zdaji
byt v soucasnosti u téchto pacientl ne-
adinna. U nékterych se podava ristovy
hormon. Slibnou mozZnosti 1é¢by se zdaji
byt inhibitory farnesyltransferazy, které
zamezi nahromadéni farnesylovaného
prelaminu A (tzv. progerinu) a jeho za-
kotveni do jaderného obalu. Jejich uziti
u mys$i umoznilo dosazeni normalni vys-
ky, mohutnosti i délky Zivota. Tyto 1éky
jsou zatim ve fazi klinickych studii.
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WERNERUV SYNDROM

Wernertiv syndrom (WS) neboli progerie
dospélych je geneticky podminéné one-
mocnéni charakterizované urychlenym
starnutim postiZzenych jedinch zac¢inajici
ve druhé dekadé zivota. Incidence WS je
1/1 milién narozenych, vyssi incidence je
zaznamenana v Japonsku. Jedna se o cho-
robu s autosomalné recesivni dédi¢nosti
vznikajiciv dasledku mutace genu RECQL2
(WRN) na 8. chromosomu, vedouci pfimo
¢i neptfimo k pred¢asnému vzniku stop-ko-
donu a ke zkraceni proteinového produktu.
WS postihuje vSechny rasy a obé pohlavi.
Nékteré klinické projevy byly popsany také
u heterozygott - piibuznych - v mirnéjsi
formé.

V roce 1904 popsal Werner rodinu s dvéma
bratry a dvéma dcerami (ve véku 36-40
let), kde v§ichni vykazovali zndmky pted-
¢asného starnuti. Dale byly v roce 1934
popsany dalsi dva podobné pripady a byl
etablovan eponym WernerQv syndrom.
Vétsina pacienti s WS se vyviji a roste
zpoCatku normalné, poruchy se objevuji
azve 2. a 3. dekidé Zivota. Dosahuji vys-
ky maximalné 150 cm, maji stihlé nohy
a Casto centralni typ obezity. Ruce a nohy
jsou malé. Maji vysoky chraplavy hlas,
vystouplé oci, ptaci nos, cirkumoralni
vrasky, napjaté rty, mikrognacii a vy¢ni-
vajici zuby.

Typické kozni zmény jako atrofie klize
(epidermis, dermis, podkozi), Supiny,
hyperpigmentace a tuhost pfipominajici
sklerodermii, jsou nejvice vyjadfeny na
hlavé, predlokti, rukou a dolnich kon-
Cetinach véetné chodidel. Nehty mohou
byt dystrofické, hypoplastické nebo mo-
hou zcela chybét. Pacienti s WS ¢asto trpi
plantarnimi hyperkeratézami, které se
mohou vyskytovat také na prstech hor-
nichidolnich koncetin, v oblasti kotniki,
lokti a vzacnéji na usich. Odlouceni kera-
t6z mlZe vést Casto ke vzniku bolestivych
viedll. Lécba viedl byva Casto netispésna
a komplikovana rozvojem infekce.

Do obrazu WS patii choroby v disledku
akcelerovaného starnuti, jako jsou kata-
rakta, diabetes mellitus, hyperlipidémie,
ateroskleréza, osteoporéza, atrofie mozko-
vé kliry atd. Dale se mohou objevit hypogo-
nadismus, atrofie laryngu, osteoskleréza
koncetin a rizné malignity. V japonské
populaci je zaznamenano vyssi riziko kar-
cinomu $titné Zlazy a melanomu.
Median doziti je 50 let, pacienti vétSinou
umiraji na kardiovaskularni choroby ¢i
cévni mozkové pfihody. Zdravi heterozygo-
tivrodinach s WS maji vétsi riziko vzniku
malignit a infarktu myokardu nez bézna
populace.
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Diferencialni diagnostika zahrnuje pra-
vou progerii, progeroidni syndromy, dale
plantarni keratodermii a ataxia telean-
giektasia.

V rodinach s vyskytem WS se doporucuje
genetické vySetfeni. Identifikace heterozy-
gotll miZe byt uZitecna k preventivnim
opatfenim. Viedy byvaji ¢asto obtizné 1é¢i-
telné, proto je potfeba s intenzivni 1écbou
zacit v€as. V 1é¢bé bolestivych kalcifikaci
se osvédcil etidronat. Dale je potfeba 1é¢it
diabetes mellitus, hyperlipidémii a dalsi
asociované choroby. Z nedavno provedené
studie u mysi je patrné prodlouzeni délky
Zivota diky uzivani vitaminu C, které na-
pomahalo pfedchazeni vzniku metabolic-
kych abnormalit.

KINDLERUV SYNDROM

Kindlertiv syndrom (KS) je vzacna geno-
dermatéza, kterd je charakterizovana pro-
gresivni poikilodermii, atrofii klize, zané-
tem sliznic a vznikem posttraumatickych
puchyrt. Nové je KS povazovan za podtyp
epidermolysis bullosa. KS je podminén
mutaci genu FERMTI (KINDT), ktery kédu-
je protein vazajici aktin k extracelularni
matrix. Onemocnéni popsala v roce 1954
Kindlerova. KS vykazuje autosomalné re-
cesivni typ dédicnosti.

Do klinického obrazu KS patfi fotosenziti-
vita a puchyfte az buly vznikajici pfedev§im
na mistech nachylnych k traumatu (napt.
na koncetinach, hlavné na dlanich a chodi-
dlech). Oba tyto rysy se béhem détstvi zmir-
nuji. Puchyre se vétsinou hoji bez jizvy.
Nékdy mohou byt pfi narozeni pfitomny
eroze na predni strané bércl a na predlok-
tich pfipominajici aplasia cutis congenita
jako u dalSich typt epidermolysis bullosa.
Dal$im typickym znakem KS je progredujici
poikilodermie s vyraznou atrofii kiize. Pfed
pubertou se u postizenych jedincti objevuji
v mistech exponovanych slunci hyperpig-
mentace a teleangiektazie a v pozdé&jsim
véku se roz$ifuji na dalsi partie. V dospé-
losti dominuje v klinickém obraze poiki-
lodermie, ktera pfetrvava cely Zivot. Casto
byva piitomna atrofie klize lokalizovana na
dorzech rukou a na nartech. Nékdy se miize
vyskytovat palmoplatarni hyperkeratéza.
Pacienti s KS casto trpi erozivni gingivi-
tidou a $patnou kvalitou zubti. Slizni¢ni
postizeni miize zplsobit ektropium, ko-
litidu, stendzu usti uretry, vaginy, anu
nebo jicnu. U nékterych jedinch se mize
vyskytnout dlazdicobunéény karcinom
rtu, tvrdého patra nebo karcinom moco-
vého méchyrte.

Do diferencialni diagnostiky zahrnujeme
dalsi formy epidermolysis bullosa, v poz-
déjsim véku ostatni progeroidni syndromy

avrozené progerie, jako jsou Rothmundv-
-Thomsontiv syndrom, Cockayne@v syn-
drom a dalsi.

V 1é¢bé bul a erozi se vyuzivaji prostfedky
pro hojeni ran, které pfedchézi infekc-
nim komplikacim a jizveni. Dile je nutna
ochrana pred slune¢nim zafenim zabranu-
jici progresi poikilodermie a atrofie kiize.
Nezbytna je také pravidelnd péce o zuby
a dutinu Gstni.

PROGEROIDNi SYNDROMY
A VROZENE POIKILODERMIE

PROGERIE

e autosomalné dominantni dédi¢nost, gen
LMNA

e muzi postizeni 1,2krat castéji

 maly vzrlst, nizkd hmotnost

« suchost klize, vrasky, abytek podkozniho
tuku, skvrnité hyperpigmentace, sklero-
dermiformni tuhost kiize

« onychodystrofie, hypoplazie nehtii

* slabé, jemné pigmentované vlasy, di-
flzni alopecie

e izky hrudnik, prominujici klouby, hrud-
ni kyféza, coxa valga, kratké klavikuly

« poruchy réistu, inzulinova rezistence

e pfedCasna aterosklerdza, fibréza myo-
kardu

e vysoky hlas, abnormalni a opozdény
vyvoj zubli, oteviend velka fontanela,
profidlé nebo chybéjici fasy a oboci

« prognéza: primeérna délka zivota 12 let

WERNERUV SYNDROM

e autosomalné recesivni typ dédicnosti,
gen RECQL

« maly vzrlst, centralni obezita

« atrofie kiiZe, skvrnité hyperpigmentace,
sklerodermiformni tuhost kiize, keratdzy
a viedy v misté vétsiho tlaku, podkozni
kalcifikace

« onychodystrofie

« slabé vlasy, pfedcasné Sedivéni

« dlouhé koncetiny, osteopordza, osteo-
sklerdza ¢lankl prstl

 chybéni ristového spurtu v puberté,
diabetes mellitus, vyssi riziko vzniku
malignit - sarkomu

« pfedcasna ateroskleréza, kalcifikace aor-
talni chlopné

 katarakta, glaukom, atrofie thymu, hy-
pogonadismus, vysoky hlas

« prognéza: primeérna délka zivota 50 let

NESTORUV-GUILLERMUV

SYNDROM

 autosomalné recesivni dédicnost, gen
BANF1

e maly vzriist, generalizovana lipodys-
trofie



« atrofie, skvrnitd hyperpigmentace, otoky
prsti

« onychodystrofie

« progresivni alopecie v priibéhu détstvi

« pozdni uzaveér velké fontanely

» progndza: jedinci se dozivaji mladé do-
spélosti

AKROGERIE (GOTTRONUV

SYNDROM)

e autosomalné recesivni i dominantni dé-
di¢nost

e normalni vzrist

« poikilodermie, atrofie kiiZe v oblasti ru-
kou a nohou, sklon k modfinam, zvyraz-
néné zily na trupu

« onychodystrofie, ztencena nehtova plo-
ténka

« vlasy bez patologie

« prognoéza: normdlni délka zivota

METAGERIE

« autosomalné recesivni dédi¢nost

« vys$si §tihla postava

« poikilodermie, skvrnité hyperpigmen-
tace, akralni atrofie klize, bércové viedy

e normalni nehty

« jemné a slabé vlasy

« generalizovany ubytek podkozniho tuku

« Casny vznik diabetu

« pfedcasna ateroskleréza

« prognéza: zavisi na zavaznosti diabetu
a aterosklerdzy

KINDLERUV SYNDROM

e autosomalné recesivni dédi¢nost, gen
FERMT1 (KINDT)

e normalni télesny vzrist

« vrozena tvorba puchyii na akrech, foto-
senzitivita, pozdéji poikilodermie, atro-
fie klize, akralni hyperkeratéza, vznik
ekzémi

« onychodystrofie

« vlasy bez patologie

« vy$§i riziko vzniku maligniho nadoru

« ektropium, erozivni gingivitidy vedouci
ke ztraté zubl, stendzy uretry

 progndza: normalni délka Zivota

COCKAYNUV SYNDROM

» autosomalné recesivni dédi¢nost, geny
ERCC8(CSA), ERCC6 (CSB)

« maly vzrist, nizkd hmotnost
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« fotosenzitivita, hyperpigmentace, vras-
ky, ztrata podkozniho tuku, poikiloder-
mie

« onychodystrofie

e suché, slabé vlasy

» dlouhé koncetiny, neproporcné velké
ruce a chodidla, kloubni kontraktury,
mikrocefalie

« atrofie optického nervu, hluchota, nejis-
ta chiize, demyelinizace

e progndza: smrt kolem 30. roku Zivota
v disledku neurodegenerativniho one-
mocnéni

ROTHMUNDUV-THOMSONUV

SYNDROM

e autosomalné recesivni dédi¢nost, gen
RECQL4

« maly vzrist

« akutni erupce s erytémem a edémem pre-
devsim v obliceji, fotosenzitivita, poikilo-
dermie, akralni kerat6zy

e onychodystrofie

« jemné a slabé vlasy, alopecie

» metafyzarni chondrodysplazie, opozdéna
tvorba kosti, defekty vietenni kosti

« vy$§i riziko vzniku malignit, hlavné os-
teosarkomu a dlazdicobunééného kar-
cinomu

 katarakta, hypogonadismus, snizeny
pocet zubd

« prognoéza: normalni délka Zivota, v pfi-
padé vzniku malignity kratsi

POIKILODERMIE S NEUTROPENII

e autosomalné recesivni dédi¢nost, gen
Cl6orfs7

e maly vzrist

« erytematézni papuldzni vysev v oblasti
koncetin a na obliceji, fotosenzitivita,
pozdéji poikilodermie, keratotické papu-
ly na obliceji a na predlokti, ¢asté kozni
infekce

« onychodystrofie, subungudalni hyper-
kratéza

« vlasy bez patologie

 neutropenie, opozdény vyvoj, kariézni
chrup, obstrukce ductus lacrimalis

« prognoéza: normalni délka Zivota

ATAXIE-TELEANGIEKTAZIE
e autosomalné recesivni dédi¢nost, gen
ATM

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

« maly vzriist

e atrofie klize a podkozni tukové tkané,
teleangiektazie na spojivce, tvafich, nose
ausich, skvrny café-au-lait, granuloma-
tézni plaky

e normalni nehty

« pfed¢asné Sedivéni

« generalizovana svalova slabost v dtisled-
ku neurologické poruchy

» mozeckova ataxie, nystagmus

 prognoéza: piedcasnd smrt v diisledku
malignit, infekci

Prohlaseni: autorka v souvislosti s tématem prace
nema stret zajma.
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Chlamydiove infekce vyvolané
Chlamyadia trachomatis

serotypy D-K
T

SOUHRN

Chlamydiové infekce vyvolané Chlamydia
trachomatis sérotypy D-Kjsou sexualné pre-
nosné infekce klinicky se projevujici nej-
Castéjijako uretritida, cervicitida, prok-
titida, faryngitida nebo konjunktivitida.
Pfi v€asném stanoveni diagnoézy a 1écbé
je prognéza dobra. Pfistanoveni diagné-
zy infekce Chlamydia trachomatis je tfeba
vyplnit formular hlaseni infekéni ne-
moci.

KLIiCOVA SLOVA

sexualné prenosné infekce ® Chlamydia
trachomatis

SUMMARY

Juzlova, K. Chlamydia infections caused by
Chlamydia trachomatis serotype D-K
Chlamydioses are sexually transmitted
infections caused by the bacteria chlamydia
trachomatis. Clinically they manifest as ure-
thritis, cervicitis, proctitis, pharyngitis
or conjunctivitis. With timely diagnosis
and treatment, the prognosis is good. If
Chlamydia trachomatis infection is diagnos-
ed, it is necessary to fill out the form for
reporting an infectious disease.

KEY WORDS

sexually transmitted infections e
Chlamydia trachomatis

DEFINICE

Sexudlné prenosné infekce zplisobené
baktérii Chlamydia trachomatis, klinicky se
projevuji nejcastéji jako uretritida, cervi-
citida, proktitida, faryngitida nebo kon-
junktivitida.
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HISTORIE

V roce 1907 Halberstaedter a Prowazek
poprvé vizualizovali Chlamydia trachomatis
z lidského trachomu. Pro vnitrobunécny
parazitismus byly chlamydie dlouho po-
vazované za tzv. ,velké viry“. V roce 1966
Noulder zavedl nazev chlamydie a zafadil
je mezi baktérie. Everett et al. zavedl v roce
1999 novou taxonomii.

EPIDEMIOLOGIE

Jedna se o nejcastéjsi bakterialni pohlav-
né prenosnou infekci v Evropé i USA. Jeji
vyskyt se celosvétové odhaduje na cca 90
miliond pfipada ro¢né a tvofi az 50 %
vSech urogenitilnich ndkaz.® Nejvyssi
incidence je zaznamenana u mladych do-
spélych. Bohuzel onemocnéni neni ¢asto
hlaSeno. Udaje o incidenci v CR nejsou
dostupné.

ETIOPATOGENEZE

Podle typové specifickych proteinovych
antigent rozliSujeme 18 sérotypl: séro-
typy A-C zplsobujici trachom, séroty-
py D-K vyvolavajici urogenitalni infekce
a konjunktivitidy, vzacnéji faryngitidy,
a sérotypy L1-3 zptisobujici lymphogranu-
loma venereum. Chlamydia trachomatis (CT)
je obligatni intracelularni baktérie, jejiz
inkubacni doba je 10-20 dni.® Stavbou
bunécné stény pripomina gramnegativni
baktérie, ale 1isi se tim, Ze nema vlastni
systém Kk tvorbé ATP, je zavisl4 na hosti-
telské burtice.

CT se vyskytuje ve dvou formach: in-
traceluldrni a extraceluldrni forma.
Extracelularni forma neboli elementar-
ni télisko (ET) je metabolicky neaktivni,
infek¢ni, velikosti asi 250-400 nm. ET
se endocytézou dostane do hostitelské
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buriky a pfeméni se v retikularni télisko
(RT), které je neinfekéni, metabolicky
aktivni, velikosti 800-1200 nm a muZe
se délit. Po ukonceni déleni se RT méni
v ET a dochazi k prasknuti hostitelské
burniky a uvolnéni ET. ET dale infikuji
vnimavé buriky.®

KLINICKY OBRAZ

Chlamydiova infekce u muza se nejcastéji
manifestuje uretritidou. Do klinického
obrazu chlamydiové uretritidy patfi pri-
hledny, nékdy mlécné zkaleny az nazloutly
vytok z mocové trubice. Ve srovnani s go-
nokokovou uretritidou byva méné hojny,
nejvice je pfitomny po ranu. Usti uretry
mfzZe byt zarudlé. Subjektivné si pacien-
ti stézuji na paleni, fezani aZ bolestivost
v mocové trubici. Ve vice nez 50 % ptipadt
mize uretritida probihat asymptomatic-
ky.® Chlamydiova uretritida tvoii 25-60 %
v8ech negonokokovych uretritid.®

U zZen se urogenitalni infekce projevuje
uretritidou a cervicitidou. Az v70-95 % pro-
bihd ovSem asymptomaticky. V klinickém
obraze dominuje mukopurulentni sekrece,
hnis vznika v dlisledku nasedajici superin-
fekce. Pti vySetfeni v gynekologickych zr-
cadlech byva patrny edém, epitelialni léze
azmnoZzend cévni kresba cervixu. Castoje
pfitomno kontaktni krvaceni. Zeny si sub-
jektivné stézuji na bolesti v podbfisku a pri
styku a menstruacni a dysurické obtize.
U osob majicich receptivni analni styk
zpusobuje CT proktitidu. S chlamydio-
vou proktitidou se nejcastéji setkavame
u muzli majicich sex s muzi (MSM). Do
klinického obrazu chlamydiové proktitidy
patfi mukoézni az mukopurulentni vytok
z rekta, analni pruritus, periandlni ery-
tém a diskomfort pri defekaci. Vzacnéji
mohou vzniknout ulcerace a granuloma-
tézni zanét.



S chlamydiovou konjunktivitidou, tzv.
paratrachomem, se mizeme setkat u no-
vorozencl i u dospélych. U novorozencl
dochazi k infekci pfi priichodu porod-
nimi cestami, postiZeni byva bilateral-
ni. Sexualné aktivni jedinci se vét§inou
nakazi autoinokulaci a postiZeni byva
unilateralni. Do klinického obrazu kon-
junktivitidy patfi mukopurulentni az
purulentni sekrece a edém vicek. Pribéh
infekce byva ve srovnani s gonokokovou
konjunktivitidou mirny a mtiZe vést i ke
spontannimu dstupu. Novorozenci matek
s urogenitalni chlamydiovou infekei jsou
pfi prichodu porodnimi cestami ohroZeni
kromeé konjunktivitidy také vznikem aty-
pické pneumonie.® Riziko vertikdlniho
prenosu infekce z matky na dité se udava
asi 50-75 %.©®

Chlamydiova faryngitida se objevuje
u osob provozujicich aktivni oralni sty-
ky a vét§inou probihd asymptomaticky,
coz usnadnuje $ifeni infekce v populaci.
Zfidka se miZe projevit zarudnutim a bo-
lesti v krku.®

Komplikaci u muzd miize byt epididy-
mitida ¢i prostatitida vznikajici kana-
likularnim S$ifenim infekce z uretry.
Epididymitida se projevuje unilateralnim
zarudnutim, bolestivym otokem v ob-
lasti skrota a zvétSenim nadvarlete.
Epididymitida mtZe byt doprovazena cel-
kovymi pfiznaky, jako jsou horecka
a tfesavka. Zanétliva obstrukce kanalka
nadvarlete a ductus deferentis pak mize
vyustit v neplodnost.®

Dalsi komplikaci chlamydiové uretritidy
je tzv. SARA (sexually acquired reactive ar-
thritis). Jedna se o imunitné podminénou
synovitidu vznikajici pravdépodobné jako
odpovéd organismu na pfitomnost bakte-
ridlnich soucasti v kloubu. Chlamydiova
etiologie se na vzniku reaktivni artritidy
podili asi ve 35-69 %. Reaktivni artritida pa-
tfi spolu s uretritidou a konjunktivitidou
do obrazu triddy Reiterova syndromu.®
SARA se vyskytuje u méné nez 1% pacientl
s chlamydiovou infekei.®

U Zen je pti nelécené infekci riziko ascen-
dentniho $ifeni infekce a rozvoje endomet-
ritidy nebo salpingitidy. Chronicky pribéh
infekce zpiisobuje panevni zanétlivou ne-
moc (pelvis inflammatory disease, PID),
ktera vznika u vice nez 30 % chlamydiovych
cervicitid, m@ze byt pfi¢inou sriistd a poz-
déji mlze zplisobit ektopickou graviditu ¢i
predcasny porod. Tubarni sterilita vznika-
jici jako dtsledek chlamydiové infekce je
nejcastéjsi pricinou neplodnosti Zen celo-
svétové. W PID je také spojovana s chronic-
kou panevni bolesti a zvySenym rizikem
ovaridlniho karcinomu.® Vzicnou kom-
plikaci je akutni perihepatitida (Fitztv-
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Obr. 1. Chlamydiova uretritida u muze

-Hughtiv-Curtistiv syndrom) manifestujici
se bolestmi v pravém podZebii, horeckou
azimnici, mozZny je téZ vznik ikteru.

