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Foto na obdlce: kongenitaIni névus,

MUDr. Denisa Kacerovskd, Ph.D.,

Biopticka laboratof s. r. 0., Plzen (histologie),
klinické foto z archivu Dermatovenerologické kliniky
Nemocnice Na Bulovce

Vazeni pratelé,

dovoluji si vas pozdravit po prazdninach,
béhem asi posledniho letniho vikendu.
Véfim, Ze si po zaslouzeném odpocinku
radi prectete, co je nového v nasem obo-
ru. Hned v zaii jsme se seSli ve slunecné
Praze a spolecné oslavili 80. vyroci otevieni
kozni kliniky v Nemocnici Na Bulovce.
Konferenci k vyroci kliniky oteviel dékan
2. LF UK prof. Vladimir Komarek a feditel-
ka nemocnice MUDr. Andrea Vrbovska.
Pan dékan nam piipomnél, Ze kliZe je sice
organ nejvétsi, ale jeho nemoci zkouma
obor ,,maly“. Myslim, Ze uZ to davno ne-
plati, protoZe jsme se mj. diky novym ci-
lenym 1ékéim dostali mezi obory ,,velké*
idrahé. Rdda bych podékovala vSem vam,
Kktefi jste se k nam pfipojili. Byli toi prima-
fi dermatovenerologickych oddéleni, kteti
zvolili nasi kliniku ke svému 20. setkani.
Piijel jich rekordni pocet. Po pfednaskach,
prohlidce podzemni nemocnice a prohlidce
nasi kliniky nasledovala projizdka histo-
rickou tramvaji do hotelu Grandior, kde
druhy den navazoval 2. narodni venero-
logicky kongres. Ani letos zkraceny jed-
nodenni kongres nezklamal. Méli jsme
moznost vyslechnout fadu sdéleni z jinych
oborti a fadu témat, kterd zaujala tcast-
niky tak, Ze vydrzeli do pll Sesté v sobotu
poslouchat. Dékuji vam jménem pfedna-
Sejicich a jiz nyni se té$im na pristi roc-
nik. Na rozdil od minulého roku, kdy nase
Akademie dotovala 1. ro¢nik 300 000 ko-
runami, skoncil leto$ni ro¢nik na nule,
a to diky podpofte firem, které neodradilo
venerologické téma. Dékujeme.

V zati se setkali nejen CeSti, ale také ev-
rops$ti dermatologové na svém kongresu
poradaném EADV. V leto$nim roce, tficet
let od zalozeni této nejvétsi evropské od-
borné organizace, se kongres konal podru-
hé v Zenevé. Ned4 mi to nevzpomenout
na své zacatky v EADV, kdy jsem se stala
poprvé ¢lenem vyboru i vykonného vybo-
ru EADV. Je to jiZ neuvétitelnych sedm-
nact let, téméf celd generace. Za tu dobu
jsem zazila nejkrasnéjsi obdobi pozna-
vani naseho krasného oboru, potkavani

EDITORIAL

se s kolegy z celého svéta. Ale na psani
bylo zvlastni i tim, Ze z izkého vedeni
odstoupil vyznamny funkcionar, védecky
sekretaf Martin Reusch, prakticky rok po
svém zvoleni. A mame tedy nového, kon-
krétné po volbé mezi dvéma kandidaty,
novou védeckou sekretaiku, profesorku
Branku Marinovic ze Zahfebu, ktera zvi-
tézila ve volbé ve vyboru EADV nad pro-
fesorem Arenbergerem. A mame také po
dlouhé dobé jen jednoho ceského zastupce
ve vyboru EADV, jimz je na zdkladé volby
vas, Ceskych ¢lenti EADV, pan profesor
Vladimir Vaskd. Blahopfejeme!

Leto$ni podzim ptfina$i tradi¢ni odborné
akce. Podzimni §kolu dermatohistopatolo-
gie v Plzni, kam se letos pfihlasil nejvétsi
pocet ticastniki, a 23. narodni dermatolo-
gicky kongres v Brné. Program kongresu
je velmi zajimavy, mezi pfednasejicimi
nebude chybét prezident jarniho sympo-
zia EADV v Budvé doktor Predrag Stilet.
Ten nas pfijede pozvat na toto sympo-
zium osobné. JiZ nyni se mizZeme tésit na
pratele ze zahranici, zejména na profeso-
ra Kennetha Tomeckiho, ¢estného ¢lena
CADV. Brnénsky kongres bude letos v no-
vém prostiedi hotelu Marriot, kam si vas
dovoluji i jménem pana profesora Vaskl
co nejsrdecnéji pozvat.

Nezapomerite, prosim, zkontrolovat a do-
plnit své osobni tidaje v databazi ¢lent
(,Greception*®), prostfednictvim které vam
zasilame informace o akcich Akademie.
Avite, Ze je nas jiz 722 ¢lenl?

Radost ze cteni casopisu, z dermatologie
iz kazdého okamziku vam pfeje

/cw @6/

Vase
Jana Hercogova
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VYVOJ NEVU SPITZOVE

Névus Spitzové je benigni melanocytarni
nador, typicky diagnostikovany v détském
véku, ktery se manifestuje jako solitarni
rizova, Cervena nebo hnéda papula na
obliceji nebo na koncetinach. Léze miiZe
byt pigmentovana nebo bez pigmentu.
MiuZe klinicky, dermatoskopicky i histopa-
tologicky pfipominat maligni melanom.
Béhem prvnich dvou dekad Zivota se névus
Spitzové objevi a miiZe riist. Pfi sledovani
melanocytarnich 16zi je dfilezité odlisit
vyvojové zmény. Pigmentové névy u dé-
ti nelze obvykle posoudit podle kritérii
ABCDE, proto je nutné peclivé hodnotit
kazdou zménu. Hlavnim biologickym ry-
sem vyvoje névu Spitzové je jeho involuce.
Vzhledem k podobnosti v dermatoskopic-
kém obraze se vSak doporucuje vSechny
névy Spitzové a podobné léze excidovat
u pacientd starsich 12 let.

7 A\

Cilem studie bylo sledovat klinicky a der-
matoskopicky obraz névu Spitzové a po-
psat jeho vyvoj. Jednalo se o retrospektivni
studii 70 pfipadd, 34 chlapct a 36 divek,
primérného véku 14,7+6,7 roku. Dvacet
sedm pfipadi ze 70 bylo mozné zhodnotit,
primérna doba sledovani byla 34,8+13,2
mésice. U 21 névi z 27 byl dokumentovan
vyvoj, Sest z 27 1ézi bylo stabilnich. Névy,
které se dale vyvijely, byly u mladsich pa-
cientdl nez ty, které byly stabilni. Autofi
upozornuji na nutnost dalsich studii.
EMIROGLU, N., et al. £volution of Spitz Nevi. Pediatr
Dermatol, 2017, 34, p. 438-445.

ATENOLOL VERSUS _ _
PROPRANOLOL V LECBE  _
INFANTILNICH HEMANGIOMU
VE FAZI PROLIFERACE:
RETROSPEKTIVNI NON-
INFERIORNI STUDIE

Propranolol je standardem 1é¢by infantil-
nich hemangiom. Existence nezadoucich
ucinka propranololu (bronchospazmus,
hypoglykémie a poruchy spanku) vedla
autory clanku ke srovnani efektu atenololu
(selektivni beta,-antagonista, neptisobi
na beta,-receptory v plicich a slinivce, ma

Ceska dermatovenerologie 2017,7,¢.3

diky lipofobni molekule malou schopnost
pronikat hematoencefalickou bariérou)
s propranololem (neselektivni betabloka-
tor). Dvacet sedm déti bylo 1é¢eno ateno-
lolem a 53 propranololem. Pomoci diive
validovaného Hemangioma Activity Score
(HAS) tfi nezavisli pozorovatelé hodnotili
ucinek 1é¢by. Do studie byly zafazeny jen
déti s klinicky vyznamnymi infantilnimi
hemangiomy (s rizikem funkéniho nebo
kosmetického poskozeni nebo ulcerova-
né), mladsi osmi mésicli, doba 1é¢by byla
nejméneé Sest mésich.

Vysledky. Primérnd zména HAS ve skupi-
né déti léCenych atenololem byla 2,94+1,20
a 2,96+1,42 ve skupiné 1écené propranolo-
lem. Rozdil tedy nebyl statisticky vyznam-
ny. Ani nezadouci ucinky se signifikant-
né nelisily, tfebaze u 11 % déti 1écenych
propranololem se vyskytly dychaci obti-
Ze. Autofi shrnuji, Ze atenolol je v 16¢bé
infantilnich hemangiom stejné G¢inny
jako propranolol a ma mens§i riziko vzniku
bronchospazmu. Autofi také udavaji, ze se
jedna o studii s nejvétsim poc¢tem pacienti
srovnavajici atenolol a propranolol.
BAYART, CHB., et al. Atenolo/ versus propranolol
for treatment of infantile hemangiomas during the
proliferative phase: A retrospective noninferiority
study. Pediatr Dermatol, 2017, 34, p. 413-421.

MUKOZITIDA PUSOBENA
INFEKCi CHLAMYDIA
PNEUMONIAE: ROZSIRENI
KONCEPTU EXANTEMU

A MUKOZITIDY
INDUKOVANYCH
MYCOPLASMA PNEUMONIAE

Termin Mycoplasma pneumoniae-induced
rash and mucositis (MIRM) je nové navr-
Zenym nazvem pro mukokutanni posti-
zeni nasledujici po infekci M. pneumoniae.
Plvodné byl fazen mezi erythema multi-
forme a Stevenstiv-Johnson@v syndrom,
ale pacienti s MIRM maji jinou prognézu
a vyzaduji jinou terapii.

Autori ¢lanku popisuji kazuistiku Sestile-
tého chlapce, ktery byl akutné hospitali-
zovan pro bolesti v krku, kasel a horecku.
Na rtech a sliznici dutiny tstni a pozdéji
ina genitalu mél eroze a krusty, na rtg plic
infiltraty kolem hil@, v laboratornim vy-
Setfeni leukocytézu, neutrofilii a zvysené
CRP. Sérologicky byla potvrzena pomo-
ci PCR nikoli M. pneumoniae, ale Chlamydia
pneumoniae. Autofi ¢lanku navrhuji, aby se
v ramci MIRM zvaZovala nejen mykoplaz-
mova, ale také chlamydiova infekce. Na
tuto diagnézu bychom méli myslet v pfi-
padé respirac¢nich obtizi pfedchézejicich
mukozitidé nebo exantému, kdy chybi
Udaj o uzivani 1ékt v pfedchorobi. V 1é¢bé

se vyuzivajijak imunosupresiva, tak anti-
biotika, nikoli antivirotika jako v pfipadé
erythema multiforme ptisobeného herpe-
tickou infekci. Autofi doporucuji provadét
PCR vySetfeni k priikazu infekéniho agens
(mykoplazmat nebo chlamydii).
MAYOR-IBARGUREN, A,, et al. Mucositis secundary
to Chlamydia pneumoniae infection: Expanding the
Mycoplasma pneumoniae-induced rash and mucosi-
tis concept. Pediatr Dermatol, 2017, 34, p. 465-472.

INCIDENCE, MORTALITA
A TRENDY NEMELANOMOVYCH
KARCINOMU KUZE V NEMECKU

ZvySujici se incidence nemelanomovych
karcinoml kiize (non-melanoma skin
cancer, NMSC) u bélochil je popsana na
celém svété zejména v priabéhu poslednich
40 let. Dokonce se uziva vyraz ,epidemic-
ky karcinom k@ze“. Autofi ¢lanku vyuzili
dva némecké registry (Schleswig-Holstein
a Saarland) ke studii trendt vyvoje NMSC
mezi lety 1970-2012 a k predpovédi vyvoje
do roku 2030. Dosli k zavéru, Ze incidence
NMSC trvale roste, mortalita zlistava sta-
bilni a do roku 2030 se pfedpoklada dvojna-
sobek poctu pripadt. Divodem je mj. fakt,
Ze NMSC se vyvijeji s latenci 20-30 let, tedy
Ze expozice karcinogennim podnétim jiz
nastala, nebot budouci pacienti jiz akumu-
lovali v minulosti UV zatfeni a i preventivni
opatfeni nebudou mit u téchto lidi efekt.
Navic bude v némecké populaci v roce 2025
¢tvrtina osob star$ich 65 let, coz s sebou
nese jesté vétsi riziko vzniku NMSC.

Na rozdil od nasi republiky neni v némec-

kych zemich povinné onkologické hlaseni,
v raznych némeckych zemich maji registry
rizné trvani. Podobné jako u nas se nehla-
si podtypy NMSC a navic, v némeckych
registrech se hlasijen prvninador. Za vyssi
incidenci NMSC jsou jednak preventivni
programy screeningu koznich nadort, jed-
nak starnuti populace. Bohuzel nejsou
v registrech zaznamenavany komorbidity
(napf. imunosuprese).

Autofi uvadéji, ze v nasledujicich deka-
dach budeme svédky velkého nardstu
poctu nemocnych s koznimi karcinomy.



Lidé se stale vystavuji UV zafeni, opalena
klize je stile povazovana za atraktivni.
Autori ¢lanku také upozornuji, ze dosud
zadna studie neprokazala efekt pouziva-
ni fotoprotektivnich prostfedkd na vznik
koznich nadord. Dermatologové nebudou
v budoucnu schopni zvladnout péci o ne-
mocné s koznimi karcinomy, a proto je
nutné rozsifit vzdélavani mezi praktické
1ékare.

LEITER, U., et al. /ncidence, mortality, and trends
of nonmelanoma skin cancer in Germany. J Invest
Dermatol, 2017, 137, p. 1860-1867.

VICE NEZ DOST: JAKY POSTUP
ZVOLIT U NEJCASTEJSIHO
KARCINOMU?

Tento ¢lanek je komentarem k vyse uvede-
nému sdéleni o nartistu nemelanomovych
koZnich karcinomd v Némecku. Autori
davaji pfednost terminu keratinocytarni
karcinom (keratinocyte cancer, KC) pfed
terminy spinocelularni a bazocelularni
karcinom. Upozorniuji, Ze se nemusi jed-
nat o pocty pacientdi, protoze fada nemoc-
nych mé nadory viceCetné. Pfedpoklada se,
Ze polovina pacientil s KC vyvine nejméné
jeden dal$i karcinom. Diagnostika a 1é¢ba
KC predstavuji obrovskou zatéz pro zdra-
votni systém - patfi mezi nadory, jejichz
1écba je nejdrazsi. Navic nové 1écebné me-
tody (Mohsova chirugie, PDT) 1é¢bu dale

zdrazuji. V Nizozemi bylo omezeno hra-
zeni PDT, protoZe ostatni levnéjsi metody
(5-fluorouracil, imiquimod) maji podob-
ny nebo i lepsi efekt. Autofi upozornuji,
Ze preventivni kampané, které zapocaly
v Némecku v roce 1989, se jeSté nestacily
projevit. Je totiZ znamo, Ze v Australii,
kde se s osvétovymi programy zacalo v roce
1970, dochazi k poklesu vyskytu KC. Autofi
také poukazuji na studie cilené k uzivani
fotoprotektivnich prostfedkd, které pro-
kazaly redukci poctu spdleni na slunci.
V primarni prevenci ma smysl zejména
omezit nadbytecnou expozici UV zafeni
a zvazit chemoprevenci u rizikovych pa-
cientll. V sekundarni prevenci je dilezité
pravidelné ,,dvoustupriové“ vySetfovani
kliZe. Nejprve vysetfeni celého integu-
menta praktickymi 1ékafi, internisty ¢i
dermatology a nasledné odeslani k der-
matologovi. V Némecku je hrazeno vy-

SUCCUS

Setfeni cilené k odhaleni koznich nddord
dvakrat rocné. Zvlast je tfeba provadét
screening u nemocnych po transplanta-
ci solidnich nadord, kde je riziko vzniku
KC 80krat vyssi a nadory rostou agresiv-
né. Terciarni prevence zacind diagnézou
nadoru a jejim cilem je véasné odhaleni
metastaz, rekurence nadoru a odhaleni
sekundarnich malignit. Autofi upozortiuji
na rizné praktiky v réiznych zemich, tj.
napi. samovySetfovani a ro¢ni kontroly
po dobu tii let u nemocnych s diagnézou
bazocelularniho karcinomu. Ve Velké
Britanii mohou screeningové vysetfeni
provadét vyskolena zdravotni sestra ne-
bo prakticky lékar. Autofi dale diskutuji
roli praktickych 1ékaiti v riznych zemich
a upozornuji na nedostatecné vzdélani
v této problematice. Uzaviraji, Ze prevence
KC je nezbytna a Ze zapojeni praktickych
1ékara vyzaduje jak jejich vzdélani, tak
odpovidajici finan¢ni zdroje. DileZitou
roli hraji onkologické registry.

Pozn. Domnivdm se, Ze termin keratinocytdrni nddor
neni presny pro bazoceluldrnikarcinom, ktery se fadi
mezi nddory adnexdlni,

HOLLESTEIN, L., et al. More than many: How to ma-
nage the most frequent cancer? J Invest Dermatol,
2017,137, p.1823-1826.

Vybér a preklad prof. MUDr. Jana Hercogova, CSc.
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Kongenitalni pigmentovy
névus a moznosti jeho reseni
v Poradne pro vrozené vady
kize Nemocnice Na Bulovce
T

SOUHRN

Kongenitilni pigmentovy névus (syn. kon-
genitalni melanocytarni névus, CMN) je
benigni melanocytarni hamartom obvykle
pfitomny jiZ pfi narozeni ditéte. Vznika
v dlisledku poruchy vyvoje melanoblastli
neurdlni liSty mezi 10. tydnem azZ 6. mé-
sicem gravidity. Klinicky se jedna o hnédy
plak, obvykle mékké konzistence, rostouci
s vékem ditéte. Nejcastéji se pouziva klasi-
fikace na podkladé velikosti névu v dospé-
losti a rozdéluje CMN na malé (< 1,5 cm),
stfedné velké (1,5-20 cm), velké (20-40 cm)
a gigantické CMN (> 40 cm). Riziko vzni-
ku melanomu je v malych a stfedné vel-
kych CMN celozZivotné pod 1 % a maligni
melanom prakticky nikdy nevznikd pfed
pubertou. V ptipadé velkych a gigantic-
kych CMN se toto riziko zvySuje na 5 %
a nejvyssi procento vzniku melanomu je
v prvni dekadé Zivota. Zavérem c¢lanku je
sdéleni o Poradné pro vrozené vady kiiZe, je
oteviena v Nemocnici na Bulovce od roku
2014. U jejiho vzniku byli primar Molitor,
primafka Capkova a profesorka Hercogova.
Pravé zde se mezioborovy tym snazi najit
optimalni feSeni v pfipadé chirurgické-
ho odstratiovani kongenitalniho névu.
Zakrok je zde pak nasledné i realizovan.

KLICOVA SLOVA

kongenitalni melanocytarni névus
o tardivni CMN e névové burky e
neurokutanni melanocytéza

SUMMARY

Krizkova, V. Congenital pigment nevus and
the options for its treatment at the counsel-

Ceska dermatovenerologie 2017,7,¢.3

ling centre for congenital skin defects at the
Bulovka hospital

Congenital pigment nevus (aka congeni-
tal melanocytic nevus, CMN) is a benign,
melanocytic hamartoma, usually present
at birth. It occurs as a result of anomalous
development of melanoblasts of the neural
crest between the 10% week and 6" month
of the pregnancy. Clinically in can be de-
scribed as a brown plaque, usually with
soft texture, growing as the child grows.
Classification is usually based on the size
of the nevi in adulthood and goes as fol-
lows: small CMNs (< 1.5cm), medium
(1.5-20cm), large (20-40cm) and gigantic
(> 40cm). The risk of melanoma develop-
ment is roughly 1% over a person’s lifetime
for small and medium sized CMNs and a ma-
lignant melanoma almost never occurs be-
fore puberty. For large and gigantic CMNs,
the risk rises to 5% and the highest risk of
melanoma development is in the first deca-
de of life. In the final part of the article we
present to the reader the counselling centre
for congenital skin defects, which was ope-
ned at the Bulovka hospital in 2014. Among
its founders were clinic lead Molitor, clinic
lead Capkovd and professor Hercogova. An
interdisciplinary team has been working
on finding the optimal solution for cases of
surgical removal of congenital nevi at this
facility. The removal procedures are carried
out there right away as well.

KEY WORDS

CMN e tardive CMN e nevus cells ®
neurocutaneous melanocytosis

Kongenitalni pigmentovy névus (syn. kon-
genitdlni melanocytarni névus, CMN) je
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benigni melanocytarni névus pritomny
jiZ pfi narozeni. Vyskytuje se u 1-6 % no-
vorozencili. V méné obvyklych pripadech se
objevuje mezi prvnim mésicem az dvéma
lety véku ditéte. Tento podtyp je nazyvan
jako tardivni CMN (syn. early-onset ne-
vus, congenital nevus-like nevus). Malé
a stfedné velké névy jsou relativné Casté.
Velké a gigantické névy se vyskytuji pfi-
blizné v 1/20 000-500 000 porodl a jsou
tedy fazeny mezi vzacné kozni choroby.
Casté&ji je postiZeno zenské pohlavi, pomér
Zen k muzm je 3 : 2. Etiopatogeneticky se
jedna o benigni melanocytarni hamartom
vznikajici zfejmé v diisledku extravasku-
larni migrace melanoblastd neurdlni listy.
Je zfejma genetickd komponenta ve smyslu
polygenni dédi¢nosti, ale data nejsou zcela
konzistentni. K této poruse dochizi velmi
brzy mezi 10. tydnem aZ 6. mésicem gra-
vidity. Bylo také zjiS§téno, Ze mnoho CMN
nese N-Ras mutaci na rozdil od ziskanych
névil a melanom vznikajicich v inter-
mitentné oslunéné kiazi, kde se Castéji
vyskytuje B-RAF mutace.®

KLASIFIKACE

Nejcastéjsi klasifikaci CMN je jejich rozdé-
leni na podkladé velikosti v dospélosti na
malé kongenitalni névy (< 1,5 cm), stfed-
né velké (1,5-20 cm), velké (> 20-40 cm)
a gigantické (> 40 cm). Dalsi oznaceni
pro giganticky névus jsou napt. plavkovy
névus, bathing trunk nevus, garment ne-
vus, giant hairy nevus, giant pigmented
nevus a nevus pigmentosus and pilosus.
Existuje i vzorec k jednoduchému vypo-
¢tu predpokladané velikosti v dospélosti
(odhad velikosti v dospélosti = velikost
névu v cm u novorozence x 2 (lokalizace



Tab. Klasifikace CMN

stredné velké
CMN

small CMN -
malé <15cm
medium CMN -
stredné velké
M1 1,5-10 cm
M2 >10-20 cm
velikost CMN large CMN -
v dospélosti velke
L1 >20-30cm
L2 >30-40 cm
giant CMN -
gigantické
Gl >40-60 cm
G2 > 60 cm
mnohocetné

> 3 stfedné velké CMN
bez dominantniho CMN

CMN lokalizace

CMN na hlavé obli¢ej, kstice

CMN na trupu

krk, ramena, zada, prsa/hrudnik, bricho, bok, hyzdé, genital

CMN na koncetinach

paze, predlokti, ruka, stehno, lytko, chodidlo

pocet satelitnich néva | SO

zadné satelitni névy

(v prvnim roce zZivota) | SI <20
S2 20-50
S3 >50
zadng, stredni, vyrazna barevna (color) hete-
dalsi morfologické CO,C1,C2 rogenita
7adng, stfedni, vyrazna rugozita (rugosity) po-
charakteristiky RO, R1, R2 vrchu
zadné, roztrousené, rozsahlé dermalni nebo
NO, N1, N2 podkozni noduly (nodules)
7adnd, vyznamna, vyrazna chlupatost (hairi-
HO, H1, H2 ness) névu
na hlavé), x 3 (lokalizace na téle). Rozmér  KLINICKY OBRAZ

kongenitalniho névu je fadu let pouzivan
jako kritérium rizika rozvoje maligniho
melanomu v CMN. Existuji i dalsi klasi-
fikace zaloZené napft. na lokalizaci CMN,
pritomnosti satelitnich névid a na dal-
§ich morfologickych charakteristikach
névu, jako jsou heterogenita barvy, ne-
rovnost povrchu, pritomnost dermalnich
nebo subkutannich noduld a ochlupeni
(Tab.).®

Malé kongenitalni névy jsou klinicky
nerozliSitelné od ziskanych pigmento-
vych névii. Obvykle jsou kulatého nebo
ovalného tvaru, maji pravidelné okraje.
Kjejich zménam dochdzi s vékem ditéte,
ktery miZe byt velmi dynamicky a mize
dochézet az ke vzniku tranzientnich erozi
nebo ulceraci na povrchu névu. V novo-
rozeneckém véku byvaji CMN vétSinou
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svétle hnédé barvy a obvykle neochlupe-
né. S vékem ditéte Casto tmavnou a pti-
byva ochlupeni névu. V dospélosti je az
75 % CMN ochlupenych. Okraje mohou
byt nepravidelné. Casto s rilstem névu
také dochazi ke zménam povrchu névu
ve smyslu pribyvani verukozit, mohou
se objevovat proliferativni noduly na
podkladé benigniho rstu melanocyti
névu. Vznikaji také nodularni formace
na podkladé benigni neurotizace névu.
Déle mohou byt pfitomny i malé satelitni
névy v okoli kongenitalniho névu a také
hypopigmentované nebo depigmentované
oblasti. CMN lokalizované zejména ve
k$tici maji tendenci k ¢astecné az tplné
regresi. I'u CMN miiZe byt pfitomen hald
fenomén. Gigantické névy mohou posti-
hovat rozsahlé okrsky kozniho povrchu.
Nejcéastéji se vyskytuji na trupu (38 %)
a koncetinach (38 %). Méné casté je po-
stizeni hlavy a krku (14 %), nejméné jsou
postizeny dlané a plosky (10 %). Asi 3 %
pacientd mi mnohocetné CMN.® Klinicky
nalez demonstruji Obr. 1-5.

DIAGNOSTIKA

zakladem diagnostiky CMN jsou klinicky
obraz a anamnesticka informace o pfitom-
nosti névu jiz pfi narozeni nebo o jeho
vzniku zahy v kojeneckém véku. Mezi po-
mocna vySetfeni patfi dermatoskopické vy-
Setfeni a po chirurgickém odstranéni névu
ihistopatologické vySetfeni. CMN vykazu-
je urcité znaky, které mohou pomocik je-
ho odliSeni od ziskanych melanocytarnich
névil. Mezi dermatoskopické znaky CMN
patfi pigmentova sit s fokalnim zahusto-
vanim, pfitomnost malych globuli, cév
a také perifolikularni hypopigmentace.®
Mezi histopatologické znaky CMN patii
ptitomnost névovych bunék v dolnich 2/3
dermis a hluboko v podkozi. V pars reticu-
laris jsou hnizda a pruhy névovych bunék
obvykle vice vzdalena nebo jsou melanocy-
ty samostatné umistény mezi vlakny ko-
lagenu. Casto névocyty obkruzuji aZ infil-
truji vlasové folikuly, sebacedzni a ekrinni
Zlazy, cévy a nervy a mm. arrectores pillo-
rum. Nicméné nejedna se o patognomické
znaKky patfici pouze CMN, ale mohou nam
byt nadpomocny pravé v piipadé chybéni
anamnestickych dat o pfitomnosti névu
pfinarozeni.®

DIFERENCIALNI DIAGNOZA

Je tfeba odlisit: skvrnu café-au-lait, névus
spilus, lentigo simplex, névus Ota/Ito,
mongolskou skvrnu, Beckertiv névus, epi-
dermalni névus, névus sebaceus a mas-
tocytom.

Ceska dermatovenerologie 2017,7,¢.3
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Obr. 1 Maly CMN

Obr. 3 Velky CMN

ONEMOCNENI
ASOCIOVANA S CMN

Jsou popisovana cCetna benigni, ale i ma-
ligni onemocnéni asocioviana s CMN. Mezi
nejcastéjsi benigni asociace patii skvrny
café-au-lait nebo mukézninévy. K dalsim
asociovanym onemocnénim jsou fazeny
napft. fascikularni schwannom, lipom,
lymfangiom, kapilarni hemangiom, fibro-
epitelidlni polyp, ektopickd mongolska
skvrna, atopicka dermatitida, vitiligo,
hypertrofie koncetin, EEG abnormality,
kryptorchismus, skoli6za nebo spina bi-
fida.® Velmi dlileZita je asociace s neuro-
kutdnni melanocytézou. Neurokutanni
melanocytéza (NCM) je vzacné vrozené
onemocnéni charakterizované pfitom-
nosti gigantickych nebo mnohocetnych
stfedné velkych CMN a benignich nebo
malignich melanocyt v CNS. Nejcastéji
jsou postizeny leptomeningy. Ma dvé for-
my. Klinicky bezpfiznakovou, asympto-
matickou, a symptomatickou, projevujici
se hydrocefalem, epileptickymi zdchvaty,
bolesti hlavy nebo zvracenim v dtsled-
ku zvySeného intrakranidlniho tlaku.

Ceska dermatovenerologie 2017,7,¢.3

Obr. 2 Stfedné velky CMN

Obr. 4 Giganticky CMN

NCM je nejlépe de-
tekovatelné pomoci
MR mozku a patete
a toto vysetfeni by
mélo byt provedeno
do 4-6 mésich véku
ditéte, nebot pak
dochézi k progre-
sivni myelinizaci
mozku a vySetfeni
mizZe byt zkreslené.
Incidence NCM se
odhaduje v rozme-
ziod 2,5do 45 % pa-
cientl s gigantic-
kym CMN. Mezi aso-
ciované malignity
patii vedle melano-
mu také rabdomyo-
sarkom, neurosarkom a jiné nediferen-
cované neuralni tumory a maligni modré
névy.® CMN ovliviiuje kvalitu Zivota pa-
cienta ijeho rodinnych piislusnikd. Jsou
popisovany castéjsi anxiozita, deprese
nebo poruchy chovani. CMN miiZe také
velmi vyrazné svédit, coz opét zhorsuje
kvalitu Zivota.

Obr. 5 Diferencialni diagnostika - melanom

RIZIKO ROZVOJE
MELANOMU V CMN

Riziko rozvoje melanomu v CMN vzriista
s velikosti kongenitalniho névu. V ptipa-
dé malych a stfedné velkych CMN je toto
riziko méné nez1 % celozivotné a prakticky
nikdy nevznikd melanom pfed pubertou.
Primérny vék rozvoje melanomu je u pa-



cientli ve sledovanych skupinach 41,04 ro-
ku.® Takto vznikly melanom ¢asto vychazi
z dermoepidermalni junkce a ma tudiz po-
vrchnéjsi uloZeni, nejcastéji se jedna o typ
superficidlné se §ificiho melanomu. Velké
a gigantické CMN maji 5% riziko rozvoje
melanomu celoZivotné a 50 % melanomu
vznika v pribéhu prvnich péti let Zivota.
Melanom v tomto ptipadé obvykle vznika
hluboko v dermis nebo v podkozi a je tu-
diZ obtiznéji detekovatelny. Melanomy
nejcastéji vznikaji v pfipadé velkych CMN
(40-60 cm), pfi lokalizaci névu na trupu
a také v pfipadé CMN s Cetnymi satelitni-
mi névy. Melanomy méné ¢asto vznikaji
ve velkych CMN lokalizovanych na hlave,
krku nebo koncetinach.® 4

MANAGEMENT LECBY _
KONGENITALNICH NEVU

V Ceské republice neexistuje jednoznacény
konsenzus 1écby CMN. Odlis$nost pfistupu
zavisi na velikosti névu a také na dalSich
okolnostech, napf. na pristupnosti névu
ke sledovani. V soucasné dobé se jiz obecné
nedoporucuje profylaktické odstranovani
malych a stfedné velkych névi, a to ze-
jména v pfipadech, Ze jsou na mistech
pfehlednych ke sledovani, jsou klinicky
,klidné“, tj. bez znamek rozvoje nadoru
a pacient netrpi zvySenou obavou z jeho
mozného vzniku.® Je samoziejmé nut-
na dispenzarizace pacienta v pigmentové
ambulanci a pravidelné kontroly véetné
dermatoskopického vySetfeni. Pfi kont-
role je vhodné i névus vyfotografovat ke
zhodnoceni jeho makroskopického vyvo-
je. Neméné dlleZitd je edukace pacienta
a rodiny ohledné samovySetifovani kize.
V pfipadé zmény klinického ndlezu nebo
vyraznych obav pacienta z rozvoje nado-
ru je indikovano chirurgické odstranéni
névu pomoci excize s primarni suturou
nebo sériové excize. Casto je diskutovan
vhodny vék pacienta v pripadé zadosti
o profylaktické odstranéni CMN. Obvykle
je nejvhodnéjsi dobou predskolni a §kolni
vék ditéte, a to jesté pred dosazenim pu-

MUDr. Veronika K¥izkova, MBA
e-mail: veronika.krizkova@bulovka.cz

berty. V tomto véku dité jiz velmi dobfe
spolupracuje a vétSinu vykond lze provést
pouze v mistnim znecitlivéni. V pfipadé
velkych a gigantickych CMN je obecné do-
porucovano véasné a uplné profylaktické
odstranéni névu vedouci ke sniZeni rizika
rozvoje melanomu, Kkteré je Casto, ale ob-
tizné proveditelné aZ nemozné. Zejména
v zahrani¢ni odborné literatute se doporu-
Cuje zacit s postupnou profylaktickou exci-
zi velkého CMN mezi 6.-9. mésicem véku
ditéte.® V CR je obvyklejsi pfistupovat
k témto excizim aZ po 2. roce véku ditéte
ivzhledem k rizikim spojenym s nutnosti
celkové anestezie. Pouzivaji se rtizné chi-
rurgické postupy, napt. sériové excize,
excize s pouzitim expandérii, excize a la-
lokovy posun, excize a transplantace kiize.
Pouziti dalSich metod (kyretdZ, derma-
braze, laser) je v soucasnosti kontroverzni,
nebot riziko rozvoje melanomu po vSech
téchto vykonech trva a jde tudiZz pouze
o kosmeticky efekt, pfi kterém dochdzi
pouze ke sniZeninezaddouci pigmentace. ®
Kyretaz i dermabrazi je tfeba navic pro-
vést co nejdiive, nejlépe do dvou tydnt
véku ditéte. Vykon i nasledné pfevazy déti
vyzaduji celkovou anestezii a vysledny kos-
meticky efekt nebyva casto velmi ptiznivy.
MiZe dochazet k posuntim pigmentu nebo
rozsahlému jizveni, které zhorsuje vcas-
nou detekci melanomu. I z téchto divoda
se v soucasnosti od téchto metod postupné
ustupuje. Také v pripadé uplného odstra-
néni velkého CMN plati, Ze pacient zlistava
celozivotné dispenzarizovan v pigmentové
ambulanci.

PORADNA PRO VROZENE
VADY KUZE

Poradna pro vrozené vady kize byla ote-
viena v Nemocnici na Bulovce na jate ro-
ku 2014 pro détské pacienty s vrozenymi
vadami kliZze, kde je v 1é¢bé zvaZovano
chirurgické odstranéni. Nejcastéji se zde
fesi pravé problematika vrozenych kon-
genitdlnich névil. Schazi se zde meziobo-
rovy tym (dermatolog, plasticky chirurg,

Univerzita Karlova v Praze, 2. Iékafska fakulta a Nemocnice Na Bulovce, Dermatovenerologicka klinika
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détsky chirurg, pediatr) a konzultuje se
zde optimalni 1écebna metoda odstranéni
pro daného pacienta. Pacient se dozvi,
jak nejlépe vadu fesit, na kdy naplanovat
operacni vykon a také jak vykon probihd.
Samotny zakrok je pak realizovan bud am-
bulantné, nebo za hospitalizace a pacient
je dale dispenzarizovan na prislusnych
pracovistich.

Kontakt: Poradna pro vrozené vady ku-
Ze, Pavilon 15, Klinika plastické chirur-
gie NNB, 4. patro. Ordinac¢ni hodiny jsou
kazdé prvni pondéli v mésici od 13,30 do
15,30 hodin, je vhodné se pfedem telefo-
nicky objednat (tel. 266 083 227).

Prohldseni: autorka v souvislosti s tématem prace
nema stret zajma.
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Infantilni hemangiomy
K¥izkova V., Peychl I, Remlova E., Hercogova, J.

