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1. NARODNI VENEROLOGICKY KONGRES

Misto konani: Praha, Nemocnice Na Bulovce

Termin: 23.-24. z&fi 2016 _ gelkads,

Poradatelé: Dermatovenerologicka klinika 2. LF UK a NNB, © Q ®
Ceskd akademie dermatovenerologie %%“ (-g

Odborny garant: prof. MUDr. Jana Hercogova, CSc., MHA tovenes

Predseda védeckého programu: MUDr. Filip Rob

Kongres u pfrilezitosti 80. vyroci zalozeni Nemochnice Na Bulovce v Praze

PATEK 23. 9. 2016

12:00-13:00 Registrace

13:00-13:15 Zahajeni kongresu

13:15-15:00 STI - minulost, sou¢asnost, budoucnost

13:15-13:35 Historie venerologie v CR a ve svété (MUDr. Zuzana Kruzicova, Ph.D.)

13:35-13:55 Je téma STl v CR a Evropé aktualni? (prof. MUDr. Jana Hercogovd, CSc.)

13:55-14:10 Registr pohlavnich nemoci (MUDr. Pavel Slezak)

14:10-14:30 Venerologicka péce o prostitutky a pornoherce (MUDr. Premysl Prochazka)

14:30-15:00 Motivacni faktory sexualni promiskuity a rizikového sexu (doc. MUDr. Jaroslav Zvéfina, CSc.)

15:20-16:40 HIV, HSV, hepatitidy 5

15:20-15:40 HIV infekce a sexudlné prenosné hepatitidy v CR (MUDr. David Jilich)

15:40-16:00 HIV - symptomy, klasifikace, moznosti terapie (doc. MUDr. Ladislav Machala, Ph.D.)

16:00-16:20 Transmise HIV infekce, postexpozi¢ni profylaxe (MUD. Dan Vesely)

16:20-16:40 HSV infekce anogenitalni oblasti (TBA)

16:45-17:45 Kazuistiky

SOBOTA 24. 9. 2016

09:00-10:45 Syfilis a gonokokové infekce

09:00-09:30  Syfilis - diagnostika, terapie, péce o pacienty (MUDr. Hana Zakoucka)

09:30-09:50  Syfilis u HIV pozitivnich pacient(, systémové komplikace (MUDr. Filip Rob)

09:50-10:20 Gonokokové infekce - diagnostika, terapie, zajimavé pfipady z praxe (MUDr. Radim Strnadel)

10:20-10:45 Testovani antibiotické citlivosti gonokok( (MUDr. Vaclav Vanis)

11:00-12:10 Point-of-care testy, proktitidy, LGV

11:00-11:20 Point-of-care testy ve venerologii (TBA)

11:20-11:40 Proktitidy z pohledu proktologa (TBA)

11:40-12:10 Lymphogranuloma venereum (MUDr. Katefina Jlzlova, Ph.D.)

13:00-14:20 Urogenitalni chlamydiové infekce

13:00-13:20 Chlamydiové infekce z pohledu urologa (TBA)

13:20-13:40 Chlamydiové infekce z pohledu gynekologa (doc. MUDr. Jaromir Masata, Ph.D.)

13:40-14:00 Chlamydiové infekce z pohledu venerologa (TBA)

14:00-14:20 Mykoplazmové a ureaplazmové infekce (doc. MUDr. Miroslav Salavec, CSc.)

14:40-16:00 HPV infekce S
14:40-15:00 Charakteristika HPV infekce a moznosti jeji diagnostiky (RNDr. Ruth Tachezy, Ph.D.) 5
15:00-15:20 HPV infekce v praxi (TBA) g
15:20-15:40 GenitdIni bradavice - management a novinky v [é¢bé (TBA) =
15:40-16:00 HPV vakcinace a jeji dopad (prof. MUDr. Roman Prymula, CSc., Ph.D.) 8
16:00 Ukonceni kongresu, vyhlaseni cen a

Registraéni poplatky: )

Lékai: 500,- K¢ (Clen CADV), 800,- K& (neclen CADV)

Rezident (¢len CADV) registrovany do 31. 8. 2016: zdarma

Informace: pani Katefina Lorencova, tel. 26608 2359, mail: dermatology@bulovka.cz
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Foto na obdlce: MUDr. Denisa Kacerovskd, Ph.D.,
Biopticka laboratof s. r. 0., Plzen (histologie),
klinické foto z archivu Dermatovenerologické kliniky
Nemocnice Na Bulovce

Milé kolegyné, mili kolegové,

s ¢ervnovym druhym ¢islem naseho ¢aso-
pisu se nezadrzitelné blizi prazdniny. V le-
to$nim prvnim pilroce jsme toho jako od-
bornd spolecnost hodné stihli. Usporadali
jsme 22. nadrodni dermatologicky kongres
v krasnych prostorach hotelu Hilton v cen-
tru Prahy, kde jsme diskutovali iplné no-
va témata - komplikovaného a akutniho
pacienta v dermatologii. Kongres byl tra-
dicné mezioborovy, se §pickovymi pfedna-
Sejicimi, v€etné zahrani¢nich. Nevim jak
vam, ale mné se vzdycky libi si odnést néco
praktického, co jsem do té doby nevédéla.
Letos jsem si hlavné uvédomila, jak jsou
nase znalosti netplné, jak vlastné nevime,
co je pro nemocného lepsi. Zménit imuno-
supresivni terapii, jak jsme slySeli od prof.
Hofbauera a jak doporucuji mezinarodni
,guidelines“, nebo jen provadét Castéji dis-
penzarni kontroly, abychom vcas odhalili
kozni nadory? ProtoZe vymeénit imuno-
supresivum u pacienta po transplanta-
ci prakticky nelze, jak ndm vysvétlil pan
prof. Viklicky. Opét jsem si pti pfedndsce
pani prof. Dolezalové uvédomila, jak malo
umime vzacné kozni nemoci a syndromy,
se kterymi se denné nepotkavame. A jak
se 1i§i nds nahled na choroby, které jsou
dlouho znamé, jako napf. tézké lékové
exantémy.

Celé jaro bylo na nasi klinice ve znameni
rezidentdi. Vim, Ze se mozna chtéli pred
atestaci prosté ukazat, ale také jsem vidéla
velky zdjem o to, co na klinice délame.
Jsem rada, Ze kombinace stiZe na am-
bulancich i 1iZkové Casti s teoretickymi
prednaskami, které zahrnovaly nova ne-
bo obtizna témata, se ukazala optimalni.
O praktickém piinosu dermatohistopa-
tologického kurzu v Plzni ani nemluvé.
A tvari v tvaf zkousenym koleglim na ates-
tacni zkousce jsem si znovu uvédomila, Ze
Uspésné sloZeni ¢i neslozZeni atestace zavisi
predevs§im na nas starych ¢i starSich. Jak
mladé kolegy vedeme, ucime, opravuje-
me, zkratka vychovavame. Sama si vzpo-
mindm na své zac¢atky nal. kozni klinice 1.
LF UK, ktera se nachazela ve druhém patie
nad uzavienym venerologickym oddéle-
nim v ulici U Apolinafe. Byli jsme hozeni
do vody. Pan profesor mi fekl, Ze prvniho

EDITORIAL \‘

ptlroku nds necha, a ,,potom z nas udéla
dermatology“. V praxi to ale bylo jinak.
Na vizité asi za mésic po mém nastupu po
promoci se mne na pokoji pfed pacientem
zeptal, jaka je pfima imunofluorescen-
ce u pemfigu. Bylo mi to hrozné trapné,
nevédéla jsem to. Poté, co jsme vysli z po-
koje na chodbu, zeptal se postupné vsech
pritomnych kolegii, od nejmladsiho po
nejstarsi. Nevédél to nikdo, takze nam to
pan profesor fekl. Jiz tehdy jsem védéla,
Ze pred pacienty musime byt vSichni na
»jedné lodi“. A Ze otazky se maji klast jen
mezi 1ékafi. Na pana profesora jsem se
ale s odstupem casu nezlobila. Dokonce,
kdyzZ jsem odchdazela na Bulovku, se se
mnou loucil slovy ,,vas bude pro Bulovku
Skoda“, coZ jsem vzala jako nejvétsi vyzna-
menani. Ke zplsobu vychovy bych se ale
chtéla jesté vratit, protoZze mym prvnim
ucitelem byl vedouci 1ékart lazkové ¢as-
ti - pan asistent Strejcek. Ten mne naucil
zakladni postupy, jak napt. casto kontro-
lovat laboratof u konkrétnich nemoci, jak
spravné psat pfijmy a propusténi, mohla
jsem mu zavolat, kdyZz jsem si nebyla jista,
co délat. A pravé ochota pomoci a poradit
se na dal$im pracovisti se Na Bulovce jaksi
nepéstovala. Kazdy si vice méné musel
umeét poradit sam. Jsem proto rada, Ze to
davno neni pravda. Raduji se z ispécht
mych kolegli a véfim, Ze nékdy oceni, Ze
pracovali na nasi klinice. Kdo vi. V kaz-
dém pripadé nase klinika slavi za rok 80
let od svého zalozeni. Proto v pti§tim roce
usporadame konferenci k tomuto vyroci.
Ale to az za rok. Nyni si vas dovoluji po-
zvat 23.-24. zafi na venerologicky kongres.
Program sestaveny kolegou Filipem Robem
bude urcité obohacujici.

Vam pfeji krasné 1éto, dostatek odpocin-
ku, nacerpani sil a hodné zdravi!

Vase Jana Hercogova

Ceska dermatovenerologie 2016, 6, ¢. 2
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SEROVE HLADINY o
VITAMINU D NEODPOVIDAJI
TiZI ATOPICKE DERMATITIDY

Klinické a epidemiologické studie pfedpo-
kladaly vztah mezi deficitem vitaminu D
a tiz{ atopické dermatitidy. Dalsi studie
potom i misto suplementace vitaminu D
v adjuvantni 1é¢bé ekzému, ale jini autori
podobny vztah nepozorovali. Proto se au-
tofi této studie rozhodli tématu vénovat.
V roce 2013 provedli v nemocnici v Curitiba
v Brazilii studii u 105 détskych pacientti do
14 let véku. V ramci studie byli pacienti vySet-
feni klinicky, byla urcena tiZe onemocnéni
pomoci §kaly podle Hanifina a Rajky (mirna
atopicka dermatitid do 20 SCORAD, stfedné
tézka 25-50, tézka nad 50) a byl proveden
odbér krve na stanoveni hladiny vitaminu D.
Vysledky: Prameérna hodnota skére
SCORAD byla 27,9 a mirny stuperl ato-
pické dermatitidy byl diagnostikovan
u 55,2 % pacientii, stfedné tézka derma-
titida u 22,8 % a tézky ekzém u 21,9 %
déti. Deficit vitaminu D byl pozorovan
u42,9 % pacienti, nizké hladiny vitaminu
Du42,9 % anormalni hladiny vitaminu D
u 14,2 % nemocnych. Primérna vyse hla-
diny vitaminu D (25-hydroxyvitaminu D)
byla 21,7 ng/ml. U skupiny déti s lehkou
dermatitidou byla tato primérna hladina
22,1 ng/ml, u stfedné tézkého ekzému
20,8 ng/mlaunemocnych s téZkou formou
atopické dermatitidy 21,9 ng/ml. Nebyla
pozorovana zadna zavislost mezi tizi one-
mocnéni a hladinou vitaminu D v séru.
Vitamin D ma ucinek imunomodulac-
ni a ovliviiuje homeostazu kalcia. Jeho
hladinu ovliviiuje fada faktord, napft.
geografické ukazatele, dieta, sezénnost,
tiZe onemocnéni i jeho samotna terapie.
Curitiba ma nejméné slune¢nich dnd v ro-
ce v Brazilii. V roce 2013 bylo v Curitiba
116 slune¢nich dnia (ve stejném roce
bylo v New Yorku slunec¢nich dnti 184,
v Londyné 142, v Praze 143 a v Berliné 134).
Neni ani konsenzus v hodnoceni normal-
nich hodnot hladiny vitaminu D, ale hod-
noty nad 30 ng/ml (které byly ve studii hod-
noceny jako dostatec¢né) klinicky ovliviiuji
prubéh alergickych onemocnéni.

Zavér: Hladiny vitaminu D u détskych pa-
cientl s atopickou dermatitidou byly sni-
Zené, ale nekorelovaly s tizi onemocnéni.
Je tfeba dal$ich studii véetné takovych,
které by zhodnotily efekt suplementace
vitaminu D na terapii ekzému.

ROBL, R., UBER, M., ABAGGE, KT., et al. Serum vi-
tamin D levels not associated with atopic dermatitis
severity. Pediat Dermatol, 2016, 33, p. 283-288.

DOPORUCENI EVROPSKEHO
KULATEHO STOLU L
VENOVANEHO SPRAVNE PECI
O ZDRAVOU DETSKOU KuzlI
Cisténi kiiZze je zakladem péce o détskou
pokozZku, nebot muZe vést k poruse koz-
ni bariéry a manifestaci napt. atopické
dermatitidy. Prvni evropsky kulaty stil
se konal v roce 2009, jeho vysledky byly
publikovany (JEADV, 2009, 23, p. 751-759).
Panel expert zrevidoval a doporucil v péci
o zdravou kiizi donosenych déti nasledujici
kroky.

Prvni ocista kliZze: Na rozdil od prvniho
doporuceni v roce 2009 panel expert ne-
doporucuje myti vodou, ale otfeni kiize
suchym ru¢nikem. Voda se doporucuje jen
pri vétsim znecisténi. Prvni koupel by se
meéla provést poté, co se stabilizuje télesna
teplota novorozence. Optimalné by mél
koupel provadét oSetfujici zdravotnicky
persondl v rukavicich.

Pravidelné koupani: Novorozenci se mo-
hou koupat a vecerni koupel by méla byt
rutinni soucasti péce. Koupel je mozna
i pfed odloucenim pupecni $ntry a neni
horsi nez ocista pahylu pomoci alkoholo-
vého roztoku. Doba koupele novorozence
by méla byt mezi 5-10 minutami, u star-
§ich déti je mozna koupel po delsi dobu.
Frekvence koupani by méla byt minimalné
2-3krat tydné.

Bezpecnost: V domacim prostredi staci
udrzovat hracky cisté, ale v nemocnici
je tfeba je dezinfikovat, aby se zabranilo
Sifeni nozokomialnich infekci. Teplota
mistnosti by pfi koupani méla byt do 24 °C.
OSetfeni po koupeli: Po koupeli by se mél
novorozenec prikryt, aby mohlo dojit k po-
Kklesu télesné teploty béhem asi 10 minut.
Je dulezité rozliSit, zda ma novorozenec
jen fyziologickou, suchou kiiZi, nebo mu-
Ze vyvinout znamky ekzému ¢i plenkové
dermatitidy. Jak zdravotnici, tak rodice by
méli rozliSovat mezi mydly a syntetickymi
detergenty, tj. syndety.

Mydla jsou soli mastnych kyselin a ¢istici
prostfedky na bazi mydel maji alkalic-
ké pH (pH 10). Kusova mydla a tekuté
Cistici prostfedky na bazi mydel mohou
odstranit prirozeny hydratacni faktor
kiize (NMF) a lipidy z kiiZe, a tim pliso-
bit iritaci, zarudnuti a svédéni. Naproti
tomu vétsina syndetdl je pH neutrdlnich
nebo kyselych a méné kazi drazdi. Proto
produkty oznacené jako ,mydla“ by ne-
mély byt u déti pouzivany. Tekuté Cistici
prostfedky jsou dobfe tolerovany a nejsou
horsi nez pouzivani samotné vody, neo-
vliviiuji funkci kozni bariéry a nebrani
maturaci kiZze u donoSenych déti.

SUCCUS

Péce o kliZi pod plenami: KiZze ma byt udr-
Zovana sucha a ¢ista a pleny by se mély
ménit co nejcastéji. Prodlouzeni doby, kdy
je kliZe vlhka, zvySuje moZnost poruseni
kize, mikrobidalniho osidleni. Proto se
ma kiiZe osusit na vzduchu nebo suchym
ru¢nikem. V klinickych studiich nebyly
shledany vyhody ani nevyhody pouZziva-
ni ubrouskl versus omyvani kiize vodou.
Cistici ubrousky ale museji byt vyrobeny
specidlné pro déti, mély by mit mirné ky-
selé pH a neobsahovat alkohol, fragrance,
esencialni oleje, mydlo ani detergenty.
ProtoZe jsou ubrousky optimalnim prostfe-
dim pro rtist mikrob®, museji obsahovat
schvalené konzervanty. Je tfeba pamatovat
na moznost vzniku kontaktni alergické
dermatitidy na methylisothyazolin, ktery
se ve vlhkych ubrouscich pouziva.

Emoliencia: Na zdkladé studii ukazuji-
cich pozitivni efekt emoliencii u paci-
entll s atopickou dermatitidou se dopo-
rucuje pouzivat emoliencia po koupeli,
minimalné 2krat tydné. Volba emolien-
cia by méla odpovidat geografické poloze
a ro¢nimu obdobi (vice lipidta ve vodé
v chladném pocasi, vice vody v tucich
v teplej$im). Emoliencia by se méla ap-
likovat v tenké vrstvé, pozornost je tfeba
vénovat zahybim k{Ze a oblasti kolem
ust. V pripadé pritomnosti pfiznakd neo-
natalni nebo détské akné se emoliencia
na postiZzené plochy nemaji pouzivat, aby
nedoslo k okluzi a zhorSeni klinickych
projevil.

Pouzivani olejii: Neexistuji studie, které
by zhodnotily efekt olejd na k{izi nebo
pridavanych do koupele. Rostlinné oleje
jsou navic chemicky heterogenni a pod-
1éhaji oxidaci. Oleje magistraliter pfipra-
vené, vCetné minerdlnich, jsou stabilni
a inertni a jsou povazovany za bezpecné,
zlepSuji hydrataci stratum corneum. Proto
se doporucuji v tenké vrstvé pro oSetfeni
tranzitorni suchosti kiize (fyziologické)
nebo do koupele.

Zakladni péce o détskou kizi je dllezita,
ale jak zdravotnici, tak rodice jsou casto
mylné informovani o tom, jak ji provadét.
Méli by si zvolit rutinni postup, ve kterém
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bud zvoli jen vodu, nebo pouzivani ¢isticich
prostfedkd, ubrouskd, emoliencii a olejd.

BLUME-PEYTAVI, U., LAVENDER, T.,
JENEROWICZ, D., et al. J. Recommendations from
a European roundtable meeting on best practice
healthy infant skin care. Pediat Dermatol, 2016, 33,
p. 311-321.

SEROVA HLADINA MIR-16:
POTENCIALNI BIOMARKER
PROGNOZY MELANOMU

Z hlediska prognézy jsou pacienti s me-
lanomem klasifikovani do ¢tyf skupin.
Stadia I a II mohou byt 1é¢ena pouze chi-
rurgicky, ale nemocni ve stadiu IV maji
Spatnou prognoézu s desetiletym prezitim

Ceska dermatovenerologie 2016, 6, ¢. 2

nepresahujicim 20 %. Pri stanovovani
stadia onemocnéni se uzivaji tloustka tu-
moru, pfitomnost ulcerace a mitoticka
aktivita. Nicméné vzhledem ke genetické
heterogenité nddorti to nestaci. V posledni
dobé se jako nezavislé prognostické faktory
zvazuji biomarkery, jako jsou Ki-67, proli-
fera¢ni jaderny antigen ¢i matrix metalo-
proteindza 2.

MicroRNA (miRNAs) jsou tfida malych
RNA, které negativné reguluji expresi
posttranskripénich genti. K dysregulaci
dochézi v pribéhu karcinogeneze. Navic
jsou za extrémnich situaci miRNA pfitom-
ny v cirkulaci, a proto se staly ukazateli
progrese a prognézy u riznych nadord.
V pfipadé melanomu bylo v souvislosti
s progresi nadoru popsano nékolik miRNA
(mi-R-206, miR-211 a mi-R125D).

Autofi provedli studii sérovych miRNAs
nejprve u 20 pacientli s melanomem
a u 20 kontrol a zjistili nejméné trojna-
sobné zmény v hladinach 40 sérovych
miRNA, vCetné miR-16. Poté provedli va-
lidaci sérovych hladin miR-16 u 120 paci-
entli s melanomem a prostudovali klinicka
alaboratorni data téchto pacientd. Zjistili,
Ze hladiny miR-16 byly u nemocnych s me-
lanomem vyznamné sniZené, navic zavi-
sely na tloustce nadoru, na pritomnosti

ulcerace, stadiu onemocnéni a na expresi
Ki-67 ve tkani. Také prokazali, Ze hladina
miR-16 mlZe nezavisle predikovat preziti
nemocného.

Podle poslednich studii je zfejmé, Ze
miRNA lze detekovat nejen ze tkané, ale
také z krve. Mi-R16 lze stanovit snadno me-
todou PCR okamzité po stanoveni diagnoézy
maligniho melanomu. Autofi uzaviraji,
Ze ovlivnéni exprese miR-16 mize byt vy-
uzito v budouci terapii tohoto zhoubného
nadoru.

GUO, S., GUO, W., LI, S., et al. Serum miR-16: a po-
tential biomarker for predicting melanoma progno-
sis. J Investig Dermatol, 2016, 136, p. 985-993.

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



Epidermalni nekrolyza
(Stevensuv-Johnsonuv
syndrom a toxicka
epidermalni nekrolyza)

SOUHRN

Stevenstv-Johnson@v syndrom (SJS) a to-
xicka epidermalni nekrolyza (TEN) jsou
onemocnéni v ramci spektra zdvaznych
koznich nezddoucich reakci, zplisobena
nejcastéji hypersenzitivni reakci na nékte-
ré 1éky. Srelativné vysokou frekvenci se vy-
skytuje u imunosuprimovanych pacientd.

KLIiCOVA SLOVA

Stevenstiv-Johnsontv syndrom @ toxicka
epidermalni nekrolyza ® zavazné kozni
nezadouci reakce (SCAR) e celkovy
kozni povrch (BSA) ® SCORTEN skére

SUMMARY

Salavec, M. Epidermal necrolysis (Stevens-
Johnson syndrome and toxic epidermal ne-
crolysis)

Stevens-Johnson syndrome (SJS) and toxic
epidermal necrolysis (TEN) are diseases
from the severe cutaneous adverse reac-
tion spectrum, usually caused by a hyper-
sensitive reaction to some drugs. It often
appears in immunosuppressed patients.

KEY WORDS

Stevens-Johnson syndrome e toxic
epidermal necrolysis e severe cutaneous

adverse reactions (SCAR) ¢ body surface
area (BSA) « SCORTEN score

SYNONYMA

Syndroma Stevens-Johnson

Epidermolysis necrotisans combustiforme,
epidermolysis acuta toxica

Stevensiiv-Johnsoniiv syndrom, toxickd epidermdin{
nekrolyza

angl. Stevens-Johnson syndrome, Toxic epidermal
necrolysis

ném. Stevens-Johnson Syndrom, toxische epidermale
Nekrolyse

DEFINICE

Stevenstv-Johnsontiv syndrom (SJS)
a toxickad epidermdlni nekrolyza (TEN)
jsou onemocnéni v ramci spektra za-
vaznych koznich nezadoucich reakci
(Severe Cutaneous Adverse Reactions,
SCAR) postihujici kGzi a slizni¢ni
membrany. Jsou zpisobené nejcastéji
hypersenzitivni reakci na nékteré 1é-
ky (antibiotika, antikonvulziva ¢i ne-
steroidni protizanétlivé latky, Tab. 1),
vzacnéji byvaji parainfekéni pti infekci
herpes simplex a Mycoplasma pneumonie,
malignich nddorovych onemocnénich
a v souvislosti s vakcinaci u déti. S re-
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lativné vysokou frekvenci se vyskytu-
je u imunosuprimovanych pacientd,
zejména HIV-pozitivnich. Stevensiv-
-Johnsontiv syndrom bez postizeni klize
(sliznice, oc¢i-konjunktivy) se nazyval
Fuchs@v syndrom. Soucasti tohoto spek-
tra SCAR onemocnéni jsou i dalsi kli-
nické jednotky lisici se klinickymi pro-
jevy, prognézou a etiologii, jako napft.
erythema multiforme majus (EMM) ¢i
bulézni forma erythema multiforme.
Terminologie téchto zavaznych a Zivot
ohrozujicich stavii s postiZzenim kize
islizni¢nich membran nebyla az do kon-
senzu definovaného v roce 1993 konzis-
tentni. Klasifikace podle nového kon-
senzu byla s ispéchem uzita v nékterych
velkych epidemiologickych studiich pro-
vadénych v poslednich dekadach. Poprvé
tyto studie poskytly spolehlivé informa-
ce o demografickych datech a incidenci
SJS a TEN. V fadé kazuistik byly uvadény
Cetné 1éky spojované s indukci SJS a TEN,
nebyly ovSem dostupné odhady o riziku
vyvoje téchto jednotek pro specifické
1éky a lékové skupiny. Genetickd pre-
dispozice pacientii, u kterych dochazi
k vyvoji SCAR, se predpokladala jiz delsi
dobu, nicméné HLA alely asociované
se SJS/TEN a specifické pro urcité typy
1ékld v definovanych populacich byly
zjistény teprve nedavno. SJS a TEN jsou
charakterizovany kozZznim erytémem
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s tvorbou puchyfti rizného rozsahu, he-
moragickymi erozemi slizni¢nich mem-
bran, s projevy stomatitidy, balanitidy,
kolpitidy, zavazné konjunktivitidy a ble-
faritidy (Obr. 1, 2). Prvnimi pfiznaky one-
mocnéni jsou ¢asto horecka a inava, které
mohou pretrvavat ¢i se dokonce stuprovat
po vzniku kozné slizni¢nich 1ézi.

Jiz zminéna Kklasifikace publikovana
Bastuji-Garinem a spol. v 1. 1993 je zalo-
Zena na typu jednotlivych 1ézi a na rozsahu
formace puchyfi a erozi ve vztahu k cel-
kovému povrchu koZznimu (Body Surface
Area, BSA).

Kozni zmény u téchto zavaznych koznich
reakci jsou klasifikovany na zakladé typu
jednotlivych 1ézi a podilu BSA postiZeni.

Maji typicky tercovity charakter s pravidel-
nym okrouhlym tvarem, jsou dobfe ohra-
nicené a vykazujici nejméné tfi rozdilné
koncentrické zény: purpurovy centralni
disk s nebo bez puchyte, edematézni in-
termedialni prstenec s infiltraci a eryte-
matoézni zevni prstenec.

Proti tomu jsou atypické infiltrované
terciky prezentovany pouze dvéma z6-
nami a §patnym ohranicenim, zatimco
atypické ploché terciky jsou charakte-
rizovany vezikulézni nebo bulézni 1ézi
v centru, pfi¢emz tyto puchyinaté léze
mohou splyvat.

Typické ¢i atypicky infiltrované terciky
jsou charakteristické pro erythema mul-
tiforme majus (EMM) (Obr. 3). Objevuji

m Léky spojované se vznikem SJS/TEN

Antibiotika

aminoglykosid

chloramfenikol

makrolidy (erytromycin)

peniciliny

sulfonamidy

tetracykliny

chinolony (ciprofloxacin, trovafloxacin)
inhibitory gyrazy

Analgetika, antiflogistika, antirevmatika
(NSAID)

fenylbutazony, oxybutazony
diklofenak

ibuprofen

indometacin

kyselina salicylova
piroxikam, tenoxikam
fenacetin

derivaty pyrazonolonu
benoxaprofen

Antimykotika
griseofulvin
flukonazol
terbinafin

Antiuratika
alopurinol
kolchicin

Diuretika

chlorthalidon
derivaty benzothiazidinu
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Chemoterapeutika
antituberkulotika
nitrofurany

Antikonvulziva, hypnotika, sedativa

fenobarbital

fenytoin

derivaty fenothiazinu
karbamazepin
derivaty hydantoinu
kyselina valproova
amotrigine

Antineoplasticka chemoterapeutika
chlorambucil

cyklofosfamid

metotrexat

Betablokatory
atenolol
propranolol

se pfedevsim na koncetinach, nékdy ta-
ké v oblasti obliceje a trupu, a to zejmé-
na u déti. Naproti tomu Sifici se, casto
splyvajici purpurové makuly ¢i atypické
ploché tercCovité léze, predominantné
vznikajici na trupu, se fadi ke koznim
charakteristikam SJS. U obou jednotek
jsou zavaznym zplisobem postiZeny i rtizné
slizni¢ni okrsky. ProtoZe se v tercovitych
1ézich vétsiny pfipad EMM objevuji pouze
mensSi puchyiky, je i rozsah odlucovani
kiize obvykle limitovan - ¢asto do 1-2 %
BSA, zatimco u SJS jsou tyto hodnoty vyssi,
ale nepfekracujici 10 %. Definice diagnozy
TEN vyZaduje zjisténi odlouceni kiize ve
vice nez 30 % BSA, coz predstavuje oblast
celého trupu bez hyzdi. Diseminované
makuly a atypické tercovité léze, jaké
jsou zjistovany u SJS, predchazeji odlu-
covani epidermis ve vétsiné piipadd (TEN
s makuléznimi zménami), ackoliv se mo-
hou zjistit i pfipady TEN, jez vznikaji na
podkladé rozsahové vétSich erytéma bez
znamek splyvajicich makul a s rozsahem
odlouceni mirné nad 10 % (TEN bez pfi-
tomnosti makuléznich zmén, nazyvani
téZ TEN s rozsdhlym erytémem). SJS a TEN
jsou nékdy velmi tézko odliSitelné, poné-
vadz i pfi rozsahové mensim odlucovani
kiize muze dojit i u SJS k projeviim ex-
tenzivni kozni nekrézy typické pro TEN.
Z téchto dlivodl byla také definovana pie-
chodova skupina SJS/TEN onemocnéni,
charakteristicka puchyfi a erozemi v roz-
sahu mezi 10-30 % BSA, a byla nazvana
,»SJS/TEN overlap“. U SJS, TEN i u skupiny
,overlap“ zjistujeme pozitivni Nikolského
znameni. Pfimé Nikolského znameni
a nepfimé Nikolského znameni (posunu-
ti existujiciho puchyfte) jsou znamé cha-
rakteristiky tohoto fenoménu. Nicméné
v posledni dobé bylo diskutovano uziti
termint ,vlhké“ a ,suché“ Nikolského
znameni, které se vztahuji k popisu baze
puchyfe a takto i k Grovni epidermalni
separace. Hemoragické eroze pritomné
pfinejmensim na jedné ze slizni¢nich
membran jsou diagnostikovany u EMM,
SJS a u ,overlapu“ SJS/TEN, mohou ale
chybét u nékterych pfipadti TEN (Tab. 2).
Zatimco SJS, ,,overlap“ SJS/TEN a TEN s pfi-
tomnymi makuléznimi zménami jsou
povazovany za jedinou jednotku o rtizné
zavaznosti, je EMM rozdilna jak v klinic-
kych charakteristikach, tak i v etiologii.

HISTORIE

Prvy popis TEN podal v r. 1956 skotsky
1ékar Alan Lyell, popisujici jednotku ja-
ko ,erupci“ pfipominajici opafeni kii-
Ze. Ve stejném roce vysla prace autor
Langa a Wolkera popisujici pfipad TEN.



Onemocnéni bylo snad ptivodné popsa-
no jiz v r. 1939 autorem Debre a nazvano
,1 erythrodermie bulleuses avec epider-
molyse“. Alan Lyell reklasifikoval poz-
déji u dvou svych nemocnych diagnézu
onemocnéni na stafylokokovy syndrom
opafené kiize (SSSS). Az do r. 1993 bylo
fazeni téchto jednotek inkonzistentni,
a to do doby navrhu klinické klasifikace
pripadu TEN, SJS a erythema multiforme
autorkou Bastuji-Garin a spol., zaloZzeném
na typizaci 1ézi a rozsahu tvorby puchyit
a erozive vztahu k BSA. Tyto jednotky pak
byly fazeny do spektra zavaznych koznich
nezadoucich reakci (SCAR) postihujicich
ktzi a slizni¢ni membrany. Tento klasifi-
kacéni konsenzus byl a je nadale iispésné
uzivan a poskytl spolehlivé informace
o demografickych datech a incidenci jed-
notlivych onemocnéni. Umoznil i uréeni
odhadu rizika vyvoje onemocnéni u spe-
cifickych typh 1éki a 1ékovych skupin.

EPIDEMIOLOGIE

Kumulativni incidence TEN a SJS byla
v 1. 1992 v Némecku 1,9 pfipadu/mil. oby-
vatel. Francouzské prizkumy dermatologti
a zdravotnich autorit dokumentovaly ku-
mulativni incidenci jeden pfipad/mil. oby-
vatel. VUSA je udavana frekvence vyskytu
TEN na 0,22-1,23 pfipadu/100 tis. obyvatel.
Primérna ro¢ni incidence TEN celosvé-

tové se pohybuje v rozmezi 0,4-1,3 pfi-
padu/mil. obyvatel. U HIV pozitivnich se
incidence TEN zvySuje aZ na jeden piipad/
tisic obyvatel na rok.

Z neznamych diivodd vykazuje postizeni
Zen vy$§i hodnoty (pomér 1,5 : 1). TEN se
vyskytuje ve vSech vékovych skupinach;
nicméné primérny vék pacientl je udavan
mezi 46-63 roky Zivota. Etiologicky hraje
1ékova indukce vyznamnou roli u dospé-
lych, zatimco u déti se Castéji objevuje
parainfekéni etiologie. Star$i osoby vyka-
zuji vyssi rizika vzniku onemocnéni i diky
Cetné indikované medikaci.

ETIOPATOGENEZE

Patofyziologie neni dosud plné objasné-
na. TEN je povazovano za onemocnéni
s cytotoxickou reakci imunitni odpovédi
zacilenou na apoptézu keratinocytii, které
exprimuji cizorody antigen. TEN napodo-
buje hypersenzitivni reakci s charakte-
ristickou opoZdénou reakci na inicidlni
expozici a s nar@stajici rychlosti reakce
po opakované expozici. Zavazny rozsah
epidermolyzy a tvorby puchyiti u TEN je
dan apoptézou keratinocytl - dochazi
k sérii biochemickych reakci vedoucich
kbunéénym zméndm az do bunécné smr-
ti. PoCet zanétlivych T bunék v kiZi po-
stiZenych pacientil je nicméné variabilni
a pravdépodobné také prili§ nizky na to,

aby vysvétlil §ifici se destrukci. Existuji

Charakteristiky jednotlivych typti SCAR
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diikazy podporujici nékteré imunopato-

logické cesty vedouci k apoptéze kerati-

nocytl u TEN:

@ aktivace tzv. Fas ligand@ na membra-
nach keratinocytdl vedouci k apoptéze
zprostfedkované specifickym receptorem
(death receptor);

e uvolnéni destruktivnich proteind typu
perforinu a granzymu B z cytotoxickych
T-lymfocytd (CTL), jeZ je umoznéno in-
terakci bunék exprimujicich hlavni his-
tokompatibilni komplex, tfida I (MHC);

e zvySenou produkci od T bunék a/nebo
makrofagl odvozenych cytokind (inter-
feron gama), tumor nekrézového fakto-
ru alfa (TNFa) a dal$ich interleukin;

e 1éky indukovanou sekreci granulyzinu
z cytotoxickych T-lymfocytii (Cytototoxic
T Lymphocytes, CTL), pfirozenych zabi-
jecskych (Natural Killer, NK) bunék

Jakym zptisobem spousti inicidlni latka

pfedpoklddanou cestu patogenetického

vyvoje neni dosud jasné.