CT je necastéj$im vyvolavatelem tzn. post-
gonoroické uretritidy. ProtoZe md gonorea
kratkou inkubacni dobu, byva casto prv-
nim pfiznakem smiSené infekce. Zprvu
v klinickém obraze dominuji ptfiznaky
gonoroické uretritidy. V pfipadé volby
antibiotik necitlivych na ostatni baktérie
se mohou klinické obtiZe po 1é¢bé s urcitou
latenci vratit.

KLASIFIKACE

Podle mista infekce:
e uretritida

e cervicitida

« proktitida

¢ konjunktivitida

e faryngitida

Podle pribéhu:

e akutni

e chronicka

PRUBEH

Pfiznaky akutni chlamydiové uretritidy
jsou zaznamenany méné nez u 50 % mu-
zt (Obr. 1), u Zen se akutni chlamydiova
infekce projevi jen u 5-30 %. Vzhledem
k Castému asymptomatickému pribéhu
prechazi snadno do chronického stadia.
Mezi komplikace chronické infekce patii
u muzi sniZzeni plodnosti az neplodnost
a vznik chronické panevni bolesti. U Zen

Tab.1

Transmitted Infection)

patii ke komplikacim chronické infekce
PID, ektopicka gravidita, tubarni sterilita,
chronicka panevni bolest a zvySené riziko
ovaridlniho karcinomu.

VYSETRENI

Mezi piimé diagnostické metody chlamy-
diové infekce patii kultivace CT na bu-
nécnych liniich a detekce antigenu nebo
nukleové kyseliny CT.

Kultivace CT na bunécnych liniich je méné
citliva, technicky naroc¢na. Jedna se o me-
todu s vysokou specifitou (téméf 100 %), ov-
Sem s nizkou senzitivitou - kolem 40-60 %.
Bézné se neprovadi. K detekci antigenu
CT slouzi pfima imunofluorescencni me-
toda s pouzitim druhové specifickych mo-
noklonalnich protilatek nebo EIA. Tato
metoda ma vysokou specifitu, ale nizkou
senzitivitu.®

V soucasné dobé se dava pfednost detekci
nukleovych kyselin pomoci molekularné-
biologickych metod. Nejcastéji se vyuziva
amplifikaéni metoda polymerazové reté-
zové reakce (PCR).© Jedna se o metodu
s vysokou specifitou (99 %) a vysokou sen-
zitivitou (u muzi 99 %, u Zen 75-99 %).®
PCR vySetfeni se provadi z mista sexual-
niho kontaktu, tzn. z mocové trubice,
cervixu, faryngu, spojivky a rekta. Pfi
podezienina chlamydiovou uretritidu 1ze
toto vySetfeni provést také z prvni porce
moce a z jednoho vzorku je mozZné provést
PCR Neisseria gonorrhoeae, Mycoplasma homi-
nis, Mycoplasma genitalium ¢i Ureaplasma ure-
alyticum. Vzorek z mocCové trubice u muzi
se odebira z hloubky asi 2 cm a rota¢nim
pohybem se provadi asi 30 vtefin. U Zen
se vzorek odebird podobné, avsak z mensi
hloubky. Pfed odbérem vzorku z cervix
se nejprve vatovym tampénem odstra-
ni hlen. Pfed odbéry vzorku z uretry se
doporucuje minimalné tfi hodiny ne-
mocit.®

U bézZnych nekomplikovanych infekci
Chlamydia trachomatis neni sérologické vy-
Setfen{ indikovano. Sérologie CT casto
nekoreluje s akutné probihajici infekci.

Doporuceny postup lécby podle IUSTI (The International Union against Sexually

1. volba

doxycyklin 100 mg tbl. 2x/d p. 0. 7 dni

azitromycin 1g p. o. jednorazové

2.volba

erytromycin 500 mg tbl. 2x/d p. 0. 7 dni

levofloxacin 500 mg 1x/d p. o. 7 dni

oxloxacin 200 mg 2x/d p. 0. 7 dni

3.volba

josamycin 500 mg thl. 3x/d p. 0. 7 dni
josamycin 1000 mg tbl. 2/d p. 0. 7 dni
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Tab. 2

Doporuceny postup lé¢by podle CDC (Centers for Disease Control and Prevention)

1. volba doxycyklin 100 mg tbl. 2x/d p. o. 7 dni
azitromycin 1g p. o. jednorazové
2.volba erytromycin 500 mg tbl. 4x/d p. 0. 7 dni

levofloxacin 500 mg 1x/d p. o. 7 dni

oxloxacin 300 mg 2x/d p. 0. 7 dni

Pozitivni sérologicky prikaz protilatek
je nutné porovnat s klinickym obrazem
a provedenym vySetfenim PCR CT z mis-
ta sexudlniho kontaktu.® Vyznam ma
sérologické vySetfeni pouze tehdy, je-li
zachycena sérokonverze ¢i signifikantni
vzestup titru protilatek.?®

Kontrolni vysSetfeni se provadi pomoci
PCR z mista infekce za 4-6 tydnd po 1écbé.
fale$né pozitivity, nebot metoda PCR je
velice citliva a zachyti i mrtvé baktérie.
U gravidnich Zen a divek pfed zahdjenim
sexudlniho Zivota provadi odbéry gyne-
kolog.

DIAGNOSTIKA

e anamnéza

« klinicky obraz

* laboratorni vySetfeni: PCR CT z mista
sexualniho kontaktu

DIFERENCIALNI DIAGNOSTIKA

V pripadé uretritidy ¢i cervicitidy pa-
tfi k diferencidlni diagnostice infekce
vyvolané Neisseria gonorrhoeae, Mycoplasma
genitalium, Mycoplasma hominis a Ureaplasma
urealyticum. V piipadé proktitidy zvazu-
jeme predevs$im gonokokovou etiologii,
infekci zplisobenou Chlamydia trachomatis
sérotypy L1-3, dale infekci Mycoplasma
genitalium a syfilis. Pfi podezfeni na fa-
ryngitidu je nutné vyloucit gonokoko-
vou etiologii ¢i syfilidu. Mezi vyvolava-

MUDr. Katef¥ina Juzlova, Ph.D.
e-mail: katerina.juzlova@gmail.com

tele konjunktivitid patfi kromé CT také
Neisseria gonorrhoeae, Staphylococcus aureus
nebo herpes simplex virus.

TERAPIE

K 1é¢bé chlamydiovych infekci se pou-
zivaji antibiotika s vysokym tkanovym
prinikem, kterd dosahuji vysoké intrace-
lularni koncentrace.® Evropské (Tab. 1)®
i americké (Tab. 2)® doporucené postu-
py pro 1é¢bu chlamydiovych infekci jsou
jednotné. Mezi 1éky prvni volby v 1é¢bé
uretritidy, cervicitidy, konjunktivitidy
a faryngitidy patii doxycyklin v davce 200
mg 2krat denné peroralné po dobu sedmi
dni a azitromycin v davce 1 g peroralné
jednorazové. V 1é¢bé proktitid je prefero-
van doxycyklin. Lécba u HIV pozitivnich
jedincd je stejna. V gravidité je azitromy-
cin v davce 1g perordlné jednorazové lékem
prvni volby, erytromycin neni v soucasné
dobé CR dostupny, chinolony i doxycyklin
jsou v gravidité kontraindikovany.
Rezistence Chlamydia trachomatisna antibio-
tika je vzacna, v piipadé selhani 1écby se
vétsinou jedna o reinfekci.?

V ptipadé pozitivity PCR CT je potfeba pa-
matovat na to, Ze se muze jednat také
o infekci lymphogranuloma venereum,
a predevs$im u MSM jedinct zvazit vhod-
nost urceni sérotypu CT.

PROFYLAXE

Vakcinace neni v soucasné dobé dostupna.

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

Ceska dermatovenerologie 2018, 8, ¢. 2

PREVENCE

V prevenci infekce CT se doporucuje zodpo-
védné sexualni chovani véetné chranénych
pohlavnich stykd.

PROGNOZA

Pfi véasném stanoveni diagnoézy a 16¢bé je
prognédza dobra.

REZIMOVA OPATRENI

Pii stanoveni diagnézy infekce Chlamydia
trachomatis vyplni 1ékar formular hlase-
ni infekéni nemoci. Soucasné je vhodné
se souhlasem pacienta provést screening
ostatnich pohlavné pfenosnych infekci,
jako jsou gonorea, syfilis a HIV. Po dobu
1é¢by je doporucen zakaz pohlavniho sty-
ku, do negativnich vysledkd kontrolnich
odbérti po 1é¢bé a do vysledki kontrolnich
sérologickych testli na syfilis a HIV po
tfech mésicich je doporucovan chranény
pohlavni styk.

Prohldseni: autorka v souvislosti s tématem prace
nema stret zajma.
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Sexualné prenosné proktitidy
N T

SOUHRN

Sexudlné prenosné proktitidy mohou zpii-
sobovat bakterialni, virové i parazitarni
infekce. V klinické praxi se lze nejCastéji
setkat s gonokokovymi a chlamydiovymi
proktitidami. Klinickd manifestace téchto
proktitid je od minimalnich symptomd az
po tézké proktitidy imitujici idiopatické
stfevni zanéty. Na pohlavné pfenosné in-
fekce je nutno myslet hlavné u mladsich
muzl s nahle vzniklymi obtiZzemi v oblasti
rekta. Spravna diagnostika a 1é¢ba je v pfi-
padé sexudlné prenosnych proktitid velmi
dtlezita, nebot oddaleni spravné diagnozy
a terapie muiZe vést k rozsifeni infekce na
dalsi sexudlni partnery.

KLiCOVA SLOVA

proktitida ¢ sexualné prenosné
infekce ¢ kapavka e syfilida ¢ lym-
phogranuloma venereum

SUMMARY

Rob, F., Machala, L., Juzlova, K., Hercogova,
J. Sexually transmitted proctitis

Sexually transmitted proctitis can be
caused by bacterial, viral and parasitic
infections. In clinical practice gonococcal
and chlamydial proctitis are the most
common. Clinical manifestation of these
proctitis are from minimal symptoms to
severe proctitis mimicking inflammato-
1y bowel diseases. Sexually transmitted
infections should be always in our diffe-
rential diagnosis when sudden proctitis
appear in young men. In case of sexually
transmitted proctitis proper diagnosis
and treatment is very important, since
delaying diagnosis and treatment can
lead to the spread of infection to other
sexual partners.

KEY WORDS

proctitis ¢ sexually transmitted
infections ¢ gonorrhoea ¢ syphilis
e lymphogranuloma venereum

uvob

Sexudlné prenosné proktitidy jsou pomérné
¢astou problematikou ve venerologické
praxi, hlavné ve skupiné muzi majicich
sex s muzi (MSM). Nicméné kvuli absen-
ci patognomickych znakd, kterym by $la
tato skupina proktitid odlisit od proktitid
jiné etiologie, mtize byt jejich diagnostika
naro¢na. Z tohoto divodu je nesmirné
dilezité, zvlasté u mladych sexudlné ak-
tivnich jedincii, v rdmci odbéru anamné-
zy smérovat otazky na sexualni orientaci
a sexualni praktiky pacientti.

ZPUSOBY PRENOSU

Analni styk je nejcastéjSim zplsobem
transmise sexudlné pfenosnych prok-
titid. Jak jiz bylo uvedeno v ivodu to-
hoto textu, analni styky jsou doménou
MSM, nicméné obliba analniho sexu se
zvySuje i v heterosexualni populaci, kde
jej pfiznava kolem 10 % Zen.® Z tohoto
duvodu je dileZité neopominat peclivou
venerologickou anamnézu i u Zenskych
pacientek s proktitickymi obtiZemi. U Zen
mizZe dochazet (zvlasté u kapavky) ik au-
toinokulaci infekce z genitdlni oblasti
vzhledem k blizkosti vaginy a konecni-
ku. K transmisi m@ze dojit i pfi zavadéni
prstil partnerovi do konec¢niku (fisting)
nebo také ptfi oro-analnich sexudlnich
praktikach, jako je olizovani konecniku
(rimming). Zcela vyloucit nelze ani pfenos
sdilenim sexudlnich pomicek.

Tab.1 Prehled sexud

a proktokolitidy
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ETIOLOGIE

Sexualné pfenosné proktitidy mohou zptso-
bovat bakterialni, virové i parazitarni infek-
ce. Mezi nejcastéjsi plivodce patii Neisseria
gonorrhoeae (N. gonorrhoeae) a Chlamydia tracho-
matis (C. trachomatis). Méné Casto se miZzeme
setkat s proktitidami vyvolanymi Treponema
pallidum (T. pallidum), herpes simplex viry
(HSV) nebo bakteriemi Shigella. Pfi andlnim
styku mizZe dochazet i k pfenosu ¢etnych
dalsich patogent zptisobujicich proktitidy
nebo proktokolitidy (Tab. 1).

SYMPTOMY

Velka ¢ast rektilnich infekci je asympto-
chorob. Typicky se akutni proktitida ma-
nifestuje ser6znim, aZ hnisavym vytokem
z rekta, zacpou nebo naopak prijmem,
krvacenim, pocity nedostate¢ného vy-
prazdnéni a ¢astéj$im nucenim na stolici.
V ptfipadé pfechodu do chronické formy
prevazuji spiSe pocity netiplného vyprazd-
néni a zacpa. Specifické symptomy budou
probrany detailnéji u jednotlivych chorob.

DIAGNOSTIKA

Zakladem diagnostiky sexualné pifenosnych
proktitid je spravny odbér anamnézy paci-
enta. Ackoliv pro 1ékafe mtize byt vysloveni
otdzky na sexualni orientaci a pfipadné
sexudlni praktiky (receptivni analni styky)
pacienta obtizné, miiZe vyrazné urychlit

& pfenosnych patogeni zpusobujicich proktitidy

Distalni proktitida

Proktokolitida

Neisseria gonorrhoeae

Shigella spp.

Chlamydia trachomatis D-K

Campylobacter spp.

Chlamydia trachomatis L1, L2, L3 (LGV)

Chlamydia trachomatis L1, L2, L3 (LGV)

Treponema pallidum

Salmonella spp.

herpes simplex virus

Escherichia coli

Entamoeba histolytica

cytomegalovirus

Ceska dermatovenerologie 2018, 8, ¢. 2
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spravnou diagnostiku, a tim i 1é¢bu prok-
titickych obtiZi. V pfipadé sexualné pre-
nosnych proktitid navic hrozi pti prodleni
stanoveni diagnézy riziko pfenosu infekce
mezi dal§imi sexualnimi kontakty pacienta
vzhledem k asymptomatickému pribéhu
u nékterych infikovanych. Vysetfeni paci-
enta by se mélo idealné provadét s pomoci
proktoskopu, odbér vzorkll bez vizualni
kontroly je mozny, nicméné zvysuje riziko,
Ze odbér bude fale$né negativni. Samotné
stanoveni diagnézy se provadi vzdy pfimym
prikazem patogenu mikroskopicky, kulti-
vacné ¢i molekuldrnégenetickymi metoda-
mi (PCR testy). Diagnostika jednotlivych
chorob bude detailnéji probrana u prislus-
nych jednotek.

GONOKOKOVA (KAPAVCITA)
PROKTITIDA

N. gonorrhoeae je nejcastéjSim ptivodcem
symptomatickych proktitid. Tento gram-
negativni diplokok nachylny na zmé-
ny prostfedi zplisobuje hnisavy zanét
konecniku. Inkubacéni doba kapavky je
pomeérné kratka a obtiZe se objevujiu vét-
§iny pacientt po 3-7 dnech kontaktu s in-
fekci. V pfipadé gonokokovych proktitid
je asymptomaticka pfiblizné polovina,
typickym symptomem kapavky je Zlutavy
hnisavy vytok.@

V diagnostice gonokokovych proktitid 1ze
vyuzit mikroskopické vySetfeni vytéru
z konecniku s barvenim dle Grama, nic-
méné senzitivita tohoto vySetfeni v rek-
talni lokalizaci se pohybuje kolem 40 %,
a tedy pfipadny negativni nalez nelze
uzavtit jako vylouéeni kapavky.® V dnes-
ni dobé stoupajici rezistence kapavky
je dllezitym diagnostickym vySetfenim
kultivace, ktera umoznuje stanoveni cit-
livosti na antibiotika. Inokulované ptidy
je v§ak nutné rychle odeslat do mikrobio-
logické laboratote, tak aby byly zajistény
idealni podminky pro riist gonokokd.
Zlatym standardem pii vySetfovani prok-
titid je molekuldrnégenetické vySetfeni
metodou polymerazové fetézové reakce
(PCR). Toto vySetfeni poskytuje vice nez
96% senzitivitu a pfed transportem do
laboratorte 1ze vzorek i hodiny ponechat
pripokojové teploté; je vSak ze vSech uve-
denych vySetfeni nejnakladnéjsi.
Celosvétoveé je v soucasnosti pro 1écbu
nekomplikované kapavky (véetné prok-
titidy) doporucena dualni antibioticka
terapie jednorazovou aplikaci ceftria-
xonu 500 mg intramuskularné a uzitim
azitromycinu 2 g perordlné najednou.® ¥
OvSem jiZ dnes existuji na svété popsané
pripady rezistence N. gonorrhoeae na tuto
kombinaci antibiotik.® V CR dosud nebyl
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zaznamenan piipad rezistence kapavky
na ceftriaxon, a proto lze toto antibioti-
kum podavat v monoterapii.?V pfipadé,
Ze je provedeno stanoveni antibiotické
citlivosti daného kmene, 1ze dle vysledku
podatijiné antibiotikum.

Kontrolni vysSetfeni po 1é¢bé se provadi
gonokultivaci 3x po tydnu nebo PCR tes-
tem 3-4 tydny po 1é¢bé infekce. Kapavka
v CR patii mezi povinné hld$ené choroby,
u kterych je nutné provést depistaz a dis-
penzarizovat pacienty. Dispenzarizace
pacienta je ukoncena po tfech mésicich
provedenim kontrolniho odbéru na sy-
filidu a HIV.

CHLAMYDIOVA PROKTITIDA
SEROVARY D-K

C.trachomatis je nejcastéji diagnostikovany
patogen v konecniku u MSM. AvSak infekce
C.trachomatis sérovary D-K probiha u vét§iny
pacientli asymptomaticky, a proto je velka
¢ast téchto infekci zachycena ndhodné pti
preventivnim vySetfeni na pohlavné pte-
nosné infekce nebo pii vySetfeni z divodu
pritomnosti jinych chorob, jako je syfilida
¢i HIV. Pokud pacienti maji symptomy,
jsou vét§inou mirné a maji charakter svédé-
nivkonecniku, serézniho vytoku ¢i pocitu
nevyprazdnénosti.

V diagnostice se prakticky vyhradné dnes
vyuziva molekuldrnégenetické vysetfeni
metodou PCR, které ma vice nez 95% senzi-
tivitu.® Sérologické vysetieni ke stanoveni
protilatek proti C. trachomatis se nevyuziva
pro zkfiZenou reaktivitu protilatek s jiny-
mi druhy chlamydii, faleSnou pozitivitu
inegativitu.®

Lécbu bézné chlamydiové proktitidy lze
provést jednorazovym uzitim azitromycinu
1 g peroralné nebo doxycyklinem v davce
200 mg/den po 7 dni.® Oba dva rezimy
prokazaly stejnou tcinnost v 1é¢bé nekom-
plikovanych chlamydiovych infekei.?
Kontrolni vySetfeni se provadi za 4-6 tydnt
po 1é¢bé pomoci PCR testu. Bézné chlamy-
diové infekce (sérovary D-K) nespadaji do
,hlaseni pohlavni nemoci“, ale v pripadé
zachyceni této infekce by mélo byt vyplné-
no ,hlaseni infekéni nemoci“. Pfi zachytu
chlamydiové infekce je vhodné provést
vySetfeni na ostatni STI (syfilida, HIV,
kapavka). SouCasna pritomnost kapavky
ichlamydii v konec¢niku je pomérné casta.