SOUHRN

Infantilni hemangiomy jsou nejcastéjsi
benigni tumory mékkych tkani u déti.
Vznikaji proliferaci endotelidlnich bunék
a jsou typické svou charakteristickou dyna-
mikou rdstu. Objevuji se béhem prvnich
tydnd Zivota s ndslednou akcentaci riis-
tu priblizné do jednoho roku véku, poté
pres klidovou fazi jiz prechazeji do faze
regrese v trvani nékolika mésich az let,
se zanechanim rizné vyjadfeného rezi-
dua. Predominantni lokalizaci jsou hlava
a krk. Postihuji10-12 % kojenctia asiv 90 %
regreduji spontanné bez nutnosti inter-
vence. Indikaci k zahajeni terapie jsou
prevazné funkeéneé zavazné, zivot ohrozu-
jici a kosmeticky vyrazné hemangiomy,
které predstavuji asi 10-15 % pripadi.
V minulosti byly prvni volbou 1é¢by kor-
tikosteroidy, méné Casto interferon alfa,
v zavaznych pripadech cytostatika (vin-
kristin), imunosupresiva (lenalidomid)
¢i biologika (bevacizumab). Od roku 2008
nastal v 1é¢bé infantilnich hemangiomt
prilom v podobé pouziti neselektivniho
betablokatoru - propranololu, ktery je
bezpecnym a tcinnym lékem s vyraznou
potenciaci involuce infantilnich heman-
giom. Kontraindikace pouZziti vyplyvaji
zpovahy betablokitord jako takovych, jsou
to hlavné zavazné vady kardiovaskuldrni-
ho systému, astma a diabetes insipidus.

KLIiCOVA SLOVA

infantilni hemangiom e propranolol
® cévni tumory

SUMMARY

Kotlasova, Z., Krizkova, V., Peychl, I., Remlova, E.,
Hercogova, J. Infantile hemangiomas

Infantile hemangiomas are the most com-
mon benign tumors of soft tissue in early
childhood. They are created by prolifera-
tion of endothelial cells and they are cha-
racterized by their own growth dynamics.
They appear during the first few weeks of
life, followed by acceleration of growth un-
til approximately 1 year of age. Afterwards
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they continue on through resting phase
to phase of regression, which lasts seve-
ral months to years, leaving residues of
different size. Predominant localizations
are the head and neck.

Infantile hemangiomas affect 10-12% of
infants and in more or less 90% they dis-
appear spontaneously without the ne-
cessity of intervention. The indication
to therapy are mostly IH that influence
functions of different organ systems, life
threatening cases or cases of cosmetic im-
portance, depending on their localization.
These cases of infantile hemangiomas re-
present about 10-15% of all the IH cases. In
the past the first choice of treatment was
corticosteroids, less often INF alfa, in rare
cases cytostatics like vincristine, immu-
nosuppressive treatment (lenalidomide)
or biologic therapy (avastin).
Abreakthrough treatment of IH was disco-
vered in 2008, a non-selective beta blocker
- propranolol was found to be safe and ve-
1y effective in potency of involution of
IH. The contraindications are due to the
nature of beta blockers, so they are repre-
sented mostly by cardiovascular diseases,
asthma and diabetes insipidus

KEY WORDS

infantile hemangioma ® propranolol
® vascular tumors

Zakladem vhodné zvoleného postupu
a ispésné 1éCby je spravné zarazeni a roz-
déleni vaskularnich 1ézi v rdmci cévnich
anomalii.

Cévni anomalie délime do dvou skupin.
Prvni jsou cévni malformace, tzv. hamar-
tomy, které mohou byt kapilarni, venézni,
arteriovendzni, arterialni nebo lymfatic-
ké, jsou vrozené, plné rozvinuté jiz pri
narozeni, chybi endotelidlni proliferace
a nemaji tendenci ke spontanni regresi,
po celou dobu Zivota zlistavaji stejné ne-
bo rostou. Druhou skupinu tvoii cévni
tumory, kam fadime hemangiomy. Ty se
dale déli na kongenitalni hemangiomy,
plné vyzralé in utero, plné vyvinuté jiz pii
narozeni a tvorici aZ 40 % vSech hemangi-
om. Patii sem rychle regredujici heman-
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giomy (RICH - rapid involving congenital
hemangiomas) s involuci do 14 mésica,
a neregredujici (NRICH - non-involving
congenital hemangiomas), ovalné, s ha-
lo lemem, maji jen kosmeticky vyznam
a proporciondlné rostou s ditétem.
Samostatnou podskupinou jsou infantil-
ni hemangiomy charakterizované abnor-
malni proliferaci endotelidlnich bunék
a novotvorbou cév kapilarniho typu s po-
stupnym rustem s progresi postnatdlné.
Farmakoterapeuticky lze ovlivnit pouze
hemangiomy infantilni.

INFANTILNi HEMANGIOMY

Infantilni hemangiomy (IH) jsou nejcastéj-
§ibenigni nddory u déti, postihujiasil-2 %
novorozenct a asi 10-12 % kojencti. Jsou
trikrat castéjsi u divek, incidence je také
vy$$i u nedonosSenych déti a déti s nizkou
porodni hmotnosti pod 1000 g, kde dosa-
huje incidence az 25 %. Mezi dal$i rizikové
faktory patii opakované téhotenstvi, vyssi
vék matKky, invitro fertilizace, preeklampsie
a placentarni anomalie. VétSina téchto
okolnosti je v§ak spojena pravé s nizkou
porodni hmotnosti a prematuritou. Proto
se anamnesticky dotazujeme na prabéh
gravidity a perinatalniho obdobi.

DIAGNOSTIKA

VétSinu IH je mozno diagnostikovat na
zakladé klinického obrazu a anamnézy
dynamiky rdstu. V ramci diferencialni
diagnostiky superficialnich hemangio-
ma pfipadaji do ivahy tufted angiomy ¢i
Kaposiho hemangioendoteliomy, heman-
giopercytomy ¢i angiosarkomy. Od subku-
tannich forem je tfeba odliSit dermoidni
cysty, gliomy, neurofibromy, pilomatrixo-
my, lipomy, sarkomy - v téchto piipadech
pomize vySetfeni pomoci zobrazovacich
metod. U multifokalnich IH pak nutno
vyloucit multifokdlni lymfangioendote-
liomatézy, histiocytézy aj.

PATOGENEZE

Patogeneze IH neni podrobné zndma. IH
je podminén vznikem vyvojovych defekti
mezi 8.-10. tydnem gestace s naslednou
dysregulaci vaskulogeneze. Je tvofen pro-



liferujicimi endoteliemi se vznikem pa-
tologickych cév kapildrniho typu. Blizsi
pochody jsou prozatim stale pfedmétem
vyzkumu, svoji roli patrné sehrava prena-
talni hypoxicky stres s naslednou indukci
exprese angiogennich faktorQ.

VYVOJ INFANTILNfCH
HEMANGIOMU

Pfirozeny vyvoj infantilnich hemangiomt
ma tfi faze: 1. faze proliferace, 2. faze stag-
nace, 3. faze regrese (involuce).

Ad 1. faze proliferace - pfi narozeni jiz
mohou byt pfitomny tzv. prekurzorové
1éze v podobé erytému ¢i ekchymoz, které
vSak v dané dobé nelze odlisit od jinych
vaskularnich 1ézi a jako prekurzory IH
byvaji oznafeny az retrospektivné. Tyto
byvaji pritomny asi u 30-50 % novoro-
zencl s naslednym rozvojem a ristem
hemangiomu. Od prekurzorovych 1ézi
odliSujeme kapilarni malformace, jako
jsou naevus flammeus, dale naevus ane-
micus, naevus hypochromicus ¢i 1léze po
traumatu. Ostatni IH bez prekurzorovych
1ézi se objevuji do 3. tydne zivota, nikoli
ale po 12. tydnu, a prochazeji prolifera¢ni
fazi s maximem ristu do 9.-12. mésice
véku ditéte.

Nejrychlejsi riist je patrny béhem prvnich
tfi mésici Zivota, rychlost postupné klesa
mezi 4.-6. mésicem Zivota. AZ 80 % IH
dosahuje své definitivni velikosti koncem
4. mésice véku, pomaleji rostou smisené
a hluboké hemangiomy, vyjimecné miaze
faze proliferace trvat az do 3. roku Zivo-
ta, obzvlasté pak u segmentalnich nebo
hlubokych hemangiom{ napf. v oblasti
glandula parotis.

Ad 2. faze stagnace - trva nékolik mési-
cl a dle prechdzi v nepomérné delsi fazi
involuce.

Ad 3, faze involuce - azZ 90 % IH spontanné
involuje mezi 2.-6. rokem. Nékteré hlu-
boké nebo smiSené hemangiomy involuji
pomaleji a del$i dobu, a to az do 8. nebo
9. roku véku.

Superficidlni IH se asi ve 30 % hoji ad inte-
grum, bez vzniku rezidui.

U hlubsich forem casto pfetrvavaji neak-
tivni zbytky hemangiomu v podobé jizvy
nebo dyskolorace, teleangiektazii ¢i fibroz-
né ztukovatélé kiize.

Segmentdlni hemangiomy zanechavaji
reziduum témeér vzdy - u neléenych az
v70 %.

mangiomy segmentalni, které casto byvaji
spojeny také s viscerdlnimi hemangiomy
a s jinymi komplikacemi. Riziko kompli-
kaci roste s velikosti IH, kde plati ptima
ameéra - ¢im vétsi IH, tim vétsi riziko kom-
plikaci, jako jsou napf. ulcerace aj.
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Projevy involuce se lisi podle typu IH. U su-
perficidlnich hemangiomu se involuce
projevi zménou barvy z jasné Cervené na
matné Cervenou, lividni ¢i Sedou s central-
né znatelnymi vybledy, sedobélavymi ost-
rivky, které nasledné splyvaji. Pokud he-
mangiom regreduje uplné, pfemeéni se ve
zcela normalni kzi. Involuce hlubokych
1ézi se projevi zmenSenim a zméknutim.
Priibéh involuce nelze pfesné odhadnout,
uvadi se, Ze asi 10 % IH zmizi do dvou let
véku, 30 % do 3. roku véku ditéte, 50 % do
5. roku, 70 % do 7. roku a vice nez 90 % do
9-10 let véku ditéte.

IH neni svou biologickou povahou nebez-
pecny, nicméné pii nepfiznivé visceralni
lokalizaci miize znamenat zavazné a zivot
ohrozujici komplikace, jako jsou méstnavé
srde¢ni selhani, krvaceni do gastrointesti-
nalniho traktu nebo dychacich cest, kon-
sumpcni koagulopatie ¢i obstrukéni hyd-
rocefalus, a to podle konkrétni lokalizace
visceralniho hemangiomu. Pfi nedostatec-
ném feSeni mohou byt tyto komplikace az
V77 % smrtelné.

KLASIFIKACE

Klasifikaci cévnich anomalii se zabyva
Mezinarodni spolecnost pro studium
cévnich anomalii (International Society
for the Study of Vascular Anomalies -
ISSVA).

Déleni infantilnich hemangiomii

A. Podle hloubky uloZeni postiZenych
cév, tzn. je-li postiZen jen povrch a/ne-
bo hlubsi vrstvy, se déli na superficialni
(povrchové), subkutanni (hluboké, kryté
zdravou kiizi) a smisené.

» Superficialni IH predstavuji aZz 60 %
vSech IH, byvaji jasné cervené, pii doteku
teplejsi neZ okolni kiiZe, riznych tvarl
a velikosti (nékdy aZ rozsahlé segmentalni
formy), rostou pomérné rychle a asiv80 %
je jejich rust dovrSen v 5. mésici véku di-
téte.

 Subkutanni IH tvoii asi 15 % IH, jsou
to palpacné hmatné struktury, vétSinou
noduly, kiZze nad nimi je nezménéna nebo
s lividnim nddechem.

B. Podle distribuce délime IH na lokali-
zované (70 %), multifokalni (15 %) a seg-
mentalni (15 %).

C. Podle lokalizace je nejvice IH na hlavé
a krku (asi 60 %). Segmentalni IH na obli-
Ceji se rozdéluji podle postiZzené Casti na
frontotemporalni, maxilarni, mandibu-
larni a frontonazalni.

Hemangiomy v nékterych oblastech mo-
hou byt spojeny také s postizenim hlubsich
struktur a mohou byt soucasti zdvaznych
syndroma:

* PHACE syndrom - vyskytuje se u20-31%
déti s rozsdhlymi nebo segmentalnimi
hemagiomy obliceje a je charakterizovan
sdruZzenim s intrakranialnimi, o¢nimi
a kardiovaskularnimi cévnimi anomalie-
mi, udivek je 9krat ¢astéjsi neZ u chlapcti.
* PELVIS/SACRAL/LUMBAL syndrom -
syndrom asociovany s rozsahlym c¢i seg-
mentalnim IH v lumbosakralni oblasti
a zahrnuje pritomnost infantilniho he-
mangiomu na perineu a soucasné konge-
nitadlni malformace genitalu, konec¢niku,
vylucovaciho traktu a patete.

HEMANGIOMATOZA

Hemangiomatéza je stav definovany pfi-
tomnosti vétsiho poctu IH diseminovanych
po téle, konkrétnéji nad deset (pfi poctu
nad pét se jedna o mnohocetné heman-
giomy). Vyvoj byva pfiznivy, kompletni
regrese nastava do tii let véku. Tento stav se
v§ak miiZe sdruzovat také s visceralnim po-
stizenim, nejcastéji byvaji postiZzena jatra.
Pfi nalezu péti a vice segmentalnich IH
na kiizi je nezbytné provést zobrazovaci
vySetfeni k vylouceni visceralniho postize-
ni. Pfirozsdhlém postiZeni obliceje byvaji
Casto také visceralni hemangiomy v oblasti
dychacich cest.

Nékdy mohou na pritomnost hemangio-
matézy upozornit i klinické ptiznaky, jako
jsou stridor, kasel, ztrata hlasu, krvaceni
do gastrointestinalniho traktu, srdec¢ni
selhdni, dechové obtizZe ¢i hypotyredza
u multifokalnich nebo rozsdhlych hepa-
talnich hemangiom.

HISTORICKA LECBA - PREHLED

Pfed nastupem éry propranololu se infan-
tilni hemangiomy 1éc¢ily vice zatézujici
a ne vzdy ucinnou terapii.

« Kortikoidy (KS) - systémové podani, prv-
ni 1ék volby pfed nastupem propranololu
u rychle rostoucich nebo komplikace zpti-
sobujicich hemangiom. Zhruba jedna tfe-
tina pacient@ na 1é¢bu neodpovidala. Lécba
se zahajovala ve fazi proliferace v davce
2-5mg/kg/den v trvani dalsich nékolika mé-
sicl s postupnym a pomalym sniZovanim
davky (pfi rychlém vysazeni bylo vyrazné
riziko obnoveni riistu IH). Postupna regre-
se zacala asi po dvou tydnech 1é¢by, celko-
va doba 1é¢by pak byla fadové 3-5 mésici.
Komplikacemi této dlouhodobé 1é¢by KS
byl nepfirozeny nartist hmotnosti, hyper-
tenze nebo gastrointestinalni komplikace.
Vzhledem k imunomodulaci po dobu uzi-
vani a minimalné jeden mésic po vysazeni
byl nutny individualni plan vakcinace déti.
Dalsi moznosti je podani intralezionalni ¢i
lokalni.
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» Interferon alfa - potencidlni inhi-
bitor angiogeneze, ma antitumorézni
efekt a pouzival se pii selhani KS v davce
1-3 MIU/m? télesného povrchu, denné, sub-
kutdnné. Vedlej§imi projevy byly horecka,
slabost, malatnost, anémie, neutropenie,
hepatopatie, mezi zavazné komplikace pa-
tfily neurologické projevy, které se vyskytly
ka diplegie. Proto byla tato 1é¢ba indikova-
na pouze u zivot ohrozujicich stavli, napi.
pfti lokalizaci v ORL oblasti.

 Cytostatika (napf. vinkristin) - poda-
vané ve vzacnych piipadech, pfevazné
u rozsahlych na kortikoidy rezistentnich
hemangiomu nebo u viscerdlnich heman-
giomd, napf. pfi hemangiomatéze jater.
« Imunosupresiva - derivat thalidomidu
lenalidomid - inhibuje sekreci prozanét-
livych cytokinli, pouzival se jen u Zivot
ohroZujicich stavili, pozdéji byl pouzivan
sirolimus.

* Biologika - bevacizumab (Avastin) - mo-
noklonadlni humanizovana Ab, vaZe se na
VEGF (vascular endothelial growth factor),
ktery je pfitomen v intimé cév, ¢imz za-
branuje rastu cév, které dodavaji tumoru
ziviny a kyslik.

SOUCASNA LECBA

Pfelom v terapii nastal v r. 2008, kdy
Cristine Labreze publikovala v NEJM prvni
zpravu o Uspé$né 1é¢bé IH pomoci neselek-
tivniho betablokatoru propranololu. Diive
se tento 1ék Siroce pouzival v kardiologii
pii 1é¢bé kardiomyopatie, dale v terapii
hypertyroidismu ¢i migrény. Davky se po-
hybovaly v rozmezi 6-8 mg/den.

Prvni pouziti v 1é¢bé IH bylo ndhodné.
Ctyfmési¢ni kojenec byl 1é¢en vysokymi
davkami KS pro nazalni IH s naslednym
rozvojem hypertrofické kardiomyopatie
a z tohoto kardiologického dfivodu byl
nasazen propranolol. V dal§im prabéhu
nastala viditelna rychla regrese IH.

PODSTATA UCINKU
PROPRANOLOLU

Podstata ucinku spociva 1. v rychlé vazo-
konstrikci s naslednym rychlym probled-
nutim; 2. ve sniZeni exprese VEGF (vascu-
lar endothelial growth factor) a bEGF (basic
fibroblast growth factor), které podporuji
novotvorbu kapilar, coz je pokladano za
krok nejpodstatné;jsi; 3. v podpofe apo-
ptézy cévnich bunék drobnych kapildr.
Vysledkem je pfestavba hemangiomu ve
vazivové reziduum, které je oproti fyziolo-
gickému pribéhu mensi a méné vyrazné.
Jiné betablokatory (napf. acebutolol, ate-
nolol a nadolol) taktéz prokazaly ve stu-
diich efektivitu, nicméné nepfinesly zad-
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ny benefit ¢i lepsi ucinek oproti 1é¢bé pro-
pranololem.

V soucasnosti je 1lékem prvni volby IH
oralni propranolol, je téz jedinym lékem
schvalenym pro tuto indikaci.

V roce 2014 udélila EMA (European
Medicines Agency) propranololu PUMA
certifikaci (paediatric-use marketing
authorisation), specifikujici danou indika-
cik1écbé a danou formu léku vhodnou pro
pediatrickou populaci. Propranolol je k dis-
pozici jak ve formé speciality, tak je mozno
latku vyrobit jako magistraliter pripravek,
cozZ je ale v dobé existence schvaleného
origindlniho 1éku povazovano za off-label
pouziti. Navic pfi podani magistraliter
pripravki dochazi podle studii k vétsi chy-
bovosti nez pfi podani originilniho 1éku.

INDIKACE K TERAPII

Zakladni snahou je rozdélit IH na nizce,
stfedné a vysoce rizikové, které vyzaduji
1é¢bu. Nicméné ne vSechny hemangiomy
stejné velikosti a lokalizace se chovajia vy-
vijeji stejné, navic psychicky dopad na dité
irodinu se také velmi rlizni, proto je nut-
né kazdy pripad posuzovat individualné
s pfihlédnutim ke vSem okolnostem. Podle
poslednich studii trpi ztratou sebevédomi
nejvice déti ve véku 3-7 let.

e Hemangiomy v lokalizacich, které zne-
moznuji zakladni zivotni funkce a ohrozuji
Zivot ditéte, jako jsou IH dychacich cest
(obzvlasté pri bilateralnim postizeni tva-
i byvaji sdruZeny s postihem dychacich
cest), dale IH hltanu, hrtanu, kardiovas-
kularniho systému, jater, GIT, 1éze v lubo-
sakralni oblasti.

e Hemangiomy s nachylnosti k traumatu,
ulceraci, krvaceni, k zanétu se sekundarni
infekci - hlavneé dolni ret, krk, anogenital-
ni (plenkova) oblast, povSechné flexury.
Ulcerace je nejcastéjsi komplikaci, na po-
vrchu IH vznikne aZz u 10 % vSech IH a az
25 % z nich vyzaduje 1é¢bu. Predispozici
k ulcerovani maji velké IH, segmentalni
IH, Sedé zbarvena centra superficidlnich
hemangiom a lokality s vét$im uplatné-
nim tfeni a vlhkosti (flexury, intertriga).
e Hemangiomy, které by zanechaly za-
vazna rezidua a funkcéni omezeni - rty,
nos (obstrukce DC), us$ni boltce, o¢ni vicka
a nosni kfidla, choany (s rizikem vzniku
amblyopie, astigmatismu, strabismu az
ztraty vizu) - azZ kazdy druhy zanechava
vyrazna rezidua, krk (poruchy hybnosti
az tortikolis), mlécna Zlaza - ovlivnéni
dalsiho fyziologického vyvoje.

e Hemangiomy s AV zkraty, které mo-
hou zplisobit srde¢ni selhani, napt. vel-
ké hemangiomy jater, hemangiomy pfi
Kasabach-Merittové syndromu a dalsich
ptidruZzenych syndromech.

e Hemangiomy v ramci diftzni neonatalni
hemangiomatézy, rozsdhlé ¢i segmentalni
hemangiomy, rychle rostouci hemangio-
my, hemangiomy zplisobujici bolest.

KONTRAINDIKACE TERAPIE
PROPRANOLOLEM

Absolutni:

 kardiovaskularni - kardiogenni $ok,
sinusova bradykardie, AV blok II-1II, hypo-
tenze, srdecni selhani nebo vrozené vady
srdce a arytmie;

« pulmonalni - asthma bronchiale ¢i ri-
ziko v rodinné anamnéze (RA), reaktivni
nemoci dychacich cest

« neurologické - onemocnéni CNS;

» novorozenci do dvou tydnt véku, nezrali
novorozenci pfed dovrSenim gesta¢niho
véku 40. tydnd.

Relativni:

* hypersenzitivita na propranolol v RA;

« endokrinologické - diabetes insipidus;

* nefrologické - porusend funkce ledvin,
chronicka rendlni insuficience, nefropa-
tie aj.

VYSETI?EN[ PRED ZAHAJENIM
LECBY

« Kardiologické vysetfeni - TK, Tf (klidové
hodnoty), EKG (k vylouceni skryté brady-
kardie), podle rozsahu nalezu echokardio-
grafické (ECHO) vysetfeni srdce - u déti
s mnohocetnymi a objemnymi nadory pro
moznost obéhového selhani nebo obéhové
nedostatec¢nosti providime ECHO vzdy,
u téchto déti by mél byt proveden také
screening glandula thyroidea k vylouceni
hypotyreézy.

« Podle lokalizace eventualné o¢ni, neuro-
logické nebo ORL vySetfeni.

» U smiSenych a subkutdnnich IH dopl-
nujeme ultrasonografické (UZ) vySetfeni
léze, pfi lokalizaci v oblasti hlavy a krku
UZ mozku pres neuzavienou velkou fon-
tanelu (cca do 18. mésice véku), podle
rozsahu pak magneticka rezonance (MR)
1éze a mozku véetné angiografie (MRA),
a to hlavné pfi postizeni orbit, oblasti
glandula parotis, v subglotické a paratra-
chealni oblasti.

« Segmentalni hemangiomy obliceje a kr-
ku obzvlasté s postiZzenim stfedocaro-
vych struktur (Celo, vlasatd ¢ast) mohou
byt asociovany s cerebrovaskularnimi
nebo kardiovaskularnimi anomaliemi,
proto se vzdy provadi MRA mozku (bez
ohledu na moznost PHACE sy) a ECHO
srdce.

*U hemangiomatézy (nad deset koznich
1éz{) vZdy UZ bficha se zaméfenim na jatra,
zakladni hematologické a biochemické vy-
Setfeni - KO + diff., JT, glykémie, u objem-



nych a mnohocetnych 1ézi nutno vyloucit
hypotyrebzu - TSH, fT4, antiTPO, antiTG.

LECBA PROPRANOLOLEM
Nejvhodnéjsim obdobim k zahajeni 1écby
je faze proliferace, kdy dojde k ovlivnéni
hlavniho faktoru rozvoje hemangiomu,
a to blokddou VEGF a jinych plsobkd,
které podporuji novotvorbu kapilar, s na-
slednym navozenim involuce. Idedlni vék
kzahajenilécby je do 5. mésice véku, pri-
meérny vék zahajeni terapie vétSinou vsak
spadd mezi 6.-7. mésic zivota.

V pozdéjsi fazi je jiz terapeuticky efekt hor-
$1 a miiZe se uplatnit spiSe jen u hlubokych
a smiSenych hemangiomi, kde nastava
faze stagnace pozdéji.

Nasazeni propranololu v druhé poloviné
prvniho roku Zivota kojence je schopno
navodit spiSe jen vazokonstrikci, ale ne-
spusti proces involuce.

Lécba se zahajuje s minimalnimi davkami
cca 0,5-1 mg/kg/den s postupnou titraci
davky za hospitalizace béhem nékolika
dnt azZ do cilové optimalni denni davky
2-3 mg/kg/den s nejéastéj§im pouzitim
2 mg/kg/den, a to rozdélené ve 2-3 den-
nich davkach. Podle poslednich studii
vykazuje lep$i denni distribuci uzivani
2krat denné s minimalnim odstupem
6-9 hodin mezi jednotlivymi davkami.
U méné zavaznych ptipadl je mozZno 1lécbu
zahajitambulantné obdobné s postupnym,
ale pomalej$im zvySovanim davky vzdy
o1mg/kg/den tydné.

Toxicka davka propranololu neni zndma.
Déti s hypertrofickou kardiomyopatii byly
léceny davkou 5 mg/kg/den s jen nizkym
vyskytem komplikaci.

Na pocatku 1écby vétSinou pozorujeme
mirné asymptomatické snizeni krevni-
ho tlaku a tepové frekvence, které vétsi-
nou trva do tfi dni a dale jiz neni patrné.
Nutna je tedy monitorace tepové frekvence
a krevniho tlaku béhem prvnich tfi hodin
po podani v hodinovych intervalech a dale
pak pii kazdém dalSim navysSeni davky.
V ptipadé bradykardie nebo hypotenze dav-
ku nenavysSujeme, je-li nutno, snizime ji
a potfebné navyseni davky k cilovym hod-
notam odloZime az do ipravy sledovanych
parametri.

hypoglykémie a hypoglykemické kiece.
Tyto jsou vSak doménou spiSe nedono-
Senych kojenctl a jsou extrémné vzacné.
Preventivné volime podavani 1éku s jid-
lem, pfi gastrointestinalnich potizich,
jako jsou zvraceni, prijem ¢i jiné poru-
chy vstfebavani potravy, je vhodné terapii
prerusit.

Doporuceno je podani pfimo do tst ditéte
nebo rozfedéni v malém mnozstvi koje-
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neckého mléka ¢i dZzusu (v 5 ml tekutiny
pro déti pod 5 kg a v 15 ml pro déti nad
5Kkg). Je mozno davku podat do celé lahve
s mlékem, i kdyz to neni prilis doporuco-
vano. Poziti je pak nutné v nasledujicich
dvou hodinach.

Pokud se do ¢tyf tydnid nedostavi efekt,
pak 1ze davku zvySovat v tydennich in-
tervalech o 0,5 mg/kg/den aZ do davky
3-4 mg/kg/den. Délka 1é¢by zavisi na kli-
nickém efektu, podle obecnych doporuceni
by méla pokryt celou dobu prolifera¢ni faze
(vétsinou tedy do jednoho roku véku dité-
te), nutné je vsak pfeklenout minimalné
6. mésic véku ditéte. Obvyklé mnoZstvi
relapsti po palro¢ni terapii se pohybuje
mezi 17-20 %, zatimco po 12mési¢ni terapii
je to kolem 5 %.

Odpovéd na 1é¢bu je velmi dobré, k regresi
dochazi v 98 %. Nejlepsi odpovéd s mini-
malnim reziduem je u superficidlniho IH,
relativné hors$i s vy$§im rizikem nového
ristu po vysazeni se pozoruje u hlubokych
hemagiom v oblasti parotidy (aZ u 82 %
recidiva).

V 1é¢bé PHACE syndromu s postiZzenim
intrakranialnich cév a s koarktaci aorty je
podani propranololu ponékud kontroverz-
ni pro riziko vzniku cerebralni ischémie
a hypotenze.

Vhodné je doplnéni angiografie mag-
netické rezonance (MRA). V pfipadech,
kdy dité nelze sledovat ¢i provést MRA,
je doporuceno zahajit terapii s nizkymi
davkami propranololu s velmi pomalym
navySovanim davky.

Lécbu je nezbytné prerusit pii respirac-
nich infektech, obzvlasté je-li nutno po-
uzit bronchodilata¢ni farmaka, dale pak
pfi gastrointestindlnich obtiZich, jako
jsou zvraceni a prijmy, stejné tak pti ne-
moci se sniZzenym pfijmem potravy z di-
vodu vyssiho rizika vzniku hypoglykémie.
Terapie se ukonc¢uje postupnym snizovanim
davek v priibéhu asi 2-4 tydnt az do 1 mg/
kg/den, poté se 1écba ukonci. Jiné studie na
postupné vysazovani nekladou diraz.
Nasledna vysetfeni k detekci pfipadného
relapsu jsou vhodnd s odstupem tfi a Sesti
meésich po 1é¢bé.

Intervaly vySetfeni u déti s malymi he-
mangiomy nevyznamnych velikosti, ale
zasadnich v lokalizaci, obnasi castéjsi
kontroly, orientacné plati, Ze intervaly
vySetfeni v tydnech se rovnaji véku ditéte
v meésicich. Vhodna je fotodokumentace.

VEDLEJSI PROJEVY LECBY
PROPRANOLOLEM

Jedna se o vysoce lipofilni latku, kterd mu-
Ze prostupovat pres hematoencefalickou
bariéru a mize tak ovlivnit neurologické
a kognitivni schopnosti (porucha paméti,

psychomotorické dysfunkce), které vsak
prozatim v béZicich studiich nebyly proka-
zany. Nejcastéjsim nezadoucim uc¢inkem
jsou poruchy spanku, somnolence ¢i podraz-
dénost, a to az u 25 % déti. Ostatni vedlejsi
projevy jsou velmi vzacné; patfi sem projevy
kardiovaskularni, jako jsou akrocyandza,
bradykardie, hypotenze, dale bronchidl-
ni - bronchospazmus a vzestup rezistence
stfedné velkych dychacich cest, metabolické
- hypoglykémie (hlavné u nedonosenych
déti, pfedchazime ji podavanim s jidlem),
rendlni - pokles glomerularni filtrace, hy-
perkalémie, hypotermie, prijmy/zacpa,
nauzea a gastroezofagelani reflux.

LOKALNI APLIKACE

Betablokatory lze také podavat lokalné
ve formé gelli nebo masti, tato 1é¢ba ma
vSak pomérné maly klinicky efekt, ktery
prozatim nebyl prokazan zadnou rando-
mizovanou studii. Lokalni terapie je in-
dikovana pouze u malych superficidlnich
hemangiomd. Po lokalnim podani dochazi
k resorpci neznamého mnozstvi aplikova-
né davky s rizikem vzniku bradykardie,
a proto je po dobu 1é¢by nutny pravidelny
monitoring. Tato nezadouci resorpce na-
stava vyraznéji vice v koznich zahybech,
jako jsou krk, hyzdé, interglutedlni oblast
aj., kde dochazi az k okluzivnimu efektu
s potenciaci vstfebavani latky do obéhu.
Pfi mistnim podani je navic vynechana
dilezita metabolizace propranololu v jat-
rech. Lokalni 1écba trva vyrazné déle, nez
je tomu u systémového podani. Nékdy se
k lokalni aplikaci pfistupuje také po pro-
béhlé systémové 1écbé jako pokracovani
minimalizace rezidui.

Nové byla publikovana studie s pouzitim
selektivniho beta,-blokitoru atenololu
s dobrym efektem, prozatim vSak jen
u malé skupiny déti. Pfedmétem klinic-
kych studii je topicky hydrogel s 0,5% ti-
molol maledtem, prozatim s velmi dobrym
bezpecnostnim profilem.

Dale se lokalné mohou uplatnit také topic-
ké kortikosteroidy, 5% imiquimod a PDGF
(platelet derived growth factor), ktery se
s ispéchem pouziva u ulcerovanych IH,
muZe byt vak spojen s vy$$im rizikem
vzniku malignich nadord.

OSTATNI TERAPEUTICKE
MOZNOSTI

« Chirurgicka 1é¢ba - feSeni rezidualnich
1ézi po celkové terapii a jako metoda prv-
ni volby u pendulujicich IH, rozsdhlych
ulceraci ¢i krvacejicich IH, pfi vyrazné
bolestivosti ¢i Gtlaku struktur v obliceji.
Pokud je chirurgické odstranéni indikova-
no, mélo by byt provedeno pied 4. rokem
véku ditéte.
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« Kryoterapie - je vhodna pouze pro malé
povrchové hemangiomy.

« Laserova terapie pomoci vysokovykon-
nych lasertl je indikovana ve tfech pfi-
padech:

-1é¢ba proliferativni faze rlstu, ale nikoli
jako metoda prvni volby - laserova terapie,
ktera pfedchazi systémové 1é¢bé proprano-
lolem, vyznamné sniZuje $anci na tplné
vyléceni hemangiomu, jelikoZ zjizvené
cévy neumozni dostatecné piisobeni pro-
pranololu a vznikaji vyrazna rezidua ve
formé jizev;

-1é¢ba ulcerovanych hemangiomi;

- 1écba teleangiektazii a dalSich rezidudl-
nich 1ézi s casovym odstupem po 1écbé
k ponechani prostoru pro trvajici spon-
tanni involuci.

Prvni randomizovana, kontrolovana Kkli-
nicka studie, kterad srovnavala pouze ob-
servaci superficidlnich hemangiomi vs.
¢asnou lécbu barvivovym laserem vinové
délky 585 nm, prokazala signifikantné
vys$§i icinnost osetfeni vysokovykonnym
laserem, ale za cenu nezadoucich reakci.
IH 1ze ¢inné 1é¢it pulznimi barvivovymi
lasery s kratkou délkou pulzu (1,5-3 ms)
i s dlouhou délkou pulzu (10 ms). Uziti
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mozné oSetfit 755 nm, prip. 1064 nm. Podle
posledni publikace Hartmanna a kol. je
vhodné laserové oSetfeni pouzitim kom-
binace dvou typu laseri - NdYag a PDL.
Tuto kombinovanou 1é¢bu Nd/YAG a PDL
lasery doporucuji pro jakykoli IH v jakém-
koli véku.

Velmi duleZité je spravné nastaveni para-
metrd laserového pristroje. U modernéj-
§ich pristrojti 1ze kalibraci volit rtiznou $ifi
stopy plsobiciho paprsku, riznou davku
energie pro vybranou stopu a mnohdy
i délku doby plisobeni paprsku na oSetfo-
vanou lokalitu. Pro minimalizaci posko-
zeni povrchu kiiZe je vhodné pouZiti ne-
ablativnich vysokovykonnych laserovych
technologii s moznosti nastaveni chlazeni
povrchu pred a po vystfelu paprsku v opti-
malnim nastaveni délky doby trvania dav-
ky chlazeni (DCD). Samotnou kalibraci je
vhodné prizplsobit i okamzitému stavu
oSetfované kize.

Terapeutickénastavenije pfisnéindividudl-
ni a variabilni. AvSak pfi dodrZeni zasad
v ramci obecnych doporuceni je mozné
se priklonit k pfikladim nize uvedenych
parametril, vzdy s velkou opatrnosti a po
predem provedeném testu (Tab.).

Tab. Nastaveni parametrti laserového pfistroje

Vinova délka (nm) Délka pulsu (ms) Energie (J) Sitka stopy (mm)
595 1,5-10 8-13 7-10

755 4 50-64 8

1064 10-20 90-130 5-7

kratsi délky pulzu je doprovazeno vice
nezadoucimi vedlej$imi acéinky (erytém,
edém, purpura). Vzhledem k $ifce krev-
nich cév se doporucuje pouzivat lasery o vl-
nové délce 585-595 nm s dlouhou délkou
pulzu. OSetfeni IH cévnimi lasery 1ze navic
i kombinovat s topickou aplikaci timo-
lol maledtu. U¢innost této kombinované
terapie nezavisi na dobé, kdy byla 1é¢ba
zapocata.