TEN muze byt indukovan fadou 1éki a in-

fekci, i kdyZ zaznamenany byly také idiopa-

tické ptipady. LéKky stoji ale nejcastéji v po-
zad{ onemocnéni. V etiologii onemocnéni
se objevuje fada 1ékti od antibiotik, antiepi-
leptik, nesteroidnich protizanétlivych 1ékd,
antiuretik, antiretrovir az po kortikoidy
systémové i lokalné aplikované. Prehled
nejcastéjsich typli 16kd je zobrazen v Tab. 1.
Nejcastéji se TEN objevuje u pacien-

Typ SCAR SJS SJS/TEN overlap TEN EMM
rozsah postizeni 3-10 % 10-30 % >30 % 1-2%
podle BSA (TEN na podklade

erytému >10 %)

morfologie koz-

Sifici se, ¢asto splyvajici purpurové

|éze obou typl

inicidlné diseminované splyva-

typické vystouplé terco-

nich lézi makulozni |éze, atypické ploché SCAR jici makuly a typickeé tercovité vité léze, mensi puchyrky
tercovité 1éze, hemoragické pu- léze,
chyre méné ¢asto TEN na podkladé
rozsahlych erytém0 bez maku-
|6znich lézi
lokalizace posti- predevsim na trupu hemoragické eroze nebyvajf predevsim koncetiny, na
Zeni postizeni sliznic (hemoragické nékdy pritomny trupu a v obliceji zejmé-
eroze) na u deti,
postizeni sliznic NE
Nikolského pf¥i- pozitivni pozitivni pozitivni negativni
znaky
CRP vysoké hodnoty vysoké hodnoty vysoké hodnoty nizké hodnoty
etiologie |ékova indukce |ékova indukce |ékova indukce parainfekéni

SJS - Stevenstiv-Johnsoniiv syndrom, SJS/TEN overlap - pfechodovy typ Stevensova-Johnsonova syndromu a toxické epidermalni nekrolyzy, TEN - toxicka epidermalni nekrolyza,
EMM - erythema multiforme majus, BSA - Body Surface Area - povrchova plocha kiiZze, CRP - celkovy reaktivni protein
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tl indikovanych k antikonvulzivni 16¢bé,
a to vétsinou do dvou mésicli od zahajeni
1é¢by. Riziko vyvoje onemocnéni u jedinct
uzivajicich antiuretika neni konstantni
v Casovém prabéhu. Béhem prvnich dvou
mésicll terapie je relativni riziko vysoké,
pfidlouhodobé terapii se snizujeazna0,5.
K potvrzeni etiologie specifickym typem
1éku nejsou dosud standardné k dispozi-
ci laboratorn{ testy. Pfi¢inny stav vyvoje
TEN je dan rozvojem onemocnéni béhem
Ctyf tydnt od zahajeni. Léky s dlouhym
poloc¢asem rozpadu a 1éky s cirkulujicimi
aktivnimi metabolity mohou vyustit v za-
vaznéjsi fulminantni pribéh onemocné-
ni. Infekéni agens (Mycoplasma pneumonie,
herpes simplex virus, hepatitis A virus),
vakcinace a transplantace kostni dfené
itransplantace organové byvaji tézZ asocio-
vany s vyvojem onemocnéni.

KLINICKY OBRAZ

SJS a TEN jsou charakterizovany koznim
erytémem s tvorbou puchytt rizného roz-
sahu, hemoragickymi erozemi slizni¢nich
membran, s projevy stomatitidy, balani-
tidy, kolpitidy, zavazné konjunktivitidy
a blefaritidy. Prvnimi piiznaky onemocnéni
jsou Casto horecka a tinava, které mohou
pretrvavat ¢i se dokonce stuprnovat po vzni-
ku kozné slizni¢nich 1ézi. SJS a TEN jsou né-
kdy velmi téZko odliSitelné; i pii rozsahové
mensim odlucovani kiZe (jako u SJS) muze
dojit i u SJS k projeviim extenzivni kozni
nekrézy typické pro TEN. Z téchto divoda
byla také definovana prechodova skupina
SJS/TEN onemocnéni charakteristicka pu-
chyfti a erozemi v rozsahu mezi 10-30 % BSA
a byla nazvana ,,SJS/TEN overlap“. U SJS,
TEN i u skupiny ,overlap“ zjistujeme po-
zitivni Nikolského znameni. Hemoragické
eroze pritomné pfinejmensim na jedné ze
slizni¢nich membran jsou diagnostiko-
vany u EMM, SJS a u ,,overlapu“ SJS/TEN,
mohou ale chybét u nékterych pripadt
TEN. Zatimco SJS, ,,overlap“ SJS/TEN a TEN
s ptitomnymi makuléznimi zménami jsou
povazovany za jedinou jednotku o rtizné
zavaznosti, erythema multiforme majus
(EMM) je rozdilnd jak v klinickych charakte-
ristikach, tak i stran etiologickych faktorti.

HISTOPATOLOGICKY NALEZ

U toxické epidermalni nekrolyzy zjistuje-
me v epidermis plo$né eozinofilni nekré-
zy. NaruSena kontinuita subepidermalné
vedouci k odlucovani epidermis je pfitom-
na i pfes mirné zanétlivé projevy horniho
koria a silnéjsi vazodilataci. V akutnim
stadiu léky indukované toxické epider-
malni nekrolyzy nezjistujeme zanétlivou
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Obr. 1 Stevenstiv-Johnsonlv syndrom - zmény sliznice jazyka, eroze a hemoragické krusty na

rtech, edém periorbitalné

bunécnou reakci. Vysetfeni imunofeno-
typu prokazuje zpravidla CD8 + supre-
sorové, pripadné cytoxické T-lymfocyty
podél zény bazalni membrany a v oblasti
epidermis.

U Stevensova-Johnsonova syndromu
a u erythema multiforme majus je pti-
tomna vazodilatace s infiltritem tvote-
nym pfevazneé lymfocyty v oblasti horniho
koria se sklonem k exocytéze. Bunécny
infiltrat z T-lymfocytd bude u SJSa u TEN
vyraznéji chudsi. Objevuji se i extravazaty
erytrocytl a zfidka i neutrofilnich leuko-
cytd. Chybi pfitomnost eozinofilnich leu-
kocytl. V misté klinickych zmén kéze se
ve spodnich partiich epidermis nachéazeji
vakuolarni degenerace, ale i nekrotické
shluky epidermalnich bunék v obdobném

obrazu jako u toxické epidermdlni nekro-
lyzy. I zde dochazi k naruSeni kontinuity
subepidermalné za vzniku puchyinatého
projevu.

STEVENSUV-JOHNSONUV
SYNDROM

Klasifikace a varianta v klinickém pro-
jevu

Jak jiz bylo vySe naznaceno, jsou kozni
zmény u onemocnéni klasifikovany na za-
kladé typu jednotlivych lezi a podilu BSA
postizeni. Stevens@v-Johnsontv syndrom,
»overlap“ SJS/TEN a TEN s piitomny-
mi makuléznimi zménami jsou pova-
Zovany za jedinou jednotku o rizné za-
vaznosti.



Prubéh

Prabéh onemocnéni byva individualné
rozdilny. Vysev koznich zmén neptisobi
inicidlné subjektivni obtize s vyjimkou
urcitého pruritu. Pacienti udavaji tnavu
abolesti hlavy a diseminace kozniho vysevu
byva provazena hemoragiemi a vznikem
puchyti. Dochazi k postizeni sliznice oral-
ni, ocni a genitalni. Mohou se ale objevit
ibronchitida, pneumonie, postizeni ledvin
s hematurif a vysoké horecky. Vyjimecné
se objevuji téZ selhani ledvin pfi tubularni
nekréze a toxické obéhové selhani.
VySetfeni

V klinickém obrazu u SJS nachazime Sitici
se, Casto splyvajici purpurové makuly ¢i
atypické ploché tercovité léze, predomi-
nantné vznikajici na trupu. Zavaznym
zplisobem jsou postizeny i riizné slizni¢ni
okrsky. Rozsah odlucovani kiize je obvykle
limitovan - ¢asto od 3 % do 10 % BSA (u pte-
chodové jednotky SJS/TEN a u TEN je vyssi).
Hemoragické eroze pfitomné pfinejmen-
$im na jedné ze slizni¢nich membran by-
vaji u §JS pritomny, stejné jako u EMM,
u ,,overlapu® SJS/TEN.

Diferencialni diagnostika

Pii vzniku puchyfnatych projevi na dla-
nich a sliznici dutiny Gstni je tfeba odlisit
slintavku a kulhavku. ObtiZe m{iZe pied-
stavovat i pemphigus vulgaris s projevy
limitovanymi na sliznice (zejména dutinu
Ustni) ¢i multiformni charakter bulézniho
pemfigoidu v akutni fazi onemocnéni
(odliseni podle vékové struktury posti-
Zenych). Obdobny obraz mohou predsta-
vovat i vasculitis allergica ¢i dermatitis
herpetiformis. Ploché puchyte ve dlanich
ana ploskach a bolestivé postiZeni sliznice
dutiny tstni bez postiZzeni rtl mtiZze byt
pfitomno u hand, foot and mouth disease
(Coxsackie A16, A5, A10 viry). Pamatovat
je tfeba i na morbus Kawasaki. Konecné
i inicidlni fize TEN muZe napodobit ob-
raz SJS.

Diagnostika

Histopatologické vySetfeni u Stevensova-
-Johnsonova syndromu prokaze vazodila-
taci s infiltratem tvofenym prevazné lym-
focyty v oblasti horniho koria se sklonem
k exocytéze. Bunécny infiltrat T-lymfocyta
bude u SJS vyraznéji chudsi. Objevuji se
i extravazaty erytrocytl a zfidka i neutro-
filnich leukocytl. Chybi pfitomnost eozi-
nofilnich leukocytl. V misté klinickych
zmén kiiZe se ve spodnich partiich epider-
mis nachazeji vakuolarni degenerace, ale
i nekrotické shluky epidermalnich bunék
v obdobném obrazu jako u TEN. Dochazi
k naruSeni kontinuity subepidermalné za
vzniku puchyfnatého projevu.
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Obr. 2 Stevenstiv-Johnson(v syndrom - splyvajici loZiska na hrudi, splyvajici purpurové makulo-
papuly a ploché, tercovité Iéze, predominantné vznikajici na trupu

Terapie

U vSech Kklinickych jednotek SCAR je nut-
né prizplisobit terapii zavaznosti a rozsa-
hu postiZeni u individualniho pacienta.
Vzhledem k okolnostem ne zcela jedno-
znacneé znamé patogeneze SJS/TEN je tera-
pie zaloZena na nespecifickych a sympto-
matickych prostfedcich. Zejména bude
symptomaticka terapie diilezita u pacientl
s rozsahlym odluc¢ovanim koZniho povrchu
a vyzadujicich intenzivni péci ve speciali-
zovanych centrech. Cilem terapie je navic
prevence zavaznych nasledkd jako napft.
striktur slizni¢nich membran a vyvoje
symblefaronu.

A. Lokalni terapie

Puchytky byvaji kiehké a brzy dochazi
k ruptufe. Nicméné nesnazime se o od-
stranéni krytby, pfed rupturou by mély
byt pouze propichnuty. Roztoky s obsahem
chlorhexidinu, organickych barviv, octe-
niseptu nebo polyhexanidu jsou indikova-
ny k oSetfeni erodovanych 1ézi. Erodované
plochy se dale oSetfuji mastnymi ptipravky
s obsahem antibiotik k zdbrané sekun-
darnich bakteridlnich infekci. U infiltro-
vanych erytémd a intaktnich drobnych
puchyfnatych erupci lze uzit oSetfeni te-
kutym pudrem nebo lotiemi s kortikoidy.
Pripravky s obsahem sulfadiazind stfibra
nelze podavat, zejména je-li v podezfeni
kotrimoxazolem ¢i jinymi sulfonamidy
indukovany stav. Néktefi popaleninovi

specialisté indikuji i debridement kiZe
za celkové anestézie s aplikaci alograftli
¢i jinych typa kryti. Takovato terapie ov-
Sem nebyva tolerovana zejména stars$imi
pacienty s dal§imi komorbiditami a navic
mize vyustit v tvorbu hypertrofickych ji-
zev pfirozsahlém vykonu debridementu.
Specializovana péce je kriticka pfi postizeni
slizni¢nich povrchii. Zavaznost slizni¢niho
postiZeni neni casto ve shodé s rozsahem
odlucovani kozniho povrchu a zanedbani
péce o slizni¢niléze mlize vést k celozivot-
nim problémam. Nutny je tedy interdis-
ciplinarni pfistup (napt. péce urologicka
pii postiZeni uretry). Vhodné indikované
vlhké obklady nebo sedaci koupele mohou
napomoci v prevenci vzniku adhezi nebo
striktur u genitalnich erozi u Zenského
pohlavi. V1é¢bé ordlnich erozi mohou byt
nasazeny dezinfekéni astni vody, na rty
pak lze aplikovat jemné masti s obsahem
dexpantenolu. Doporucuji se i vyplachy
roztokem hefmanku ¢i §alvéje a podavani
anestetickych roztokl pied jidlem.

Oc¢ni postizeni vyZaduje téz interdiscipli-
narni spolupraci s oftalmology. Jde prede-
v§im o péci o vicka, ale i dalsi struktury
ocni. Indikovany jsou o¢ni kapky s proti-
zanétlivym ucinkem aplikované nékolikrat
denné, tézké formy blefaritidy mohou vést
ke vzniku entropia s trichidzou vedouci
k poskozenirohovky. V terapii téchto zmén
jsou studovany i specidlni postupy jako
transplantace amniotickych membran
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¢i nahrada bunék novotvorbou z bunék
kmenovych.

B. Podpuirna péce

Podplrna péce je v zajiSténi co nejlepsich
vysledkl procesu hojeni téZ nesmirné di-
lezita a je povazovana za zlaty standard.
Jde o zajisténi pokojové teploty, kterad by
meéla byt zvySena na 30-32 °C, zejména pii
rozsahlém postizeni BSA. Indikovano je
i uziti tlakovych matraci. Z téchto davo-
dt jsou doporucovana specialné vybavena
dermatologicka centra nebo, tak jak to
byva vétSinou redlné, vyuzivame lizek
popaleninovych center s intenzivni péci.
Pacienti vyZadujiinahradu tekutin s elek-
trolyty (0,7 ml/kg/% postizené plochy),
roztoky albuminu (5% lidsky albumin,
1ml/kg/% postizené plochy). Tyto pfistupy
vyzaduji naprosto pfesnou kalkulaci rozsa-
hu postiZené klize, coz byva nékdy obtizné.
Pacienti se SJS/TEN navic vétSinou vyza-
duji % az % objemu tekutin vyZadovanych
pacienty s popaleninami. Pfi rozsahlém
postiZeni dutiny tstni je nutrice zajisto-
vana gastrickou sondou (1500 cal v 1500 ml
béhem 24 hodin pfi zvySeni o 500 cal denné
do davky 3500-4000 cal denné). Diilezity je
monitoring jakychkoliv infekénich stav
a pti klinickém podezieni nasazeni em-
pirické antiinfekéni terapie do kultivace
a zjisténi citlivosti. V zavislosti na zavaz-
nosti slizni¢niho i koZniho postiZeni je
indikovana i sedacni a analgeticka 1écba.

C. Imunomodulaé¢ni a systémova terapie
V terapii SJS/TEN jsou indikovany také
imunomodulacni terapie. Jiz fadu let jsou
diskutovany otazky preference systémoveé
podanych kortikoidd ¢i intraven6zné po-
daného imunoglobulinu (IVIG). VétSina
publikaci zabyvajicich se 1é¢bou steroidy
jsou kazuistiky i série pripadi s rozdilnym
pozadim a jejich vysledky mohou byt jen
téZko srovnatelné. Proti nasazeni korti-
koidd systémové hovoti zvySené pocty in-
fekci, riziko potlaceni pfiznakd septikémie,
opozdéna reepitelizace a prodlouzené trvani
hospitalizace i vy$si mortalita. Nicméné
v poslednich letech se objevily i zminky
o prospésnosti tzv. pulzni terapie kortikoidy
(napf. s dexametazonem) v akutni fazi SJS/
TEN, §lo ale 0 poctem omezené kazuistické
série, které zahrnuly vice nez deset pacien-
tl. Nebyla zjiSténa vys$$i mortalita a ani
doba reepitelizace nepfesdhla ocekavani.
Podle zavéru malych sérii péti pacienti
z Japonska se pfedpokladalo, Ze tyto casné
kortikoidni pulzni terapie mohou pomoci
v prevenci o¢nich komplikaci. Ani tato data
nejsou ovsem dostatecna, aby vedla ke ko-
necnému zavéru o prospéchu steroidniho
pulzu v 16¢bé SJS/TEN.
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Obr. 3 Erythema multiforme majus (EMM) - infiltrované terciky pfedevsim

na koncetinach

Obdobné byly publikovany série pripada
dokumentujicich pozitivni efekty 1éc¢-
by TEN plazmaferézou, hyperbarickym
kyslikem a cyklofosfamidem. I ty maji
omezenou platnost (pozorovani nebyla
kontrolovand). Thalidomid jako ucinny
inhibitor TNF-alfa in vitro byl ispésné uzit
u onemocnéni graft-versus-host a vys-
§i pocet imrti byl zaznamenan pouze
v jediné randomizované kontrolni stu-
dii zabyvajici se 1écbou TEN. IVIG, ktery
byl dokumentovan jako efektivni lé¢ba
TEN na zakladé hypotézy, Ze protilatky
lidského imunoglobulinu blokuji Fas
zprostfedkovanou nekrézu keratinocytd
invitro, je stale diskutovan kontroverznim

zptsobem. Od té doby byly publikovany
Cetné kazuistické kompilace. Nicméné
bychom méli vzit na védomi, Ze se zazna-
my takto 1léCenych nemocnych v riznych
dokumentech opakovaly nejméné 2krat
a Ze tedy pocty takto tspésné lécenych
pacientli by mély byt interpretovany
s opatrnosti. Navic existuji studie, které
vykazuji ne pfili§ pozitivni celkovy efekt
intravendzné aplikovanych imunoglobu-
lin{. Na specializované jednotce intenziv-
ni péce kozniho odd. ve Francii probéhla
kontrolovand observacni terapeuticka
studie 34 pacientli s timto onemocné-
nim pfi nasazené terapii IVIG. K vyhod-
noceni prognézy individualnich pacien-



ti bylo uZito SCORTEN skére (Tab. 3).
Vysledky prokazaly vys$si mortalitu, nez by-
la predikovana SCORTEN vyhodnocenim,
a zaznamenaly selhani ledvin u vétSiny
pacientd, ktefi nasledné zemfeli. Obdobné
i dvé studie na popaleninovych jednotkach
v Severni Americe dosly k zavéru, Ze IVIG
nezlepsuje progndzu pacientl s TEN.
Efektivni terapie by méla zabrat také u vel-
mi zadvazné postiZzenych pacientd redu-
kujice mortalitu nemocnych s vysokym
rizikem umrti. Nizka mortalita u pacientd
s nizkym rizikem umrti, jako napf. u mla-
dych pacientti s omezenym postizenim kii-
Ze, neni vhodnym kritériem ke zhodnoceni
efektu 1é¢by. Skutecna data o 1écbé, tedy
iuziti terapeutickych modalit mimo urcité
studijni protokoly, byla analyzovana u ne-
mocnych zahrnutych do tzv. EuroSCAR
studie, jejimzZ primarnim cilem byl odhad
rizika spojeného s podanim urc¢itych typ
1ékd indukujicich SJS/TEN. Bylo vyhod-
noceno 281 pacientl z Francie a Némecka.
Cilovym bodem analyzy byla mortalita spo-
jena s 1écbou kortikoidy, IVIG, kombinaci
obou ¢i pouze s podplrnou péci. Studie
dosla k ur¢itym vypoctim predpokladaji-
cim benefit terapie kortikosteroidy, nikoliv
vSak IVIG. Z téchto vSech studii mizeme
tedy odvodit, Ze IVIG nemizZe byt vSeo-
becné doporucovan jako nejlepsi zptisob
terapie a Ze ke zhodnoceni by méla byt
provedena kontrolni terapeuticka studie
za uziti kortikoidd. Publikovany byly i kon-
trolované studie s uzitim cyklosporinu
u SJS/TEN se zavérem niz$i miry mortality,
nez byla o¢ekdvana na podkladé kalkulace
SCORTEN. Dalo by se spekulovat, Ze ten-
to pfiznivy vysledek mize byt spojovan
s potencionalnim efektem cyklosporinu
na granulyzin, nicméné k prikazu této
hypotézy je zapotfebi dalSich imunolo-
gickych studii.

Navzdory vSem témto kontroverznim
diskusim povazuji experti za nejdalezi-

téj$i ukonceni podavani vSech 16k poten-

cialné spoustéjicich vyvoj onemocnéni.

Substance s dlouhym polo¢asem rozpa-

du nebo s pfetrvavajicimi reaktivnimi

metabolity prokazaly problematické pii-
sobeni i dlouho po jejich vysazeni. Léky,
které byly nasazeny mésic pred zacatkem
nezadoucich reakci na k@zi, byvaji nej-
pravdépodobnéj$imi spoustécimi faktory.

Nicméné casova latence mezi zahajenim

1écby 1ékem a vyvojem koznich obtizi typu

SJS/TEN je rozdilnd. Zatimco antiepilep-

tika a alopurinol jsou casto tolerovany

nékolik tydnd, antibiotika a sulfonami-
dy vykazuji mnohem rychlejsi reakéni
zalatek.

V ptipadé doporuceni kortikoidni systémo-

vé terapie 1ze volit z nasledujicich typt:

* dexametazon,

e metylprednizolon,

e prednizon,

 hydrokortizon.

U dexametazonu jsou doporucovana na-

sledujici schémata:

« DOSPELI - inicidlné 16 mg . v., zvySeni
podle rozsahu postiZeni pfi absenci ve-
dlejsich ucinkd, po zastaveni progrese
terapie per os a snizovat davku podle od-
povédio 50 %;

« DETI - neni stanoveno.

Kontraindikaci podani kortikoidd jsou

sepse, myKkotické afekce, peptické viedy

aplicni edém.

Profylaxe, prevence

Dosud nejsou mozné. V intenci pti¢inného
stavu Casto zjiStujeme, Ze v pozadi pfipa-
da SJS/TEN neni pouze jeden typ 1éku.
Pred vznikem nezZadouci reakce vét§ina
pacient anamnesticky uvadi fadu 1ékd.
Nicméné existuji pfipady, kde nelze urcit
podani jakéhokoliv 1éku a musi byt zvaze-
ny ostatni pric¢iny jako mykoplazmatické
pneumonie a virové infekce. Vysledky epi-
demiologickych studii slouzicich k vyhod-

CELOZIVOTNi VZDELAVANI AN ‘

noceni pfi¢inného stavu byly implemen-
tovany do algoritmu (ALDEN) stanoveni
pri¢inného 1éku u SJS/TEN. Ten obsahuje
fadu dilezitych informaci o 1écich a ex-
pozic¢nich periodach, které by mohly mit
vztah k vyvoji onemocnéni. Na zakladé
poslednich imunologickych nalezi, jako
napft. urceni podstatné role cytologického
proteinu granulyzinu, jsou dale osvétlo-
vany patogenetické aspekty onemocneéni.
Substance, které by mohly blokovat tento
protein, mohou navysit roli imunomodu-
lac¢ni 1é¢by. Imunogeneticka vysetfeni se
pokusi o zjisténi vztahu mezi genetickou
predispozici danou pfitomnosti urcitych
HLA alel a imunologickymi pochody. Léky
jako etiologicky faktor jsou a byly identifi-
kovany prfiblizné u 75 % nemocnych s SJS/
TEN, nicméné 25 % pripadi zistava nejas-
nych. I pro potfeby prevence, pochopeni
onemocnéni a stanoveni progndzy bude
tfeba zjistit presnéjsi tidaje o roli infek-
ci jako kofaktori ¢i pfi¢in onemocnéni.
Potfebna budou jisté i nasledna vysetfeni
u uzdravenych pacientd a déisledna in-
terdisciplinarni péce u perzistujicich na-
sledka.

Prognéza
Letalitaonemocnénijeudavanamezi5-20%.
Transepidermalni ztraty vody vedou k hy-
povolémii, zméndm hladin elektrolytu
a k nastupu katabolického metabolismu
u pacientli (pfedevsim TEN). Nicméné
nejzavaznéjsi byva pritomnost infekei.
Septikémie, které jsou Casto navozeny pii-
tomnosti centralniho venézniho katét-
ru, pfedstavuji nejcastéjsi pri¢inu smrti.
Kombinace septikémie a hypovolémie vy-
znamneé zvyS$uje riziko vyvoje Soku a mul-
tiorganového selhani.

postizeni epitelidlniho povrchu tracheal-
niho a bronchidlniho, jeZ se objevuje az
120 % nemocnych s TEN. Hypoxémie, hy-

Skére SJS/TEN: SCORTEN (severity-of-illness score for TEN), 1 bod za kazdou pozitivni polozku

Hodnocené . .

polozky Body 0 bodi 1bod/1 polozka

vék postizenych <40 let > 40 let

frekvence tepu <120/min >120/min

malignita v anamnéze ne ano

BSA - % postizeni celkového télesného povrchu <10 % >10 %

S-urea <10 mmol/I >10 mmol/I

S-HCO; > 20 mmol/I <20 mmol/I

S-glukdza <14 mmol/I >14 mmol/I
minimum O bodd, maximum 7 bod
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pokapnie a metabolicka alkaléza vedou
k potfebé mechanické ventilace, coz dile
zvySuje riziko umrti.

Prognézu individudlnich pacientl mtze-
me zhodnotit pfi aplikaci tzv. SCORTEN
systému. V tomto systému jsou hodnoceny
nezavislé faktory vcetné véku, rozsahu
kozniho postiZeni deseti a vice procent
celkového BSA, pritomného maligniho
onemocneéni, tachykardie a nékterych la-
boratornich hodnot a u kazdého pozitiv-
niho nalezu je pfifazena hodnota skére 1.
Celkové skore se pohybuje mezi 0 a7 a vyssi
hodnoty znamenaji podstatné horsi pro-
gnoézu (Tab. 3). Tento systém je spolehli-
vym nastrojem v hodnoceni prognozy quoad
vitam, nicméné neni mozné predikovat
jakékoliv nasledky at jiZ pii postiZeni kiiZe,
oci nebo sliznic.

Neni-li postizena svrchni ¢ast dermis in-
fekci ¢i traumatem, mizZe dojit k odhojeni
koznich zmén bez zanechani atrofickych
nebo hypertrofickych jizev. Castéji zjistuje-
me hyper- a/nebo hypopigmentace, jejichz
intenzita casem slabne. Hyperhidroéza,
xerodermie, reverzibilni ztrata vlasii, ony-
cholyza s ¢astecnou nebo uplnou ztratou
nehtd, ale i pruritus mohou byt zjistovany
jako nasledky kozniho postizeni.

Pfi postiZeni sliznic v akutnim stadiu
onemocnéni muze dojit ke vzniku dlou-
hotrvajicich nasledkd a komplikaci jako
napt. depapilace jazyka, vzniku synechii
a zhorSeni chutového vnimani. Vv fadé
pripad byly pozorovany striktury jicnu,
uretry a analni krajiny, stejné jako vagi-
nalni adheze, suchost sliznic, krvaceni
a pruritus sliznice genitdlniho traktu pfi
postiZeni Zen.

Nejzavaznéj$im nasledkem je postizeni
o¢i. Mlize vyustit ve funkéni zmeény epiteld
spojivky s naslednou suchosti, patologic-
kou konzistenci slz az do rozvoje sicca syn-
dromu pii postizeni vyvodu slznych zlaz.
Objevi se i chronické zanétlivé zmény, vy-
voj entropie, fibrézy, trichiazy a symble-
faronu. Chronické drazdéni a nedostatek
lumbalnich kmenovych bunék mohou vést
k metaplazii epiteld rohovky se vznikem
ulceraci a ztratou zraku, usticiho az do
vyvoje slepoty.

SJS/TEN PRECHODOVEHO
TYPU (OVERLAP)

Klasifikace a varianty

Pfechodovy typ SJS/TEN je charakterizovan
rozsahem postizeni od 10 do 30 % BSA.
Prubéh

Pritbéh onemocnéni je identicky s vyse uva-
dénym popisem u SJS. Vzhledem k vétSimu
rozsahu postiZeni celkového BSA 1ze oceka-

vat i vy$§i pocet eventudlnich komplikaci.
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Vysetfeni

V klinickém obrazu zjitujeme zmeény, kte-
1é odpovidaji typickym lézim jak SJS, tak
TEN. Zjistujeme tedy pritomnost $ificich
se, Casto splyvajicich, purpurézné zbarve-
nych makul, atypickych plochych terco-
vitych 1ézi, stejné tak jako diseminovana
splyvajici erytémova loziska s typickymi
tercovitymi lézemi. I zde byvaji pozitiv-
ni Nikolského fenomény. Jsou postizeny
i rizné slizni¢ni okrsky, kde nachizime
hemoragické eroze. Rozsah odlucovani
kliZe je udavan od 3 % do 10 % BSA.
Diferencialni diagnostika

Diferencialni diagnostika odpovida ada-
jlm popsanym u SJS vyse.

Diagnostika

Histopatologické vysetfeni u tohoto ty-
pu vykazuje obdobna zjisténi popsana
u SJS vySe. Bunécny infiltrdt slozeny
z T-lymfocytl byva ve srovnani s SJS bo-
hatsi. Mohou byt zachyceny i znamkKky va-
kuolarni degenerace v epidermis.
Terapie

Lokalni terapie je naprosto shodna s udaji
uvedenymi vySe, vzhledem k definici pte-
chodového stavu nar@istd nutnost inten-
zivni podplirné péce. Imunomodulacéni te-
rapie je postavena na stejnych principech
uvedenych jiz vyse.

Profylaxe, prevence

U¢inna profylaxe a prevence nejsou moz-
né.

Progndza

Pfechodové stavy jsou charakterizovany
vy$§im vyskytem komplikaci event. zavaz-
nych nasledkli. Tyto komplikace jinak od-
povidaji komplikacim uvedenym jiz vyse.

TOXICKA EPIDERMALNI
NEKROLYZA (LYELLUV
SYNDROM)

Klasifikace a varianty

Jde o shodnou klinickou jednotku s SJS,
liSici se rozsahem a zavaznosti postizeni.
V pozadi nejcastéji stoji specifickd poda-
vana léciva.

Prubéh

Pribéh onemocnéni zavaznéjsi vzhledem
k vétSimu rozsahu onemocnéni ve srov-
nani s SJS.

VySetfeni

Rozsah postiZenije uddvan na vice nez 30 %
BSA. V téchto pripadech jsou zjistovany
typické tercovité léze a diseminovany ma-
kulézni, postupné splyvajici vysev s pre-
vaznym postizenim kiiZe.

Diferencialni diagnostika
Diferencidlni diagnostika je v podstaté
shodna s diferencialni diagnostikou uve-
denou vyse.

Diagnostika

Diagnostické metody jsou shodné s vyse
uvedenymi skutecnostmi u SJS.

Terapie

Obecné lze Tici, ze plati vSechna nasti-
néna terapeuticka schémata s diirazem
na podplrnou péci a interdisciplindrni
spolupraci.

Profylaxe, prevence

Profylaktickd opatfeni a preventivni po-
stupy nejsou dosud mozné. V souvislosti
s moznym vyvojem metod analyzujicich
specifické HLA haplotypy se rysuje moz-
nost odhadu rizika vyvoje onemocnéni
pti podani specifickych 1ékd u pacientt se
zjiSténymi specifickymi HLA haplotypy.
Jinak plati poznamky uvedené vyse.
Progndza

Prognéza onemocnéni byva horsi ve srov-
nani se SJS, a to diky rozsahu a zavaznosti
TEN.

Prohldsent: autor v souvislosti s tématem prace ne-
ma stret zajma.
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Atypickeé ulcerace bérce

a JIné chronicke rany

rvm

PospiSilova A.

SOUHRN

Za atypické chronické rany jsou povazovany
takové rany, které se odlisuji od nejcas-
téji se vyskytujicich ran svoji prevalenci,
Kklinickym vzhledem, lokalizaci, vyvojem,
Spatnou reakci na obvyklou 1é¢bu, pripadné
dal$imiznamkami. Diagnostika, zejména
v Casnych stadiich, nebyva snadna a vyza-
duje multidisciplindrni spolupraci, stejné
tak i pfistup kjejich 16¢bé. Presné stanoveni
priciny atypickych ran byva spojeno s fa-
dou specializovanych vysSetfeni laborator-
nich, pfistrojovych, histologickych, event.
dalSich. Urceni etiologie chronické rany
a Casné zahajeni adekvatni terapie mize
zabranit dal$imu progresivnimu vyvoji.

KLi€OVA sLOVA

chronické rany e atypické rany
o etiologie

SUMMARY

Pospisilova, A., Faustmannova, O. Atypical
ulceration of the lower leg and other chronic
wounds

The atypical wounds are those wounds,
that differs from the most frequently occur-
ring in frequency , prevalence , clinical
appearance, localization, development and
poor response to conventional therapy. The
diagnostic especially in the early stages. It
is not easy and requires multidisciplinary
collaboration as well as access their tre-
atment. Accurate determination of cause of
atypical wounds is associated with a variety
of specialized tests laboratory, instrument,
histological, ev. more. Determining the
etiology of chronic wounds and the early
initiation of appropriate therapy can pre-
vent further progressive development.

KEY WORDS

chronic wounds @ atypical wounds ®
etiology
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ATYPICKE CIRKULACNI
ULCERACE

VENOZNI PRICINY

Lateralni venézni ulcerace

Vétsina ulceraci zZilni etiologie -aZ 60 % -
byva lokalizovana na medidlni strané bér-
cevjehodolnipoloving, coZ koresponduje
s pribéhem velké safény (vena saphena
magna, VSM) a v oblasti nad kotnikem
s insuficientnimi Cockettovymi perfo-
ratory. Takové ulcerace byvaji provazeny
charakteristickymi koznimi projevy svéd-
¢icimi pro chronickou zZilni insuficienci
-dermatitidou ze stazy, hyperpigmenta-
cemi a dal$imi projevy. Nicméné jedna
pétina vendznich ulceraci se nachazi na
lateralni strané bérce, v této lokalizaci
mohou byt zapfi¢inény malou safénou
(vena saphena parva, VSP) nebo izolova-
nou inkompetenci VSM, pripadné dys-
funkci safenopoplitedlni junkce. V této
lokalizaci vét$inou chybi privodni kozni
znamky chronické Zilni insuficience a zZil-
ni etiologie byva potvrzena az duplexni
sonografii® (Obr. 1).

Obr. 1 Laterdlni vendzni ulcerace

Klippeltiv-Trenaunayuyv syndrom

Klippelliv-TrenaunayGv syndrom je
vzacné kongenitdlni onemocnéni cha-
rakterizované triddou, ktera zahrnuje:
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1. kapilarni malformaci projevujici se
jakonaevus flammeus (port-wine stain),
2. venézni abnormality spocivajici v hy-
poplazii, pfipadné aplazii hlubokych Zil
pfizachovani povrchového zilniho systé-
mu s vyraznymi varikézné rozsifenymi
zilami, Casto souvisejici s lymfatickymi
anomaliemi a 3. zbytnéni mékkych tkani
a kosti. Onemocnéni byva komplikovano
recidivujicimi flebitidami, otoky postize-
né koncetiny a ulceracemi. Obvykle jsou
postiZzeny dolni koncetiny, méné casto
trup a horni koncetiny (Obr. 2).

Obr. 2 Syndrom Klippeltiv-Trenaunaytiv -
ulcerace

Parkersiiv-Webertiiv syndrom
Parkerstiv-Webertiv syndrom charakte-
rizuji kapilarni arteriovenézni malfor-
mace, arteriovendzni fistuly, lymfedém
azbytnéni mékkych tkani, cozvede k hy-
pertrofii koncetiny, ktera muZe dosah-
nout az gigantického rozméru. Na rozdil
od Klippelova-Trenaunyova syndromu
chybi naevus flammeus. V distalnich
castech koncetiny se mohou objevovat
ulcerace, zejména z ischemické priciny
nebo po nepatrném traumatu.®

Klinefeltertiv syndrom

Jedna se o kongenitalni anomalii vizanou
nanadpocetny chromosom X, proto se vy-
skytuje pouze u muzi. K typickym proje-
vim tohoto syndromu patfi eunuchoidni
habitus provazeny vysokym vzriistem,

gynekomastie zapficinéna deficitem tes-



tosteronu, proridlé vlasy a vousy, vysoky
BMI a hypogonadismus. Az ve 13 % ptipa-
d jsou popisovany ulcerace vztahujici se
k posttrombotické etiologii.®

VASKULARNI

A MIKROCIRKULACNI PRICINY
Ulcus hypertonicum Martorell
Ulcerace tohoto oznaceni se objevuji
u pacientti, ¢astéji u Zen, se zavaznym
stupném hypertenze. Obvykle byvaji lo-
kalizovany na zevni strané bérce (postero-
lateralné) a aZ v poloviné piipadii na obou
dolnich koncetinach. Pri¢inou vzniku
bolestivych 1ézi, které zacinaji tvorbou
puchyfe a nasledné prechazeji v ulcerace
s nekrotickou spodinou, je hyperplazie
arteriolarni stény a lumina, kalcinéza
medidlnich céva hyalinizace cévnistény.
Na rozdil od pacientd s ulceraci zapfi-
¢inénou arteriosklerotickym procesem
velkych cév maji tito pacienti normalni
hodnotu A/B indexu a palpovatelné pul-
sace na periferii® (Obr. 3).