CHLAMYDIOVA PROKTITIDA
SEROVARY L1, L2AL3
(LYMPHOGRANULOMA
VENEREUM)

Lymphogranuloma venereum (LGV) je
onemocnéni zplisobené invazivnimi typy

chlamydii L1, L2 a L3. V Evropé je nejcastéj-
§i variantou infekce zptisobend biovarem
L2b.®

Onemocnéni se vyskytuje prevazné me-
zi HIV pozitivnimi MSM muZi, nicméné
v CR byla jiz LGV infekce diagnostikovana
i u heterosexudlni Zeny.® Endemicky se
onemocnéni vyskytuje v nékterych castech
Afriky, Indie a Jizni Ameriky. V zdpadni
Evropé byl zaznamenan vyrazny narast
pripad tohoto onemocnéni od zac¢atku no-
vého milénia, ve Velké Britanii, Spanélsku
a Nizozemsku je tato infekce v komunité
MSM jiz prakticky endemicka. . 0V CR byl
zaznamenan prvni pripad LGV v roce 2010,
od té doby pocet nové diagnostikovanych
pripadl pravidelné stoupd k soucasnym
pfiblizné 40 pfipadium za rok.® Toto €is-
lo v8ak zcela jisté neni pfesné, nebot na
mnoha pracovistich se dalsi vySetfovani
sérovaru C. trachomatis stale neprovadi.
Klinicky se LGV miiZze manifestovat jako
vyrazna tfiselna lymfadenopatie, anoge-
nitalni vied ¢i anorektalni syndrom, vice
nez ¢tvrtina pripad (pfevazné v uretralni
a faryngedlni oblasti) je vSak asymptoma-
ticka. Nejcastéjsi formou LGV v Evropé je
pravé proktitida (vice nez 70 % ptipadd),
ktera mize byt komplikovana vznikem
abscest, fistul, striktur ¢i sten6z rekta.
Typicky pacient pfichazi pro bolesti pti
defekaci, hlenovity vytok z rekta, prijmy
a tenesmy. Pri del$im pribéhu onemoc-
néni je charakteristicky vahovy ubytek.
Celkové symptomy jsou v§ak velmi vzacné.
V literatute byly popsany i pfipady rozsah-
lej$iho postizeni stfeva (proktokolitidy).™
Diagnéza LGV se provadi detekci specific-
kého biovaru C. trachomatis v DNA ziskané
zulcerativni 1éze, anorektalniho stéru nebo
aspiratu z lymfatické uzliny. K zjiSténi roz-
sahu lymfadenopatie 1ze provést vySetfeni
magnetickou rezonanci ¢i ultrazvukem.
Histologicky jsou typickymi znamkami
LGV proktitidy viedy na sliznici, kryptiti-
da s kryptovymi abscesy a granulomy.®
Vzhledem ke Kklinickym i histologickym
podobnostem proto byva v nékterych pfi-
padech nespravné LGV zaménéno za idi-
opaticky stfevni zanét (Tab. 2).

Lékem prvni volby je doxycyklin 100 mg
2x denné po 21 dni. V prfipadé alergie na
tetracyklinova antibiotika ¢i pfi gravidité
je mozné podat erytromycin 500 mg 4x
denné taktéz po 21 dni. V ptipadé vzniku
abscesti ¢i striktur je nutné provést chi-
rurgicky zakrok.® Lymphogranuloma vene-
reum patii mezi povinné hlaSené choroby
a pacient je vyfazen z dispenzarizace po
negativnim kontrolnim stéru z konecni-
ku (provadéném cca Sest tydnli po 1é¢bé)
a kontrolni sérologii na syfilidu a HIV po
tfech mésicich.
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Tab.2 Porovnani klinickych a histologickych obrazti IBD a LGV

Charakteristika Crohnova choroba Ulcerézni kolitida LGV

vék pacientt 10-40 10-30 15-40
postizeni rekta asiv25% vzdy vzdy
postizenf stfeva transmuralni jen sliznice zpocatku sliznice, pozdéji i submukodza
mezenterickd lymfadenopatie Casto reaktivni hyperplazie casto
prdjmy ano ano ano
bolesti bricha ano ano ano

krev ve stolici maze byt ¢asto mize byt
tvorba granulom( casto ne casto
kryptitida ano ano ano

IBD - zanétliva choroba stfeva (infl y bowel disease); LGV - ly venereum

SYFILITICKA PROKTITIDA

Proktitida je vzacnou manifestaci syfilidy.
Nejcastéjsi formou rektalni infekce je soli-
tarni nebolestivy vied (ulcus durum) v ramci
primarniho stadia onemocnéni. OvSem pri-
marni syfilida v rektu se mlize manifestovat
jako mnohocetné viedy stfeva, rostouci
tumorézni masa (a tim mimikovat stfevni
nadory) nebo proktitida bez pfitomnosti
ulceraci.®. 1) Syfilitickd proktitida nema
patognomické znaky a vzhledem k tomu,
Ze v prvnich 90 dnech infekce mohou byt
i pres klinické obtiZe protilatky proti syfi-
lidé negativni, mtiZe byt stanoveni spravné
diagndzy naro¢né. Na rozdil od ostatnich
typl proktitid vSak v pfipadé syfilitické
proktitidy dochdzi zpravidla k postupnému
vymizeni symptom, jak infekce progreduje
do sekundarniho stadia.

V ramci diagnostiky je zdkladnim testem
vySetfeni v zastinovém mikroskopu nebo
vyrazné senzitivnéjsi molekularnégene-
tické vysetfeni (PCR test na T. pallidum).
Sérologické vySetfeni m@zZe byt podplirnym
nastrojem, jak jiZz bylo uvedeno vyse, je
vSak nutné mit na paméti, Ze negativni
sérologie nevylucuje diagnézu syfilitické
proktitidy.

Lékem volby syfilidy je parenteralné poda-
vany penicilin ve formé prokain penicilinu
G v dennim davkovani nebo depotniho
benzathin penicilinu G v tydennich apli-
kacich. V pripadé alergie na penicilin je
druhou volbou perordlné podavany doxy-
cyklin 100 mg 2x denné.® Podle soucasné
legislativy musi 1écba syfilitické proktitidy
(primarni forma syfilidy) probihat za izola-
ce na prislusném dermatovenerologickém
oddéleni.® Syfilida taktéZ podléhd povin-
nému hlaseni a dispenzarizaci. Pacienti
jsou sérologicky sledovani v pravidelnych
intervalech az do 65 let véku.

SHIGELOVA PROKTOKOLITIDA

Shigelova proktokolitida se mtzZe ob-
jevovat jako sexualné prenosné one-
mocnéni hlavné u HIV pozitivnich
MSM, nebot HIV infekce je jednim
z rizikovych faktori pro prenos infek-
ce.@) V této skupiné jsou nejlastdjsimi
puvodci Shigella flexneri a Shigella sonnei. @V
K pfenosu shigelové infekce m@zZe dochazet
i oro-andlnim kontaktem (rimming).®
Klinicky maji shigelové proktitidy velmi
rychly rozvoj s horeckami, kfecovitymi
bolestmi bficha, priijmem a tenesmy.
V diagnostice se vyuziva kultivace ze vzorku
stolice, v nékterych pifipadech je nutné
vySetfeni stolice opakovat k ziskani dia-
gnodzy. Antibiotick4 1écba by méla vychazet
ze znalosti lokalni epidemiologické situace
z divodu mozné antibiotické rezistence, ®

OSTATNI I[fl\(QDCI PROKTITID,
EMPIRICKA LECBA

Sexualnim stykem (hlavné u imunokom-
promitovanych - HIV infikovanych paci-
entdl) mize dochazet k pfenosu i jinych
patogent, jako jsou salmonely, améby,
herpes simplex virus, cytomegalovirus ne-
bo kampylobakterové infekce zptisobujici
proktitidy, proktokolitidy ¢i enteritidy.
V ptipadech, kdy kvilli pacientovym obti-
zim neni mozné vyckat na vysledky vyset-
feni nebo je zakladni vySetfeni na bézné
se vyskytujici pohlavné prenosné infekce
negativni, je nejvhodnéjsi empirickou 1é¢-
bou doxycyklin 100 mg 2x denné po7 dni. ¥

ZAVER
Sexualné pfenosné proktitidy jsou cas-

to opomijenou skupinou onemocnéni
pfi vySetfovani pacientd s nihle vznik-

lymi proktitickymi obtiZemi. Na tuto
skupinu chorob je nutné myslet hlavné
u mladych MSM, ktefi maji receptivni
analni styky. Z téchto dvodi je dllezity
komplexni odbér anamnézy véetné sexu-
alnich praktik pacienta. Lymphogranuloma
venereum je nma naSem uzemi pomeér-
né novym onemocnénim zptisobenym
C. trachomatis, které mtiZe klinicky i histo-
logicky imitovat idiopaticky stfevni zanét.

Prohldseni: autofi nemaji v souvislosti s tématem
prace zadny stiet zajmda.

Clanek byl publikovan v Postgraduaini gastroentero-
logii a hepatologii, 2018, 4, ¢. 2, s. 82-85.
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KAZUISTIKA

Rychle rostouci tuhy uzel

Na NOSE

SOUHRN

Je prezentovan ptipad 74leté Zeny s rychle
rostoucim exofytickym nadorem bez ulce-
race v oblasti dorsum nasi, ktery byl zprvu
Klinicky mylné povazovan za variantu ba-
zocelularniho karcinomu. Po provedeni
histologické, a zejména imunohistoche-
mické diagnostiky byl piipad uzavten jako
atypicky fibroxantom.

KLICOVA SLOVA

atypicky fibroxantom ® kozni nador
® imunohistochemie ® diferencidlni
diagnostika

SUMMARY

Tomanova, D. A fast-growing, stiff nodule
on the nose

This case report describes a 74-years old
female patient with fast growing exofytic
tumor without ulceration at the back of the
nose, which was initially mistakenly con-
sidered as a variant of a carcinoma basoce-
lullare. Following histological and especi-
ally immunohistochemical diagnostics,
an atypical fibroxanthoma was confirmed.

KEY WORDS

atypical fibroxanthoma @ skin tumor e
immunohistochemistry e differential
diagnostics

Atypicky fibroxantom (AFX, atypical fibro-
xanthoma) je vzacny dermalni tumor s pii-
znivou prognézou, obvykle se prezentujici
jako solitarni nodularni 1éze v solarni pre-
dilekci u star$ich pacient@. V minulosti
byl nazyvan rtizné: pseudokarcinom, pa-
radoxni fibrosarkom, pseudosarkomatoéz-
ni dermatofibrom, superficialni maligni
fibrézni histiocytom.® V ramci klinické
diagnostiky nebyva na AFX pomysleno,
diagnéza byva stanovena zpravidla per
exclusionem imunohistochemickym vyset-
fenim - histologicky i dermatoskopicky

obraz jsou nespecifické. Potencidl tvorby
metastaz je nizky.

POPIS PRIPADU

Zena ve véku 74 let. Z osobni anamnézy:
pacientka prodélala ve véku 69 let cévni
mozkovou pifthodu bez rezidua. Aktualné
je sledovana pro hypertenzi, diabetes mel-
litus 2. typu, hyperlipidémii. Trvale uziva
fadu antihypertenziv (betaxololi hydro-
chloricum 20 mg/den, ramipril/amlodipin
5/10 mg/den, urapidil 30 mg/den, spirono-
lakton 25 mg ob den, indapamid 2,5 mg/
den), acidum acetylsalicylicum 100 mg/
den, z hypolipidemik atorvastatin 20 mg/
den, z peroralnich antidiabetik metfor-
mini hydrochloricum 850 mg/den a gli-
clazid 30 mg/den. Pacientka je alergicka
na penicilin. Je ve starobnim dtichodu,
Zije s manzelem, celozivotné se mezi je-
ji konicky fadi prace na zahradé spojena
s chronickou expozici UV zafeni.

Nasi ambulanci navstivila pacientka po-
prvé v listopadu 2016 pro utvar na dor-
sum nasi. Pacientka udavala trvani léze
priblizné dva mésice, titvar se postupné
zvétSoval, ale subjektivné necinil obtiZe
- pacientka negovala pruritus nebo spon-
tanni krvaceni. Klinicky byl shledan po-
lokulovity tGtvar o priméru 3 mm, riZové
barvy, s hladkym, perletoveé lesklym povr-
chem. Klinicky bylo vyjadieno podezieni
nanodularni bazaliom a byla naplanovana
totalni excize 1éze, na kterou se pacientka
z osobnich diivod{ dostavila az v lednu
2017, kdy mél atvar jiz prameér lehce ptes
4 mm. Byla provedena totalni excize ¢lun-
kovitym fezem se suturou, materidl byl
odeslidn na histologické vySetfeni (Obr.
1-4). V histologickém nalezu byla popsana
pravidelnd epidermis, v dermis symetricky
uzel - tumor tvofeny vietenitymi burikami
uspofddanymi ve fasciklech s atypickymi
az monstréznimi hyperchromnimi jadry,
zastiZeny byly i Cetné bizarni mnohojader-
né pleiomorfni buriky, necetné atypické
mitdzy. Proliferacni index podle Ki67 byl
6-7 %, pozitivita SMA, CD68, CD99 a CD10.

Ces. Dermatovenerol, 2018, 8, & 2, s. 109-111

Naopak nadorové buniky byly AE1/AE3,
S100 protein, MelanA, desmin, CK5/6 a p63
negativni. Zavér histologického nalezu
znél: atypicky fibroxantom.

Po osmi dnech od excize byla provedena
extrakce stehil, rana vSak vykazovala
znamKky hojenti persecundam. Po dvoutyden-
nilokalni aplikaci natrii fucidas v masti se
rana zhojila.

Prinasledné celotélové kozni prohlidce ne-
byly shledany jiné suspektni atypické koz-
ni 1éze, spadové lymfatické uzliny nebyly
hmatné. Krevni obraz byl bez patologického
nalezu, v zdkladnim biochemickém vySet-
feni byla detekovana elevace kreatininu 111
pmol/1a glukézy 6,8 mmol/l. Byl proveden
rentgenovy snimek hrudniku se zavérem
bez loZiskovych ¢i infiltrativnich zmén plic.
Na sonografii bficha byl popsan stav po
cholecystektomii a bilateralni cysty ledvin.
Bylo doplnéno i vySetfeni krku barevnym
duplexnim ultrazvukem se zavérem bez
detekce uzlin charakteru metastaz.

Pii kontrole po tfech a nasledné po dal-
$ich Sesti mésicich byla shledana v misté
puvodni 1éze klidna jizva bez zndmek lo-
koregiondlni recidivy, spadové lymfatické
uzliny nehmatné, pfi celotélové aspekci
bez suspektnich koznich 1ézi. Pacientka je
nadale zafazena do na$ich dispenzarnich
kontrol.

DISKUSE

Atypicky fibroxantom je kozni nador
vyskytujici se zejména u starSich osob,
ubélochli-u Zen i u muzl, primérny vék
pacientti je 69 let. Preferencni lokalizaci
je klize hlavy a krku, v mistech s patrnym
radia¢nim pos§kozenim. Vyskyt na jinych
partiich téla (zejména na koncetinach)
je podstatné vzacnéjsi nez typicka ob-
last hlava-krk. Ve svétové literatufe byly
popsany pouze jednotlivé ptipady vysky-
tu AFX u mladych pacientt, jednalo se
vSak témér vzdy o koincidenci s jinou
zavaznou chorobou, jako jsou xeroderma
pigmentosum®@ a Li-Fraumeniho syn-
drom.®

Ceska dermatovenerologie 2018, 8, ¢. 2
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Klinicky jevi léze casto podezieni na ma-
ligni nalez vzhledem k rychlému riistu
(nékolik tydnd aZ mésicii), byva shledan
rychle rostouci erytémovy, tuhy nodulv te-
rénu zietelné sluncem poskozené kiuZe
s Cetnymi solarnimi teleangiektiziemi.
AZ v 50 % léze ulceruji.®

V diferencidlni diagnostice se zvazZuje
bazocelularni karcinom, spinocelularni
karcinom, leiomyosarkom, maligni fibréz-
ni histiocytom, jiné nadory z vietenitych
bunék, dale pyogenni granulom.® V ramci
diferencidlni diagnostiky melanomu je
tfeba upozornit na vzacnou formu AFX
s pigmentem.®

V etiologii nadoru stoji na prvnim misté
jednoznacné expozice slune¢nimu zafreni
¢i terapeutické radiaci. Genomové analy-
zy prokazaly mutace v fadé gent, vcetné
COLTIA1, ERBB4, CSMD3 a FATI. Popsany jsou
Cetné chromosomalni delece, ale nebyly
popsany genové fize.©® zda se, Ze esen-

Ceska dermatovenerologie 2018, 8, ¢. 2

cialni roli hraje UV indukovana mutace
P53, ktera je klicova i u nediferencova-
nych pleiomorfnich sarkomi (podle dfi-
véjs$i nomenklatury malignich fibréznich
histiocytomt).? Vyzkum v tomto sméru
pokracuje s cilem kompletniho objasné-
ni karcinogeneze a stanoveni nadorové
specifické 1é¢by. I u nasi pacientky byla
anamnesticky zjiSténa zvySend expozice
UV zafeni v rdmci volnocasovych aktivit.
Doposud bylo ve svétové literatufe popsano
jen minimum dermatoskopickych nalezt
AFX;® 9 dominuji bezstrukturni okrsky
bilé nebo nartizovélé barvy, atypické po-
lymorfni vaskularizace - linedrni, tecko-
vané, vlasenkové, arboriformneé se vétvici
nebo bohaté kroucené cévy rozmisténé
nepravidelné na povrchu tumoru. Jako
vedlejs$i nilez mohou byt v okoli tumo-
ru zachyceny seboroické elementy ¢i jiné
znamKky po§kozeni kiiZe z chronické expo-
zice UV (keratinové pseudocysty, pseudo-

s .‘f ———
Obr. 2 Histologicky preparat - exprese CD10, zvétSeni 200x
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Obr. 4 Histologicky preparat - exprese CD99, zvétseni 200x

oy
) 2

s

it R / 2,

folikuldrni tsti). Dermatoskopicky ndlez
neni specificky a je tfeba jej korelovat s kli-
nickym obrazem, histologickym, a zejmé-
na imunohistochemickym vySetfenim.

V histologickém obraze dominuji vietenité
buriky uspofadané ve fasciklech s atypic-
kymi az monstréznimi hyperchromnimi
jadry, mohou byt pfitomny bizarni obii
nadorové vicejaderné buriky, které casto
obsahuji lipidy - odtud nazev tumoru. Byly
popsany fagocytézy erytrocytli podminu-
jici hemosiderinovou pigmentaci, ktera
miZe plisobit obtiZe pii klinické diferenci-
alni diagnostice od maligniho melanomu.
Vedle tohoto nejcastéjsiho vietenobunéc-
ného typu AFX byly popsany i dalsi mor-
fologické varianty s granularnimi nebo
svétlymi burikami - k nejvzacnéj§im patii
clear-cell AFX, jenz byl ve svétové literatufe
doposud popsan pouze ve dvou desitkach
pfipadii a u néhoz je dtlezita diferencidlni
diagnostika od jinych clear-cell koznich



malignit (clear-cell melanomu, clear-cell
karcinomu, clear-cell sarkomu).? Podle
obdobného histologického obrazu byl AFX
historicky povazovan za superficidlni va-
riantu nediferencovaného pleiomorfniho
sarkomu (maligniho fibrézniho histiocy-
tomu). Lisi se lokalizaci: AFX byva uloZen
v dermis a typicky pronikd maximalné
do povrchovych vrstev podkozi. Naopak
nediferencovany pleiomorfni sarkom byva
lokalizovan primarné v podkoznim tuku,
ackoli mize infiltrovat i dermis a typicky
invaduje cévni a nervové struktury. Pfesné
zafazeni AFX stale neni jasné.™

Na zakladé imunohistochemickych stu-
dif je prokizano, Ze AFX (stejné jako ne-
diferencovany pleiomorfni sarkom) vy-
chézi z progenitorové, nediferencované
mezenchymalni buriky schopné nasledné
diferenciace v histiocyt, fibroblast i myo-
fibroblast. Diagnéza byva stanovena per
exclusionem, tedy po vylouceni jinych moz-
nych pri¢in provedenim imunohistoche-
mickych testll. AFX je pozitivni pouze v né-
kolika nespecifickych markerech, témérf ve
100 % CD10, dale vimentin, CD68 a CD99,
byla popsana i fokalni exprese aktinu,
EMA a CD31. Negativitou dalsich testl
(zejména desmin, S100 protein, HMB45
a Melan-A) musi byt vylouceny jiné pleio-
morfni tumory. Je dulezité rozliSit AFX
anediferencovany pleiomorfni sarkom, je-
jichZ imunohistochemicka charakteristika
je obdobna, 1isi se vSak uloZenim (viz vyse).
Kauzalni 1lécba® je chirurgicka. Tuto 1ébu
jsme zvolili i u nasi pacientky. Vybornych
vysledkii dosahuje Mohsova mikrograficka
chirurgie, avS§ak s ohledem na ¢asovou i fi-
nancni narocnost této metody je nejbézné-
jijako metoda volby provadéna dostatecné
hluboka totilni excize s bezpecnostnim
lemem 1-2 cm. Radioterapie je vyhrazena
pro piipady recidivujicich nebo metasta-
zujicich tumorfi, vzacné pii nemoznosti
chirurgického vykonu. Prognéza je dob-
14 - metastazovani je extrémné vzacné,
ve svétové literatufe byly dosud popsany
pouze desitky téchto pfipadid. (Existuji
indazory, Ze nékteré pripady popsané jako
recidivujici AFX by mély byt reklasifiko-
vany jako nediferencované pleiomorfni
sarkomy.®) Mistni recidivy se vyskytuji

MUDr. Denisa Tomanova
e-mail: tomanova.denisa@gmail.com

Fakultni nemocnice Brno, Dermatovenerologické oddéleni

v méné nez 3 %.1? Pfesto je vhodné pa-
cienty zafadit do pravidelné dispenzarni
péce, coz jsme ucinili i u nasi pacientky.
Nedilnou soucasti je diisledné pouceni
o dozivotni nutnosti zasad fotoprotekce.