U povrchovych 1ézi pouzivame pulzni barvi-
vovy laser (PDL - pulsed dye laser 595 nm),
u hloubéji ulozenych alexandritovy laser
(755 nm) a u nejhloubsich IH Nd:YAG la-
ser (1064 nm). U intersticiadlné uloZenych
hemangiomi je potfebna laserova inter-
sticidlni hypertermie, obvykle pomoci dio-
dového laseru (1470 nebo 980 nm). Volba
vinové délky laseru plyne i ze zbarveni po-
vrchu hemangiomu, kdy vice namodralé
1éze 1ze 1épe oSetfit (zesvétlit) lasery s vétsi
vinovou délkou (755 nm, pfip. 1064 nm),
vyjimecné se mize objevit i tvz. ,,PDL re-
zistence* u hemangiomu Cervenych, ty je
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U vlnové délky 595 nm s DCD (20-30 ms) pii
§ifi stopy 7 mm je vhodné volit spiSe kratsi
pulsy 1,5 ms s davkou 8-12] k rychlejsimu
dosazeni uspokojivého vysledku. To ale
predpokladd intenzivnéjsi péci o pacienta
pred i po zakroku. Pfi pouZziti vétsi stopy
(10 mm) je lepsi volit del$i pulsy k Setrnéjsi-
mu oSetfeni. V pfipadé oSetfeni piistrojem
s vinovou délkou 755 nm kombinovaného
s moznosti elektronicky nastavitelného
chlazeni kryogenem lze pouzit 8mm sto-
pu. Energie se pfitom voli velmi opatrné
priblizné od 50-64 J, pti délce pulsu 4 ms,
s vy$§imi davkami chlazeni kolem 70 ms.
Pii pouZiti laseru s vinovou délkou 1064 nm
se doporucuje velikost stopy 5 mm nebo
7 mm, energie v rozsahu 90-130 J/cm?,
s délkou pulsu 10-20 ms.

Prvni oSetfeni laserem je vhodné provadét
od 7. tydne véku. K prevenci komplikaci
laserového oSetfeni je vhodné aplikovat
1é¢bu u ditéte, které je afebrilni, bez zna-
mek infektu. V souvislosti s ockovanim
se doporucuje odstup minimalné 14 dni

pfed a minimalné 14 dni po ném, u zivych
vakcin se oSetfeni laserem provadi az 21 dni
po ockovani.

Pokud dojde po laserovém oSetfeni ke
vzniku ulcerace, je vhodné topické anti-
biotikum v krému nebo masti. V piipadé
zvySené teploty lze zvazit i podani systé-
mového antibiotika.

V Nemocnici Na Bulovce se vénu-
jeme 1é¢bé IH od bfezna 2017. Na
Dermatovenerologické klinice a na dét-
ském oddéleni jsou specializované ambu-
lace pro détské hemangiomy, na détském
oddéleni jsou déti hospitalizovany. Béhem
Sesti mésicll bylo na pediatrickém oddé-
leni vySetfeno 20 pacientdl, u deviti byla
zahdajena 1é¢ba propranololem. U ostat-
nich déti se 1é¢ba nezahajila, nebot ne-
byla jednoznacnd indikace nebo proto, ze
rodice 1é¢bu odmitli. Prvni 1é¢eny pacient
jelécen pét mésicli, ostatni déti kratsi do-
bu. Prvni dvé déti dorazily pozd€, ve véku
18 a 21 mésich. Pfesto u nich pozorujeme
urcity lécebny efekt, i kdyZz malo vyrazny.
Otazka je, zda bude efekt trvaly. U vétsi-
ny ostatnich déti se s 1é¢bou zacalo pred
6. mésicem véku a efekt je u nich vyrazny.

ZAVER

Objev tcinku propranololu na IH umoznil
ucéinnou a bezpecnou 1é¢bu tohoto onemoc-
néni. Zakladem je spravna klasifikace cév-
ni 1éze v ramci cévnich anomalii a rozliSeni
téch infantilnich hemangiom, které jsou
svou lokalizaci, rozsahem ¢i nasedajicimi
komplikacemi zavazné a vyzaduji systé-
movou terapii.

V pribéhu 1é¢by propranololem jsou nutné
pravidelné kontroly s piipadnou tipravou da-
vek, je tfeba spravneé stanovit celkovou dobu
terapie. Z uvedenych diivodt by méla 1é¢ba
probihat na specializovanych pracovistich
s moznosti interdisciplinarni spoluprace
(détsky dermatolog, détsky onkolog, kar-
diolog, radiolog, pediatr, plasticky chirurg)
a technickym vybavenim (cévni lasery).

Prohlaseni: autori v souvislosti s tématem prace ne-
maji stret zajma.
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Parazitarni nemoci
I

SOUHRN

Kozni choroby parazitarni (epizoonézy)
jsou skupinou onemocnéni, u kterych jsou
kozni zmény vyvolany parazity vegetujici-
mi na kiiZi nebo v jejim okoli. V détském
véku se tato onemocnéni vyskytuji velmi
casto. Podléhaji povinnému epidemio-
logickému hlaSeni. Nebezpeci spociva
v poruSeni kozniho krytu a otevieni cesty
dalsi infekci, zejména virézam, napf. ri-
ketsiézam, ale i béZné pyogenni infekci.
Dilezité jsou hygienické poméry, nedo-
state¢nd péce o télo a maly Zivotni prostor
maji na parazity pfiznivy vliv. Nezbytna
je interdisciplinarni spoluprace dermato-
loga, infektologa a pediatra.

KLiCOVA sLOVA

scabies ® celkova lécba ivermektinem
e pediculosis ® rezistence ucinnosti
insekticidi ® program EPIDAT -
informacni systém hlaseni infek¢nich
nemoci

SUMMARY

Reisingerova, H. Parasitic skin diseases
Parasitic skin diseases (epizons) are a group
of diseases in which skin changes are
caused by parasites growing on or around
the skin. In children, these diseases occur
very often. They are subject to mandato-
ry epidemiological reporting. The danger
lies in skin damage and the opening of
the tract to further infection, especially
viruses, such as rickets, but also common
pyogenic infections. Hygienic conditions
are important - insufficient body care and
little living space have a beneficial effect
on parasites. Interdisciplinary cooperation
between dermatologist, infectiologist and
pediatrician is essential.

KEY WORDS
scabies ® total treatment with
ivermectin ® pediculosis ®

insecticide resistance ® EPIDAT -
Infectious Disease Reporting System
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SVRAB (SCABIES)

Definice: svrab je infekcni, intenzivné
svédici, parazitarni a pohlavné pfenosné
onemocnéni.

Historie: Ze je pfi¢inou svrabu parazit,
objevil videnisky 1ékaf moravského ptivodu
Ferdinand von Hebra (1816-1880).
Epidemiologie: svrab se vyskytuje celo-
svétové, postihuje vSechny vékové kate-
gorie a vSechny socioekonomické tfidy.
Vnimavost populace je v§eobecnd. Imunita
nevznika. Po téle se infekce roznasi mig-
raci larev a nymf. V détském véku se tato
nékaza vyskytuje velmi ¢asto.® 2

Vyskyt vrcholi v patnactiletém cyklu.
Pficina téchto cyklickych zvySeni neni do-
sud jednoznacné znadma. Celosvétova mor-
bidita svrabu se odhaduje na 300 milié-
nii nemocnych. Situace v Ceské republice
- v roce 2015 bylo 438 hlasenych infekci
(v r. 2010/257, v r. 2011/396, v r. 2012/387,
v 1. 2013/467,v 1. 2014/463). Svrab je nej-
Castéj§i profesionalni infekéni chorobou.®
Etiopatogeneze: etiologické agens Sar-
coptes scabiei (zakozka svrabova) patii do
kmene ¢lenovci (Arthropoda), tfidy pavou-
kovcu (Arachnida), Tadu roztoc¢u (Acarina)
a cCeledi zakozkovitych (Sarcoptidae).
Zdrojem nakazy je ¢lovék. K pfenosu do-
chazi pti tésném kontaktu, pti pohlavnim
styku, pfenos je mozny i nepiimym kon-
taktem napt. loznim pradlem, sdilenim
pfedmétu détmi, pres nezivé objekty - ¢a-
lounéné Zidle, pohovky.®

Inkubacéni doba: je 2-3 tydny (v rozptylu
8 dni az 6 tydnd).

Klinicky obraz: hlavnim subjektivnim
pfiznakem je intenzivni no¢ni svédéni.
Reinfestace vyvolava pfiznaky jiz béhem
2-9 dnd. K prikaznym patognomickym
znamkam onemocnéni patfi nilez 1 cm
dlouhé, esovité chodbicky, které casto kon-
¢i vezikulou. Sekundarni projevy, jako
vyraz hypersenzitivni reakce, predstavuji
erytémové makulopapuly ve dvojicich, ex-
koriace, krusty, ekzematizace. Sekundarni
infekce vede ke vzniku pustul a hnisavych
krust. Predilekéni lokalizace je meziprsti
rukou, volarni strana zapésti, lokty, axi-
ly, aeroly, pupecni oblast, genital, hyz-
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dé, vnitini strana stehen, klenby nohou.
Hlava a krk jsou obvykle uSetfeny. Svrab
u kojencti, star$ich osob a u imunokompri-
movanych osob miiZe postihovat cely kozni
povrch. Zdufelé uzliny v intertriginéznich
oblastech byvaji u déti.®

Prubéh: vyznacuje se intenzivnim své-
dénim. Napadné je zesileni pocitu své-
déni v teple, pfedevSim v posteli, ale
i pfi pobytu v pfetopenych mistnostech.
Nejcastéjsimi misty svédéni jsou mezi-
prstni prostory, podpazni jamky, loketni
ohbi, u Zen okoli dvorcti prsnich bradavek,
u muzl na genitalu, kolem pasu, v dolni
oblasti hyzdi.®

Histopatologicky nalez: ve stratum cor-
neum se nachazeji chodbicka s parazi-
tem, vajicka, casti téla, pig tails, vykaly,
obaly z vajicek, mirna spongiéza. V der-
mis pod parazitem je mirny zanétlivy
polymorfonukleadrni infiltrat s eozinofily.
V ptipadé nodularniho svrabu je pfito-
men ,,pseudolymfoma-like“ nodularni
lymfoidn{ infiltrat. U hyperkeratotického
a krustézniho svrabu je typicka psoriazi-
formni hyperplazie v epidermis s velkym
poctem zakoZek.

Klasifikace a varianty:

1. scabies neonatalis: infestace zdkozkou
u novorozencu;

2. svrab cistotnych: u osob se zvySenou
hygienou mize byt jedinym pfiznakem
nocni pruritus;

3. scabies incognito: souvisi s pfedchozi
terapii topickymi kortikosteroidy, u déti
chybi subungvalni hyperkeratézy a vysoky
pocet zakozek;

4, svrab imunosuprimovanych déti: kli-
nicky pfipomina seboroickou dermatitidu
s vyraznéjsi deskvamaci, minimalnim ne-
bo zadnym pruritem;

5. nodularn{ svrab: vyskytuje se u kojen-
cli, mensich déti a dospivajicich; na ktzi
genitdlu, trupu a v intertrigu nachazime
silné svédici cervené papuly a noduly, jako
obraz vystupriované imunologické reakce;
mohou byt symptomatické jesté nékolik
tydnt po eradikaci parazita;

6. svrab seniorli, svrab imobilnich, osob
upoutanych na 14zko: maximum projevii
jenazadech;



7. u scabies norwegica (scabies crustosa et
hyperkeratotica) se nachazeji erytemato-
skvamoézni loZiska, ktera jsou pokryta hy-
perkeratotickymi nanosy a krustami nejen
v predilekénich oblastech, aleinadlanich
a ploskach, s hypertrofii a dystrofii nehtf;
8. aktivni svrab: je spojen se sexualni ak-
tivitou mladych adolescenti;

9. pasivni svrab: vyskytuje se u dlouhodo-
bé hospitalizovanych, imobilnich a men-
talné retardovanych jedincd.

Prubéh: svédéni mlze trvat i nékolik
tydni po zhojeni koZznich projevi, uzliky
mohou pfetrvavat na kiizi i tfi mésice.
U nelécenych pacientd trvaji projevy tydny
a mésice, event. roky.

VySetfeni:

1. Mikroskopické vySetfeni Supin v lou-
hovém preparatu (jehlou pronikneme na
spodinu papulovezikuly ze strany smé-
rem proti chodbic¢ce. Hrot posouvame
do hloubky chodbicky, smérem dopredu
a vzhiru k povrchu tak, az se dostaneme
z chodbicky ven. Na hrotu jehly nalézame
parazita. Parazita preneseme do kapky
10% KOH na podloznim skli¢ku a piekry-
jeme krycim sklem.). Preparat prohliZime
suchym systémem pii 10-40nasobném
zvétSeni a nalézdme imago, ¢asti téla pa-
razita, vajicka nebo malé kulicky stolice,
skybala.

2. K identifikaci roztoce lze vyuzit kozni
biopsie.

3. Dermatoskopické vySetfeni (malé hnédé
pigmentované struktury. Chodbicky ob-
sahuji vzduchové bubliny, trus a na svém
konci imago).

4, Laboratorni vySetfeni: zvySend sedimen-
tace, zvySené hladiny IgE a eozinofilie.
Nélez je nespecificky.®

Diagnostika zahrnuje peclivé odebranou
anamnézu, klinicky nalez a odpovéd na
1é¢bu, priikaz parazita v kizi nemocného
(mikroskopické vySetfeni Supin v louho-
vém preparatu, kozni biopsie, dermato-
skopické vySetfeni).®

Diferenciilni diagnostika: jiné svédivé
dermatoézy (atopicky ekzém, dyshidroticky
ekzém, dermatitis herpetiformis Diihring,
kontaktni dermatitida, seboroicka derma-
titida, folikulitida, impetigo, kandidéza,
malaseziova folikulitida, lichen planus,
lichen verrucosus, lichen exanthematicus
disseminatus, prurigo, urticaria, urtica-
ria pigmentosa), pruritus jiné etiologie
(v téhotenstvi, senilni, systémové prici-
ny), jiné parazitarni onemocnéni (scabies
animalis, trombiculosis, srpnova vyrazka,
pediculosis), dalsi (postipani hmyzem, 1é-
kové exantémy, psoriasis vulgaris, bulézni
pemfigoid).®

Terapie: zahrnuje kombinaci zevni 1é¢by
k eradikaci parazitli, hygienickych opat-
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feni a 1é¢eni blizkych kontaktl tak, aby
se zamezilo §ifeni nakazy.

LoKkalni 1é¢ba:

Sira (sulphur precipitati) v masti (10-20%
sirna vazelina u dospélych, 2,5-5% u déti),
aplikuje se do kiiZe celého téla kromé hlavy
(od brady po $picky prstil) 1-2krat denné,
tfi po sobé nasledujici dny, potom nasledu-
je o¢istnd koupel. Sirna vazelina zapacha,
vytvaii skvrny na obleceni, pti delsi aplika-
ci kiiZi €asto irituje. Uéinkuje antiparazi-
tarné na Sarcoptes scabiei. Ma keratolyticky
z antiparazitik pro novorozence a téhotné.
Permethrin 5% crm. (Infectoscab® 5% krém)
je jediny dostupny, hromadné vyrabény
1é¢ivy ptipravek pro terapii svrabu v CR
a SR. Permethrin je synteticky pyretroid,
ktery u¢inkuje jako neurotoxin a skabicid
s nizkym toxickym potencidlem. Aplikuje
se jednorazové na osm hodin s naslednou
ocistnou koupeli, doporucuje se opakovat
po sedmi dnech.® ®

Lokalni externa jsou aplikovdna na noc, na
cely kozni povrch se zvlastnim dlirazem na
oblasti prstli, meziprsti, koZnich zahyb1,
hyzdi, pupec¢ni krajiny a nehtt. U dospé-
Iych se mizZe vynechat oblast krku a hlavy.
U malych déti, scabies norvegica, u opako-
vanych reinfestaci a epidemii je dilezité
oSetfit také oblicej a kstici. U vétSiny osob
se dostavuje pocit tlevy za tfi dny. Pacienti
by méli byt informovani o mozném pretr-
vavani vyrazky a svédéni po dobu 1-4 tyd-
nl po 1écbé (postskabieticky pruritus).
Nedoporucuje se nadmérné myti pokozky
drsnymi mydly a kartacky, to mizZe vést ke
zvy$enému podrazdéni kiize.

Celkova 1é¢ba antihelmintikem ivermek-
tinem je indikovana v ptipadé epidemii
ve zdravotnich a socidlnich zafizenich
a u scabies norvegica. Doporucené dav-
kovanije 200 pg/kg, peroralné 1. a 8. den.
Patfi mezi makrocyklické laktony a za-
rovenl i 1é¢iva veterinarni mediciny. Je
acinny i na kozni parazitarni onemocnéni
(larva migrans) a u lidskych ektoparazitéz
(vSi, stfecci). Vedlej$i acinky jsou vzacné,
kontraindikovan je u déti do péti let, u té-
hotnych a kojicich Zen. Ivermektin neni
v CR registrovan. K potlaleni pruritu lze
pouzit antihistaminika.

Profylaxe: preventivni opatfeni k zabra-
néni Sifeni svrabu spocivaji v dodrZova-
ni hygienickych opatfeni v ubytovacich,
socialnich a zdravotnickych zafizenich,
mezi kterd patii pravidelnd vymeéna 1Gz-
kovin, ru¢niki a spodniho pradla. Nikdy
se nemaji pouzivat nepovlecené lazkovi-
ny. Pri vyskytu svédivé vyrazky je nutné
zajistit vySetfeni dermatologem. Radna
1écba postizenych, hledani a 1é¢ba kon-
taktd a hlaSeni onemocnéni jsou samo-

zfejmou soucasti prevence dalsiho Sitfeni
onemocnéni,®

Prevence: vyloucit kontakt s nemocny-
mi i s kontaminovanymi liZkovinami,
odévem. Vzhledem ke sdileni pfedméta
v domacnosti a pfipadnému bezptiznako-
vému nosic¢stvi nékoho z ¢lent rodiny je
nezbytné 1é¢it vSechny rodinné piislusniky
a uzké kontakty. K zabranéni opétovné
kontaminaci pfedmétfi je nutné dodrZovat
hygienicka opatfeni. Po 1é¢bé nosit Cisté
obleCeni, veSkeré noSené obleCeni, lozni
pradlo a ru¢niky vyprat na 60 °C a vyzehlit
¢i susit pri vysoké teploté. Predméty, které
se nedaji vyprat nebo chemicky vycistit,
je tfeba vyZehlit nebo vlozit do plastového
obalu a uloZit na suché misto po dobu dvou
tydnti. Podlahy, koberce, ¢alounéni (do-
ma, v auté) peclivé vyluxovat a chemicky
vycistit. Domadci zvifata nemusi byt 1éce-
na, protoZe je lidsky svrab nepostihuje.
Pacientovi je tfeba detailné vysvétlit 1éceb-
ny postup a opatfeni tykajici se zabranéni
§ifeni nakazy.®

Prognoéza je u nekomplikovaného priibéhu
dobra. Pii sekundarni infekci je pacient
ohroZen sepsi a glomerulonefritidou.
Legislativa: povinné hlaseni infekce svra-
bem je realizovano formulafem , Hlaseni
infekéni nemoci“, tzv. ,Cervené hlasen-
ky“. Obsahuje osobni iidaje nemocného
azakladni epidemiologicka data. Hlaseni
epidemiologovi a zdravotni pojistovné
je nezbytné provést doporucenym dopi-
sem pfi epidemii svrabu v kolektivu od
okamziku stanoveni diagnézy do konce
tydne.

Program EPIDAT je zdkladni informaéni
systém hlaseni infekénich nemoci (inci-
dence, jednotlivé pripady), ktery slouZzi
k zajisténi povinného hliSeni, eviden-
ce a analyz vyskytu infekénich nemoci
v Ceské republice. Sbér dat je tydenni
a zdrojem dat je diagnostikujici 1ékat
nebo zdravotnické zatizeni (,Cervenad
hlasenka“). Zpracovani dat provadi SZU,
vefejny vystup je dostupny na www.szu.
cz (Zpravy epidemiologie a mikrobiolo-
gie), nevefejny vystup je pro epidemiology
statni spravy.

PEDIKULOZA (PEDICULOSIS)

Definice: infek¢ni onemocnéni kstice zpi-
sobené hlavovou vsi, ktera parazituje na
hlavé a krku (zivi se krvi) a klade vajicka
na vlasy.

Zavsivéni zplisobuji u ¢lovéka dva poddru-
hy v$i lidské - 1. Pediculus humanus, ves dét-
ska, ¢i Pediculus humanus capitis, ve$ hlavova,
a 2. Pediculus humanus humanus, ves Satni.
Historie: v§i parazitujina ¢lovéku nejmé-
né10 000 let.7-®
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Epidemiologie:

1. Ves hlavova se vyskytuje po celém své-
té a nejcastéji u déti od ve véku 3-12 let.
Odhaduje se, Ze rocné je na celém svété
napadeno v§i détskou kolem 370 miliénd
lidi, pfedevsim déti. Postihuje vSechny
socioekonomické tfidy a etnické skupiny,
nizky vyskyt je u Afroamericanti, a to asi
pro anatomickou odli$nost vlasti, kdy ves
nedokaze klast vajicka na hrubé, kudrnaté
vlasy.

2. Ves Satni se v rozvinutych zemich
vyskytuje omezené, u osob s niz$im
hygienickym standardem. Ve$ Satni
se naposledy v CR vyznamnéji rozsifi-
la v souvislosti s druhou svétovou val-
kou. Posledni epidemie skvrnitého ty-
fu v CR vypukla na za¢itku kvétna 1945
v Tereziné a nakazilo se jim 3000 z 5000
véznli. Podminky pro vyskyt vsi Satni
nastaly az po roce 1989 se vznikem bez-
domovectvi. S postupem casu se tato ves
s bezdomovectvim rozsitila po viech vét-
$ich méstech v CR.©®

Etiopatogeneze: v praxi se ve$ Satni
a détska povazuje, z praktickych ddvo-
dt, za dva samostatné druhy. Hlavnimi
rozliSovacimi znaky jsou velikost a roz-
dilna ekologie (lokalizace na odli§nych
mistech). Morfologicky je vSak obtizné
tyto dva druhy rozlisit. Ves Satni Zije
trvale v odévu ¢i jinych vhodnych texti-
liich a pfimy kontakt vyhledava pouze pii
sani. Je vét3i neZ ve§ détska.®

1. Pediculus capitis, ve$ détska, ves$ hlavova,
patfi do kmene ¢lenovci (Arthropoda), tii-
dy hmyzu (Insecta), fadu vsi (Phthiraptera)
a Celedi vSoviti (Pediculidae). V§i jsou krev
sajici, bezktidly hmyz, z fadu Anoplura.
Jsou 2 mm dlouhé, s tfemi pary nohou
opatfenymi drapky, které jsou pfizptiso-
bené k uchycenina vlas. Ve§ détska travi
cely svij Zivotni cyklus ve vlasech a Zivi
se sanim krve, dospéli jedinci 4-5krat
denné. Samicka klade 5-10 vajicek za den
béhem svého 30denniho Zivota. Klade je
asilcm od pokozky hlavy, k jednotlivym
vlasim jsou pevné prichycena (pomoci
proteinového lepidla). Po deseti dnech
se lihnou larvy, které jsou oznacovany
jako nymfy (vypadaji jako miniaturni do-
spélé v§i a prochazi tfemi fazemi vyvoje,
béhem 14 dnt dospivaji). Mimo hostitele
2. Pediculus vestimenti. Kromé ptimého para-
zitického pilisobeni ma ves§ $atni vyznam
jako vektor infek¢énich onemocnéni, je pre-
naseC Rickettsia prowazeki (skvrnity tyfus),
Borellia recurentis (ndvratny tyfus), Bartonella
quintana (zakopova horecka). 1

Inkubacni doba: po osmi dnech se z hnid
vyvijeji larvy a do tfi tydnti dospéli je-
dinci.
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Klinicky obraz: projevy u vsi hlavové jsou
omezeny na kstici. Predilekéni lokalizaci je
oblast za uSima a v zatylku, ktera je infiko-
vana nejdfive, postupné se muZe infekce
roz§ifit po celé kstici. VSi jsou viditelné
pouhym okem, jsou tmavé, drobné, rychle
se pohybuji. Hnidy jsou ovalna Sedohnéda
vajicka asi 1 mm dlouhd, pevné pfilepe-
nd na vlasu. VS8i je kladou tésné k tponu
vlasu, s vlasem pak odristaji a tak se da
odhadnout délka zavsiveni (pfi prameér-
ném tempu ristu vlasu o 1 cm mésicneé se
da tici, Ze pokud jsou hnidy ve vysce 3 cm
od pokozky, trva infekce asi tfi mésice).
Exkoriace a sekundarni impetiginizace
s krustami mZe zamaskovat pfitomnost
v§i, Tyto projevy pak mohou bytina krku,
Cele, tvarich a usich. Zdufeni lokalnich
miznich uzlin a zvySena teplota jsou vzac-
né. Vzacné byla zaznamendna i generali-
zovand, prurigu podobnd dermatitida jako
reakce na antigen vsi.

Ves Satni boda pfedevsim v mistech, kde ke
kiiZi tésné ptiléhd odév. Vpich je nebolesti-
vy, akutné vznikaji cervené makulopapu-
ly, pomfy a petechie. Obvykle jsou patrné
sekundarné vznikajici linedrni mnohocet-
né exkoriace, krusty a zhrubéni kozniho
povrchu (tzv. cutis vagantium). Pfi del§im
trvani mize dojit k mokvani a bolestivé uz-
linové reakci se zvySenou teplotou. Nékteti
jedinci ztistavaji bez pfiznakd a mohou byt
povazovani za ,nosice*. @

Klasifikace: dva poddruhy vsi lidské -
1. Pediculus humanus, ve$ détska, ¢i Pediculus
humanus capitis, ve$ hlavova, 2. Pediculus hu-
manus humanus, ves Satni.

Prubéh: u dlouhodobé probihajici infekce
se vyskytuji nespavost a pruritus, ktery
zacina 1-4 tydny po infestaci. Déti jsou
neklidné, ve Skole nesoustiedéné, neustéle
se §krabou na hlavé. Pfi zaneseni sekun-
darni infekce mohou zdufet regionalni
mizni uzliny.

Vysetfeni: hnidy a vsi jsou viditelné pou-
hym okem nebo pomoci lupy.

VySetfeni Woodovou lampou - hnidy fluo-
reskuji perletové bile.

Diagnézu lze potvrdit mikroskopickym
a dermatoskopickym vySetfenim.
Diagnostika zahrnuje peclivé odebra-
nou anamnézu, klinicky nalez a prikaz
parazita v kizi nemocného. Hnidy jsou
ve vlasech snadno vidét a jsou iéinnym
ukazatelem napadeni kstice. Zachyt vsi
je téZ8i, jsou rychlé, vyhybaji se svétlu
a splyvaji s vlasy. K dosazeni hnid a vsi
napomahd jemné Cesani vlasti hustym
hiebenem (popiipadé mokrych vlasii, oset-
fenych kondicionérem). K bezpe¢nému
odliSeni Zivych a mrtvych hnid a jejich
prazdnych oball je nutné mit zkuSenosti
a pouzit binokuldrni mikroskop.

Ves satni se trvale zdrzuje v odévu, kde
na vlakna textilif klade hnidy. Hnidy lze
prokazat lupou ¢i mikroskopicky.
Diferencialni diagnostika zahrnuje sebe-
roickou dermatitidu, ekzém, psoriazu,
postipani hmyzem, zbytky gelu ¢i sprej
ve vlasech.

Terapie; piipravky urcené k hubeni vsi je
mozno aplikovat na dité pouze pfti zjisté-
ném vyskytu Zivych vsi ve vlasech. Lécba
dfive zahrnovala aplikaci insekticidd. Z in-
sekticidl se nejcastéji pouzivala 1é¢iva
s obsahem 1-5% permethrinu a 0,2% d-phe-
nothrinu (Parasidose shampooing), oba
patii mezi syntetické pyretroidy. Dale 1é-
¢iva s 1% malathionem (organofosfat) a 1%
karbarylem (karbamat, Diffusil H Forte).
Favorizovanou latkou byl karbaryl. Pro
vysokou tcinnost byl predpokladan velmi
pomaly vznik rezistence, byl vniman jako
nejucinnéjsi na trhu. Karbaryl nakonec
zakazala vyhlaska 448/2009 Sb. o stanoveni
hygienickych pozadavkid na kosmetické
prostfedky, kterd reagovala na pfislusné
predpisy Evropské unie. Karbaryl je pro
clovéka toxicky a potenciilné i karcino-
genni. Rezistence v§i détské k permethri-
nu byla v Ceské republice poprvé popsana
v roce 1992, V té dobé to byl celosvétové
Permethrin byl pouzivan vylucné od roku
1983 v Samponu Orthosan BF 45 a ve vlaso-
vé vodé Diffusil H. V letech 1976-1982 byl
pouzivan tetramethrin, ktery rovnéz patti
mezi syntetické pyretroidy a také prispél
k rezistenci. Rezistence zptlsobila ztra-
tu ucinnosti obou uvedenych pfipravki.
Malathion (Diffusil H 92 M), pouzivany
od roku 1992, ztratil v disledku rezistence
ucinnost v roce 2004. V soucasné dobé jsou
tedy u nds dostupné pouze piipravky bez
insekticidd.

Celkova 1é¢ba zahrnuje podavani iver-
mektinu (Mectizan®) v davce 200 pg/kg
1., 8. a15. den ¢i dvakrat v sedmidennim
intervalu. Celkova 1écba ivermektinem
je pro pripady silného zavs$iveni v epide-
miologicky zdvaznych situacich, kdy by
jiné prostfedky nebyly dostupné nebo byly
netcéinné (1é¢ivo neni v Ceské republice
registrovano). Preparat je v soucasné dobé
k dispozici na nasem trhu pouze pro vete-
rindrni pouziti (Ivomec). 12

Existuje fada volné prodejnych pfipravka
proti véim. Nejnovéjsi odvsivovaci priprav-
ky obsahuji silikonové oleje. Byly uvede-
ny na trh v roce 2006 ve Velké Britanii
a v USA.® Britsky pfipravek obsahuje
4 % dimeticonu (polydimethylsiloxane,
Pedicul hermal),® americky pfipravek ob-
sahuje isopropyl myristate (IPM) a ST-cyclo-
methicone v poméru 1 : 1. Oba pfipravky
se vtiraji do vlasti v mnozstvi kolem 100 ml



a po doporucené dobé expozice se vymyji
normalnim $amponem. Obé latky usmr-
cuji v8i fyzikalnim zplsobem, prvni z nich
ucpanim jejich dychacich otvorii, druha
rozpusténim svrchni voskové vrstvicky ku-
tikuly, coz vede k jejich uhynuti ztratou
vody. Tyto vyrobky ¢asto vedou pouze ke
zpomaleni jejich rychlosti, to napomaha
vyCesavani, nevedou k jejich usmrceni.®@
Alternativni odvsivovaci pripravky pred-
stavuji smési prirodnich olejii, z nichz
kokosového oleje, anyzového oleje a oleje
z rostliny ylang ylang (Cananga odorata).
Smeés se dukladné vtird do vlast, celkem
tfikrat béhem péti dni. Oleje se vymyji
normalnim Samponem.

Vycesavani vsi je vhodné provadét svétly-
mi hiebeny nad svétlou podlozkou, popt.
nad umyvadlem ¢i vanou, na které jsou
vycesané v§i dobfe viditelné. Pravidelné
vyCesavani vlasii pomoci specidlniho hte-
benu (alesponl kazdy tfeti den) je tcinna
prevence pred §ifenim vsi. Vycesavani v§i
je nutné provadét od kofinkl vlast mi-
nimalné 30 minut systematicky z celého
povrchu vlasaté ¢asti hlavy. VSi se musi
vyCesavat, dokud se vyskytuji, minimalné
vSak jeSté dva tydny po ndlezu posledni
dospélé vsi. U nékterych typd delsich vla-
st je vSak vycesani vSech vsi technicky
neproveditelné. Srovnavaci studie vSak
ukazuji, Ze t¢innost chemickych pfiprav-
kil je mnohem vy$si.®

Rovnéz ostfihani vlasti na méné nez 0,8 cm
je osvédcena metoda k zamezeni vyskytu
v§i. Toto opatieni véak miiZe postizené déti
i dospélé pacienty stresovat.

Prevence: pacienti by méli byt pouceni
o icinnych opatfenich k prevenci opétov-
ného pfenosu z kontaminovanych predmé-
tl. Po 1é¢bé je nutné vyprat lozni a osob-
ni pradlo, ru¢niky a klobouky na 60 °C
a vysusit pfi vysoké teploté. S pouzitym
oSacenim a povle¢enim podezielym z vy-
skytu v$i Satni je nutno zachazet jako
s infekénim materidlem a uzavirat je do
igelitovych pytll oSetfovanych pred uza-
vienim insekticidnim sprejem proti le-
zoucimu hmyzu. Ostatni pfedméty, které
nelze vyprat, by se mély chemicky vycistit
a vyzehlit. Hiebeny a kartace by mély byt
proplachnuty ve velmi horké vodé (70 °C)
nebo je lze oSetfit insekticidy po dobu
15 minut. Podlahy, koberce, ¢alounéni,
détské kouty a nabytek by mély byt peclivé
vyluxovany k odstranéni vlasi a poten-
cidlné zivotaschopnych vajicek. Domaci
zvifata nemuseji byt 1é¢ena, lidské v§i na
zvifatech neparazituji.

Prognéza: po kazdém fadném pouziti ja-
kéhokoliv pfipravku proti v§im nebo po
dtikladném vycesani v§i ,,v§ivickem* je
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mozno povazovat dité za neinfekéni a za-
fadit je do détského kolektivu. Neni mozno
po rodic¢ich vyzZadovat, aby déti byly od
prvniho az do druhého oSetfeni, tj. cely
tyden, izolovany, kdyz jsou prakticky ne-
infekéni, protoze ve vlasech nemaji Zadné
oplozené Zivé samice v§i. Takové déti se
bézné zafazuji do kolektivu déti. Nez do-
jde k druhému definitivnimu oSetfeni,
nedoporucuje se po takovych détech vyza-
dovat ¢innosti, které by mohly zptsobit
zvy$enou migraci v§izjejich vlastina jiné
déti (pjcovani prikryvek hlavy, kontaktni
sportovni aktivity atd).

Doporuceni: vzhledem k vysokému po-
tencialu vsi Satni v pfenosu infekénich
nemocia soucasné epidemiologické situa-
civsouvislosti s migracni krizi v Evropé je
nutné vyskytu vsi Satni vénovat znac¢nou
pozornost. V zidném kolektivnim zatizeni
ani jinde neni mozné vyskyt a $ifeni tohoto
parazita tolerovat.

Legislativa: podle znéni § 858 zdkona
¢. 89/2012 Sb., obcansky zakonik, je rodi¢
povinen pecovat o zdravi ditéte. Je tedy
i povinen sledovat vyskyt v§i a pii jejich
zaznamenaném vyskytu je rovnéz povinen
zajistit 1é¢bu, tj. odvSiveni ditéte. Pri ka-
Zdém zaznamenaném vyskytu zivych v§i
u svych déti je nutné informovat skolu,
popf. Skolku, aby mohli byt o vyskytu vsi
v kolektivu informovani rodice ostatnich
déti. Jinak zde hrozi opétovny pienos v§i
na odvsivované déti.