Obr. 3 Ulcus hypertonicum Martorell

Raynaudiiv fenomén a ulcerace

Raynaudiiv fenomén je stav zdchvatovi-
tych spazm periferni mikrovaskulatury,
vyprovokovany zménami okolni teploty,
provazeny typickymi tfifizovymi barev-
nymi zménami, které zacinaji nahlym,
vétSinou chladem nebo emocemi pod-
minénym zachvatovitym zbélenim ktze
akralnich c¢asti koncetin, vystfidanym
cyanézou, nasledovanou zcervenanim.
Raynaudtv fenomén mize byt pfiznakem
urcitého onemocnéni (napt. systémové-
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ho onemocnéni pojiva), v tom piipadé se
jednd o sekundirniRaynauddv fenomén,
je-li idiopaticky, je klasifikovan jako pri-
marni.® Symptomy u sekundarni varian-
ty byvaji zdvaznéjsi, mohou progredovat
do gangrén a vzniku hlubokych ulceraci
(Obr. 4).

Obr. 4 Raynaudtlv fenomén - ulcerace

ZANETLIVE ULCERACE

Pyoderma gangraenosum

Pyoderma gangraenosum je vzacné se
vyskytujici chronicka ulcerativni derma-
téza, azv 50-70 % asociovand s fadou dal-
§ich onemocnéni, ¢asto s ulcerézni koli-
tidou, Crohnovou chorobou (v 10-15 %),
revmatoidni artritidou, hepatitidou C,
s hematologickymi chorobami véetné
malignich, pfipadné s dal§imi, méné
¢astymi chorobami. Etiologie onemocné-
nineniznama, pfedpoklada se vSak urci-
td dysregulace imunitniho systému.? ®
Nejcastéjsi ulcerativni forma se predi-
lekéné vyskytuje na dolnich konceti-
nach, i kdyz nejsou vyjimkou ani jiné
lokalizace. Obvykle po traumatu nebo
spontanné, z pocatecnich pustul ¢i in-
filtrovaného hrbolu vznikaji ploSné se
podminovanym lemem a lividnim oko-
lim (Obr. 5).

Obr. 5 Pyoderma gangraenosum

Lichen planus

Jedna se o zanétlivou mukokutanni der-
matézu nejasné etiologie. Jeji klasicky kli-
nicky obraz se vyznacuje plochymi, poly-
gonalnimi, lividné zbarvenymi, lesklymi
papulami. Existuji vSak méné obvyklé,
atypické klinické subtypy, mezi které patfi
ulcerujici lichen planus, ktery postihu-
je pfedevSim dospélé Zeny. Na rozdil od
lichen ruber planus jde o jizvici formu li-
chenu, ktera se projevuje hypertrofickymi
abuléznimilézemi, primarneé postihujici
plosky nohou a vyustujici az v bolestivé
ulcerace rezistentni k terapii® (Obr. 6).

Obr. 6 Lichen planus ulcerans

Necrobiosis lipoidica

Necrobiosis lipoidica je chronické onemoc-
néni charakterizované koznimi zmeéna-
mi, které souviseji s tvorbou nekrobiotic-
kych granulomi se sklonem k ulceracim.
Etiopatogeneze onemocnénineniznama,
jevSak potvrzeno, Ze se vyskytujeazu 50 %
pacientli s diabetes mellitus I. typu.
Z téchto diivodl se mlze zafadit do skupi-
ny ulceraci pfi metabolickych chorobach.
Predilek¢nim mistem jsou extenzorové
plochy bércii, kde se tvorfi ostfe ohrani-
¢end, atroficka loziska zlutohnédé barvy,
v centru protkana ektaziemi. V1/3 ptipa-
dt se rozvinou $patné se hojici ulcerace®
(Obr. 7).

Obr. 7 Necrobiosis lipoidica
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Ulcerujici sarkoidoza

Sarkoidéza je multisystémové granulo-
matézni zanétlivé onemocnéni, jehoz
etiologie neni zcela jasna. Kozni zmény
se objevuji az u jedné tfetiny pacientt,
z CehoZ cca 5 % pripada na ulcerace, predi-
lekéné lokalizované na bércich, zejména
umladych Zen. Nicméné ulcerace se mo-
hou vyvinout iz klasickych papulonodu-
larnich 1ézi nebo vzniknout v misté kozni
atrofie ¢i jizvy.®

VASKULITIDY

Vaskulitidy predstavuji heterogenni
skupinu zanétlivych onemocnéni cév
s poskozenim a destrukci jejich stény,
zUzenim, pfipadné uzavérem cévniho
lumen a naslednou nekrézou kozni tkané.
V soucasné dobé existuji rizna klasifikac-
ni schémata vaskulitid, kterd rozdéluji
vaskulitidy napf. na primarni a sekun-
darni, vaskulitidy kozni (kiZe a podkozi)
a systémové, vaskulitidy malych, stfedné
velkych a velkych cév. Zatimco vaskulitidy
velkych cév projevy v kozni oblasti prak-
ticky nemivaji, vaskulitidy cév stfedni-
ho a malého kalibru maji kozni projevy
pestré. Vaskulitidy stfednich cév maji
Casto charakter liveda reticularis, jindy se
manifestuji podkoznimi nodéznimi infil-
traty nebo ulceracemi. Purpura, papuly,
vezikuly, urtikaridlniléze a ulcerace patii
do obrazu vaskulitid malych cév.©®
Problematika vaskulitid je vSak natolik
rozsahla, Ze zasluhuje samostatné sdé-
leni, proto jsou v této Casti prezentova-
ny pouze nékteré, postihujici pfedevs§im
malé cévy, se kterymi se v ramci oboru
nejcastéji setkavame a jejichz disledkem
mohou byt ulcerézni defekty.
Vaskulitida malych cév. Nejcastéjsi
formou vaskulitid postihujicich kizi je
vaskulitida malych cév, jejimz histopa-
tologickym podkladem je leukocytoklas-
ticka vaskulitida s riiznorodou etiopa-
togenezi (infekce, 1éky, paraneoplazie,
imunologicka etiologie). PostiZzeni ma-
lych cév se klinicky projevuje palpovatel-

Obr. 8 Leukocytoklastickd vaskulitida
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nou purpurou, lividnimi, rizné velkymi
teré¢ikovitymi lozisky s centralnim pu-
chyfem aznaslednou nekrézou, zejména
v distalnich ¢astech dolnich koncetin.
PIi postizeni vétSich cév nachdzime na
kGZi podkozni uzlovité infiltraty, nekrozy
arozsahlej$i ulcerace (Obr. 8).
Livedoidni vaskulopatie (livedo vascu-
litis) je chronické vaskularni onemoc-
néni, charakterizované perzistujicimi
bolestivymi purpuroidnimi ulceracemi
sretikuldrni kresbou v distalnich ¢astech
dolnich koncetin. V patogenezi se uplat-
nuje leukocytoklasticka vaskulitida se
segmentalni hyalinizaci dermalnich cév
s trombotickou okluzi® (Obr. 9).

Obr. 9 Livedoidni vaskulopatie

Vaskulitida pfi esenciilni kryoglobu-
linémii je zapficinéna precipitaci kryo-
globulinl ve sténé pfedev§im malych
kozZnich cév s naslednym zanétlivym po-
stizenim. Histologicky nalez odpovida
rovnéz leukocytoklastické vaskulitidé.
Nejcastéj$im koznim projevem u kryo-
globulinémie II. a III. typu je hmatna
purpura, u kryoglobulinémie I. typu se
Castéji nachazeji distalné lokalizované
nekrézy a ulcerace® (Obr. 10).

Obr. 10 Vaskulitida p¥i kryoglobulinémii

Revmatoidni vaskulitida se vyskytuje
jako komplikace aZ u 10 % pacientdi s rev-
matoidni artritidou."? Jednd se o imuno-
komplexovou nekrotizujici vaskulitidu
malych a stfedné velkych cév, ktera se

projevuje rozmanitymi perifernimi vas-
kularnimilézemi- petechiemi, palpova-
telnou purpurou, hemoragickymi puchy-
i, projevy livedo reticularis aj. Typické
jsou bolestivé viedy na predni strané bérce
a nad zevnimi kotniky (Obr. 11).

Obr. 11 Revmatoidni vaskulitida

Polyarteriitis nodosa (PAN) je multisys-
témova vaskulitida postihujici stfedné
velké a malé cévy, véetné cév koznich ulo-
Zenych v hluboké dermis. Kozni projevy
PAN zahrnuji noduly, livedo reticularis,
zanétlivou purpuru, digitalni nekrézy
a u 50 % pacient bolestivé ulcerace na
dolnich koncetindch.® PfestoZe etiopa-
togeneze onemocnénineniznama, uvadi
se Casta souvislost s nékterymi virovymi
a streptokokovymi infekcemi.®?
Antifosfolipidovy syndrom. Jedni se
o autoimunitni onemocnéni charakteri-
zované pritomnosti antifosfolipidovych
protilatek a klinickymi projevy, z nichz
vétSina je zapricinéna trombotizaci ve-
nézni nebo arteridlni ¢asti cévniho fe-
CiSté - od velkych cév po mikrocirkulaci.
V dtisledku tromboembolismu postihu-
jiciho velké cévy a/nebo trombotickych
mikroangiopatii v§ak mtize dojit k po-
stiZeniriznych organd a systémd, a tedy
k rozvoji pestré symptomatologie. Ke koz-
nim projevim naleZzi livedo reticularis,
subungvalni hemoragie, gangréna prstd,
nekrézy a ulcerace.

Systémovy lupus erythematodes (SLE)
je autoimunitni zanétlivé onemocnéni,
které muiZe postihnout riizné organy vcet-
né klize (az v 80 %), a to prostfednictvim
cirkulujicich imunokomplex.” Kromé
motylovitého erytému na tvarich, poly-
morfnich, makulopapuléznich exantémt
v solarni predilekci, se u SLE objevuji na
kiaZi livedo reticularis jako projev vasku-
lopatie, urtikariadlni vaskulitida, palpo-
vatelnd purpura, gangrény a ulcerace.
Systémova sklerodermie je systémové
autoimunitni onemocnéni pojivové tka-
né, které ma chronicky progredujici cha-
rakter. Nejprve postihuje kiiZi a pohybovy
systém, pozdéji vnitini orgdny. Vlivem
specifickych autoprotilatek dochazik fib-



rotizaci perifernich i visceralnich cév, coz
je podkladem vétsiny klinickych projevi.
Na pocinajici cévni zmény poukazuje (az
v 90 %) Raynaudav fenomén s naslednou
ischémii prsti hornich a dolnich konce-
tin. Vznikaji ulcerace aZ gangrény s nut-
nosti amputace ¢lankd prstl. Postizeny
jsouidrobné cévy, na proximalnich neh-
tovych valech jsou patrné ektazie, kte-
1é 1ze vySetfit kapilaroskopii. Bolestivé
ulcerace mohou vznikat i nad klouby ru-
kou pfi flekénich kontrakturidch prstl
(Obr. 12).

Obr. 12 Systémova sklerodermie - ulcerace

Lokalizovana sklerodermie (scleroder-
mia circumscripta, morphea).

Tato varianta sklerodermie, i kdyZ ma
nékolik zakladnich forem, ma obdobny
klinicky vzhled podle vyvojovych fazi
onemocnéni - zanétlivou, sklerotickou
a atrofickou.® V mistech atrofickych zmén
klize a podkoZi se mohou vytvorit ulcerdz-
ni defekty (Obr. 13).

Obr. 13 Lokalizovana sklerodermie - ulcerace

Trombangiitis obliterans Buerger.
Obliterujici trombangiitida je systémova
vaskulitida, kterd postihuje stfedné velké
amalé tepny a zZily pfedevsim dolnich kon-
Cetin se segmentalni trombotickou okluzi.
V inicidlnich stadiich jsou zasaZeny artérie
perifernich ¢asti dolnich koncetin - bér-
ce a nohy, dalsim nejcastéjsim mistem je
arteria profunda femoris. K charakteris-
tickym projeviim tohoto onemocnéni patfi
klaudikac¢ni bolesti, nekrézy s naslednymi
ulceracemi a gangrény prstli, postiZeni
nehtli, Raynaudiv fenomén a migrujici
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flebitidy. Detailni mechanismus patoge-
neze tohoto onemocnéni neni dosud zcela
objasnén, nicméné je znamo, Ze jsou vétsi-
nou postizeni muzi mezi 40.-50. rokem a az
v 75 % jsou to silni kufaci.®@

HEMATOLOGICKA
ONEMOCNENI A PORUCHY
KOAGULACE

Do kategorie hematologickych onemoc-
néni, kterd mohou byt spojena se vznikem
ulceraci, i kdyz se vzacnéj$im vyskytem,
patfi leukémie, rizné druhy anémii -
hemolyticka, sideropenicka, hereditarni
sférocytéza, thalasémie a dale primar-
ni trombocytopenie, z myeloprolifera-
tivnich onemocnéni esencialni trom-
bocytémie a primarni polycytémie.

Do dalsi skupiny nalezi choroby s koagu-
laénimi poruchami, napf. nedostatek
proteinu C, rezistence na aktivovany pro-
tein C, nedostatek proteinu S, nedostatek
antitrombinu III, hypofibrinogenémie,
afibrinogenémie, hyperhomocysteiné-
mie event. dalsi.® 1)

Poruchy koagulace jsou uvadény mezi pti-
¢inami bércového viedu teprve v posled-
nich letech. Naruseni rovnovahy mezi
cévnim endotelem a vnitfni hemostazou
vede kzavaznym zménam v systému sra-
zeni krve, k poruchdm diftze a vymény
latkové, z ¢ehoz rezultuji trofické zmény
podminujici vznik bércového viedu.

NEUROPATICKA ONEMOCNENI

K neuropatickym onemocnénim, u kte-
rych se mohou tvofit ulcerace, patfi napt.
syringomyelie, roztrousena skleréza, ruz-
né neuropatie - hereditarni, alkoholicka,
polyneuropatie, tabes dorsalis, poliomye-
litida, myelodysplazie a také diabeticka
neuropatie. Podstatou vzniku neuropa-
tickych ulceraci je porucha vazomotorické
regulace.®

INFEKCNI PRICINY

Infekce, které mohou byt pricinou bér-
covych viedl a jinych chronickych ran,
mizZeme rozdélit do nékolika skupin podle
plivodce na bakterialni, virové, plisriové
a protozodlni. Nejcastéji se setkavame
s pric¢inou bakteridlni. Bakteridlniinfekce
jsou nejcastéji vyvolany grampozitivnimi
stafylokoky, streptokoky, E. coli, korynebak-
tériemi, event. jinymi vzacnymi patogeny.

BAKTERIALNI INFEKCE

Ecthyma simplex (deep impetigo)
Ecthyma simplex je ulcerujici pyodermie k-
Ze, kterou nejcastéji vyvolava Staphylococcus

aureus nebo Streptococcus pyogenes, pripadné
jejich kombinace. Ve vétsiné piipadl se jed-
nd obakteridlni superinfekci, kterd zac¢ina
jako pustula s erytémovou bazi v mistech,
kde byla poruSena koznibariéra. Odtud se
infekce $ifi hluboko do koria, kde dochazi
k nekrotickému rozpadu tkaneé.

Ecthyma gangraenosum

Ecthyma gangraenosum je kozni infekce,
ktera se objevuje nejcastéji v souvislosti
s bakteriémii ptiinfekci Pseudomonas aerugi-
nosa u téZce nemocnych a imunosuprimo-
vanych pacientli. Za¢ina nebolestivymi
Cervenymi skvrnami, v jejichz centru se
formuji hemoragické, do periferie rychle
s ¢ernou nekrotickou spodinou.

Fascitis necroticans

Nekrotizujici fascitida je flegmonézni za-
nét kiize a hlubokych podkoznich tkani,
zasahujici az na svalovou fascii. Akutni
zanét zplsobuje trombdzu artérii a vén
s naslednou nekrézou. Onemocnéni mo-
Nekrotizujici fascitida mnohdy vznikne
v diisledku akutné probihajiciho erysi-
pelu u imunosuprimovanych jedinct®
(Obr. 14).

Obr. 14 Fasciitis necroticans

Actinomycosis

Aktinomykoéza je chronické granuloma-
tézni onemocnéni, jehoz vyvolavatelem
je nékolik druhti vlaknitych, fakultativné
anaerobnich, grampozitivnich baktérii
rodu Actinomyces, nejcastéji Actinomyces
Izraeli. Onemocnéni ma nékolik forem
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- cervikofacialni, torakalni, abdominal-
ni. Cervikofacidlni forma se projevuje
tvorbou ohranicenych, lividné zbarve-
nych, nodéznich infiltratt na krku pod
dolni celisti s vyraznym ,,prknovitym*
infiltrdtem v okoli. V tomto terénu se
tvori pistéle nebo drobné ulcerace. Dalsi
kozni forma se vyznacuje nepravidelné
utvarenymi lozisky zlutohnédé barvy,
ve kterych 1ze zpozorovat drobné uzliky,
jez se rozpadaji, ulceruji a vyprazdnuje
se z nich sekret, s pfitomnosti aktino-
mykotickych draz.

MYKOBAKTERIALNI INFEKCE
Lupus vulgaris (tuberculosis cutis luposa)
Lupus vulgaris je nejcastéjsi formou kozni
tuberkulézy s chronickym pribéhem, se
sklonem k ulceréznimu rozpadu a mutilu-
jicim destrukcim. Pvodcem této formy
kozni tuberkulézy je Mycobacterium tubercu-
losis. Primarni eflorescenci je lup6zni uzlik
velikosti malé ¢ocky, hnédocCervené barvy,
ze kterého pii vitropresi prosvita zluto-
hnédé zbarveni. Z drobnych lupéznich
uzlikd se na kiizi tvoii ostfe ohranicena
loziska polycyklického tvaru hnédocerve-
né barvy. Lupoidni uzliky podléhaji nek-
ré6ze a vznikaji ulcerace nepravidelného
vzhledu s granulomatézni spodinou®®
(Obr. 15).

Obr. 15 Lupus vulgaris

Tuberculosis cutis colliquativa (scro-
phuloderma)

Jde o chronickou subkutanni formu kozni
tuberkulézy, jeZ ma za néasledek kolikvu-
jici abscesy, které pres kiizi perforuji za
vzniku ulceraci, fistul a charakteristic-
kych vtazenych jizev. Nejcastéji se vy-
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skytuje na krku, kde za¢ina jako lividni
indurace nad zvétSenou uzlinou, ktera
nasledné kolikvuje a jeji obsah se provali
na kozni povrch, pti¢emz se tvotiulcerace
s podminovanymi okraji (Obr. 16).

Obr. 16 TBC colliquiativa

Erythema indurativam Bazin (tubercu-
losis cutis indurativa)

Tato forma kozni tuberkulézy predsta-
vuje hypersenzitivni odpovéd pozdniho,
burikami zprostfedkovaného typu na an-
tigen mykobaktérii u senzibilizovaného
jedince. Klinické projevy se oznacuji ja-
ko tuberkulidy. Erythema indurativum
Bazin zacind tuhymi, v podkozi lokali-
zovanymi, nebolestivymi, postupné se
zvétSujiciminodéznimi infiltraty lividni
barvy. Postupné dochdzi k tvorbé ulcerdz-
nich defektd s povleklou spodinou, které
se hoji velmi pomalu pigmentovanymi
vtazenymi jizvami (Obr. 17).

Obr. 17 Erythema indurativum Bazin

Ulcerace zapfi¢inéné atypickymi myko-
baktériemi - Mycobacterium marinum (balnei),
Mycobacterium ulcerans

které byvaji také nékdy oznacovany jako
»Swimming-pool“ granulomy. Po krat-
ké inkubacni dobé se objevuji nejcastéji
na dorzech nohou a v krajinach kotnikt
papuly nardzovélé barvy, které se rychle
preménuji v tuhé granulomatézni uz-
ly, ulceruji nebo nabyvaji verukézniho
vzhledu. Casto se objevuji u chovatelt
akvarijnich rybi¢ek a dale ujedinci, ktefi

se dostali do kontaktu s vodou bazénia®
(Obr. 18).

Obr. 18 Ulcerace - Mycobacterium marinum

Mycobacterium ulcerans se dostava do kiiZe po
drobném traumatu a vytvariindurovana
loziska §ifici se do hloubky s nidslednym
ulceréznim rozpadem. Onemocnéni se
vyskytuje v tropickych krajinach, kde
je povazovano za 3. nejcastéj$i myko-
bakteriézu u imunokompromitovanych
pacientd a je znamo pod nazvem Buruli
ulcerace.

Spirochetalni infekce - syphilis
Lokalizace ulceraci na bércich u tohoto
onemocnéni, zapficinéného Treponema
pallidum je typicka pro tfeti stadium syfi-
lidy, kdy dochazi destruktivnim procesem
k rozpadu uzlovitych infiltratd a k ma-
nifestaci tubero-ulcero-serpiginéznich
projevi se zZlutou, nekrotickou spodinou.
V jiném pfipadé jsou viedy vysledkem
rozpadajicich se hnédocervenych az hné-
docernych tuhych infiltrata, v jejichz
centru dochazi k nekréze, se vznikem
pistéli ¢i viedu s navalitymi okraji, z né-
hoz vytéka vazka tekutina pfipominajici
arabskou gumu.

Yaws (synonymum: frambesie, pian)
Treponema pertenue je etiologické agens
nevenerického onemocnéni yaws, vy-
skytujiciho se v tropickych oblastech.
Onemocnéni probih4 podobné jako syfilida
ve tfech stadiich, s ulcerujicimi, ptivodné
zanétlivymi papulami v ¢asném stadiu
v misté vstupu infekce a destruktivnimi
ulceréznimi projevy v pozdnim stadiu,
lokalizovanymi pfevazneé na dolnich kon-
Cetindch.®,14.16)

VIROVE INFEKCE

Herpes simplex

Herpes simplex je nejcastéjsi virova
infekce kliZe a sliznic, s tendenci k re-
cidivam. Po kratké inkubacni dobé se
vytvori zarudlé edematdzné prosaklé
lozisko s naslednym vysevem drobnych
puchyikd s ¢irym obsahem. Puchyiky
postupné zasychaji nebo praskaji a tvori
se bolestivé eroze. Ujedinctli s oslabenou
imunitou mtze dojit az ke vzniku ulce-
raci (Obr. 19).



Obr. 19 Herpes simplex u HIV pozitivni
pacientky

Herpes zoster

Herpes zoster je akutni virové onemocné-
ni, které se v klasickém klinickém obraze
projevuje unilateralnim vysevem herpetic-
ky uspofadanych puchyinatych projevi,
vztahujicich se k ur¢itému dermatomu.
U imunokompromitovanych se v§ak miize
objevit méné Casta forma - herpes zoster
gangraenosus, u kterého se puchyte rych-
le ménivmnohocetnd nekrotickd loZiska
a po jejich odlouceni vznikaji drobné ul-
cerézni defekty.®

PROTOZOALNI INFEKCE
Leishmaniéza

Ze tfi znamych forem leishmaniézy - vis-
ceralni, kutanni a mukokutanni - se ulce-
race objevujiu dvou poslednich. Kutanni
leishmaniéza se vyskytuje jen v teplych
krajindch, zejména suchych a pis¢itych.
V misté vstupu infekce se tvofi papuly
auzly invazivné rostouci do podkozni tu-
kové tkané, které se po nékolika mésicich
ulcerézné rozpadaji (Obr. 20).

Obr. 20 Leishmaniéza

PLISNOVE INFEKCE

Do skupiny plistiovych infekci nalezi ta-
ké infekce, které se u nas nevyskytuji,
ale v ramci zvySené migrace obyvatel se
mohou i unés objevit.

Sporotrichéza

PGvodcem tohoto onemocnéni je
Sporotrichon schenckii. Nejcastéjsi variantou
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je tzv. lymfokutanni forma. Je charakteri-
zovana nebolestivymi papulami, papulo-
pustulami a uzly, které se rozpadaji a vy-
tvarejiobraz sporotrichézniho chanceru.
Chromoblastomykéza
Chromoblastomykéza je onemocné-
ni zapfi¢inéné nékterym z druht plis-
ni - Phialophora verrucosa, Eangiella dermati-
tis, Fonsecaea pedrosoi, Fonsecaea compacta
a Cladosporium carrionii. Klinicky obraz za-
hrnuje tuhé papuly, které postupné exul-
ceruji, rozsahlé, hnédocervené verukozni,
papilomatézni Gtvary, hyperkeratotické
plaky a lymfedém v diisledku obstrukce
lymfatickych cév.

Blastomykodza

Pricinou blastomykézy je Blastomyces der-
matitis. V klinickém obraze dominuji pa-
pulopustuly, noduly, které pozdéji absce-
duji a ulcerézné se rozpadaji. Ulcerace
s nepravidelnymi okraji maji tendenci se
§ifit do okoli.

Histoplazméza

Primarni kozZni projevy u histoplazmoézy,
jsou rovnéz vzacné, manifestuji se ulcera-
cemi chancerového typu. 14,16

METABOLICKA ONEMOCNENI

Porphyria cutanea tarda

Jedna se o skupinu onemocnéni, ktera
je charakterizovana poruchou syntézy
hemu, coz vede k hromadéni porfyri-
ni a jejich prekurzord v organismu. Ke
klinickym projeviim patfi kromé jinych
zvySena fragilita klize, traumata s po-
malym hojenim a moznym pfechodem
azdo ulceraci.®

Arthritis urica (dna)

Dna je heterogenni zanétlivé onemocnéni,
jehoz pricinou je porucha metabolismu
purini, ¢asto provazené tvorbou depozit
natriumurdtovych krystaldi v kloubech
a mékkych tkadnich. Nejcastéji jsou po-
stizeny malé klouby nohou, kde se tvori
bolestivé, typické Zlutocervené noduly
(tophi uratici), které mohou exulcerovat
s naslednym vylucovanim uratovych
krystaltl v podobé bélavych kaSovitych
hmot.®

Kalcifylaxe

Kalcifylaxe je vzacna, ale zavazni kom-
plikace u pacientd s chronickou renalni
insuficienci (Casto se vyskytuje u dialy-
zovanych pacientl), pfi které dochazi
k ukladani vapniku do médie drobnych
a stfedné velkych cév klize a podkozi,
s fibrinézou intimy a tvorbou trombt,
coz vede ke vzniku nekréz kliZe a podkoz-
nitkané. Pri¢ina této vaskulopatie neni

patogeneticky faktor se povazuje selha-

vani ledvin. Kozni symptomatologie je
pestra, nalezi k ni livedo reticularis,
podkozni nodozity pfipominajici pani-
kulitidu, hemoragické plaky a bolesti-
vé nekrotické viedy s Cervenofialovym
okrajem."-20)

Calcinosis cutis

Calcinosis cutis je onemocnéni s kozni-
mi projevy zapficinénymi poruchou kal-
ciového nebo fosfatového metabolismu
s tvorbou kalciovych a fosfatovych depozit
v dermis. Na k{iZi se objevuji Cetné tuhé
a bolestivé, Zlutobile zbarvené noduly,
s predilekci v oblasti velkych kloubd.
Zanétliva reakce kolem vapenatych depo-
novanych lozisek miiZe vést k bolestivym
ulceracim.®

IATROGENNI ULCERACE
INDUKOVANE LEKY

Kumarinova nekréza

Jedna se o vzacnou, ale zavaznou kom-
plikaci indukovanou warfarinem nebo
jinymikumarinovymi derivaty, zaptici-
nénou trombézou venul a kapilar v pod-
koznim tuku. Tfeti aZ desaty den po ini-
cialni davce se na kiiZi objevuji $itici se,
Casto symetricky lokalizované, bolestivé
nekrézy s naslednym ulceréznim rozpa-
dem, predevsim v mistech s nadbytkem
podkozniho tuku. K predilekénim mis-
tim na dolnich koncetindch patfi hyzdé
a stehna. V okoli ulceraci se nachazeji
erytém, petechie, hemoragické buly a ek-
chymozy.??

Heparinova nekréza

Heparinem zapfi¢inéna nekréza se vysky-
tuje vzacné, s typickym rozvojem za 6-12
hodin po aplikaci heparinu. Obvykle se
v mistech injekéni aplikace objevi ery-
tematézni noduly a plaky, hemoragické
buly a nekrotické ulcerace.?)
Hydroxyurea a ulcerace

Hydroxyurea je cytotoxicky 1ék, ktery se
pouziva v 1écbé myelodysplastickych one-
mocnéni. Udava se, Ze azu 10 % pacientl
se s odstupem nékolika rokt od zahadjeni
terapie objevuji bolestivé, ostfe ohranice-
né, casto mnohocetné ulcerace v oblasti
tibie, kotniki a dorzalni strany nohou.®
Metotrexat

Metotrexat - antimetabolit kyseliny listové
- ma kromé vyrazného antiproliferativ-
niho efektu i vedlejsi nezadouci acinky,
ke kterym se fadi vzacné se vyskytujici
ulcerace u pacientt s psoridzou lécenych
timto prostfedkem. Ulcerace se objevuji
bud v mistech preexistujicich psoriatic-
kych lozisek, nebo na dolnich konceti-
nach u pacientd s jinou patologii dolnich
koncetin, napt. s chronickou zilni insu-
ficienci.®
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Posttraumatické rany

V dtisledku mechanického poskozeni do-
chazi k traumatickému poruseni integrity
kozniho povrchu a rozvoji rany. Pfi¢ina
mechanického poskozeni mize byt riiz-
na - od trznych, zhmozdénych a feznych
ran az po rany secné, bodné, pripadné
stfelné. Ulcerace posttraumatické vzni-
kaji bud pfi ndhodném poranéni, nebo
vdisledku komplikovanych trazli, napt.
zlomenin dolnich koncetin pfi sportech,
dopravnich nehodach apod.; tyto pak by-
vajiobvykle spojeny s vétsi ztratou tkané.
Nejcastéjsim mistem lokalizace posttrau-
matickych viedl je ventralni strana bérce
(Obr. 21).

Obr. 21 Ulcerace posttraumaticka

Ulcerace termického pavodu

Do této skupiny patfi ulcerace, které vzni-
kajivd@sledku popaleninIII. aIV. stupné
nebo uc¢inkem nizkych teplot - omrzliny
III. a IV. stupné. V obou pfipadech se
ulcerace objevuji po odlouceni hnédo-
cernych eschar, jejich velikost odpovida
rozsahu po§kozeni. Zatimco u popalenin
dochazi ke tvorbé nekrdz a naslednych
ulceraci velmi brzy po pasobicim inzul-
tu, uomrzlin, které postihuji pfedevsim
akralni ¢asti koncetin, az po urcité dobé
latence.

Ulcerace radia¢ni

V ptipadé poskozeni klize vysokymi davka-
mi ionizujiciho zafeni vznika po nékolika-
denni expozici akutni radiodermatitida,
pripadné s rozvojem akutniho radia¢niho
viedu, ktery je bolestivy a ma malou ten-
dencik hojeni. Sodstupem nékolika roka
v dtsledku sumace zafeni mohou na kizi
vzniknout zmény odpovidajici chronické
radiodermatitidé, vjejimz terénu se muze
vytvofit chronicky vied, v tomto piipadé
nebolestivy, ale Spatné se hojici.?V
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Ulcerace arteficidlni

Arteficialni ulcerace se vyskytuji na kte-
rémkoliv misté téla, dolni koncetiny ne-
vyjimaje. Poskozujici pri¢inou jsou lat-
ky chemické, které kazi poleptaji, nebo
ucinky fyzikalni, nejcastéji vysoké teplo-
ty (napf. popaleni cigaretou). Napadnym
znakem takto navozenych bércovych vied
je zdravé a nepostiZené okoli (Obr. 22).

Obr. 22 Ulcerace arteficidlni

Ulcerace tlakové - dekubity

Ulcerace tlakové vznikaji v mistech vysta-
venych zvySenému tlaku, vét§inou nad
kostnimi vybézky. Na podkladé lokalni
ischémie kiiZe, podkoznich tkani, event.
svalli, vzniknou v zarudlych okrscich nek-
rotické priskvary, které se zahy preméni
v ulcerujici defekty.

ULCERACE Z CHEMICKYCH
PRICIN

K chemickym pfi¢inam, které mohou
vyrazné poskodit kiizi do té miry, Ze
vzniknou ulcerace, patfi kyseliny, lou-
hy, uméla hnojiva, rostlinné extrakty,
dezinfekéni prostfedky a 1éky. V misté
kontaktu s chemikalii nastupuje po pred-
chézejicim zanétu nekrdza, po jejim od-
louceni se vytvoti ulcerace.

ULCERUJICi TUMORY

K nejcastéj$im nadortim, u kterych mi-
Ze dojit ke vzniku ulcerézniho defektu,
patfi bazaliom, spinaliom, melanom,
m. Bowen, m. Paget, Kaposiho sarkom,
angiosarkom, mycosis fungoides, event.

Obr. 23 Carcinoma basocellulare

Obr. 24 Carcinoma spinocellulare

Obr. 25 Extramamarni m. Paget

jiné, ale také metastazy vnitfnich malig-
nitdo klize, pfipadné prorastianinadoro-
vych tatvart do kliZze (Obr. 23, 24, 25). Na
nadorovou pfi¢inu onemocnéni je tfeba
pomyslet u nehojivych, na obvyklou lécbu
nereagujicich ulceraci, ale také u atypic-
ky lokalizovanych ulceraci.

ULCERACE U GENETICKY _
PODMINENYCH ONEMOCNENI

Acrodermatitis enteropathica

Jedna se o vzacné, autosomalné podmi-
néné onemocnéni s poruchou resorpce
zinku, s pocate¢nimi koznimi projevy
v ranném détském véku. Klinicky obraz
zahrnuje mokvajici erytematézni az ul-
cerujici loziska, lokalizovana zejména
akralné a periorificialné.”> 2V
Epidermolysis bullosa dystrophica (Obr.
26)

U této nejzavaznéjsi formy epidermolysis
bullosa se tvofi puchyfe po nepatrném
mechanickém podnétu, rozsahlé eroze
az ulcerace, nasledné jizveni, atrofie,
ale i keloidni hyperplazie, deformity
a kontraktury velkych kloub@ na rukou



Obr. 26 Epidermolysis bullosa dystrophica

anohou. Jizevnata mista jsou urcitou lo-
kaliza¢ni predispozici pro spinocelularni
karcinom.@®@

AUTOIMUNITNI PUCHYRNATA
ONEMOCNENI

Pemphigus vulgaris

Autoimunitni onemocnéni, které se v kla-
sickém klinickém obraze projevuje tvorbou
intraepidermalnich puchytt s naslednou
tvorbou erozi. U imunosuprimovanych

Obr. 27 Pemphigus vulgaris
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nemocnych, zejména s pfidruzenou
sekundarni infekci, miZe v téchto mis-
tech dojit ke vzniku mélkych ulceréznich
defektt (Obr. 27).

ZAVER

Z nastinéného, ne zcela vycerpavajici-
ho pfehledu vyplyva, Ze pricina ulceraci
a ostatnich chronickych ran mtiZe byt
velmi rozmanita a ne vZdy snadno rozpo-
znatelnd, zejména kdyZ se jednd o ulcerace
atypicky lokalizované, odlisného vzhledu
aetiologie, sporadicky se vyskytujici. Vka-
zdém pripadé vyzaduji Sirokou diferen-
cialnédiagnostickou rozvahu, mnohdy
velmirozsdhld laboratorni a dalsi pridatna
vySetfeni a mezioborovou spolupraci.

Prohlaseni: autorky v souvislosti s tématem prace
nemaji stiet zajmda.
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Management pacientu
a paru s klinickymi projevy
HPV infekce

SOUHRN

Infekce humannimi papilomaviry (HPV)
infekci (STI) v populaci. Ackoliv ma pouze
mala c¢ast infikovanych klinické obtizZe
spojené s infekci, mohou vyrazné ovlivnit
kvalitu Zivota pacienti i jejich sexudlnich
partneri. Stdle Castéji se tak v ordinacich
dermatovenerologli, gynekologii i urolo-
gl objevuji nejen samotni pacienti, ale
i jejich sexudlni partnefi, které zajimaji
Cetné otazky tykajici se HPV infekce. Cilem
tohoto ¢lanku je poskytnout specialistim
odpovédi na nejcastéji kladené otazky, se
kterymi se ve své praxi setkdvaji, tak aby
dokazali na tyto otazky svym pacientim
odpovédét.