ZAVER

Atypicky fibroxantom je kozni novotvar,
jenz je jednoznacné spojovan s negativ-
nim vlivem ultrafialového zafeni. Obvykle
se projevuje jako rychle rostouci uzel ne-
bo vied starSich pacientii. Histologicky
byva sloZen z pleiomorfnich vietenitych
bunék, imunohistochemicky byva senzi-
tivni (ackoli nespecificky) marker CD10.
Predstavuje asi 0,2 % nemelanocytarnich
malignich koznich nador@. Prognéza je
ptizniva. Vzhledem k nizké incidenci ne-
byva casto na atypicky fibroxantom kli-
nicky, ani dermatoskopicky pomysleno
a diagnéza byva definitivné stanovena az
histologickym vySetfenim. Dosud nebyly
stanoveny jednoznacné postupy (guideli-
nes) pro diagnostiku, ani pro 1é¢bu tohoto
tumoru. Ackoli prognéza onemocnéni je
dobra (desetileté preziti az 100 %, dvace-
tileté 97,8 %)), nelze opomenout riziko
agresivniho chovani, proto je jednoznacné
doporuceno dlouhodobé sledovani paci-
entll po excizich AFX se zaméfenim na
recidivy, metastazy a pritomnost dalSich
koznich (pre)kancer6z, a to v ptilro¢nich
intervalech nasledujicich minimalné 5 let
od stanoveni diagnézy. 19

Za histopatologické nalezy dékuji MUDr. Jitce
Kyclové z Ustavu patologie Fakultni nemocnice

Brno.

Prohlaseni: autorka v souvislosti s tématem prace
nema stret zajma.
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Pripad trichofycie v oblasti
zevniho genitalu u mladeho

muze

SOUHRN

Dermatofytdzy patii mezi houbové infek-
ce, jsou vyvolané nejcastéji Trichophyton
a Microsporum spp. Mohou byt pfenaseny
pfimym stykem, odloupanymi keratino-
cyty nebo vlasy a chlupy. Nase kazuistika
pojednava o piipadu 20letého muze, ktery
byl odeslan na nasi kliniku pro abscedujici
a secernujici infiltraty na mons pubis.
Diagnostikovana byla infekce Trichophyton
mentagrophytes, a to na zakladé klinického
obrazu a kultivace. Vzhledem k paciento-
vé pracovni anamnéze, a to sestavovani
regall v hlodavci zamofenych halach, 1ze
zdroj této zoofilni mykédzy predpokladat

Obr. 1a 2 Vychozi stav pred zahdjenim Iécby

Ceska dermatovenerologie 2018, 8, ¢. 2

zde. Lékem prvni volby byl systémoveé po-
davany terbinafin v davce 250 mg/den do
plného zhojeni.

KLiCOVA SLOVA

dermatofytozy ® Trichophyton menta-
grophytes ® tineainguinalis ® terbinafin

SUMMARY

Bortelova K., Vasku V. Trichophytosis in the
outer genitals of a young man - a case study
Dermatophytoses are fungal infections,
most commonly caused by Trichophyton and
Microsporum spp. They can be transmitted

Ces. Dermatovenerol, 2018, 8 & 2, s. 112-114

by direct contact, pegylated keratinocytes
or hair. We report a 20-year-old man who
was sent to our department for the absce-
sses in the mons pubis area. Trichophyton
mentagrophytes have been isolated from the
skin lesions. Due to the patient's professio-
nal exposure to rodents, this zoonosis could
be assumed. The first choice medication
was oral terbinafine at a dose of 250 mg /
day. The treatment was fully succesful.

KEY WORDS
dermatophytoses ® Trichophyton men-

tagrophytes ® tineainguinalis ® terbi-
nafine




KAZUISTIKA

V lednu roku 2018 byl ambulantnim der-
matologem na nase pracovisté odeslan
20lety muz k vySetfeni abscedujicich infil-
tratd v oblasti mons pubis (Obr. 1,2). Jeho
osobni anamnéza byla bezvyznamna. V ro-
diné se neobjevily zddné vaznéjsi choroby.
Pacient byl bez chronické medikace, aler-
gie negoval. Pracoval jako délnik, ucastnil
se vystavby regalli v halach a skladech.
Prvni projevy byly silné svédivé pustuly
v okoli zevniho genitalu, rychle se §ifily na
mons pubis, do tfisel a na horni partie ste-
hen. Pri prvnim vySetfeni byl v podbfisku
pritomen masivné infiltrovany erytémovy
plak velikosti 12 x 5 cm, s vyraznou hni-
savou sekreci a viceCetnymi abscesy. Na
stehnech a trupu byly ojedinélé numularni
plaky od 0,5 do 3 cm, na nékolika mistech
s pustulami v okoli.

Pacient mél bilateralné hmatné lymfatické
uzliny v tfislech. Subjektivné projevy znac-
né bolely a palily. Na cileny dotaz uvedl
obdobné obtiZe u stalé partnerky, ktera
se 1é¢ila na jiném pracovisti. Kozni nalez
u obou partnerti vykazoval stejny pritbéh
idélku trvani.

Za hospitalizace na nasi klinice byl pro-
veden stér z abscesu, ze kterého byl vy-
kultivovan Streptococcus B-haemolyticus,
Streptococcus agalactiae, na Sabouraudové
agaru Trichophyton mentagrophytes a Candida
glabrata. Mikroskopie z chlupu nezachytila
mykotické struktury. Bylo provedeno séro-
logické vysSetfeni k vylouceni lues a infekce
vyvolané virem lidské imunodeficience
(HIV) s negativnim vysledkem. Dals{ sé-
rologicka vysetfeni zahrnovala stanoveni
protilatek proti herpetickym virim - her-
pes simplex virus (HSV-1, HSV-2), cyto-
megalovirus (CMV), virus varicella zoster
(VZV) a virus Epsteina a Barrové (EBV).
Byla zjiSténa reaktivace EBV infekce bez
klinického koreldtu. Krevni obraz a za-
kladni biochemické vySetfeni byly bez pa-
tologického nalezu, C-reaktivni protein byl
mirné elevovan (20,5 mg/l).

Pacientovi byla podavana antibiotika dle
citlivosti, tj. klindamycin 600 mgi.v. ve
Ctyfech dennich davkach, jelikoZ po 14
dnech vysledek kontrolniho bakteriologic-
kého vySetfeni z abscesu vySel negativni,
byla antibioticka terapie ukoncena. Dale
byl lécen terbinafinem 250 mg p. o. po do-
bu 40 dni. V mistni terapii byly aplikovany
obklady s Prontosanem.

Za nékolik dni doSlo k signifikantnimu
zlepSeni lokalniho nalezu a poklesu hod-
noty C-reaktivniho proteinu na 4,9 mg/1.
V den propusténi z liZkového oddéleni bylo
na mons pubis pouze nékolik mensich cer-
venych plaki, jiz bez abscesi a purulentni

Obr. 3 Stav pfi kontrole

sekrece. Subjektivné byl pacient bez bolesti
a bez svédéni.

Pii prvni kontrole po tydnu od dimise byly
pfitomné pouze hnédavé, misty lividni
makuly (Obr. 3).

DISKUSE

Kozni mykotické infekce se déli na dvé
zakladni skupiny, infekce povrchové -
limitované na stratum corneum, vlasy,
nehty - a hluboké - postihujici dermis a/
nebo tela subcutanea. Mohou byt vyvolany
dermatofyty, kvasinkami nebo oportunni-
mi mikromycetami.® ¥

Povrchové dermatomykézy patifi mezi
jedny z nejcastéjsich koznich infekci.
Pfedev$im jde o dermatofytdzy, povr-
chové kandidézy a onemocnéni vyvolana
Malassezia spp.©7

Dermatofyty jsou mikroskopické houby,
Zivici se keratinem.® Dle mista svého
dlouhodobého prezivani se déli do tfi sku-
pin: antropofilni - pfenos z ¢lovéka na
Clovéka (Trichophyton rubrum, Trichophyton
Schoenleinii, Trichophyton mentagrophytes
var. interdigitale, Epidermophyton floccosum),
zoofilni - pfenadseny ze zvifat na ¢lovéka
(Microsporum canis, Trichophyton mentagrophytes
var. mentagrophytes, Trichophyton verrucosum)
seum, Trichophyton terestra). Pfenos infekce
mize probéhnout pfimym kontaktem c¢i
nepiimo deskvamovanymi keratinocyty
nebo vlasy.® 1

I pfes mnohdy charakteristicky klinicky
obraz neni vyjimkou zameéna za jina kozni

KAZUISTIKA

onemocnéni, jako eczema nummulare,
stafylokokovou folikulitidu, v jistych lo-
kalizacich i psoriasis inversa.? Proto je
vhodné diagnézu ovérit mikroskopicky vy-
Setfenim v louhovém preparatu. Pfimym
mikroskopickym vySetfenim mtZeme
prokazat pritomnost houbovych struktur.
Nevyhodou tohoto jednoduchého testu
je v§ak nemoznost pfesného urceni dru-
hu dermatofyta, ten se urci kultivaci na
Sabouraudové agaru.? ¥ Ostatni vySet-
fovaci metody u dermatofytéz zahrnuji
vySetfeni pomoci Woodovy lampy, kterd
miiZze pomoci diagnostikovat ale jen né-
které druhy mikroskopickych hub. PCR
vySetfeni se standardné neprovadi.™
Vyse zminéné moznosti pfenosu mohou
byt potencovany urcitymi predisponu-
jicimi faktory, ty zvysSuji pravdépodob-
nost vzniku zvlasté dermatofytdz v oblas-
ti zevniho genitalu.® Jedna se zejména
o choroby ¢i stavy jako diabetes mellitus,
ICHDK, atopickad dermatitida, imuno-
suprese nebo predchozi antibioticka tera-
pie.* % U pacienta ovSem zadna z téchto
nemoci pfitomna nebyla. Pacient udaval
praci v halach a skladech, potvrdil zde
Casty vyskyt mysi a jinych hlodavcd. I pfes-
toZe nebylo zjiSténo, Ze by ostatni zameést-
nanci vykazovali znadmky kozni mykézy, za
zdroj ndkazy povazujeme pracovisté. Nasi
domnénku podporujeijinak bezvyznamna
osobni anamnéza.

Dermatofytézy mohou byt 1éceny lokalné
nebo systémové podavanymi antimykoti-
ky, volba zavisi na typu postizeni, lokali-
zaci i zavaZznosti.1?

Ceska dermatovenerologie 2018, 8, ¢. 2
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KAZUISTIKA

K lokalni 1é¢bé jsou k dispozici antimyko-
tika ze skupiny imidazolovych derivatd,
polyent nebo alylamint. V systémové te-
rapii se vyuziva terbinafin, itrakonazol,
flukonazol, méné ketokonazol, pfipadné
jind antimykotika. U dermatofytdz je uzi-
van terbinafin v obvyklé davce 250 mg/den
po dobu 2-4 tydnt, v pfipadé onychomy-
kéz déle. Osvédcuje se také pulzni terapie
itrakonazolem. 3

ZAVER

Prezentujeme piipad pacienta s infek-
ci vyvolanou Trichophyton mentagrophytes.
Vzhledem k méné obvyklé lokalizaci infek-
ce je v praxi tfeba vyloucit jina kozni one-
mocnéni jako inverzni psoriazu, kontaktni
dermatitidu, folikulitidu a je vZdy zdsadni
pomyslet u takovych stavii i na mykologic-
ké vySetfeni, v nasem pripadé pak zvlasté
vzhledem k pracovni anamnéze a vyrazné
zanétlivé komponenté i k rozsahu onemoc-

néni. Podle vysledku vySetfeni pak cilime
terapii. Zde prokazala svou i¢innost az do
uplného zhojeni 1é¢ba terbinafinem.

Autofi nemaji v souviskosti s tématem prace zadny
stret zajma.

Obrazova dokumentace je z archivu autord.
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CHONDRODERMATITIS NODULARIS HELICIS
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Hercogova, CSc., MHA" 2

'Dermatovenerologicka klinika 2. Iékafské fakulty
Univerzity Karlovy a Nemocnice Na Bulovce, Praha
2Dermatovenerologicka ambulance, Institut
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Chondrodermatitis nodularis helicis je zanétlivé onemocnéni
usniho boltce nejasné etiologie postihujici pacienty ve véku 50-80
let. Typickym projevem je silné bolestivé unilaterdlni zdufeni
v oblasti helixu ¢i antihelixu s povrchovou krustou a okolnim
erytémem. V 1é¢bé je kladen dliraz na sniZeni vnéjsiho tlaku na
usni boltec, dale se pouzivaji lokalni a celkové kortikosteroidy.
V nékterych pifipadech se pristupuje k chirurgickému feseni.
NasSe kazuistika popisuje neobvykly ptipad tohoto onemocnéni
u 57leté pacientky s nékolik mésicl trvajicim silné bolestivym
tuhym erytémem obou boltcii.

PSEUDOXANTHOMA ELASTICUM

MUDr. Michaela Novakova,' prof. MUDr. Jana
Hercogova, CSc., MHA" 2

'Dermatovenerologicka klinika 2. Iékafské fakulty
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Pseudoxanthoma elasticum je geneticky podminéné metabolické
onemocnéni s autosomalné recesivni dédicnosti. Je zptisobené
mutacemi v genu ABCC6. Nedostatek spravné fungujiciho pro-
teinu ABCC6 vede k progresivni mineralizaci, ktera se nejvice pro-
jevuje v elastickych tkanich kéize, oka a krevnich cév. Prevalence
se odhaduje na 1-4/100 000 obyvatel, pficemz Zeny jsou postiZeny
Castéji nez muzi. Klinicky obraz se sklada z postizeni kozniho,
o¢niho a kardiovaskularniho systému. NejbéznéjSim koznim
projevem jsou v mladi se objevujici voskové zluté drobné papuly
linearné uspofadané ¢i shlukujici se do loZisek. Jsou nejvice patr-
né po stranach krku, ale také v podpazi, tfislech, v podkolennich
aloketnich jamkach. Pro onemocnéni neexistuje kauzalnilécba.
Lécba je symptomaticka a podplirna s cilem prevence a véasného
odhaleni hrozicich o¢nich a kardiovaskularnich komplikaci.
V kazuistice je prezentovan pripad 4lleté Zeny s dlouhodobou,
cca 25letou anamnézou exantému na krku a v tfislech, mylné
povazovaného za xantelasmata. Touto kazuistikou bychom chtély
zd@raznit dileZitou roli dermatovenerologl v diagnostice tohoto
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vzacného onemocnéni a také doporucit véasné provedeni scree-
ningovych vySetfeni moznych komplikaci.

KOZNi METASTAZA HEMANGIOENDOTELIOMU
U PACIENTKY PO TRANSPLANTACI JATER

MUDr. Karolina Koblova," 3 MUDr. Ludék Voska,*
MUDr. Jifi Mendl,> MUDr. Martina Krasova, Ph.D.,"2
doc. MUDr. Zdenék Smerhovsky, Ph.D.,2 prof. MUDr.
Jana Hercogova, CSc., MHA'3

'Dermatovenerologicka klinika 2. 1ékafské fakulty

Univerzity Karlovy a Nemocnice Na Bulovce, Praha

2(stav epidemiologie 2. Iékafské fakulty Univerzity Karlovy, Praha
3Dermatovenerologicka ambulance, Institut

klinické a experimentdlni mediciny, Praha

4Pracovisté klinické a transplantacni patologie, Institut

klinické a experimentalni mediciny, Praha

SKlinika transplantaéni chirurgie, Institut klinické

a experimentalni mediciny, Praha

Problematika nadorovych a infek¢nich komplikaci po transplantaci
je v soucasné dobé jiz dobfe znama, ale v dispenzarni péci by mél
byt kladen dliraz i na riziko koZnich onemocnéni spojenych s pri-
marni chorobou, pro kterou byl pacient transplantovan. Dobra
znalost obtizi a diagnéz pacienta je klicem k utvofeni spravného
postupu. Timto kazuistickym pfipadem bychom radi upozornili
na potfebnou obezietnost u vySetfeni pacientti, u nichz planujeme
transplantaci ¢i ktefi uz transplantaci podstoupili. V kazuistice
pfedstavujeme 52letou pacientku, kterd byla odeslana na nasi
ambulanci v rdmci pfedtransplanta¢niho vySetfeni. U pacient-
ky bylo zvazovano zafazeni na waiting list (WL) k transplantaci
jater z divodu hemangioendoteliomu jater. BéZnym postupem
vInstitutu klinické a experimentdlni mediciny je odeslani pacienta
k dermatologickému vysetfeni a schvaleni zafazeni k vjkonu z po-
hledu dermatologa. Béhem vySetfeni byla objevena tuha rezistence
v misté palce levé dolni koncetiny. Tato tuhd rezistence imitovala
ortopedickou vadu, ale vzhledem k anamnéze pacientky byla
doporucena biopsie z 1éze k ovéfeni diagnézy. Histopatologickou
verifikaci byla potvrzena vzacna diagnéza kozni metastazy epite-
loidniho hemangioendoteliomu. Vzhledem ke klinickému stavu
pacientky tento nalez nebyl absolutni kontraindikaci k provedeni
transplantace jater. Transplantace byla provedena v listopadu
2017 a byla zahajena imunosupresivni posttransplantacni terapie.
Pacientce byla provedena totalni excize kozni metastazy hemangio-
endoteliomu na palci levé dolni koncetiny. Zarovenl je zvazovana
transplantace plic taktéz z dlivodu jejich postiZeni epiteloidnim
hemangioendoteliomem.
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MAMARNI A EXTRAMAMARNI PAGETOVA
CHOROBA - NOVINKY Z PRIPRAVOVANE
NOVE WHO KLASIFIKACE 2018

doc. MUDr. Denisa Kacerovska, Ph.D.
Sikldv ustav patologie Fakultni nemocnice

a Lékarské fakulty Univerzity Karlovy, Plzen
Biopticka laboratofr s.r.0., Plzen

Zatimco v poslednim vydani WHO klasifikace koznich tumo-
r (2006) byla mamarni a extramamarni Pagetova choroba
sloucena do jedné kapitoly, budou v nové pfipravovaném vy-
dani (2018) tyto dvé varianty probrany separidtné, navic bude
pfiddna i samostatnd kapitola adenokarcinomt vznikajicich
z tzv. anogenitalnich, prs napodobujicich Zldzek. Cilem pfed-
nasky bude zamérit se pfedev§im na etiopatogenezi mamarni
a extramamarni Pagetovy choroby, vcetné klinického a mor-
fologického obrazu.

ETIOPATOGENEZE KOZNiCH NADORU
U PACIENTU PO TRANSPLANTACI

prof. MUDr. Milan Macek, DrSc.,' prim. MUDr. Markéta
Havlovicova,' Bc. Anna Arellanesovd,? Ing. René
Bfectan

Ustav biologie a Iékaiské genetiky 2. IékaFské fakulty

Univerzity Karlovy a Fakultni nemocnice v Motole, Praha

2Ceska asociace pro vzacna onemocnéni, Praha

Vzacna onemocnéni (VO) jsou klinicky heterogenni, prevazné
dédi¢na multisystémova onemocnéni s velmi nizkou prevalenci
v populaci, kterd maji dopad na kvalitu Zivota a socialni zacle-
néni pacienta, poptipadé ohrozuji jeho Zivot. Onemocnéni je
vramci EU definovano jako VO, pokud postihuje méné nez pét
osob z kazdych 10 000. Existuje vice nez 6000 riznych VO, coz
znamena, Ze souhrnny pocet pacientti je velky. VO se nejcas-
téji projevuji brzy po narozeni a postihuji 4-5 % novorozenctt
a kojencti (napfiklad nékteré vrozené vyvojové vady, dédicné
poruchy metabolismu, geneticky podminénd onemocnéni
a vzacné nadory). Mohou se vSak projevit i pozdéji v prabé-
hu détstvi ¢i v dospélosti. Asi 80 % VO ma geneticky ptivod,
nicméné u vétsiny pacientl z@stava pricina jejich choroby
neodhalena. V pfipadé chybnych nebo pozdnich diagnoéz, ze-
jména u pacientli s VO, pro které jiz existuje moznost 1é¢by,
dochazi k nevratnému posSkozeni zdravi. To vede ke znacné
psychické traumatizaci nejen pacientdi, ale i jejich rodin,
véetné nedivéry ke zdravotnimu systému. Genodermatézy
(GD) jsou VO postihujici kozni systém. Celkové je znamo vice
nez 400 GD s vyskytem mezil: 6000 a1l: 500 000. Obvykle se
GD diagnostikuji brzy po narozeni nebo v raném véku. Casto je
k dispozici pouze symptomaticka 1écba, ktera vyzaduje mezi-
oborovou spolupréci: dermatologie, otolaryngologie, pediatrie,
genetika, gynekologie, urologie, oftalmologie, onkologie,
plastickd/maxilofacidlni chirurgie, gastroenterologie, nefrolo-
gie, radiologie, radioterapie, odontologie atd. Socialni Zivot je
pro pacienty s GD a jejich rodiny slozity a ¢asto dochazi k pro-
blém@m ve §kole, v praci nebo pfi volnocasovych aktivitich.
Nejznamé;jsi pfipady zahrnuji: epidermolysis bullosa, rizné
formy ichtyézy, palmoplantdrni keratoderma nebo xeroderma
pigmentosum. Cilem pfedndsky bylo nastinit tuto dilezitou
mezioborovou problematiku, ukazat roli klinického genetika
a mezinarodni spoluprace.
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ALEUKEMICKA LEUKEMIA
CUTIS-EXANTEM BLUEBERRY MUFFIN
JAKO PRVY PRIZNAK HEMOBLASTOZY

MUDr. Karolina Martinaskova, Ph.D.,! MUDr. Karolina
Vorédkova, Ph.D.2

Dermatovenerologické oddelenie Fakultnej nemocnice

s poliklinikou J. A. Reimana, Presov, Slovenska republika
2Dermatovenerologicka klinika Univerzitnej nemocnice a Lekarskej
fakulty Univerzity Komenského, Martin, Slovenska republika

Leukémia je povazovana za najcastejSiu malignitu v detskom
veku. Leukémia cutis (LC) je charakterizovana infiltraciou ne-
zrelych malignych hematopoetickych buniek v kozi a vyskytuje
sa asiu20-35% postihnutych. Aleukemicka leukémia cutis (aLC)
je termin pre infiltraciu kozZe leukemickymi bunkami, ktoré sa
objavuju eSte pred vznikom ochorenia - leukémie - v periférnej
krvi a kostnej dreni. Autori poukazujt na zriedkavy klinicky obraz
exantému modro-fialovolividnych makul aj nodozit u 14-ro¢ného
pacienta, ktoré mali migrujtci charakter. Histologicky nalez bol
najprv klasifikovany ako pannikulitida typu erythema nodosum.
AZ 04 mesiace, po opakovanej biopsii z kozZe aj lymfatickej uzliny,
bola potvrdena diftizna masivna lymfoblastova infiltracia s poziti-
vitou CD10, TdT a negativitou CD 20. Trepanobiopsia kostnej dre-
ne potvrdila 75% infiltratciu bunkami typu aktatnej lymblastovej
leukémie. V ramci diferencidlnej diagnostiky koznych prejavov
blueberry muffin baby z vlastnej praxe poukazuju aj myoloblas-
tovi akdtnu leukémiu u 8-mesacného dojcata, kde kozné prejavy
predchadzali diagnostike leukémie a boli povazované za liekovy
enantém aj nodozity typu blueberry muffin pri letilnej forme
Langerhans cell histiocytosis u dojcata. Cielom prezentacie bolo
poukazat na zriedkavé kozné prejavy exantému typu blueberry
muffin, ktoré mézu predchddzat vzniku tak zavaznych ochorent,
akymi st hemoblastézy a histiocytarnie ochorenia v detskom
veku. Vo vSetkych pripadoch bola v dalSom priebehu nevyhnutna
spolupraca s pediatricko-onkologickym pracoviskom.