FTIRIAZA
(PEDICULOSIS PUBIS)

Definice: Pediculosis pubis je vysoce na-
kazlivé onemocnéni, zplisobené Phthirus
pubis, v§i murikou. Infekci tzv. filckami
fadime mezi sexudlné pfenosné choroby,
protoZe se §ifi pohlavnim stykem.
Epidemiologie: k pfenosu dochazi po-
hlavnim stykem, mtZe k nému dojit
i nepfimo pres kontaminované obleceni,
ru¢niky a lozni pradlo. Postihuje vSechny
socioekonomické tfidy a etnické skupiny.
Nejcastéji postihuje dospivajici a mladé
lidi, je ¢astéj$i u muzi. Pacienti maji
Casto jinou pohlavné pfenosnou chorobu.
Vyskytuje se na ochlupenych mistech, vét-
§inou okolo genitalu. V pfipadé silného
napadeni se miiZe objevit i v ochlupeni
na brfise a hrudi, v podpazi, v obocich, na
fasach (pediculosis palpebrarum) a u muzi
i ve vousech. Muriky zasadné neZziji v lid-
skych vlasech. Vlas je pro né tenky a nejsou
schopny se na ném udrzet.
Etiopatogeneze: etiologické agens,
Phthirus pubis, ve$ murtika, je vyhradné lid-
skym parazitem. Ve$ murika je velka v roz-
mezi 0,8 do 1,2 mm na délku, ma tfi pary

drapovité zakoncenych nohou. Nejcastéji
se nachézeji ve stydké a perianalni oblasti,
ale i v oblasti voust, obodi, fas, podpazi,
aleina trupu a na stehnech. Zije méné neZ
tfi tydny. Béhem této doby samicka na-
Klade asi 25 vajicek. Vajicka jsou z chlupl
tézko odstranitelna. Dospéla ves murnka
miiZe piezit po dobu tfi dnd mimo lidské-
ho hostitele, zatimco vajicka jsou Zivota-
schopna az deset dnti. Muniky se zivi sanim
krve hostitele. Bodnuti vsi vyvolava silné
svédéni a rozSkrabanim postiZenych mist
1ze do rany zanést druhotnou bakterialni
infekci.®™. 13

Klinicky obraz: casto byvaji postiZena
dvé rizna mista, proto by mély byt pro-
hlédnuty dalsi oblasti, pfedev$im fasy,
obodi a perianalni oblast. Periumbilikalné
jsou Casto v mistech sani drobné urti-
ky. V misté vpichu vzacné nachazime
Sedomodré maculae coeruleae, skvrnky
nepravidelného tvaru, v praméru 1 cm
velké (podminéné degradaci hemoglobinu
enzymy ze slin parazita), s naslednym
drobnym krvacenim. Pfi §krabani maze
dojit k impetiginizaci a lichenifikaci. Pfi
postizeni o¢nich vicek byvaji vicka otekla,
se seré6znimi krustami.

Hlavnim subjektivnim piiznkem je svédéni.
Prubéh: po fadu mésici mlze byt one-
mocnéni asymptomatické nebo mirné své-
dici, pozdéji diky exkoriacim a sekundarni
infekci se stava zretelnéjsim a dokonce
miiZe dojit aZ ke zdufeni regionalnich miz-
nich uzlin,®

Vysetfeni: parazit je patrny pouhym okem
nebo lupou.

Diagnézu lze potvrdit mikroskopickym
a dermatoskopickym vySetfenim.
Diagnostika: zahrnuje peclivé odebranou
anamnézu, klinicky nalez a prikaz para-
zita v kiiZi nemocného.

Diferencialni diagnostika zahrnuje foliku-
litidu, scabies, tinea, kontaktni dermati-
tidu, trichomycosis pubis.

Terapie:

1. Medikamentdzni (zevni 1é¢ba, celkova
1é¢ba)

2. Lokalni externa (stejna jako u pediculo-
sis capitis) jsou aplikovana na cely kozni
povrch, nebot ves se dokdZe pfemistit z 16-
Cené oblasti na jiné ochlupené ¢asti téla. Je
obvykla vyssi rezistence vaci pyretrindm.
To je hlavni dtivod pro upfednostnéni 1é¢by
perordlnim ivermektinem, 2 3

3. Phthiriasis palpebrarum byla tradi¢né
1écena vazelinou. Tato 1é¢ba je ale zdlou-
hava, aplikace alespon pétkrat denné,
nékolik tydnt.

4. Kosmetické opatfeni: vyholovani intim-
nich partiif a podpazi.

5. VSeobecna opatfeni: dlisledna vyména
lazkovin, pradla, ru¢nika.
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Profylaxe: odvS§ivovaci pfipravek by mél
vyuzit i partner a ¢lenové domacnosti.
Rovnéz se doporucuje vyprat lozni pradlo
a obleceni na teplotu alespon 70 °C, ktera
hubi i zarodky vsi, nebo jej osetfit insek-
ticidnim ptipravkem.

Prevence: pii podezteni z nakazy je tfe-
ba vyloucit soubézné probihajici jiné
pohlavné pfenosné onemocnéni, coz
zarucuje screening na HIV, syfilidu,
kapavku a chlamydiovou infekci. Je-li
podezieni na pohlavné pfenosné onemoc-
néni potvrzeno, je nutné vysettit vSech-
ny sexualni partnery pacienta z posledni
doby.

Progndza: v poslednich letech dochazi ve
vyspélych zemich ke sniZovani vyskytu
tohoto druhu v$i, coz souvisi se sou¢asnym
moédnim trendem - vyholovanim intim-
nich partii a podpazi.

Obrdzky laskavé poskytla RNDr. Jana Bulantova,
katedra parazitologie PfF UK.

MUDr. Helena Zdobinska Reisingerova,
e-mail: helena.reisingerova@seznam.cz
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Prohldsenti: autorka v souvislosti s tématem prace
nema stret zajma.
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Ves slozend

Pediculus capitis - hnida oteviena

Pediculus capitis - hnida s mladétem

Vsivacek Pediculus capitis - hnida Cerstva
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Muiika - slozend vyména
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Phthirus pubis - hnida
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Nase zkusenosti s oSetrovanim
onkologickych ran
o |

SOUHRN

Onkologické rany vyzadujici péci dermato-
loga zahrnuji zejména postradiacni reakce
(akutni a chronickou radia¢ni dermatitidu)
akoznimetastazy. Tyto onkologické rany ve-
dou k mnoha komplikacim vcetné prodlou-
Zeni 1é¢by aZ nutnosti jejiho iplného preru-
Seni, maji esteticky dopad a snizuji kvalitu
Zivota nemocnych. Cilem lokalni terapie,
kterou ridi dermatolog, je zmirnit nasledky
adjuvantnilécby naddoru a koznich metastaz
a zlepsit komfort pacienti. Autofi clanku
popisuji 1écebné metody, které vyuzivaji
v Poradné pro hojeni onkologickych ran, ote-
viené v roce 2016 na Dermatovenerologické
klinice 2. LF UK a Nemocnice Na Bulovce.

KLIiCOVA SLOVA

radiodermatitida ® kozni metastazy ®
vihké hojeni ran

SUMMARY

Hascakova, K. Our experiences with treating
oncologic wounds

Oncologic wounds requiring dermatologic
care include mostly post-radiation reactions
(acute and chronic radiation dermatitis) and
skin metastases. These oncologic wounds le-
ad to many complications, including prolon-
ging the oncologic treatment or the necessity
to interrupt treatment, they cause aesthetic
issues and lower the patients’ quality of life.
The goal of local therapy administered by
adermatologist s to alleviate the consequen-
ces of adjuvant treatment of the tumour and
skin metastases and to increase the patients’
comfort. The authors describe the therapeu-
tic methods they use at the Counselling cen-
tre for oncologic wound healing, opened in
2016 at the dermatovenereologic clinic of the
2nd Medical Faculty of the Charles University.

KEY WORDS

radiodermatitis ® skin metastases ®
wet wound healing

Soucasti péce o onkologicky nemocné je
i oSetfovani onkologickych ran. Jsou to
chronické rany vznikajici v souvislosti
s malignim onemocnénim nebo s jeho
1é¢bou. Reprezentuji je nejcastéji kompli-
kace radioterapie a metastazy malignich
tumord do kliZe. V péci o onkologické rany
se vyuzivaji obecné poznatky z problema-
tiky hojeni ran. Cilem péce je vSak nejen
zmirnéni nezadoucich u¢inkl radiotera-
pie nebo zmirnéni pfiznaki koznich me-
tastaz, ale téz zlepseni zivotniho komfortu
pacienta. S narlstem poctu onkologicky
nemocnych roste i poCet pacientil vyZadu-
jicich dermatologickou péci. Problematiku
onkologickych ran reprezentuji akutnira-
diodermatitida a metastazy do kiize.

RADIODERMATITIDA -
RADIACNI TOXICITA

Léc¢ba zhoubnych nadort ionizujicim zate-
nim zejména pfi terapii karcinomd v ob-
lasti hlavy a krku, prsu ¢i panevni oblasti
prinasi u fady pacientii pfiznivé vysledky.
Avsak i pfes optimalizaci ozafovaciho pla-
nu a pouziti vhodné ozatovaci techniky pa-
sobi zafeniina zdravou tkamn. Koznizmény
vyvolané zafenim oznacujeme jako radiac-
ni dermatitida. Intenzita reakce se odviji
od frakcionace davky a jejtho nacasovani,
je zavisla na celkové davce ozateni, 1isi se
podle 1écené lokality, velikosti cilového
objemu nadoru a individudlni tolerance.
Tu ovliviiuji napft. vék pacienta, jeho cel-
kovy stav a néktera geneticka onemocnéni
(napf. ataxia teleangiectasia).
Patofyziologickym podkladem zmén je po-
rucha reparace DNA poskozenych kerati-
nocytl, kterd je vyvolana pfimo zafenim,
a to cestou aktivace p53 se soucasnym
ovlivnénim zanétlivych cytokint (zejmé-
nainterleukinula 6, TNF, TGF-beta) s na-
slednym vznikem volnych kyslikovych
radikala.

Akutni radiodermatitida je spojena s po-
§kozenim epidermdlnich a endotelovych
bunék se zanétlivou reakci. Prvni projevy
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dnt). Po ozafeni vy$sim nez 7 Gy vznikaji
radiacni erytémy, podle zavaznosti je roz-
délujeme do tii stupnd.

1. stupeini - radiodermatitis acuta ery-
thematosa

Vprabéhu24hodin po ozafenidavkou 3-6 Gy
se objevuje ¢asny erytém, pro ktery je cha-
rakteristicky jeho fazovy pribéh. Prvni
vaznéjsi erytém vznika zpravidla ve 2. tyd-
nu po ozafeni, jeho podkladem je dilatace
kapilar provazena konstrikci arteriol. Za
8-14 dnti po ozafeni se objevuje docasny
vypad vlasii, ktery se za¢ini upravovat od
konce 3. tydne po ozateni.

Po davce 12-15 Gy nastupuje erytém pod-
statné dfive, stejné tak jako epilace. Stav
je doprovazen suchym zanétem kiiZe a olu-
povanim epidermis s ndslednou hyperpig-
mentaci.

Radiorezistence vlasovych folikull vzris-
ta v tomto pofadi: vlasy, vousy, oboci,
ochlupeni v axilarnich jamkach a v okoli
genitalu, fasy.

2, stupeii - radiodermatitis bullosa

Po ozafeni v rozmezi 16-20 Gy je casny
erytém vystfidan pozdnim erytémem jiz
na zacatku 2. tydne, je doprovazen své-
dénim. Davka vySs$i neZ 16 Gy zastavuje
v pribéhu 30 minut mitotickou ¢innost
bunék v germinativni vrstvé epidermis.
Epidermdlni buriky stfednich vrstev
bobtnaji, jsou prostupovany lymfocyty
a transudatem, Kktery se roz$ifuje a zveda
v puchyfe, po jejichz odlouceni vznikaji
eroze az kozni ulcerace pokryté exsuda-
tem. Vazodilatace v piislusné oblasti je
spojena se stazou krve v kapilarach a zne-
snadnuje pribéh hojeni. Dochézi rovnéz
k atrofii mazovych zlaz.

Khojeni dochézi od konce 4. tydne, mize
se objevit mokvani a jizveni kliZe, mozny
jeivznik depigmentace. Epilace za¢ind od
8. dne a vrcholi ve 3. tydnu, mlze pretrva-
vat dlouhodobé.

Exsudativni radiodermatitida se objevuje
po ozafeni davkami 20-25 Gy jiz ve 2. tyd-
nu. Kize je prosakla, zarudla, na misté
po prasklych puchyfich vznikaji hluboké
bolestivé eroze hojici se jizvami, nékdy je

Ceska dermatovenerologie 2017,7,¢.3

163



164

O ‘ POSTGRADUALNI VZDELAVANI

Tab. 1 RTOG kritéria hodnoceni stupné akutni radia¢ni toxicity do 90. dne od pocatku ozarovani (Acute Radiation Morbidity Scoring Criteria)
Stupeni 0 1 2 3 4
kize -lokalni ndlez bez patologickych folikularné slaby nebo jasny eroze a deskvamace | ulcerace
zmeén naznaceny erytém erytém mimo intertrigindzni | nekréza
a supiny eroze a deskvamace | plochy hemoragie
epilace mirny edém vyrazny otok

snizené poceni

Tab. 2 RTOG kritéria hodnoceni stupné pozdni radiacni toxicity od 90. dne od pocatku lécby
Stupen 0 1 2 3 4
klze beze patologickych lehka atrofie loziskova atrofie vyrazna atrofie ulcerace

zZmen

pigmentace

epilace teleangiektazie

bez patologickych
zZmen

podkozni vazivo

lehka fibréza stfedné tézka fibr

asymptomaticka ztrata podkozniho vaziv

podkozniho tuku

6za | tézka indurace nekroza

a

mozno pozorovat teleangiektazie a znamky
kozni atrofie, kdy zhojena kiiZe je tenka,
jemna, s Supinami, snadno zranitelna.
3. stupein - radiodermatitis necrotica
Po dosazeni davky vice nez 25 Gy se rozviji
akutni kozni nekréza neboli akutni postra-
diacnivied. Ten zasahuje do vétsi hloubky
pozvolna, spodina ¢asto krvaci, okraje ne-
vykazuji znamky hojeni, rana se dlouho
ohranicuje a hoji se bélavou atrofickou
jizvou se skvrnitou hyperpigmentaci a te-
leangiektaziemi na okrajich. Vedle ma-
zovych 714z dochazi k atrofii potnich zlaz,
kiiZe se stava suchou a hyperkeratotickou.
Nehty jsou pos§kozovany ve své matrix, jiz
po kratké dobé ztrici lesk, lamou se, jsou
suché, ztencené a roztfepené, typické je
také podélné ryhovani.

Chronicka radiodermatitida vznika
plizivé po opakovaném ozafeni malymi
davkami.

Pozdni zmény se mohou projevit az za né-
kolik let po ukonceni terapie, vétSinou
pfechdazi z radia¢ni dermatitidy 2. a 3.
stupné, avSak v nékterych pripadech se
mohou objevit i bez pfedchozich vyraz-
néjsich akutnich koZnich zmén. Zavislost
na celkové davce a trvani radioterapie zde
neni prilis§ podstatna. Projevuje se zpocat-
ku vymizenim pruznosti, kiiZe je sucha se
sniZenou tvorbou mazu a sniZenou poti-
vosti, ochlupeni je profidlé, nehty rostou
pomaleji a objevuji se trhliny, eponychia.
Vlivem zafeni dochazi k dilataci kapilar,
proto v misté ozafovaného pole mohou byt
drobné teleangiektazie. Vé&tsi poskozeni
klize ma za nasledek vznik torpidnich erozi
a ulceraci s moznosti maligniho zvratu.
Nejcastéjsimi sekundarnimi malignitami
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jsou spinocelularni karcinomy, méné cas-
to bazocelularni karcinomy aj.

Doslo-li soucasné k celkovému ozafeni or-
ganismu spojenému s lymfopenii a gra-
nulocytopenii, je proces hojeni podstat-
né zhorSen. Rozsahlejsi poskozeni kiize
navic vyznamné zhorSuje samotny stav
nemocného. Zvysuje se ztrata tekutin,
elektrolytli, dochazi k poruseni termore-
gulace, organismus je ohroZen zvySenym
nebezpecim infekce i resorpci toxickych
latek. Lehké formy radiodermatitidy se
hoji nékolik tydnt, stfedni pak nékolik
mésict a téZké aZ nékolik let.

Tab. 3

K hodnoceni zavaznosti kozni toxi-
city je mozno vyuzit nékolika ské-
rovacich systémf, napf. RTOG
(RadiationTherapyOncology Group), kde
sereakce déli na casné a pozdni (Tab. 1, 2).

LECBA

Zakladem 1é¢by je udrzet ktizi mékkou,
pruznou, neporusenou, bez zapachu. Je
také tfeba zmirnit zanét, snizit riziko in-
fekce, minimalizovat bolest a zvysit po-
hodli pacienta. Ackoli neexistuje obecny
konsenzus mezi jednotlivymi centry, po-

Zasady ochrany a péce o pokozku v pribéhu a po radioterapii

Doporuceno

Nedoporuceno

* noseni volného obleceni (vhodné jemné
materialy)

* pfi pobytu venku je nutné ozarovanou oblast
chranit pred UV zdrenim (zakryt oblecenim,
pouzivani opalovacich kréma)

* pouzivat jen neparfémovand mydla a toaletni
potreby, nejlépe s antibakterialnim ucinkem

* pfi koupeli ¢i sprse omyvat jen vlaznou
jemné tekouci vodou, pobyty v chlorované
vodé jsou nevhodné

* k holeni pouzivat jen elektricky holici strojek

» noseni syntetickych ¢i flanelovych textil-
nich material{

« cilené slunéni

« adhezivni ndplasti na postizenou oblast

* masazni sprchoveé hlavice se silnymi
tryskami

* pobyt ve vysoce chlorované vode

¢ vazelina, sadlo, oleje

« vIhké holent, depila¢ni krémy a vosky




radenstvi pro pacienty ma nékolik spolec-
nych znakd (Tab. 3).

Je-li kliZe neporusena (odpovida 1. stupni
radiodermatitidy), jsou zakladem terapie
dermatologicka externa. Vzhledem k casto
dlouhodobému léceni by mistni 1é¢iva ne-
meéla vést k senzibilizaci. Je vhodné apliko-
vat indiferentni hydrata¢ni prostfedky, po-
kud mozno bez takovych pomocnych latek,
které mohou precitlivélost zpiisobit a byt
tak pfic¢inou dalsi irita¢ni nebo alergické
kontaktni dermatitidy. Takovymi latkami
jsou napf. lanolin, parabeny (Flamigel,),
mandlovy olej (Basic 30), bylinné vytaz-
ky (Radioxar) apod. Nejvice se osvédcila
indiferentni externa (napf. Belobaza,
LinolaRadioderm, Strata), kterd slouZzi
k promazani a ochrané pokozky, dodavaji
ktiZi potfebou vlhkost a udrzuji ji vla¢nou.
Zcela nevhodné jsou naopak sidlo, vazelina
a oleje zpuisobujici okluzivni efekt.
Béhem cyklu radioterapie se mohou exter-
na aplikovat na neporusenou kiizi nejpoz-
déji dvé hodiny pred vlastnim ozafenim,
pfi zahajeni ozafovani jiz musi byt po-
kozka Cistd a sucha. Po vykonu se mohou
krémy aplikovat nejdfive za tfi hodiny
a dale podle potfeby.

Po ukonceni lecby radioterapii se doporu-
cuje aplikovat hydratacni prostfedky jesté
dal$ich osm a vice tydnti.

Pouziti lokalnich kortikosteroidi je ¢astou
1éc¢ebnou alternativou, i kdyz je predmé-
tem odbornych diskusi.

Je-li kozni kryt porusen (odpovida 2. a 3.
stupni radiodermatitidy, tzn. povrchové
eroze az viedy), pouzivame k terapii mate-
ridly pro vlhké hojeniran. Lécba je vizana
na schvaleni reviznim 1ékafem.

V pripadé erytému s povrchovymi erozemi
je mozno pouzit tenké absorpcni pénové
kryti (napf. Mepilex Lite) jako prevenci
mechanického drazdéni (tfeni pradla o po-
kozku) a zaroven sniZeni bolestivosti. Kryti
nasaje pouze malé mnozstvi tekutiny,
proto sekundarni kryti neni nutné, dile-
Zita je ale fixace (napt. tubularni obvaz,
podprsenka). Pii vyraznéj§im poSkozeni
kozniho krytu se aplikuje antimikrobialni
absorpcni pénové kryti (napf. polyureta-
nové kryti), které vSak jiz v tomto ptipadé
odvadi velké mnozstvi tekutiny, proto je
nutné také kryti sekundarni (napt. savé
¢tverce) a nutna je opét fixace.

Pfi znamkach sekundarni infekce rany
jsou vhodné kryci materidly s obsahem
stfibra (napf. MepilexAg, Mepilex Transfer
Ag, Askina, Calgitrol Ag, Biatain Ag,
Allevyn Ag, PolyMem Ag, Urgocellsilver),
které navic tuto infekci eliminuji, ostatni
funkce jsou zachovany jako u kryti pred-
chozich (snizuji bolestivost a mechanické
drazdéni). Tato kryti nasaji stfedni mnoz-
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stvi tekutiny, proto je opét nutné sekun-
darni kryti i fixace.

Aplikace vlhkého hojeni. Materialy vlhké-
ho hojeni ran se aplikuji na dobfe osusenou
postiZzenou oblast s pfesahem na suchou
okolni kiizi. Velikost kryti se voli tak, aby
presahovalo 1ézi minimalné o 1 cm, okraje
kryti lezi tedy jiz na zdravé kazi (je moz-
né materialy stfihat podle velikosti 1éze
a stavu okolni pokozky). Nedoporucuje se
aplikovat ochranné krémy, pletova mléka,
pasty, masazni chladivé gely, oleje apod.
Pfi probihajici radioterapii je mozné kryci
materialy s obsahem stfibra pouZivat pou-
ze mezi ozafovanim, tj. o vikendech, kdy
postiZend oblast neni vystavovana zafeni.

KOZNIi METASTAZY

Maligni nadory vnitfnich organti zptisobu-
jivznik koZnich metastaz ve 3-10 % a jsou
relativné vzacnym nalezem. U muZzl jsou
zdrojem metastaz nejcastéji karcinomy
plic, u Zen karcinomy prsu. Na druhém
a tfetim misté jsou u obou pohlavi rako-
vina tlustého stfeva a melanom. U nadora
plic, ledvin a ovarii byvaji kozni metastazy
Casto prvnim priznakem onemocnéni.
Metastazy se nejvice objevuji na kizi
hrudniku a maji rizny klinicky vzhled.
Nejcastéji se manifestuji jako jeden nebo
vice nodull. Metastatické postizeni kiize
bez ohledu na primarni tumor byva vzdy
Spatnym prognostickym znakem.

Kozni metastazy jsou charakterizovany
postizenim dermis a subkutis nadorovymi
burikami, které se do kliZze mohou dostat
tfemi zplisoby. Nejsnadné;jsi je cesta pri-
mého §ifeni z primarniho loZiska nadoru,
dale je mozny rozsev krevnimi nebo lym-
fatickymi cestami.

Kozni metastazy vznikaji v kterémkoli véku,
nejcastéji po 60. roce. Témér 75 % vSech koz-
nich metastaz u Zen vznika pii karcinomu
prsu, dal$im zdrojem mohou byt nadory
tlustého stfeva, méné casto plic, délohy,
ovaria a mékkych tkani. U muza jsou zdro-
jem koZnich metastaz na prvnim misté na-
dory plic, dutiny tstni, méné pak ledviny
azaludku, vzacné jicnu, pankreatu, prosta-
ty a mocového méchyie. KoZni metastazy
maligniho melanomu jsou ¢astéj$i u muza.

KLINICKY OBRAZ

Kozni metastazy maji riznorody vzhled
v zavislosti na umisténi primarniho nado-
ru. VétSina zac¢ina jako nebolestivy uzel ve
§kare nebo podkozi, ale mohou to bytipa-
puly rtizné velikosti a ¢etnosti. Konzistenci
jsou papuly a noduly vétSinou tuhé, barva
se muze liSit, ale vét§inou pozorujeme
tmavé Cervenou az Cervenofialovou. V po-
Catecni fazi je charakteristicky rychly riist,

poté nasleduje obdobi stagnace, kdy se
Klinicky vzhled neméni. Uzly jsou neboles-
tivé, pozdéji se mohou rozpadat a exulce-
rovat. Rychly vznik ¢etnych diseminova-
nych metastaz se oznacuje jako eruptivni
rozsev, tento je charakteristicky zejména
pro maligni melanom.

V nasi ambulanci pro onkologické rany se
nejcastéji setkavame s koZnimi metasta-
zami karcinomu mamy. Ty se na kzi
projevuji nékolika odlisnymi klinickopa-
tologickymi nalezy.

Inflamatorni metastaticky karcinom
je charakterizovan pomalu se zvétSujicim
pruhovitym erytémem pfipominajicim
erysipel (odtud nazev carcinoma erysipe-
latoides). PostiZeny jsou obvykle prs a jeho
okoli. Ndlez pretrvava delsi dobu a klinicky
obraz neni doprovazen typickymi celko-
vymi potiZzemi, jako tomu je u erysipelu
(teplota, tfesavka) a laboratornimi zmeé-
nami. Béhem tydnt trvani dostava kize
nazloutly odstin a stava se fibrotickou.
Teleangiektaticky metastaticky Kkarci-
nom charakterizuji plo$né usporadané
peckovité nacervenalé papuly s erytémem.
Barva je zplisobena pritomnosti erytrocyt
v dilatovanych kapilarach. Povrch muze
mit nékdy bradavi¢naty charakter a mize
i exulcerovat.

Uzlovity metastaticky karcinom tvorii
jeden nebo vice tuhych noduld, které mo-
hou exulcerovat.

Pagetuv karcinom se projevuje jako ostfe
ohranicené erytematoskvamoézni lozisko
na prsni bradavce nebo dvorci. MizZe byt
lokalizovan jednostranné i oboustranné,
atoiumuzda.

PECE O KOZNi METASTAZY

V terapii koznich metastaz je na prvnim
misté chirurgicka excize, zejména u so-
litarnich 1ézi, dalsi mozZnosti je radiote-
rapie, pfipadné chemoterapie aplikovana
intralezionalné, dale je to laserové osetfe-
ni, piipadné experimentalni 1é¢ba (aktino-
terapie, fotodynamicka 1é¢ba). V mnohych
ptipadech se zvazuje systémova chemote-
rapie nebo kombinované metody s ohle-
dem na zdkladni onemocnéni.

Cilem lokalni terapie je zabranit infekci
metastatickych lozisek a nasledné rozvoji
septickych komplikaci, snizit nebezpeci
krvaceni z bohaté vaskularizovanych me-
tastatickych uzl@, odstranéni zapachu,
snizeni bolestivosti projevii a zlepSeni
celkového zZivotniho komfortu pacienta.

TERAPEUTICKY POSTUP

Prvnim krokem je spravné ocisténi, dez-
infekce a oSetfeni rany a jejiho okoli.
DileZité je pouceni pacienta o zplisobu
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Tab. 4 Vybér vhodného terapeutického kryti s ohledem na charakter spodiny rany

Charakter rany Druh kryti

Priklady

rana povlekla, hydrogely

secernujici kryti s aktivnim uhlim
hydrokoloidy
hydrofiber

alginaty

Nu-gel, Prontosan gel, Hydrosorbcomfort
AskinaCarbosorb, CarboFlex,Carbonet
Granuflex,Comfeel, Suprasorb H, Askina
Hydro

Aquacel, Versiva XC

Melgisorb, Kaltostat, Urgosorb, Algisite M

réna infikovana kryti s aktivni uhlim
alginaty

kryti s obsahem Ag

AskinaCarbosorb, CarboFlex,Carbonet
Melgisorb, Kaltostat, Urgosorb, Algisite M
MepilexAg, MelgisorbAg, Acticoat,
AquacelAg, AtraumanAg, Promogran
Prisma

nekroticka rana hydrogely

kryti aktivnim uhlim

Nu-gel, Prontosan gel, Hydrosorb komfort
AskinaCarbosorb, CarboFlex,Carbonet

rana s granulujici
spodinou

polyuretanové pény
hydrofiber
hydrokoloidy
hydrogely
bioaktivni kryti

Mepilex, Tielle,Allevyn lite, CutimedSiltec
Aquacel, Versiva XC

Granuflex,Comfeel, Suprasorb H, Askina
Hydro

Nu-gel, Prontosan gel, Hydrosorb komfort
Hyiodine, Suprasorb C, Chitoskin,
Promogran

rana s epitelizujici | transparentni filmové
kryti

tenké hydrokoloidy

spodinou

polyuretanové pény
neadherentni kryti
hydrogely

Bioclusive, Tegaderm, Op-siteFlexigrid

Granuflex extra thin, Cutimed hydro lite,
Hydrocoll

Mepilex, Tielle,Allevyn lite, CutimedSiltec
Mepitel, Episil, Askinasilnet

Nu-gel, Prontosan gel, Hydrosorbcomfort

oSetfovani, zvaZeni jeho momentalnich
schopnosti a moznosti samooSetfovani,
pripadné zatizeni odborné domaci péce
prostfednictvim praktického 1ékate ¢i oSet-
fujiciho onkologa.

K ocisténi rany se mohou pouzit dez-
infekéni roztoky ¢&i gely, napf. Cytéal
(chlorhexidinidigluconas, chlorokresol,
hexamidinidisethionas) nebo Prontoderm
gel (undecylenamidopropylbetain, poly-
hexanid.). OCisténi rany je provadéno ve
sprse, dal§i moznosti je pfimé dezinfekce
rany ¢i obklady prostfednictvim dezin-
fek¢nich oplachovych roztoki, jako jsou
Debriecasan roztok, Dermacyn roztok
(superoxidované), Octenisept (octenidini
dichlorid, fenoxyetanol), Octenilin (oc-
tenidinidihydrochlorid), Prontosan (mi-
dopropylbetain, polyhexanid), Betadine,
Braunol (povidonumiodatum).

Piivybéru vhodného specidlniho kryti ne-
bo lokalnich extern se fidime klinickym
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ndlezem. Pfi infikovanych 1ézich s nekro-
tickymi nanosy a hojnou sekreci volime
kryti s aktivnim uhlim, které absorbuje
zapach a baktérie, pro rozpusténi nekro-
tickych hmot mozno doplnit gel s obsahem
chlornych sloucenin (DebriecasanAqua
gel) ¢i hydrogel (Nugel, Intrasite gel), pfi-
padné kryti s aktivnim uhlim a stfibrem,
kde vyuzivame absorpcni schopnosti aktiv-
niho uhli a antimikrobidlni pisobeni stfi-
bra, které vyznamné redukuje bakteridlni
kolonizaci a potlacuje infekci. Z derma-
tologickych extern miZeme pouzit masti
a pasty s obsahem antimikrobialnich latek
- kyselina karbolova v kombinaci s kafrem,
chlorhexidin, jodové slouceniny (povido-
numiodatum, nitrofurantoin, endiaron)
a s obsahem antibiotik podle zji§téné cit-
livosti baktérii z ulcerace (gentamicin,
chloramfenikol, tetracyklin). Klasicka ma-
gistraliter externa aplikovana na netkané
textilii ¢i gazu lze prekryt krytim z aktiv-

niho uhli, v kombinaci se stfibrem k posi-
leni antimikrobialniho t¢inku, k absorpci
sekretu a ucinnéjsi eliminaci zdpachu.
U utvard s granulujicim, epitelizujicim
povrchem, misty s hyperplastickymi uzly
a s vyraznou sekreci mtiZzeme vyuZzit kryti
s technologii Hydrofiber, coz je mékky,
netkany kryci material, ktery se pii styku
s vypotkem z rany méni v gel a rana se tak
udrZuje vlhka. Pokud sekrece neni vyraz-
nd, vhodna jsou silikonova kryti bez nebo
s pfimési stfibra s riznymi tpravami pro
snadnéjsi odvadéni sekretu z oblasti ra-
ny (Mepilex, MepilexBorder, MepilexAg,
Mepilex, CutimedSiltec). Nedilnou soucas-
ti lokalni terapie je i péce o okoli koznich
metastdz. Na okoli bez zanétu lze pouzit
indiferentni externa ke kazdodenni péci,
s hypoalergennim slozenim, bez parfe-
mace, s lehkou texturou (napi. Dexeryl,
Epaderm krém, Belobaza aj.). Okoli s ekze-
matizaci zklidriujeme pouzitim kortikoid-
nich extern bez ¢i s obsahem antibiotik
(Diprosone krém, mast, Beloderm krém,
mast, Belogent krém, mast aj.) (Tab. 4).

PROGNOZA

Kozni metastazy maji vidy pomérné Spat-
nou prognodzu, zvlasté u maligniho mela-
nomu, nadort plic, vaje¢nikd a hornich
partii traviciho traktu. PrAmérna doba
preziti nemocnych po vzniku koznich me-
tastaz se pohybuje mezi 1-34 mésici.

ZAVER

Péce o onkologického pacienta je vzdy
komplexni. Cilem nasi péce je zmirnéni
nezadoucich u¢inkda pfi adjuvantni tera-
pii, zmirnéni pfiznakd koznich metastaz
azlepSeni Zivotniho komfortu pacienta. Na
nasi Dermatovenerologické klinice 2. LF UK
a Nemocnice Na Bulovce pro tyto pacienty
slouzi Poradna pro onkologické rany (www.
bulovka.cz/der), oteviena v roce 2016.

Prohldseni: autorka v souvislosti s tématem prace
nema stret zajjma.

Literatura

BURGDORF, WHC., PLEWIG, G., WOLFF, HH.,
LANDTHALER, M. Braun Falco’s Dermatology. 3™
ed. Berlin, Heidelberg : Springer, 2009, p. 1373-1376.
DAVIS, D., PELLOWSKI, D. Cutaneous metasta-
ses. In BOLOGNA, JL., JORIZZO, JL., RAPINI, RP.
Dermatology. 3" ed. Edinburgh, London, New York
: Mosby, 2008, p. 1897-1901.

HARPER, LJ., FRANKLIN, LE., JENRETTE, JM,,
AGUERO, EG. Skin toxicity during breast irradiation:
Pathophysiology and management. South Med J,
2004, 97, p. 989-993.



HYMES, SR., STROM, EA., FIFE, C. Radiation der-
matitis: Clinical presentation, pathophysiology, and
treatment. J AM Acad Dermatol, 2006, 54, p. 28=46.
KRAJSOVA, 1. Melanom: [klasifikace, diagnostika,
terapie, prevence]. Praha : Maxdorf Jessenius, 2006,
s. 212=214.

KUNA, P., NAVRATIL, L., et. al. Klinické Radio-
biologie. Manus, 2005, 1, s. 47=49.

MILLER, RC., SCHWARTZ, DJ., SLOAN, JA,, et al.

MUDr. Katarina Has¢dkova
e-mail: katarina.hascakova@gmail.com

POSTGRADUALNI VZDELAVANI O ‘

Momethasone fuorate effect on acute skin toxity in
breast cancer patiens receiving radiotherapy.a pha-
se lll double-blind-randomized trial from the North
Cancer Treatment Group NO6C4 Int. J Radiation
Oncology Biol Phys, 2011, 79, p. 1460-1466.
PIZINGER, K. KoZn/ metastazy, Onkologie, 2010, 4,
s. 237=240.

SALVO, N., BARNES, E., VAN DRAANEN, J.,
STACEY, E., et al. Prophylaxis and management of

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

acute radiation-induced skin reactions: a systema-
tic review of the literature. Curr Oncol, 2010, 17, p.
94-12.

VISNOVCOVA, N., TONHAJZEROVA, 1.,
JAKUSOVA, V., BARANI, H., JAKUS, J. Radioterapia
a véasné postradiacné zmeny na kozi. Onkologia
(Bratisl.), 2010, 5, p. 292-295.

ZELENKOVA, D. Bercovy vied. Ces Dermatovenerol,
2012, 3, 5. 144-156.

Ceska dermatovenerologie 2017,7,¢.3

167



168

Spinaliom parietofrontalné vpravo s prorlsta-
nim do kalvy a pravé orbity

\ ’ POSTGRADUALNI VZDELAVANI

Radiodermatitida 2. stupné v tfisle

"

Radiodermatitida 2.stupné

Ceska dermatovenerologie 2017,7,¢.3

Aplikace polyuretanové pény

Stav po lécbé

Al -
Stav po lécbé

Inzerce A161007318V¥



Protopic”
Dostafite pod kontrolu
vZplanuif atopické

dermatiticy



170

O ‘ POSTGRADUALNI VZDELAVANI

Infek¢ni komplikace biologicke

ecby psoriazy

Bohac P. Hercogova J.

SOUHRN

Biologicka 1écba psoridzy predstavuje mo-
derni, dynamicky se rozvijejici terapeuticky
piistup k potlaceni projevia fady chorob,
Kkteré byly dfive Casto obtizné 1éCitelné, nebo
byly 1é¢itelné za cenu vysokého rizika ne-
Zadoucich ucéinkd ptfi dlouhodobé terapii.
Obecné je s biologickou 1écbou spojeno vyssi
riziko infekénich komplikaci nez u klasické
systémové terapie.