KLICOVA SLOVA

HPV e prevalence ® transmise
e vysetfovani ® management ®
genitalni bradavice

SUMMARY

Rob, F., Tachezy, R., Rob, L., Pichlik, T.,
Hamsikova, E., Smahelova, J., Hercogova, J.
Management of patients and couples with
clinical manifestations of HPV infection

Human papillomavirus (HPV) infection is
the most common sexually transmitted
viral infection (STI) in the population.
In most of the affected individuals the
course of the infection is asymptoma-
tic. However, in the symptoms of HPV
infection occurs in a couple, it can fre-
quently lead to problems in relationship.
Dermatovenerologists, gynecologists and
urologist often have to answer questions
not only from theirs patients but also their
partners. Scope of this article is to give
specialists scientific background about the
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HPV infection, to be able to give answers
to the most frequently asked questions
from their patients in their daily practice.

KEY WORDS

HPV e prevalence ® transmission @
testing ® management e genital warts

uvob

Infekce humannimi papilomaviry (HPV)
infekci v sexudlné aktivni populaci, zptiso-
bujici Sirokou §kdlu malignich i benignich
onemocnéni. Vzhledem k tomu, Ze se tato
onemocnéni objevuji prevazné u mladych
sexualné aktivnich jedincl, mtiZe pfitom-
nost takovéto choroby vést k obtiZim nejen
u postizeného pacienta, ale velmi casto
k problémtm v partnerském zivoté. Tyto
pary casto dostavaji od riznych specialisti
(gynekolog, urolog, dermatovenerolog),
ale také od praktickych 1ékatti, velmi roz-
dilné informace. Cilem tohoto ¢lanku je
ve zjednodusSené formé charakterizovat
skupinu HPV, zpiisob infekce, transmise,
perzistence a clearence infekce a nasledné
vyuziti teoretickych znalosti v praktickém
managementu téchto pard.

ROZDELENI HPV

Humanni papilomaviry rozdélujeme do
péti skupin, na zakladé rozdilnosti Zi-
votniho cyklu téchto viri a chorob, které
rozdilné typy zpisobuji. Alfa HPV (sliz-
nic¢ni i kozni) typy jsou zodpovédné za
vétSinu benignich i malignich onemoc-
néni vlidské populaci, a proto zbytek tex-
tu bude zaméfen pravé na tuto skupinu.
Beta skupina patfi mezi kozni typy HPV,
u imunokompetentnich jedinc@ probiha
infekce vétSinou inaparentné. V ptipadé
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imunokompromitovanych osob vSak ta-
to infekce mtiZe dlouhodobé perzistovat
a pravdépodobné predisponovat ke vzni-
ku nemelanomovych koznich nadort.®
Skupiny gama a ny papilomavir tvori
benigni kozni 1éze, jejich DNA je velmi
vzacné nachazena v koznich nadorech.
Posledni skupina mi papilomavirt je velmi
obdobna predchozim dvéma skupinam,
nicméné projevy se objevuji obvykle pouze
v palmoplantarni lokalizaci.®

Podle onkogenniho potenciilu 1ze HPV
délit na tfi skupiny, nizkorizikové (low
risk HPV, LR-HPV), kam patfi typy 6, 11,
32, 40, 42, 43, 44, 54, 61, 62, 72, 74, 81, 90
a 114, Druhou hlavni skupinu tvoii rizikové
typy (high risk HPV, HR-HPV), které jsou
schopné zpiisobovat nadorové bujeni. Tuto
skupinu tvori typy 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45,
51, 52, 56, 58, 59 a 68. Posledni skupinu
tvoii papilomaviry, jejichz biologické cho-
vani neni dosud plné objasnéno, proto
byla vytvorena kategorie pravdépodobné
rizikovych typi, do které spadaji HPV 26,
53, 66, 67,70, 732 82.3:49

CHARAKTERISTIKA HPV

HPV je velmi stabilni virus, ktery se bé-
hem svého dlouhého vyvoje velmi dobte
prizptisobil imunitnim mechanismtm
Clovéka.® Jako ostatni viry jsou HPV obli-
gatni intraceluldrni paraziti, kteti museji
prenést svilj genom a pridavné proteiny
do hostitelské buriky, jejiZ biosyntetic-
ké mechanismy vyuZziji pro svou repro-
dukci. Virové partikule obsahuji virovou
DNA a jsou sestavené ze dvou kapsidovych
proteind L1 a L2, které jsou nezbytné pro
interakci s bazalni membranou a glykopro-
teiny extracelularni matrix.” K pfenosu
téchto vird miiZze dochéizet jak sexualni,
tak i nesexudlni cestou. Pro transmisi viru
je véak nutna pritomnost kapsidy, bez ni



neni virus schopen infikovat epitelidlni
burniky. PoruSeni kozni bariéry usnadnuje
uchyceni viru, neni v§ak pro pfenos ne-
zbytné.® Velkou odolnost viru dokazuje
ito, Ze byl identifikovan na exponovanych
povrsich a chirurgickych nastrojich, a to
i po dezinfekci téchto povrchi.®

ZPUSOB INFEKCE

Uspésné uchyceni a replikace viru jsou za-
vislé na nékolika faktorech, mezi ty zdsadni
patfi typ infikovaného epitelu, pritomnost
hormont a cytokind.- ™ U neobalenych
virli, mezi které patii HPV, proteinovy
obal chrani virovou nukleovou kyselinu
a je i prvnim mistem kontaktu s hosti-
telskou burikou. Pfi kontaktu s prvnim
receptorem dochazi ke strukturnim zmé-
nam virové kapsidy, které nasledné umoz-
ni vstup viru do hostitelské buriky. 13
Interakci s povrchem burnky zprostied-
kovavaji kapsidové proteiny L1 a L2.% Po
Gspésném navazani viru na hostitelskou
buniku dochazi k jeho internalizaci endo-
cytézou. Na rozdil od nékterych ostatnich
virQ, kde tento proces probiha velmi rych-
le, v pripadé HPV tento cely proces trva
i nékolik hodin. Nasledny Zivotni cyklus
viru je pfimo zavisly na postupné diferen-
ciaci infikovanych keratinocytfi.

HPV INFEKCE
A IMUNITNI SYSTEM

HPV infekce se dokazZe velmi efektivné vy-
hybat imunitnim mechanism@m lidského
téla (hlavné vrozené imunitni odpovédi).
Toto je zplisobeno nékolika specifickymi
charakteristikami HPV. Zivotni cyklus
papilomavirt je vyhradné intraepitelial-
ni, replikace viru neni spojena se zané-
tem, nedochazi ke stadiu virémie a neni
prfitomna virem indukovand cytolyza.
Infikované burky s produktivnim viro-
vym cyklem jsou ukryté uvnitf epitelu,
mimo dosah cirkulujicich bunék imu-
nitniho systému. Na tomto maskovani
se taktéz podileji onkoproteiny E6 a E7,
které interferuji s nékterymi signilnimi
drahami a snizuji tvorbu transmembra-
novych proteint."® HPV umi taktéZ sniZit
aktivaci signalnich drah vrozené imunity
v infikovanych keratinocytech, sniZovat
tvorbu prozanétlivych cytokint (zejména
nékterych interferond), inhibovat migraci
dendritickych bunék a makrofagl a HPV
také neaktivuji Langerhansovy buriky.®
Souhrnem lze tedy fici, Ze virus navodi
imunitni toleranci nizkou prezentaci vi-
rovych antigent v kombinaci s aktivni
unikovou strategii pfed imunitnimi me-
chanismy spiSe nez ovlivnénim efektorové
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T-bunécné odpovédi, ktera je zodpovédna
za clearance infekce.

CLEARANCE INFEKCE

Ackoliv je HPV infekce Casta a nakazi se
ji béhem zivota vétsina sexualné aktivni
populace, klinické projevy se objevi vzacné,
nebot vétSina téchto infekci je vycisténa
bunécénou imunitou. Regrese jiz klinicky
manifestnich 1ézi je zptisobena prevazné
CD4+ Thl burikami. K tomu, aby byla in-
fekce detekovana a vyciSténa imunitnim
systémem, je nutna prezentace virovych
antigend dendritickymi burikami, po kte-
ré nasleduje T-bunécnd infiltrace infiko-
vané oblasti, jeZ vede k zastaveni genové
exprese viru. Vzhledem k tomu, Ze Zivotni
cyklus HPV probiha v keratinocytech, je
pro indukci efektorové T-bunécné odpove-
di zasadni prezentace virovych antigent
Langerhansovymi burikami. Pfi odstrario-
vani infekce specifickymi CD4 Thllymfocyty
nedochazi jako u jinych infekci k masivni
apoptoze ¢i bunécné smrti infikované bunky
stejné jako neinfikované jsou naprogra-
movany k bunécné smrti - po dokonceni
diferenciacniho cyklu se odlupuji z povrchu
epitelu. Dcefiné buriky vzniklé omezenym
délenim infikovanych bazalnich bunék
obsahuji virovou DNA, ale jeji replikace
iexprese jsou vyznamneé potlaceny. Vlivem
imunosuprese ¢i zmén hormondalnich hla-
din mtZe dojit k reaktivaci viru, kterd opét
spusti replikac¢ni cyklus viru. Tuto teorii
potvrzujindlezy perzistujiciho genomu viru
v bazalnich burikach i po letech od regrese
1éze."® Primérna doba clearance HPV in-
fekce se pohybuje mezi 6-8 mésici, pro HPV
16 je priumérna doba del$i neZ jeden rok.®

PERZISTENCE INFEKCE

Pokud imunitni aparat neni schopen viro-
vou infekci vycistit, zvySuje se pravdépo-
dobnost perzistentni infekce a v pripadé
onkogennich HPV miiZe vést k progresi
1éze do intraepitelidlni neoplazie a na-
sledné invazivniho karcinomu.® K to-
mu, aby vznikl nador, musi byt virus
schopen vyhnout se detekci imunitnim
aparatem hostitele po velmi dlouhy cas.
Perzistentni infekce vede ke zméndm v ge-
nomu hostitelské burky, které posléze
mohou vést k selekci maligniho klonu
a vzniku nadoru. Ani pfes intenzivni vy-
zkum v$ak zatim neni jasné, jak ¢asto pte-
chazi aktivni infekce do perzistentni a jak
dlouho miuiZze HPV infekce perzistovat. @
Celkové 1ze tedy shrnout, Ze perzistence
viru je zplisobena selhanim imunitni od-
povédi. Dosud vsak nebyl identifikovan
zadny faktor, ktery by urcil predispozici

daného jedince ke zvysené $anci na per-
zistenci viru.®

PREVALENCE HPV NA
GENITALU V ZENSKE POPULACI

Prevalence HPV na genitalu Zen se v popu-
laci pohybuje mezi 27-43 %, z toho pfiblizné
u15 % Zen je pfitomna HR-HPV infekce.®:2%
Ve vyssich vékovych skupinach vsak preva-
lence klesa. Prevalence HPV infekce u Zen je
obdobnd v pochvé, déloznim hrdle i vnéjsim
genitalu. Vakcinacni typy HPV 6 a 11 jsou
pritomny na genitalu 1-3 % Zen v populaci,
zatimco typy HPV 16 a 18 pribliZné u 6 % Zen
v populaci.®. 2 Séroprevalence vakcinac-
nich typd HPV 6, 11, 16 a 18 je u Zen v Ceské
populaci 24 %, 15 %, 15 % a 10 % s nejvyssi
prevalenci mezi 30.-39. rokem Zivota.®

PREVALENCEHPV =
NA GENITALU V MUZSKE
POPULACI

Prevalence HPV na genitalu v muzské
populaci je vyrazné vyssi nez u Zen, a to
téméf dvojnisobné.® V pribéhu Zivota
u muzl se pohybuje prevalence HPV na
genitalu kolem 50 %, bez vyraznéjsiho
poklesu se stoupajicim vékem. HR-HPV
jsou pfitomné priblizné u tfetiny muzi,
vakcinacni typy 16 a 18 jsou detekovany
pfibliZzné u kazdého desatého muze.?
Séroprevalence HPV 6, 11, 16 a 18 je v muz-
ské populaci 18 %, 14 %, 7 % a 5 %, nejvys-
$ich hodnot dosahuje u muza nad 50 let.®

OROFARYNGEALNI
HPV INFEKCE

HPV infekce je v orofaryngedlni ob-
lasti méné casta, prevalence se v této
lokalizaci v populaci pohybuje kolem
5-7 %.® Na rozdil od nékterych karci-
nomt hlavy a krku se incidence orofa-
ryngealniho karcinomu ve vyspélych
statech svéta v posledni dekadé vy-
razné zvysuje.® V Ceské republice aZ
0 48 %.@ AfKoliv je konkordance mezi
oralnimi a genitdlnimi typy u jedinct
nizka (coz svédci o nizké frekvenci auto-
inokulace) a pfitomnost stejnych typt
u sexualnich partnert je také jen ¢as-
tecna, je vyssi pocCet celozivotnich sexu-
alnich partnerdi asociovan s vys$$im rizi-
kem HPV pozitivnich orofaryngealnich
karcinom.®)

ANALNI HPV INFEKCE

V oblasti analniho kanalu je HPV infekce
u Zen témeéf stejné Casta jako v genitilni
oblasti.®V muZské populaci se prevalence
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analni HPV infekce vyrazné 1isi podle sexual-
ni orientace. Zatimco u heterosexudlnich
muzl se pohybuje kolem 25 %, ve skupiné
muzi, ktefi maji sex s muzi (MSM), je pre-
valence témér dvojnasobna. .32 Prevalence
andlniho karcinomu je v§ak v bézné popula-
ci pomérné nizka a v CR se pohybuje kolem
jednoho pfipadu na 100 tisic obyvatel. Toto
onemocnéni se vyskytuje prevazné u HIV
pozitivnich homosexudlti, ktefi maji re-
ceptivni analni styky.®) V této subpopulaci
je analni karcinom sedmdesatkrat castéj-
$i, a proto je pravidelny screening (analni
cytologie, proktologické vysSetfeni) téchto
pacientfl nutny. Podstatné Castéjsi v popu-
laci jsou perianalni (a intraanlni) kondylo-
mata, kterd se objevujiiu heterosexudlnich
pacientl. V piipadé, Ze se objevi genitalni
bradavice v periandlni lokalizaci a zvlasté
pokud dochazi k recidivam, je vhodné pro-
vedeni anoskopického vysSetfeni k vylouceni
intraanalnich kondylomat, ptipadné jejich
odstranéni.

TRANSMISE HPV

HPV infekce se mlze pfendset nesexudl-
niisexudlni cestou, sexualni zptisob trans-
mise je vSak vyrazneé castéjsi. Nejrizikovéjsi
z hlediska pfenosu je analni insertivni
styk, nasleduje vaginalni styk. Pfi vagi-
nalnim styku je vyssi riziko pfenosu HPV
z cervixu na penis nez opacné. Vaginalni
styk je pro Zenu obdobné rizikovy jako re-
ceptivni analni styk.®% Pfenos pii oral-
nim styku, pettingu a sdilenim sexual-
nich pomtcek je podstatné méné casty,
ale mozny.

VYZNAM KONDOMU }
A CIRKUMCIZE V OCHRANE
PROTI HPV

Kondom v pfipadé HPV infekce ne-
ni plné protektivni, nebot miize dojit
k prenosu viru v mistech, kterd nejsou
krytd kondomem. Pravidelné uziva-
ni kondomu je vSak asociovano s nizsi
prevalenci HPV na genitalu jak u mu-
z4, tak i u jejich sexudlnich partne-
rek, pfi samotném styku snizuje rizi-
ko pfenosu pfibliZzné o polovinu. 5. 36)
Dlouhodobé jeho uzivani zvysuje San-
ci clearance HR-HPV infekce a 1ézi.®”
Zatimco v pfipadé ochrany proti viru
HIV je cirkumcize prokazatelné protek-
tivni faktor, z hlediska HPV infekce jsou
nazory nejednoznacné. Existuji studie,
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které prokazuji protektivni efekt, naopak
nékteré studie toto popiraji. V recent-
né provedené metaanalyze protektivni
efekt cirkumcize na pfenos HPV nebyl
prokazan.G®

RIZIKO HPV ASOCIOVANYCH
CHOROB PRO SEXUALNI
PARTNERY

Jak jiz bylo uvedeno vyse, HPV infekce
se mize §ifit pouze pfimym kontaktem
(klize, sliznice). V pfipadé genitdlnich
bradavic je pomérné vysoké riziko na-
kazeni sexudlniho partnera touto cho-
robou, které vSak neni mozZné kvantifi-
kovat. Po dobu 1é¢by tohoto onemocnéni
je vhodné postizenému paru doporucit
chranéné styky s kondomem. U HPV aso-
Partnefi Zen s prekancerézou ¢i karcino-
mem délozniho hrdla nemaji podle pro-
vedenych studii zvySené riziko karcino-
mu penisu ani andlniho karcinomu.®?
karcinomu penisu nejsou k dispozici
studie, které by prokazatelné potvrzo-
valy zvy$ené riziko karcinomu u partne-
rek muzil s HPV asociovanymi nadory.
Z nékterych dosud publikovanych praci
se vSak zda, ze 1éze charakteru penilni
intraepitelidlni neoplazie mohou byt re-
zervoarem HR-HPV infekce, nebot ¢asto
prochazeji bez povsimnuti pacientem ¢i
1ékari. 0. 4)

VYSETROVANI .
ASYMPTOMATICKYCH JEDINCU

VySetfovani asymptomatickych muzi na
pritomnost HPV infekce molekuldrnége-
netickymi metodami (PCR) neni pfinosné,
nebot prevalence HPV infekce je celoZivot-
né u muzi vysoka a jeji pfipadnou pfi-
tomnost nelze u vySetfované osoby v sou-
Casnosti terapeuticky ovlivnit. Detekce
protilatek pfinasi pouze informaci o pro-
délané infekci, ale protilatky se po pfi-
rozené infekci nemusi ani vzdy vytvorit.
Z jednorazové provedeného odbéru nelze
predikovat, zda se pouze jedna o tranzi-
entni infekci, kterou dotycny vycisti, ¢i
se jedna jiz o perzistujici nalez. Pfipadny
negativni nalez vySetfeni na HPV muze
znamenat jak vycisténi infekce, tak pfre-
chod do latence, s moznosti reaktivace
infekce v diisledku imunosuprese ¢i stre-
sového podnétu.“2 4

VYSETROVANI PACIENTO,
U JEJICHZ SEXUALNICH
PARTNERU SE OBJEVI
HPV INFEKCE

Pokud se u jednoho z partnerd objevi
klinické projevy HPV infekce (nejcastéji
genitdlni bradavice - condylomata acu-
minata, prekanceréza hrdla délozniho),
neni pfinosné specializované vysetfovani
asymptomatického partnera ¢i partner-
ky. V pfipadé, kdy se jednd o partnerku
muze, ktery ma klinické projevy HPV
infekce, je vhodné se zeptat, zda partner-
ka dochazi na pravidelné gynekologické
prohlidky a screening karcinomu déloz-
niho hrdla. Nékteré pary presto trvaji
i na vySetfeni sexuadlniho partnera spe-
cialistou. V téchto pripadech lze provést
klinické vysetfeni, pokud vsak pacient
nejevi klinické zndmky svédc¢ici pro HPV
infekci, nejsou dalsi vySetfeni nutna.
SpiSe nez provadéni specializovanych
vySetfeni, kterd nepfinasi benefit paci-
entovi ani oSetfujicimu 1ékafti, je casto
piinosnéjsi kvalifikované zodpovédét
otazky pacientd.

ZAVER

HPV infekce je v populaci velmi castd,
a ackoliv je velmi zevrubné prozkouma-
na, nedokdzeme ji soucasnymi medicin-
skymi prostfedky z téla odstranit. V pfi-
padé, Ze se u dlouhodobych partnert
objevi projevy této infekce, je vhodné
nabidnout konzultaci obéma partneriim
tak, aby se pfedeslo zbytecnym diskre-
pancim v informacich o HPV infekci,
které casto vedou k psychologickym pro-
blémum v téchto parech. U asymptoma-
tickych pacienti ¢i sexudlnich partnert
neni smysluplné provadét specializovana
vySetfeni, nebot v pfipadé ndlezu klinic-
ky asymptomatické HPV infekce nelze
tento stav terapeuticky ovlivnit, ani ne-
ni mozné predikovat, zda dotycny v bu-
doucnu bude mit obtiZe spojené s touto
infekci. V pfipadé genitdlnich bradavic
je dlleZité doporucit sexualni abstinenci
po dobu trvani klinickych projevi, ¢i
alesporl chranény pohlavni styk s kon-
domem. Nemoznost terapeutického za-
sahu v pfipadé prfitomnosti HPV infekce
jen podtrhuje diilezitost vakcinace pfed
zahajenim sexualniho Zivota, a to nejen
divek, ale také chlapcti.
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Fotoprotekce

SOUHRN

Incidence koznich nadord i pfes opakované
screeningové kampané celosvétové trva-
le roste. Navzdory znamym negativnim
ucinkm ultrafialového zafreni stale vitézi
trend opalené kize.

Nadmeérna expozice kiiZze ultrafialovému
zafeni vyvolava spaleni kiize, fotoimu-
nosupresi a vznik koznich nadorti. Pravé
opakované spéleni kiiZze aZz do vzniku pu-
chytt je jednou z pfi¢in vzniku maligniho
melanomu v dospélosti. To je jeden z mno-
ha dévodi, proc je zdsadni ochrana kiize
jiz v détském véku.

KLiCOVA sLOVA

fotoprotekce ® UV zafFeni ® prevence
® maligni melanom

SUMMARY

Rajska L., Photoprotection

Incidence of skin tumours is rising globa-
1ly, in spite of repeated screening campaig-
ns. Even though the negative effects of
ultraviolent rays are well known, tanned
skin remains fashionable.

Excessive exposition of the skin to ultravio-
let rays causes burns, photoimmunosupp-
ression and development of skin tumours.
Repeated skin burning, to the point of
developing blisters, is one of the reasons
for malignant melanoma developmentin
adulthood. This is one of the many reasons
why skin protection is crucial already in
childhood.

KEY WORDS

photoprotection ® UV rays e
prevention ® malignant melanoma

uvob

Pravy vyznam fotoprotekce je ochrana
kiiZe zejména pred ultrafialovym zafenim
(ultra violet radiation, UVR). Kromé toho,
Ze je ultrafialové zateni (UV) obsazeno ve
slunecnim svétle, je také produkovano
umélymi zari¢i - dermatologickymi te-
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rapeutickymi pfistroji nebo soldrii. UV
zateni predstavuje fyzikalni nebezpeci,
které zplsobuje starnuti klize, foto-
alergickou nebo fototoxickou reakci,
jakoz i karcinogenezi, véetné moznos-
ti vzniku zhoubného melanomu.® 2
Incidence zhoubného melanomu stejné
jako nemelanomovych koZnich nadord
stale roste.® Nadmérnd expozice ptirod-
nimu i umélému UV zafeni je trvaly pro-
blém verejného zdravi.

Hlavnim cilem fotoprotekce je diislednd
ochrana ktize pfed poskozenim UV zare-
nim. UV zafeni zdravou kazi pronika do
hloubky asi 0,6 mm. Pouzivani opalova-
cich krém s UV filtry, noSeni ochrannych
odévil a ochrannych bryli patii mezi za-
kladni metody fotoprotekce.® Negativni
ucinky UV zafeni na pokozku se akumuluji
a nasledky se tak mohou na kiiZi objevit
iza nékolik desitek let.@

Slunecni zateni je elektromagnetické viné-
ni, které je rozdélovano na UVR, VIS (ultr-
aviolet visible, viditelné zafeni, s vinovou
délkou 0,40-0,75 pm) a NIR (near infrared,
blizké infracervené zafeni o vlnové délce
0,75-5 um). UV zafeni se nachazi mezi
viditelnym svétlem a rentgenovym zafe-
nim, jeho vinova délka je od 10 do 400 nm.
S ohledem na biologicky ii¢inek UV zafeni
jsou rozliSovany dalsi rozsahy.®

UVC (100-290 nm) ma z UV zafeni nej-
vys§i energii, je tedy nejnebezpecnéjsi,
ale je téméf plné pohlcovano atmosférou.
Rizikem vSak mtiZe byt stale se ztencujici
0ZOnova vrstva.

UVB (290-320 nm) je kratkovlnné zafeni,
které je z velké vétSiny pohlcovano ozonem
ve stratosféfe. Pronika pfedevsim do epi-
dermis, asi 10 % do dermis, kde vyvolava
erytém a novotvorbu pigmentu - melani-
nu, fotoimunosupresi - fotokarcinogenezi ,
ke které dochazi narusenim DNA koznich
bunék. Také umoznuje v kizi pfeménu
vitaminu D na jeho aktivni formu. Je fil-
trovano okennim sklem.

UVA (320-400 nm) je dlouhovlnné zafeni,
tvoti 99 % slunecniho UV zafeni, dopadd na
zemsky povrch. Diky delsi vinové délce se
tento typ zafeni dostava az do koria. Kromé
Casné pigmentace kiiZze zptisobuje aktinic-
ké starnuti kiize, degeneraci elastickych
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vlaken a fotoaging, fotoimunosupresi
a zejména fotokarcinogenezi.® Cira skla
filtruji UVA zafeni z 30 % (maximdalné
z 50 %), proto mize dojit k UV poskozeni
ktiZe skrz okenni sklo.

Dlouhodobi expozice UV zafeni miiZe vy-
volavat také chronické zmény, které mo-
hou byt nevratné.® Jedna se o aktinické
starnuti kize a imunitni reakce, které se
mohou podilet na rozvoji rakoviny kiiZe.
Pravidelné a dlouhodobé vystavovani se
UV zafeni vede k tvorbé koznich nadort.
Naviné je UVB i UVA zafeni. Faktort ovliv-
nujicich mnozstvi UV zafeni je nékolik:
stav ozonové vrstvy, nadmoiska vyska,
zemépisna poloha, rocni obdobi, denni
doba, zemépisna poloha ¢i odraz paprski
od okoli.

FOTOKARCINOGENEZE

Prvnim krokem fotokarcinogeneze je ini-
ciace, kdy mutaci vznika zména genetické
informace. Pfi druhém kroku, promoci,
se diky poruse kontrolnich mechanismu
pomnozi buriky s pomnozenou DNA. Tteti
krok - progrese - zahrnuje pfechod v po-
tencidlné metastazujici, invazivni tumor.®
UV zéfeni ovliviiuje vSechny uvedené kroky
poskozenim genetické informace, vyvola-
va tvorbu volnych kyslikovych radikala,
lokalniho zanétu, zvysuje tvorbu nékte-
rych cytokind a ptisobi lokalni i celkovou
imunosupresi. Kromé toho, Ze tyto vlivy
mohou vyustit v tvorbu kozniho nadoru,
byl také popsan vztah chronické expozice
UVB a vzniku nékterych leukémii (lym-
foidni leukémie).®

SPF, UV FILTRY

Mira ochrany ptipravku je oznacovana
formou SPF (sun protecting factor), kte-
1y se vypocitd z poméru minimalni ery-
témové davky (MED) na kiiZi oSetfené
2mg/cm? sunscreenu k MED kiiZe bez sun-
screenu u téhoz jedince.® ® Takto namé-
feny ochranny faktor vyjadfuje nasobek
Casu, o ktery se oddali vyvolani erytému.
Urcuje tedy, kolikrat déle m@ze byt oSetfe-
na kliZe vystavena plisobeni UV zafeni do
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vzniku erytému oproti kiZi neosSetfené.
Minimalni ochranny faktor je stanoven
na SPF 6.

SPF = — MED__chranéné ktize_ @
MED nechranéné kize
Pro snadnéjsi orientaci na trhu s ochran-
nymi prostfedky proti slunecnimu zate-
ni vydala Evropska komise ve spolupraci
s Evropskou asociaci kosmetického pri-
myslu (COLIPA) na jate 2006 doporuceni,
které nabizi sjednocené oznacovani acinné
ochrany pfed slune¢nim zafenim.®.7®
Sunscreeny jsou na trhu dostupné ve formé
geld, roztoki, krémi, spreji a rtének,
které pohlcujiiodrazejiaz 95 % UV zafeni.
Podle mechanismu plisobeni své aktivni
sloZky byvaji rozdélovany na chemické
(absorpcné plisobici) a fyzikalni (zafeni od-
razejici) sunscreeny, popt. ptirodni oleje.
A. Chemické sunscreeny (absorbéry)
jsou na trhu castéjsi. zakladem je che-
micka latka, ktera je po vstfebani do k-
Ze schopna pohltit UV zafeni, které kuzi
prostupuje. Takto eliminované zdfeni pak
neposkozuje okolni butiky.® 19 Diive se
proti UVB zafeni pouzivaly derivaty PABA
(para-aminobenzoova kyselina), salicyla-
ty, proti UVA benzofenony (oxybenzon,
dioxybenzon, sulisobenzon) a dibenzoyl
methanyl. Dnes patfi mezi nejucinné;jsi
chemické filtry tinosorb S (bis-etylhexylo-
xyfenol metoxyfenyl triazin), tinosorb M
(methylen bis-benzotriazolyl tetramethyl-
butylfenol), které majii nékteré vliastnosti
fyzikalnich filtrii.® Nevyhodou vsak je, Ze
nékteré chemické absorbéry mohou citli-
véj$im jedincim zpusobit fotoalergickou
kontaktni dermatitidu.
B. Fyzikdlni sunscreeny (blokidtory)
rozptyluji a odrazeji UV i viditelné za-
feni. Mezi pouzivané patfi oxid tinicity
(TiO,), oxid zinec¢naty (ZnoO), které jsou
nejucinnéjsi a nejcastéji pouzivané, dale
oxid Zeleznaty (FeO) a zelezicity (bentonit
FeO,), talek - magnézium silikat (MgSiO,),
magnézium oxid, kaolin a barium sulfat,®
Jedna se o rozemlety prasek, ktery je pfimi-
chavan do krémové nebo jiné baze a vytvari
na k@zi jemny ochranny film. U téchto
minerdlnich latek nedochdzi k alergickym
reakcim, nicméné pii vyssi koncentraci
jiz nejsou vhodné pro dominujici bélavou
barvu na k@zi.
C. Jako pfirodni oleje jsou pouzivany ex-
trakty napftiklad z kokosu (SPF 2-8), jojoby
(SPF 3-4), avokada (SPF 4-15), oliv (SPF 2-8),
makadamovych ofis§kd (SPF 6), mandli
(SPF 5) nebo sezamovych seminek (SPF 4).
Pfi pouzivani ochrannych prostredki je
velmi dtlezité dbat na jejich opakované
nanaseni na kiZi. Poceni nebo vodni ak-
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tivity zplisobuji rychlé smyti pfipravki
a kiize pak neni chranénad proti t¢inkim
UV zafeni. Cerstva a slana voda sniZuje
SPF vice neZ chlorovana voda. Na misté
je zvlastni obezfetnost u déti. Malé déti
do jednoho roku véku by slunci nemély
byt vystavovany vibec, také pouzivani
pripravkd s UV filtry neni v tomto véku
zcela vhodné. Pro déti starsi Sesti mésic
jsou nabizeny krémy s Sirokym spektrem
ochrany s filtry, které chrani kizi pfed UVA
i UVB zafenim. Détska kiiZe je velmi tenka
acitliva a ma odlisné absorpcni vlastnosti
nez kiize dospélého jedince, navic déti ne-
maji tak vyvinuté potni Zlazy, proto hrozi
pfehrati organismu. K ochrané déti do
jednoho roku véku a déti s citlivou pokoz-
kou se pouzivaji ochranné krémy, které
obsahuji fyzikalni blokatory, jeZ jsou sta-
bilni a neprochazeji rohovou vrstvou kiize,
nejsou toxické.

OCHRANNA KUZE PO OSLUNENI

Ochrana kiiZe po vystaveni slune¢nimu za-
feni je také velmi dtlezita. Pouziti krémi
po opalovani ma zotavit kiiZi po oslunéni.
Krémy také obsahuji antioxidanty, nejcas-
téji vitaminy E a C, které pomahaji tlumit
fotochemické poskozeni.

ODEV

Mezi 10. a 15. hodinou je UVB zafeni v at-
mosféfe nejméné filtrovano, protoze do-
pada ze slunce na zemsky povrch skrze
atmosféru jeji nejmensi tloustkou. V tuto

denni dobu je nejvhodnéjsi pohybovat se
pouze ve stinu, pod stromy ¢i pod slunec-
nikem a k@Zi chranit vhodnym odévem.
Ne kazdé obleceni ale chrani proti UV za-
feni stejné kvalitné. Obleceni z umélého
vlakna a husté tkané latky, neseprané,
by mélo plnit uspokojivou funkci ochra-
ny. Bavina a hedvabi chrani kizi méné,
nicméné v letnich mésicich je stran vy-
sokych teplot jisté praktictéjsi. Pri volbé
spravného odévu zdlezi na jakosti tkaniny
(hustota struktury je zakladnim faktorem
vysoké ochrany proti UV zareni), barvé
vlaken, hmotnosti (vétsi gramaz latky
zvySuje ochranu proti UV vétsi absorpci),
starilatky, sepranosti, vlhkosti (ochranny
faktor vlhkého obleceni je niz$i nez suché-
ho, voda v prostorech mezi vlakny redu-
kuje odrazovou schopnost tkaniny, kte-
rou pak prochazi vice UV zafeni) a dalSich
faktorech. Nejlépe chrani barevné odévy,
které pohlcuji vice UV, viditelného svétla
a infracerveného zafeni.® Nejvhodnéjsi
je odév vyrobeny z certifikované tkaniny
s tzv. UPF (UV protecting factor), ktery
udava propustnost pro UV zafeni. Obvykle
maji takové odévy UPF 50+, coZznamena,
Ze propusti skrz pouze 1/50 UV zafeni, tedy
zablokuje 98 % UV zafeni.

Soucasti pfi ochrané proti UV zafeni
jsou také tmavé oc¢ni bryle s certifikatem
o schopnosti blokovat 99 % UV zafeni nebo
schopnost absorpce az do 400 nm. Pfi sta-
noveni EPF (eye protecting factor) je nut-
né zohlednit charakteristiku slune¢niho
spektra, relativni citlivost oci k po§kozeni
jednotlivymi vinovymi délkami (akéni

Lékova skupina

Latka

antibiotika a chemoterapeutika

tetracykliny, gentamicin, chloramfenikol, chi-
nolony, sulfonamidy, kotrimoxazol, izoniazid,
chlorochin

léky kardiovaskuldrniho systému

amiodaron, nifedipin, chinidin

hormony

estrogeny, gestageny

nesteroidni antiflogistika

ketoprofen, piroxikam, kyselina tiaprofenova,
indometacin

antidiabetika (derivaty sulfonylmocoviny)

tolbutamid, glibenklamid

diuretika

amilorid, chlorthalidon, hydrochlorothiazid,
furosemid

psychofarmaka

chlorpromazin, chlorprothixen, haloperidol,
tricyklickd antidepresiva

cytostatika

metotrexat, cyklofosfamid, vinblastin

antikonvulziva

fenytoin

uméla sladidla

sacharin, cyklamat




spektrum) a trover filtrace svétla o¢ni ¢oc-
kou, ptipadné brylemi. EPF 10 znamena,
Ze je potfeba deset let expozice, aby se na
sitnici nashromazdilo takové po§kozeni,
které bézné vznikne za jeden rok expozice
bez ochrany o¢i.

FOTOPROTEKCE i
U IMUNOSUPRIMOVANYCH
0SOB

ZvySenou pozornost fotoprotekci maji
vénovat osoby s oslabenym imunitnim
systémem (vrozené imunodeficity, zis-
kané imunodeficity - pfi uzivani imuno-
supresiv, po infekcich nebo pfi dialyze).
Dlouhodobé studie prokazaly, Ze u jedinct
po transplantaci se kozni karcinomy vysky-
tuji az 250krat ¢astéji nez u bézné popula-
ce, deset let po transplantaci se kozni nado-
ry objevi aZ u 40 % téchto pacientr.™ 213
Ve vétsiné pfipadid byva u téchto jedinct
detekovan nemelanomovy kozni nador.
U rizikovych jedinc by méla byt pou-
Zivana ochrana SPF 50+, chranéni kaze
odévem.