LOKALIZOVANA SKLERODERMIE/
MORFEA - DIAGNOSTIKA A LECBA

prof. MUDr. Jifi Stork, CSc.
Dermatovenerologicka klinika 1. IékaFské fakulty Univerzity
Karlovy a Vseobecné fakultni nemocnice v Praze

Lokalizovana sklerodermie (LS) a morfea jsou terminy zahrnu-
jici skupinu vzacnych chronickych zanétlivych fibrotizujicich
nemoci kiiZe, pfipadné podkozni tukové tkané, svalu az kosti.
Protoze, na rozdil od systémové sklerézy, nepostihuji vnitfni
organy, nékteré klasifikace uzivaji souhrnného terminu morfea
pro vSechny formy tohoto onemocnéni, aby nedochéazelo k zamé-
novani se systémovou formou, jiné uzivaji souhrnny termin LS.
Typy onemocnéni zahrnuji loziskovou, generalizovanou, line-
arni, hlubokou a smisenou formu, nékteré klasifikace zahrnuji
i eozinofilni fasciitidu a atrofodermii Pasiniho-Pieriniho. Lécba
ma byt zahdjena v ¢asné fazi nemoci, ¢imz se zabrani vzniku kom-
plikaci. Hlavni ukazatele pro zahajeni 1é¢by predstavuji znamky
aktivity nemoci, formu nemoci a hloubku postiZeni. Soucasné
moznosti 1lécby povrchnéjsich forem zahrnuji fototerapii, lokalni
aplikaci kortikoid, takrolimu, kalcipotriolu v monoterapii ¢i
v kombinaci s betametazonem dipropionatem, nékteré prace uva-
déjiimiquimod. Pro téz$i formy onemocnéni je nejvice zavedena
systémova 1écba metotrexatem v monoterapii ¢i v kombinaci se



systémovymi Kortikosteroidy, v rezistentnich ptipadech je pfi-
slibem mykofenolat mofetil. Zda se, Ze protrahovand systémova
1é¢ba metotrexatem v rozpéti jednoho roku az dvou let snizZuje
riziko recidiv nemoci, které jsou pozorovany u ptiblizné ctvrtiny
nemocnych.

SYSTEMIC LUPUS ERYTHEMATOSUS (SLE)
IN CHILDHOOD AND ADOLESCENCE

Prof. dr. Milos Nikoli¢,' Prof. Mirjana Gaji¢-Velji¢,
MD, Ph.D.,' Dr. Branislav Leki¢,' Prof. Branka Bonaci-
Nikolié, MD, Ph.D., 2

'Department of Dermatovenereology, Division of

Pediatric & Adolescent Dermatology, University of

Belgrade School of Medicine, Bélehrad, Srbsko

2Department of Allergy and Clinical Immunology, University

of Belgrade School of Medicine, Bélehrad, Srbsko

Introduction: SLE in childhood and adolescence, frequently
referred to as juvenile systemic lupus erythematosus (JSLE) is
a chronic, multisystemic autoimmune disease of unpredictable
course. It is estimated that 15-20% of SLE patients develop signs
and symptoms during childhood and adolescence.

Aim: To determine the number of patients with SLE under
the age of 18 diagnosed and treated at the Department of
Dermatovenereology, Belgrade, in a 30-year period (1987-2016), to
summarize their clinical and immunoserological characteristics
andthe course of the disease.

Material and methods: Our retrospective study included 26 pa-
tients under the age of 18, who were diagnosed and treated at
our Department. SLE patients were diagnosed according to the
ACR (ARA) criteria. The activity and prognosis of the disease at
the time of diagnosis were assessed using SLEDAI-2K (Systemic
Lupus Erythematosus Disease Activity Index).

Results: Girls represented 88.5% (23/26) of the affected children.
The mean age of patients at the time of onset was 13.2+3.6 years.
In the same period, 32 children with only cutaneous lupus were
diagnosed (28 discoid lupus erythematosus and 5 subacute cuta-
neous lupus erythematosus). All SLE patients had skin lesions
(most commonly, in 96.2%, malar erythema).Signs of vasculo-
pathy on the palms and/or soles had 38.5%, purpura was present
in 34.6%, livedo reticularis in 19.2% and urticaria-like vasculitis
was diagnosed in 11.5% ofpatients. Hematologic abnormalities
were found in 73%, renal manifestations in 27% and neuropsychia-
tricdisorders in 19% of JSLE patients.Average SLEDAI-2K score was
8 (range 2-14). Moderate to severe SLEDAI-2K (>7) had 62%, and
mild SLEDAI-2K (<7) 38% of patients.All patients were positive for
ANA;anti-dsDNA antibodies were found in 75% of patients,anti-
-Sm in 81%, anti-cardiolipin antibodies in 39% of JSLE patients.
There was no statistically significant difference between the onset
of the disease at a younger age (<12 years) and severity of JSLE.
We did not findstatistically significant correlation between lupus
nephritis and other clinical manifestations, as well as between
lupus nephritis and the immunoserological parameters (anti-
-dsDNA, anti-ENA, low C3 and C4 components of complement).
The average follow-up period in our patients was 8.8+5.9 years.
The lethal outcome occurred in 5 patients due to CNS lupus, lupus
nephritis, pulmonary hypertension, severe agranulocytosis and
autoimmune hepatitis.Seven patients were lost to follow-up.
Conclusion: Clinical presentation of SLE in children is frequently
more severe than in adults, with multi-organ involvement and
a worse prognosis.Although JSLE may have a serious prognosis,
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with adequate treatment anddisease control, survival length
and quality of patients’ liveshave been significantly improved.

NASE ZKUSENOSTI S LECBOU CHRONICKE
SPONTANNI KOPRIVKY OMALIZUMABEM

prim. MUDr. Veronika Kfizkova, MBA,'

MUDr. Miroslav Neéas, Ph.D.2
'Dermatovenerologicka klinika 2. Iékafské fakulty
Univerzity Karlovy a Nemocnice Na Bulovce, Praha
’Dermatovenerologicka klinika Lékafské fakulty Masarykovy
univerzity a Fakultni nemocnice u sv. Anny, Brno

Omalizumab je humanizovand mys$i monoklonalni protilatka
proti molekule IgE. Preparat je indikovan jako ptidatna terapie
k 1é¢bé chronické spontanni urtikarie (CSU) u dospélych a do-
spivajicich pacientii (ve véku 12 let a vice), ktefi spliiuji jedno
ze dvou uvedenych Kkritérii: a) nedostate¢na odpovéd (UAS7 je
vétsi nebo rovno 28) po predchozi Sestitydenni 1é6¢bé H1 antihis-
taminiky, pfi které byl minimalné po dobu dvou tydni podavan
dvojnasobek obvyklé davky antihistaminik, b) nedostatecna
odpovéd (UAS7 je vétsi nebo rovno 28) po predchozi ctyftydenni
1é¢bé H1 antihistaminiky ve standardnich ddvkach v pfipadé, ze
z diivodu toxicity, intolerance nebo kontraindikaci nelze pouZit
zvySenou davku antihistaminik podle pfedchoziho kritéria. Od
1. ¢ervna 2018 bude mozné omalizumab pouzit také k 1é¢bé CSU
u pacientd s nedostate¢nou odpovédi na H1 antihistaminika pfi
UASy vétsim nebo rovno 16 v pripadé, Ze maji zaroven pritomny
angioedém. Jeden léCebny cyklus terapie predstavuje Sest davek
omalizumabu podanych ve ¢tyftydennich intervalech v ddvce 300
mg (2 x150 mg) subkutanné. Ulécebného cyklu je podina ctvrta,
pata a Sesta davka pouze u téch pacientdl, u kterych ve 12, tydnu
od podani prvni davky (tj. v tydnu pfed podanim ¢tvrté davky)
dojde ke snizeni hodnoty UAS7 skére o vice nez 11 boddl v porov-
nani s vychozi hodnotou. Zaroven v pfipadé, Ze kdykoli po tfech
davkach je zjisténa pfed podanim dalsi davky kompletni remise
(UAS7 = 0), dale se v terapii omalizumabem nepokracuje a kom-
pletni Sestidavkovy cyklus neni dokoncen. Nasledné opakovani
1écebného rezimu se realizuje u pacientdi, u kterych dojde k re-
lapsu onemocnéni (UAS7 skére > 28). Podminkou pro opakovani
1éCby je podani vSech Sesti davek omalizumabu nebo dosazeni
kompletni odpovédi (UAS7 = 0) v pfedchozim cyklu. Podminky
pro podani ¢tvrté, paté a Sesté davky jsou totozné jako v prvnim
1é¢ebném cyklu. Nové od 1. ervna 2018 bude jednou z moznych
podminek pokracovani v 1é¢bé také pokles UAS7 na hodnotu
<10 bodt v tydnu pfed podanim ¢étvrté davky. Zavérem sdéleni
je porovnani praktickych zkusenosti s 1é¢bou omalizumabem na
vySe uvedenych pracovistich v Praze a Brné.

PORUCHY DISTRIBUCE KOZNiHO PIGMENTU
Z POHLEDU ENDOKRINOLOGA

prof. MUDr. Jan Lebl, CSc.
Pediatricka klinika 2. |ékaiské fakulty Univerzity
Karlovy a Fakultni nemocnice v Motole, Praha

Pfiznacnd kozni symptomatologie je typicka pro fadu vzacnych
endokrinnich onemocnéni s projevy v détstvi, adolescenci nebo
mladé dospélosti. Pravé dermatolog muze byt prvnim lékafem,
kterého rodice s ditétem vyhledaji pro kozni ndlez. Spravné uréeni
etiologické diagnodzy prispéje k rychlému odhaleni dalsich slozek
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nemoci, které mohou byt pro dité zavazné a v krajnim ptipadé
mohou ohrozZovat jeho Zivot. Mezi témito poruchami zaujimaji
vyznamné misto onemocnéni spojena s poruchou distribuce koz-
niho pigmentu.

Klinicky obraz McCuneova-Albrightova syndromu zahrnuje mapo-
vité hyperpigmentované kozni okrsky barvy café-au-lait, které jsou
Castéji jednostranné, dale rizné formy endokrinni hyperfunkce
(nejcastéji pfed¢asnou pubertu) a polyostotickou fibrézni dysplazii
skeletu.

Neurofibromatéza 1. typu se projevuje hyperpigmentovanymi
okrouhlymi skvrnami barvy café-au-lait a nékdy také koznimi
neurofibromy. Déti a dospivajici s neurofibromatdzou 1. typu maji
Casto endokrinni odchylky - poruchu ristu, pfed¢asnou, nebo
naopak opozdénou pubertu a nadorové afekce CNS (intrakraniilni
astrocytomy nebo gliomy), neurofibrosarkom ¢i feochromocytom.
Syndrom LEOPARD patii mezi tzv. RASopatie. Typicky je hojny
vysev drobnych pigmentovych néva po celém povrchu téla, zvlasté
na obliceji a na trupu, vrozena srde¢ni vada a kardiomyopatie. Tyto
déti trpi poruchou riistu a mohou mit poruchy dospivani.
Addisonova nemoc je zptisobena autoimunitné podminénym se-
lhanim funkce kiiry nadledvin. Klinické pfiznaky jsou nespe-
cifické, stav muZe vyvrcholit addisonskou krizi, kterd ohrozuje
Zivot. PovSechna hyperpigmentace klize vznika vlivem nadmérné
produkce proopiomelanokortinu. Distribuce pigmentu pfipomina
letni opéleni, ale hyperpigmentace se objevuji zejména nad drob-
nymi klouby, kolem nehtovych liZek a mohou byt i na sliznicich.
Acanthosis nigricans se vyskytuje u adolescentnich pacientii s dia-
betem 2. typu, coz je v tomto véku vzacné onemocnéni, zpravidla
zptsobené kombinaci vysoké inzulinové rezistence a obezity. LoZiska
acanthosis nigricans jsou hyperkeratotické hyperpigmentované
okrsky v oblastech ohybovych ryh a zvySené potivosti. Nilez acan-
thosis nigricans by mél indikovat vySetfeni metabolismu glukézy.

NEUROLOGICKE JEDNOTKY A KOZNi OBRAZY

doc. MUDr. Miloslav Salavec, CSc.
Klinika nemoci koznich a pohlavnich Fakultni nemocnice
a Lékarské fakulty Univerzity Karlovy v Hradci Kralové

Problematika neurologickych klinickych jednotek jednoznac-
né zasahuje i do oboru dermatologie. Kozni a slizni¢ni proje-
vy predstavuji vyznamnou ¢ast diagnostickych pfiznakd fady
onemocnéni. V ramci konzilidrni ¢innosti jsou dermatologové
Casto konfrontovani s fadou neurologicky podminénych zmén
organismu. Cilem pfednasky je podat souhrn kozné-slizni¢nich
zmén u vyznamnych neurologickych onemocnéni typu neurofib-
romatdz, Oslerova-Renduova-Weberova syndromu, Sturgeova-
Weberova-Krabbeova syndromu, ataxie-telangiektazie, tuberézni
sklerdzy i u dal$ich neurokutdnnich jednotek asociovanych se
zachvatovitymi stavy, meningitidami a meningoencefalitidami
¢i perifernimi neuropatiemi.

NOVY PRISTUP K OPERACIM
HIDRADENITIS SUPPURATIVA

MUDr. Robert Artur Dahmen
Dermatovenerologicka klinika 3. |ékaFské fakulty Univerzity
Karlovy a Fakultni nemocnice Kralovské Vinohrady, Praha

Hidradenitis suppurativa je chronické onemocnéni s pfitomnosti

recidivujicich zanétlivych nodul, secernujicich pistéli, abscest
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a jizveni zejména v mistech kozZnich zahybdi, kde se vyskytuji
terminalni vlasy a apokrinni zlazy. LéCebny postup je zavisly
na stadiu onemocnéni, v iniciadlnich fazich se uplatriuje lokalni
terapie antibiotiky, antiseptiky nebo dlouhodobé systémové
podavani antibiotik. U pokrocilej$§ich forem se nové osveédcili
antagonisté TNF-a. Chirurgickd terapie byla dosud nabizena
pouze pacientim s velmi pokro¢ilym onemocnénim, kdy jiz
bylo nutné provést totalni excizi postiZené oblasti. Deroofing je
chirurgicky postup, kdy dochazi k otevieni chronickych pistéli,
které vznikaji v disledku dlouhotrvajiciho zanétu v postiZzené
oblasti a jsou zdrojem lokalnich recidiv. Deroofing je ambulantni
vykon standardné provadény v lokalni anestezii a pfi véasném
uvedeni do terapeutického planu zvysuje kvalitu Zivota pacientti

WASP (WRITE A SCIENTIFIC PAPER):
KLEOS APHTHITON, ETERNAL GLORY
AND RENOWN OR NOSTOS?

Prof. Torello Lotti, MD, Ph.D.,' Prof. Victor Grech?
Wniversity of Rome ,,Guglielmo Marconi, Rim, Itélie
2Department of Paediatrics, Mater Dei Hospital, Malta

The ancient Greeks honoured the concept of kleos (kAéog) aphthi-
ton, eternal renown. An ancient Creek hero earned kleos through
great deeds, up to and including his own death. However, the
Creeks also believed that kleos could be earned through feats of
intellectual procreation. Publication is thus the modern avenue
for an academic to earn kleos. The young academic must perforce
make an Achillean choice, to go with the mainstream flow and
pragmatically publish only that which is needed or required for
career advancement - the more facile path - or to strive to produce
respectable papers over and above that which is strictly required.
The latter is a much more onerous path, but one that is ultimately
satisfying and eventually even becomes pour le sport: for fun.

NEOBVYKLY PRIPAD ULCERACE V OBLICEJI

MUDr. Jitka Bockova, prim. MUDr. Jifi Horazdovsky,
Ph.D., MUDr. Helena Kristlova
Kozni oddéleni Nemocnice Ceské Budgjovice

V kazuistickém sdéleni je predstavena 68letd pacientka s roz-
sahlym destruktivnim procesem v oblic¢eji. Od roku 2009 byla
opakovaneé lécena spadovym lékafem pro recidivujici ulcerace
v obliceji zprvu s tendenci k hojeni, pozdéji s progresi. Od
roku 2015 nezhojena. K prvnimu vySetfeni pfichdzi na nase
pracovisté v fijnu 2017, tfi roky od posledni kontroly ve spado-
vém pracovisti, jiZz s velmi pokrocilym nédlezem rozpadového
procesu v obliceji. Pacientka dlouhodobé sledovana praktickym
lékafem pro diabetes mellitus 2. typu a hypertenzi. Z farmako-
terapie trvale uziva antihypertenziva a nové antidepresiva pro
palpitace z psychogenni pfic¢iny vzhledem k mutilaci obliceje.
V minulosti kufacka, alkohol nikdy nekonzumovala ve vétsi
mife. Alergii neguje, pouze intoleranci Tramalu, po kterém ma
bludy. Z pfedchozi kozni anamnézy sledovana pro chronickou
stacionarni psoridzu trupu. Prvni klinické vySetfeni: na obliceji
vpravo rozsahla ulcerace tumorézniho vzhledu velikosti 24 x 19
cm, destruujici mékké tkané a ¢astecné skelet oCnice, pravou
tvaf, hibet nosu, ret a submandibularni krajinu. Spodina pod
niveau, hrbolatd, nepravidelna s fibrino-nekrotickymi povla-



ky, okraje navalité, vyhlazené. Na levé tvari difuzni erytém
s infiltraci, bez ulceraci. Pacientka posledni tfi roky tdajné
lozisko jen zakryvala, po opakovanych dotazech pfiznava i alter-
nativni pokusy lokalni terapie MMS kapkami (chloritan sodny
a chlornan vapenaty). S prvotni suspekci na neoplazii provedena
probatorni excize s diferencidlni diagnézou ulcerovaného baza-
liomu, spinoceluldrniho karcinomu ¢i lymfomu, dle patologa
nadorovy proces vyloucen. Vzhledem ke stale nejasné etiologii
loziska zahdjeno postupné dalsi vySetfovani pacientky: prove-
deny odbéry krevniho obrazu, biochemie séra, autoimunitni
protilatky, kde s elevaci C1 inhibitoru, IgA protilatek a s pozi-
tivitou ASCA, dale sérologie lues, PCR bakteriéz, mykobaktérii
véetné atypickych, vSe negativni. VySetfeni bunécéné imunity,
elektroforézy a imunoelektroforézy bilkoviny, odbér Sézaryho
bunék, vSe v normé. Dle CT hlavy a krku, hrudniku a bficha
popsana destrukce mékkotkanovych struktur obliceje, bez
destrukce skeletu, bez suspekce malignich struktur v hrudniku
a bfiSe. Opakovanou hlubokou excizi loZiska (z okraje i centra
loziska) opét nezastizen nadorovy proces, dle histopatologa
nékteré parcialni rysy navozuji moznost diferencidlnich diagnéz
systémovych vaskulitid, Kimurovy nemoci, erythema elevatum
etdiutinum ¢i granuloma faciale, klinicky obraz véak nalezim
neodpovida. Vzhledem k opakovanému vylouceni nddorového
procesu a nekorelaci klinického ndlezu s histologickym obrazem
predbézné pacientka vedena pod pracovni diagnézou pyoderma
gangrenosum s moznym podilem arteficidlni slozky. Nasledné
prijata k hospitalizaci k zahdjeni imunosupresivni terapie
kortikosteroidy, soucasné cilena ATB terapie dle kultivacniho
nalezu Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa. Vzhledem
k pozitivité ASCA protilatek a pozitivité kalprotektinu ve stolici
provedena kolonoskopie, ktera vyloucila zanétliva stfevni one-
mocnéni. Doplnéna i histologie recidivujicich lozisek trupu, se
zavérem chronické ekzémové dermatitidy caste¢né i s psoriazi-
formnimi rysy, ndlez na trupu pravdépodobné bez souvislosti
s postizenim obliceje. Vzhledem ke zvazovani arteficialni sloZky
opakované vySetfena psychologem. Psycholog se nepfiklanik au-
tomutila¢nim sklondm pacientky. Po zahajeni terapie jiz béhem
hospitalizace dochazelo k postupnému zlepSovani klinického
nélezu, granulaci spodiny ulcerace a epitelizaci loZiska z okraji.
Po tfech mésicich terapie kortikosteroidy pokracuje epitelizace
z okrajli, pretrvava defekt pravé tvare velikosti 8 x 4 cm,
s Cistou nepovleklou spodinou, mutilujici proces rti s 1pé&ji-
cimi fibréznimi povlaky, leva tvar bez infiltrace, se svétlym
erytémem. Ctvrty mésic terapie nahle progresivni zhorSeni
lokalniho nalezu, ulcerace povlekla fibrinonekrotickym po-
vlakem, se zvySenou sekreci, centralné s rozpadem meékkych
tkani, aZ obnazenim svalu tvafe, patrnd i progrese infiltrace
do okoli v infiltrovaném lemu cca 3 cm. Opakované proveden
odbér tkané k histologickému vysSetteni. Zavérem kazuistického
sdéleni probrana diferencidlni diagnostika rozpadovych 1ézi
v obliceji s cilem vyvolani diskuse, kterd by mohla napomoci
k diagnostice a 1é¢bé.