KLiCOVA SLOVA

biologicka odpovéd ® TNF-a
inhibitory ® antagonisté interleukind

SUMMARY

Bohac, P., Hercogova, J. Infectious complica-
tions of biologic treatment of psoriasis
Biologic treatment of psoriasis is a modern,
fast-developing therapeutic procedure, that
can help in suppressing symptoms of a whole
range of diseases, which often used to be
difficult to treat in the past, or they were
treatable at the cost of high risk of adverse
effects resulting from long-term therapy.
Cenerally speaking, biologic treatment has
ahigherrisk of infectious complications than
classic systemic therapy.
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Psoridza jako chronické systémové zanét-
livé, imunitné podminéné onemocnénti,
je doprovazena fadou komorbidit, jako
napiiklad chorob kardiovaskularnich, gas-
trointestindlnich ¢i metabolickych. Jako
kazdé chronické onemocnéni vyzaduje
dlouhodobou a bezpecnou terapii.
Biologicka 1écba piedstavuje moderni, dy-
namicky se rozvijejici terapeuticky pfistup
k potlaceni projevii fady chorob, které byly
drive Casto obtizné 1é¢itelné nebo byly 1é¢i-
telné za cenu vysokého rizika nezadoucich
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ucinkd pii dlouhodobé terapii. V dermato-
logii se nejcastéji biologika podavaji k 1é¢-
bé chronicky stacionarni formy psoriazy.
V souvislosti se vstupem téchto novych
1é¢ebnych pripravki, které jsou urceny
k celozivotni terapii, se oteviela otazka
tykajici se jejich bezpecnosti.

STRUKTURA .
BIOLOGICKYCH LECIV

Biologické 1éky jsou biotechnologicky vyra-
béné 1éky cilené modifikujici biologickou
odpovéd na molekuldrni irovni.® Jsou to
peptidy vyrabéné v produkcnich organis-
mech, kdy je pomoci genového inZenyrstvi
do organismu vlozen gen k vyrobé daného
peptidu. Po pomnoZzeni a produkci dosta-
tecného mnozstvi cilové latky je proces
zastaven, vysledna produkéni smés je dale
mnoha biochemickymi postupy ¢iSténa
ana konci této faze je i€inna latka. K apli-
Kkaci se (na rozdil od klasickych, nizkomo-
lekularnich 1é¢iv) voli forma parenteralni
z diivodu vysoké citlivosti peptidi k fyzio-
logické hydrolyze v gastrointestinalnim
traktu. Upravy peptidil proti hydrolyze by
zpusobily minimalni vstiebavani z travici-
ho traktu. Proto jsou biologicka 1éciva apli-
kovéana vét§inou ve formé parenteralni.®

IMUNOPATOGENEZE PSORIAZY

Zasadni roli v patogenezi psoriazy hra-
ji buniky a cytokiny imunitniho systé-
T-lymfocyty. Zatimco v epidermis jsou
nalézany CD8+, tak v dermis jsou pritom-
né CD4 i CD 8+ T-lymfocyty. Analyzou
téchto bunék v psoriatickych placich byla
zjiSténa oligoklonalita, proto se uvazuje
o potencidlni antigen specifické expanzi
T-lymfocytd, jejiz spoustéc zatim neni
znam. V psoriatickych 1ézich byla rovnéz
zjiSténa zvySena pritomnost dendritickych
bunék, které maji vyssi schopnost aktiva-
ce T-lymfocytl (ve srovnani s dendritic-
kymi bunikami zdravé kiize). Aktivované
dendritické buniky produkuji mimo jiné
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zvy$ené mnozstvi prozanétlivého TNF-a.®
Mezi dalsi prozanétlivé cytokiny dete-
kované ve zvySené mirte v psoriatickych
1ézich patfi mimo jiné IFN-gama, IL-2,
1L-12, IL-23 2 IL-15. ZvySené mnozstvi IL-23
poté indukuje v Th17 lymfocytech zvySenou
tvorbu IL 17 a IL-22, tyto dva enzymy maji
pifimou roli v indukci zanétu a proliferaci
keratinocytd.®

FYZIOLOGICKA ULOHA
CYTOKINU

TNF-a hraje zasadni roli v ¢asnych fazich
obranného zanétu, povazuje se za nejdi-
zdrojem jsou buriky monocyto-makrofa-
gového systému, ale i T- a B-lymfocyty,
NK-buriky, neutrofily, keratinocyty a en-
dotelové buriky. M4 schopnost indukovat
zvysSenou teplotu, expresi adhezivnich mo-
lekul v endotelu a prokoagulacni aktivitu,
stimuluje tvorbu proteinti akutni faze,
prostaglandindi, leukotrienti, prozanétli-
vych interleukint IL-1, IL-6,IL-8, GM-CSF
a muZe indukovat apoptézu bunék. Podili
se na fyziologické cytotoxické aktivité Thl-
lymfocytii, hraje dlilezitou roli vimunitni
odpovédi proti intracelularnim patogenim
a pfi tvorbé granulomi.®

Interleukin 12 je klicovy cytokin podminu-
jici diferenciaci Thl lymfocyth. Sklada se
z podjednotek p35 a p40. Pokud se s pod-
jednotkou p40 spoji bilkovina p19, vytvori
se heterodimer p19/p40, ktery je oznaco-
van IL-23 a ovliviiuje funkci pamétovych
T-lymfocytd a indukuje tvorbu IL17 v Th17
lymfocytech. Interleukiny IL-12 a IL-23 re-
guluji bunikami zprostfedkovanou imu-
nitu.®

IL-17 neni pouze jeden, nybrz celd skupina
cytokinti, které jsou produkovany nejen
v T-lymfocytech, ale i v dendritickych buri-
kach, neutrofilech ¢i burnikach monocyto-
-makrofigovaho systému. Diferenciace
z T-lymfocytl v Th17 probihad pod vlivem
IL-1, IL-6 a IL-23. Lymfocyty Th17 poté pro-
dukuji IL-17, ktery je diilezity pfi obrané
proti extraceluldarnim mikroorganismm



véetné mykotickych infekci, stimuluje
aktivitu B-lymfocytQ a antigen prezentu-
jicich bunék.®

Psoridzu je mozné 1é¢it klasickymi sys-
témovymi 1é¢ivy - metotrexatem, aci-
tretinem a cyklosporinem, nebo dvéma
skupinami biologickych 1é¢iv - TNF-a in-
hibitory (adalimumab, etanercept, infli-
ximab) a antagonisty interleukind (IL12/23
- ustekinumab ¢i IL 17 - sekukinumab,
ixekizumab).

Psoriaza je zanétlivé onemocnéni, které
je ovlivnéno fadou ptisobicich imunitnich
bunék a interceluldrnich signalizac¢nich
kaskad. Biologicka 1é¢ba je cilena na pro-
zanétlivé pusobici cytokiny, blokovanim
jejich biologické aktivity dochazi u pa-
cientl ke klinickému zlepSeni onemocné-
ni. Na druhou stranu je ale zanét zakladni
obrannou reakci organismu a tlumenim
tohoto procesu miuiZe nastat zvy$ené riziko
infekénich komplikaci. Pfed zahajenim
biologické 1é¢by se proto provadi vysetfeni
krevniho obrazu a diferencidlniho rozpoc-
tu leukocytli, urey, kreatininu, minera-
14, MDRD, jaternich enzymi, sérologické
vySetfeni na syfilis, hepatitidy, HIV (se
souhlasem pacienta), test k odhaleni la-
tentni formy tuberkulézy (Quantiferon
TB Gold), vySetfeni moci, rtg hrudniku
a pneumologické vySetfeni. V pribéhu
terapie se opakuje laboratorni vysetfeni
jednou za 3-6 mésicli, plicni vySetfeni
véetné kontrolniho skiagramu hrudniku
a testu Quantiferon TB Gold jednou za rok,
neurci-li pneumolog jinak.

NEZADOUCI UCINKY
BIOLOGICKE LECBY

Nezadouci tcinek je jakdkoliv neoceka-
vana nezadouci udélost, ktera se vyskytla
béhem terapie danym léCivem, ktera ale
nemusi k danému 1é¢ivu mit kauzalni
vztah. Zavazna nezadouci udalost je ta,
kterd muiZe vyustit v imrti, je Zivot ohro-
Zujici, vyzaduje hospitalizaci, ma dlou-
hodobé ¢i trvalé nasledky, nebo vyusti
v kongenitalni malformaci plodu.® Jako
zavazna infekéni komplikace jsou hodno-
ceny infekéni komplikace, které ohrozu-
ji pacienta na Zivoté (nebo jsou pricinou
amrti), vyzaduji hospitalizaci (¢i zptsobi
prodlouzeni hospitalizace), maji za nasle-
dek trvalé postiZeni nebo vyzaduji zasah
k pfedchazeni takového stavu.?

SBER DAT

1. Pfed vstupem 1é¢iv na trh jsou provadé-
ny rozsahlé klinické studie, které majiza
cil dokazat Géinnost a bezpecnost nové-
ho 1é¢iva. Velmi ¢asto se proto srovnavaji
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s placebem, klasickou systémovou terapii
nebo jinymi biologickymi 1é¢ivy. Studie
se z dlivodu statistické vyznamnosti pro-
vadéji na velkych skupindch pacientt.
Protokol studie uréuje vstupni kritéria pro
Ucast pacientil, na zdkladé kterych mohou
byt pacienti z Gcasti na studii vylouceni
(vék, komorbidity, anamnéza v¢. zavaz-
nych infekci v minulosti apod.). Proto
soubory pacientli nemusi zcela odpovidat
bézné populaci 1éCenych pacientli. Data
jsou vétsinou sbirana kratsi dobu, nez po
kterou pacienti uzivaji dany 1ék v praxi.
Jsou statisticky zpracovana, pficemz volba
statistické metody mize ovlivnit data na-
sledné publikovana, ktera jsou podkladem
k registraci a uvedeni 1é¢iva na trh.

2. Farmakovigilance je proces sledujici
bezpecnost 1é¢iv po uvedeni na trh, v CR
provadény Statnim dstavem pro kontrolu
16¢iv (SUKL). Zahrnuje sledovani 1é¢ivych
pripravka v kaZzdodenni klinické praxi,
hodnoceni rizik, pfinosu 1é¢iv a poskyto-
vani dtlezitych informaci zdravotnikdm.
Vstupni informace jsou ziskavany od
zdravotnikd hlasenim nezadoucich acin-
ki, prebirdnim informaci od 1ékovych
agentur jinych ¢lenskych stat Evropské
unie, z klinickych studii, z odbornych
publikaci ve svétové literatufe, od far-
maceutickych firem, ze zdravotnickych
statistik a z informaci o spotfebé 1é¢ivych
pripravkid. Na zakladé téchto dat mohou
byt rozpoznany nezadouci ucinky, které
pred vstupem na trh nebyly identifiko-
vany, a mohou byt pfijimana ptfislusna
regulacni opatfeni s cilem omezit jejich
vyskyt. Mezi tato regulacni opatfeni patii
zmény SPC, indikacni omezeni, Gprava
davkovani ¢i zména vydeje (napft. z vol-
né prodejného v ptipravek vydavany na
1ékarsky predpis), nebo iplné stazeni 1é-
&iva z trhu.®

3. Cenna data muze poskytnout i registr
pacientll. Ten funguje na principu pra-
videlného zadavani pfedem urcenych dat
a nasledného statistického zpracovani.
Registry sbiraji data mnoha set az tisicl
pacientli, mohou byt bud na trovni na-
rodni (Psobest - Némecko, Biobadaderm
- Spanélsko, Psocare - Itilie, Biorep - Ceska
republika, Clalit Health Service databa-
se - Izrael), nebo z divodu sbéru vice dat
a vySsi statistické vyznamnosti na arovni
mezinarodni (Psonet zastfeSuje registry
Biobadaderm, Clalit Health Serice data-
base, Psocare).

4. Metaanalyzy jsou provadény vyhodnoce-
nim dat mnoha studii s cilem zvysit pocet
sledovanych subjektli a docilit tak vétsi
statistické vyznamnosti sebranych dat.
Data lze v nékterych pifipadech obtizné
porovnat, nebot autofi nepouzivaji jed-

notnou metodiku zadavani a nasledného
hodnoceni.

Ziskana data je nutné umét spravné in-
terpretovat a pri porovnavani vysledka
Klinickych studii s vysledky observacnich
studif ¢i registrll je tfeba znat i pfesnou
terminologii, tj. zda jsou zkoumany (za-
vazné) nezadouci udalosti nebo (zdvaz-
né) infekéni komplikace a jak jsou tyto
udalosti definovany. Napf. onemocnéni
hodnocené v jedné studii jako infekéni
komplikace mtZe byt s ohledem na pro-
tokol jiné studie hodnoceno jako zavazna
infekéni komplikace. Data se mohou také
lisit v ramci jedné studie s jednim proto-
kolem, napt. Garcio-Doval et al. popsali
v ramci sledovani v registru Psonet vyssi
incidenci v§eobecnych infekci ve $panélské
Casti, Castéjsi vyskyt zavaznych infekénich
komplikaci v izraelské ¢asti a nizsi vyskyt
bakteridlnich infekci v italské Casti.®
Shromazdéna data je potfeba porovnat
bud s jinou formou terapie, nebo s pla-
cebem. JelikoZ je téZka forma psoridzy
systémovym zanétlivym onemocnénim,
nelze z etickych divodl srovnavat tuto
dlouhodobou terapii s placebem (v rdmci
nékterych klinickych studii mohou byt
skupiny dostavajici placebo, ale vétSinou
jsou tito pacienti po urcité dobé prefazeni
do skupiny dostavajici i¢innou latku).
Z dtivodl metodiky nelze provést srovnani
pacientl s chronickym systémovym zanét-
livym onemocnénim se skupinou pacientti
zcela zdravou bez jakychkoliv komplikaci.
Proto vétSina nize uvedenych praci porov-
nava biologickou 1écbu ke klasické terapii,
nejcastéji k metotrexatu.

METODIKA

Tato prace porovnava vysledky na Pubmedu
dostupnych klinickych studii, dale analy-
zou dat narodnich a mezinarodnich regis-
trli a metaanalyz zabyvajicich se tématem
infek¢énich komplikaci u biologické 1é¢by.

VYSLEDKY

V praciK. Reicha et al. byla zkoumana data
znémeckého registru PsoBest, zahrnujici
celkem 2444 pacientii 1é¢enych systémovou
a biologickou terapii. Vyssi riziko neza-
vaznych infekci bylo zjisténo u skupiny
pacienti 1écenych biologickou 1é¢bou nez
u skupiny 1écené klasickou systémovou 1é¢-
bou, ato7,5vs. 4,88/100 pacientorokii (PR),
riziko zavaznych infekci bylo u biologické
1é¢by rovnéz vyssi - 0,65 vs. 0,33/100 PR,
rozdil v8ak nebyl statisticky vyznamny.®
V pétileté observacni studii registru
Biobadaderm zkoumali D. Carretera et al.
vyskyt nezadoucich u¢inka u pacientl
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s biologickou 1écbou. Byla zpracovana
prospektivné sebrana data 1956 pacientd,
celkem v 3753 1é¢ebnych cyklech; z toho
1572 cyklt probéhlo klasickou (acitretin,
metotrexat, cyklosporin) a 2181 biologickou
1é¢bou (adalimumab, efalizumab, etaner-
cept, infliximab, ustekinumab), median
sledovani byl 3,3 roku. Bylo zjisténo cel-
kem 2061 nezadoucich udalosti, z toho
139 zavaznych a osm fatalnich. Pacienti
na biologické 1é¢bé vykazovali statisticky
vyznamné mens$i incidenci nezddoucich
udalosti nez pacienti na systémové 1écbé
(metotrexatu) (RR: 0,8 (95% CI: 0,8-0,9,
p < 0,001). Nebyla prokazand statisticka
vyznamnost pro zavazné ¢i fatalni neza-
douci acéinky u obou skupin. V obou sku-
pinach byly nejcastéjsi nezddouci udalosti
denci u skupiny biologické 1é¢by (RR 1,5,
95% CI: 1,2-1,8), p < 0,001). Byl prokazan
vztah vyssiho vyskytu nezadoucich reakci
v zavislosti na véku, pfedchozi historii
nadoru &i onemocnéni jater, 1)

Davila SeijoP. etal. na vzorku 2153 pacienti
(7867 PR) registru Biobadaderm porovnali
vyskyt infekénich komplikaci u klasickych
systémovych 1éki a pacientti na biologické
1écbé. Ve srovnani s metotrexatem vyka-
zovaly nejvyssi riziko infekci kombinace
adalimumabu a metotrexatu (RR 2,13,
95% CI 1,23-3,67, p < 0,01), déle inflixi-
mab (RR 1,71, 95% CI 1,10-2,65, p < 0,05),
etanercept(RR1,34,95%CI1,02-1,76,p<0,05)
a cyklosporin (RR 1,58, 95% CI 1,17-2,15,
P < 0,01). Nejnizsi riziko infek¢énich kom-
plikaci srovnanim s metotrexatem meél aci-
tretin (RR 0,6, 95% CI 0,44-0,83, p < 0,01).
Bylo prokazano statisticky vyssi riziko
infekci u TNF-a inhibitord ve srovna-
ni s metotrexatem, acitretin vykazal
0 40 % nizsi riziko infekcénich kompli-
kaci neZ metotrexat. Zavazné infekc-
ni komplikace byly nejcastéji sledova-
ny u kombinované 1écby adalimumab
plus metotrexat (2,33/100 pacientoro-
ki), dale u cyklosporinu (2,0/100 PR)
a infliximabu (1,8/100 PR). Vys$si riziko
vzniku zavaznych infekci ve srovnani s me-
totrexdtem vykazoval pouze cyklosporin
(RR3,12, 95% CI 1,11-8,77, p < 0,05), neby-
lo prokazano statisticky vyznamné riziko
vzniku zdvaznych infekci ve srovnani kla-
sické a biologické 1é¢by. M

0Od vyse uvedenych vysledki se odchyluje
nedavno publikovana price Garcia-Dovala
et al., kterd zkoumala data z mezinarod-
niho registru Psonet tykajici se 17 739 pa-
cientli (celkem 23 358 pacientorokil). Pri
RR 0,98, 95% CI 0,8-1,19, nebyl prokazan
statisticky vyznamny rozdil vyskytu za-
vaznych i nezdvaznych infekci u skupin
pacientti 1é¢enych TNF-a inhibitory a sys-
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témovymi klasickymi 1é¢ivy. Dale byly
porovnany skupiny nemocnych lé¢enych
TNF-« inhibitory a metotrexatem, TNF-a
inhibitory a acitretinem, u kterych bylo
zjisténo pouze mirné vyssi riziko infek-
ci u pacienti 1é¢enych metotrexatem ve
srovnani s acitretinem; rozdil nebyl sta-
tisticky vyznamny. Data 17 739 pacientl
ukazujina stejné riziko vzniku infekénich
komplikaci u biologické 1écby jako u klasic-
kych systémovych 1é¢iv. Nebyly prokazany
rozdily v souvislosti s vékem, pohlavim ¢i
komorbiditami.®

Analyza dat z observacni studie Psolar, kte-
rou provedli Kalba et al., tykajici se 11 466
pacientti (22 311 PR porovnavala vyskyt
zavaznych infekénich komplikaci u pa-
cientd s biologickou 1é¢bou. Mira vysky-
tu zavaznych infekci byla 0,83 (ustekinu-
mab), 1,47 (etanercept), 1,97 (adalimumab)
a 2,49 (infliximab) na 100 PR, zatimco
u kontrolnich skupin 1,05 (pacienti bez
metotrexatu a biologik) a 1,28 (s metotrexa-
tem, bez biologik)/100 PR. Nejcastéjsimi
zavaznymi infekénimi komplikacemi byly
pneumonie a celulitida. Z vyse uvedeného
vyplyva, Ze terapie ustekinumabem a eta-
nerceptem neni spojena s vyssim rizikem
vyskytu zavaznych infekénich komplika-
ci, zatimco terapie adalimumabem a in-
fliximabem s timto rizikem spojené jsou.
Nejcastéjsimi infek¢énimi komplikacemi
byly pneumonie, zanéty kiiZze a podkoZi,
divertikulitida a uroinfekty. Byla zjisténa
statisticky vyznamna souvislost mezi vy-
skytem zavaznych infekci a vékem, dia-
infekénich komplikaci u pacientd (pfed
zatazenim do studie). Nebyl zjiStén rozdil
ve skupiné pacientl s psoriatickou artri-
tidou. Uzivani alkoholu bylo pfekvapivé
spojeno s nizsim rizikem vyskytu zavaz-
nych infekci.®@

Data vySe uvedena tykajici se vy$§iho vy-
skytu komplikaci u pacientl v zavislosti
na véku neodpovidaji vSak zavéru Garbera
C. etal., ktefi v retrospektivni observaéni
studii 194 pacientl (z toho 48 pacientl
starSich 65 let) nepozorovali statisticky
vyznamné riziko nezadoucich aéinkd ¢i
infek¢énich komplikaci mezi skupina-
mi pacientl star$ich a mlads$ich 65 let.
Prokazali statisticky vyznamneé nizsi riziko
nezadoucich G¢inka u starsich pacient
na biologické 1é¢bé ve srovnani se starSimi
pacienty s klasickou systémovou terapii,
riziko infek¢énich komplikaci obou skupin
nebylo statisticky vyznamné. U¢innost
biologické terapie byla u vékovych skupin
mladsi a star$i 65 let srovnatelna.®
Systematicka metaanalyza dat 33 randomi-
zovanych klinickych studii, kterou proved-
li Yiu Z. et al., zkoumala vyskyt infek¢énich

komplikaci v prvnich 30 tydnech biologic-
ké 1é¢by. V klinickych randomizovanych
studiich ve srovnani s placebem nebyl pro-
kazan statisticky vyznamné vyssi vyskyt
zavaznych infekénich komplikaci u pa-
cientl na biologické 1é¢bé (adalimumab,
etanercept, infliximab, ustekinumab).
Zde v§ak mohou byt vysledky ovlivnény
vstupnimi kritérii do klinickych studii,
nebot u 13 studii z 33 byla vyfazujicim pred
vstupem do studie zavazna infekce.

O TNF-a inhibitorech a ustekinumabu
existuje dostatek dat tykajicich se je-
jich ucinnosti a bezpecnostniho profilu
pfi dlouhodobé 16¢bé. Bezpecnost secu-
kinumabu (datum registrace 15. 1. 2015)
zatim mtZzeme hodnotit pouze na zikla-
dé klinickych studii s timto 1é¢ivem. Ju
Yeon Ryoo et al. provedli metaanalyzu
bezpecnosti sekukinumabu pfi 16¢bé pso-
ridzy pouzitim dat sedmi randomizova-
nych klinickych studii faze III (zafazeno
celkem 4555 pacientdl). Bylo zjisténo, Ze
vyskyt nezadoucich udalosti u standardni-
ho davkovani sekukinumabu byl vy$si nez
u etanerceptu (80,5 % vs. 64,8 %, p < 0,01)
¢i u skupiny pacientd s placebem (65,6 %
vs. 34,4 %, p < 0,01). Vyskyt zavaznych
nezadoucich udalosti nebyl statisticky
vyznamny. Vyskyt nezadoucich udalosti
byl vyssi nez u ustekinumabu, avsak bez
fekcéni komplikaci u sekukinumabu, stejné
jako u etanerceptu a ustekinumabu, byly
infekty dychacich cest.®

Analyzou dat 1204 pacientl s psoridzou
a s psoriatickou artritidou (PsA) Haddad A.
prokazal vyssi incidenci infekénich kompli-
kaci u skupiny pacientd s psoridzou a PsA
ve srovnani se skupinou s pouze kozZnim
onemocnénim - 19,6/100 PR vs. 12,2/100
PR. Riziko vzniku infekce bylo u pacientii
s PsA vs. psoridzou 1,6 (p < 0,02), u skupi-
ny pacientll s PsA 1é¢enych biologiky vs.
klasickymi systémovymi 1éky 1,56 (95% CI
1,22-2,0) a u skupiny nemocnych s psoria-
zou na biologické 16¢bé vs. na klasické tera-
pii 1,50 (95% CI 0,64-3,54). Bylo prokdzino
vyS$$i riziko vzniku infekénich komplikaci
u pacientd na biologické 1é¢bé ve srovnani
se systémovou lé¢bou a také vyssi riziko
u pacientll se soucasnou psoriatickou ar-
tritidou ve srovnani se skupinou pacientd
pouze s koznim onemocnénim.
Rozsahld metaanalyza dat 11 879 pacien-
th z celkem 29 Kklinickych studii s TNF-a
inhibitory provedend Zhang Z. prokazala
statisticky vyznamné, témeér dvojnasobné
vy$si riziko vzplanuti tuberkulézy (TBC) ve
srovnani s klasickou systémovou terapii
¢i placebem (OR 1,94 (95 %CI 1,10 -3,44)
p = 0,02).% Tsai et al. zkoumali riziko
vzniku TBC u ustekinumabu analyzou
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Tab.

Infekéni komplikace podle SPC danych 1é¢iv(9-2%

adalimumab velmi ¢asté (= 1/10) infekce dychacich cest
Casté (=1/100 az < 1/10) systémové infekce, stfevni infekce, infekce kize a mékkych tkanf (véetné
paronychia, celulitidy, impetiga, usni infekce, oraini infekce, infekce moco-
vych cest, mykotické infekce)
malo ¢asté (=1/1000 az < 1/100) neurologické infekce, oportunni infekce a tuberkuldza, o¢ni infekce
etanercept velmi ¢asté (= 1/10) infekce dychacich cest, cystitidy, infekce kdze
malo ¢asté (=1/1000 az < 1/100) zavazné infekce (vCetné pneumonie, celulitidy, sepse a parazitarnich
infekci)
vzacné (=1/10 000 az < 1/1000) tuberkuldza, oportunni infekce
infliximab velmi ¢asté (=1/10) virové infekce (napf. chiipkova onemocnéni, infekce virem

herpes simplex)

Casté (=1/100 az < 1/10)

bakteridlni infekce (napf. sepse, celulitida, abscesy)

méné casté (>1/1000 az < 1/100)

tuberkuldza, mykotické infekce, (napf. kandiddza)

ustekinumab Casté (=1/100 az < 1/10)

zubni infekce, infekce hornich cest dychacich, nazofaryngitida

mélo ¢asté (=1/1000 az < 1/100)

celulitida, herpes zoster, virovd infekce hornich dychacich cest

sekukinumab velmi ¢asté (=1/10)

infekce hornich cest dychacich

Casté (=1/100 az < 1/10)

oralni herpes

mélo ¢asté (=1/1,000 az < 1/100)

ordini kandiddza, tinea pedis, otitis externa

dat ze ¢tyt Klinickych studii, u jednoho
ze 3177 pacientd dos$lo k reaktivaci TBC
(0,03/100PR).1®

Vyse uvedené prace hodnoti riziko vyskytu
(zadvaznych) infek¢nich komplikaci (¢i neza-
doucich udalosti) u pacienti na biologické
16¢bé, nehodnoti se vsak, o jaké konkrétni
komplikace se jedna. Tyto idaje jsou do-
stupné v SPC jednotlivych pfipravka.

Pro vSechna biologika plati, Ze nejcastéjsi
infekéni komplikaci jsou infekty dychacich
cest. U TNF-a a sekukinumabu jsou velmi
Casté (> 1/10), u ustekinumabu je udavan
vyskyt (= 1/100 aZ < 1/10). Mezi infekce velmi
Casté (> 1/10) patfi dale u etanerceptu cystiti-
dy a infekce kiiZe, u infliximabu chfipkova
onemocnéni a infekce herpetickymi viry.
Mezi infekty casté (= 1/100 az < 1/10) patfi
u adalimumabu chiipkova onemocnéni,
kandidézy, gastroenteritidy, infekce kii-
ze a mékkych tkani, herpetické infekce
a infekce mocovych cest. U infliximabu se
uvadéji bakteridlni infekce kize a mékkych
tkani, u sekukinumabu herpetické infekce
(Tab')'(w, 20,21,22,23)

HODNOCENI - ZAVAZNE
INFEKENI KOMPLIKACE

Nékteré prace zkoumajici zavazné infekéni
komplikace biologické 1écby ve srovnani
s metotrexatem neprokazaly statisticky

vyznamné vyssi riziko. Ani rozsdhla me-
taanalyza provedend Yiu Z. et al. nepro-
kazala v prvnich 30 tydnech biologické
1é¢by srovnanim s placebem statisticky
vyznamné vySs$i riziko vzniku zavazné
infekéni komplikace. Pouze prace Davila
Seija popsala Cetnost vyskytu zavaznych
infek¢énich udalosti u soucasné terapie
adalimumabem a metotrexatem 2,33/100
PR a u 1é¢by infliximabem 1,8/100 PR.@™
Kalb et al. popsali nejvyssi incidenci u in-
fliximabu 2,49/100 PR a adalimumabu
1,97/100 PR, nejnizs$i u ustekinumabu
0,83/100 PR.™ Pacienti s psoridzou a PsA
1éceni biologickou 1é¢bou maji (na rozdil
od pacientl pouze s koznimi projevy one-
mocnéni) vy$si riziko vzniku infekci.®
S terapii TNF-a inhibitory je spojené té-
mér dvojnasobné riziko reaktivace TBC ve
srovnani s klasickou systémovou terapii.®
Vzhledem k tomu, Ze inhibitory IL-17
vstoupily na trh v nedavné dobé, nema-
me jeSté dostatek dat ohledné dlouhodobé
terapie k dispozici, proto nejsou ve vétsiné
vySe uvedenych praci hodnoceny.

HODNOCENI - INFEKCNi
KOMPLIKACE

VétSina vyse uvedenych praci se sho-
duje na tom, Ze je obecné s biologickou

1é¢bou spojené vyssi riziko infekénich

komplikaci nez u klasické systémové te-
rapie. Vzhledem k etickym otadzkam ne-
1ze hodnotit riziko pfi dlouhodobé 1écbé
vzhledem k placebu. Co se infekénich
komplikaci tyka, je z celkové podavanych
Nejvice infekénich komplikaci ze skupi-
ny biologik bylo popsano u infliximabu
a nejnizsi riziko u ustekinumabu. S te-
rapii TNF-a inhibitory je spojeno témét
dvojnasobné vyssi riziko reaktivace TBC
ve srovnani s klasickou systémovou te-
rapii.

SHRNUTI

Nejméné infek¢énich komplikaci se vyskyt-
lo béhem terapie acitretinem, terapie cyk-
losporinem byla spojena s vy$§im rizikem
(ve srovnani s metotrexdtem). ™

Na otazku, zda je s biologickou 1écbou spo-
jeno vice infekénich komplikaci ve srov-
nani s klasickou systémovou terapii, neni
zatim mozné jasné odpovédét. Biologicka
1é¢ba ma minimalné stejné nebo asi
1,5nasobné vyssi riziko vzniku infekénich
komplikaci nez terapie metotrexatem. Pii
srovnani jednotlivych biologickych 1éka
s metotrexatem je nejvice rizikova kom-
binovana terapie adalimumabem s meto-
trexatem, poté monoterapie infliximabem
a etanerceptem. Nejmens§i riziko vykazal
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ustekinumab. Sekukinumab ma vys§i rizi-
ko infekénich komplikaci nez etanercept.
S terapii TNF-a inhibitory je spojeno vyssi
riziko reaktivace TBC.

ZAVER

V dnesni dobé je pro spolupracujici ne-
mocné s psoridzou k dispozici fada tera-
peutickych moznosti, které umozni na-
vodit remisi onemocnéni a zlepsit kvalitu
Zivota. Je dllezité peClivé zvazit pfinosy
irizika kazdého lécebného postupu. Pokud
se rozhodneme pro biologickou 1é¢bu, méli
bychom si byt védomi mozZného zvySeného
rizika vzniku infek¢énich komplikaci, vy-
loucit pfitomnost infekce pfed zahajenim
1é¢by, pacienta peclivé sledovat a véas na
event. infekéni komplikace reagovat.
Prohldseni: v souvislosti s tématem prdce nemaji
autofi stiet zajmda.
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Syfiliticka hepatitida -

kazuistika

SOUHRN

Syfiliticka hepatitida je vzacny, ale dobte
popsany syndrom, jenz se obvykle mani-
festuje jako klinicky mirna hepatitida,
kterou je mozné po nasazeni adekvatni
terapie zcela vylécit. Byly zaznamenany
i pripady zavazné hepatitidy, ale zadny
znich nevedl k fatdlnim koncm. Tato ka-
zuistika ukazuje rozmanitost a zavaznost
projevi syfilidy a pfipomina nutnost me-
zioborové spoluprace pfi stanoveni spravné
diagnézy.

KLIiCOVA SLOVA

hepatomegalie ® Treponema pallidum
® pFiznaky

SUMMARY

Brejchova, M. Syphilitic hepatitis - a case study
Syphilitic hepatitis is a rare, but well-
-described syndrome, which generally ma-
nifests as a clinically moderate hepatitis,
which can be cured completely with ade-
quate therapy. Cases of severe hepatitis
have been recorded, but none of them led
to fatal ends. This case study shows the
variety and severity of syphilitic symptoms
and stresses the importance of interdisci-
plinary cooperation for coming up with the
correct diagnosis.

KEY WORDS

hepatomegaly ® Treponema pallidum
® symptoms

Syfiliticka hepatitida je vzacny, ale dobfe
popsany syndrom,® jenZ se obvykle ma-
nifestuje jako klinicky mirna hepatitida,
kterou je mozné zcela vylécit po nasazeni
adekvatni terapie.

POPIS PRIPADU

Objektem této kazuistiky je muz, 37 let,
ktery se dosud s ni¢im nelécil. Rodinna

anamnéza byla, kromé nejasného umrti
bratra ve 29 letech ve spanku, bez pozo-
ruhodnosti. Alergii neudaval, pracoval
v obchodé. Alkohol a drogy negoval. Z ve-
nerologického pohledu se jednalo o homo-
Mimopartnerské styky negoval. Vied,
erozi, exantém v predchorobi pacient ne-
pozoroval.

Prvni potiZe zacaly v fijnu 2015 nady-
manim, fihanim, tlakem v podzeb-
i, které po dieté neustoupily. Naopak
zpozoroval zeZloutnuti sklér a kiiZze, po-
citoval pichlavou bolest smérem k pra-
vé lopatce. Pacient byl pfijat na interni
oddéleni Nemocnice Na Franti§ku. Ve
vstupnim laboratornim vysSetfeni by-
la patrna elevace jaternich transami-
naz AST (26,8 pkat/l), ALT (41,5 pkat/1),
celkového i konjugovaného bilirubinu,
ostatni parametry krevniho obrazu a bio-
chemie véetné ALP a GMT byly v normeé.
Byla provedena sonografie bficha, ktera
prokazala hepatomegalii s hrubou echo-
strukturou, akcelerovanym tokem v por-
tdlnim systému, roz§ifenim periportal-
nich prostor az obraz fibrotizace jater. Dale
byly patrné edematézni sténa zluéniku
bez zietelné cholecystolitidzy a zvétSené
uzliny v jaternim hilu, coz by odpovidalo
suspektni hepatitidé.

Podle rentgenového snimku hrudniku byl
popsan tézky emfyzém s objemnymi bula-
mi, ale vzhledem k charakteru a anamnéze
se jednalo pravdépodobné o kongenitalni
zmeény. Alkoholickd, obstrukéni, kardial-
néischemicka nebo nadorova etiologie
hepatopatie se podle sonografického vy-
Setfeni, radiodiagnostiky a laboratornich
vysledkd jevila jako nepravdépodobna. Pro
suspektni infek¢éni hepatitidu a ikterus
byl pacient pifeloZen na Kliniku infek¢-
nich, parazitarnich a tropickych nemoci
Nemocnice Na Bulovce.

Vstupni laboratorni testy kompletné vy-
loucily hepatitidu vSech typt véetné he-
patitidy E, byla zaznamenana dalsi elevace
hodnot jaternich transaminaz na desitko-
vé hodnoty (AST 35 pkat/1, ALT 45 pkat/1),
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bilirubin na fady stovek (280 pmol/l),
byl prokazan i nalez derivatd v moci. Dalsi
biochemicka vysSetfeni v€etné hladin amy-
lazy, lipazy, koagulac¢nich faktordi, renal-
nich a zanétlivych parametrii, krevniho
obrazu a sérologie HIV 1, 2 byla bez pa-
tologie.

Béhem vySetfovani se na konci fijna 2015
objevil novy ptiznak v podobé makuldz-
niho nesvédivého exantému na trupu.
Kontrolni sonografie bficha nezazname-
nala vyvoj. Zaroven byly k dispozici vy-
sledky sérologie (RPR, TPPA) s pozitivnhim
nalezem a bylo vyjadfeno podezieni na
diagnoézu syfilis. Pacient byl pfeloZen na
Dermatovenerologickou kliniku 2. LF UK
a Nemocnice Na Bulovce k terapii syfilidy
a vysetfeni ikterické jaterni léze nejasné
etiologie.