FOTOPROTEKCE PRI
KONKRETNI MEDIKACI
A CELKOVE A MISTNE
UZITYCH LATKACH

Vzhledem k tomu, Ze fada latek ma po-
tencial vyvolavat fotosenzitivni kozni re-
akce, je v téchto pfipadech nutna pfisna
fotoprotekce. Fotosenzitivni reakce vznika
na podkladé interakce zafeni a chemic-
ké latky schopné absorbovat toto zafeni.
Fototoxicitu miZe zplsobit tfezalka,
psoraleny, éterické oleje a silice, nékte-
ra volné prodejnd antiseptika (triklosan,
chlorhexidin, hexachlorofen), uméla
sladidla (sacharin, cyklamat). V posled-
nich letech byla opakované popsana foto-
alergicka reakce po nesteroidnich anti-
flogisticich (NSAID). Zasadni reakce byly
popsany po ketoprofenu. (Tab. 1, 2)

U jedincti uzivajicich 1éky s popsanym fo-
totoxickym ucinkem by méla byt samo-
zfejmosti eliminace pfilezZitosti slunecni
expozici, tzn. vyhledavani stinnych mist,
noseni klobouku s Sirokou krempou, odév
s dlouhymi rukdvy a nohavicemi a aplikace
krému SPF 50.

ZAVER

Vzhledem Kk civiliza¢nimu vlivu na ptiro-
du se zvysilo riziko negativniho pisobeni
slune¢niho zafeni na lidsky organismus.
Diilezitd je dlisledna fotoprotekce, ideél-
né s minimem negativnich vliva. Pfi
expozici sluneénimu zafeni je dilezité
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Skupina Latka

nesteroidnf antiflogistika

ketoprofen, indometacin, piroxikam, diklofenak

sunscreeny benzofenony, cinnamaty, kyselina paraaminobenzoova

antiseptika tetrachlorsalicylanilid, triklosan, hexachlorofen,
fentichlor, chlorhexidin

parfémy éterické oleje

jiné psoraleny, blankofory, sulfonamidy, prometazin,

potravinova aditiva

dodrzovat nasledujici zasady. Lidé by se
zejména neméli vystavovat slunci v dobé
od 10 do 15 hodin, kdy je ozonova vrstva
nejtenci. Spravna aplikace sunscreent
by méla byt provedena na kiizi 15-30 mi-
nut pred slunénim a poté znovu nejdéle
30 minut po zahajeni slunéni, aby do-
§lo k dokonalému prekryti i dfive neo-
Setfenych ploch. Opakované aplikace je
vhodné provadét vzdy kazdé 2-3 hodiny,
nékdy castéji s ohledem na provadéné
¢innosti (plavani, sport, setfeni ru¢nikem
apod.). Kromé typu ¢innosti je podstatna
nadmoiska vyska. Naptiklad stoupame-li
do hor, s kazdymi 300 metry se intenzita
UV zafeni zvySuje aZ o 4 %. Vyssi davka
zafeni je pfi odrazu od vodni hladiny (40
% UV pronika vodou do hloubky az jeden
metr), od pisku (odrazi 25 % UV) nebo od
snéhu (az 90 %). Sviij vliv pfi pobytu na
slunci ma také spravneé zvoleny odév - do-
porucené jsou odévy s UPF 50+, ptipadné
odév s dlouhymi rukavy a nohavicemi,
pokryvka hlavy a tmavé slunecni bryle
s dostatecnym EPF.

Zvlastni opatfeni plati pro déti, které by
idedlné jednoho roka Zivota nemély byt
vystaveny slunci viibec. Zrovna tak imu-
nosuprimovani jedinci by se méli slunci
exponovat minimalné. Neni pravda, Ze
je tfeba expozice slune¢nimu zatreni kvali
dostatecné fotosyntéze vitaminu D v kiizi
na jeho uc¢innou formu."® Pri dostate¢ném
prijmu potravou totiz staci asi jedna hodi-
na expozice kiize obliceje a hibetu rukou
slunci za tyden.

1 pfes veskerou osvétu a primarni preven-
ci incidence maligniho melanomu trvale
nartsta jiz od roku 1994. Ke zdtiraznéni
v€asné diagnostiky kozniho nadoru je v fa-
dé evropskych zemi providdéna kamparn
Evropsky den melanomu, ktery pfipada
na kaZdé prvni kvétnové pondéli.® Je zcela
na misté zacit s primarni prevenci jiz od
atlého détstvi, kdy se na edukaci podileji
zejména rodice.

Prohlaseni: autorka v souvislosti s tématem prace
nema stret zajma.
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Rizikové faktory komorbidit
psoriazy vyuzitelné
v sekundarni prevenc

SOUHRN

Vysledky projektu prokazaly, Ze u pacientti
s psoridzou je prevalence markerd celiakie,
idiopatickych stfevnich zanétd a metabo-
lického syndromu signifikantneé vyssi nez
v kontrolni skupiné. Detekci téchto mar-
kerli je mozné odhalit subklinicka stadia
zminénych chorob a v¢as zahdjit t¢innou
prevenci.

KLiCOVA SLOVA

psoridza ® Crohnova choroba

® ulcerdzni kolitida ® celiakie ®
metabolicky syndrom e ateroskleréza
® prevence

SUMMARY

Juzlova, K., Votrubova, J., Krasova, M.,
Smerhovsky, Z., Goepfertova, D., Hercogova, J.
Risk factors for psoriasis comorbidities useful
for secondary prevention

The results of the study showed that the
prevalence of specific markers of coeliac
disease, inflammatory bowel diseases and
metabolic syndrome is significantly higher
in patients with psoriasis than in controls.
The detection of specific markers may reveal
the subclinical stages of mentioned diseases.

KEY WORDS

psoriasis ® Crohn’s disease

® ulcerative colitis ® metabolic
syndrome @ atherosclerosis ®
prevention

uvob

Psoriaza je chronické zanétlivé kozni one-
mocnéni, jehoz prevalence se v Evropé
pohybuje mezi 1,5-4,7 %. Podle posled-

Votrubovad J., Krasova M., Smerhovsky Z., Gopfertova D., Hercogova J.

nich poznatkl se psoridza manifestuje
nejen typickymikoznimi projevy, ale také
mnoha dal§imi nemocemi, které vyrazné
zhor$uji kvalitu Zivota psoriatikd. Mezi
tyto choroby patfi metabolicky syndrom,
ateroskleréza a zanétlivé gastrointesti-
nalnichoroby jako Crohnova nemoc, ulce-
rézni kolitida a celiakie. Vzahranici byla
provedena rada studii, které dokazuji, ze
prevalence téchto komorbidit je u psoria-
tikd vyrazneé vyssi nez v bézné populaci.
Podobné studie nebyly v CR dosud prove-
deny, proto jsme iniciovali tento projekt.

CiLE PRACE

Na zakladé klinickych zkusSenosti a vy-
sledkti zahrani¢nich studii jsme predpo-
kladali vyssi prevalenci metabolického
syndromu, aterosklerdzy a zanétlivych
stfevnich onemocnéniu pacientd s chro-
nicky stacionarni formou psoridzy nez
v béZné populaci. Lze vytipovat nejvy-
znamnéjsi markery jako prediktory vhod-
né pro screening.

1. Zjistit prevalenci jednotlivych markert
celiakie a idiopatickych stfevnich zanét
(ISZ) - Crohnovy nemoci a ulcerézni koli-
tidy - u pacientt s psoridzou a porovnat
s kontrolni skupinou.

2. Porovnat pfitomnost nespecifickych
ukazatelli zanétlivych stfevnich nemoci
(hladina leukocytdi, trombocyti, ery-
trocytli, hemoglobinu, CRP, celkové bil-
koviny a Zeleza) u pacientdi s psoridzou
a kontrolni skupinou.

3. Zjistit, zda zavaznost psoriazy (vyjadre-
na pomoci PASI a BSA) koreluje s pfitom-
nosti sérologickych markert ISZ (ASCA,
AEPA, p-ANCA, AGCA).

4. Zjistit, zda zavaznost psoridzy (vyja-
dfena pomoci PASI a BSA) koreluje s pfi-
tomnosti sérologickych markerd celiakie
(tTG, ARA, EMA, AGCA).
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5. Zjistit, zda zavazZnost psoriazy (vyjadre-
na pomoci PASI a BSA) koreluje s pfitom-
nostinespecifickych markertd zanétlivych
stfevnich nemoci.

6. Zjistit prevalenci markerd metabolic-
kého syndromu a aterosklerézy u pacien-
tl s psoridzou a porovnat s kontrolni sku-
pinou.

METODIKA

V letech 2012-2015 jsme vySetfili 195
pfipadl a 400 kontrol. Do skupiny pfi-
padl jsme zafazovali pacienty s chro-
nicky stacionarni formou psoriazy a do
kontrolni skupiny pacienty s jinymi
dermatézami. Do studie nebyli zafaze-
ni pacienti a kontroly trpici autoimu-
nitnimi, chronickymi onemocnénimi,
hypertenzi, diabetes mellitus I. i II. ty-
pu a centripetalni obezitou presahujici
obvod pasu (muzi nad 102 cm, Zeny nad
88 cm). Restrikce byla provedena z di-
vodu minimalizace confounding. Vybér
kontrolni skupiny respektoval distribuci
véku a pohlavi pacientli zafazenych do
skupiny pfipadt. Kontroly byly vybirany
pomoci frekvenc¢niho parovani v poméru
1:2.

U vSech subjekti bylo provedeno sérologic-
ké vysetfeni protilatek ASCA (IgA protilat-
ky proti Saccharomyces cervisiae, typické pro
Crohnovu chorobu) a p-ANCA ve tfidé IgA
(perinukledrni protilatky namifené proti
urcité komponenté cytoplazmy neutrofil-
nich granulocyth ve tfidé IgA, vyskytujici
se pfiulcerdznikolitidé). V ramci vySetfeni
protilatek pritomnych u ISZ jsme vySet-
fovali AEPA (protilatky proti exokrinni
casti pankreatu ve tfidé IgG, vyskytujici
se u morbus Crohn) a AGCA (protilatky
proti poharkovym bunkam IgA, ptitomné
uISZ). Dale jsme se zaméftili na pritkaz sé-
rovych protilatek proti endomyziu ve tfidé
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Pocet pozitivnich protilatek pfitomnych u celiakie u pfipadt a kontrol

ARA EMA IgA EMA 1gG AGA IgA AGA IgG tTG IgA tTG 1gG celkovy pocet
psoriatici 3 1 1 18 27 4 195
kontroly 0 0 0 23 41 0 2 400
m Pozitivita protilatek pfitomnych u celiakie u pfipadi a kontrol v %
ARA EMA IgA EMA IgG AGA IgA AGA IgG tTG IgA tTG 19G celkovy pocet
psoriatici 1,50 0,50 0,50 9,20 13,90 2,10 2,0 195
kontroly 0 0 0 5,75 10,25 0 0,50 400
IgAilgG (EMA), proti tkariové transgluta- . N T - . S
. vox L. Pocet h latek hulSz kontrol
minaze ve tFidé IgA a IgG (tTC), gliadinu ocet pozitivnich protilatek pfitomnych u ISZ u pfipadi a kontro
ve tfidé IgAi1gG (AGA) a retikulinu (ARA), —
Kkteré se vyskytuji u pacientfi s celiakii. ASCA AEPA p-ANCA AGCA celkovy pocet
V piipadé celiakie se primarné stanovuji | psoriatici 9 1 20 3 195
protilatky ve tfidé IgA, protoze vykazuji
vy$si specificitu a senzitivitu. kontroly 5 2 9 12 400
K projeviim stfevnich zanétlivych chorob
patiiodli$nosti v krevnim obraze (tito pa- m
cienti mivaji anémii, leukocytézu a trom-
bocytdzu), snizena hladina sérového Ze- ech ERR R eeh IKovY DOk
leza, sniZena hladina celkové bilkoviny [ L RO
a elevace CRP. Proto jsme u vSech subjektti psoriatici 4,60 0,50 10,25 4,10 195
vysetfovali krevni obraz, hladinu séro-
vého Zeleza (umol/1), celkovou bilkovinu e 25 039 7D SO 520

(g/1) a CRP (mg/1).

U kazdého subjektu byl dile vySetfen:
krevni tlak (mm/Hg), obvod pasu (cm),
BMI (body mass index - vdha/(vy$ka v m?),
glykémie (mmol/1), lipidogram - LDL (low
density lipoproteins - mmol/1), HDL (high
density lipoproteins - mmo/1), TAG (tria-
cylglycerols - mmol/1), celkovy cholesterol
(mmol/1). Dale jsme zaznamenavali vék,
pohlavi, vy$ku a vahu.

Sérologicka vysetfeni probihala na od-
déleni klinické biochemie a imunologie
a na oddéleni hematologie Nemocnice
Na Bulovce.

U Casti subjektd - 38 pripadu a 78 kont-
rol - bylo provedeno ultrasonografické
vySetfeni a. carotis communis. Jedna
se o vySetfeni cév pomoci kombinace
dvourozmérného zobrazeni ve $kale
Sedi s métfenim rychlosti pritoku krve
ve spektralnim dopplerovském rezimu,
které umoznuje posouzeni anatomic-
kych pomérc, morfologické struktury
ahemodynamiky krénich tepen se vzta-
hem k cévnimu zasobeni mozku. Tato
neinvazivni vySetfovaci metoda je vhod-
na k detekci ¢asnych stadii ateroskle-
10zy.

U pacient(l s psoridzou jsme zaznamena-
vali zdvaznost nemoci pomoci PASI (pso-
riatic area severity index) a BSA (body
surface area).
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Statistickd analyza byla provedena pomoci
metod vhodnych prozpracovanikontinual-
nich i kategoridlnich dat na univariat-
ni, bivariatni a vicerozmeérové tirovni.
K analyzam byl pouzit software SPSS
(Statistical Package for Social Sciences).
Statistickd vyznamnost rozdilt sledova-
nych parametri mezi skupinou pripadi
a kontrol byla testovana pomoci chi-kvad-
ratu nebo pomoci Mann-Whitney U testu.
Chi-kvadrat test je zakladni statisticky
postup, ktery se pouziva k analyze katego-
ridlnich dat. Mann-Whitneyuv test patfi
mezi testy neparametrické, které slou-
21 k porovnavani soubort statistickych
dat, unichz nelze pfedpokladat normalni
rozloZeni pravdépodobnosti sledované-
ho znaku. Ddle jsme pouzivali bindrni
logistickou regresni analyzu k testovani
asociace mezi psoridzou a dfive zminény-
mimarkery gastrointestinalnich chorob.
Jako statisticky signifikantni jsme pova-
zovali hodnoty p < 0,05.

Pacienty s pozitivnimi markery gastro-
intestindlnich chorob jsme pribézné
odesilali na gastroenterologii.

VYSLEDKY

V letech 2012-2015 jsme vySetfili 195 piipa-
d@ a 400 kontrol. Devadesat osm piipadi

bylo na lokalnilécbé a 97 na celkové 1é¢bé
vcetné biologické. Do studie bylo zafazeno
115 muzi a 80 Zen.

Pozitivni protilatky proti retikulinu byly
zaznamenany u tfize 195 pripadd (Tab. 1),
tzn. ul,5 % (Tab. 2), u kontrol nebyly de-
tekovany (Tab. 1, 2). Pozitivni protilatky
proti endomyziu ve tfidé IgM i IgG jsme
zaznamenali pouze u jednoho ze 195 pti-
padd (Tab. 1) tzn. 0,5 %, kontroly byly
negativni (Tab. 1, 2). Pozitivni protilatky
proti gliadinu ve tfidé IgA byly detekova-
ny u18ze 195 pfipadii (Tab. 1), tzn. u 9,2 %
pripadiiau23ze400 kontrol, tedy u 5,75 %
kontrolnich subjektd (Tab. 2). Protilatky
proti gliadinu ve tfidé IgG byly pozitivni
u 27 ze 195 pripadu (Tab. 1), tedy u 13, 9 %
pfipadt (Tab. 2) a u 41 ze 400 kontrol
(Tab. 1), tzn. u 10,25 % subjektl (Tab. 2).
Protilatky proti tkarové transglutamina-
ze ve tfidé IgA i IgGC byly pozitivni u ¢tyt
ze 195 ptipada (Tab. 1), tzn. u 2,1 % psori-
atikl (Tab. 2), kontroly byly negativni.
Protilatky ASCA byly pozitivni u deviti
ze 195 pacientl s psoridzou (Tab. 3), tzn.
14,6 % pripadt (Tab. 4) a u péti ze 400 kon-
trol (Tab. 3), tzn. u1,25 % subjektd (Tab. 4).
V pripadé protilatek proti AEPA
jsme zaznamenali pozitivitu u jed-
noho ze 195 piipadt (Tab. 3), tzn.
u 0,5 % pfipadl (Tab. 4) a u dvou ze
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PUVODNI PRACE (AN ‘

Statut Celkem OR 95% int. stat. spol. pro OR Sig.
Kontrola Pripad Dolni okraj Horni okraj

ARA negat. 400 192 592

pozit. 0 3 3 - - - 0,035
celkem 400 195 595
EMA IgA negat. 400 194 594

pozit. 0 1 1 - - - 0,328
celkem 400 195 595
EMA IgG negat. 400 194 594

pozit. 0 1 1 - - - 0,328
celkem 400 195 595
AGA IgA negat. 377 177 554

pozit. 23 18 41 1,667 0,877 3,168 0,123
celkem 400 195 595
AGA IgG negat. 359 168 527

pozit. 41 27 68 1,407 0,837 2,365 0,217
celkem 400 195 595
tTG IgA negat. 400 191 591

pozit. 0 4 4 0,0Mn
celkem 400 195 595
tTG IgG negat. 398 191 589

pozit. 2 4 6 4,168 0,757 22,953 0,094
celkem 400 195 595
ASCA negat. 395 186 581

pozit. 5 9 14 3,823 1,264 11,565 0,018
celkem 400 195 595
AEPA negat. 398 194 592

pozit. 2 1 3 1,026 0,092 11,382 1,000
celkem 400 195 595
p-ANCA negat. 391 175 566

pozit. 9 20 29 4,965 2,216 11,124 0,000
celkem 400 195 595
AGCA negat. 388 187 575

pozit. 12 8 20 1,383 0,556 3,441 0,476
celkem 400 195 595

400 kontrolnich subjektl (Tab. 3),
tzn. u 0,5 % kontrol (Tab. 4). Pozitivni p-
-ANCA protilatky se vyskytly u 20 ze 195
pfipada (Tab. 3), tedy u 10,25 % (Tab. 3)
au9ze 400 kontrol (Tab. 3), tzn. u2,25%
(Tab. 4). Protilatky AGCA byly detekovany
uosmi ze 195 pfipadi (Tab. 3), tzn. u4,1%
pacient a u 12 ze 400 kontrolnich sub-
jektd (Tab. 3), tedy u 3 % kontrol (Tab. 4).
Z vysledki studie jsou patrné rozdily mezi
skupinou pfipad a kontrol v nékolika
sledovanych parametrech, v ptipadé pro-
tilatek proti retikulinu, protilatek proti

tkanové transglutaminaze ve tfidé IgA,
ASCA, p-ANCA hladiny leukocytli, hemo-
globinu, celkové bilkoviny a CRP dosahuji
rozdily hladiny statistické vyznamnosti
(Tab. 5, 6).

Na rozdil od naSich pfedpokladdi se ne-
potvrdila sniZena hladina erytrocytl
a hemoglobinu u pfipadi, dokonce jsme
v téchto sledovanych parametrech za-
znamenali zvySenou hladinu ve srovna-
ni s kontrolni skupinou. V ptipadé ery-
trocytd toto zvySeni nedosahlo hladiny
statistické vyznamnosti, zatimco u he-

moglobinu byl rozdil statisticky signifi-
kantni (Tab. 6). Hladina trombocyt byla
zvySend u pacientdl s psoridzou ve srov-
naniskontrolami, avSak rozdil nedosahl
hladiny statistické vyznamnosti (Tab. 6).
V pfipadé hladiny Zeleza nebyl zazname-
nan statisticky signifikantnirozdil mezi
pfipady a kontrolami (Tab. 6).

Binarni logisticky regresni model potvr-
dil existenci statisticky signifikantnich
asociaci (p < 0,05) mezi hladinou leuko-
cytl (Obr. 1), hladinou celkové bilkoviny
(Obr. 2), ptfitomnosti protilatek proti glia-
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Distribuce sledovanych parametri a jejich srovnani u pfipadud a kontrol

Statut N Primér Median Minimum Maximum | Std. odchylka | Mann-Whitney U-test
kontrola 400 6,83 6,40 3 51 2,895
leu x 10E%/1 pripad 195 7,62 7,00 4 17 2,160 0,000
celkem 595 7,09 6,60 3 51 2,700
kontrola 400 4,746 4,700 33 6,0 4424
ery x 10E%/I pripad 195 4,763 4,770 32 59 4912 0,462
celkem 595 4,752 4,710 32 6,0 ,4586
kontrola 400 236,64 231,00 19 446 53,662
trom x 10EY/I pripad 195 239,88 240,00 2 435 64,039 0,307
celkem 595 237,70 234,00 2 446 57,237
kontrola 400 144,80 143,50 99 235 14,185
hb (g/1) pripad 195 146,96 148,00 101 181 13,893 0,040
celkem 595 145,51 145,00 99 235 14,115
kontrola 399 2,733 1,400 0] 34,0 4,0452
CRP (mg/) pripad 193 3,636 1,900 02 71 6,3932 0,001
celkem 592 3,027 1,500 0] 71 4,9475
celkovd kontrola 399 74,57 74,00 60 89 4,365
bilkovina (g/1) pripad 195 73,69 74,00 55 86 5,002 0,046
celkem 594 74,28 74,00 55 89 4,598
kontrola 399 17,81 17,50 3 45 6,821
zelezo (umol/1) pripad 195 18,09 17,10 3 40 6,445 0,603
celkem 594 17,90 17,40 3 45 6,696
20 90 tivni korelace). Pozitivni korelace byla
pozorovana mezi BSA a hladinou trom-
bocytd (Tab. 10).

s g 8 V pripadé PASI byl pozorovan statistic-
& g ky signifikantni vztah pouze s hladinou
290 =_‘>2 70 erytrocytl (negativni korelace) (Tab. 9).
H 3 Porovnani pripadi a kontrol dale ukazalo

. E‘ o statistic.kyv v?fzgamqé rozdily v paTan’}et-

[ rech ovlivniujicich vyskyt metabolického

p <0,0001 p=0,046 syndromu (Tab. 12). Pacienti s lupénkou

o 50 maji vyssi diastolicky tlak nez kontroly
kontrola pripad kontrola pfipad (Obr. 6), vétsi obvod pasu a BMI (Obr. 7).

statut

Obr. 1 Rozdily v hladinach leukocyt

dinu IgG (Obr. 3), ASCA (Obr. 4) a p-ANCA
protilatek (Obr. 5) a psoridzou (Tab. 7).
Zmodelu vyplyva, Ze u pacientdl s psoria-
zou se ASCA a p-ANCA vyskytuji 4,5krat
Castéji nez u kontrolnich subjekti, da-
le se u pacientil objevuje 1,9krat ¢astéji
pozitivita AGA IgG. Pacienti s psoridzou
majizvysené hladiny leukocyti (OR =1,11)
a sniZzenou hladinu celkové bilkoviny (OR
=0,96).

Vztahy mezizavaznosti psoridzy vyjadre-
né pomoci PASI a BSA sledovanymi kate-
gorickymi parametry byly testovany po-
moci Mann-Whitney U-testu (Tab. 8, 11).
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Obr. 2 Rozdily v hladinach celkové bilkoviny

V piipadé kontinudlnich parametrt
byl pro testovani téchto vztahl pou-
zit Spearmanfv korela¢ni koeficient.
Statisticky vyznamné rozdily ve velikosti
byly nalezeny pouze v ptipadé BSA v zavis-
lostina ARA a BSAvzavislostina ACAIgA
(Tab. 11). Nalez je konzistentni s tim, ze
pacienti s pozitivnimi protilatkami ARA
zy (vy$$i index BSA). Vysledky korela¢ni
analyzy pak indikuji, Ze velikost BSA da-
le statisticky signifikantnim zptisobem
souvisi s hladinou erytrocytt (negativni
korelace), hladinou hemoglobinu (nega-

Dale byl u skupiny pfipada zjistén vyssi
vyskyt LDL-cholesterolu (Obr. 8). Pfi po-
uziti binarni logistické regrese byla pro-
kazana pozitivniasociace mezi psoridzou
a diastolickym krevnim tlakem, hodno-
tou BMI a LDL-cholesterolem (Tab. 13).
Pfi méféni $ife intima-medie (IMT) a ca-
rotis communis nebyl shleddn Zadny sta-
tisticky vyznamny rozdil mezi pfipady
a kontrolami (Obr. 9, 10).

DISKUSE
PSORIAZA A CELIAKIE

Z vysledki studie je patrny statisticky
vyznamny rozdil hladiny tTG-IgA mezi
skupinou pfipadd a kontrol. Pozitivni pro-
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Obr. 3 Rozdily ve vyskytu protilatek proti
gliadinu lgG
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Obr. 4 Rozdily ve vyskytu ASCA

Vyskyt psoriazy a sledovanych parametri v binarnim logistickém modelu

95% int. stat. spol. pro OR
OR Dolni Horni Sig.
leu x 10EY/I 1,108 1,015 1,210 0,022
celkova bilkovina (g/) 0,958 0,919 1,000 0,049
AGA IgG 1,895 1,073 3,346 0,028
ASCA 4,491 1,400 14,408 0,012
p-ANCA 4,507 1,901 10,684 0,001

tilatky proti tkanové transglutaminaze ve
tfidé IgA byly detekovany u ¢tyf ze 195 pso-
riatiki, tzn. u 2,1 % pripadl, v kontrolni
skupiné byly negativni. Protilatky proti
tkanové transglutaminaze jsou pro ce-
liakii patognomické, vysoce senzitivni -
90-98 % - ispecifické - 95-97 %. Negativita
prakticky vylucuje celiakii. Pozitivitu tTG
je nutno ovérit biopsii sliznice tenkého
stfeva. Fale$né pozitivni mohou byt tTG
u chronickych jaternich a ledvinovych
onemocnéni, monoklonalni gamapatie
a u dalsich autoimunitnich nemoci.®%
Fale$né negativni vysledky v pripadé de-
tekce protilatek proti tkanové transglu-
tamindaze ve tfidé IgA by mohly nastat
v ptipadé IgA deficitu.

Statisticky vyznamny rozdil mezi pa-
cienty s psoridzou a kontrolami v pfipadé
hladiny protilatek proti tkatniové transglu-
taminaze (p < 0,05) byl také prokazan ve
studii autor@ Damasiewicz et al., ktefi
do studie zatadili 67 pacientl s psoridzou
a 30-85 kontrol. U subjektt byly vysetfo-
vany protilatky proti tkanové transglu-
tamindaze ve tfidé IgA i 1gG, protilatky
proti gliadinu ve tfidé IgA i IgG a proti
endomyziu. Na rozdil od nasi studie byl
zaznamenan statisticky signifikantni
rozdil ve tfidé IgA i1gG."® Elevaci tkarové
transglutamindzy ve tfidé IgA zazname-
nali také ve studii autorit Montesu et al.,

ktefi zatadili 100 pacientdl s psoridzou
a 100 kontrol a vySetfovali u nich pro-
tilatky proti tkanové transglutaminaze
ve tfidé IgA. OvSem toto zvySeni nebylo
statisticky signifikantni.®

V Italii byla recentné provedena studie
zkoumajici asociaci celiakie a psoriadzy.
Jednalo se o multicentrickou studii vy-
uzivajici data ziskana z primarni péce.
Do studie bylo zatfazeno 218 pacientl
s psoridzou a 264 kontrol. U kazdého sub-
jektu byly vySetfovany protilatky proti
tkanové transglutamindze ve tfidé IgA,
déle celkové IgA a v pripadé IgA deficitu
bylo doplnéno vysSetfeni protilatek proti
tkanové transglutamindze ve tfidé IgGC.
U deviti pacient s psoridzou (tzn. u 4,1 %)
byly pozitivni protilatky proti tkanové
transglutamindze a ve skupiné kontrol
pouze u jednoho subjektu (0,4 %, p< 0,05,
OR 6,5, 95 % CI 1,4-90,1), nasledné byla
provedena stfevnibiopsie, kterda diagnézu
celiakie potvrdila u vSech subjektd. Ve
skupiné psoriatikii bylo tedy diagnostiko-
vano devét pacientd s celiakii a ve skupiné
kontrol jeden pacient s celiakii. U vSech
pacientd doslo jiZ po tfech mésicich do-
drzovani bezlepkové diety k vyraznému
zlepSeni psoriatickych 1ézi, tzn. zlepSeni
PASI o vice nez 50 % (PASI 50) nebo vice nez
75 % (PAS175). V pribéhu Sesti mésici ne-
byla zménéna plvodni terapie psoridzy.
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Obr. 5 Rozdily ve vyskytu p-ANCA

Duikazem dodrZovani bezlepkové diety
bylo stanoveni protilatek proti tkarové
transglutamindaze, které bylo po Sesti
mésicich negativni. Pouze u jednoho pa-
cienta doslo ke zhorSeni psoridzy a jeden
pacient pfestal dochizet na kontroly.?
Narozdil od vysledkt autorii Nagui et al.®
neprokazalyvysledky nasi studie statis-
ticky vyznamny rozdil protilatek proti gli-
adinu mezi skupinou pripadi a kontrol.
Nagui etal. do studie zafadili 41 pacientl
s psoridzou a 41 kontrol, u kterych vyset-
fovali protilatky proti gliadinu ve tfidé
IgA, protilatky proti tkarové transgluta-
mindze ve tfidé IgA a protilatky proti en-
domyziu ve tfidé IgA. Dospéli k zavéru, Ze
u pacientd s psoridzou jsou zvysené hladi-
ny vSech vySetfovanych protilatek, avSak
pouze v pripadé protilatek proti glia-
dinu (AGA IgA) dosahuje rozdil mezi sku-
pinou pfipadi a kontrol hladin statistické
vyznamnosti (p < 0,001).® Signifikantni
rozdil mezi psoriatiky a kontrolami v pfi-
padé hladiny AGA IgA zaznamenali autofi
Damasiewicz et al.® Statisticky vyznam-
ny rozdil mezi pacienty s psoridzou a kon-
trolami v pfipadé hladiny ACAIgA i AGA
IgG nepotvrdili ani autofi Sultan et al.,®
Khan et al.,®a Kia et al.®™

Autofi Khan et al. do studie zatadili
80 pacientil s psoridzou, u kterych vy-
Setfovali pouze protilatky proti gliadinu
(AGAIgA, IgGC) aretikulinu (ARA IgA), kte-
ré jsou povazovany za nejméneé senzitivni
prediktory glutenové enteropatie z divo-
dt lepsi dostupnosti a mensi finanéni na-
ro¢nosti téchto marker@. Relativné nizka
senzitivita téchto protildtek by mohla byt
moznym vysvétlenim ziskanych vysled-
ki, kdy autofi neprokazali Zadné pozi-
tivni protilatky AGA IgA, IgG a ARA IgA
u pacientt s psoridzou.1

AutoriKia et al. do projektu probihajiciho
v USA zahrnuli 100 pacientd s psoriazou
2100 kontrol, u kterych vySetfovali séro-
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Korelace PASI a marker celiakie a idiopatickych stfevnich zanétt

95% int. spol. pro pramér
N Primér | Std. odchylka | Std. chyba Minimum | Maximum | Sig.
Dolni okraj | Horni okraj

ARA negat. 192 6,30 7,368 5,32 5,25 7,35 0 54 0,431
pozit. 3 9,67 4,041 2,333 -0,37 19,71 5 12
celkem 195 6,35 7,334 0,525 5,32 7,39 0 54

EMA IgA negat. 194 6,36 7,352 0,528 5,32 7,40 0 54 0,854
pozit. 1 5,00 5 5
celkem 195 6,35 7,334 0,525 5,32 7,39 0 54

EMA IgG negat. 194 6,36 7,352 0,528 5,32 7,40 0 54 0,854
pozit. 1 5,00 5 5
celkem 195 6,35 7,334 0,525 5,32 7,39 0 54

AGA IgA negat. 177 6,24 7,580 0,570 51 7,36 0 54 0,491
pozit. 18 7,49 4,178 0,985 5,41 9,57 1 20
celkem 195 6,35 7,334 ,525 5,32 7,39 0 54

AGA IgG negat. 168 6,25 7,46 0,551 5,16 7,34 0 54 0,634
pozit. 27 6,98 8,536 1,643 3,60 10,35 0 32
celkem 195 6,35 7,334 0,525 5,32 7,39 0 54

tTG IgA negat. 191 6,20 7,073 0,512 5,19 7,21 0 54 0,281
pozit. 4 13,65 15,412 7,706 -10,87 38,17 1 36
celkem 195 6,35 7,334 0,525 5,32 7,39 0 54

tTG 199G negat. 191 6,24 7,090 0,513 5,23 7,25 0 54 0,147
pozit. 4 11,63 16,028 8,014 -13,88 37,13 1 36
celkem 195 6,35 7,334 0,525 5,32 7,39 0 54

ASCA negat. 186 6,11 6,510 0,477 517 7,05 0 36 0,532
pozit. 9 1,38 17,162 5,721 -1,81 24,57 0 54
celkem 195 6,35 7,334 0,525 5,32 7,39 0 54

AEPA negat. 194 6,37 7,349 0,528 5,33 7,41 0 54 0,668
pozit. 1 3,20 3 3
celkem 195 6,35 7,334 0,525 5,32 7,39 0 54

PANCA negat. 175 6,13 6,660 0,503 514 713 0 36 0,221
pozit. 20 8,26 n777 2,633 2,74 13,77 0 54
celkem 195 6,35 7,334 0,525 5,32 7,39 0 54

AGCA negat. 187 6,25 7216 0,528 521 729 0 54 0,359
pozit. 8 8,69 10,032 3,547 30 17,07 1 32
celkem 195 6,35 7,334 0,525 5,32 7,39 0 54

Korelace PASI a nespecifickych ukazatell stfevnich zanétlivych chorob

PASI Leu x 10E%/I | Ery x 10E'?/I Trom x CRP (mg/l) | Celkova bil- Zelezo
10E?/I kovina (g/I) (umol/I)
PASI Spearman(v 1,000 -0,024 -0,163 ons3 0,106 -0,004 -0,044
korelacni koeficient
Sig. 0,742 0,023 onz 0,143 0,956 0,537
N 195 195 195 195 193 195 195

108

Ceska dermatovenerologie 2016, 6, ¢. 2




PUVODNI PRACE

Korelace BSA a nespecifickych ukazatell stfevnich zanétlivych chorob

BSA Leu x Ery x Trom x Hb (g/1) CRP Celkova Zelezo
10E%/I 10E'/I 10E%/I (mg/I) bilkovina (umol/I)
(CTD)]
BSA  Spearman0v korela¢ni | 1,000 -0,060 -0,160 0,158 -0,152 0,136 -0,024 -0,107
koeficient
sig. 0,409 0,025 0,027 0,034 0,059 0,741 0,137
N 195 195 195 195 195 193 195 195

logické markery celiakie AGA IgA a IgGC.
Ve vysledcich nebyl zaznamendan signi-
fikantni rozdil mezi skupinou piipadt
a kontrol. Autofi zvazuji, Ze odliSnost
ziskanych vysledk miZe byt zdivodnéna
epidemiologickymi rozdily mezi studie-
mi v evropské a americké populaci. Dale
zvazuji mozné zdroje confounding, jako
jsou koufeni, prevalence IgA deficitu atd.,
které nezohlednili v provedené studii.®™
Existujici diskrepance mezi jednotlivymi
studiemi by mohly byt zptisobeny regio-
nalni a etnickou diverzitou.® Ur¢itou
podobnost vidime u studie provedené
v Ka$miru® a v Pakistanu.
Antigliadinové protilatky (AGA) v obou
tfidach IgA i IgC maji Siroké rozmezi
hodnot senzitivity a specificity. Pozitivni
predikéni hodnota je velmi nizkd. AGA
mohou byt pozitivni u celé fady onemoc-
néni: oportunni gastrointestinalni infek-
ce, alergie na bilkovinu kravského mlé-
ka, IgA nefropatie, nespecifické stfevni
zanéty. Dale mohou byt detekovany také
v séru pacientd se systémovym lupus ery-
thematosus,™ s revmatoidni artritidou®
a Sjogrenovym syndromem. s Byly nale-
zeny také u zdravych jedincl a pro dia-
gnostiku a screening celiakie v klinické
praxi nemaji zdsadni vyznam.? 3.8 AGA
protilatky se pouzivaji spis§ k monitoraci
dodrZovani bezlepkové diety.

V nasi praci byla pozitivita AGA IgA zazna-
menana u 18 ze 195 pfipadd, tzn. u 9,2 %
pacientli s psoridzou a u 23 ze 400 kontrol,
tzn. 5,75 % kontrol. V pfipadé AGA IgG byla
zaznamenana pozitivita u 27 ze 195 pti-
padd, tzn. u 13,9 % pacientd s psoria-
zou a u 41 ze 400 kontrol, tzn. u 10,25 %
kontrol.