TUBERKULOZA KUZE KOMPLIKOVANA
ROZVOJEM SPINOCELULARNIHO KARCINOMU

MUDr. Viktor Palla,' MUDr. Martin Tichy, Ph.D.,' MUDr.
Svétlana Brychtova?

'Klinika chorob koznich a pohlavnich Fakultni nemocnice

a Lékarské fakulty Univerzity Palackého, Olomouc

20stav klinické a molekuldrni patologie Fakultni nemocnice

a Lékarské fakulty Univerzity Palackého, Olomouc
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Tuberkuléza (TBC) je chronické infekéni onemocnéni, jehoz za-
kladni charakteristikou je rozvoj specifického granulomatézniho
zanétu. Dominantné postihuje plice, ale postizeny mohou byt
i lokalizace mimoplicni, které mohou byt zvlast problematické
z hlediska stanoveni spravné diagnézy. Mezi mimoplicni lokaliza-
ce tuberkuldzy patiiikizZe. I kdyZ pocty ptipadd TBC v poslednich
letech opét vzriistaji, tuberkuléza kiiZe pfedstavuje v dnesni dobé
diagnézu raritni. Nejcastéjsiklinickou formou kozni TBC je lupus
vulgaris (LV). Infiltraty v rdmci LV byvaji nejcastéji popisovany
v oblasti obliceje a krku, ale objevit se mohou kdekoliv. LV patfi
do spektra fakultativnich prekancerdz, protoZe v tomto terénu
miiZe nastat u ¢asti pacientil transformace do spinocelularniho
karcinomu. Tato komplikace je oznacovana jako carcinoma in
lupo. Prezentovan je piipad 65letého pacienta s dlouhodobé sta-
cionarnim a asymptomatickym loziskem charakteru rozsahlého
infiltratu az tuberu o velikosti 19 x 21 cm, lividné Cervené barvy,
v oblasti hyzdé. Anamnéza prvniho drobného projevu v této oblas-
ti se datuje asi pfed Ctyficeti lety. LoZisko bylo fadu let stacionarni
a teprve v poslednich mésicich zac¢alo dochazet k jeho pomérné
rychlé progresi. Objevila se také diseminace dal§ich drobnéjsich
loZisek podobného vzhledu jinde na téle. Bylo vysloveno klinické
podezieni na sarkoidézu, a proto byla odebrana biopsie ze dvou
mist infiltratu na hyzdich. Histologické vySetfeni a nasledné
i PCR vySetfeni potvrdilo diagnézu TBC. Extrakutanni manifes-
tace nebyla podrobnym vySetfenim prokdzana. V druhém vzorku
byla navic zachycena oblast s nalezem dobfe diferencovaného
spinocelularniho karcinomu. Pacient byl pfedan na specializova-
né pracovisté, kde probéhla terapie antituberkulotiky s pomérné
rychlou regresi vSech lozisek. Drobné reziduum na hyzdi, jako
predpokladany projev transformace do spinocelularniho karcino-
mu, bylo zajiSténo aktinoterapii. Pacient je dispenzarizovan, je
v dobré kondici a bez zndmek recidivy onemocnéni.

IMUNOTERAPIE MELANOMU V KAZUISTIKACH

prim. MUDr. Ivana Krajsova, MBA
Dermatovenerologicka klinika 1. Iékaiské fakulty Univerzity
Karlovy a VSeobecné fakultni nemocnice v Praze

Imunoterapie metastazujiciho melanomu, vyuzivajici inhibici
kontrolnich bodl imunity, predstavuje v souc¢asné dobé velmi
acinnou lé¢ebnou metodu. Ipilimumab, monoklonalni protilatka
proti CTLA-4 (cytotoxic T-lymphocyte antigen 4), vyznamné
prodluzuje celkové prezivani a nivolumab s pembrolizumabem,
anti PD-1 (programme death-1) monoklonalni protilatky, dokaZou
navic vyvolat vyssi Cetnost 1é¢ebnych odpovédi pti vyrazné nizsi
toxicité. Kromé vyznamné vyssi ucinnosti proti chemoterapii
muiiZeme u imunoterapie pozorovat také zcela odlisné typy 1léceb-
nych odpovédi. Pseudoprogrese, pozdni nastup ic¢inku ¢i pouha,
imnoho let trvajici stabilizace onemocnéni bez objektivni 1éceb-
né odpovédi, ale i bez progrese jsou rysy, jejichZ znalost je pro
spravné hodnoceni t¢innosti imunoterapie nezbytna. Atypické
1écebné odpovédi jsou popisovany asi u 10 % pacientii 1léenych
ipilimumabem a pfiblizné u 4-6 % nemocnych lécenych anti PD-1
protildtkami. StéZejni pro hodnoceni t¢innosti je zejména odliSe-
ni pseudoprogrese od pravé progrese onemocnéni, které zabrani
predcasnému ukonceni terapie. Hledaji se také stale prediktivni
biomarkery, které by kromé CT ¢i dalSich zobrazovacich metod
mohly napomoci objektivné hodnotit priitbéh onemocnéni, pti-
padnéiidentifikovat pacienty s vys$si pravdépodobnosti odpovédi
na imunoterapii. V prezentaci bude zminéno nékolik pfipadla
nemocnych s metastazujicim melanomem lé¢enych imunotera-

Ceska dermatovenerologie 2018, 8, ¢. 2

Q

.

19



QO ‘ ABSTRAKTY

120

pii, u kterych bylo mozné pozorovat atypické 1écebné odpovédi.
Budou téz zminény biomarkery, které by mohly pomoci 1épe
monitorovat pribéh onemocnéni, predikovat 1é¢ebnou odpovéd
¢i pomoci odli§it pseudoprogresi od progrese.

PROFESIONALNE DERMATOZY
STREDNEHO A VYCHODNEHO
SLOVENSKA V OBDOBI 2000-2016

prim. MUDr. Slavomir Urbancek, Ph.D., MUDr.
Marta Ficova,? prim. MUDr. Robert Vilcek, doc.
MUDr. Zelmira Fetisovova, CSc.,* MUDr. Gabriela
Klimentova, CSc.,> MUDr. Jarmila Beldkova, MPH®
Dermatovenerologicka klinika SZU F. D. Roosevelta,

Banska Bystrica, Slovenska republika

2Dermatovenerologicka klinika Univerzitnej

nemocnice Louisa Pasteura a Univerzity Pavla

Jozefa Saférika, KoSice, Slovenska republika

30ddelenie pracovného lekarstva Fakultnej nemocnice s poliklinikou
F. D. Roosevelta, Banska Bystrica, Slovenska republika
4Dermatovenerologicka klinika Univerzitnej

nemocnhice Louisa Pasteura a Univerzity Pavla

Jozefa Saférika, Kosice, Slovenska republika

5Klinika pracovného lekarstva Univerzitnej

nemocnhice Louisa Pasteura a Univerzity Pavla

Jozefa Saférika, KoSice, Slovenska republika

5Regionalny Urad verejného zdravotnictva,

Banska Bystrica, Slovenska republika

Profesionadlne dermatézy tvoria vyznamny podiel z celkového
poctu chordb z povolania. Okrem zdravotného aspektu majua
vyznamny socidlno-ekonomicky dopad. Autori prezentuji ana-
lyzu profesionalnych dermatéz v sledovanom obdobi v regiéne
banskobystrického, zilinského, trenc¢ianskeho a koSického kraja.
Z databazKomisii pre posudzovanie koznych choréb z povolania
boli zistované pocty dermatéz, vyskyt dermatdz podla jednotli-
vych poloziek choréb z povolania a podiel v ramci ekonomickych
¢innosti. Su bliz§ie analyzované najcastejSie sa vyskytujuce
profesionadlne dermatézy. V uvedenom obdobi bolo hlasenych
591 novozistenych koznych choréb z povolania. Najcastej§imi
dermatézami boli infekéné ochorenia svrab (116) a trichofycia
(109). NajcastejSou pric¢inou profesionalnych dermatitid boli
ropné derivaty (94), gumarenské chemikalie (62), kovy (38) a plas-
tické hmoty (33). Odvetvie s najvyssim vyskytom profesionalnych
dermatdz je priemyselna vyroba (188), zdravotnictvo (137) a pol-
nohospodarstvo (115). Sledované si trendové krivky najcastejsich
alergénov. Konstatovany je trend poklesu hldsenych dermatéz
a analyzované mozné pri¢iny.Prezentacia podava obraz vyskytu
a vyvoja profesionalnych dermatéz v prvych dvoch dekadach 2.
tisicrocia v Styroch krajoch SR, ktoré doteraz neboli publikované.
Limitaciou je absencia udajov zo zvy$nych krajov, z dévodu ich
nedostupnosti.

VITILIGO AS A SYSTEMIC DISEASE

Prof. Torello Lotti, MD, Ph.D.,' Dr. Angelo
Massimiliano D’Erme?

'Chair of Dermatology and Venereology, University

of Rome “Guglielmo Marconi”, Rim, Italie

2Djvision of Dermatology, Department of Surgery and
Translational Medicine, University of Florence, Florencie, Itdlie
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Vitiligo is an acquired depigmentary skin disorder of unknown etio-
logy. Vitiligo is not only a disease of melanocytes of the skin. Human
melanocytes are derived from the neural crest and are located on
various parts of the body. The involvement of skin melanocytes is
the most visible one, but a systemic involvement of melanocytes
can be observed. Some types of vitiligo (nonsegmental vitiligo) may
also be associated with various diseases, mainly with autoimmune
pathogenesis. Vitiligo represents a spectrum of many different
disorders with different etiologies and pathogeneses, causing a co-
mmon phenotype: the loss of melanocytes and/or their products.
This phenotype is always consistent with a systemic involvement.

TYREOPATIE A VYSETRENI PROTILATEK
prof. MUDr. Petr Vicek, Ph.D., MHA

Klinika nuklearni mediciny a endokrinologie 2. Iékafské fakulty
Univerzity Karlovy a Fakultni nemocnice v Motole, Praha

Onemocnéni $titné z1azy patii mezi nejcastéjsi onemocnéni v po-
pulaci, postihuji nejméné 5-10 % obyvatelstva. Hormony §titné
Z1azy zasahuji do vSech metabolickych déjt a vyznamné ovliviiuji
vSechny ostatni orgny v téle clovéka. Vzhledem k pestrosti sub-
jektivnich obtizi pfi poruse funkce $titné z1azy (pfiznaky obéhové,
nervové, psychické, gastrointestinalni, pohybové, o¢ni, kozni) se
neziidka stava, Ze pacient hleda feseni svych obtizi u specialist
rtiznych odbornosti. Kozni zmény byvaji ¢asto prvnim projevem
tyreopatie a pii jeji spravné 1é¢bé obvykle mizi. Zvysena ¢innost
stitné Zlazy (hypertyredza) se miiZe projevovat zarudnutim obliceje,
jemnou, opocenou, teplou kiizi. Vlasy jsou fidké a vypadavaji,
nehty jsou ryhované, $tépi se, mtiZe byt patrny otok o¢nich vicek
a exoftalmus. Naopak pii sniZzené funkci $titné zlazy (hypoty-
redze) je kiiZe chladnd, bleda, suchda, nékdy vrascita a nazloutla,
v oblasti pfedlokti m{iZe byt drsna az plechova. Vlasy jsou hrubé,
tidké, maji nizkou kvalitu, ochlupeni na genitdlu a v podpazi
muzZe chybét. Casty je otok obliceje, rukou, ofnich vicek, jazyk
je objemny s impresemi zubti. Pro spravnou v¢asnou diagnézu
poruchy funkce $titné Z1azy je potfeba vySetfeni tyreostimulacniho
hormonu (TSH), volné frakce tyroxinu (FT4) a vySetfeni protilatek
proti tyreoglobulinu (anti-TG) a tyreoidalni peroxidaze (anti-TPO).
U syndromu hypotyredzy se vySetfuji nejprve anti-TPO, jejichz
pritomnost dokazuje ti¢ast autoimunitniho procesu ve stitné zZlaze.
Anti-TG se vySetfuji, pouze je-li hladina anti-TPO normdalni, aby
se zachytil méné casty pripad, kdy jsou pozitivni pouze anti-TG
protilatky. Pokud jsou obé protilatky negativni, autoimunitni
proces s vysokou pravdépodobnosti neni piitomen. U hypertyredzy
se vySetfuji v prvni fadé protilatky proti receptorim TSH - TRAK.
Pokud je jejich hladina nezvySend, je vhodné dovysetfit anti-TPO,
eventualné jesté anti-TG, pro pfipad chronické lymfocytarni ty-
reoiditidy s hyperfunkéni fazi. Pro sledovani aktivity Gravesovy-
-Basedowovy choroby je indikovano opakovani vysSetfeni protilatek
TRAK, které zpravidla jiz indikuje oSetfujici endokrinolog.

CO (NE)VIME O KALCIFYLAXI?
MUDr. Miroslav Necas, Ph.D.

Dermatovenerologicka klinika Fakultni nemocnice
Masarykovy univerzity a Nemocnice u sv. Anny, Brno

Kalcifylaxe neboli kalcifikujici uremickd arteriolopatie je vzacné
onemocnéni, které se rozviji na podkladé obliterujici kalcifikace
malych a stfednich cév, coz vede k tkanové ischemii a nekréze.



Jedna se o velice zavazné progredujici onemocnéni, které ma casto
fatalnivyusténi. Postihuje pfedevs$im dialyzované pacienty, ale
miiZe se vyskytnout i u ,neuremickych* pacientd.

Je popisovan ptipad 78leté polymorbidni pacientky (ischemicka
choroba srdecni, syndrom anginy pectoris, ischemicka choroba
dolnich koncetin, metabolicky syndrom, obezita, hepatopatie,
stp. strumektomii s paratyroidektomii pfed mnoha lety), u které
se asi od srpna 2016 zacaly objevovat silné bolestivé infiltraty
na pravém bérci a pozdéji na levém bérci, v listopadu téhoz
roku doslo k rozpadu na pravém bérci za vzniku dvou defektd
s nekrotickou spodinou. Proto byla pacientka pfijata na nasi
kliniku k precizaci diagnézy a dal§imu lé¢ebnému postupu.
Vzhledem ke klinickému obrazu a nalezu kalcifikaci v mékkych
tkanich i cévach dolnich koncetin na rentgenovém snimku nohou
bylo vysloveno podezfeni na kalcifikujici uremickou arteriolopatii
(kalcifylaxi) a pacientka byla komplexné vysetfena. Stav byl
nakonec uzavien jako kalcifylaxe pfi suspektnim pfedavkova-
ni 1é¢by vitaminem D a kalciem v ramci substitu¢ni 1é¢by po
paratyroidektomii. Je vSak nutno dodat, Ze pacientka méla i fadu
dal$ich faktordi, které se mohly na této non-uremické kalcifylaxi
podilet. Na moznost kalcifylaxe je tfeba pomyslet i u pacientd,
kteti nejsou dialyzovani ¢i nemaji ledvinné selhani.

VACCINES IN DERMATOLOGY

Prof. Kenneth Tomecki, M.D., Ph.D.
Department Dermatology, Cleveland Clinic, Cleveland, Ohio, USA

The medical/dermatological landscape is often unpredictable,
riddled with an array of new associations, evolving co-morbi-
dities, new trends and patterns in clinical diseases, and many
new advances in therapy. Given that changing environment
and the continued need for clinicians to be apprised of such
developments, presentation will highlight many of the new
developments and changing patterns in medical dermatology,
including therapy. Working premise will be “what’s new and
important,” with “something for everyone.” Presentation will
be clinically germane and directly applicable to patient care.

HEPATITIDY U IMUNOSUPRIMOVANYCH

MUDr. Jana Moravcova
Klinika infek¢nich, parazitarnich a tropickych
nemoci Nemocnice Na Bulovce, Praha

Po prodélané virové hepatitidé typu B (HBV) virus trvale perzis-
tuje v jadrech infikovanych hepatocytl ve formé kovalentné
vazané cirkularni deoxyribonukleové kyseliny (cccDNA). K iplné
eliminaci HBV z organismu nikdy nedochézi, infekce HBV je
pouze ic¢inné kontrolovana imunitnim systémem, ktery nedo-
voluje dalsi replikaci viru. Imunosupresivni terapie, ale i 1é¢ba
anti-CD20 nebo anti-TNF-alfa preparaty vede ke ztraté imunitni
kontroly nad infekci HBV a cccDNA se stava matrici pro replikaci
viru HBV. Pacienti po prodélané HBV v minulosti jsou ohrozeni
tzv. rekurenci HBV a u pacientd s inaktivni HBV infekci (inak-
tivni nosic¢stvi HBsAg) dochazi k reaktivaci infekce HBV, typicky
charakterizované vzestupem viremie. Zpravidla se objevi zvyseni
ALT, ale miZe dojit i k akutnimu jaternimu selhdni. Rekurenci
areaktivaci HBV miZe byt preventivné zabranéno profylaktickym
podanim antivirové terapie (lamivudin, tenofovir, entecavir).
U pacient( s pozitivitou HBsAg je preemptivni antiviroticka 1é¢-
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ba nasazena pred zahdjenim imunosupresivni terapie. Pacienti
po prodélané HBV maji byt pravidelné sledovani a antiviroticka
terapie ma byt nasazena az se vzestupem viremie.

U chronické hepatitidy typu C (HCV) pfi imunosupresivni 1écbé
také dochazi ke vzestupu viremie, ale akutni jaterni selhani se
objevuje zfidka. U HCV infikovanych pacientdi neni v soucasné
dobé preemptivni antiviroticka 1é¢ba doporucena.

KOMPLEXNI LECBA VENOZNICH
BERCOVYCH ULCERACI

MUDr. Veronika Slonkova, Ph.D.
Dermatovenerologicka klinika Fakultni nemocnice
Masarykovy univerzity a Nemocnice u sv. Anny, Brno

Bércové ulcerace Zilni etiologie pfedstavuji zavazny zdravotni pro-
blém. Jejich prevalence se udava 1-2 % populace. Bércové ulcerace
vyrazné snizuji kvalitu Zivota pacientii. Konzervativni 1é¢ba Zil-
nich bércovych viedd zahrnuje lokdlni terapii, farmakologickou
terapii a kompresi. Lokalni terapie vychazi z obecnych princip
hojeni ran. Velky vyznam ma ptiprava spodiny rany - je tfeba
provést debridement, ddle je nutno 1é¢it infekci a zanét v rané,
poté je nezbytné udrzZet v rané stale vlhké prostfedi a konecné je
tfeba podpotfit epitelizaci.

Ve farmakologické 1é¢bé se uplatriuje mikronizovana purifikova-
na flavonoidni frakce (MPFF), pentoxiphyllin a sulodexid. V roce
2014 byla publikovana nova doporuceni pro 1é¢bu CVD. Doslo ke
zméné Klasifikace venoaktivnich 1ékti (VAD) s ohledem na jejich
bezpecnost a i¢innost. Mikronizovana purifikovana flavonoidni
frakce (MPFF) zlistava jedinym VAD, ktery je doporucovan u 1lécby
zilnich bércovych viedli. Kompresivni terapie je zakladem 1écby
bércovych viedd Zilni etiologie. Standardné se doporucuje vice-
vrstevnd komprese s pouzitim kratkotaznych obinadel, polstro-
vaciho materialu a bavinéného tubuldrniho obvazu. Problémem
je $patna compliance pacientdi s timto typem komprese. Proto
byly vyvinuty nové zptisoby komprese, a to kompresivni systémy
obinadel a kompresivni pomicky. Kompresivni systémy obinadel
jsou sloZeny z riznych materidld, jsou tvofeny vice vrstvami
a jsou neelastické. Vzdy je aplikuje proskoleny zdravotni perso-
nal, zlistavaji na koncetiné po dobu péti az sedmi dnd a vedou
k rychlému hojeni ulceraci. Kompresivni pomicky jsou na rozdil
od vyse zminénych kompresivnich systémt urceny na opakované
pouziti. Jejich hlavni pfednosti je jednoducha aplikace pacien-
tem, pricemz je vZdy zajistén adekvatni tlak pod bandazi. Nové
moznosti komprese vyrazneé zlepsuji adherenci pacienta k 1écbé
a urychluji hojeni Zilnich bércovych viedd.