V diferencialni diagnostice bylo nutné vy-
loudit autoimunitni hepatitidy, u kterych
se mohou vzacné nalézat falesné pozitiv-
ni protilatky nespecifickych syfilitickych
testll. Nasledny screening autoprotilatek
(ANA, ANCA, AMA, ASMA, anti ds DNA,
F-actin, LKM, LS, SLA) byl negativni, a tu-
diz nesvédcil pro diagnézu autoimunitni
hepatitidy. Dal$i vySetfeni deficitu alfa,.
-antitrypsinu, jez bylo provedeno kvili
vstupnimu rentgenologickému nalezu
plicniho emfyzému, neprokazalo gene-
tickou variabilni poruchu s nadmeérnou
aktivitou leukocytarnich proteinaz. Toto
onemocnéni bylo v diferencidlni diagnos-
tice uvazovano pro soucasné postizeni
plic a praveé jater v podobé cholestazy, cir-
hozy ¢i karcinomu. Bylo pomysleno i na
Wilsonovu chorobu, autosomalné rece-
sivni onemocnéni s enzymatickym defek-
tem transportujicim méd (ceruloplazmin),
s diisledkem hromadéni prvku ve tkanich
jako mozek nebo jatra, ale ani toto po-
dezieni nebylo potvrzeno. Dals$i mozna
hepatotropni agens, jako CMV, EBV, HSV,
byla pozdéji nepriikaznd. Vylouceny byly
ijiné toxické nejasné noxy typu hepatoto-
xickych 1ékh nebo houby.

Na zakladé klinického obrazu, vysledkd
laboratornich a pomocnych vysetfeni byla
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Obr. 3 Zabarveni sklér

stanovena diagnoéza syfilitické rozeoly, bez
primarni 1éze s hepatopatii nejasné etiolo-
gie a plicnim emfyzémem, pravdépodobné
kongenitalnim.

V listopadu 2015 subjektivné pacient uda-
val pretrvavajici dyspeptické potize, inter-
mitentni pichavou bolest v celém podZebii
¢i pod pravou lopatkou, byl afebrilni a trpél
vyraznou inavou a pretrvavajici nesvédi-
vou vyrazkou na trupu.

Objektivni nalez zahrnoval diftizni ikterus
ktiZe a sklér, diskrétni makulézni exan-
tém trupu, dlané a plosky byly bez projevit
(Obr. 1-4). Hrdlo bylo zarudlé, bez lymfade-
nopatie, bficho bylo palpacné citlivé v epi-
gastriu a pravém hypogastriu, jatra zvétSe-
nda na ¢tyfi prsty pod Zeberni oblouk, dutina
Gstni a genital byly bez trofického defektu,
sliznice bez enantému, uretra bez vytoku.
V tfislech byla nebolestiva lymfadenopatie.
Pfed zahajenim celkové antibiotické te-
rapie byla Narodni referen¢ni laboratoii
pro syfilidu vySetfena krev. Vysledek PCR
vySetfeni plné krve neprokazal pfitomnost
DNA Treponema pallidum.
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Obr. 2 Roseola syphilitica v terénu ikteru (pohled zezadu)

Obr. 4 Dlané bez projevil

Jeden tyden po objeveni prvnich sympto-
mu syfilidy byla podle nejnovéjsich pro-
vadécich pokyni (guidelines)® » zahdaje-
na celkova antibioticka terapie prokain
penicilinem G v davce 1,5 MIU kazdych
24 hodin. Pro zvySené riziko Jarischovy-
-Herxheimerovy reakce byla zvolena po-
stupna vzestupna antibioticka davka
spolu s hydrokortizonem. Po konfirmaci
z Narodni referen¢ni laboratofe s nalezem
VDRL1: 64,19SIgM SPHA 1 : 16, pozitivni
TPPA, TPHA, FTA-ABS IgG ++++, FTA-ABS
IgM ++ byl MUDr. Zakouckou vysloven za-
vér odpovidajici sekundarnimu stadiu lues
s hepatopatii a ikterem a doporucena cel-
kova doba terapie prokain penicilinem G
po dobu 14 dni s naslednou 2krat opakova-
nou aplikaci depotniho benzathin penici-
linu G po tydnu.

Zaroven kontinualné podle interniho kon-
zilidfe a za pravidelnych kontrolnich vy-
Setfeni probihala infizni terapie 5% a 10%
glukézou s hepatoprotektivy (sylimari-
num, lactulosi solutio, vitaminy B a C).
Laboratorni vyvoj jaternich testi ukazal

pres zavedenou terapii syfilidy a poc¢atecni
naznacené klesani opét naslednou elevaci
AST (53 pkat/1) a ALT (46 pkat/1), proto byla
indikovana internim konziliafem jaterni
biopsie (Obr. 5).

Histopatologicky obraz biopsie jater od-
povidal akutni az subakutni stfedné tézké
hepatitidé, ndlez byl etiologicky nepfti-
znacny, material byl proto odeslan na vy-
Setfeni PCR Treponema pallidum do Bioptické
laboratofte s. r. 0., Plzen. V analyzova-
ném materialu uvedenou metodou nebyla
prokazana Treponema pallidum (biopsie byla
provedena 4. den terapie plnou davkou
prokainpenicilinu G). Kontrolni laborator-
ni vySetfeni krevniho obrazu, minerald,
koagulacnich faktori, metabolismu Zele-
za, hladin amylazy a lipazy byly v normé,
stejné jako panel hepatitid.

Po tfech tydnech 1é¢by byl patrny pozvolny
pokles transamindaz a bilirubinu. Pacient
byl pro uspokojivy stav dimitovan. Nadale
byla doporucena hepatoprotektiva a ja-
terni dieta. Normalizace jaternich testl
a hodnot bilirubinu byla zaznamenéna po
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Obr. 5 Kolisani hladiny transaminaz (osa X [dny]; osa Y [umol/I1)

sedmi tydnech od prvnich dyspeptickych
projevi, tj. asi dva tydny po ukonceni anti-
biotické 1é¢by. Kontrolni laboratorni testy
vcetné onkomarkert, alfa -fetoproteinu,
autoprotilatek a hepatotropnich virti byly
negativni. Ambulantné byly provedeny
kontrolni sonografie, sérologie syfilidy
(RPR, TPPA) a HIV 1, 2, echokardiogra-
fie, o¢ni a neurologické vySetfeni. Béhem
terapie byl vySetfen sexudlni partner
pacienta s nasledné potvrzenou diagné-
zou Casné latentni syfilidy. Pacient je na
Dermatovenerologické klinice pravidelné
sledovan v ramci dispenzarizace.

DISKUSE

Treponema pallidum je hepatotropni bakté-
rie, v kazdém stadiu syfilidy ma k jatrim
zvy$enou afinitu.(4 5 © U vrozené syfilidy
nachazime pazourkova jatra, ktera vzni-
kaji nasledkem diftizni hepatitidy s fibro-
produkci. Nalézame hepatosplenomegalii
s mirnym ikterem. U sekundarni syfilidy
nachdzime v septikemickém stadiu fokalni
nekrdzy hepatocytli, portalni neutrofilni
infiltraty, granulomy ¢i vaskulitidy por-
talnich cév, elevaci transaminaz a ikterus.
U tercialni syfilidy se vyskytuji jaterni gu-
mata jako zndmka specifického granulo-
matdzniho zanétu a pti hojeni vznikaji
vazivové vKklesliny, tzv. hepar lobatum.

V roce 2004 uréili Mullick et al.? kritéria
pro diagnostiku syfilitické hepatitidy, kte-
ra zahrnuji soubéh ¢tyf zakladnich podmi-
nek. Zaprvé musi byt elevovana hladina ja-
ternich enzym o 1,25ndsobek normalnich
hodnot pred stanovenim diagnozy syfilidy,
zadruhé musi byt vyloucena pritomnost
dalsich moznych pfic¢in hepatitidy, zatfeti
musi byt proveden sérologicky priikaz sy-
filidy s pozitivnimi TPHA testy v soubéhu
s akutnim klinickym obrazem sekundarni

syfilidy a zactvrté se stav hepatitidy po
terapii syfilidy musi zlepSit.

V prezentované kazuistice byly splnény
vSechny podminky pro uréeni této pomeér-
né vzacné diagnoézy. Incidence syfilitické
hepatitidy byva povazovana za vzicnou,
ale v povédomi 1ékaii by méla mit své
pevné misto. Diivodem tohoto upozornéni
je variabilita pfiznakd syfilidy ve vSech sta-
diich.® Ne nadarmo je pro svou rozmani-
tost a nevyzpytatelnost z klinickych pfi-
znakl nazyvana simia morborum.

V roce 2014 popsali Baveja et al.® pfipad
syfilitické hepatitidy v Indii v kazuistice,
jejimiz hlavnimi rysy jsou pravé neobvyklé
projevy tohoto onemocnéni. Pacient byl
hospitalizovan pro subfebrilie, nechuten-
stvi a malatnost spojené s bolestmi hor-
nich kvadrantid bficha po dobu jednoho
meésice spolu s tmavsi moci v poslednich
deseti dnech. VySetfeni odhalilo ikterus
a hepatomegalii. Teprve po mésici potizi
se u popisovaného subjektu objevila syfi-
liticka rozeola, ktera navedla 1ékate k ade-
kvatni terapii.

Retrospektivni studie japonskych auto-
ri Adachi et al.®® z roku 2013 ukazala,
Ze 39 % pacientl s Casnou syfilidou mélo
abnormality v hladindch jaternich enzy-
mfi. Dlivodl téchto abnormalit m@ze byt
samozfejmeé celé spektrum, ale zarazejici
je skutec¢nost, ze pouze 2,7 % téchto pa-
cientdi bylo diagnostikovano se syfilitickou
hepatitidou. Autofi se nad timto faktem
pozastavuji a kladou otazku mozného pod-
cenéni pti diagnostice této nemoci.
Otazku nerozpoznani syndrom syfilitické
hepatitidy otevira ve svém clanku i skupi-
na chorvatskych autor,™ ale celosvétoveé
icela fada dalSich.

Americké autorky Crum-Cianflonova,
Weekesova a Bavarova® poukazuji na
Casty vyskyt hepatitid v ¢asnych stadiich
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syfilitické infekce mezi HIV-pozitivnimi
pacienty. Zavérem jejich prace je apelace
na zahrnuti syfilidy do inicidlni diferen-
cidlni diagnostiky u HIV-pozitivnich pa-
cientli s abnormalitami jaternich testd,
exantémem a rizikovym sexualnim cho-
vanim.

Pfestoze se syfiliticka hepatitida projevu-
je obvykle mirnym pribéhem, americti
autofi®® popisuji fulminantni hepatické
selhaniu pacienta se syfilitickou hepatiti-
dou, které vyzadovalo transplantaci jater.
I ¢esti autofi®™ v roce 2014 prezentovali po-
dobny pripad syfilitické hepatitidy s vyse
prezentovanou kazuistikou. V ¢lanku se
zamysleji i nad zna¢nym rozptylem inci-
dence syfilitické hepatitidy, kterou rizni
autofi uvadéji mezi 0,24-17 % v populaci.
1 pres celosvétové i republikové stoupaji-
ci mnozstvi pacient 1écenych pro syfi-
lis zlistava syfiliticka hepatitida vzacnou
diagnézou.

ZAVER

Vzhledem k zdvazZnosti onemocnéni a varia-
Dbilité pfiznakd je dlileZité na diagnostiku
syfilitické hepatitidy pomyslet stale casté-
ji. Zahrnuti syfilidy do inicidlni diferen-
cidlni diagnostiky, zvlasté u imunokom-
promitovanych pacientdl s abnormalitami
jaternich testli, exantémem a sexualni
promiskuitou, by bylo vhodné. Nesmime
zapominat, jak snadné je pfiznaky nemoci
prehlédnout a jak slozité je pod vlivem
uvodnich nespravnych rozhodnuti stano-
vit finalni diagnoézu.

Prohldseni: autorka v souvislosti s tématem prace
nema stret zajma.
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Linedrni IgA dermatdza
U dospele zeny
T

SOUHRN

Linearni IgA dermatéza je imunologicky
zprostfedkované, subepidermalni, vezi-
kulobulézni onemocnéni vyskytujici se
jak v dospélosti, tak i v détském véku. Je
definovano na zakladé ukladanilinearnich
depozit IgA v lamina lucida bazalni mem-
brany. Ke stanoveni diagnézy se uziva
ptima imunofluorescence. Lokalni nalez
je pestry, od projevi vezikul, plakil aZ po
projevy urtikarialni. Lékem volby je dap-
son, ale byla zjisténa i ic¢innost jinych 1é-
ki, jako napf. sulfapyridind, kortikoidd,
antibiotik aj.

KLi€OVA sLOVA

linedrni IgA dermatéza o
subepidermalni vezikulobulézni
onemocnéni ® depozita IgA ® bazalni
membrana ® lamina lucida ® PIF e
terapie ® dapson

SUMMARY

Sevcikova, A. Linear IgA dermatitis in an adult
woman

Linear IgA dermatitis is an immune-media-
ted, subepidermal vesiculobullous disease
that occurs in both adults and children. It
has been defined on the basis of unique im-
munopathology consisting of linear deposi-
tion of IgA along the cutaneous BMZ. Direct
imunofluorescency is most important for
diagnosis. Local sign is various from pla-
ques, vesikul to urticarial. Dapson is the
treatment of choice, alternatives include
sulfapyridine and sulfasalazine, systematic
corticoides and antibiotics.

KEY WORDS

linear IgA dermatitis ® subepidermal
vesiculobullous disease ® deposition
of IgA ® basal membrane ® lamina
lucida ® therapy ® DIF ® dapson

POPIS PRIPADU

Pacientkou byla 39leta Zena, ktera se do-
stavila do na$i ambulance na doporuceni
praktického 1ékare. Pacientka se 1écila
s epilepsii, prodélala détskou mozkovou
obrnu s mirnym jednostrannym postiZe-
nim horni koncetiny. Trvale uzivany 1ék
byl z neurologické indikace na epilepsii
pod nazvem Pheanemal (fenobarbital).
Alergie pacientka neudavala Zadné. Z ro-
dinné anamnézy bez vaznych onemoc-
néni. Kozni osobni i rodinnd anamnéza
téZ negativni. ObtiZe u pacientky zacaly
v 1/2016, kdy pozorovala vysev exantému
na téle, ptivodni projevy zacaly na tru-
pu. Pii naSem prvnim vySetfeni byly na
téle, zejména na trupu, projevy makulo-
papuléznich eflorescenci riazovocervené
barvy, patrna byla loziska circiralni i se-
micircirdlni misty s vyvySenym sytéjsim

Obr. 3 Makuly v horni poloviné zad
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okrajem (Obr. 1, 2, 3, 4) Pro mirny pruritus
zahajena terapie celkovymi antihistami-
niky a dale aplikovana lokalni kortikoidni
externa. Pfi kontrolnim vySetfeni, které
probéhlo za dva tydny od prvni navstévy,
byly projevy obdobné jako pfi ivodnim
vySetfeni, avSak s nové vytvofenou jednou
vezikulou. Vezikula byla lokalizovana na
levém boku o velikosti 4 mm, s Cirou te-
kutinou a plihou krytbou (Obr. 5). Tato
vezikula byla odebrana pomoci kruhového
prubojniku o priméru 5 mm a odesldna na
histologické vySetfeni. Na zakladé histolo-
gického vysetfeni a zavéru bylo uvazovano
o diferencialni diagnostice dermatitis her-
petiformis Diihring ¢ilinearni IgA derma-
téza. Vzhledem k diferencialni diagnostice
bylo nutno je$té provést vySetfeni v po-
dobé imunohistochemického vysetfeni.
Pacientka opét pfizvana na kontrolu, ale
tentokrat odesldna na chirurgickou am-

Obr. 4 Anularni, semicircinarni plaky v dolni
poloviné zad

Ceska dermatovenerologie 2017,7,¢.3
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Obr. 5 Vezikula s plihou krytbou na levém boku

bulanci, kde byla provedena dostatecné
reprezentativni probatorni excize jak z ma-
kulopapulézniho loziska, tak z vezikuly.
Soucasné byly na patologické oddéleni
odeslany klinické fotografie, které mohly
usnadnit klinickopatologickou korelaci.
Béhem histologického vySetfovani byla
odebrana zakladni laboratof, vSechny vy-
sledky v mezich normy. Dale proveden
screening fokust véetné zubniho a gyne-
kologického vysetfeni. VSechna vySetfeni
byla v pofadku. Pro diferencialni diagnézu
m. Diithring byly odebrany protilatky proti
gliadinu a transglutaminu, které vysly
negativné. Podle zavérecného histologic-
kého vysetfeni byla potvrzena linedrni IgA
dermatdéza. Pacientka byla v dubnu 2016
prizvana na kontrolu, kde ji byla sdélena
konecna diagnéza - linearni IgA derma-
t6za - a dozvédéla se informace o podstaté
onemocnéni a svizelich 1é¢by. Méla dvé
malé déti, proto byla opakované poucena
o neinfek¢nosti onemocnéni. Pro pretr-
vavajici lokalni nalez byla zahajena 1écba
celkovymi glukokortikoidy. Jind mozZnost
1é¢by, napf. 1é¢ba disulone, nebyla v CR
ihned dostupna. Uvodni divka zahdjena
16 mg metylprednisolonu pro die za mo-
nitorace laboratornich funkci. Pro 1é¢bu
celkovymi kortikoidy byla dale vypsana
peroralni terapie k prevenci hypokalémie.
Pro stalou tvorbu vezikul na téle byla tera-
pie zvySena na 20 mg metylprednisolonu
pro die, nasledné ustala tvorba puchytka.
Lokalni terapie zahrnula kombinaci jak
kortikoidnich, tak i nekortikoidnich ex-
tern. Pacientka na kontroly dochazela,
pravidelné byla provadéna klinicka a la-
boratorni vySetfeni. V prubéhu 1é¢by ne-
byly zaznamenany vyraznéjsi odchylky od
normy, pii preventivni substituci kalia byl
v pofddku i iontogram. Pacientka celko-
vou i lokalni 1é¢bu tolerovala bez obtiZi.
Pro uspokojivou regresi lokdlniho nalezu
jsme postupné snizovali ddvkovani me-
tylprednisolonu o % z celkové davky. Pfi
predposledni kontrole sniZena celkova kor-
tikoidni terapie na 4 mg metylprednisolo-

Ceska dermatovenerologie 2017,7,¢.3

nu obden a pfi posledni kontrole jiZ bylo
uzivani vzhledem k absenci primarnich
eflorescenci aplné vynechdno. Na dalsi
kontrolu do ambulance se po vysazeni kor-
tikoidl pacientka jiz nedostavila.

DISKUSE

LinearniIgA dermatéza (synonyma linearni
IgApemfigoid, IgAbuléznipemfigoid, linear-
ni herpetiformni dermatitida, polymorfni
pemfigoid aj.) je ziskané, imunolohistopa-
togeneticky heterogenni, subepidermalni
vezikulobulézni onemocnéni vyskytujici se
jak u muzl i Zen, tak i v détském véku. Je
definovano na zakladé ukladani linearnich
depozit IgA v lamina lucida bazalni mem-
brany. Ukladanim linearnich depozit IgA
v z6né bazalni membrany se odlisuje od
dermatitis herpetiformis (DH) a bulézniho
pemfigoidu (BP). AvSak podle klinického
ndlezu v dospélém véku mohou projevy pfi-
pominat pravé zmiriované diagnézy (DH,
BP). V détském véku mivaji koZni projevy
ijedinecny Kklinicky obraz. Détska forma je
nejcastéji definovana jako détské chronické
bulézni onemocnéni.® 237

V roce 1969 byly popsany pripady pacienti
s vezikulobuléznimi lézemi a histologic-
kym ndalezem DH, kde byla castéji sta-
novena linedrni nez granularni depozita
IgA podél bazalni membrany. V roce 1975
Chorzelski a Jablonska na zakladé imuno-
patologického zjiSténi prvné navrhli nazev
linedrni IgA bulézni dermatdza. Dile doslo
k obecné shodé, Ze linearni IgA dermatéza
je samostatné onemocnéni. V roce 1970
Jordon a kolektiv jako prvni navrhli ozna-
¢eni benigni buldézni dermatdza détského
véku. V détském véku byva nejcastéjsi au-
toimunitni onemocnéni.®?

Skutecny vyskyt bulézni IgA dermatdzy
neniznam. Incidence vjizni Anglii byla od-
hadnutanal: 250 000. Incidence v Americe
nebyla hlaSena, ale existuje odhad pre-
valence linearni IgA dermatézy v Utahu,
ktery je 0,6/100 000 dospélych. V Evropé je
incidence udavana 0,2-0,5/milién obyvatel
rocné. Ve Francii byla incidence odhadnuta
na 0,13/100 000 dospélych. U dospélych
se onemocnéni mizZe objevit v kterémKkoli
véku, nejcastéji vSak byva primeérny vék
vyskytu onemocnéni po 60. roce Zivota. Zda
se mirna pfevaha Zenského pohlavi, ackoli
to nebylo ve vSech piipadech pozorovano.
Pomeér Zen k muzim ¢ini 1,6 : 1. Détska
forma linearni IgA dermatézy se vyskytuje
v primérném véku 4,5 roku.® >

Klinické projevy linedrni IgA dermatdzy
jsou rizné. U pacientd se objevuji proje-
vy, které mohou pripominat jak derma-
titis herpetiformis Diihring, tak bulézni
pemfigoid. Vezikulézni projevy se casto

objevuji v herpetiformnim ¢i pruhovi-
tém usporadanim na erytematézni nebo
normalné vypadajici k@zi. U nékterych
pacientil se objevily projevy rozsifujicich
se anularnich plak{i, zatimco u jinych
pacientli mohou byt projevy rozptylené
a asymetrické (Obr. 2, 3). Tvoii se i pro-
jevy urtikaridlni ¢i polycyklicka loziska
(Obr. 4) s pevnymi vezikuléznimi nebo az
buléznimi eflorescencemi na vyvySeném
okraji (Obr. 1, 5). Mohou intenzivneé svédit
&i palit. Castéji byvaji postiZeny perioralni
a genitalni oblasti a sliznice. AZu 80 %
pacientd se objevuji slizni¢ni projevy.
Nékdy se proto prezentuji jako varianta
slizni¢niho (jizviciho) pemfigoidu s oral-
nimi, nosnimi, faryngedlnimi a jicnovymi
lézemi. Ve vzacném piipadé bylo hlaSeno
i postizeni tracheobronchialni sliznice.
Oc¢ni forma je klinicky nerozliSitelna od
o¢niho postiZzeni u pemfigoidu.® 23 48
Podle histologického vysetfeni je linearni
IgA dermatdza subepidermalni vezikuléz-
ni dermatéza, ve které prevladaji neutro-
fily. U Casnych projevil urtiky ¢i plakd
jsou neutrofily vyrovnané podél bazalni
membrany, doprovazené vakuolizacnimi
zménami a nékdy neutrofilnimi mikro-
abscesy v dermalnich papilach (Obr. 6).
V plné vyvinutych projevech jsou patrné
subepidermalni buly, ve kterych jsou neu-
trofily s/nebo bez eozinofild. RozliSeni me-
zi dermatitis herpetiformis Diihring a li-
nearni IgA dermatdzou mize byt pomoci
svételného mikroskopu.® ©

Linedrni IgA dermatézu lze rozdélit na

e, i, i L

Obr. 6 Histologicky preparat s neutrofilnim
uspofaddnim podél bazalni membrany

zakladé imunolelektronové mikroskopie.
VétSina pacientli ma depozita IgA vlamina
lucida bazalni membrany. Méné casto se
nachazeji depozita IgA v sublamina densa,
spojené s kotvicimi fibrilami. Byly popsa-
ny i pripady, ve kterych se depozita IgA
vyskytla jak vlamina densa, takiv subla-
mina densa. Imunofluorescencné jsou
charakteristicka linearni IgA depozita v la-
mina lucida bazdlni membrany (Obr. 7).
Linearni IgA depozita jsou namifena pro-
ti tzv. LAD antigenu 1, proteolytickému
fragmentu extracelularni domény BP 180
(kolagen XVII). U dospélych i déti s dia-



Obr. 7 Pfima imunofluorescence s patrnymi
zvyraznénymi anti IgA protilatkami linearné
usporadanymi podél bazalni membrany

Tab. 1

Asociace linedrni IgA dermatézy
s jinymi onemocnénimi

A. autoimunitni onemocnéni
systémovy lupus erythematodes
dermatomyozitida

tyreotoxikdzy

autoimunitni hemolyticka anémie
revmatoidni artritida
glomerulonefritida

B. nadorova onemocnéni

B-lymfom

chronickd lymfocytarni leukémie
karcinom mocového méchyre

karcinom stitné zlazy

karcinom jicnu

karcinom tlustého streva

ojedinélé pfipady karcinomu ledvinové
panvicky, oéni formy melanomu, plazmo-
cytomu

C. infekce

varicella zoster virus

tetanus léceny antibiotiky
infekce hornich cest dychacich

D. gastrointestindlni onemocnéni
ulcerozni kolitida
Crohnova choroba

E. Iéky

gnostikovanou linedrni IgA dermatézou
byly zjiStény IgA protilatky na imunoblotu
reagujici proti antigenu 97 kDa a antigenu
120 kDa extracelularni domény BP 180.%3.5.6)
Linearni IgA dermatéza mize byt asocio-
vana s jinymi autoimunitnimi nemocemi,
s gastrointestinalnim onemocnénim, s ma-
lignitami a infekcemi (Tab. 1). Bylo popsa-
no i nékolik pfipadi linearniIgA dermatdzy
zprostfedkované 1éky (Tab. 2).@4.7

MUDr. Alena Sevéikova
e-mail: cerna.aja@gmail.com

Oblastni nemocnice Kladno, Dermatovenerologické oddéleni

Linedrni IgA dermatdza miiZe byt obtiZné
diagnostikovatelna klinicky, zejména u do-
spélych. Casto byva zaméfiovana za der-
matitis herpetiformis Diihring ¢i buldzni
pemfigoid. Linedrni IgA dermatéza se od-
liSuje od dermatitis herpetiformis Diihring
a bulézniho pemfigoidu na zakladé zjisté-
ni pomoci pfimé imonofluerescence, kde
je patrné ukladani linedrnich depozit IgA
podél bazalni membrany u linedrni IgA
dermatézy. U dermatitis herpetiformis
Diihring dochazi k ukladani granularnich
depozit IgA v dermalnich papilarnich $pi¢-
kich podél bazalni membrany. U bulézniho
pemfigoidu je ukladani linedrnich depozit
IgG podél bazalni membrany.® ©

VétSina pacientli s linearni IgA dermaté-
zou reaguje bud na lé¢bu dapsonem, c¢i
sulfapyridiny. U vétSiny pacienti dochéa-
zi ke Kklinické odpovédi do 48-72 hodin.
Prilezitostné mtiZe byt nezbytné pridat
k vySe zminované terapii kortikoidy ve
formé napt. prednisonu v davce az 40 mg
denné, aby se dosahlo tplné kontroly nad
nemoci. Primérna davka dapsonu nutna
ke kontrole onemocnéni je 100 mg denné
(davkovani 1-2 mg/kg/den). AvSak nékdy
mohou byt potfebné davky az 300 mg za den
(davkovani 3-4 mg/kg/den). Pred uzitim
dapsonu by mél byt vyloucen deficit glu-
kéza-6-fosfat dehydrogenazy, ktery mize
vést k hemolytické anémii. Doporucuje se
ikombinace dapsonu s vitaminem E v den-
ni davce 600 jednotek. JiZ pfi pouzivani
dapsonu vice nez 200 mg za den je nutné
peclivé sledovani pacientli, protoze mize
dojit pravé k hemolyze a k methemoglobi-
némii, dile k hepatitidé, neutropenii nebo
neuropatii. Déti reaguji na davku dapsonu

Tab.2 Léky zplsobena linedrni IgA der-

matdza

A. Casté: vankomycin

B. méné casté: peniciliny, cefalosporiny,
kaptopril (a jiné ACE-inhibitory), nesteroid-
ni antirevmatika (diklofenak, naproxen aj.)

C. vzacné: fenytoin, sulfonamidy

D. velmi vzacné: amiodaron, blokatory
receptor(l angiotenzinu (candesartan,
eprosatran), atorvastatin, karbamazepin,
cyklosporin, furosemid, interferon-alfa,
interferon-gama, interleukin-2, lithium
karbonat, PUVA, somatostatin, verapamil,
vakcinace na chfipku aj.

KAZUISTIKA

1-2mg/kg za den. U mirnych forem linearni
IgA dermatézy byla popsana i ispésna 1écba
antibiotiky (napf. erytromycinem, tetracy-
klinem - ne u déti do deviti let véku - a tri-
methoprimem-sulfamethoxazolem) jak
u déti, tak i u dospélych. Nicméné zadné
specifické mikroorganismy zjistény nebyly,
1écba byla pouze empiricka. Bezlepkova
dieta u linearni IgA dermatézy nevedla ke
zlepSeni stavu.®.2.©

Prirozeny pribéh onemocnéni u dospélych
se vyznacuje vytrvalosti i po dobu nékolika
let s moznou spontanni remisi. U déti byva
remise v pribéhu 2-4 let.®

ZAVER

Pfipadem pacientky autorka poukazuje na
diferencialni diagnostiku autoimunitnich
vezikulobuléznich onemocnéni, rizno-
rodost lokalniho nélezu, diagnostickou
moznost PIF a na svizele 1é¢by linearni
IgA dermatézy.

Podékovani za histologické fotografie patfi pa-
nu profesorovi MUDr. Dmitryi Kazakovovi, Ph.D.,

Biopticka laboratof s. r. 0., Plzen.

Prohlaseni: autorka v souvislosti s tématem prace
nema stret zajma.
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Uspésna Iééba pityriasis

rubra pilaris |. typu

Infliximabem a prehled

oublikované biologicke lecby
U teto nemoci
T I

SOUHRN

Pityriasis rubra pilaris je vzacné chronické
papuloskvamézni onemocnéni kiize s vel-
mi variabilnim klinickym obrazem. Jeho
etiopatogeneze neni presné definovana.
Diagnostika byva obtizna a casto i zdlou-
hava. PfedloZend kazuistika popisuje za-
vazny piipad pacientky s touto diagnézou,
kterd nereagovala na konvencni 1é¢bu.
Terapeutickou odpovéd prinesla aZ biolo-
gickd 1é¢ba infliximabem.

KLIiCOVA SLOVA

pityriasis rubra pilaris ®
papuloskvamézni koZzni onemocnéni
o infliximab

SUMMARY

Holecova, V. Successful treatment of pityriasis
rubra pilaris type I infliximab and overview of
published biological treatment for this disease
Pityriasis rubra pilaris is a rare chronic papu-
losquamous skin disease with a very variable
clinical picture. Its etiopathogenesis is not
precisely defined. Diagnosis is difficultand
often tedious. The case report describes a se-
rious case of a patient with this diagnosis
who has not responded to conventional the-
rapy. The biological treatment with inflixi-
mab has brought the therapeutical results.

KEY WORDS

pityriasis rubra pilaris ® papulosquamous
skin disease @ infliximab

Ceska dermatovenerologie 2017,7,¢.3

POPIS PRIPADU

Pacientka ve véku 73 let byla ambu-
lantné vySetfena v bfeznu 2016 na
Dermatovenerologické klinice 2. LF UK
a Nemocnice na Bulovce pro postupneé se
roz§ifujici, intenzivné svédici erytemato-
skvamoézni plaky na trupu a pazich. Jejich
vzniku pfedchdzel virovy infekt hornich
dychacich cest, jinou zménu zdravotniho
stavu negovala.

U pacientky byla rodinna anamnéza bezvy-
znamna. Pacientka byla dlouhodobé 1éce-
na pro diabetes mellitus 2. typu, arteridlni
hypertenzi a hyperurikémii. Pro zmitiova-
né nemoci trvale uzivala antidiabetika, an-
tihypertenziva a antiuratika. V listopadu
2015 byla provedena kryalizace aktinickych
keratdz, jiné kozni potiZe doposud nemé-
la. V biochemickém vySetfeni zacatkem
dubna 2016 byla mirna elevace alanin-
aminotransferaz (0,73 pkat/l), gamaglu-
tamyltransferdz (1,71 pkat/l) a glykémie
(5,8 mmol/l). Z vytéru z krku byl vykulti-
vovan Haemophilus parainfluenzae. V poloviné
dubna byl proto podle citlivosti nasazen
peroralni amoxicilin/klavulanat v davce
1gpo12hodindch na sedm dni, lokalné byl
piedepsan betametason. V probatorni exci-
zi kliZe byla pfitomna akantoticky rozsite-
na epidermis s napadnou diftzni spongi-
6zou a hyperkeratézou, subepitelidlné byl
na trovni papilarni dermis perivaskularné
lymfocytarni infiltrat. Z histopatologic-
kého hlediska mél nalez charakter spon-
giotické dermatitidy (doc. MUDr. Denisa
Kacerovska, Ph.D., Biopticka laboratof
S. I. 0. Plzet).
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Pro postupnou progresi kozniho nélezu
byla pacientka pfijata koncem dubna
k hospitalizaci. Pfi pfijmu se na trupu
a koncetinach vyskytovaly symetricky
mnohocetné, splyvajici, syté cervené
makuly velikosti 1-3 cm, anuldrni kon-
figurace s pityriaziformni deskvamaci
pfi okraji 1ézi, misty az plaky, sliznice
byla intaktni (Obr. 1, 2). Subjektivné si
pacientka stéZovala na vyrazné svédéni.
Klinicky jsme zvaZovali lupus erythema-
todes, maloplakovou parapsoridzu, my-
cosis fungoides, numularni ekzém. Jiz
v pocatku hospitalizace doslo k vyrazné
progresi lokalniho nalezu se splyvanim
plaki do geografickych map (Obr. 3), pro-
to byla provedena $irsi laboratorni a dal-
§1 pomocna vySetfeni. V biochemickém
vySetfeni krve pretrvavala mirna elevace
alaninaminotransferaz (0,77 pkat/l), ga-
maglutamyltransferaz (1,15 pkat/1), byly
slabé pozitivni protilatky proti cytoplazmé
neutrofild (ANCA-IgG). Vysledky o¢niho
vySetfeni, rtg plic, mamografie a vySetie-
ni onkomarkert (alfa,-fetoprotein, CEA,
CA 15-3, CA 19-9, CA 125) byly v normé.
Gynekologické vySetfeni pacientka od-
mitla. Na ultrazvuku bficha byla popsdna
vyrazna steat6za jater a korové cysty levé
ledviny. Pii revmatologickém vySetfeni
byla popsana jako vedlejsi nalez na rtg
artréza kloubl rukou.

Na zacatku hospitalizace pacientky byla
zahdjena intenzivni lokalni i systémo-
va terapie kortikosteroidy. Celkové byly
aplikovany dvé injekce metylprednisolonu
vdavce 40 mg/den s kratkodobym efektem.



Obr. 1, 2 Pfed zahdjenim hospitalizace

Pro klinické podezfeni na lupus erythema-
todes byla zahajena 14. den hospitalizace
celkova terapie hydroxychlorochinonem
v divce 400 mg/den. U pacientky nedo-
chézelo ke zlepSeni, spiSe postupné nalez
progredoval, proto byl 1ék po 10. dni uZi-
vani vysazen. U pacientky pokracovalo
zhorSovani lokalniho ndlezu az do obrazu
erytrodermie. Nové se rozvijely i deforma-
ce a dyskolorace nehttli, otok nehtovych
liZek a bisek prsti a onycholyza.