Protilatky proti endomyziu (EMA) vy-
kazuji senzitivitu 75-98 % a jsou vyso-
ce specifické-patognomické - 97-100 %.
Laboratorni hodnoceni EMA vyzaduje
zeno individudlni chybou. I nizké hladi-
ny EMA jsou specifické pro celiakii, jen
raritné jsou EMA nalezeny pfi absenci
onemocnéni,®

ZvySené hladiny EMA protiladtek byly
zaznamendany v nékolika studiich,® 1©
avsak pouze ve studii Ojetti et al. z roku
2003 byl zaznamendn statisticky signifi-
kantni rozdil mezi skupinou psoriatik
a kontrol.1® V ostatnich studiich nebyla
hladina EMA vySetfovana® 9 10, 11,17, 18)
nebo, podobné jako v nasi studii, nebyla
zaznamendana zvy$end hladina.® 519.20,21)
Na zakladé pozitivity tkarové transglu-
tamindzy, kterd je vysoce senzitivni
i specificka jako marker celiakie, mii-
Zeme potvrdit asociaci psoridzy a asym-
ptomatické celiakie neboli glutenové
intolerance. Tkanova transglutaminaza
je povazovana za hlavni endomyzidlni
autoantigen.??

Jinak feceno tento vysledek znamena vyssi
vyskyt celiakie u pacientd s psoridzou nez
v bézné populaci.® 23 2 Birkenfeld et al.
do studie zatadili 12 502 pacientli s pso-
ridzou a 24 285 kontrol. Vybér kontrolni
skupiny respektoval distribuci véku a po-
hlavi pacienti zafazenych do skupiny pri-
padil, vychazeli z databaze Clalit Health
Services, coZ je databaze nejvétsi zdravot-
nické organizace vIzraeli. Vysledky jasné
potvrdily vyssi prevalenci celiakie ve sku-
piné pacientd s psoridzou nez v bézné po-
pulaci. Autofi dospéli v prevalenci 0,29 %
upacientl s psoridzou ak prevalenci 0,11 %
v kontrolni skupiné.®

Nedavno byla provedena metaanalyza
deviti studii pfipadt a kontrol, kterd
prokazala asociaci psoridzy a markert
celiakie. Autori metaanalyzy dospéli k za-
véru, ze by pacienti s psoridzou méli byt
cilené dotazovani na priznaky celiakie
autéch psoriatiki s pozitivnimi markery
celiakie se doporucuje dodrzovani bez-
lepkové diety. Pocet ptipadl s psoridzou
se v jednotlivych studiich pohyboval od
37 do 302 pacientdi. Metaanalyza potvr-
dila pozitivitu ACA IgA jako statisticky
signifikantni relativni rizikovy faktor
vzniku celiakie u pacientli s psoridzou ve
srovnani s kontrolni skupinou (odds ratio
2,36, 95% CI1,15-4,83).@9

Dalsi statisticky vyznamny rozdil mezi
skupinou pifipadl a kontrol jsme zazna-

menaliv piipadé protilatek proti retikuli-
nu. U tfize 195 pacientd s psoridzou byla
zaznamenana ARA pozitivita (tzn. ul1,5%
pripadii) av kontrolni skupiné nebyla ARA
prokazanauzadného subjektu. A vSak pro
nizkou senzitivitu se rutinni stanoveni
ARA protilatek v bézné klinické praxi
neosvédcilo.?

Pfi srovnani poctu pripadid zatfazenych
do jednotlivych publikovanych studiilze
konstatovat, ze nase studie patii k vét-
$im studiim, pouze v pripadé studie
Michaélsson et al. zroku 1993, Birkenfeld
et al. a de Bastini et al. bylo vySetfeno
vice pfipadii.? 20.29 pouze v jedné z dosud
publikovanych podobnych praci byl do
kontrolni skupiny zafazen dvojnasobny
pocet subjektil neZ do skupiny pfipadii.®
Moznym vysvétlenim asociace psoriazy
a celiakie je podobna patogeneze, ve kte-
ré se u obou nemoci uplatiiuji Thl, Thl7
a gama-delta T-lymfocyty. Dalsi z hypo-
téz spojujici psoridzu a celiakii zahrnuje
zvysSenou stfevni propustnost u obou ne-
moci, v dlisledku které jsou propoustény
antigeny spoustéjici zminéné nemoci.
V neposledni fadé byl u obou nemoci zjis-
tén deficit vitaminu D.? 29

Je tedy vhodné, aby dermatolog ¢i prak-
ticky lékat kladli pacientovi s psoriazou
cilené dotazy tykajici se stfevnich obtizi
a vramci celkového vysSetfeni provadéli
také vySetfeni protilatek proti celiakii
i u asymptomatickych psoriatik.® 2%
Vcéasné odhaleni celiakie pomoci de-
tekce specifickych autoprotilatek mize
zabranit vzniku komplikaci, které se
objevuji v pfipadé neléené nemoci.?* 26
Cilené dotazy praktického lékafte ¢i der-
matologa v pfipadé pacienta s psoridzou
zahrnuji patrani po ptiznacich prijmu,
nadymani, tnavy ¢i anémie vanamné-
ze.29

VCasna diagnostika celiakie a dodrzovani
bezlepkové diety po dobu 3-6 mésici vede
ke zlepSeni koznich psoriatickych 1ézi
ibez farmakologické 1é¢by," 29 a tim tedy
vyrazné zlepsuje kvalitu Zivota pacientd.
Dokonce byla publikovana kazuistika au-
tord Addolorato et al., ve které je popsan
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Korelace BSA a sledovanych markert celiakie a idiopatickych stfevnich zanéta

95% int. spol.
pro pramér
N Priimér | Std. odchylka Std. chyba Minimum | Maximum Sig.
Dolni Horni
okraj okraj
ARA negat. 192 14,43 16,148 1,165 12,13 16,73 0 80 0,000
pozit. 3 56,67 40,415 23,333 -43,73 157,06 10 80
celkem 195 15,08 17,342 1,242 12,63 17,53 0 80
negat. 194 15,1 17,383 1,248 12,65 17,57 0 80 0,770
EMA IgA pozit. 1 10,00 10 10
celkem 195 15,08 17,342 1,242 12,63 17,53 0 80
EMA 19G negat. 194 151 17,383 1,248 12,65 17,57 0 80 0,770
pozit. 1 10,00 10 10
celkem 195 15,08 17,342 1,242 12,63 17,53 0 80
AGA IgA negat. 177 14,08 16,315 1,226 11,66 16,50 0 80 0,0m
pozit. 18 24,94 23,718 5,590 13,15 36,74 5 80
celkem 195 15,08 17,342 1,242 12,63 17,53 0 80
AGA IgG negat. 168 15,12 16,937 1,307 12,54 17,70 0 80 0,941
pozit. 27 14,85 20,034 3,856 6,93 22,78 0 80
celkem 195 15,08 17,342 1,242 12,63 17,53 0 80
tTG IgA negat. 191 14,95 17,014 1,231 12,52 17,38 0 80 0,456
pozit. 4 21,50 32,512 16,256 -30,23 73,23 2 70
celkem 195 15,08 17,342 1,242 12,63 17,53 0 80
tTG IgG negat. 191 14,92 17,029 1,232 12,49 17,35 0 80 0,357
pozit. 4 23,00 31,559 15,780 -27,22 73,22 2 70
celkem 195 15,08 17,342 1,242 12,63 17,53 0 80
ASCA negat. 186 14,67 17,032 1,249 12,21 17,14 0 80 0,134
pozit. 9 23,56 22,361 7,454 6,37 40,74 0 70
celkem 195 15,08 17,342 1,242 12,63 17,53 0 80
AEPA negat. 194 15,12 17,377 1,248 12,66 17,58 0 80 0,642
pozit. 1 7,00 7 7
celkem 195 15,08 17,342 1,242 12,63 17,53 0 80
pANCA negat. 175 15,27 17,564 1,328 12,65 17,89 0 80 0,652
pozit. 20 13,42 15,565 3,480 6,14 20,70 0 70
celkem 195 15,08 17,342 1,242 12,63 17,53 0 80
AGCA negat. 187 15,23 17,643 1,290 12,69 17,78 0 80 0,552
pozit. 8 1,50 6,928 2,449 571 17,29 5 25
celkem 195 15,08 17,342 1,242 12,63 17,53 0 80

pfipad pacienta s psoriazou, u néhozbyla
konvencniantipsoriatické 1é¢ba zcela bez
efektu. Po zjiSténi celiakie byla zahajena
bezlepkové dieta a doslo ke zhojeni psoria-
zy za kratkou dobu.?)

Mechanismus bezlepkové diety na kozni
projevy lupénky nebyl zatim jednoznacné
objasnén. Néktefi autori predpokladaji,
Ze aktivace T-lymfocytl a abnormalni
absorpce antigent v dtsledku stfevniho
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zanétu hraji dllezitou roli v patogenezi
psoriatickych 1ézi. Toto miZe byt dano
reaktivitou vici antigenu, ktery je ptito-
men jak ve stfevni sliznici, tak vkiZia je
spojeny s glutenem, ale také nespecificky
prostfednictvim cytokint indukovanych
ve stfevni sliznici béhem rozvoje zanétli-
vého postiZeni.®)

Diagnostika celiakie je zaloZena na Kkli-
nickych pfiznacich, pozitivnich sérolo-

gickych markerech a nasledné biopsii
stfevni sliznice s histologickym prtka-
zem vilézni atrofie. Pfi pozitivité proti-
latek nemusi byt pfitomna enteropatie,
jedna se o latentni typ celiakie neboli
precitlivélost na gluten. Ale i v pfipadé
latentni celiakie se doporucuje dodrzo-
vanibezlepkové diety. V tomto pripadé se
muZe enteropatie objevit pozdéji, proto je
potfeba na to pamatovat.® 5 28
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Distribuce sledovanych parametri a jejich srovnani u pfipadl a kontrol (metabolicky syndrom)

Proménna Status N Priimér Median Minimum Maximum Std. odchylka Sig.

vek (roky) kontrola 378 40,07 36,00 16 94 15,50 0,047
pfipad 189 41,88 39,00 17 84 14,24
celkem 567 40,68 38,00 16 94 15,10

TK syst. (mmHg) kontrola 378 120,73 120,00 90 170 13,61 0,000
pfipad 188 126,52 130,00 95 180 15,00
celkem 566 122,65 120,00 90 180 14,34

TK diast. (mmHg) kontrola 377 78,06 80,00 50 n8 9,14 0,000
pfipad 188 83,08 80,00 60 120 11,46
celkem 565 79,73 80,00 50 120 10,24

obvod pasu (cm) kontrola 378 83,16 82,50 58 n7 1,81 0,000
pripad 188 88,34 88,00 53 121 13,54
celkem 566 84,88 85,00 53 121 12,64

vaha (kg) kontrola 378 74,56 73,00 46 126 13,94 0,002
pripad 188 79,58 78,00 45 152 17,76
celkem 566 76,23 74,00 45 152 15,48

vyska (m) kontrola 378 1,74 1,75 1,38 2,00 0,10 0,381
pripad 188 1,73 1,74 13 2,00 0,10
celkem 566 1,74 1,74 1,3 2,00 0,10

BMI kontrola 378 24,43 24,0 16,80 38,86 3,61 0,000
pfipad 188 26,32 26,1 17,76 47,34 4,63
celkem 566 25,6 24,62 16,80 47,34 4,7

celk. chol. (mmol/l) | kontrola 377 5,16 5,15 2,57 8,5 0,99 0,034
pfipad 186 5,37 5,35 2,23 9,52 1,10
celkem 563 5,23 518 2,23 9,52 13

HDL (mmol/1) kontrola 377 1,52 1,49 0,65 2,63 0,39 0,000
pfipad 186 1,4 1,35 0,78 3] 0,34
celkem 563 1,48 1,43 0,65 3] 0,38

LDL (mmol/I) kontrola 376 30 2,92 0,81 6,8 0,88 0,002
pfipad 186 3,23 3N 1,00 5,97 0,91
celkem 562 35 2,99 0,81 6,8 0,90

TAG (mmol/1) kontrola 377 1,35 1,16 0,36 7,57 0,80 0,022
pripad 186 1,53 13 0,45 5,76 0,94
celkem 563 1,41 1,2 0,36 7,57 0,85

glc (mmol/I) kontrola 377 4,83 4,8 2,6 9,4 0,73 0,901
pfipad 187 4,88 4.8 2,8 14,90 1,02
celkem 564 4,85 4.8 2,6 14,90 0,84

CRP (mg/1) kontrola 377 2,8 1,4 0,1 34,0 4,12 0,004
pfipad 186 3,71 1,95 0,2 711 6,50
celkem 563 3,1 1,5 01 711 54

U pacienttl s pfitomnymi sérologickymi
markery celiakie by bylo jisté vhodné se
pokusit sledovat vliv bezlepkové diety na
psoriatické 1éze. Problematicka je vSak
financ¢ni naroc¢nost a v jistych ohledech
také nizsi dostupnost této diety. Na zakla-

dénasich zkuSenosti je obtizné presvédcit
pacienty s psoridzou, ktefi maji pouze
pozitivitu protilatek a nemaji manifestni
formu celiakie, k dodrzovani bezlepkové
diety. Tito pacienti casto kompenzuji sviij
handicap pravé jidlem.

ZAVAZNOST PSQRIAZY

A SEROLOGICKE MARKERY
CELIAKIE

Vposlednidobé jevzahrani¢nich studiich
zkoumana asociace mezi vyskytem séro-
logickych markert celiakie, predev§im
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Obr. 6 Rozdily v hodnotéch diastolického
krevniho tlaku

AGA, a zavaznosti psoridzy, charakteri-
zované pomoci indexu PASL.® V jinych
publikacich je za téZkou formu psoridzy
povazovand psoridza lécena systémovou
terapii. 2V

Podle autor® Woo et al. protilatky asocio-
vané s celiakii (AGA IgA, AGA IgG, tTG
IgA a EMA IgA) koreluji s aktivitou psori-
azy, avsak statisticky vyznamna korelace
byla prokdzdna pouze v pfipadé AGA IgG
a PUVA terapie.® Autofi Michaélsson
et al. ve své publikaci udavaji, ze 14 %
pacientd s psoridzou, ktefi méli vyssi
hladinu AGA protilatek, byli 1éCeni systé-
movou terapii (metotrexatem, cyklospo-
rinem a etretindtem) a pouze 7 % psoria-
tik{ na systémové 1é¢bé mélo normalni
hladiny AGA protilatek.?? Podobné jako
v pfipadé psoridzy Lindqvist et al. zjis-
tili, Ze zavazZnost psoriatické artritidy
koreluje s hladinou sérologickych marke-
ri celiakie.®? ZvySena hladina AGA IgA
odrazi vétsi zanétlivé postizeni, které
koreluje se zvySenou hladinou leukocytt
a CRP.®”

Ve studii autord Khan et al. nebyla za-
znamenana korelace mezi aktivitou ne-
moci a pozitivitou protilatek. Jednim
z moznych vysvétleni je, Ze tedy ve stu-
dované populaci nebyla prokazana aso-
ciace psoridzy a zkoumanych protilatek.
Dal$im mozZnym vysvétlenim je, Ze v di-
sledku Spatnych socioekonomickych pod-
minek, morbidity psoridzy a slabé pod-
pory komunity a zdravotnického systému
v Pakistanu se pacienti s velmi tézkou
formou psoridzy nedostali k vySetieni.®
Autofi Akbulut et al. do studie zafadi-
1i 37 pacientl s psoridzou a 50 kontrol
avySetfovali AGAIgA, AGAIgG, tTGIgA,
EMA IgA. Potvrdili statisticky vyznam-
né zvysenou hladinu AGA IgA (p < 0,05)
ve skupiné pacientl s psoridzou, avSak
neprokazali korelaci AGA s aktivitou ne-
moci.V Damasiewicz et al. prokazali ko-
relaci aktivity nemoci a hladiny protila-
tek proti tkanové transglutaminaze, kdy
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Obr. 8 Rozdily v hladinach LDL cholesterolu

Vyskyt psoriazy a sledovanych parametri v binarni logistické regresi (metabolic-
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Obr. 9 Porovnani IMT a. carotis communis
vpravo

pacienti s pozitivnimi protildtkami byli
1é¢eni celkovou lé¢bou a PUVA terapii.®
Statisticky vyznamnou korelaci mezi
zavaznosti psoridzy vyjadfené pomoci
PASI a BSA a sérologickymi markery ce-
liakie jsme v nasi studii zaznamenali
pouze v pfipadé BSA a ARA a BSA a AGA
IgA. Z nasich vysledkd tedy vyplyva, ze
pacienti s pozitivnimi protilatkami ARA
¢i AGA IgA majizavaznéjsi formy psoria-
zy odpovidajici vy$§imu indexu BSA.
Nase vysledky neprokazaly statisticky
vyznamnou korelaci indexu PASI s jed-
notlivymi sérologickymi markery celia-
kie. OvSem v multivaridtnim regresnim
modelu se jako signifikantni prediktory
v ptipadé PASI uplatnily ASCA a tTGIgA.
Pozitivita téchto parametri PASI signi-
fikantnim zptisobem zvysuje. V pfipadé
BSA nebyly v multivariatnim regresnim

statut

Obr. 10 Porovnani IMT a. carotis communis
vilevo

modelu nalezeny klinicky vyznamné
prediktory.

PSORIAZA A |D|OPATICKE
STREVNI ZANETY

Podobna studie zabyvajici se pfitomnosti
autoprotilatek ASCA a p-ANCA u pacien-
tl s psoridzou nebyla dosud provedena
- ani v Ceské Republice, ani v zahrani&i.
Vychézeli jsme z pfedpokladu, Ze pacienti
s psoridzou maji vyssi prevalenci idiopa-
tickych stfevnich zanéth a Ze existuji sé-
rologické markery téchto chorob.
Podobny zameér 1ze pozorovat i u autor
Mundwiler et al., ktefi vychazeli z pted-
pokladu, zZe ankylozujici spondylitida (AS)
i idiopatické stfevni zanéty sdili spolec-
né patogenetické mechanismy a ze u I1SZ
existuji autoprotilatky majici klinickou
signifikanci: ASCA, p-ANCA aj. Tito au-



tofi do studie zatadili 80 pacientd s AS
a 80 kontrol, u kterych provedli sérolo-
gické testy. Pfedpokladand hypotéza se
potvrdila jen z ¢asti. Byla zaznamenana
statisticky vyznamné zvysSend hladina
ASCA protilatek mezi pacienty s AS a kon-
trolni skupinou, v ptipadé p-ANCA proti-
latek nedosahl rozdil mezi skupinou pti-
padi a kontrol statistické vyznamnosti.
Zanedostatek této studie povazuji autori
prili§ maly pocet subjektli zafazenych
do studie.®

Ankylozujici spondylartritida a psoridza
jsou autoimunitni onemocnéni, které
spojuje podobny patogeneticky mecha-
nismus, a 1ze tedy ocekavat podobné sé-
rologické nalezy ISZ.

V na$i studii jsme dospéli k vysledku,
Ze u pacientl s psoridzou byla zvySena
hladina p-ANCA protilatek a rozdil mezi
skupinou pfipadii a kontrol dosdhl hladin
statistické vyznamnosti. P~ ANCA proti-
latky byly pozitivni u 20 ze 195 pfipadd,
tzn. u 10,25 %, zatimco v kontrolni sku-
piné byla pozitivita zaznamenana pouze
u9ze 400 subjekt, tzn. u2,25 % kontrol.
V pripadé uziti bindrni logistické regre-
se byla také prokazana asociace p-ANCA
a psoridzy. K podobnému zavéru dospéli
také autori Kutukculer et al., ktefi zkou-
mali ptfitomnost antinukledrnich auto-
protilatek (ANA), anti-ds-DNA, anti-SSA
(anti-Ro), anti-SSB (anti-La), anti-Scl-70,
anti-Jo-1, revmatoidniho faktoru, C3and
C4 komplementu, protilatek proti kardio-
lipinu, c-ANCA a p-ANCA u 36 pacientl
s psoridzou a 20 kontrol.G9

Protilatky p-ANCA (protilatky proti cy-
toplazmé neutrofil s perinukledrni
imunofluorescenci) maji 51% senzitivitu
a2100% specificitu pro ulcerézni kolitidu.
Pritomnost p-ANCA a chybéni ASCA pro-
tilatek v séruma 43,1% senzitivitu a100%
specifitu pro ulcerézni kolitidu.®V V pfi-
padé p-ANCA a ASCA protilatek se udava
vyraznaregionalnia etnicka heterogeni-
taavysledky studie autorti Nisihara et al.
jsou ve shodé s kavkazskou populaci.®V
Je potfeba si uvédomit, Ze pozitivni
P-ANCA protilatky mohou svédcit pro ji-
né autoimunitni nemoci, jako je napft.
mikroskopicka polyangiitida, rychle pro-
gredujici glomerulonefritida, syndrom
Churga-Straussové, revmatoidni artri-
tida, polyarteriitis nodosa ¢i lupus ery-
thematodes aj. Pozitivita autoprotilatek
bez klinickych obtiZi mize svédcit pro
latentni formu ISZ a ke klinické manifes-
taci nemoci mtze dojit pozdéji. V ptipadé
podezfenina autoimunitni stfevni choro-
bu je vhodné pacienta odeslat na gastro-
enterologii ke zvazeni provedeni biopsie
s histologickou verifikaci diagnézy.®®

U autoimunitnich nemoci obecné plati,
Ze protilatky v séru mohou pfedchézet
manifestni formu nemoci i o nékolik
let.® Tento fakt 1ze dobfe demonstrovat
u revmatoidni artritidy, kdy protilatky
proti cyklickému citrulinovému peptidu
(anti-CCP) a revmatoidni faktor mohou
byt pozitivni u jedinci, u kterych se ma-
nifestni forma nemoci objevi do 22 let od
pozitivity protilatek.(2.33
Vestudiiprovedenévizraelskéarmadé by-
ly pravidelné vysetfovany ASCA a p-ANCA
u zdravych jedincti. U 32 vojaki doslo
k rozvoji Crohnovy nemoci a u osmi vo-
jakl ke vzniku ulcerézni kolitidy. Diky
tomuto screeningu existuji data, ktera
potvrzuji, Ze protilatky predchazi ma-
nifestaci choroby. U deseti z 32 pacient@
s Crohnovou nemoci, tzn. u 31 % pacientti
predchazela pozitivita ASCA protilatek
v séru o 38 mésictl klinickou manifes-
taci nemoci. Do kontrolni skupiny bylo
zafazeno 95 subjektlia u Zadného nebyla
zjisténa pozitivita ASCA. V pripadé ul-
cerézni kolitidy byla pozitivita p-ANCA
stanovena u dvou z osmi vojaki, tedy
u 25 % jedinch pfedchazela pozitivita
P-ANCA protilatek v séru klinickym pro-
jeviim UK. Kontrolni skupinu tvofilo 24
jedincii a u vSech byly protilatky p-ANCA
negativni.G¥

Z téchto vysledk@ vychdazeli auto-
fi van Schaik et al. a podobnou studii
provedli na vétSim souboru pacientd.
Dospéli k nasledujicim vysledk@m:
ze 77 pacientll s Crohnovou nemoci byla
pfed manifestaci nemoci zaznamena-
na pozitivita ASCA u 30 jedinct (39 %)
a ze 167 pacientl s ulcerézni kolitidou
byla pfed manifestaci nemoci dete-
kovana pozitivita p-ANCA u 58 pfi-
padi (35 %).29 Pramérny interval od de-
tekce protilatek k diagnostice nemoci byl
u této studie delsi ve srovnani se studii
Israeli et al., a to 4,5 roku u Crohnovy
nemoci i ulcerézni kolitidy.?® Pramérné
zpozdéni pfidiagnostice ISZ se odhaduje
okolo deviti mésict u Crohnovy nemoci
a ¢tyf mésice u ulcerdzni kolitidy.®®

Ze studiilsraelihoetal. avan Schaiketal.
vyplyva, Ze je mozné vyuzivat specific-
kych markerti ASCA a p-ANCA jako scree-
ningovych testli u asymptomatickych
jedincii.@s.34

Dalsirozdil mezi skupinou pfipadt a kon-
trol byl zaznamenan v pfipadé ASCA pro-
tilatek. Pozitivni ASCA byly detekovany
u deviti ze 195 psoriatikd, tzn. u 4,6 %
a u péti ze 400 kontrol, tzn. u 1,25 %.
V Mann-Whitney U testu tento rozdil
dosdhl hladiny statistické signifikance
avlinedrnilogistické regresi byla potvr-
zena asociace téchto protildtek a psoridzy.

PUVODNI PRACE (AN ‘

ASCA protilatky maji vysokou specifi-
tu pro Crohnovu chorobu. Protilatky se
vyskytuji v 60-80 % u pacientli s timto
onemocnénim. Mohou v§ak byt pfitomny
i u pacientl s ulcerézni kolitidou (5-15
%) 1 u pacientd s celiakii nebo s autoimu-
nitni hepatitidou.®s 36 3 Pfitomnost
ASCA a chybéni p-ANCA protilatek v sé-
ru ma 57% senzitivitu a 93% specificitu
pro Crohnovu chorobu. Pozitivita ASCA
ma 62% senzitivitu a 93% specificitu pro
Crohnovu chorobu.®

Pozitivita ASCA protilatek se dava do sou-
vislosti s casnym nastupem Crohnovy
nemoci a tendenci ke vzniku striktur.
Pritomnost ASCA protilatek je u Crohnovy
choroby vyznamnym prediktorem zavaz-
nosti pribéhu nemoci. P~-ANCA pozitivi-
ta je asociovana s pozdéjsim nastupem
Crohnovy nemoci a s pribéhem nemoci
podobnym jako u ulcerézni kolitidy.®®
Pozitivita ASCA miiZe pfedchazet pfizna-
ky Crohnovy nemoci o nékolik let. Podle
studie Israeliho a jeho spolupracovniki se
interval od detekce ASCA protilatek k roz-
voji Crohnovy nemoci pohyboval okolo
38 mésicii.C¥

Vzhledem k tomu, Ze do studie byli zata-
zeni také pacienti na celkové 1éc¢bé (kla-
sické i biologické), ktera je casto zcela
shodna s 1é¢bou ISZ (napf. adalimumab,
infliximab, metotrexat), je mozné, Ze
u téchto pacientt mohlo dojit vlivem te-
rapie k negativizaci nékterych markerd.
U pacientd s ISZ v pribéhu 1é¢by docha-
zi k vymizeni protilatek, nebot koreluji
s aktivitou nemoci.®? Lze olekavat, Ze
skutecna prevalence ASCA a p-ANCA by
v této skupiné mohla byt vyssi.
Zanétlivé stfevni choroby nelze diagnos-
tikovat pouze na zdkladé pozitivity pro-
tilatek. VSechny pacienty s pozitivitou
protilatek by bylo vhodné odeslat na gas-
troenterologii k provedeni biopsie a histo-
logického vySetfeni. ProtoZe se jednd oin-
vazivni vySetfeni, u asymptomatickych
jedinci, tzn. u pacientd s psoridzou bez
stfevnich obtiZi, jsme od biopsie upustili.
Lze predpokladat, ze u casti téchto paci-
entl by jiz mohly byt pfitomny mikro-
skopické zmény.

ISZ podobné jako psoridzu fadime mezi
civiliza¢ni choroby. Na etiologii téchto
nemoci se podili stres, Zivotni styl, pohyD,
konzumace alkoholu, koufeni a urcité
také dieta a stravovaci navyky. V pfipadé
ISZ se také zvazuje souvislost s neustale
se zvySujicimi hygienickymi standar-
dy, které se uplatniuji od utlého détstvi,
a také se Sirokym uzivanim antibiotik
achemoterapeutik. V poslednich letech je
zaznamenan narist ISZ. Praveé stravovaci
navyky maji nesporny vliv na rozvoj téch-

Ceska dermatovenerologie 2016, 6, ¢. 2

13



n4

\‘ PUVODNI PRACE

to chorob, jednd se o zmény souvisejici
s ptipravou jidla, pouziti konzervantd
a dalSich ptisad.

V soucasné dobé existuji doporucené po-
stupy v 1écbé 1SZ, které zahrnuji rizné
druhy a kombinace imunosupresivni 1é¢-
by vcetné moderni a velmi t¢inné 1écby
biologické. Dietni opatfeni v souvislosti
s Crohnovou nemoci a ulcerézni kolitidou
jsou Casto opomijena.

Tzv. protizdnétliva strava je nutri¢ni re-
Zim uréeny pro pacienty trpici idiopatic-
kymi stfevnimi zanéty. Tento typ diety
spociva v tom, Ze je omezen piijem né-
kterych sacharidi, dale zahrnuje uzivani
pre- a probiotickych potravin a upravuje
pfijem mastnych kyselin. Snahou auto-
ri Olendzki et al. bylo prokazat, Ze tato
specidlni, tzn. protizanétliva dieta, muze
byt u pacientd s ISZ jednou z terapeutic-
kych moznosti. Cilem této diety je pfi-
spét ke snizeni vzplanuti a zavaznosti
ISZ. Dysbiéza, ¢i zménéna bakteridlni
stfevni fléra, je jednou z teorii, na které
jezaloZena protizanétliva dieta. Vychazi
z pfedpokladu, Ze nékteré sacharidy v lu-
men stfeva slouzi jako substrat pro urcité
patogenni baktérie,®0-44

Protizanétliva strava je zaloZena na péti
zakladnich pravidlech. Jednim z nich je
modifikace nékterych sacharid (zahrnu-
jicich laktdzu, rafinované nebo zpracova-
né komplexni sacharidy). Druhym pfed-
pokladem jsou pre- a probiotika (napf.
rozpustna vlaknina, pérek, cibule a fer-
mentované potraviny), které pomahaji
obnovit rovnovahu stfevni mikrofléry.
Tteti pravidlo spociva v rozliSeni mezi
nasycenymi, trans, mono- a polynena-
sycenymi tuky. Vramci ctvrtého pravidla
se doporucuje patrat po chybéjicich Zivi-
nach a odhalit potravinové intolerance.
Paté pravidlo upravuje strukturu potravin
(napi. smichidnim, drcenim nebo vafte-
nim) podle symptomatiky kazdého pa-
cienta, aby doslo ke zlepSeni vstfebavani
zivin. V ramci této diety se doporucuje
jist libové maso, drlibez, ryby, omega-3
mastné kyseliny, vejce, vybrané sacha-
ridy, vybrané ovoce a zeleninu, ofechy
a lusténiny, mouku, med, Cerstvé syry,
Cerstvé jogurty, kefir a dalsi vyrobky s pro-
biotiky.®

Do studie autor Olendzki et al bylo zata-
zeno 40 pacientd, 37 z nich konzultovalo
svij jidelnicek s nutricnim terapeutem.
Tfinact subjekt bohuzel pfestalo chodit
na pravidelné kontroly, u tfech pacientt
nebylo zaznamendno zlepSeni choroby.
U 24 pacientd dodrzujicich zasady die-
ty bylo zaznamenano vyrazné zlepSeni.
Pacienti udéavali zlepSeni symptomd ISZ.
O ptiznivém efektu diety svédci také com-
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pliance pacientil, kterd byla vice nez70 %.
Do studie byli zafazeni pacienti, u kte-
rych nebyla systémova 1é¢ba iispésna a di-
eta byla pfiddna ke konvenéni terapii.®®
Jedna se relativné novy poznatek, ktery
je potfeba provérit védeckymi studiemi.
Hlavnim cilem této diety bylo snizZit stfev-
ni zanét, zlepS§it nutri¢ni stav pacientl
a obnovit rovnovahu stfevnich baktérii.®
Autofi Halmos et al. ve své praci udavaji
tzv. zapadni zplisob vyzivy jako rizikovy
faktor vzniku Crohnovy nemoci i ulce-
r6zni kolitidy u predisponovanych jedin-
cli.. Tento typ vyzivy je charakterizovany
zvySenym prijmem potravy, zvySenym
obsahem tuku v potravé, rafinovanych
sacharidli, nedostatkem vlakniny a sni-
Zenym piijmem ovoce a zeleniny. Ke sni-
zeniincidence vzapadnich zemich je tedy
potfeba dbit na spravnou vyzivu obyvatel,
kterd ma priznivy vliv na mnohé dalsi
choroby. Ddle zminuji pfiznivy vliv kojeni
minimalné po dobu tfi mésich.“®

Podle Lee et al. ma dieta vliv na slizni¢ni
imunitni systém, funkci stfevniho epi-
telu a stfevni mikrobiom. Diky kontrolo-
vanym studiim s pacienty na enteralni
vyzivé a postiehim pacientii na dietach
vylucujicich nékteré slozky potravy lze
konstatovat, Zze nékteré slozky mohou mit
nepfiznivy vlivu predisponovanych osob.
Zviteci modely dokazuji, Ze nékteré zZiviny
mohou snizit stfevnizanét. Diety omezu-
jici Skodlivé slozky a doplnéné o prospésné
Ziviny mohou upravit stfevni prostfedi
u pacient s ISZ. Tyto diety lze uplatnit
jako samostatny lécebny prostfedek ne-
bo v kombinaci s imunosupresivy. Lze je
také vyuzit k udrzeni dlouhodobé remise
u pacientti, u kterych dochézi ke sniZeni
ufinnosti zavedené terapie.®”)

Na zakladé studif in vitro a na zvifecich
modelech Simpson et al. doporucuji obo-
haceni stravy o kvasitelnou vlakninu
(prebiotika) a rozpustnou vlakninu, ktera
blokuje adherenci baktérii k epitelu (tzv.
kontrabiotika). Dale doporucuji obohace-
ni o fosfatidylcholin k posileni slizni¢ni
bariéry a pouziti geneticky modifikova-
nych baktérii exprimujicich interleukin
IL-10 nebo protedzové inhibitory. Dile
zminuji ptiznivy vliv vitaminu D, ktery
podporuje vrozenou imunitu,“8

Vyse diskutované poznatky o vyZivé pa-
cientl s Crohnovou nemoci a ulcerézni
kolitidou dokazuji nezbytnou tlohu stra-
vy adietnich opatfeni u této skupiny oby-
vatel a také moznost zamezeni vzniku ¢i
rozvoje ISZ u predisponovanych osob. Lze
tedy usuzovat, Ze praveé tato dietni opatfe-
ni by bylo vhodné doporucovat pacientiim
s pozitivnimi markery ASCA a p-ANCA,
atim zabranit rozvoji manifestnich forem

téchto chorob a jejim pozdéjsim kompli-
kacim. Dietni opatfeni u pacientt s ISZ
jsou relativné nové zkoumanou proble-
matikou. Bylo by zajimavé se u pacientti
s pozitivnimi markery ISZ zaméfit na
vliv dietnich opatfeni na zavaznost pso-
ridzy. Podobné jako v pripadé dodrzovani
bezlepkové diety u pacientdl s psoridzou
s pozitivnimi sérologickymi markery lze
predpokladat zlepSeni stavu psoriazy.

ZAVAZNOST PSORIAZY

A SEROLOGICKE MARKERY ISZ
Statisticky vyznamnou korelaci mezi za-
vaznosti psoridzy vyjadfené pomoci PASI
a BSA a sérologickymimarkery ISZ (ASCA,
AEPA, p-ANCA, AGCA) jsme v nasi studii
nezaznamenali.

NESRECIFICKE UKAZATELE
ZANETLIVYCH STREVNICH
NEMOCI

Mezi skupinou pfipadd a kontrol byl nale-
zen statisticky signifikantni rozdil v pti-
padé CRP a hladiny leukocyti, kdy u pti-
padl byly tyto hodnoty zvySené. Elevace
CRPa hladiny leukocyt by mohla svédcit
pro stfevni zanétlivé onemocnéni. Tuto
skutec¢nost je ovSem nutné interpretovat
s velkou opatrnosti, nebot se jedné o ne-
specifické markery stfevniho zanétu,
které mohou byt elevovany i pfi jiném
typuzanétu. Hladina CRP je povaZovana
za ukazatel aktivity ISZ. Studie autorti
Takahashi et al. také prokdzala elevaci
CRP u pacient(l s psoridzou, ovéem tento
vysledek autofi interpretovali jako riziko-
vy faktor kardiovaskularnich a cerebro-
vaskularnich komorbidit.“? v dalsi ¢asti
nasistudie jsme neprokazali korelaci CRP
se zavaznosti psoridzy vyjadrené pomoci
indexu PASIa BSA.