DERM VACCINES 2018

Prof. Kenneth Tomecki, M.D., Ph.D.
Department of Dermatology, Cleveland Clinic, Cleveland, Ohio, USA

Vaccination is an important component of medical care globally.
Primarily directed at preventing infectious diseases, especia-
1ly viral disease, current vaccines are extremely safe and cost-
-effective, but often misunderstood. The major derm vaccines
are MMR, which prevents many childhood diseases; the HPV
vaccine which prevents most venereal warts and most cancers of
the cervix, vagina, and vulva; and zoster vaccine which markedly
diminishes the likelihood of zoster in adults. Several vaccines act
as immunotherapy for cancer, including advanced melanoma.
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Presentation will highlight the current status and efficacy of the
major derm vaccines. Presentation will be clinically germane and
directly applicable to patient care.

ATOPICKA DERMATITIDA - CO JE NOVEHO?

prof. MUDr. Jana Hercogova, CSc., MHA
Dermatovenerologicka klinika 2. IékaFské fakulty
Univerzity Karlovy a Nemocnice Na Bulovce, Praha
Dermatovenerologicka ambulance, Institut
klinické a experimentalni mediciny, Praha

Atopicka dermatitida je chronické, imunitné podminéné one-
mocnéni, jehoZ vyskyt se od padesatych let minulého stoleti
tfikrat zvysil. Je charakterizovana suchosti kiize, svédénim a vy-
raznym zhorSenim kvality Zivota. V 1é¢bé atopické dermatitidy
se vyuzivaji kromé emoliencii topické kortikosteroidy a topické
inhibitory kalcineurinu. U stfedné téZkého postiZeni je vhodna
fototerapie UVB nebo UVAL. Pro terapii tézké formy dermatitidy
je mozné na kratkou dobu pouzit systémové kortikosteroidy,
eventudlné cyklosporin A. Ostatni pouzivana systémova imuno-
supresiva jsou off-label. Novinkou v topické 1écbé je krisaborol (2%
mast s obsahem inhibitoru fosfodiesterazy-4) pro 1é¢bu mirného
a stfedné tézkého ekzému, ktery vSak u nds neni registrovan.
Novinkou pro 1é¢bu stfedné tézké a tézké atopické dermatitidy
je noveé registrovany dupilumab (monoklonalni protilatka proti
alfa receptoru IL-4, ktery ovliviiuje Th2 mediovanou imunitni
odpovéd). Dupilumab se podava v subkutanni injekci po dvou
tydnech. V klinickych studiich prokazal vysokou tcinnost spolu
s minimalnimi nezadoucimi uc¢inky, navic neni potfeba pred
1lé¢bou a v jejim pribéhu laboratornich kontrol. Prozatim je
schvalen pro dospélé pacienty a probihaji klinické studie u déti
aunemocnych s astmatem.

ABSTRAKTY SYMPOZIi

SYMPOZIUM | - ABBVIE

LECBA BIOLOGIKY U HIV POZITIVNIiCH

MUDry. Filip Rob, Ph.D.
Dermatovenerologicka klinika 2. Iékafské fakulty Univerzity
Karlovy a Nemocnice Na Bulovce, Praha, Praha

Priibéh psoriazy u HIV pozitivnich ¢asto miva progresivni cha-
rakter a mtze byt refrakternim na lokalni 1é¢bu ¢i fototerapii.
Vzhledem k nedostatku informaci o bezpecnosti imunosupresiv-
nich a biologickych 1ékti u HIV pozitivnich navic 1ékaiim chybi
rozsahlejsi poznatky o moznosti 1écby téchto tézkych piipadii.
Hlavnim problémem je obava z prohloubeni imunosuprese pa-
cienta a moznych 1ékovych interakci s pfipadnou antiretroviro-
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vou lécbou. Tato pfednaska proto shrnuje dostupné poznatky
o zkuSenostech s biologickou 1é¢bou u HIV pozitivnich pacientd
nejen s psoridzou, ale také s ostatnimi chorobami, jakymi jsou
nespecifické stfevni zanéty ¢i revmatické choroby.

SYMPOZIUM IV - URIAGE

TOPICAL HEALERS IN SKIN ADVERSE
EVENTS OF ANTI-CANCER TREATMENTS

Prof. Dr. Gabriella Fabbrocini,' Dr. Antonio
Cristaudo,? Dr. Marius-Anton lonescu, M.D., Ph.D.,3
Dr. Luigia Panariello,' Dr. Massimo Giuliani,?
Géraldine Robert,* Marcello Pellicano,? Prof. Dr.
Fabio Ayala'

University of Naples Federico Il, Neapol, Itélie

2San Gallicano Dermatologic Institute, IRCCS, Rim, Italie
3Saint-Louis Hospital, PaFiz, Francie

4Laboratoires Dermatologiques d’Uriage, Neuilly-sur-Seine, Francie
SLaboratoires Dermatologiques d’Uriage Italia, Rim, Italie

Anti-cancer treatments can induce skin adverse events such
as hand-foot syndrome (HFS), hand-foot skin reaction (HFSR),
xerosis, folliculitis, etc. Topical containing insulating, healing
actives and copper-zinc are effectively used after dermo-aesthetic
procedures or after skin surgery.

Objectives: to assess 2 topical healings in 2types of skin adverse
events in cancerology: an anhydric ointment in patients with
HFS/HFSR and an emulsion in patients with radiodermitis.
Methods: two clinical trials were made: trial 1.Patients under
anticancer treatments having HFS (grade <2) or HFSR were trea-
ted with an anhydric ointment based on topical non-occlusive
polymers and vitamin B5 (applied more than 2 X/day for 2 months.
Severity of HFS/HFSR and quality of life were assessed at baseline,
month 1 and 2. Trial 2. Patients under radiotherapy for breast
cancer after mastectomy were included in a comparative, double
blind, randomized clinical trial. Patients randomized in 2 groups
were treated 2X/day for 50 days by a healing emulsion based on to-
pical non-occlusive polymers, copper-zinc and smectite (emulsion
A) or with a healing emulsion based on copper-zinc and sucralfate
(emulsion B). Were assessed skin tolerance, outcome of symptoms
and signs of radiodermitis (scale from 1 to 4).

Results: Trial 1. In a series of 21 patients with hand foot syndro-
me (n=10) or with hand-foot skin reaction (n=11) under oncology
treatments (capecitabine or docetaxel), topical ointment applied
4X/day significantly decreased HFS score and improved the quality
of life. Trial 2: in a series of 46 women with radiodermitis, hea-
ling emulsions A and B showed similar tolerance and soothing
activity - with a better tolerance for emulsion A at the end of the
radiotherapy sessions (p<0.001).

Conclusions: in two clinical trials in patients under chemotherapy
and respectively under radiotherapy, topical healing agents (an
ointment and respectively an emulsion) showed significant impro-
vement of adverse events as had-foot syndrome and radiodermitis.
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TAKROLIMUS VE SCHEMATU LECBY
ATOPICKE DERMATITIDY

MUDr. Radek Litvik
Kozni oddéleni Fakultni nemocnice Ostrava

Atopicky ekzém (AE) je chronické onemocnéni, 1é¢ba proto musi
tuto skutecnost zohlednit a méla by byt planovana s dlouhodobou
perspektivou. Zakladem 1é¢by AE je vyvarovani se specifickym
a nespecifickym provoka¢nim faktorim a hydratace kiiZze emo-
lienciemi. Zcela krucialni je v1é¢bé AE protizanétliva 1é¢ba lokal-
nimi kortikosteroidy a lokalnimi imunomodulatory (inhibitory
kalcineurinu - takrolimus, pimekrolimus).

Lokalni takrolimus

Takrolimus se vaZe na receptor pro takrolimus (FK-binding pro-
tein, FKBP, makrofilin-12) na povrchu T-lymfocytli. Komplex
takrolimus-FKBP pak vaze a inhibuje kalcineurin, coz vede
k inhibici defosforylace a nukledrni translokace cytosolového
transkripéniho faktoru. Tato kaskada blokuje produkci proza-
nétlivych cytokint, jako je IL-2, IL-4, IL-8, TNF-alfa, IFN-gama
a GM-CSF. To vede k inhibici Thl a Th2 aktivaci. Takrolimus dale
inhibuje cytokinovou produkci eozinofilt, mastocytli a bazofili,
inhibuje také uvolfiovani histaminu mastocyty. Lécba takroli-
mem snizZuje expresi FceRI (vysokoafinitni receptor pro IgE) na
Langerhansovych i zanétlivych dendritickych epidermalnich
bunikach (IDEC) a dochazi také ke sniZzeni mnozstvi IDEC.
Ucinnost takrolimu v kratkodobych studiich

Prvni placebem kontrolovana studie sledovala ii¢innost masti
s obsahem takrolimu ve tfech koncentracich (0,03 %, 0,1%, 0,3 %)
u pacientdl s AE ve véku 13-60 let 1é¢enych po dobu tfech tydnt.
Mast s obsahem takrolimu ve vSech koncentracich vykazala
vynikajici klinickou i¢innost oproti placebu, a to od tfetiho dne
terapie az do konce klinické studie. Jedinym nezadoucim Gc¢inkem
byl pocit paleni na takrolimem oSetfenych partiich kize.
Takrolimus v masti byl srovnavan s pimekrolimem v krému u déti
a dospélych s AE ve tfech zaslepenych randomizovanych kom-
parativnich studiich trvajicich Sest tydnii. Metaanalyza téchto
studif ukazala, Ze takrolimus v masti vykazuje rychlejsi nastup
Gcinku a je G¢innéjsi nez pimekrolimus v krému. Bezpecnostni
profil obou 1ékd je podobny.

Utinnost takrolimu v dlouhodobych studiich

Vétsina dlouhodobych klinickych studii s takrolimem trvala mezi
Sesti mésici az tyfmi lety, takrolimus ve formé masti v koncentraci
0,03%a0,1% byl aplikovan dvakrat denné do vymizeni projevii AE,
v ptipadé znovuobjeveni projevii AE byla mast s obsahem takrolimu
aplikovana opét dvakrat denné. Tyto studie ukazuji trvalé a exce-
lentni zlepSeni projevii AE bez jakychkoli ptiznakd tachyfylaxe. Dvé
dlouhodobé studie potvrzuji, Ze klesa spotfeba masti s obsahem
takrolimu v priibéhu 1é¢by, za které se kiiZze AE odhojuje.
Recentni data klinickych studii ukazuji prospésnost intermi-
tentni (proaktivni) 1é¢by AE masti s obsahem takrolimu v rezimu
dlouhodobé intermitentni terapie dvakrat tydné jako prevence
exacerbace AE. Béhem inicidlni periody byla mast s obsahem
takrolimu aplikovana na vechny projevy AE dvakrat denné. Po
navozeni remise AE byla mast s obsahem takrolimu aplikovana
dvakrat tydné (napt. pondéli a ¢tvrtek) po dobu dvanicti mésicti.
Studie prokdzala signifikantni sniZeni poctu exacerbaci AE
u lécenych déti (0,03% takrolimus) a dospélych (0,1% takrolimus).

ABSTRAKTY

TAKROLIMUS - ZKUSENOST Z PRAXE

MUDr. Simona Vachatova
Fakultni nemocnice a Lékarska fakulta v Hradci Kralové

Atopicka dermatitida (AD) je chronické, poptipadé chronicky recidi-
vujici neinfekéni zanétlivé onemocnéni kiize provazané vyraznym
svédénim. Kumulativni prevalence je az kolem 10 %, u déti pfedskol-
niho véku 12-16 %, v dospélé populaci véetné mirnych ¢i lokalizova-
nych forem 3-5 %. Zakladem terapie AD je 1écba topicka, mezi niz
patiiemoliencia, lokalni kortikosteroidy a imunomodulatory, dale
externa s obsahem ichtamolu, dehtu a antiseptické zinkové pasty.
Takrolimus je inhibitor kalcineurinu, ktery se v 1écbé AD pouziva
od roku 1999, a fadime ho mezi topické imunomodulatory. Kromé
imunosupresivniho efektu také inhibuje zirné burky, pruritus
a tlumi alergickou odpovéd. Takrolimus, na rozdil od dlouhodobé
aplikace kortikoidnich extern, nezptisobuje kozni atrofii.
Pfednaska demonstruje vyuziti lokalni terapie na klinickych pfi-
padech.

ABSTRAKTY POSTERU

INCIDENGE KOZNiCH NOVOTVARU V KOHORTE
PACIENTU PO TRANSPLANTACI JATER
V CESKE REPUBLICE - PRVNI VYSLEDKY

MUDr. Karolina Koblova," * MUDr. Zuzana Seénikova,
Ph.D.," 2 MUDr. Martina Krasova, Ph.D.,"2 doc.

MUDr. Dana Gopfertova, CSc.,2 doc. MUDr. Zdenék
Smerhovsky, Ph.D.,2 prof. MUDr. Jana Hercogova,
CSc., MHA,"3

'Dermatovenerologicka klinika 2. 1ékafské fakulty

Univerzity Karlovy a Nemocnice Na Bulovce, Praha

2(stav epidemiologie 2. Iékafské fakulty Univerzity Karlovy, Praha
3Dermatovenerologicka ambulance, Institut

klinické a experimentdlni mediciny, Praha

V soucasné dobé je problematika nadorovych komplikaci u pa-
cientdl po transplantaci dobfe znama. Chybi vSak standardizo-
vany dispenzarni program dermatologické péce o pacienty po
transplantaci. Na§ poster poukazuje na skupinu pacientli po
transplantaci jater a jejich zvySené riziko vzniku koznich nadorfi.
Dosud jsou vyhodnocena data ke 103 pacientim, ktefi podstoupili
transplantaci jater v letech 1995 az dosud. Ve sledované skupi-
né pacientli bylo zjisténo 41 koznich nadorti, z nichz jeden byl
imaligni melanom na dolni koncetiné s fatalnim nasledkem pro
pacienta. Z dat je zfejmé, Ze v naSem vzorku byl ¢astéjsi vyskyt
spinocelularniho karcinomu nez bazocelularniho karcinomu
a nejcastéjsi postizenou lokalizaci byla hlava a krk.

Je potvrzen nesporny proonkogenni tcinek nékterych imuno-
supresiv. Na zvySené prevalenci koznich nadord u pacientti po
transplantaci se pravdépodobné podileji tfi faktory soucasné
- imunosupresivni terapie, UV zafeni a mozné virové infekce.
Jednotlivé faktory se navzajem ovliviiuji a potencuji, pficemz
vysledkem je zejména vyssi riziko vzniku SCC.
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Zprava ze svétoveho

a evropského kongresu
JUSTI 2018
T

Ve dnech 27.-30. Cervna se v Dublinu, hlav-
nim meésté Irské republiky, konal svéto-
vy a evropsky kongres spolec¢nosti IUSTI
(The International Union against Sexually
Transmitted Infections), kterd je s rokem
zalozeni 1923 nejstarsi organizaci zabyva-
jici se pohlavné pfenosnymichorobamina
svété. IUSTI si klade za cil zajistit v rdmci
mezinarodni spoluprace kontrolu nad ve-
nerickymi nemocemi véetné HIV infekce,
a to i na poli socidlni a epidemiologické
problematiky. Podtitulem leto§niho ro¢ni-
ku bylo heslo ,, The Appliance of Science*,
které v ivodu vice rozvedl prezident kon-
gresu, doktor Derek Freedman, a vyzval
ucastniky k obraceni pozornosti na tzv.
basic science, o niZz bychom se méli v dia-
gnostice i 16¢bé opirat a zpétné na jejim
zakladé posuzovat vysledky své prace.
Zahajeni kongresu probéhlo ve stfedu 27. 6.
v podvecernich hodinach v nadherném
historickém prostfedi Trinity College
zaloZené v 16. stoleti. Kolej je soucasti
univerzity v Dublinu, jenz patfi spolu se
svymi britskymi protéjsky, univerzitami
v Cambridge a v Oxfordu, k nejprestiz-
néjs$im univerzitam v Evropé i ve svété.
Nachazi se zde také obsahla knihovna ¢i-
tajici pfes 6 miliont svazkll z celé Velké
Britanie a zahrnuje, mimo jiné, i slavnou
Book of Kells napsanou keltskymi mnichy
pred rokem 800. Béhem prvniho vecera
jsme méli moznost si knihovnu prohléd-
nout a nechat se pohltit jeji velkoleposti.
Zaroven probéhlo kratké setkani vSech
Ucastnikl, které se neslo v pratelském
duchu.

Nadchazejici rano jiz zacal oficidlni a vel-
mi pestry program. Odstartoval jej ka-
zuisticky blok zaméfeny na syfilidu. Této
problematice byl vénovan také nas poster
popisujici kazuistiku muze s terciarni sym-
ptomatickou neurosyfilidou, u néhoz se po
podani intravenézniho penicilinu vyskytla
ischemicka cévni mozkova prihoda a in-
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farkt myokardu jako neobvyklé pfiznaky
Jarischovy-Herxheimerovy reakce. Z disku-
se se zahrani¢nimi kolegy jasné vyplynulo,
Ze nas tzv. opice nemoci i v soucasnosti
mize prekvapit, ackoliv ¢asto nabyvame
syfilidy bylo ostatné vénovano vicero pfed-
nasek a posterti, zejména v souvislosti
s graviditou a s kongenitalni syfilidou.
Velky dojem zanechala v posluchacich pa-
ni doktorka Melanie Taylor z Department
of Reproductive Health and Research WHO
se svym rezonujicim sdélenim o blizicim se
celosvétovém vypadku benzathin penicili-
nu a jeho potencidlnim nahrazeni peroral-
nim cefiximem v ramci zajistovaci terapie
v gravidité. Velmi kreativné pojal svou
pfednasku pan profesor Thomas Quinn,
vyznamny ¢len The National Institutes of
Health (NIH), ktery pfirovnal pohlavné
prenosné choroby k jednotlivym narodm
z oblibené knihy Gulliverovy cesty irského
rodaka Jonathana Swifta. Pan profesor
poutaveé hovofil o celosvétove stoupajicim
vyskytu stavajicich i novych infekci, jaky-
mi jsou napt. virus Zika nebo virus Ebola.
Vyzval také vSechny zdravotniky, aby za-
cali ve svych praxich pfistupovat k vene-
rickym nemocem jako k HIV infekci. Diky
velké ostraZitosti a dislednosti zdravot-
nickych pracovist se dosud podafilo zacit
1idi z celkového poctu necelych 37 miliont
nakazenych, a kazdoro¢né pocet 1écenych
roste. Kromé HIV byl vénovan prostor také
dal$im virovym infekcim. Pani profesorka
Anna Wald z univerzity ve Washingtonu
predstavila plénu novinky v 1é¢bé a pre-
venci genitalniho oparu a poukazala na
tenofovir, jenz je dnes pouzivan v 1é¢bé
HIV infekce ¢i chronické hepatitidy B. Pro
Cesko vyznamny 1ék, jenz se zrodil na pii-
dé Akademie véd pod vedenim ceského
védce a biochemika, profesora Antonina
Holého, budeme mozna v budoucnu vyu-
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Zivat v ramci preexpozicni profylaxe (PrEP)
infekce virem HSV-2. Ctvrte¢ni program
byl dile vénovan tématu vaginalniho mik-
robiomu nebo novinkam v 1é¢bé uretritidy
umuzi. Digitalni technologie se nevyhy-
baji ani mediciné, proto bylo na kongresu
prezentovana sdéleni tykajici se i této pro-
blematiky, vyzdvihujici jejich velky dopad
predevsim na prevenci a na usnadnéni
péce o pacienta. Na Irsko neobvykle krasné
pocasi dovolilo nékterym z nas absolvo-
vat jeSté po ukonceni programu kratkou



prochazku centrem mésta a dikladné tak
vstfebat v§echny informace.