Pro objasnéni diagnézy byla béhem hos-
pitalizace provedena nova biopsie klize
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na histopatologické a imunofluorescencni
vySetfeni. Pro ndlez folikuldrni hyperke-
ratézy, fokalni parakeratézy a lamelarni
hyperkeratézy, které se stfidaly horizon-
talnim a vertikalnim smérem, mirnou
spongiézu a fidky perivaskularni infiltrat
v dermis bylo doporucéeno zvazit diagnézu
PRP (prof. MUDr. Dmitry Kazakov, Ph.D.,
Biopticka laboratof s. . 0., Plzerl) (Obr. 4).
Imunoflorescen¢ni vySetfeni bylo nega-
tivni. Pro vySe zvaZovanou diagnézu jsme
od 23. dne hospitalizace nasadili celkové
acitretin v davce 25 mg/den, s navySenim

| N

£ -
) i

Obr. 4 Folikuldrni hyperkeratéza, fokalni parakeratéza a lamilarni hyperkeratdza, které se stfidaji
horizontdlnim a vertikdlnim smérem, mirna spongiéza a fidky perivaskularni infiltrat v dermis
(prof. MUDr. Dmitry Kazakov, Ph.D., Biopticka laboratof s. r. 0., Plzeri)

KAZUISTIKA (.; ‘

Obr. 3 Progrese na zacatku hospitalizace

za 14 dni na davku 50 mg/den, a soucasné
od 5. dne nasazenf{ acitretinu byl k terapii
pridan prednison v davce 60 mg/den s po-
stupnym sniZzovanim o 10 mg po deseti
dnech.

U pacientky subjektivné dominovaly pru-
ritus a bolestivost klize. Po psychiatrickém
a algeziologickém konziliu byla nastavena
terapie anxiolytiky a antiepileptiky s dob-
rym efektem. Pacientka byla dimitova-
na po témét dvoumeési¢ni hospitalizaci.
V objektivnim koZnim nalezu dominoval
mirny vybled erytému na koncetinach,
trvaly projevy na prstech rukou a nehtech.
Pfi ambulantni kontrole koncem cervna
2016 byl lokalni nalez bez zlepSeni, pacient-
ka byla v erytrodermii, trvalo postiZeni
nehtdl. Pridal se intenzivni vypad vlast
a ochlupeni. U pacientky byla v krevnim
obrazu pfitomna leukocytéza 13,6krat
10°/1, CRP 60 mg/1, v biochemickych od-
bérech byla jenom mirna elevace gamaglu-
tamyltransferaz (GGT 0,79 pkat/l). Pro
protrahovany zavazny lokalni nalez u nasi
pacientky jsme zazadali revizniho 1ékate
o schvaleni 1é¢by infliximabem v off-label
indikaci, nebot se tato 1é¢ba ukazala jako
prinosnd v ojedinélych publikovanych pri-
padech. Plicni vySetfeni bylo bez kontrain-
dikace k biologické terapii. Revizni 1ékat
nasi zadosti vyhovél. Lécba infliximabem
byla zahdjena podle 1é¢ebného protokolu
pro psoridzu, tj. 5mg/kgv0., 2., 6. tydnu
a dale kazdy 8. tyden.

Na zacatku srpna 2016 za observace na nasi
klinice byla aplikovana prvni infaze in-
fliximabu pfi hmotnosti pacientky 80 kg
v davce 400 mg, kterd probéhla bez kom-

Ceska dermatovenerologie 2017,7,¢.3
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plikaci. Nékolik dni po dalSim podani
biologické 1écby doslo ke zhorSeni celko-
vého stavu, pacientka byla subfebrilni
a celkové unavena, meéla tfesavku a za-
1éhani v usich. Koncem srpna 2016 proto
byla odeslana k hospitalizaci na Kliniku
infekénich, parazitarnich a tropickych
nemoci Nemocnice Na Bulovce. V pribé-
hu hospitalizace byla echokardiograficky
zjisténa infekcéni endokarditida aortalni
chlopné, v hemokultivaci byl izolovan
Staphylococcus aureus, proto byla pacientka
1é¢ena aspésné klindamycinem. V fijnu
2016 se u pacientky opakované objevily
febrilie, tfesavky a exacerbace lokalniho
nalezu. Proto byla opét ptijata k hospitali-
zacina Kliniku infekénich, parazitdrnich
a tropickych nemoci. V biochemickém
vySetfeni byla elevace zanétlivych para-
metrl - leukocytéza 11,8krat 10%/1, CRP 88
mg/1, echokardiologicky nilez nesvédcil
pro recidivu infekéni endokarditidy, he-
mokultury byly negativni. Pacientka byla
lécena empiricky dvojkombinaci anti-
biotik, oxacilinem a gentamicinem, po
kterych doslo k poklesu teplot a zlepSeni
celkového stavu. V doplnéné prétokové
cytometrii nebyl nalez lymfoprolifera-
ce. Pfi dimisi nebylo namitek ze strany
infekcionistl k pokracovani v biologické
1é¢bé (Obr. 5). Pacientka dochazela v pra-
videlnych osmitydennich intervalech
k terapii infliximabem, nyni vzhledem
k poklesu hmotnosti v davce 300 mg na
60 kg. Terapie je s dobrym Kklinickym

Obr. 5 Exacerbace béhem hospitalizace na
Klinice infek¢nich, parazitarnich a tropickych
nemoci Nemocnice Na Bulovce

Ceska dermatovenerologie 2017,7,¢.3

efektem. Lokalni ndlez byl v bfeznu 2017,
sedm mésicli od zac¢atku biologické 1é¢by,
velmi uspokojivy s ojedinélymi plaky na
bércich, na trupu a hornich koncetinach.
Vlasy jiz nepadaji, kstice zar@ista (Obr.
6, 7). Zivot pacientky se vyrazné zlepsil.
Pfi dalsi klinické kontrole v ¢ervnu 2017,
deset mésicti od zacatku 1é¢by inflixima-
bem, trva remise onemocnéni (Obr. 8, 9).

DISKUSE

Onemocnéni se souhlasnymi rysy s PRP
bylo prvné popsano v roce 1828 jako vari-
anta psoriazy, poté v roce 1856 byla ,,pi-
tyriasis pilaris“ definovana jako samo-
statna nemoc. Termin ,pityriasis rubra
pilaris“ byl zaveden v roce 1889 a zlistava
akceptovanym terminem pro tuto cho-
robu.®

PRP patii do skupiny chronickych vzac-
nych papuloskvamoéznich onemocnéni
kidze. Typickym projevem jsou foliku-
larné vazané hyperkeratotické papuly
az splyvajici oranzové-cervené plaky na
erytémové spodiné. Cervené papuly na-
chazime na dorzdlni strané rukou a za-
pésti, dalsi predilekéni lokalizaci jsou
trup a koncetiny. Na trupu papuly sply-
vaji v oranzové Cervené plaky s jemnym
olupovanim. Nemoc muZe progredovat
do obrazu erytrodermie s prostoupenymi
ostrivky zdravé kiiZze. Na ploskach a dla-
nich jsou pozorovany Cervené voskovité
hyperkeratézy.?

Pfi postizeni kstice se pozoruji podobné
projevy jako pfi seboroické dermatitide,
dominuje erytém a jemné olupovani, kte-
ré béhem kratké doby muiZe progredovat
do erytrodermie. Dlouhodobé tézké posti-
Zeni v obliceji a k$tici muze vést k ektro-
piu a alopecii. PostiZeni nehtdi byva Casté,
projevuje se tenkou nehtovou ploténkou,
Zlutavohnédou dyskoloraci a tfiskovitymi
hemoragiemi. Vzacné jsou popisovany
zmény na bukalni sliznici pfipominajici
lichen planus.® Nejsou zndmé specialni
laboratorni odchylky pfi PRP.® Pfi dia-
gnostice PRP vychazime z téchto klinic-
kych projevi popsanych vyse a z histopa-
tologického obrazu.

Incidence PRP je nizkd, onemocnéni posti-
huje jednoho nového pacienta z 3500-5000
obyvatel ve Velké Britanii. V Indii je vzac-
néjsi, popisovan je jeden novy pfipad na
50 000 obyvatel. Vznik PRP neni podmi-
nén pohlavim ani etnickym ptivodem.
K nejcastéj$i manifestaci nemoci dochazi
v prvni a druhé dekadé Zivota a dalSiho
vrcholu dosahuje v paté a Sesté dekadeé zi-
vota.® Etiologie PRP doposud neni znama.
Plivodné zvaZovany deficit vitaminu A ne-
byl potvrzen. Pfedpoklada se, Ze pfi¢inou
vzniku nemoci mohou byt dysregulace
imunitniho systému, neadekvatni reakce
na antigen pfi infekénim onemocnéni,
ultrafialové zafeni nebo pfedchazejici po-
ranéni kiize.®

U popisované nemoci je definovano Sest
Kklinickych typd (Tab. 1). NaSe pacientka

Obr. 6, 7 Remise po sedmi mésicich terapie infliximabem



méla klasickou dospélou formu s precho-
dem do erytrodermie.

Jeden z typli PRP je asociovan s HIV in-
fekci, z jinych infekénich nemoci jsou
popisovany streptokokové infekce. Byla
imunitnimi onemocnénimi, jako jsou
hypotyre6za, revmatoidni artritida, der-
matomyozitida, celiakie, vitiligo a my-
asthenia gravis.® Je popsan pfipad vy-
mizeni PRP u pacienta s autoimunitni
hypotyredézou po zavedeni hormonalni
substituce levotyroxinem.? Pfi atypickém
a fulminantnim pribéhu PRP, ktery ne-
reaguje na lé¢bu, je potfeba pomyslet na
paraneoplazii. Popisovana je vzacné aso-
ciace snadory jater, plic, ledvin, laryngu,
tlustého stfeva a leukémii. Mechanismus
vzniku neni znam, miiZe zahrnovat se-
kreci funkénich peptidi nebo hormont
z nadoru nebo zkiiZenou imunitni reakci

mezi normalnimi a nddorovymi burikami.
® Familidrni vyskyt PRP je vzacny, nej-
Castéji je popisovana autosomalné domi-
nantni dédi¢nost s mutaci genu CARD 14,
Ve Ctyfech publikacich je zvaZovan vznik
PRP postvakcinac¢né. Prvni ptipad je tyka
32leté Zeny s projevy PRP, které vznikly
deset dni po vakcinaci zaskrtu, tetanu a po-
lioviru. Druhy pfipad je 47leta Zena s PRP
vznikajici 18 dni po vakcinaci proti chfipce,
ktery vyzZadoval 1é¢bu acitretinem. Tfeti
ptipad byl popsan u sedmnéctimeésicniho
ditété a vznikl po oc¢kovani proti spalnic-
kam, pfiusnicim a zardénkam. Z téchto tii
pfipadti neméla ani jedna vakcinace spo-
le¢né farmakologické sloZeni.® Posledni
prace zabyvajici se touto problematikou
popisuje devatenactimeésic¢ni dité. U tohoto
pacienta zacaly projevy PRP dva tydny po
vakcinaci proti zasrtu, tetanu, davivému
kasli a polioviru.™

Obr. 9,10, 11 Remise po sedmi mésicich terapie infliximabem
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KLASIFIKACE

V roce 1980 navrhl Griffiths klasifikaci
PRP zalozenou na véku pocatku nemoci,
pric¢iné vzniku a prognoéze. Rozdélil nemoc
do péti kategorii, posledni Sestou katego-
rii pfidal o nékolik let pozdéji. Pfedtim
se nemoc fadila jako varianta psoridzy.®
I. Klasicka dospéla forma nejcastéji za-
¢ina na horni poloviné téla, zejména na
hlavé a krku, a béhem nékolika tydnt az
meésicli dochazi k roz$ifeni a postupné-
mu splyvani projevli kaudalnim smérem.
Obavanou komplikaci je erytrodermie. Ke
Klinickému obrazu se miiZe pfidat postize-
ni dlani, plosek a nehtli. Navzdory zavaz-
nému pribéhu dochédzi u 80 % pacienti
ke zhojeni do tfi let.

II. atypicka dospéla forma postihuje 5 %
vSech pacientd s PRP. Je charakteristic-
ka dlouhym trvanim i pfes dvacet let.

Y

Tab. 1  Kozni pfiznaky jednotlivych typti PRPZ 4
Typy Vék manifestace | Procentudlni zastoupeni | Klinické projevy Prognéza
. klasicka dospéla dospéli 55 * horni polovina téla - hlava, krk spontanni remise u 80 %
forma « Sifeni kraniokaudalné pacientl do ti let
« perifolikuldrni papuly az oranzovocer-
vené plaky
« ostrivky zdravé kdze
» palmoplantarni hyperkeratozy
« postizeni nehtd
* ektropium
« prechod do erytrodemie
|I. atypickd dospéla dospélf 5| * pfipomind ichthyosis vulgaris chronicky pribéh
forma * palmoplantdrni hyperkeratéza
s lameldznim olupovanim
» alopecie
Il klasicka détska 5-10 let 10 * podobnd I. typu s mirnéjsim pribéhem | remise do jednoho roku
forma
IV. ohranicend 3-10 let 25 « ohranicené plaky na kolenou a loktech | nejist3,
détska forma * nepravidelny svétly erytém remise do tfi let u 32 %
pacientl
V. atypicka détska 0-4 let 5 « ichtyoziformni dermatitida chronicky pribéh
forma « sklerodermiformni zmény na dlanich,
ploskach a prstech
* mozny familiarni vyskyt
* pfipomina Il. typ
VI. HIV asociovana variabilni variabilni * podobny I. typu Casté relapsy
forma » nodulocysticka akné
« hidradenitis suppurativa
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Klinicky obraz ptipomina ichthyosis vul-
garis. Projevuje se palmoplantarni kerato-
dermif s lameléznim olupovanim, muzZe
dochézet k alopecii.

III. Klasicka détska forma se vyskytuje
110 % pacienti s PRP. Tento typ pfipomina
I. typ s tim rozdilem, Ze vznika u déti ve
véku 5-10 let. Pribéh nemoci je mirnéjsi
a k remisi dochaziido jednoho roku trvani
nemoci.

IV. ohranicena détska forma se mani-
festuje u 25 % pacientli v prepubertalnim
obdobi, predilek¢né vznikaji dobfe ohra-
nicené plaky na kolenou a loktech, na ji-
nych mistech téla se objevuje nepravidelny
jemny erytém. Remise do tfiletjeu 32 %
piipadl. Prognoéza je nejista.

V.atypicka détskaformajepfitomnav5s%
pfipadt. Typicky je vcasny zacatek ne-

moci do Ctyr let véku ditéte s chronic-
kym pribéhem. U nékterych pacientl
se vyvinou sklerodermiformni zmény
na dlanich, chodidlech a prstech. V této
skupiné je nejvic familidrnich vyskytd.
Tato popsana forma je nejvic podobna
II. typu.

VI. HIV asociovani forma byla popsa-
na pro jiny klinicky projev a ma horsi
progndézu nez u pacientl I. typu. PRP
muze byt prvni manifestaci HIV infek-
ce. U pacientli se objevuje folikuldrni
hyperkeratéza na extenzorovych ¢astech
téla. Pfechod do erytrodermie je castou
komplikaci. Pozorovany jsou i nodulocys-
ticka akné a hidradenitis suppurativa.
Antiretrovirova 1é¢ba miize dopomoci ke
kompletnimu zhojeni, ale casté jsou re-
lapsy nemoci.®

Diferencialni diagnostika zahrnuje pso-
ridzu, keratosis pilaris, atopicky ekzém,
ichtydzy, lichen spinulosus a jiné nemoci,
které mohou vést k erytrodermii, dale je
tfeba vzdy myslet na lékové exantémy.®
PRP musi byt rozliSena od jinych eryte-
matoskvamoznich onemocnéni, obzvlas-
té od plakové psoridzy, ktera je diferen-
cidlnédiagnosticky nejcastéji zvaZzovana.
Histopatologické vySetfeni neni plné pri-
kazné, ale dokaze vyloucit jiné zmiriované
nemoci. V jedné publikaci je popisovana
neinvazivni diagnosticka metoda pomoci
vySetfeni dermatoskopem. Pii PRP jsou
pozorovany keratinové zatky a linedrni
kapilary na zZlutavém podkladé na rozdil
od plakové psoriazy, kde jsou bélavé Supi-
ny a teCkovité angiektazie na nariizovélé
spodiné,

Tab. 2 Publikovana studie pacienti Ié¢enych TNF-alfa antagonisty do roku 20124%

Autor Pouzité biologikum Kombinace Iécby Klinicka odpovéd/tydny

1. Petrof G. et al. infliximab metotrexat Castecnd/s52
(10 mg/tyden)

2. Barth D. infliximmab metotrexat kompletni/52
(15-30 mg/tyden)

3. Eberst E. infliximab acitretin kompletni/4
(0.3 mg/kg/d)

4. Guedes R. etanercept kompletni/20

5. Liao WC. infliximab acitretin kompletni/30
(50 mg/d, navyseni 75 mg/d) od 24. tydne,
cyklosporin
(3mg/kg/d) do 8. tydne

6. Liao WC. infliximab acitretin ¢astecnd/2
(50 mg/d) od 8. tydne

7.LuR. infliximab acitretin bez odpovédi/14
(50 mg/d) do 4. tydne

8. Manoharan S. infliximab metotrexat kompletni/30
(10 mg/tyden)

9. Muller H. infliximab kompletni/16

10. O'Kane D. adalimumab metotrexat kompletni/4
(15 mg/tyden)

11. Ruiz-Genao D. infliximab acitretin kompletni/30
(50 mg/d)

12. Schreml S. adalimumab kompletni/4

13. Seckin D. etanercept kompletni/12

14. Walling HW. adalimumab kompletni/8

15. Zirbs M. infliximab kompletni/30
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Obr. 8,9 Trvajici remise po 10 mésicich na terapii infliximabem

LECBA

PRP je Casto rezistentni na lokalni a systé-
movou terapii. Pro relativné vzacny vyskyt
PRP je naro¢né provést kontrolovanou stu-
dii s jednoznacnym doporucenim 1écby,
proto se vychazi z jednotlivych popsanych
pripadd. Pro PRP tedy neexistuje standard-
ni terapeuticky protokol.®

Lokalni 1é¢ba byva vétSinou v kombinaci
s celkovou terapii. Zahrnuje kortikoste-
roidy, keratolytika, emoliencia, kalcipo-
triol, retinoidy, inhibiory kalcineurinu
(pimekrolimus).

Fototerapie je stile diskutovana, protoze
UVA i UVB zafeni mohou zhorS§it onemoc-
néni. V jedné popisované skupiné® doslo
k agravaci pfi fototerapii u ctvrtiny paci-
entl. Prahovy fototest by mél byt proveden
u kazdého pacienta pfed zahajenim foto-
terapie. U pacientl netolerujicich fotote-
rapii je diilezita dusledna fotoprotekce. ™
Neni ale potfeba se této 1lé¢ebné metody
obavat. Zna¢nd Cast pacientdi dosahuje
zlepSeni. Pfipadné zhorseni onemocnéni
byva vcas rozpoznano. Je mozno aplikovat
fototerapii UVB, UVAL a PUVA. Pii UVA
se zacina na davce 0,3-0,5 J/cm?s postup-
nym navy$enim o 0,3 J/cm? kazdé tfi dny.
Kombinace UVAL a acitretinu je jednou
z alternativnich terapii.®

Systémova 1é¢ba retinoidy se jevi jako
nejvice efektivni a je povaZovana za tera-
pii prvni volby. Pro dospélé je doporucena
pocateéni divka isotretinoinu 1 mg/kg/den
nebo acitretinu v davce 0,5 mg/kg/den. Pti
nedostate¢né odpovédi na oralni retinoidy
se pfidava do kombinace metotrexat s dav-
kovanim 5-30 mg/tyden. Lé¢bou druhé

volby je cyklosporin (< 0,5 mg/kg/den),
acitretin + UVAL, azathioprin (50-200 mg/
den), inhibitory TNF-alfa. Pfi HIV asocio-
vané PRP je Casto standardni 1écba bez
efektu, pfinos je ofekavan s antiretrovi-
rovou 1é¢bou. @

Lécba u déti neni dostatené popsana.
Kratkodobé uzivani retinoidu u jinak zdra-
vych déti s PRP byva dobfe tolerovano. Po
Sesti mésicich 1é¢by se u déti dopliiuje rtg
vySetfeni dlouhych kosti a patefe k vy-
louceni pfed¢asného uzavéru riistovych
chrupavek a vzniku hyperostéz.® Druha
volba 1é¢by u tézkych détskych pacientl
je metotrexat, cyklosporin, azathioprin
(>10 let véku) nebo inhibitory TNF-alfa.®
U nereagujicich pfipadd se jevi jako slibna
biologicka 1é¢ba. Infliximab je monoklo-
nalni protilatka proti TNF-alfa, ktera se
v refrakternich pfipadech vyuziva k 1écbé
PRP.

Zacatkem roku 2012 byla publikovana
studie s 15 pacienty léCenymi TNF-alfa
antagonisty - infliximabem, etanercep-
tem nebo adalimumabem. Nejcastéji byl
pouzit infliximab v davce 5 mg/kg v tyd-
nech 0., 2., 6., a pak v kazdém 8. tydnu
podle 1é¢ebného protokolu psoridzy. Byl
nasazen jako monoterapie, nebo v kom-
binaci s metotrexatem ¢i acitretinem.
Primeérna odpovéd na 1é¢bu byla pét tyd-
nl. Ke kompletnimu zhojeni doslo ve 12
pripadech (80 %), Castené odpovédi bylo
dosazeno u dvou pacientli a zadny efekt se
nedostavil u jednoho pacienta. Lécba byla
velmi dobfe tolerovana, nebyly popisova-
ny nezadouci t¢inky u zadného pacienta.
(% Tyto pfipady jsou zachyceny v Tab. 2.
V Tab. 3 je navic proveden souhrn dopo-

KAZUISTIKA AN ‘

sud publikovanych jednotlivych ptfipadu
PRP lécenych biologickou lé¢bou od roku
2012 az do soucasnosti. Klinicka odpo-
véd biologické 16¢by miZe byt zkreslena
i spontanni remisi, ktera nastava u 80 %
pacientd pfi klasické dospélé formé PRP
do tfi let. Byl popsan i pfipad spontinni
remise po dvaceti letech.

ZAVER

Pristup k 1é¢bé u PRP je velmi individualni
a slozity. Pfi komplikovanych ptipadech
vedoucich k erytrodermii se zdsadné sni-
Zuje kvalita Zivota pacientdl. Stres plynouci
z tézkého kozniho onemocnéni muiZe ta-
ké ovliviiovat odpovéd na celkovou 1é¢-
bu. Véasné rozpoznani nemoci a zahdjeni
acinné 1écby vede k podstatnému zlepseni
prubéhu nemoci. Pro refrakterni ptipady
se jevi jako ucinnd biologicka 1écba.

Prohlaseni: autorka v souvislosti s tématem prace
nema stret zajma.
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Melanom
T

SOUHRN

Kazuistika popisuje pfipad 56leté Zeny,
kterou odesila prakticky lékar k vysSetfeni
nadoru velikosti muzské pésti v oblasti levé
lopatky, rostouciho Sest mésicii. Z biopsie
je zjistén maligni melanom, zobrazovaci
metody prokazaly mnohocetné metastazy
v plicich. Pacientka je indikovana k chi-
rurgickému odnéti tumoru s naslednou
chemoterapii.

KLIiCOVA SLOVA
maligni melanom ® metastazy
SUMMARY

Rajska, L., Kubatova, A., Hercogova, J., Brozova, V.
Melanoma

The case study describes the case of a 56 year
old patient, who was sent for specialised
examination of a male fist-sized tumour
by her CGP. The tumour had been growing
for 6 months. The biopsy confirmed a ma-
lignant melanoma and imaging methods
showed multiple metastases in the lungs.
The patient is indicated for surgical tumour
removal with follow-up chemotherapy.
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POPIS PRIPADU

Zena, 56 let, ktera se dosud s ni¢im nelé-
¢ila, je koncem Cervna 2017 odeslana prak-
tickym lékatem Ke statim vySetfeni zméné-
ného znaménka v oblasti levé lopatky na
Dermatovenerologickou kliniku 2. LF UK
a Nemocnice Na Bulovce (NNB). Nové
vzniklého plosného névu v této lokalité
si pacientka v§imla jiZ asi pfed 20 lety.
0Od ledna tohoto roku se projev pozvolna
rozrastal, v poslednich ¢tyfech mésicich
jiz velmirychle, nebolel, pouze obcas krva-
cel. VySetfeni lékafem se obavala, proto je
odkladala. V poslednim roce udava ztratu
asi 5 kg télesné hmotnosti, v poslednich
tydnech pozoruje zvysujici se inavu.

V den vysetfeni je na zddech v oblasti levé
lopatky patrny tumor velikosti asi 20krat

Kubatova A., Hercogova J., Brozova, V.

15 cm, Cervenomodrozluty, misty s ulce-
racemi a krvacenim (Obr. 1-3). Tumor je
Siroce prisedly, okolni kiiZe je se svétlym
erytémem. V oblasti levého ramene je pti-
tomno nékolik riZovych noduld do velikos-
ti 5 mm. V levé axile je hmatna zvétSena
uzlina. Diferencialnédiagnosticky je zva-
Zovan maligni melanom nebo spinocelu-
larni karcinom.

Pacientka je indikovana k provedeni bio-
psie z tumoru, vzhledem k riziku krvaceni
na Chirurgické klinice 1. LF UK a NNB.
Z histopatologického vySetfeni je proka-
zan maligni tumor z epiteloidnich a vie-
tenovitych bunék, se svétle eozinofilni
a svétlou cytoplazmou. Jadra jsou razné
velkd, s jemnym chromatinem, néktera
hyperchromni. PoCet mitéz je méné nez
1/1 mm?. Imunohistochemické vysetfeni
prokazalo pozitivitu proteinu S100, silné
diftizné pozitivni Melan A a slabé diftzné
pozitivni HMB-45. Vysledkem histopato-
logického vySetfeni je maligni melanom.
V mezidobi je proveden rentgen srdce
a plic, ktery je v mezich normy, ultraso-
nografické vysSetfeni bficha bez patolo-
gického nalezu. Pravd axila a krk jsou bez
prikazu zvétSenych lymfatickych uzlin.
V levé axile je popsana zvétSena uzlina
do velikosti 16krat 17 mm a dale paket
uzlin na ploSe cca 47krat 18 mm. CT vy-
Setfeni mozku je s pfiméfenym nalezem,
CT hrudi, bficha a malé panve prokazalo
maligni tumorézni lozisko na pfechodu
zad a krku vlevo s mnohocetnymi me-
tastazami v podkozi levého nadklicku,
zvétSenou lymfatickou uzlinu v levé axile
amnohocetna loziska charakteru metastaz
v plicnim parenchymu. Echokardiografie
srdce zachytila maly perikardialni vypotek
(v. s. paraneoplasticky), bez srde¢ni tam-
ponady, lehké degenerativni zmény aorto-
-mitrdlné a malou mitralni insuficienci.
Pacientka byla klidové bez znamek plicni
hypertenze. Vysetfeni spirometrie je bez
ndlezu vyrazné patologie ventilace.
Pacientka je indikovana k provedeni ra-
dikalni excize tumoru s exenteraci uz-
lin levé axily na Chirurgické klinice 1.
LF UK a NNB. Béhem ptedoperacniho
vySetfeni je laboratorné zachycena ele-
vace zanétlivych parametri v. s. v teré-
nu lokalné pokrocilého onkologického
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onemocnéni (CRP 81,6 mg/l). Empiricky
je proto zahdjena terapie amoxicili-
nem s klavulanatem 1 tbl a 12 hodin.
Dale je zjiSténa normocytarni anémie
(ery 3,65 10'¥/1, Hb 94 g/1, htc 0,300 1/1)
s nutnosti podani krevni transftze k tpra-
vé hladiny hemoglobinu do minimdalni
hodnoty 100 g/1 pfed planovanym vyko-
nem. Po stavajicich vySetfenich je podle
internisty pacientka opera¢niho vykonu
schopna s velmi vysokym rizikem.

Jesté pred planovanym terminem operace
je pacientka ndhle piivezena rychlou za-
chrannou sluzbou pro spontanné vzniklé
krvaceni z tumoru, proto je obratem pfi-
jata k hospitalizaci a zahajena pfiprava
k opera¢nimu vykonu krevnimi transftize-
mi. Dne 31. 7. 2017 je pacientka podrobena
operaci v celkové anestézii, kdy je tumo-
rézni Gtvar odstranén 2 cm od okraji do
zdravé tkané i se spodinou zasahujici na
musculus latissimus dorsi, véetné jeho
fascie. Rana je poté kryta autotransplan-
tatem. Soucasné je exstirpovan satelit ve-
likosti 1 cm v priméru paravertebralné
vlevo.

Histopatologické vySetfeni prokazalo
tumor tvofeny rozsdhle povrchové ulce-
rovanym, prevazné vietenobunéénym
melanomem. Pocet mitdz je vysoky (az
9 mitéz/mm?). Tumor je fokalné infiltro-
van lymfocyty. Infiltrativné proriista do
tukové tkané hypodermis. Samostatny,
makroskopicky popsany tumor je tvoieny
melanomem obdobného vzhledu jako vyse
popsany, pocet mitdz je az 13 mitéz/mm?
a je rozsahle nekroticky. Epidermis nad
mens$im tumorem je bez melanocytarni
proliferace. Mens$i tumor zasahuje Siroce
do resekéniho okraje excize, do spodiny
excize nezasahuje. Dale jsou zastizena dvé
loziska mikroskopickych satelitii velikosti
1mm (v dermis) a 0,3 mm (v tukové tkani
hypodermis). Imunohistochemicky je zji§-
ténasilna difiznipozitivitaS100a Melan A,
HMB-45 se stfedné silnou pozitivitou casti
tumoru. Nélez je uzavien jako viceCetna
loziska melanomu, Breslow 87 mm.
Histopatologické vySetfeni satelitu popi-
suje tumor v dermis a hypodermis tvo-
feny melanomem obdobného typu jako
vySe popsany. Fokalné je tumor infiltro-
vany lymfocyty. ZastiZeno je 9 mitdéz/mm?
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a hloubka invaze tumoru je 5 mm. Dalsi
loziska melanomu, perineurindlni §ifeni
ani lymfovaskuldrni propagace pozorovany
nejsou. Imunohistochemické vySetfeni
prokazalo silnou diftizni pozitivitu S100
a Melan A, HMB45 v tumoru se stiedné
silnou difuzni pozitivitou. Ve vzorku ozna-
ceném jako suspektni satelit melanomu je
zastiZeno lozisko nodularniho melanomu,
ktery svym vzhledem odpovida metastaze.
Pacientka je po stabilizaci pooperacniho
stavu dimitovana do domaciho oSetfovani
s pravidelnymi kontrolami a pfevazy plas-
tickym chirurgem. Soucasné je vySetifena
onkologem, ktery odesila vzorek k vySette-
ni BRAF mutace a planuje chemoterapii.
Vysledky BRAF mutace maji byt znamé

pocatkem zati 2017.

DISKUSE

Melanom je nador, ktery primarné po-
stihuje kiiZi. Vznika z melanocytd, které
pochézejiz neuralni listy a béhem intrau-
terinniho Zivota migruji do epidermis,
uvey, mening a sliznic. Ke vzniku tohoto
onemocnéni pfispiva, kromé genetickych
dispozic nebo poruchy imunity v dsledku
jiného onemocnéni, pfedev§im nadmérna
expozice UV zafeni. Nejdllezitéjsi je vCas-
na diagnéza a véasna 1é¢ba. Cim pokroti-
lejsi je nador, tim horsi je jeho prognéza.®
Vzhledem k tomu, Ze svou lokalizaci na
kGzi je dobfe ptistupny vySetfeni, je velkou
vyhodou moznost jeho v€asné detekce. Je
typicky ¢asnou tvorbou metastaz, které se
§$ifi zejména hematogenné a lymfogenné.
Zhoubny melanom tvoii asi 4 % vsech koz-
nich nadort, ale je nddorem s nejvyssi
mortalitou. Ze vSech nddorl vykazuje me-
lanom nejrychleji rostouci incidenci, coz
je zfejmé zplisobeno jeho ¢asnéjsi a pres-
néjsi diagnostikou v poslednich letech.®
Celosvétové narustajici incidence mela-
nomu stale upozorrnuje na problematiku
tohoto nadoru. I pfes pravidelné probiha-
jici rozsahlé preventivni akce byl v obdobi
2010-2014 melanom kiiZze sedmym nejéas-
t&ji se vyskytujicim se nadorem v Ceské
republice. V roce 2014 bylo nové zachyceno
vice nez 2400 onemocnéni; ro¢né na me-
lanom zemfe 340-400 osob. K 31, 12, 2014
Zilo v Ceské republice vice nez 25 000 osob,
které zhoubny melanom majinebo u nich
byl v minulosti diagnostikovan.? 3

Pramérny vék nemocnych je 54 let, azZ75 %
pacientl je mlad$ich 70 let. Neni jiz vyjim-
kou, Ze se melanom objevuje u mladsich
jedincli. Melanom u déti mlad§ich 14 let
je spiSe raritni (1-5 % pripadd), mirné ros-
touci trend ma vSak incidence melanomu
u déti starsich 15 let, pficem?z je incidence

mirné vyssi u divek. Nejvice jsou mela-



nomem postizeni lidé Zijici ve slunnych
oblastech, zejména na Novém Zélandu
a v Australii.® Rozdily v anatomické loka-
lizaci melanomu mezi Zenami a muZi pfe-
trvavaji. UmuZzi je nejcastéjsi lokalizaci
trup, zejména proximalni ¢asti zad, u Zen
se melanom vyskytuje Castéji v oblasti
dolnich koncetin, pfevazné na bércich.®
Klinicky obraz melanomu se odviji od
jeho typu. V soucasnosti je rozliSovano
nékolik variant melanomu, pficemz
existuji ctyfi zakladni a nejcastéjsi ty-
py melanomu. Kazdy typ melanomu ma
svlij charakteristicky klinicky vzhled.

weve 2

Superficiidlné se §ifici melanom (SSM)

je zdaleka nejcastéjSim typem, ktery
pfedstavuje 60-70 % prokazanych nadora.
Zprvu se projevuje jako pozvolna rostouci
hnéda makula, ktera je obvykle vétsi nez
6 mm v priméru a jeho pigmentace je
heterogenni. Makula nebo plak byvaji
ostfe ohranicené a ¢asto obsahuji nartizo-
vélé ¢i hypopigmentované okrsky, které
jsouznamkou regrese. V ramci primarni
makuly se miiZe objevit nodulus, ktery je
projevem vertikalni faze rlstu a je vzdy
sekundarnim jevem. V tomto piipadé je
nador oznafovan jako sekundarné nodu-
larni superficiilné se $ifici melanom
a jeho prognéza se vyrazné zhorsuje.® ®

KAZUISTIKA

Nodulirni melanom je druhym nejcas-
téj$im typem melanomu a tvoii asi 15-30
% vSech melanomt. Primarné se jevi jako
na kazi Siroce pfisedly hnédy az hnédo-
Cerny hrbol. Jeho povrch je hladky, miZze
se také olupovat nebo krvacet. Vzacné
muzZe byt absence pigmentu. U tohoto
typu melanomu jsou ¢asté metastazy v re-
gionalnich uzlinach, plicich, mozku, jat-
rech, kiZi nebo kostech. Progndza nebyva
pfizniva. Lentigo maligna (melanoma
in situ) je ¢asto heterogenné pigmento-
vand, neostfe ohrani¢end hnéda makula,
s trvalou progresi ristu, mtze dosahovat
velikosti az nékolika centimetrl. Po fadé
let plo$ného $ifeni dochazi k vertikal-
nimu rastu a vzniku pigmentovaného
nebo amelanotického uzlu. VyvySovani
loZziska nad koZni povrch oznacuje pre-
chod lentigo maligna v lentigo maligna
melanoma. Vyskytuje se ¢astéji u osob
vyssiho véku, typicky v solarnich lokali-
zacich. Akrolentiginézni melanom je
u bilé rasy raritni typ melanomu. Obvykle
zacina jako pigmentovana, nepravidelné
rostouci makula nebo plak, které neinva-
zivné rostou do hlubsich struktur kiize
a vétSinou dosahuji vyrazné tloustky.
Jedna-li se o subungvalni lokalizaci, mi-
Ze imitovat hemoragii nebo onychomy-
kézu. Typickym projevem je hnédé az
Sedohnédé zbarveni nehtové ploténky,
vcelku ostfe ohranifené.® V tomto pfi-
padé je vhodné patrat po pfechodu pig-
mentace na piilehly val - Hutchinsonovo
znameni.? 8 Akrolentiginézni melanom
tvoiijen asi 2-10 % vSech typd melanomu.
Postihuje dlané, plosky a subungvalni
oblasti. Desmoplasticky melanom je
velmi vzacny typ melanomu, ktery po-
stihuje castéji muZze nad 60 let a Casto
imituje nemelanomové kozni nadory.
Nejcastéjsi lokalizace vyskytu jsou na
hlavé, krku, hornich partiich trupu a pa-
zich. Recidivy tohoto melanomu jsou
Castéj$i neZ u jinych typl melanom.®
Amelanoticky melanom se nejcastéji
vyskytuje ve formé narizovélého nebo
svétle pigmentovaného uzlu, ktery pro
sviij atypicky vzhled mtiZe podléhat pozd-
ni diagnostice, a tim padem muZe pro
pacienta znamenat hor$i prognézu. 19

V kazdém piipadé je pro pacienta s ma-
lignim melanomem dtileZitd véasna dia-
gnostika. JiZ v roce 1985 byla zavedena
mnemotechnicka pomicka zaloZeni na
ABCDE kritériich (A assymetry - asyme-
trie, B border - okraje, C color - barva,
D diameter - pramér pigmentové 1éze,
E evolution - vyvoj ¢i zména ttvaru ve ve-
likosti, tvaru ¢i barvé).® Kromé anamné-
zy je nedilnou soucésti diagnostiky vyu-
Ziti dermatoskopického vysSetfeni, které

Ceska dermatovenerologie 2017,7,¢.3

PR

4

193



194

O ’ KAZUISTIKA

Melanom s koznim krytem, HE - barveni hematoxilin-eozin, zvétseni 10x

Povrchové ulcerovany mlanom, HE - barveni hematoxilin-eozin, zvétSeni 10x

umoznuje pfesnéjsi a zejména rychlou
diagnostiku jednotlivych ryst charakte-
ristickych pro melanom. Je-li na zakladé
dermatoskopického vysetfeni indikovana
1éze k chirurgické excizi, musi byt vzdy
histopatologicky vySetfena. Patolog ur-
Cuje tloustku nadoru v mm (Breslowovo
skére), pritomnost ulcerace, pocet mi-
téz na mm?, vzdalenost fezu od okraje
a spodiny. Dnes mame k dispozici nékolik
typl histologickych barveni, kromé S100
proteinu se vyuziva také Melan A nebo
HMB-45, cozZ jsou markery melanocytarni
povahy nidordl. Zaroveri je dilezité také
stanoveni pfitomnosti nékterych typa

Ceska dermatovenerologie 2017,7,¢.3

mutaci (napf. BRAF), které mohou mit
vztah k nasledné terapii. DileZitou sou-
casti vySetfovaciho procesu se vztahem
ke stagingu a prognoéze je v pfipadé mela-
nomu vySetfeni sentinelové uzliny.® 10,10
Indikacemi k vySetfeni sentinelové uz-
liny je Breslowovo skére nad 1 mm, pti-
tomnost ulcerace nebo pocet mitéz nad
6/mm?. Pozitivni sentinelova uzlina je
indikaci k regionalni lymfadenektomii,
Kktera sice neprodlouzi pieziti, ale prodlou-
z{ dobu bez relapsu.