SniZena hladina Zeleza v dlisledku stfevni
malabsorbce byva pritomna u idiopatic-
kych stfevnich zdnétl. Nedostatek Ze-
leza je jednou z pri¢in anémie. Anémie
u celiakie byva v dlisledku deficitu he-
mopoetickych faktorii: Zeleza, folatd,
pyridoxinuivitaminu B,,.®02 UISZ byva
dalsi pfi¢inou anémie krvaceni ze stfevni
sliznice. Narozdil od nasich pfedpokladi
se nepotvrdila nizsi hladina erytrocy-
t@ a hemoglobinu u pfipadt, dokonce
jsme v téchto sledovanych parametrech
zaznamenali zvySenou hladinu ve srov-
nani s kontrolni skupinou. V pfipadé
erytrocytl toto zvysSeni nedosahlo hla-
diny statistické vyznamnosti, zatimco
u hemoglobinu byl rozdil statisticky sig-
nifikantni. Aniv pfipadé hladiny Zeleza
nebyl zaznamenan statisticky signifi-
kantnirozdil mezi pfipady a kontrolami.
Moznym vysvétlenim je fakt, Ze sniZena



hladina Zeleza a anémie byvaji pfitomny
v dlisledku malabsorpce, a tedy az u poz-
déjsich manifestnich forem ISZ.
Hladina trombocytd byla zvySena u paci-
entd s psoridzou ve srovnani s kontrola-
mi, av§ak rozdil mezi skupinou pfipadt
a kontrol nedosahl hladiny statistické
vyznamnosti. Trombocytdza patii me-
zi nespecifické priznaky idiopatickych
stfevnich zanétd, je asociovana s akti-
vitou ISZ a anémii z nedostatku zeleza.
Av$ak podobné jako v pfipadé zanétlivych
parametr(i je potfeba opatrné interpreta-
ce, nebot trombocytdza je obecnym uka-
zatelem zanétu. 359

Snizend hladina celkové bilkoviny
v séru patfi mezi nespecificky ukaza-
tel stfevnich nemoci vznikajici v di-
sledku poruchy traveni ze vstfebavani.
Hypoproteinémie patfi také do obrazu
onemocnéni jater (cirhéza) ¢i ledvin
(nefroticky syndrom) nebo miiZe vznik-
nout pfi hladovéni, poruchach vyzivy
¢i pfi dlouhotrvajicich vycerpavajicich
nemocech.% % Snizen4 hladina celkové
bilkoviny mtiZe byt zplisobena systémo-
vou lé¢bou metotrexatem.®®

Pfi porovnavani nespecifickych ukaza-
tel zanétlivych stfevnich nemoci se
zavaznosti psoriazy vyjadfené pomoci
PASI a BSA jsme dospéli k vysledku, ze
velikost BSA statisticky signifikantnim
zplisobem souvisi s hladinou erytrocytt
(negativni korelace), hladinou hemo-
globinu (negativni korelace). Pozitivni
korelace byla pozorovana mezi BSA a hla-
dinou trombocytti. V pfipadé PASI byl po-
zorovan statisticky signifikantni vztah
pouze s hladinou erytrocytd (negativni
korelace).

PSORIAZA A METABOLICKY
SYNDROM

Vysledky nasi studie ukazuji statisticky
vyznamné rozdily mezi pfipady a kont-
rolami v nékolika sledovanych parame-
trech. Jedna se o krevni tlak, obvod pa-
su, vahu, BMI, CRP, celkovy cholesterol,
HDL-cholesterol, LDL-cholesterol a tria-
cylglyceroly. Asociace mezi lupénkou
a diastolickym krevnim tlakem, hod-
notou BMI a LDL-cholesterolem ukazuji
statistickou vyznamnost také vbinarnim
logistickém modelu.

Podle vysledkil nasi studie psoriatic-
ké postizeni predisponuje své nositele
k hypertenzi, vy$$§im hodnotam BMI
azvySenym hladinam LDL-cholesterolu.
Tyto parametry se fadi k obrazu meta-
bolického syndromu a jsou znadmymi
rizikovymi faktory pro vznik kardiovas-
kularnich onemocnénina podkladé ate-

rosklerézy (infarkt myokardu, mozkova
mrtvice), (60, 6D

Z kardiovaskularnich chorob se u psoria-
tikd vyskytuji nejcastéji koronarni nemo-
ci, jejichz prevalence se pohybuje okolo
4,6-7,8 %.2 Nedavna rozsahld kohortova
studie zabyvajici se silou asociace mezi
korondrnim onemocnénim a lupénkou
shledala HR (hazzard ratio) =1,2 (95% CI
1,1-1,4) pro infarkt myokardu a HR =
1,2 (95% CI 1,1-1,3) pro anginu pectoris.
Stejnd studie prokazala HR 1,3 (95% CI
1,1-1,5) pro periferni vaskuldrni nemoc
aHR1,1(95% CI11,0-1,2) pro cerebrovasku-
larni onemocnéni.®

Zmultivariatniho modelu vyplyva velmi
silna asociace mezi psoridzou a zvysenou
hladinou LDL-cholesterolu.

Vysledky nékolika publikovanych studii
nase nalezy potvrzuji, vysledky studii ho-
vofiozvysenych hodnotich celkového cho-
lesterolu u pacientii s lupénkou®*69 a také
o zvySenych hodnotach LDL- a VLDL-
cholesterolu u téchto pacientd.©46®
Prevalence dyslipidémie u psoriatiki se
ujednotlivych publikaci velmilisi a pohy-
buje se vrozmezi od 6,4 %9 aZz po 50,9 %70
u pacientd s bliZe nespecifikovanou za-
vaznosti kozniho onemocnéni.
ZvysSenihladiny CRP, zjiSténé na bivariat-
ni arovni analyzy, je asociovano s vys-
§im rizikem aterosklerotickych piihod
a slouzi jako prediktivni parametr jak
v primérni, tak sekundarni prevenci.?
V nasi studii je hodnota CRP na hranici
statistické vyznamnosti (p = 0,004). Lze
pfedpokladat dosazenivyssi hladiny sta-
tistické vyznamnosti pfi zatazeni vétsi
skupiny pfipadt a kontrol.

ZvysSené hodnoty BMI, jako jeden z uka-
zatelll obezity, dosdhly u pacientd s lu-
pénkou statistické vyznamnosti jak
vbinarnim, tak multivariatnim modelu
analyzy. Tyto vysledky koreluji s nasimi
predpoklady a jsou konzistentni s dosud
publikovanymi vysledky.?2 73

Obezita byla shleddna jako nezavisly ri-
zikovy faktor pro rozvoj psoridzy. U bliZe
nespecifikované zavaznosti psoriazy se
prevalence obezity pohybuje od 11 %%
do 34 %.79 JestliZe je brana v ivahu za-
vaznost psoridzy, potom se prevalence
obezity u mirné formy psoridzy pohybuje
od 14 %9 do 17 %,77 u stfedné tézké aZ
téZké formy nemoci od 20 %9 do 42 %.77
Nejsilnéjsi asociace mezi mirnou formou
psoridzy a obezitou OR (odds ratio) = 2,4
(95% CI =1,9-2,9) byla publikovana u pa-
cientl v oblasti Stfedniho vychodu,"®
u pacienti s téZkou formou psoriadzy bylo
zaznamenano OR = 5,5 (3,1-9,7).7®

Na zdkladé zahrani¢nich publikacio-8D
jsme predpokladali u pacientd s psoria-
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zou nalezy vys$sich hodnot glykémie.
Prevalence diebetes mellitus 2. typu
u psoriatikl se podle riznych studii po-
hybuje v $irokém rozmezi od 2,4 %" az
po 37,4 %8 (pfi nespecifikované zavaz-
nosti psoridzy) a od 7,5 %®2) do 41,9 %7®
pri postizeni tézkou formou psoriazy.
Nejsilnéjsi asociace (pfi nespecifikova-
né zavaznosti psoridzy) dosdhla OR = 3,1
(2,7-3,7)7® a u tézké formy nemoci OR =
3,8(2,6-5,5).78

V ramci nasi studie nebyl vyssi vyskyt
zvy$ené hladiny glykémie zaznamenan.
Statisticky vyznamné rozdily jsme nalezli
také v pripadé systolického a diastolické-
ho tlaku. V pfipadé diastolického krevni-
ho tlaku byl statisticky vyznamny rozdil
nalezen také v bindrnilogistické regresi.
Tytonalezy jsou ve shodé s vétsinou dosud
publikovanych studii.®3-8%

Prevalence hypertenze ve spojitosti se za-
vaznosti psoriazy je udavana v rozmezi
15,1 % 79-32 %®9 1 mirné formy a 19 %>~
40,3 %18 u stfedné tézké az tézké psoria-
zy. Nejsilnéjsi asociace nalezend u mirné
formy psoridzy byla OR = 3,6 (3,0-4,3),7®
u tézké formy psoridzy OR =5,2(3,5-7,6).7®

PSORIAZA A ATEROSKLEROZA

V pfipadé méfeni §ife intima-medie na
a. carotis communis (cIMT) jsme v ram-
ci nasi studie neshledali statisticky vy-
znamny rozdil mezi pfipady a kontrola-
mi. Tento fakt je v rozporu s nedavno
publikovanymi studiemi - napf. Balta
et al. shledali ve své studii signifikant-
né vétsi cIMT u psoriatikli ve srovnani
s kontrolami.®”) Evensen et al. ve sho-
dé s pfechozi uvedenou praci publikoval
vroce 2014 vysledky své studie se zavérem
shodnym jako Balta et al. Jejich studie
poukazuje na zvySené riziko ateroskleré-
zy a nasledny rozvoj kardiovaskularnich
onemocnéni u pacientd s psoridzou.®®
Balci et al. ve své studii uvadi, Ze pacien-
ti s psoriazou maji poskozené funkce
endotelu a vétsi §itku intima-medie na
a. carotis comunis ve srovnani s kontrolni
populaci. Pfitomnost psoriazy v osobni
anamnéze je povazovana za jeden z ne-
zavislych rizikovych faktort ateroskle-
rézy.(gg)

Dals$izahrani¢ni studie ukazuji vyssi pre-
valenci ateroskler6zy u pacientd s psoria-
zou nez u kontrolniho vzorku populace.
Méfeni byla provadéna ultrasonografic-
kou metodou méfenim §ifky intima-me-
die na arteria carrotis communis (IMT)
u 80 pacientd s psoridzou a 50 kontrol fa-
zenych podle véku a pohlavi. Ze studie by-
li vylouceni pacienti s kardiovaskularnim
rizikem a pacienti, ktefi prodélali kardial-
ninebo cévni mozkovou pfihodu. Pacienti
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s psoriazou méli vétsi sitku IMT nez kon-
trolni vzorek populace (0,9 +/- 0,2 mm
vs. 0,7 +/-0,1mm; p < 0,001). IMT karotid
pozitivné korelovala s vékem pacienta,
délkou trvani nemoci a tizi onemocnéni.
Vysledkem studie bylo, Ze chronicka for-
ma psoriazy je spojena s vy$sim vyskytem
subklinickych stadii aterosklerézy a s tim
spojenych vys§ich rizik kardiovaskular-
nich onemocnéni. ©0.%

Rozpor mezi témito publikacemia nasimi
vysledky miZe byt zapfi¢inén celkovou
1écbou, kterou bylo v dobé vysSetfeni 1é-
ceno 97 pacienttl z celkového poctu 195.
Podle nékterych publikaci systémova 1é¢-
ba lupénky snizuje riziko aterosklerdzy.
Dalsi z moznych obecnych zavadéjicich
faktorQ a bias jsou uvedeny v nasleduji-
cim odstavci.

Protikladem vét$§iné publikaci vénu-
jicich se tomuto tématu je rozsahla
Rotterdamska studie, ktera podporuje
nami dosazené vysledky. Zde bylo zata-
zeno 262 pacientl s lupénkou (24 % na
systémové/UV 1é¢bé) a 8009 referencnich
subjektd, tato skupina byla sledovana
po dobu 11 let. Zji§téna cIMT byla 1,02 +
0,18mm u pacientl s psoridzou a 1,02 +
0,16 mm u kontrol. Podle této studie tedy
neni signifikantni rozdil mezi pfipady
a kontrolami.®

MOZNE ZAVADEJICI FAKTORY

A BIAS

Vzhledem k tomu, Ze do skupiny kontrol
jsme zatazovali pacienty z nemocnicniho
prostfedi, musime pocitat s Bergsonovym
bias, které by v naSem pfipadé mohlo
oslabovat jednotlivé asociace. Subjekty
vybirané z nemocni¢niho prostfedi maji
vice rizikovych faktor@ riznych nemo-
ci ve srovnani s béznou populaci a tak
u téchto subjektd existuje vétsi riziko
vyskytu sledovanych markerti nez vbézné
populaci.

Potencialni confounding faktory v podobé
véku a pohlavi byly kontrolovany pomo-
ci binarni logistické regrese a jako sig-
nifikantni confoundery se neuplatnily.
Moznym zavadéjicim faktorem by mohl
byt fakt, Ze jsme do studie zafazovali také
pacienty na celkové 1é¢bé, a tudizZ mohlo
dojit k urc¢itému zkresleni. Lze tedy pied-
pokladat, Ze by skutecnd prevalence ASCA
a p-ANCA protildtek mohla byt psoriatiki
vy$si.

ZAVER

1. Mezi skupinou pfipadi a kontrol byly
nalezeny rozdily v nékolika sledovanych

parametrech. V pfipadé protilatek proti
retikulinu, tkanové transglutaminaze
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ve tfidé IgA, ASCA, p-ANCA, hladiny leu-
kocytii, hemoglobinu, celkové bilkoviny
a CRP dosdhly rozdily hladiny statistické
vyznamnosti. Vzhledem k tomu, Ze pro-
tilatky proti tkanové transglutaminaze
jsou senzitivnim a specifickym marke-
rem celiakie, 1ze konstatovat, Ze skupina
pripadlje vhodna pro screening celiakie.
Dalsi statisticky vyznamna diference byla
zaznamenana v pfipadé protilatek proti
retikulinu, u ostatnich protilatek svéd-
¢icich pro celiakii rozdil mezi skupinou
pripadt a kontrol nedosahl hladiny stati-
stické vyznamnosti. Dal§imi hodnoceny-
mi parametry byly protiladtky ASCA, pou-
zivajici se jako marker Crohnovy nemoci,
a p-ANCA jako marker ulcerézni kolitidy,
které byly také statisticky vyznamneé zvy-
Seny u pacientll s psoridzou. Protilatky
ASCA a p-ANCA nejsou 100% specifické
a proto je potfeba vyloucit souvislost s ji-
nou autoimunitni chorobou. Vzhledem
k nalezené statisticky vyznamné dife-
renci mezi skupinou pfipadd a kontrol
v pripadé protilatek ASCA a p-ANCA je
vhodné i tyto parametry zafadit do cel-
kového vySetfeni psoriatikd.

2. Z modelu binarni logistické regrese
vyplyva, Ze pacienti s psoridzou maji
4,5krat vyssi prevalenci ASCA a p-ANCA
protilatek, 1,9krat vyssi riziko vzniku
AGA IgG.

3. ZvySena hladina leukocytii, CRP a sni-
Zena hladina celkové bilkoviny podporuji
podezieni na zanétlivé stfevni onemoc-
néni. Na rozdil od nasich pfedpokladd
se nepotvrdila sniZzend hladina erytro-
cytl a hemoglobinu u pfipaddi, dokonce
jsme v téchto sledovanych parametrech
zaznamenali zvySenou hladinu ve srov-
nani s kontrolni skupinou. V pfipadé
erytrocytl toto zvysSeni nedosdhlo hla-
diny statistické vyznamnosti, zatim-
co u hemoglobinu byl rozdil statisticky
signifikantni.

4, Statisticky vyznamnou korelaci mezi
zavaznosti psoridzy vyjadfené pomoci
PASI a BSA a sérologickymi markery I1SZ
(ASCA, AEPA, p-ANCA, AGCA) jsme v nasi
studii nezaznamenali.

5. Statisticky vyznamnou korelaci mezi
zavaznosti psoridzy vyjadfené pomoci
PASI a BSA a sérologickymi markery ce-
liakie jsme v nasi studii zaznamenali
pouze v pripadé BSA a ARA a BSA a AGA
IgA. Z nasdich vysledkd tedy vyplyva, ze
pacienti s pozitivnimi protilatkami ARA
¢i AGA IgA majizavaznéjsi formy psoridzy
odpovidajici vys§imu indexu BSA. NaSe
vysledky neprokazaly statisticky vyznam-
nou korelaci indexu PASI s jednotlivymi
sérologickymi markery celiakie.

6. Pti porovnavaninespecifickych ukaza-
telti zanétlivych stfevnich nemoci (hladi-
na leukocyttli, trombocytli, erytrocytd,
hemoglobinu, CRP, celkové bilkoviny
a Zeleza) se zavaznosti psoridzy vyjadrené
pomoci PASI a BSA jsme dospéli k vysled-
ku, Ze velikost BSA statisticky signifi-
kantnim zptsobem souvisi s hladinou
erytrocytli (negativni korelace) a hladi-
nou hemoglobinu (negativni korelace).
Pozitivni korelace byla pozorovana mezi
BSA a hladinou trombocytfi. V pfipadé
PASI byl pozorovan statisticky signifi-
kantnivztah pouze s hladinou erytrocyt
(negativni korelace).

7. Nase studie prokazuje statisticky vy-
znamné rozdily v parametrech ovliviiu-
jicich vyskyt metabolického syndromu.
Jedna se o systolicky a diastolicky krevni
tlak, hmotnost, BMI, obvod pasu, dysli-
pidémii (hypertriacylglycerolémii, hy-
perlipoproteinémii, sniZzenou hladinu
HDL-cholesterolu a zvySenou hladinu
celkového cholesterolu).

8. Rozdily v §ifi intima-medie na a. caro-
tis comunis mezi pfipady a kontrolami
nedosdhly hladiny statistické vyznam-
nosti, avSak v ptipadé zvySené hladiny
CRP byl zaznamenan statisticky signifi-
kantni rozdil mezi ptipady a kontrolami
poukazujici na zvysSené riziko ateroskle-
16zy u piipadd.

Vlastni pfinos predkladané prace spat-
fujeme zejména v nésledujicich skutec-
nostech:

1. U pacienti s psoridzou jsou komorbidity
velice Casto opomijeny. V Ceské republice
nebyla doposud tato problematika stu-
dovana a neexistuji zddné doporucené
postupy, jak k této problematice pfistu-
povat.

2. Podarilo se vytvorit uceleny prehled
aktualnich poznatkdl o problematice za-
nétlivych stfevnich nemoci u pacientt
s psoridzou. Prace klade dliraz predevs§im
naumoznénikomplexniho vnimani pso-
ridzy a pochopeni typicky mezioborového
problému.

3. Vysledky prace jasné prokazaly aso-
ciaci mezi psoridzou a autoimunitnimi
stfevnimi chorobami, metabolickym
syndromem a aterosklerézou. Na zakla-
dé dosazenych vysledki je vhodné pro-
vadét screening gastrointestinalnich
chorob u psoriatika a rozsifit vSeobecné
povédomi o moznych stfevnich nemocech
unich. Je vhodné pacientiim klast pfimo
cilené dotazy, zda nemaji stfevni obtize:
stfidani prijmu, zacpy, bolesti bficha,
pfimés krve ¢i hlenu ve stolici atd., nebot
ze zkuSenosti vime, Ze pacienti sami ne-

radi hovofti o stfevnich obtizich.



Na zakladé ziskanych vysledki doporucu-
jeme u pacientl s psoridzou do celkového
vysetfeni pacientl s psoridzou zafradit
vySetfeni protilatek proti tkanové trans-
glutaminaze (tTG-IgA), ASCA a p-ANCA.
V pripadé pozitivity protilatek asocio-
vanych s celiakii by bylo vhodné, kdy-
by pacient zacal dodrzovat bezlepkovou
dietu, i pokud nema stfevni obtize.
Predpokladame, Ze by soucasné mohlo
dojit ke zlepSeni ¢i zhojeni psoriatickych
koznich 1ézi. Nevyhodou bezlepkové diety
jsou jeji finanéni narocnost a nedostup-
nost.

U pacienti s pozitivnimi protilatkami
ASCA ¢i p-ANCA bez klinickych pfiznakt
ISZ pfedpokladame, Ze muze dojit k roz-
voji manifestni formy ISZ. U téchto pa-
cientil je vhodné doporucit dodrZovani
tzv. protizanétlivé diety, kterd by mohla
zabranit rozvoji ISZ. Zminovana diet-
ni opatfeni u pacientli s idiopatickymi
stfevnimi zanéty jsou nové zkoumanou
problematikou u téchto pacientti a podle
vysledkl z prvnich dostupnych studii,
se zdaji byt pomérné tcinnou prevenci
a doplrikem 1é¢by ISZ.

Smyslem vySetfovani markerd zanétli-
vych stfevnich chorob u dermatologa ¢i
praktického lékarte je pfispét k vcasné
diagnostice a pacienty vcas odeslat na
gastroenterologii; dermatolog ani prak-
ticky lékat by nemél stanovovat diagnézu
sam pouze na zakladé pozitivity protila-
tek. Touto praci bychom radi apelovali
na dileZitost mezioborové spoluprace.
V pripadé, Ze pacient udava opakované
stfevni obtiZe, mél by byt vZdy odeslan
na gastroenterologii k ur¢eni dalsiho po-
stupu.

Dale je nutné pravidelné sledovat rizi-
kové faktory metabolického syndromu
a ateroskler6zy. Dermatolog ve spolupra-
ci s praktickym lékafem musi mit po-
védomi o existujicich spojitostech mezi
psoridzou a metabolickym syndromem
a aterosklerdzou a tyto pacienty sledovat
jako rizikovou skupinu pro rozvoj kardio-
vaskuldrnich onemocnéni. V€asny zasah
do vyvoje pfidruzenych onemocnéni ma
pozitivnivlivna sniZzeni morbidity i mor-
tality pacientdi, v neposledni fadé také
zvyS$uje kvalitu jejich zZivota.

Pravidelna screeningova vysetfeni jsou
nutnosti, stejné jako edukace pacientti
s lupénkou. Vysetfeni praktickym léka-
fem ¢i dermatologem by méla zahrnovat
pravidelné krevni odbéry - lipidogram,
CRP, méreni krevniho tlaku pacient,
sledovani vahy a obvodu pasu pacientdi.

Konstatujeme, Ze byly splnény vSechny na
pocatku definované cile projektu.

Do budoucna ocekavame, Ze roz§ifeni po-
védomi o vyskytu stfevnich zanétlivych
onemocnéni a kardiovaskularnich ko-
morbidit u pacientd s lupénkou pfispéje
k ¢asné diagnostice téchto chorob a tim
k vyraznému zlepSeni kvality zivota pa-
cientd s psoridzou.

Prace byla podpofena grantem Interni
grantové agentury Ministerstva zdravot-
nictvi NT 13275/4.

Prohlasent: autofi v souvislosti s tématem prace ne-
maji stret zajma.
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Uskali 1é¢
pahitumumabem -

by

pOopIS pripadu

Strnalova E.

SOUHRN

Lécba inhibitory receptoru pro epidermalni
ristovy faktor je spojena s vyvojem typic-
kych koznich reakci. Pojitkem popsanych
pripadi je diagnéza pokrocilého kolorek-
talniho karcinomu s orgdnovou disemina-
ci, 1é¢ba panitumumabem a vznik charak-
teristickych koznich a slizni¢nich zmén.

KLICOVA SLOVA

kolorektalni karcinom ® EGFR
inhibitory e kozni toxicita

SUMMARY

Strnalova, E., Vasku, V. Troubles with treat-
ment using panitumumab - case studies
Treatment with epidermal growth factor
inhibitors is association with development
of typical skin reactions. All the descri-
bed cases are connected by a diagnosis
of advanced colorectal carcinoma with
dissemination into organs, a treatment
with panitumumab and occurrence of cha-
racteristic skin and mucous membrane
changes.

KEY WORDS

colorectal carcinoma ® EGFR
inhibitors e skin toxicity

Panitumumab je lidskd monoklonalni
IgG2 protilatka, ktera patfi do skupiny
inhibitor@ receptoru pro epidermalni
rustovy faktor (EGFR). Je indikovan
k 1é¢bé metastazujiciho kolorektalniho
karcinomu s expresi EGFR s nezmuto-
vanym KRAS genem. Aplikuje se samo-
statné nebo jako soucast kombinované
terapie pfi selhani pfedchozi 1é¢by na
bazi fluoropyrimidinu, oxaliplatiny

Ceska dermatovenerologie 2016, 6, ¢. 2

a irinotekanu. EGFR jsou exprimova-
ny u nadori kolorekta, plic, hlavy a kr-
ku. Nezadouci ucinky na kazi souviseji
s jejich expresi bunikami bazalni vrst-
vy epidermis, zevniho obalu vlasového
folikulu a mazovych a potnich z1dz.®
Kozni reakce se vyskytuji témér u vSech
pacientdi. Jsou mirné az stfedné zavaz-
né, vyjimecné ohrozuji Zivot pacien-
ta. Ustoupi po preruseni nebo ukonceni
1é¢by. Nejcastéjsi komplikacilécby inhi-
bitory EGFR (EGFRi) je papulopustulézni
erupce, v praxi nespravné oznacovana
terminem akneiformni exantém.® ¥
Jedna se o folikularné vazané papuly
a/anebo pustuly na erytémové spodi-
né v oblasti kstice, obliceje, horni c¢as-
ti trupu a proximalni ¢asti koncetin.
Vznika u 85 % pacientdl a objevuje se jiz
v prvnich tydnech od zahajeni cilené
1é¢by.® K pozdnim projeviim patii su-
chost klize, ekzémova loziska, trhliny
¢i praskliny, pozanétlivé hyperpigmen-
tace, zmény nehtd, vlast a sliznic, vyji-
mecné dochdzi k hypersenzitivni reak-
ci.@ ¥ Soubor vedlejSich u€inkd EGFRi
je oznacovan anglickym terminem
PRIDE syndrom - Papulopustules and/
or Paronychia, Regulatory abnormalities
of hair growth, Itching, Dryness caused
by Epidermal growth factor inhibitor.®
V bézné praxi nalezla uplatnéni klasifi-
kace stuprnit zavaznosti koznich toxicit
od mirného G1 k tézkému G3, resp. G5,
podle doporuceni The National Cancer
Institut, Common Terminology Criteria
for Adverse Events, NCI CTCAE verze 4.
Klasifikace zohledniuje procento posti-
zeného télesného povrchu, druhotné in-
fekéni komplikace a omezeni dennich
aktivit pacienta se sniZzenim jeho kvality
Zivota. Kombinace EGFRi s konvencnimi
metodami chemoterapie nebo radiote-
rapie mohou vzajemné potencovat za-
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vaznost koznich a slizni¢nich projeva.
Spravnd léc¢ba by méla byt diferencovand.
Nedilnou soucasti jsou rezimova opatte-
ni (emoliencia, fotoprotekce). Lokalné
jsou standardné pouzivdna antibiotika
v krému ¢i roztoku (erytromycin, klin-
damycin), metronidazol, kortikosteroidy
1. tfidy (hydrokortizon), celkové anti-
biotika tetracyklinové fady (doxycyklin,
méné ¢asto minocyklin).© 7 Podle plat-
nych mezinarodnich doporuceni, The
Multinational Association for Supportive
Care in Cancer (MASCC), lze s tspé-
chem aplikovat 0,05% tazaroten, 0,05%
alklometazon a 0,05% fluocinonid.?
V Ceské republice nejsou tato 1é¢iva do-
stupnd. Pfi alergii na tetracyklin jsou
metodou volby cefalosporinova antibio-
tika nebo fixni kombinace sulfametoxa-
zolu s trimetoprimem; vindividudlnich
ptipadechizotretinoin v nizkych davkach
(20-30 mg denné) ¢i prednison v davce
0,5mg/kg.” Pro pacienty je obzvlast di-
lezitd symptomaticka 1é¢ba pruritu an-
tihistaminiky ¢i CABA agonisty.

POPIS PRIPADU

Prvnim pacientem je 57lety muz s kar-
cinomem sigmoidea s metastazami do
jater, pT3pNOpM1 s wild typem (wt) mu-
tace KRAS. Onemocnéni bylo zjisténo
vroce 2011. Nasledovala resekce sigmoidea
s chemoembolizaci jater. Béhem roku 2012
cykly chemoterapie v reZimech FOLFOX
(leukovorin, 5 fluorouracil, oxaliplatina)
+ AVASTIN (bevacizumab), dale FOLFIRI
(leukovorin, 5 fluorouracil, irinotekan)
+ AVASTIN. Pfi kontrolnim CT vySetreni
vroce 2013 byla prokdzana nadorova prog-
rese s nutnosti nové 1écebné strategie.
Byla zahajena monoterapie Vectibixem
(panitumumabem). Jiz po 1. aplikaci se
vyvinula papulopustulézni erupce stupné



Obr. 1 Papulopustuldzni erupce v obliceji se
sekundarni bakterialni infekci

G3 s nasedajici bakteridlni superinfekci.
Stav vyzadoval hospitalizacinal. derma-
tovenerologické klinice FNUSA. Byla za-
hajena kombinovana antibioticka terapie
(erytromycin v roztoku mistné, doxycyk-
lin tbl. v davce 200 mg denné celkové).
Béhem 14 dnd doslo k vyraznému zlepSeni
koznihonalezu (Obr. 1, 2, 3). Lécba EGFRi
byla ukoncena pro progresi pfi kontrol-

Obr. 4 Papulopustulézni erupce (PPE) v oblice-
ji, stav po lécbé

Obr. 2 Detailni pohled na oblast nosu

Obr. 3 Detailni pohled na perioralni oblast

nim CT vySetfeni. Byla zahijena terapie
antimetabolity. Vzhledem k reverzibilité
koznich reakci po vysazeni EGFRi bylo
ukonceno i sledovani pacienta na nasi
klinice.

Druhym pacientem je 37lety muz s kar-
cinomem sigmoidea s jaterni disemina-
ci, pT4pN1pM1, wt KRAS, ktery v 12/2015
podstoupil chirurgickou resekci tumoru.

Obr. 5 PPE na trupu - predni strana, stav po lécbé

Obr. 6 PPE na trupu - zadni strana, stav po lécbé

KAZUISTIKA

V osobni anamnéze byla pfechodné, bé-
hem posledniho roku, jasné cervena krev
ve stolici. Pacient mél rovnéz pozitivni
rodinnou zatéz pro vyskyt kolorektalni-
ho karcinomu (otec a babi¢ka z otcovy
strany). Od 1/2016 byla zahdjena chemo-
terapie v rezimu FOLFOX/VECTIBIX. Po
dvou tydnech od aplikace prvni davky
panitumumabu vznikla rozsahla papu-
lopustulézni erupce stupné G3 v oblasti
hlavy, trupu, pazi a stehen. Zavaznost
kozni reakce vyzadovala zahdajeni sys-
témové antibiotické terapie doxycykli-
nem v ivodni davce 200 mg denné, lo-
kalné byl aplikovan erytromycin, posléze
klindamycin v roztoku, soucasné krém
s vitaminem K a antiseptické roztoky
(Obr. 4, 5, 6, 7, 8). Pri kontrolnim PET
CT vySetfeni2/2016 byla patrna parcialni
regrese ve stovnani s vychozim nalezem.
Pacient nadale pokracuje v dosavadnim
1léCebném rezimu. Aktualné je zvazova-
na moznost resekce jaternich metastaz.
Kozni nélez je stabilizovan, pokracuji
lokalni lé¢ba a rezimova opatfeni za am-
bulantniho sledovani.

Poslednim pacientem je 71lety muz,
odeslany k dermatologickému vysSetfeni
z onkologické ambulance pro rozvoj typic-
kého exantému po aplikaci 2. série che-
moterapie FOLFIRI/VECTIBIX. U pacien-
ta byl rovnéz diagnostikovan karcinom
kolorekta, pT3pNOpMO, rovnéz s mutaci
wt KRAS. Podstoupil parcidlni resek-
ci tracéniku, poté cyklus chemoterapie
v rezimu XELODA (kapecitabin) a pro

Obr. 7 PPE na krku - zadni strana, stav po lé¢bé

Obr. 8 PPE stehna - zadni strana, stav po lécbé
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Obr. 9 Trichomegalie

nalez infiltratu pfi okraji lopaty kosti
kycelni navic jesté cyklus radiotera-
pie. Nasledovalo nékolik sérii paliativ-
ni chemoterapie v rezimech FOLFOX/
AVASTIN, XELODA/AVASTIN. Pro lokal-
ni progresi s nalezem plicnich metastaz
byla v 2/2015 zah&djena kombinovana
terapie v rezimu FOLFIRI/VECTIBIX.
Po 2. sérii doslo k rozvoji nevelké papu-
lopustulézni erupce v oblasti obliceje,
kapilicia a trupu. Vyrazné byly slizni¢ni
projevy a zmény adnex (Obr. 9, 10, 11).
Terapie EGFRi byla ukoncena pro progresi
zakladniho onemocnéni s vyéerpanim
dostupnych 1é¢ebnych modalit.

DISKUSE

VS§ichni pacienti méli diagnostikovany
pokrocily kolorektalni karcinom s me-
tastazami do jater, resp. plic. U vSech
byl prokadzan divoky typ - wild type
- mutace KRAS onkogenu. Vzhledem
ke klinickému stadiu byla po chirur-
gické resekci tumoru zahdajena che-
moterapie a terapie EGFR inhibitory.
Jiz zahy od zahdajeni biologické 1écby
(14 dni azZ dva meésice) se objevila u kaz-
dého nemocného koznireakce. Diagnéza
byla stanovena na zakladé klinického ob-
razu a onkologické, resp. farmakologické
anamnézy. Nejc¢astéjsi reakcibyla papulo-
pustulézni erupce stupné G2 az G3. U zad-
ného z pacientd se neobjevila hypersenzi-
tivnireakce. S del§im ¢asovym odstupem
sevyvinuly zmény na nehtech, sliznicich
avoblasti folikuli. Dermatologick 1lé¢ba

Obr. 10 Afty na bukalni sliznici

byla zahajena az po objeveni nezadou-
cich G¢inkd, nikoliv pfedem. Zadného
zpacientli reakce neohrozovala na zZivoté
a nevedla k pferuseni onkologické 1écby.
Pacienti pocitovali zna¢nou psychosoma-
tickou stigmatizaci. Diivodem k ukonceni
1é¢by byla progrese samotného nadoro-
vého onemocnéni, nikoliv zavaznost ¢i
nezvladatelnost koznich reakci.

ZAVER

Kozni reakce u pacientli 1écenych pani-
tumumabem, resp. obecné inhibitory
EGFR, jsou casté, ovlivnitelné a reverzi-
bilni. Vyzaduji interdisciplinarni spolu-
praci. Stuper zavaznosti koznich reakci
je povazovan za marker ucinosti onkolo-
gické 1é¢by. Cim zavaznéjsi projevy, tim

Prohlaseni: autori v souvislosti s tématem prace ne-
maji stret zajma.
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Dekubity na operachim sale

Implementacni strategie prevence dekubitl v prostredi

operacnich sald

Kourkova P.

SOUHRN

V soucasném oSetfovatelstvi je problema-
tika vyskytu koznich 1ézi téma s vysokou
prioritou. Pfes absenci hodnoticich kritérii
pro kategorizaci pacientl v riziku vzniku
dekubitu v perioperacni péci 1ze vhodnou
implementaci i¢innych intervenci osetfo-
vatelské péce vyskyt dekubitd eliminovat.

KLICOVA SLOVA

dekubitus ® perioperacni péce ®
prevence ® implementace

SUMMARY

Kourkova, P., Pokorna, A., Cermakova, V.,
Cmuntova, J., Dvorakova, V. Pressure ulcers
at the operating room. Implementation stra-
tegy for prevention of pressure ulcer in the
operating room environment

The issue of skin lesions is a topic with a
high priority in current nursing practices.
In spite of absence of evaluating criteria for
categorisation of patients in terms of risk
of developing pressure ulcers in periopera-
tive care, proper implementation of effici-
ent nursing care interventions can all but
eliminate occurrences of pressure ulcers.

KEY WORDS

pressure injury ® pressure ulcers ®
perioperative care ® prevention ®
implementation

uvob

Dekubity jsou problémem prakticky od
pocatku lidské historie, byly popisovany
na hyzdich a ramenou jiz na egyptskych
mumiich.® Vyznam preventivnich opat-
feni zddraznovala ve svych pracech sama
Florence Nightingalova.® Vzniku dekubi-
tl je vénovana zna¢nd pozornost v USA,
kde byl v roce 1987 zfizen Narodni porad-
ni tym slozeny z odbornikil pro dekubity

Pokorna A., Cerméakova V., Cmuntova J., Dvorikova V.