U digitalizace a jejiho zapojeni ztstali
i v patek 29. 6. pfedni zastupci vyznam-
nych STD Kklinik (Sexually Transmitted
Diseases, pohlavné pfenosné choroby)
v New Yorku, Amsterdamu, Melbourne
a Dublinu, ktefi se s nami podélili o své
zkuSenosti z provozu vySe uvedenych pra-
covist. VSichni zminili téméf nevyhnu-
telnou nutnost elektronické komunikace
s pacienty a elektronicky vedené dokumen-
tace. Nékteri méli také dobrou zkuSenost
s on-line objednavanim pacientl a nasled-
nym urychlenim celého procesu od stano-
veni diagndzy k zahdjeni 16¢by. Co se tyce
vyskytu infekci, paradoxné pfi klesajici
incidenci HIV infekce dochéazi k nartistani
poctu ostatnich STD. Dal§im problémem

MUDr. Barbora Klubalova
e-mail: klubar@seznam.cz

ZE SVETA DERMATOVENEROLOGIE

v této souvislosti je mikrobialni rezistence
vQci antibiotikim, tykajici se zejména
infekce Neisseria gonorrhoeae, ale i dalSich,
nejen bakteridlnich ndkaz. I tomuto té-
matu byl vénovan na kongresu prostor.
V Evropé je zatim multirezistentnich na-
kaz Neisseria gonorrhoeae minimum a rutin-
né zatim nadale staci k 1é¢bé jednorazova
aplikace intramuskularniho ceftriaxonu.
Zajimavé upozornéni vzeslo z velké sekce
vedené emeritnim profesorem univerzity
ve Washingtonu a jejiho centra pro AIDS
a STD Hunterem Handsfieldem vénujici
pozornost pouzivani azithromycinu v pfi-
padé infekce Chlamydia trachomatis. U¢inek
azithromycinu je srovnatelny s ucinkem
doxycyklinu v pfipadé urogenitalni ndka-
zy. Pokud se jedna o rektdlni chlamydio-
vou infekci, doxycyklin ma aéinnost vyraz-

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

né vyssi, z toho dvodu by mél byt 1ékem
volby u chlamydiové proktitidy. V patek
byl vénovan prostor i tzv. point-of-care
testium, pri¢emz jejich pouZzivani nadale
zUstava spiSe na okraji zajmu. Po cely den
se také konaly pfednasky cilené na neme-
dicinska témata - lidska prava, stigmati-
zace, intimita v souvislosti s venerickymi
chorobami. Pate¢ni vecer byl v Dublinu
vénovan velkolepym pfipravam na sobot-
ni Dublin Pride, tedy pochod sexualnich
mensin, jenz se konal nasledujici den a té-
mér zablokoval dopravu v centru meésta.
Nicméné probéhl zcela bez konfliktdi a pro
nas, odjizdéjici ucastniky kongresu, byl
zajimavym zpestfenim posledniho dne.
Cely sobotni program byl vénovan pro-
blematice preexpozicni profylaxe u HIV
pozitivnich. V Evropé probiha v soucas-
nosti nékolik klinickych studii, nékteré
evropské zemé jiz PrEP pouzivajia dalsina
zavedeni je$té Cekaji. PrEP je v souCasnosti
jednim z nejdiskutovanéjsich a nejkon-
troverznéjsich témat mezi venerology ve
svété i u nas. Kratce po poledni probéhlo
zavérecné setkani vSech tcastnikl s krat-
kym shrnutim prezidentem kongresu. Na
nasledujici evropsky kongres IUSTI nas po-
zvala prvni ddma estonské venerologické
scény, pani doktorka Airi Poder z Tartu
University - kongres se bude konat v es-
tonském Talinnu ve dnech 5.-7. 9. 2019.
O nékolik mésicu dfive, 14.-17. 6. 2019,
v kanadském Vancouveru se uskute¢ni
nejvétsi svétova vzdélavaci venerologicka
udalost, a to jiz 23. ro¢nik STI & HIV World
Congress.

Rada bych na tomto misté podékovala
Ceské akademii dermatovenerologie za
poskytnuti stipendia, diky kterému jsem
meéla moznost se IUSTI kongresu 2018 ja-
ko jediny reprezentant Ceska aktivné zi-
Castnit, byla to velmi cennd a pfinosna
zkuSenost, kterou jisté ve své dalsi praxi
zuro¢im.
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\‘ CESKA AKADEMIE DERMATOVENEROLOGIE - VYBOR

Zapis ze zasedani

Datum: 18. 5. 2018, 13-14 hodin

Misto: Hotel Pyramida, Praha 6

Pritomni: Vladimir Vaskt (VV), Miroslav Necas (MN), Veronika
Slonkova (VS), Hana Tomkova (HT), Jana Hercogova (JH)
Omluveni: Strejcek, Policarova, Pohiinek, Zelenkova

1. INFORMACE O SPOLUPRACI S €DS JEP

JH informovala vybor, Ze odeslala pozvani ke spolecnému jednani
naseho vyboru a vyboru €DS k nastaveni spoluprace (viz mailova
informace). ProtoZe nedostala odpovéd, odeslala stejné pozvani
doporucené postou predsedovi CDS na adresu sidla CLS JEP.
NeobdrzZela Zadnou odpovéd. V zdpise na webu www.derm.czje
uvedeno, Ze vybor CDS dopis projednal, Ze se setkanim souhlasi,
ale az poté, co bude staZena Zaloba JH na CLS JEP.

JH informovala ¢leny vyboru CADV, Ze Zaloba na CDS je jeji osob-
ni, netyka se zidnych aktivit CADV. Nicméné nabizi komukoli
zvyboru i dal$ich élenti CADV, aby se ujali vedeni CADV - pokud
je jeji osoba problémem v dal$im jednani. Z diskuse vyplynulo
povétfeni JH vyborem Akademie, aby znovu napsala dopis vyboru
CDS a pozadala opakované o spole¢nou schtizku. Spoluprice mezi
obéma odbornymi spole¢nostmi by byla prospésna celému oboru.

2. STAV CLENSKE ZAKLADNY

CADV ma 742 ¢lenti, polet ¢lent stile roste.

3. EKONOMIKA

Na tucétech CADV ops a zs je dohromady 1760 405 K¢, bude tim
pokryt ndklad na vydani ucebnice. Podrobna zprava byla publi-
kovana v casopise.

4. ROZESILKA MATERIALU NA ZADOST FIREM

JH pozadala vybor Akademie o navrh vySe poplatku, pokud exter-
ni subjekt (obvykle firma plsobici v dermatologii) zada rozeslat
své informace. Tentokrat se jedna o firmu vyrabéjici vyukové
pomtcky pro dermatology vambulancich. Odsouhlasena ¢astka
50 000 K¢.

5. CESTNE CLENSTVIi, CENY

Vybor souhlasi s navrhem, aby cestné ¢lenstvi CADV bylo na
spolefenském veleru udéleno MUDr. Stépance Capkové, prim.
MUDr. Slavomiru Urbancekovi, CSc., a Prof. Milosi Nikolicovi,
MD (Bélehrad).

Zapsala Jana Hercogova

Ceska dermatovenerologie 2018, 8, ¢. 2

vyboru CADV

6. 24. NARODNIi DERMATOLOGICKY KONGRES

Pritomni vyslovili uspokojeni nad dosavadnim pribéhem kon-
gresu, poctem ucastniki i sponzord.

7. 3. NARODNI VENEROLOGICKY KONGRES

Misto konani bude Hradec Kralové, Galerie Petrof, datum 5. 10.
2018. Program bude pfipraven do konce Cervna.

Evropska legislativa k ochrané osobnich tidaji bude fesena pro-
stfednictvim registra¢niho systému gReception, kterd ma na
starosti komunikaci se ¢leny. Spole¢nost zaslala dodatek ke
smlouvé s CADV, ktery umozni toto vyfesit.

9. CASOPIS CESKA DERMATOVENEROLOGIE

JH prosi o zasilani odbornych sdéleni vyhradné nasemu casopisu.

10. STIPENDIUM K UCASTI NA
IUSTI KONGRESU V DUBLINU

MUDr. Barbora Klubalova se obratila na MN s zadosti o stipendi-
um Kk tcasti na kongresu IUSTI (vyhlaSeno v leto$nim casopise),
kde ji byl prijat abstrakt. Vybor souhlasi s thradou nakladi
oproti pfedloZzenym dokladm. Pozadame dr. Klubalovou o pre-
zentaci sdéleni na dal$im kongresu Akademie a o zpravu z cesty
do ¢asopisu.

11. STIPENDIUM K UHRADE
CLENSTVI V EUROPEAN SOCIETY
OF PEDIATRIC DERMATOLOGY

Zatim pozadaly o thradu ¢lenstvi dvé kolegyné, v pfipadé zajmu
zbyva jesté osm mist.



CESKA AKADEMIE DERMATOVENEROLOGIE - AKCE e’.

Ceska akademie dermatovenerologie 2018-2019

12.-15. 9. 2018

26TH EADV CONGRESS

Misto konani: Pafiz (Francie)

Poradatel: European Academy of Dermatology and
Venereology

Kontakt: www.eadv.org

5.10. 2018

3. NARODNi VENEROLOGICKY KONGRES

Misto konani: Hradec Kralové, Galerie Petrof
Poradatel: CADV, Dermatovenerologicka klinika 2. LF
UK a NNB, Klinika nemoci koznich a pohlavnich LF
UK a FN HK

Kontakt: dermatology@bulovka.cz, www.signify.cz

12.-13.10. 2018

PODZIMNi SKOLA DERMATOHISTOPATOLOGIE

Misto konani: Plzeh

Pofadatel: Ceska akademie dermatovenerologie,
Dermatovenerologicka klinika 2. LF UK a NNB
Kontakt: dermatology@bulovka.cz, www.dermanet.eu

28.11. 2018 (14.00 hod.)

44. PRAZSKY KAZUISTICKY SEMINAR

Misto konani: Praha, Nemocnice Na Bulovce
Poradatel: Dermatovenerologicka klinika 2. LF UK
aNNB

Kontakt: dermatology@bulovka.cz

30.11. 2018

BRNENSKY DEN ANTONINA TRYBA

Misto konani: Brno

Pofadatel: Ceska akademie dermatovenerologie,
Dermatovenerologicka klinika MU a NUSA

Kontakt: vladimirvasku@fnusa.cz, www.dermanet.eu
Biezen 2019

JARNI SKOLA DERMATOHISTOPATOLOGIE

Misto konani: Plzen

Pofadatel: Ceska akademie dermatovenerologie,
Dermatovenerologicka klinika 2. LF UK a NNB
Kontakt: dermatology@bulovka.cz, www.dermanet.eu

24.5.2019 NOVE

myDERMATOLOGY

Misto konani: Praha, Rudolfova galerie

Poradatel: Dermatovenerologicka klinika 2. LF UK
a NNB, Ceska akademie dermatovenerologie
Kontakt: dermatology@bulovka.cz,
www.dermasympozium.cz

22.-23.11. 2019

25. NARODNi DERMATOLOGICKY KONGRES

Misto kondani: Brno

Pofadatel: Ceska akademie dermatovenerologie,
Dermatovenerologicka klinika MU a NUSA

Kontakt: vladimirvasku@fnusa.cz, www.dermanet.eu,
www.dermasympozium.cz

Zadosti o stipendia na uvedené akce pfi aktivni ti¢asti zaslete:

dermatology@bulovka.cz nebo k rukdm as. MUDr. M. Necase, Ph.D.: miroslav.necas@fnusa.cz

Portal moderni dermatologie pro laickou vefejnost: WWW.DERMANET.CZ

Portal pro odbornou vefejnost: WWW.DERMANET.EU

Ceska dermatovenerologie 2018, 8, ¢. 2
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&‘. CESKA AKADEMIE DERMATOVENEROLOGIE - AKCE

Dermatovenerologicka klinika 2. LF UK a Nemocnice Na Bulovce, Praha
Klinika nemoci koZnich a pohlavnich LF UK a FN Hradec Kralové
Ceska akademie dermatovenerologie o.p.s.

3. NARODNI VENEROLOGICKY KONGRES

PETROF Gallery, Hradec Kralové
Patek 5.10.2018
Vazené kolegyné, vazeni kolegové,

dovolujeme si Vas pozvat na 3. NARODNI VENEROLOGICKY KONGRES, ktery se bude konat
v Hradci Kralové v Petrof Gallery.

Odborni garanti:
Prof. MUDr. Jana Hercogova, CSc.,, MHA
Doc. MUDr. Miloslav Salavec, CSc.

Predseda odborného programu:
MUDr. Filip Rob, Ph.D.

Tato akce je hodnocena kredity CLK a CAS.
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CESKA AKADEMIE DERMATOVENEROLOGIE - AKCE e’.

Bloky a témata kongresu
Blok I - Pohlavni choroby v regionech CR
Blok II - Kazuistiky
Blok III - Interdisciplinarni venerologie
Blok IV - Aktualni venerologicka témata

Predpokladané zahajeni: patek 5. 10. 2018 v 9:50 (registrace od 9:00)
Predpokladané ukonceni: patek 5. 10. 2018 v 16:30

Misto konani: Petrof Gallery, Na Brné 2136/4, Hradec Kralové, PSC 500 06

Prihlasky: do patku 21. 9. 2018 formou registracniho formulare umisténého na
www.signify.cz, zdloZka Registrace

Registracni poplatky:
- 300 K¢ ¢len Akademie
- 800 K¢ neclen Akademie

Registracni poplatek je nutné v plné vysi uhradit nejpozdéji do 28. 9. 2018 na zakladé
zalohové faktury, ktera bude zaslana emailem po vyplnéni registracniho formulare.

S pripadnymi dotazy ohledné technického zajiSténi, plateb ucastnikili a sponzort, registrace
kontaktujte koordinatora akce:

SIGNIFY production s. r. o.

se sidlem Ladova 1049/13, 500 03 Hradec Kralové I1C: 04816021 DIC: CZ04816021
korespondencni adresa pro zasilani smluv:

Rybova 1905/25, 500 09 Hradec Kralové

Jaroslav Filip - koordinator, tel. 606 051 140, jaroslav.filip@signify.cz

Mgr. Lea Oesterreicher - registrace a fakturace, tel. 602 392 583, lea.oesterr@signify.cz
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CESKA AKADEMIE DERMATOVENEROLOGIE - AKCE

3. NARODNI VENEROLOGICKY KONGRES
Patek 5.10.2018
PETROF Gallery, Hradec Kralové

Zastitu nad kongresem prevzali:

Prof. MUDTr. Vladimir Pali¢ka, CSc, dr.h.c. - Reditel FNHK - pokud bude potvrzeno
Prof. MUDr. RNDr. Miroslav Cervinka, CSc. - Dékan LF HK - pokud bude potvrzeno

Poradatelé:

Dermatovenerologicka klinika 2. LF UK a Nemocnice Na Bulovce, Praha

PROGRAM
09:00-09:50

09:50-10:00

10:00-11:15
10:00-10:25

10:25-10:50

10:50-11:15

11:15-11:30

11:30-12:30

12:30-13:15

13:15-14:55
13:15-13:40

13:40-14:05

Klinika nemoci koZnich a pohlavnich LF UK a FN Hradec Kralové

Ceské akademie dermatovenerologie o. p. s.

Odborni garanti:
Prof. MUDr. Jana Hercogov4, CSc.,, MHA
Doc. MUDr. Miloslav Salavec, CSc.

Predseda odborného programu:
MUDr. Filip Rob, Ph.D.

Kredity CLK, CAS

Registrace
Zahajeni kongresu

Blok I - Pohlavni choroby v regionech CR

Epidemiologie vybranych STI (syfilis, kapavka) ve vychodoceském regionu v
letech 1981-2018 (doc. MUDr. M. Salavec, CSc., MUDr. K. Hamakova - Klinika
nemoci koznich a pohlavnich Fakultni Nemocnice Hradec Kralové)
Rezistence gonokoki - TBD

Venerologické perly z Moravy (MUDr. Radim Strnadel - Dermatologicka
klinika Brno Bohunice)

Prestavka na kavu
Blok II - Kazuistiky
Obéd

Blok III - Interdisciplinarni venerologie

TBD (MUDr. Premysl Prochazka - Venerologickd ambulance Medicentrum
S.1.0.)
Laboratorni diagnostika tropickych STI (MUDr. Hana Zakoucka - Narodni
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15:10-16:40
15:10-15:35

15:40-16:00

16:00-16:20

16:20-16:30

16:20

CESKA AKADEMIE DERMATOVENEROLOGIE - AKCE e’.

Blok IV - Aktualni venerologicka témata

Preexpozi¢ni profylaxe HIV (MUDr. Dan Vesely - Klinika infek¢nich nemoci
1. LF UK a Nemocnice Na Bulovce, Praha)

Dermatovenerologicka péce o HIV pozitivni pacienty (MUDr. Filip Rob, Ph.D.
- Dermatovenerologicka klinika 2. LF UK a Nemocnice Na Bulovce, Praha)
Exotické infekce s moznym sexualnim prenosem (MUDr. Milan Trojanek,
Ph.D. - Klinika infek¢nich nemoci 2. LF UK a Nemocnice Na Bulovce, Praha)
Esteticka venerologie? (Prof. MUDr. Jana Hercogova, CSc., MHA -
Dermatovenerologicka klinika 2. LF UK a Nemocnice Na Bulovce, Praha)

Ukonceni kongresu

Ceska dermatovenerologie 2018, 8, ¢. 2
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Otazky k tématu
Fibrozni hypertrofie a nadory

VEDOMOSTNI TEST

Test hodnocen 2 kredity systému celozivotniho vzdélavani Ceské Iékaiské komory.

a)
b)
c)

d)

2.
a)
b)
c)

d)

a)
b)
c)
d)

4,
a)
b)

)
d)

a)
b)
c)
d)

a)
b)
c)
d)

Mezi détské fibromatozy
nepatfi:

détska digitalni fibromatéza,
agresivni infantilni fibromatéza,
kalcifikujici aponeuroticky
fibrom,

juvenilni juxtaartikularni
fibromatoza.

Dupuytrenova kontraktura:

se vyskytuje u déti,

je unilateralni,

byva asociovana

s tylositas articuli,

odpovida vzdy na intralezionalni
aplikaci kortikosteroida.

. Nejcastéjsi lokalizace

desmoidu je:
extenzorova plocha paZi,
podbrisek,

pfedni strana hrudniku,
bérce.

Hypertroficka jizva:
vznika v misté poranéni,
muiiZe vznikat i mimo
mista poranéni,

pomalu trvale roste,
spontanné vymizi.

Fibroepitelovy polyp
postihuje nejcastéji:
obézni,

gravidni,

diabetiky,

osoby star$i 70 let.

Fibrofolikulomy se
vyskytuji pfi syndromu:
Cowdenové,

Lynchovu,
Birtovu-Hoggovu-Dubéovu,
Leserovu-Trélatovu.

7. Nejcastéjsi mezenchymalni
nador je:

a) fibroma molle,

b) histiocytom,

c) angiofibrom,

d) angiom.

8. Sklerotizujici hemagiom
je varianta:

a) dermatofibromu,

b) fibrofolikulomu,

c) keloidu,

d) angiokeratomu.

9. Dermatomyofibrom
se vyskytuje u:
a) star$ich muZzi na bércich,
b) mlads$ich muza na predloktich,
c) starSich Zen na hrudniku,
d) mladS$ich Zen na ramenou.

10. Dermatofibrosarcoma
protuberans je
typicky ve véku:

a) 20-30 let,

b) 30-40 let,

c) 40-50 let,

d) 50-60 let.

11. Lé¢ba dermatofibrosarcoma
protuberans spociva v:
a) totalni excizi s lemem 1cm,
b) totalni excizi s lemem 2 cm,
c) totalni excizislemem 2 cm
a radioterapii,
d) totalni excizi bez lemu.

12, Mezi nadory s nizkym
metastatickym
potenciilem patfi:

a) dermatofibrosarcoma
protuberans,

b) atypicky fibroxantom,

c) maligni fibrézni histiocytom,

d) epiteloidni sarkom.

13.

a)
b)

c)
d)

14,

a)
b)

c)
d)

15.

a)
b)
c)
d)

16.

a)
b)
c)
d)

17.
a)
b)
c)
d)
18.

a)
b)
c)
d)

Nejcastéjsi maligni
fibrézni tumor je:

atypicky fibroxantom,
dermatofibrosarcoma
protuberans,

maligni fibrézni histiocytom,
pleomorfni sarkom.

Marker CA-125 je typicky
pro:

atypicky fibroxantom,
dermatofibrosarcoma
protuberans,

maligni fibrézni histiocytom,
epiteloidni sarkom.

Maligni fibrézni histiocytom
metastazuje u:

tfetiny,

ctvrtiny,

pétiny,

poloviny nemocnych.

Maligni fibrézni histiocytom
metastazuje do:

mozku,

lymfatickych uzlin,
viscerdlnich organt,

kosti.

Atypicky fibroxantom:
metastazuje ziidka,
vyskytuje se na kuzi
exponované slunci,
nejcastéji je na krku

a obliceji,

nejcastéji je na bércich.

Dermatofibrosarcoma
protuberans metastazuje:
velmi vzacné,

lymfogenné,
hematogenné,

per continuitatem.
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‘9 VEDOMOSTNI TEST

19. Keloid: Reseni testu z ¢isla 1/2018: Vitézové testu 1/2018:
a) vznika v misté poranéni, 1c, 2abd, 3ab, 4ad, 5d, 6D, 7a, 8bcd, MUDr. Iva TuSlova

b) byva nad sternem, 9cd, 10D, 1lacd, 12abc, 13abcd, 14D, MUDr. Simona Fiilop
¢) vznika i mimo poranéni, 15abc, 16a, 17bc,18bc, 19bd, 20ac MUDr. Hana Smirova

d) vznika po postipani.

20.Détska digitalni fibromatoéza:

a) vznika ve $kolnim véku,

b) vznika v prvnim roce Zivota,

c) spotanneé involuje,

d) muze vést k Dupuytrenové
kontraktufte.

VazZeni kolegové,

veo

své odpovédi zasilejte nejpozdéji do 31. 8. 2018 na adresu dermatology@bulovka.cz. Tfi nej-
rychlejsi fesitelé obdrzi registraci na 25. narodni dermatologicky kongres.

Odpovédni listek testu znalosti Ceska dermatovenerologie 2/2018

Vazeni Ctenari,

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

Otazka Otazka Otazka 11 Otézka 16
Otazka Otazka Otézka 12 Otézka 17
Otazka Otazka Otazka 13 Otézka 18
Otazka Otazka Otazka 14 Otazka 19
Otazka Otazka 1 Otazka 15 Otézka 20
Titul, kfestnijméno, prjmenti:.......coviiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiie e eeiiiiiaeeeas Vyplnény odpovédnilistek oskenujte a zaslete elek-
ULECE, CP: ettt ettt et e e e e e e e e e e e e e e e e e tronicky na adresu:
1 (= e PPN
PO ittt et dermatology@bulovka.cz
)2 = Tele) 4 1 C - TP
(@576 o PPt

Telefomn, e-TNail: ..ottt ittt ittt et e e,

VSechny tyto poloZKy jsou povinné.

Inzerce xxxxxxx ¥ ¥

Inzerce A181001162¥
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