(National Pressure Ulcer Advisory Panel
- NPUAP). V roce 1996 zahdjil ¢innost ob-
dobny panel v Evropé (European Pressure
Ulcer Advisory Panel - EPUAP), ktery dekla-
ruje, ze je tfeba klast diiraz zejména na pre-
venci.DlleZité jsou strategie pro prevenci
avzdélavani oSetfovatelského persondlu,®
I v 21. stoleti z@istavaji dekubity zavaznou
komplikaci, jejich vyskyt je v soucasné
dobé jednim z vyznamnych indikatort
hodnoceni kvality oSetfovatelské péce.* 9
Podle zahrani¢nich zdroj prodluzuji deku-
bity vzniklé podcenénim oSetfovatelskych
intervenci dobu pobytu pacienta v nemoc-
nici a zvy$uji ndklady na zdravotni péci,
u dekubitd vzniklych v souvislosti s chi-
rurgickym vykonem pacientti az o 50 %.©?
V souladu s témito poznatky doporucuji
EPUAP i NPUAP jednotny systém doku-
mentace péce a tvorbu standardd zameéte-
nych na eliminaci rizik vzniku dekubitu.®
V Ceské republice se v soucasnosti jednotna
metodologie hodnoceni dekubitd ani jinych
koznich 1ézi neuplatiiuje. Nejednotné po-
stupy hodnoceni ran byly potvrzeny také
studii realizovanou v nemocnicich akutni
péce napfic celou Ceskou republikou.®

DEFINICE A HODNOCENI
DEKUBITU

Predstavitelé EPUAP v roce 1999 defino-
vali dekubity jako ,,oblast lokalizovaného
poskozeni kiiZze a podkozni tkané zpliso-
beného tlakem, smykem, tfenim anebo
jejich kombinaci“. V roce 2007 byla pro-
vedena redefinice dekubitu jako ,lokalni-
ho poskozeni kiize, které se obvykle vy-
skytuje nad kostnim vy¢nélkem v diisled-
ku ptisobeni tlaku nebo kombinaci tlaku
a smykani“, % Kromé toho je zdlrazriovan
vyznam klasifikace rozsahu poskozeni de-
kubitd.

K detekci rizika vzniku dekubitd jsou
vypracovany rizné $kaly, které mapuji
vyskyt rizikovych faktorQ pfispivajicich
ke vzniku prolezenin. Pfes nejednotnost
a Casto spornou metodiku, ktera je hlav-
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nim nedostatkem mezinarodnich srovna-
vacich studii, vykazuje $§kila Bradenové
optimalni validitu na riznych klinickych
pracovistich.® S timto zavérem korespon-
duje tvrzeni, Ze k identifikaci rizika vzniku
proleZenin je v soucasné dobé §kala podle
Bradenové uvadéna jako nejsenzitivnéj-
§i, pricemz patfi k nejcastéji vyuzivané-
mu nastroji pro hodnoceni rizika vzniku
dekubitd v intenzivni péci v USA.1 12
Z vysledkd studie provedené v roce 2012
u skupiny 3225 pacientdi vyplyva vyznam-
na efektivita pouziti §kaly Bradenové pfi
prijeti pacienta v souvislosti s identifikaci
rizika dekubitu.® Toto zjisténi potvrzuji
taktéz dalsi studie porovnavajici efektivi-
tu hodnoticich §kal,™ pficemz ze studie
Satekové® vyplyva, Ze hodnotici $kala
podle Nortonové, ktera je v soucasnosti
v CR pouzivana nejbéznéji, vykazuje dobré
hodnoty senzitivity a specificity, ale exis-
tuje malo vyzkumnych studii potvrzuji-
cich jeji validitu. Ze zahraniénich zdrojl
také vyplyva, Ze hodnotici §kila odpovida
skladbé a stavu pacientl. Pro pacienty
vyzadujici intenzivni a resuscitaéni péci
na JIP a ARO byla vytvofena v CR doposud
nedostatecné znama skala EVARUCI, ktera
vykazuje dobré hodnoty validity.®

PREVENCE DEKUBITU

Prevence je kliCovym bodem ve strategii
proti rozvoji dekubitl. Zasadni tlohu v pre-
venci dekubitli hraje pfedevsim dobfe orga-
nizovana a vysoce profesiondlni osetfova-
telskd péce.® Hlavni postupy pro prevenci
dekubitl zahrnuji odpovidajici postupy
a dostatecnou hygienickou péci, v€asnou
mobilizaci a rehabilitaci a pfedevsim po-
lohovani a vyuzivani antidekubitnich po-
miicek ke zmirfiovani tlaku. Posledni dvé
jmenované intervence lze aplikovat i v pro-
stfedi operacnich saldi. Z hlediska prak-
tického uplatnéni a podle jednoduchosti
implementace byla ve Velké Britanii pro
snadné zapamatovani vhodnych postupt
v klinické praxi zvefejnéna mnemotech-
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nicka pomftcka, kterd je ale vyuZitelna
i v Ceské republice. Akronym SSKIN vy-
chéazi z anglickych nazvii a zahrnuje pojmy
Surface - povrch, plocha, Skin Inspection
-hodnoceni kiize, Keep turning - zajisténi
polohovani, Incontinence - inkontinence
a Nutrition - nutrice, vyziva.®
Jezndmym faktem, Ze predilekénimi misty
pro vznik dekubitl jsou mista kostnich
vystupkil, zejména oblast kosti kiizové (kde
jeudavano 31 % vSech vyskytll), kosti seda-
ci, velkého trochanteru, hlavicky fibuly,
lateralniho a medidlniho kotniku. V téch-
to lokalitach vznika vice neZ 80 % vsech
dekubitd.™ 'V souvislosti s perioperaéni
péci je tfeba identifikovat a zavést i¢innou
a efektivni strategii preventivnich opatfeni,
kterd jsou nezbytna, maji-li byt nakladové
efektivni.™® Mezi doporucované intervence
patii provedeni désledné prohlidky kize
pacienta (skin assessment). Je nutno véno-
vat pozornost i dal$im faktorim, jako jsou
anamnéza diabetes mellitus, predpokla-
dand délka operace, vék a nizky body mass
index (BMI) pfed operaci.® Pfesto existuji
skupiny pacientdi, u nichz je vyssi riziko
vzniku dekubitd, které neodhali béZné vy-
uzivana $kala pro hodnoceni rizika. Jedna
se o pacienty s vy$$im poctem komorbi-
dit, na podpote vazopresory, s kontinudl-
ni sedaci na umélé plicni ventilaci atd.®
Kimberly et al.®? deklaruji, Ze v zafize-
nich, kde byl zaveden protokol ke sledovani
preventivnich opatfeni, mezi ktera patii
hodnoceni rizika vzniku dekubitl, zdiznam
oSetfovatelskych intervenci, hodnoceni
nutricniho stavu a dalsi, doslo ke snizeni
vyskytu dekubitli az o 50 %. VySe uvedené
poznatky byly motivaci pro realizaci pre-
ventivnich postupli v Nemocnici Jihlava.

VZTAH PROSTRED]
OPERACNICH SALU _
KE VZNIKU DEKUBITU

Perioperacni obdobi je jednim z faktort,
Kktery vede k rozvoji dekubitii. V perioperac-
nim stadiu se uplatiiuje pisobeni faktorti,
kterymi jsou sniZeni smyslového vnima-
ni pacienta nebo dels$i nehybnost a sa-
moziejmé neschopnost polohovani pa-
cienta béhem chirurgického zikroku.®
Jednoznacné lze potvrdit, Ze incidence
i prevalence dekubitl souvisi s aktudlni
skladbou pacientii, zavaznosti jejich stavu
a mirou potfebné oSetfovatelské péce. Price
et al.® a Primiano et al.® uvadéji, Ze se
v perioperacni péci vyskytuji dekubity v Si-
rokém inciden¢nim rozmezi, a to od 12 %
do 66 %. Amstrong®? poukazuje na skute¢-
nost, Ze, ,,pokud se objevi dekubitus v dobé
72 hodin po operaci, existuje vysoké riziko,
Ze vznikl pravé jiz v pribéhu operace*,
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V soucasné dobé neexistuji zadné hodno-
tici nastroje, které by vedly nelékafské
zdravotnické pracovniky ke kategorizaci
pacientl v riziku vzniku dekubitd pravé
v periopera¢nim obdobi.® Pacienti, ktefi
prichazeji na operacni sal, proto zpravidla
nejsou jasné oznaceni vzhledem Kk riziku
vzniku tlakové 1éze. Z tohoto divodu vét-
Sinou nedochazi v periopera¢nim obdobi
k realizaci preventivnich opatfeni, ktera
by minimalizovala rozvoj dekubitl. Pokud
pacient travi na operac¢nim stole 1,5 ho-
diny, riziko vzniku dekubitd je nizké.
Pokud se v$ak délka pobytu na operac-
nim stole zvysila na 2,5-4 hodiny, zdvoj-
nasobilo se také riziko rozvoje dekubitu
a v pfipadé, Ze chirurgicky zakrok trva
déle nez ¢tyfi hodiny, riziko se aZ ztroj-
nasobi.® Tyto poznatky vedou k zavéru,
Ze je potfebné a nutné zacit vyuzivat anti-
dekubitni pomticky i béhem delSich ope-
rac¢nich zakrokli. Nezbytna je spoluprace
pracovi$té, na némz je pacient na operac¢ni
vykon pripravovan a vlastniho pracovisté
operacnich sali.

Na operacnich salech by k polohovani
pacientl na operac¢nich stolech mély byt
uprednostriovany gelové ¢i pénové povr-
chy. Produkty, které umoznuji pti sprav-
né aplikaci predejit traumatizaci tkané,
jsou ochranné filmy. V soucasné dobé se
nejvice pouzivaji piipravky ve formé poly-
merického roztoku, které vytvaii na kazi
lehky a odolny film. Hlavni vyhodou je, Ze
neobsahuje alkohol, tudiz nedrazdi pokoz-
ku, zasycha zhruba do 10 sekund a vyrobce
zaroven garantuje ochranny tc¢inek po dobu
az 72 hodin. Dal§im postupem snizujicim
riziko vyskytu dekubitu, ktery je potvrzen
mezinarodnimi klinickymi studiemi, je
ochrana predilekénich mist silikonovou
ochrannou félii.® Vyznamnym postupem
je aplikace pénového kryti predilek¢nich
mist. Dokladem jsou studie provedené
Pegy Kalowes v roce 2012 u 367 pacientd,
kde se v intervencni skupiné 184 pacientt
s pouzitim pénového kryti vyskytl dekubi-
tus III. stupné u jednoho pacienta oproti
vyskytu sedmi dekubitd rtiznych stup-
na u 183 pacientli v kontrolni skupiné.
Na zakladé tohoto vysledku byla ovéfena
efektivita pouziti vicevrstvého pénové-
ho kryti u vysoce rizikovych pacientii.®)
Ovsem specificky se nejednalo o pacienty
v perioperacni péci. V pripadé randomizo-
vané studie provedené profesorem Nickem
Santamariou u 440 pacientl bylo ovéfeno,
Ze pouzivani profylaktického kryti signifi-
kantné snizuje vyskyt dekubitd na operac-
nich salech a JIP u kriticky nemocnych.®
Podle mezinarodniho doporuceni NPUAP
a EPUAP, které rovnéz vénuje pozornost
pacientim v periopera¢ni péci, je vhodné

ptiopera¢nim vykonu zohlednit polohovani
oblasti pat a kolen. Doporucuje se pouzit
pomiuicky, které zvednou paty nad povrch
arozlozi tlak bez ptisobeni na Achillovu §la-
chu. Mirné pokrcena kolena zabrani stlace-
ni poplitedlni Zily a snizi riziko vzniku hlu-
boké Zilni trombdzy v priibéhu operace.®

PRIKLAD IMPLEMENTACNI
STRATEGIE PREVENCE
TLAKOVYCH LEZi Y PROSTREDI
OPERACNICH SALU
NEMOCNICE JIHLAVA

Na konci roku 2014 byl management ne-
1ékarskych zdravotnickych pracovnikil
(NLZP) ARO upozornén na vznik kozni léze
u pacientky pravdépodobné v souvislosti
s operacnim vykonem. Jednalo se o 62le-
tou pacientku, podle stanoveni American
Society of Anesthesiologists (ASA) II, kdy
doslo z diivodu chirurgické komplikace
k prodlouzeni vykonu. Délka pobytu na
operacnim sale dosdhla tfi hodin 40 mi-
nut. Dekubitus byl vyhodnocen az v ¢aso-
vém odstupu jako dekubitus 2.-3. stupné
na pracovisti intenzivni péce a az nasled-
né byla informace pfeddna na pracovisté
operacnich sdlt (Obr. 1, 2). Pivodné se
vSak pravdépodobné jednalo o kontaktni
dermatitidu po pouziti nadmérného mnoz-
stvi antiseptika (Jodisolu). Na vznik kozni
1éze mély vliv kromé dlouhodobého pliso-
beni vlhkosti také nesavé jednorazové
podlozky, v té dobé uzivané na operac-
nich stolech. Na zdkladé prezentovaného
pfipadu jsme se timto problémem zacali
systematicky zabyvat.

NASTAVENI II\OI'I:ERVENCi .
KONTROLY KUZE PREDILEKCNICH
PACIENTU A IMPLEMENTACNI
OPATRENI

Na zdkladé vySe popsaného ojedinélé-
ho pfipadu poskozeni kiiZze u pacientky
v souvislosti s opera¢nim vykonem jsme
se problematice prevence dekubitdl zacali
vénovat cilené dlouhodobé a zaméfili jsme
se na preventivni intervence v oSetfova-
telské péci.

V rdmci nové strategie prevence byly na
popud nameéstkyné oSetfovatelské péce
vrchni sestrou ARO a Centralnich operac-
nich salt (COS), ve spolupraci s vrchnimi
sestrami operacnich oboril, zavedeny za-
catkem roku 2015 nasledujici intervence
oSetfovatelské péce:

e V misté pfekladu operacnich sald lze
od jejich otevieni v dubnu 2008 vyuzit
k manipulaci s pacientem do opera¢nich
salll a z nich manipula¢ni posuvny pas (je
uréen k manipulaci s pacientem na asep-
tickou i septickou ¢ast) (Obr. 3). Vyznam



Obr. 1 Dokumentovany dekubitus vyhodnoceny
jako dekubit 2.-3. stupné

posuvného pasu tkvi v Setrné manipulaci
s pacientem a v eliminaci stfiznych sil.
V poslednich letech pfevlada mezi od-
borniky ndazor, Ze vyznamnou tlohu ve
vzniku dekubitli na rozdil od samostatné-
ho tlaku hraje ptisobeni pravé stfiznych
sil. @ 1)

e Byla realizoviana vyména nesavych
jednorazovych kryti operacnich stoli
za latkova prostéradla, ktera eliminuji
pripadnou vlhkost, pouZivani latkovych
prostéradel na operaéni still se osvéd-
¢ilo.

e K prevenci otlakl a tlakovych 1ézi jsou
pouZzivany molitanové jednorazové pod-
lozky pro chirurgické zakroky standardné
ve velikosti 30krat 20 cm, které jsou upra-
vovany podle potfeby. Uvedend velikost
je idealni pro aplikaci do kifiZové oblasti
pacientl. Vyznam specidlniho podlozeni
pro pacienty v perioperacni péci doporu-
Cuje i NPUAP.@

o Jednorazové molitanové podlozky a kry-
ti jsou dale pouzivany, dokud je nebude
mozné zcela nahradit gelovymi. V sou-
Casné dobé mame k dispozici jiz dvé vel-
ké gelové podlozky a dvé malé podlozky
pod horni koncetiny (ty maji preventiv-
ni efekt proti itlakd nervovych pleteni)
(Obr. 4).

e® Na zakladé dotazu na alergii pacien-
ta a kontrolou v dokumentaci volime
vhodnou dezinfekci opera¢niho pole.G?

Obr. 4 Pouziti gelovych pomicek na opera¢ni
stlil k prevenci dekubitt
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Obr. 2 Tentyz dekubitus po roce

Vzhledem k nértstu vyskytu alergickych
reakci v populaci jsme se zaméfily na du-
slednou hygienu mist neohroZujicich
poruseni sterility za pouZiti jednorazo-
vych Zinek.

e Aplikace ochranného filmového Kkry-
ti ¢i silikonového Kkryti u vytipovanych
pacientdi oddéleni chirurgie, ortopedie
a gynekologie, u kterych se predpoklada
delsivykon, jiz na standardnim oddéleni
v ramci pfedoperacni pfipravy. Pokud
nema pacient kryti aplikovano z oddé-
leni a rozhodneme o indikaci k aplika-
ci, aplikujeme pfi pfekladu a prevzeti
pacienta z oddéleni (misto pfedani pa-
cienta pracovniky ze standardniho od-
déleni a prevzeti perioperacnimi sestra-
mi). Pouziviame silikonové kryti o §ifce
10 cm, délku upravujeme podle potfeby
(Obr. 5, 6).

o Aplikace vicevrstvého pénového
Kryti (Obr. 7) u pacientl s vyhodno-
cenym rizikem vzniku dekubitli podle
roz§ifené stupnice Nortonové (zvysené
nebezpeci vzniku dekubitlh u pacien-
tl, ktefi dosdhnou méné nez 25 bodi)
v rdmci pfedoperacni pripravy. Podle
mezinarodnich doporuceni vicevrstva
pénova kryti obsahujici silikon rozkla-
daji tlak, odklanéji a absorbuji stfizné
sily a udrzuji optimalni mikroklima,
¢imz vyznamné eliminuji vyskyt deku-
bitd.®

Obr. 5 Aplikace filmového kryti p¥i prekladu
pacienta na operaéni stiil

Obr. 3 Vyuziti posuvného manipula¢niho pasu
k prekladu pacienta do prostiedi operaénich sald

Kontrola indikovanych pacientii pro-
biha vidy:

a) pri pfijezdu pacienta do prostfedi
operacniho salu;

b) pfi odjezdu pacienta z opera¢niho
salu,

VZdy je provedena kontrola kiiZe, ap-
likace ochranného filmu, aplikace
ochranného filmového kryti, eventual-
né silikonové ochranné folie (u indiko-
vanych pfipadii, viz niZe) a nasledné
identifikace zmén.

Veskeré informace jsou dokumen-
tovany v ziznamu perioperaéni an-
esteziologické péce - jedna se nejen
o dulezity doklad hodnoceni rizika
arealizované prevence, ale také o na-
stroj ochrany zdravotnického perso-
nalu.

Kritéria pro pacienty - indikace k preven-
tivnim opatfenim:

- vykony, u nichz se predpoklada délka
operacniho vykonu vice nez 1,5-2 hodiny;
- predpokladand krevni ztrata vice nez
500 ml (nutnost krevnich nahrad);
-vykony, unichz se pfedpoklada nasledna
intenzivni ¢i resuscitacni péce (pooperacni
transfer na JIP ¢i ARO);

- vykony, u nichz se pfedpoklada mozna
vazopresorova podpora (nejcastéji operace
na aorté ¢i velkych cévach);

- pacienti chirurgickych obord podle za-
vaznosti chirurgickych vykond.

Obr. 6 Aplikace silikonové ochranné folie pFi
pfekladu na prepravnim pasu do prostiedi
operacnich sald
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Obr. 7 Aplikace pénového kryti (nizké riziko)
pfi prekladu pacienta na operacni sttl

Pri stanovovani a hodnoceni kritérii pro
preventivni opatfeni jsme vychazeli z do-
stupnych statistik uvadénych v Tab. 1, 2.
Lze tvrdit, Ze preventivni opatfeni jsou
ucelna, protoze v souvislosti s opera¢nim
vykonem neni dokumentovan vyskyt zad-
ného dekubitu.

ZAVER

Prevence vzniku tlakovych 1ézi a realiza-
ce opatfeni na operacnich sdlech je plné
v kompetenci sester specialistek, v ptipadé
pracovisté autorky je naplni prace aneste-
ziologickych sester ve spolupraci s ostatni-
mi ¢leny oSetfovatelského tymu. Vyznam
uplatiiovani preventivnich postupd a in-
tervenci je ovéfen absenci vyskytu jakékoliv
1éze v perioperacnim obdobi ve sledovaném

QO ‘ DERMATOVENEROLOGIE - OSETROVATELSTVI

Casovém useku jednoho roku. Na nezastupi-
telnou tlohu sesterskych intervenci upozor-
nujiizahrani¢ni autofi, ktefi kladou diiraz
na aktivni oSetfovatelskou péci (viz diive).
KudrZeni nastavené kvality péce je dlilezitd
kontinudlni edukace vSech ¢lenti oSetiova-
telského tymu opera¢nich salii a pfedevsim
tymova spoluprace. V nastavené aktivni
oSetfovatelské péci budeme pokracovatina-
dale. NaSe kroky ziskaly pozitivni ohlas
apodporu managementu. Nezanedbatelny
je i efekt financni, kdy prevence vyzZaduje
mnohonasobné nizsi naklady nez pfipadna
1é¢ba koznich 1ézi. Na zhodnoceni naklado-
vé efektivity se autorky hodlaji v budoucnu
zamérit v navazujici ¢innosti.

Fotodokumentace: archiv Mgr. Petry Kourkové.

Prohlaseni: autorky v souvislosti s tématem prace
nemaji stiet zajmda.
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ZE SVETA DERMATOVENEROLOGIE

Zprava z navstévy EURO-
-GASP v Praze 13. 4. 201
N

V Praze se dne 13. 4. 2016 uskutecnila na-
v§téva zastupcl ECDC (European Centre
for Disease Control and Prevention), sidli-
ciho ve Svédsku, v ramci programu EURO-
-GASP (European Gonococcal Antimicrobial
Surveillance Programme). Tento program
byl vytvofen za Gcelem monitorace a bo-
je proti §ifeni multirezistentnich kment
Neisseria gonorroheae. Cilem navstévy bylo
zafazeni Ceské republiky do tohoto celoev-
ropského programu. Navstévy se zacastnil

MUDr. Filip Rob
e-mail: filip.rob@gmail.com

vedouci sekce pohlavné pfenosnych infekci
v ECDC dr. Gianfranco Spitery a pfedni
evropsti specialisté na problematiku go-
nokokovych infekci dr. Michelle Cole (UK)
a prof. Magnus Unemo (NOR). Za Ceskou
republiku se schlizky zicastnili zastupci
Statniho zdravotniho tstavu v Cele s dr.
Hanou Zakouckou, dr. Vaclav Vanis z mi-
krobiologické laboratofe Nemocnice Na
Homolce, dr. Pfemek Prochazka (venero-
log) a za Nemocnici Na Bulovce dr. Filip

Univerzita Karlova v Praze, 2. Iékafska fakulta a Nemocnice Na Bulovce, Dermatovenerologicka klinika
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Rob. Po schlizce na SZU probéhla navstéva
Dermatovenerologické kliniky a mikrobio-
logické laboratofe Nemocnice Na Bulovce,
které byly vybrany jako reprezentativni
klinické pracovisté pro diagnostiku a 1é¢-
bu pohlavné pfenosnych infekci. V ramci
navstévy bylo dojednano, Ze data ziskana
od pacientdl s gonokokovymi infekcemi
Nemocnice Na Bulovce a dermatovenero-
logické ambulance v Lidické ulici v Praze
budou zatazena do systému EURO-GASP.

http://ecdc.europa.eu/
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CESKA AKADEMIE DERMATOVENEROLOGIE - AKCE

Kalendar vzdeélavacich akci

23.9.-24. 9. 2016
1. NARODNIi VENEROLOGICKY KONGRES
MiSTO KONANI: Praha

PORADATEL: Ceska akademie dermato-
venerologie, Dermatovenerologicka klinika
2. LF UK a NNB

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

28. 9.-2.10. 2016

24™ EADV CONGRESS

MiSTO KONANI: Videri (Rakousko)

PORADATEL: European Academy of Dermatology
and Venereology

KONTAKT: www.eadv.org

20.-22. 10. 2016

LYMPHO 2016

MISTO KONANI: Lednice

PORADATEL: Ceska lymfologicka spolecnost CLS JEP
KONTAKT: www.lympho.cz

21. 10.-22. 10. 2016
PODZIMNi SKOLA DERMATOHISTOPATOLOGIE
MiSTO KONANi: Plzen

PORADATEL: Ceska akademie dermatovenerolo-

gie, Dermatovenerologicka klinika 2. LF UK
a NNB

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

4.-5.11. 2016

XLI. FLEBOLOGICKE DNY

MiSTO KONANI: Praha

PORADATEL: Ceska flebologicka spole¢nost CLS JEP
KONTAKT: www. flebologie.cz

22.-24. 11. 2016

ATESTACE Z DERMATOVENEROLOGIE

MISTO KONANI: Dermatovenerologicka klinika
MU a ENUSA, Brno

KONTAKT: vladimir.vasku@fnusa.cz

Ceska dermatovenerologie 2016, 6, ¢. 2

25. 11. 2016

5. BRNENSKY DERMATOLOGICKY DEN
ANTONINA TRYBA

MISTO KONANI: hotel VoronéZ, Brno

PORADATEL: Ceska akademie dermatovene-
rologie, Dermatologicka klinika MU a FNUSA
KONTAKT: vladimir.vasku@fnusa.cz

30. 11. 2016 (14.00)

PRAZSKY KAZUISTICKY SEMINAR

MISTO KONANI: Praha,
Dermatovenerologicka klinika 2. LF UK
a NNB

PORADATEL: Ceska akademie dermatovenerolo-
gie, Dermatovenerologicka klinika 2. LF UK

a NNB

KONTAKT: dermatology@bulovka.cz

6. 2.-10. 2. 2017

KURZ PREDATESTACNI

TYDENNI STAZ NA KLINICE A PREDNASKY
MiSTO KONANI: Praha, Nemocnice Na Bulovce
PORADATEL: Dermatovenerologicka klinika
2. LFUK a NNB

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

TERMIN BUDE STANOVEN
JARNI SKOLA DERMATOHISTOPATOLOGIE
MISTO KONANI: Plzen

PORADATEL: Ceska akademie dermatovenerolo-

gie, Dermatovenerologicka klinika 2. LF UK
a NNB

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

23.-25. 3. 2017

SCOPE

MISTO KONANI: Praha
PORADATEL: SCOPE
KONTAKT: www .scope.org



CESKA AKADEMIE DERMATOVENEROLOGIE - AKCE

24. 4. 2017

17. EVROPSKY DEN MELANOMU V CESKE
REPUBLICE

MISTO KONANI: ambulance dermatovene-
rologii v CR

PORADATEL: Ceska akademie dermatovenerolo-
gie, Dermatovenerologicka klinika 2. LF UK

a NNB

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

25.-28. 5. 2017

EADV SPRING SYMPOSIUM

MiISTO KONANI: Brusel (Belgie)

PORADATEL: European Academy of Dermatology
and Venereology

KONTAKT: www.eadv.org

16.-17. 6. 2017

LETNIi SKOLA DERMATOLOGICKE TERAPIE
MiSTO KONANI: Nové ZamKy, okr.
Nymburk

PORADATEL: Ceska akademie dermatovenerolo-
gie, Dermatovenerologicka klinika 2. LF UK

a NNB

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

13. 9.-17. 9. 2017

25TH EADV CONGRESS

MiSTO KONANI: Zeneva (Svycarsko)
PORADATEL: European Academy of Dermatology
and Venereology

KONTAKT: www .eadv.org

21.-22. 9. 2017

KONFERENCE K 80. VYROCi ZALOZENI KOZNi
KLINIKY NA BULOVCE A SETKANI PRIMARD
MiSTO KONANI: Praha, Nemocnice Na Bulovce
PORADATEL: Dermatovenerologicka klinika

2. LFUK a NNB

KONTAKT: dermatology@bulovka.cz

(akce poradané nebo podporované Ceskou akademii dermatovenerologie)

24.-25.11. 2017
23. NARODNi DERMATOLOGICKY KONGRES
MiSTO KONANI: Brno

PORADATEL: Ceska akademie dermatovenerolo-
gie, Dermatovenerologicka klinika MU

a FNUSA

KONTAKT: vladimir.vasku@fnusa.cz,
www.dermanet.eu, www.dermasympozium.cz

20.-21. 4. 2018
24. NARODNIi DERMATOLOGICKY KONGRES
MiSTO KONANI: Praha

PORADATEL: Ceska akademie dermatovenerolo-
gie, Dermatovenerologicka klinika 2. LF UK

a NNB

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

22.-23.11. 2019
25. NARODNI DERMATOLOGICKY KONGRES
MiSTO KONANI: Brno

PORADATEL: Ceska akademie dermatovenerolo-
gie, Dermatovenerologicka klinika MU a NUSA
KONTAKT: vladimir.vasku@fnusa.cz,

www.dermanet.eu, www.dermasympozium.cz

24.-25. 4. 2020
26. NARODNIi DERMATOLOGICKY KONGRES
MiSTO KONANI: Praha

PORADATEL: Ceska akademie dermatovenerolo-
gie, Dermatovenerologicka klinika 2. LF UK

a NNB

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

Portdl moderni dermatologie
pro laickou verejnost:
WWW.DERMANET.CZ

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

dermatology@bulovka.cz nebo k rukdm As. MUDr. M. Necase,

Ph.D.: miroslav.necas@fnusa.cz

Portal pro odbornou veFejnost:
WWW.DERMANET.EU
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Y
Otazky k tématu
Stevensuv-Johnsonuv

syndrom a toxicka
epidermalni nekrolyza

132

VEDOMOSTNI TEST

Test hodnocen 2 kredity systému celozivotniho vzdélavani Ceské IékaFské komory.

a)
b)
d)

Stevenstuiv-Johnsoniiv syn-
drom a toxicka epidermalni
nekrolyza:

patfi mezi zadvazné kozni
nezadouci reakce,

postihuji pouze kazi,

u déti se nevyskytuji,

kromé kiiZe posti-

hujii sliznice.

Stevensuv-Johnsonuv syn-
drom a toxicka epidermalni
nekrolyza jsou nejcastéji zpa-
sobeny:

1éky,

herpes simplex infekci,
cytomegalovirem,

UV zatenim.

Stevenstuiv-Johnsontiv syn-
drom a toxicka epidermalni
nekrolyza jsou charakterizo-
vany:

otokem ocnich vicek,
erytémem kiize

s tvorbou puchyiti,

prijmy,

hemoragickymi erozemi.

Ceska dermatovenerologie 2016, 6, ¢. 2

b)
c)

d)

Definice diagnézy toxické epi-
dermalni nekrolyzy vyZaduje
postiZeni BSA (%):

50,

10,

30,

vice nez 90.

U Stevensova-Johnsonova
syndromu a toxické epider-
malni nekrolyzy zjistujeme:
Koebneruv fenomén,

primy i nepfimy

Nikolského fenomén,

pouze nepiimy

Nikolského fenomén,
Koebnerdv a neptfimy
Nikolského fenomén.

Nejcastéjsi lokalizace pro-
jevii onemocnéni v pripadé
Stevensova-Johnsonova syn-
dromu je:

na genitalu,

ve vlasové krajiné,

na trupu a na sliznicich,

na obliceji.

b)
c)

d)

V diferencialni diagnostice
Stevensova-Johnsonova syn-
dromu a toxické epidermalni
nekrolyzy 1ze zvaZovat:
bulézni pemfigoid,

dermatitis herpetiformis,
hand-foot-mouth disease,
vSechny moznosti

jsou spravné.

Histopatologické vysetreni
u Stevensova-Johnsonova
syndromu prokaZe:
eozinofilni leukocyty,

vyrazné ztlusténi

bazalni membrany,
vazodilataci s lymfocytarnim
infiltratem,

depozita kalcia v dermis.

Skérovaci systém SCORTEN
zahrnuje:

vék postizenych,

pohlavi pacienta,

BMI,

sérové koncentrace
kreatininu.



10.

a)
b)
c)
d)

11.

a)
b)

c)
d)

V pripadé systémové Korti-
Koterapie 1ze volit z téchto
typa:

dexametazon,
metylprednisolon,

prednison,

vSe z uvedenych.

Nejzavaznéjsi komplikaci to-
xické epidermalni nekrolyzy
byva:

infekce,

Cushinglv syndrom pfi

1é¢bé kortikosteroidy,

deprese,

maligni arytmie.

Viazeni kolegové,

12,

a)

c)

d)

13.
a)
b)
c)

d)

Pro IVIG v 1é¢bé Stevensova-
Johnsonova syndromu a to-
xické epidermalni nekrolyzy
plati:

zvySuje riziko pozdéjsiho
vzniku malignity,

zlistava diskutovanou
1éCebnou variantou,
signifikantné snizuje
mortalitu pacientd,

jsou kontraindikovany u déti.

Pro erythema multiforme
majus plati:

rozsah postizeni podle
BSAjeccal-2%,

Nikolského ptiznak

je pozitivni,

CRP byva signifikantné
zvysené,

nejcastéjsi etiologii je infekce.

14,

a)
b)

c)
d)

VEDOMOSTNI TEST (AN ’

Charakteristickym klinickym
projevem erythema multifor-
me majus je:
hyperkeratoticka papule,
terc¢ikovita makula nékdy

s centralni vezikulou,
petechie,

cutis marmorata.

ReSeni testu z ¢isla 1/2016:

1c, 2d, 3abd, 4abc, 5a, 6bcd, 7a,
8d, 9abd, 10bcd, 11b, 12 ab,
13abc, 14a, 15ab, 16b, 17bcd,

18 abc, 19Dbc, 20D.

exe N xe

své odpovédi zasilejte nejpozdéji do 30. 7. 2016 na adresu dermatology@bulovka.cz. Tfi nejrychlejsi fesitelé obdrzi registraci
na 1. narodni venerologicky kongres.

P

Odpovédni listek testu znalosti Ceska dermatovenerologie 2/2016

Vazeni Ctenafi,
dle platného Stavovského piedpisu Ceské lékaiské komory €. 16, § 5 pFilohy €. 1, bylo védomostnimu testu Ceské dermato-
venerologie pridéleno v systému kontinualniho vzdélavani 1ékafti ocenéni dva kredity, které ziskate zodpovézenim otazek.
Spravné odpovédi zakrouzkujte.

Otazka
Otazka
Otdzka

Otdzka

Otézka
Otazka
Otazka
Otazka

Otdzka 9
Otazka 10
Otazka 11
Otdzka 12

ULCE, CP: ettt ittt e e e e e e e e s
D (=3 o PPN

)2 = Tele) 4 1 0 TP
(@576 o PPt
Telefon, e-TNail: ..ottt et ettt et e,

VSechny tyto poloZKky jsou povinné,

Otazka 13
Otdzka 14

Vyplnény odpovédnilistek oskenujte a zaslete elek-
tronicky na adresu:

dermatology@bulovka.cz

Ceska dermatovenerologie 2016, 6, ¢. 2
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Predstavujeme publikaci

Potravinova alergie
a intolerance

Potravinova alergie je podminéna nezadouci, vyhradné
specifickou imunologickou odpovédi na potravinové
antigeny. Na rozdil od jinych alergii ji neustale pribyva,
Za coz nese odpovédnost jak samotny genom, tak
predevsim prostredi v€éetné vyzivy i zapadniho
zpUsobu zZivota, souhrnné epigenetické mechanismy.
Chystana kniha se zaméruje rovnéz na nejznamejsi
potravinové intolerance, jejichz spoustéem jsou
naopak Cisté neimunologické mechanismy.

Obecna ¢ast publikace vénuje pozornost epidemiologii,
patofyziologii, alergendm, projevim, diagnostice
vcetné novinek v molekularni diagnostice, [é¢bg,
progndze a nakonec i legislativé. Druhg, specialni

¢ast predstavi jednotlivé potravinové skupiny,

nechybi ani prehledy moznych zkFfizenych reakci.

K hlubsimu pochopeni typd potravinovych alergii,
jejich priznakUl i specifickych zplsobU diagnostiky

a léCby by méla zasadné prispét prave tato kniha.

Autofi: Martin Fuchs et al.
Doporucend cena 605 K¢

Pri objednani na k]ﬂﬁﬂ..cz sleva 20%

MEDICAL Nejvétsi vydavatelstvi zdravotnickych titulli v CR

MLADA FRONTA

SERVICES a poradatel kongrest, konferenci a sympozii

Mlada fronta a. s. Mezi Vodami 1952/9, 143 00 Praha 4-Modfany, www.medical-services.cz



	01_titulka_CDV_0216
	02_obalka_A151013789
	03_obalka
	04_obalka_A161002065
	05_71_CDV_0216_ed
	06_72_CDV_0216
	07_73-74_CDV_0216_succus
	08_75-83_CDV_0216
	09_84-91_CDV_0216_POSPÍŠILOVÁ
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