Prvni metodou volby v terapii melanomu
je vzdy chirurgicka excize. Neni-li klinic-
ky ndlez zcela jasny, voli se prosta excize

bez ochranného lemu. Po histopatologic-
ké verifikaci nadoru se voli §iroka excize
s ochrannym lemem zdravé tkané, jehoz
§ife se fidi tloustkou nadoru. Adjuvantni
1é¢ba je indikovana u pacientli po operaci
melanomu, u kterych nejsou prokazatelné
metastazy, ale lze je pfedpokladat. Tuto
terapii se doporucuje zahajit co nejdiive
po operaci.

Od roku 2011 bylo schvaleno Sest novych
1ékd pro 1é¢bu pokrocilého melanomu
(ipilimubab, vemurafenib, dabrafenib,
trametinib, pembrolizumab, nivolumab)
se Ctyfmi rozdilnymi mechanismy i¢inku
(inhibitor CTLA-4, BRAF inhibitor, MEK
inhibitor, PD-1 inhibitor). Maligni trans-
formace neni diisledkem mutace jediného
genu. Genetické mutace, které jsou popsa-
né u melanomu, jsou germindlni mutace
CDKNZ2A genu, RB1 genu, CDK4 a MCIR ge-
nu, TP53, somatické mutace protoonkoge-
nl BRAF, NRAS, KIT a tumorsupresorickych
genli CCND1a PTEN. Molekuldrnégenetické
faktory ovliviiuji biologické chovani mela-
nomu.@Identifikace specifickych mutaci
metabolickych drah vedla k rozvoji cilené
biologické 1é¢by. BRAF inhibitory jsou
indikovany k 1é¢bé BRAF pozitivnich rychle
rostoucich melanom s vysokou hladinou
LDH a klinickymi potiZemi v prvni{ linii.
BRAF inhibitory (vemurafenib, pozdéji
i dabrafenib) zajistuji del$i celkové prezi-
vani, delsi prezivani bez progrese a vyssi
celkovou odpovéd ve srovnani se standard-
ni chemoterapii. Nastup tc¢inku byl pozo-
rovan do dvou tydnd od zahajeni 1é¢by.
Tfetim specifickym BRAF inhibitorem je
enkorafenib. Nevyhodou je ¢asny vznik
rezistence. Median 1é¢ebné odpovédi je
uvadén mezi7-12 mésici.® ¥ Ke sniZeni ri-
zika vzniku rezistence je kombinace BRAF
a MEK inhibitoru vemurafenibu a trame-
tinibu, MEK inhibitor, kterad prodlouZila
Cas progrese i celkového preziti a souc¢asné
snizila specifickou koZni toxicitu vemu-
rafenibu. Uvedend kombinace je vhodna
predevsim pro pacienty v celkové dobrém
stavu a mladsi pacienty s metastatickym
postiZzenim tfi a vice oblasti. KIT inhibito-
ry jsou inhibitory tyrozinkinaz (sorafenib
a imatinib). Testovany byly u akralnich
a slizni¢nich melanomu s popisovanou
regresi melanomu. Dochazelo vsak casto
k progresi do CNS pro limitovany pranik
KIT inhibitor hematoencefalickou ba-
riérou. Kombinace sorafenibu s chemo-
terapif neprokazala statisticky vyznamné
prodlouZeni celkového preziti.

Z imunoterapie je pouzivan interferon a,
je to nejdéle pouzivany zptisob imunotera-
pie v 1é¢bé melanomu stadia III a IV. Jeho
nejvétsi efekt byl pozorovan u melanoma
s pfitomnou ulceraci a mikroskopickym



postizenim uzlin. Dosud je pouzivan v ad-
juvantni 1é¢bé melanomu. Interleukin 2
byl indikovan u metastatického mela-
nomu zejména u mlads$ich lidi s dobrym
celkovym stavem s odpovédi u 10-20 % pa-
cientd. Tato terapie v§ak byla limitovana
§patnou toleranci a zdvaznou toxicitou. ?
Piipadné kozni metastazy jsou odstrariova-
ny chirurgicky. Neni-li chirurgicka excize
mozna, jsou ke zvazeni kryalizace, PDT,
imiquimod, oSetfeni abla¢nimi vysoko-
vykonnymi lasery nebo systémova tera-
pie.®

ZAVER

Ackoli je melanom vzhledem ke své loka-
lizaci na kiiZi v€as odhalitelny, jeho inci-
dence celosvétove stale nartista. To je moz-
na zplsobeno vlivem ¢asnéjsi a presné;jsi
diagnostiky, kterou soucasna medicina
nabizi. Melanom stale vice postihuje Ze-
ny, Castéji na néj ale umiraji muzi, kteti
si méné v§imaji varovnych zmén na kizi.
V ramci primarni prevence je stile ne-
zbytné informovat populaci o negativnim
vlivu slune¢niho zafeni na kiizi, vyznamu
fotoprotekce a pravidelném samovysetfeni
ktize. 19 Je vhodné populaci edukovat
o vhodném vySetfeni nahle zménéné-
ho pigmentového névu dermatologem.

Pacienti se zhoubnym melanomem maji
vyS8i riziko vzniku dal$ich koznich nido-
i, podobné jako miiZe dojit i k dalsi pro-
gresi samotného melanomu. Sekundarni
prevence spociva v pravidelném sledovani
pacientl s melanomem, s piipadnym, co
mozna nejvcasnéj$im rozpoznanim one-
mocnéni.® Krédem dermatologi ziistava,
Ze zadny pacient by na maligni melanom
nemél zemfit.

Prohldseni: autorky v souvislosti s tématem prace
nemaji stiet zajmda.
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EADV kongres, Zeneva 2017

2y

Ve dnech 13.-17. zari 2017 se konal 26. kon-
gres European Academy of Dermatology
and Venereology. Tato odborna spolecnost
bylazaloZena 3. fijna 1987 a letos tak osla-
vi tficetileleté vyroci od svého vzniku.
Mezi hlavni naplné této organizace patii
¢innost na poli vzdélavani, klinického
vyzkumu a péce o dermatovenerologic-
ké pacienty podle nejnovéjsich poznatka
soucasné mediciny. Ve vedeni EADV na-
stala vyznamnd zména - necekané od-
stoupil z funkce generdalniho sekretate
dr. Michael Reusch. Vybor EADV volil
mezi dvéma uchazedi, a to prof. Brankou
Marinovic ze Zahfebu a prof. Petrem
Arenbergerem. Prof. Marinovic zvitézila
ajetak po prof. Hercogové, kterd byla prv-
ni prezidentkou EADV v letech 2012-2014
druhou Zenou z byvalého vychodniho blo-
ku ve vrcholné funkci vykonného vyboru
EADV. Ceska republika ma nové jediného
zastupce ve vyboru EADV - byl jim zvo-
len Ceskymi ¢leny EADV prof. Vladimir
Vaskl. Blahopfejeme!

Kongres se konal podruhé v rozlehlém
vystavnim centru Palexpo, v rodistiJ. P.
Rousseaua a druhém nejvétSim Svycar-
ském mésté, Zenevé, Odborny program
kongresu byl velmi bohaty. Témata za-
hrnovala priufez celym spektrem derma-
tovenerologie a probihala od 8:00 do 16:30
hodin paralelné celkem v 16 oddélenych
salech s celkovou kapacitou pfesahujici
8000 posluchacdi. Ve dnech 14.9. a 15.9.
bylo pak mezi 17:00 a 18:30 je§té moz-
né navstivit sponzorované, tematicky
zaméfené sekce. Kromé prednasek byly
k dispozici praktické workshopy zamé-
fené na dermatochirurgii, 1é¢bu lasery,
flebologii, alergologii, 1é¢bu atopického
ekzému ¢i sexudlné prenosnych chorob.
Paralelné se vzdélavacim programem
byla v pfizemi kongresového centra ote-
viena posterova sekce. VSechny postery
byly k dispozici v elektronické podobé
k prohlédnuti na volné pfistupnych po-
¢itacich a zajem o prohliZeni byl opravdu
veliky. MUDr, Novakova prezentovala for-
mou e-posteru kazuistiku ,Rosacea-like
dermatitis/demodicidosis - potencidlni
mozny vedlej$i icinek biologické terapie
(ustekinumab) u pacientky s psoridzou“.
Pfesny mechanismus, kterym mtiZe bio-

logicka terapie spustit rosacea-like der-
matitidu, neni objasnén, ale pfedpoklada
se, Ze velky podil ma kozni mikrobiom
a jeho vliv na kozni imunitni systém.
MUDr. Koblova prezentovala e-poster na
téma , Incidence of skin cancer and distri-
bution of risk factors in renal transplant
recipients of a single transplant center”.
Tato studie, ve spolupraci s Institutem
klinické a experimentdlni mediciny
(IKEM), podporovana grantem AZV CR,
klade daraz na zvysené riziko koznich
nadort u pacient po transplantaci led-
vin. MUDr. Filip Rob se ztcastnil této
sekce posterem ,,Monocolonization with
segmented filamentous bacteria does not
trigger the severity of imiquimod-induced
skin inflammation in mice*, ktery vznikl
v ramci vyzkumu vlivu koZniho mikro-
biomu na rozvoj psoriazy ve spolupraci
s Ustavern mikrobiologie pfi Akademii
véd Ceské republiky (grant Agentury zdra-
votnického vyzkumu CR 15-30782A). Tato
prace experimentalné potvrdila, Ze kom-
pomenty kozni mikrobioty jsou zapojeny
v patogenezi imiquimodem indukova-
ného kozniho zanétu tim, Ze ovlivnuji
reaktivitu Th17 bunék.

Kromé odborného programu byly po ce-
lou dobu konani kongresu ve vystavnich

prostorach k dispozici stanky vice nez
166 vystavovateld, kde se zdjemci mohli
seznamit s novinkami ze svéta dermato-
logie i kosmetiky. U¢astnici kongresu si
mohli vybirat mezi mnoha pfednaskami
vriznych sdlech. Jedinou nevyhodou by-
lo, Ze jedinec byl nescetnékrat postaven
pred tézké rozhodnuti, jakou kombinaci
pfednasek ma vlastné zvolit. VZdyt podle
programu jen pfednasek (bez workshopt)
bylo vice nez 620. Pestry byl tedy nejen
program, ale i obsazeni - na podiich se
vystfidalo mnoho pfednich evropskych
i svétovych odborniki.

V den zahajeni kongresu zaujala PDT sek-
ce, kterd byla v reZii Euro-PDT (European
Society for Photodynamic Therapy). ReSila
se témata nejen indikaci této metody,
ale i jak zmirnit vedlejsi u¢inky PDT.
Ve vétsiné pripadul se jedna o subjektiv-
ni ptiznaky, jako jsou bolest a paleni.
Zkusenosti s pacienty pfedala mlada
fecnice Stine Wiegell, kterd poukazala
na moznosti vyuziti kortikoidni terapie
po PDT. Dale se dobfe uplatnila blokdda
inervace daného kozniho okrsku, naopak
lokalni anestezie v téchto piipadech zcela
selhava. Studie s vyuzitim brimonidin-
-tartaratu pro potlaceni erytému po PDT
jsou slibné, zatim vsak 1ék neni schvalen.
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Dal$im zajimavym ptispévkem Yolandy
Gilaberte bylo vyuziti PDT i pro antimi-
krobni tclely. To v CR nelze aplikovat,
protoze PDT neni schvaleno pro jinou
indikaci nez histologicky verifikovany
bazaliom. Vyhody PDT pfi antimikrobni
terapii jsou nizka Sance vyvoje rezisten-
ce, nizky mutagenni potencial, Siroké
spektrum ucinku na jednotlivé mikroby
a zaroven témér absence interakci s jiny-
mi 1é¢ivy. K fotosenzibilizujicim latkam
uzivanym v kombinaci s PDT se kromé
MAL (MethylAminoLevulatu) v této in-
dikaci fadi napifiklad metylenova modi.
Nékteré randomizované studie byly vy-
tvofeny k prikazu efektu PDT na elimina-
civirovych bradavic ¢ivramci kazuistiky
eliminaci HPV 16,18 u pacientky s CIN.
V této sekci se také spekulovalo na téma
kombinované terapie PDT a laseru ¢i tzv.
combo PDT s kyretazi, které se jevi jako
ucinné a mohlo by pfedchazet recidivam
bazoceluldrnich karcinomu (dale BCC).
Prezentovana byla i studie, kdy k selha-
ni PDT doslo az v 62,5 % a recidivujici
tumor byl casto agresivnéjsi typem BCC.
Diskuse pokracovala, zda je moZné napii-
klad konfokalnim mikroskopem ¢i jinou
neinvazivnizobrazovaci metodou odhalit
agresivnéjsi typ BCC a urcit vhodnou tera-
pii. Vysoky efekt prokazalo PDT ve studii
s méné agresivnim typem BCC. Doposud
se ve vét§iné piipad uziva PDT v kombi-
naci MAL a zafice, ale v budoucnu by ho
mélo nahradit tzv. daylight PDT.

Pfednaska prof. Steinhoffa z Dublinu se
tykala patofyziologie rosacey. Za vznikem
tohoto chronického zanétlivého kozniho
onemocnéni stoji mimo genetické pre-
dispozice a neurovaskularni dysregulace
i imunitni systém, jako jsou buiky mo-
nocyto-makrofagového systému, kerati-
nocyty, T- i B-lymfocyty a mastocyty. Je
zde rovnéz dlilezita role zvySené exprese
TRPV1 receptoru v disledku rozli¢nych
stimuldl, jakymi jsou napf. zvysSena tep-
lota, kofenéna jidla nebo UV expozice.
Erytém pfechodny ¢i trvaly, angiogeneze,
lymfedém, fibrotizace, hyperplazie ma-
zovych z1az ¢i neuronalni aktivace s na-
slednym palenim a svédénim jsou pouze
nasledky tohoto procesu. Prof. Lehmann
z Wuppertalu upozornil na riziko oéni
formy rosacey, kterd mtiZe az ve 30 % pti-
padil pfedchazet vznik koZznich projevil
a projevuje se nejcastéji jako svédéni
oci, pocit ciziho télesa nebo fotofobie.
Nejzavaznéjsi formy pak mohou vést i ke
slepoté. Prof. Troilius Rubin z Malmo se
vénovala mozZnostem systémové terapie,
kdy 1ze kromé doxycyklinu a azitromyci-
nu (se srovnatelnym ucinkem) s vyhodou

pouzit u¢innéjsi isotretinoin. Snizi se
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i riziko vzniku rezistentnich baktérii.
V pifipadé vétsich teleangiektazii 1ze ke
zlepSeni kosmetického vysledku 1é¢by
s vyhodou pouZzit laser ¢i IPL.

V sekci infek¢énich chorob kiizZe bylo
spektrum prezentaci velmi rozmanité.
Zajimava byla prfednaska o atypickych
mykobakteriézach, které je velmi snad-
né zaménit i za bézny ekzém ¢i jinou
diagnoézu. Prof. Kirby predstavil novy
dynamicky systém IHS4 (International
Hidradenitis Suppurativa Severity Score
4), ktery slouzi ke kvantitativnimu vy-
hodnoceni zavaznosti hidradenitis sup-

Tab. Vypocet IHS4 skére

cientf, reakce se objevuje 1-30 mésicti po
zahdajeni terapie, nejcastéji v§ak nékolik
mésicl pozahajenilécby. Pokud se jedna
o mirnéjsi projevy, mél by byt vySetfen
histopatologicky biopticky vzorek kiize
a za pokracujici terapie TNF-«a inhibito-
rem se doporucuje pridat lokalni terapii,
pripadné celkové metotrexat ¢i cyklospo-
rin A. Pfi vyskytu rozsahlé paradoxni
psoriazy je preferovano prevedenina jiné
biologikum. Pfi terapii IL-17 inhibitory
bychom neméli zapominat na riziko vzni-
ku ekzematoidnich projevii nebo moz-
ného rozvoje nespecifického stfevniho

Léze Body Skore IHS4 zévaznost
nodulus 1 <3 lehka

absces 2 4-10 stfedné tézka
pistél 4 > tézka

TZELLOS, T., et al. Br J Dermatol, 2017, Jun 21.

porativa. Vysledné IHS4 skére je dano vy-
poctem: pocCet noduld x 1 + pocet abscesli
X 2 + pocet pistéli x 4 (Tab.).

V sekcinemelanomovych koznich nadord
zaznély pfednasky i o raritnich typech
tumord, jako karcinom z Merkelovych
bunék a angiosarkom, a ndvrh novych do-
porucenych postupti pro feSeni dermato-
fibrosarcoma protuberans. U karcinomu
z Merkelovych bunék je prokazina inkor-
porace a exprese polyomaviru. Tam, kde
polyomavirus prokdzan nebyl, se jednalo
u nékterych pacientd o vysoce agresivni
typ karcinomu. Téma angiosarkomu bylo
zpracovano v ramci kazuistik, kdy byly
prezentovany agresivni postradiacni for-
my u nékolika pacientek s karcinomem
prsu.

Diagnéza dermatofibrosarcoma protu-
berans je raritni, ale jedna se o pomérné
agresivni formu tumoru. Moznosti 1é¢by
zahrnuji na prvnim misté chirurgickou
excizi s lemem 3 cm laterdlné a hlubokou
excize az na fascii. Nové je doporuceno
opakovani biopsie z okraje 1éze i po radi-
kalniexcizi s odstupem k vylouceni reci-
divy. Dispenzarizace i s pomoci zobrazo-
vacich metod je standardnim postupem.
Pfedndaska prof. Carle Paula z Toulouse
v sekci psoriazy se tykala paradoxnich re-
akci. Pfiterapii biologiky se mtiZe vysky-
tovat paradoxni psoridza a psoriaziformni
erupce, ekzémové onemocnéni podobné
atopické dermatitidé, autoimunitni koz-
ni onemocnéni, jako jsou napf. vitiligo,
alopecia areata nebo granulomatézni
choroby. Psoridza vyvolanad TNF-a inhi-
bitory se vyskytuje s incidenci 1-5/100 pa-

zanétu (IBD). Prof. Piraccini se vénovala
postiZeni nehtd pfi psoridze a zminila
terapeutické moznosti, mezi které patii
intralezionalné aplikované kortikoste-
roidy, topické kortikosteroidy samostatné
¢i v kombinaci s derivaty vitaminu D,
nebo systémova lécba retinoidy, meto-
trexatem ¢i biologickou 1é¢bou. Prof. dr.
Thaci ve své prezentaci uvedl mj. odkaz
nawebové stranky http://derm-rise.com/
- Reach Innovative Scientific Education
in Dermatology. DERM@RISE jezdarma,
slouzi k e-learningu a je zaméfen na pso-
ridzu, psoriatickou artritidu, hidradeni-
tidu a atopickou dermatitidu.

Prof. Lidia Rudnicka z Var§avy méla pied-
nasku na téma frontdlni fibrézni alopecie
jako varianty lichen planopilaris. Toto
onemocnéni se vyskytuje pfevazné u zen
po menopauze a za¢ina pozvolnym vypa-
dem vlast pfi frontdlni hranici s perifo-
likuldrnim erytémem a Supinami (to je
patrno pii trichoskopickém vySetfeni).
MiiZe byt doprovazeno postupnou ztratou
oboc¢ia drobnymi fibrotickymi papulami
symetricky na tvafich. V pozdéjsich sta-
diich je mozno na cele vidét ve zvySeném
mnozstvi prosvitajici zily. Nasledkem
tohoto procesu vznikne jizvici alopecie
snenavratnym postiZzenim vlasového foli-
kulu. Nejcastéjsivdermatologii pouziva-
na externa s obsahem Kkortikoidii nejsou
prfi terapii tohoto onemocnéni ucinna,
proto je doporucena celkova terapie aci-
tretinem v kombinaci s intralezionalné
aplikovanymi kortikoidy.

Velmi zajimava byla sekce pfednisek na
téma kozni onemocnéni v téhotenstvi.



Dr. Robert Miilleger z Vidné prednesl di-
ferencidlni diagnostiku pruritu v gravi-
dité. Vzdy si musime klast otdzku, zda
je pritomno zaroven postiZeni kiiZze nebo
nikoliv. V pfipadé absence kozniho exan-
tému se jedna o intrahepatickou cholesta-
zu téhotnych. Pokud svédéni doprovazi
koznionemocnéni, pak musime zvazit tfi
klinické jednotky - atopicky ekzém v tého-
tenstvi, polymorfni erupci v téhotenstvi
a pemphigoid gestationis (PG). Dr. Clara
De Simone z Rima pfibliZila problematiku
PG. Jedna se o polymorfni autoimunit-
ni onemocnéni, které obvykle zacina ve
2. nebo 3. trimestru téhotenstvi a v ojedi-
nélych ptipadech se miiZe vyskytnout i po-
stpartalné, nejcastéji tfeti az ¢tvrty den
po porodu. Vyskytv1, trimestru téhoten-
stvi je mozny, ale velmi vzacny. V malém
poctu pripad mtize PG doprovazet tro-
foblastické tumory, mola hydatidosa nebo
choriokarcinom. Klinicky se PG manifes-
tuje Cervenymi papulami az plaky, 1ézemi
pfipominajicimi erythema multiforme,
ekzémovymi lozisky, puchyfiaz bulami.
Projevy zacinaji periumbilikalné a pre-
chazejinakoncetiny, hrudnik, dlané, plo-
sky sliznice. Vnésledujici gravidité mtze
onemocnéni recidivovat. Prognéza pro
dité je relativné dobra. U ¢asti pacientek
miuize dochazet k pfed¢asnému porodu,
dité mze mit nizkou porodnivihu, nikdy
vSak nedochazi ke kongenitalnimu posti-
Zeni plodu. Terapeuticky se podavaji lokal-
ni a systémové kortikosteroidy, jejichZ po-
uzitijeivtéhotenstvirelativné bezpecné.
Vrefrakternich pfipadechlzeiv gravidité
pouzit kombinaci systémovych kortikoste-
roidd s cyklosporinem A, plazmaferézu
nebo intravenézni imunoglobuliny. Po
porodu lze u Zen, které nekoji, pouzitijiné
imunosupresivni 1éky, napf. metotrexat,
azathioprin, dapson, cyklofosfamid nebo
rituximab. Dr. Jose-Manuel Carrascosa
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zBadalony se vénoval atopické dermatiti-
dé a psoriaze v téhotenstvi. U psoridzy je
zjisténo, Ze ve 30-65 % gravidit dochazi ke
zlepsenilupénky, a tozejménavl. a?2. tri-
mestru. Lékem prvni volby jsou emoli-
encia a topické kortikosteroidy, druhou
volbou je tzkopasmové UVB a nakonec
1ze pouzit i TNF-inhibitory (adalimumab,
etanercept, infliximab), cyklosporin A ne-
bo systémové steroidy v pfipadé impetigo
herpetiformis. Kontraindikovany jsou
v téhotenstvi fumaraty, metotrexat, aci-
tretin a mykofenolat mofetil. Atopicka
dermatitida patfi k nejcastéjsim tého-
tenskym dermatdézam, ale pouze 21 % pa-
cientek ma pfedchorobi atopicky ekzém.
Bezpecna je v téhotenstvi aplikace emo-
liencii, slabé aZ stfedné silnych topickych
kortikosteroid{i a UVB zafeni. Relativné
bezpecné je podani potentnich kortiko-
steroidl a topickych imunomodulatori
(v malém mnozstvi), perordlnich korti-
kosteroiddl a cyklosporinu A.

Dr. Valeska Padova z Malty prezentovala
koznionemocnéniuimigrantd sledova-
nych v obdobi od srpna do prosince 2014,
Autofi porovnavali imigranty z Blizkého
vychodu (skupina 1) s dalsimi, pfede-
v8im z Afriky (skupina 2). Celkem vy-
hledalo 1ékafské oSetfeni 2593 imigran-
th. Nejcastéjsi byl vyskyt respirac¢nich,
dermatologickych, gastrointestinalnich
onemocnéni a s traumaty asociovanych
obtizi. Akutni a chronicka kardiovas-
kuldrni onemocnéni byla castéjsi ve
skupiné 1. Vice koZnich onemocnéni
bylo u pacientii ve skupiné 2. V roce 2012
bylo v Rimé vySetfeno 849 imigrantf,
u 52 % bylo pfitomno kozni onemocnéni
(scabies 327, kozni absces 45, intertrigo
40, dermatophytosis 16, herpes simplex
12, kozni infekce po traumatu 3, viro-
vé bradavice 1 a dalsi kozni infekce 2).
Za posledni dekadu je v Evropské unii

uimigrantt 35 % nové zjisténych pripadi
HIV infekce.

Evropské guidelines 2017 pro 1é¢bu herpes
genitalis doporucuji ptil. atace aciklovir
400 mg 3krat denné, aciklovir 200 mg
5krat denné, valaciklovir 500 mg 2krat
denné nebo famciklovir 250 mg 3krat
denné. U HIV a imunosuprimovanych
pacientl je doporuceno pouzit dvojna-
sobnou davku na dobu deseti dnt, pfi
recidivujicim genitdlnim oparu aciklovir
800 mg 3krat denné dva dny, valaciklovir
500 mg 2krat denné tfi dny nebo fam-
ciklovir1 g 2krat denné jeden den.
Satelitni sympozia farmaceutickych fi-
rem byla zaméfena z nejvétsi ¢asti na
biologickou 1écbu. Jednim z poznatkl
je tvorba pamétovych bunék v misté
psoriatického plaku v zavislosti na reci-
divach. Diky tomu lze do budoucna uva-
Zovat o biologické terapii jako o metodé
prvni volby a nutnosti ¢asné intervence
u psoriatikidl. Cilem je zamezit vytvofeni
ireverzibilnich zmén, které tuto choro-
bu provazeji, predev$im s dirazem na
kloubni zmény.

Program 26. kongresu EADV byl velmi
pestry a do naseho profesniho zZivota
jsme si odnesli mnoho teoretickych
a praktickych poznatkli. Mnoho pfedna-
Sek bylo prakticky zaméfenych a poskyt-
lo tak fadu cennych odpovédi na otazky,
se kterymi se dermatologové v kazdo-
denni praxi setkavaji. Proto nezbyva,
nez se tésit na nasledujici vzdélavaci
akce poradané EADV, jako napfiklad na
15. jarni sympozium, které se kona
3.-6. 5. 2018 v Budvé v Cerné Hofe.

Na zavér patfi podékovani Agentufte
zdravotnického vyzkumu a dale spo-
le¢nostem Janssen-Cilag a AbbVie za
moznost ucastnit se EADV kongresu
v Zenevé,

MUDr. Petr Bohac, MUDr. Veronika KFizkova, MBA, MUDr. Karolina Koblova, MUDr. Michaela Novakova, MUDr. Filip Rob, Ph.D.

e-mail: petr.bohac@email.cz

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

Ceska dermatovenerologie 2017,7, ¢. 2

/4

199



s

200

’

CESKA AKADEMIE DERMATOVENEROLOGIE - AKCE

Kalendar vzdélavacich akci

3.-4.11. 2017

32. FLEBOLOGICKE DNY

Misto: Praha, Kongresové centrum hotelu Angelo
Poradatel: Ceska flebologicka spole¢nost €LS JEP
Kredity €LK

Kontakt: www.phlebology.cz

24.-25. 11. 2017

23. NARODNI DERMATOLOGICKY KONGRES
Misto kondni: Brno

Kredity CLK 12

Registracni poplatek véetné abstrakt, obéda

a obcerstveni: 890,- K¢ (¢len CADV),

1490,- Ké (ne¢len CADV) - nezahrnuje ubytovani
Info: www.dermasympozium.cz
dagmar.nemeckova@fnusa.cz

6. 12. 2017 (OD 14:00)

PRAZSKY KAZUISTICKY SEMINAR

Misto konani: Praha, Dermatovenerologicka
klinika 2. LF UK a NNB

Kredity €LK 2

Registracni poplatek: ZDARMA

Info: dermatology@bulovka.cz

BREZEN 2018

JARNI SKOLA DERMATOHISTOPATOLOGIE
Misto konani: Plzeh

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

DO DIARE: 2018-2020

20.-21. 4. 2018

DETSKA DERMATOLOGIE - VZACNE DERMATOZY
Misto konani: bude upfesnéno

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

14. 5. 2018

EVROPSKY DEN MELANOMU

Misto konéni: Ambulance dermatovenerologii v €R
Poradatel: Ceska akademie dermatovenerologie,
Dermatovenerologicka klinika 2. LF UK a NNB
Kontakt: dermatology@bulovka.cz,
www.dermanet.eu

8.-9. 6. 2018

24. NARODNi DERMATOLOGICKY KONGRES
Misto konani: Praha

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

21. 9.-22. 9. 2018

3. NARODNIi VENEROLOGICKY KONGRES
Misto konani: bude upfesnéno

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

22.-23. 11. 2019: 25. NARODNi DERMATOLOGICKY KONGRES

24.-25. 4. 2020: 26. NARODNi DERMATOLOGICKY KONGRES

INFORMACE, REGISTRACE:

Kontakt: pani Simona Dandova, tel. 26608 2359, mail: dermatology@bulovka.cz

Portal moderni dermatologie
pro laickou verejnost:
WWW.DERMANET.C2Z

Zadosti o stipendia na uvedené akce pfi aktivni icasti zaSlete:
dermatology@bulovka.cz nebo k rukam as. MUDr. M. Necase, Ph.D.: Portal pro odbornou veFejnost:

miroslav.necas@fnusa.cz

Ceska dermatovenerologie 2017,7,¢.3
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Otazky k tématu
Kongenitalni pigmentovy névus
a Moznosti jeho reseni v Poradné
oro vrozené vady kuze Nemocnice
Na Bulovce

VEDOMOSTNI TEST (AN ‘

Test hodnocen 2 kredity systému celozivotniho vzdélavani Ceské Iékaiské komory.

a)
b)
)
d)

a)
b)
)
d)

a)
b)
c)
d)

Kongenitilni melanocytiarni névus
(CMN) je:

benigni melanocytarni afekce,
maligni melanocytarni afekce,

obvykle pfitomen jiz pfi narozeni,
obvykle pfitomen aZ v dospélosti.

Tardivni kongenitilni melanocytarni
névus:

je podtyp kongenitdlniho pigmentového
névu,

je pfitomen jiz pti narozeni,

objevuje se mezi jednim mésicem az
dvéma lety véku ditéte,

objevuje se aZ po dvou letech véku ditéte.

Pro kongenitilni melanocytarni
névus plati tato tvrzeni:

malé a stfedné velké névy jsou relativné
Casté,

riziko vzniku melanomu nartistia
s velikosti kongenitalniho névu,

velké a gigantické névy jsou fazeny mezi
vzacné kozni choroby,

nejcastéji se pouziva Kklasifikace na
podkladé velikosti névu v détském véku.

Kongenitilni melanocytarni
névus:

postihuje castéji muze,

postihuje Castéji Zeny,

postihuje muZe i Zeny stejné,

je benigni melanocytarni hamartom.

Kongenitalni melanocytarni
névus méfici 7 cm v dospélosti
je Fazen mezi CMN:

velké,

stfedné velké,

malé,

gigantické CMN.

a)
b)
)
d)

a)
b)
)
d)

a)
b)
c)
d)

a)
b)

. Kongenitilni névus o velikosti 4,5 cm

u novorozence lokalizovany na hlavé
bude v dospélosti pfibliZzné mérit
(vcm):

13,5

13,

9Y

4,5.

Zikladem diagnostiky CMN je:
klinicky obraz,

anamnéza,

probatorni biopsie,

konfokalni mikroskopie.

Mezi pomocna vysSetfeni v ramci
diagnostiky CMN patfi:

anamnéza,

kapilaroskopie,

dermatoskopie,

histopatologické vysetfeni.

V histopatologickém obraze CMN
nachizime:

nahy granulom,

névocyty obkruzujici az infiltrujici
vlasové folikuly, Z1azy a nervy,
pritomnost névovych bunék v dolnich
2/3 dermis a podkozi,

ukladani vapniku v kzi a podkozi.

. Mezi dermatoskopické znaky CMN

nepatri:

pseudopodie,

pigmentova sit s fokalnim
zahus$tovanim,

pritomnost malych globuli,
perifolikularni hypopigmentace.

. Mezi benigni onemocnéni asociovana

s CMN patfi:

13.

a)
b)
o)
d)

15.

a)
b)
o)
d)

16
a)

b)

vitiligo,

skvrny café-au-lait,
mukézni névy,
dermatomyozitida.

. Neurokutanni melanocytéza (NCM):

m4a pouze asymptomatickou formu,
mize mit formu symptomatickou
iasymptomatickou,

nejlépe je detekovatelnd NMR mozku
a patere,

nejlépe je detekovatelna UZV hlavy.

K malignitim asociovanym s CMN
nepatfi:

melanom,

maligni modry névus,
rabdomyosarkom,

karcinom pankreatu.

. Riziko rozvoje melanomu:

neni zavislé na velikosti kongenitalniho
névu,
vzrista s velikosti kongenitalniho névu,
zmens$uje se s velikosti kongenitalniho
névu,
je pro malé i gigantické névy stejné
velké.

Velké a gigantické CMN maji riziko roz-
voje melanomu celoZivotné ve vysi (%):
1,

50,

5 ’

10.

. Pro malé a stfedné velké CMN plati:

riziko rozvoje melanomu je méné nez
1% celozivotné,

melanom prakticky nikdy nevznika pied
pubertou,

Ceska dermatovenerologie 2017,7,¢.3



O ‘ VEDOMOSTNI TEST

¢) maji 5% riziko rozvoje melanomu d) satelitninévy.

celoZivotné,
d) 50 % melanomu vznikd v pribéhu 19. Profylaktické odstrariovani malych

prvnich péti let Zivota. a stfedné velkych névii:

a) sejiz obecné nedoporucuje,

17. Melanom nejcastéji vznika: b) doporucuje se provést vzdy, ResSeni testu z &isla 1/2017:
a) vpiipadé gigantickych CMN ovelikosti ¢) doporucuje se provést v piipadé zmény 1D, 2cd, 3bd, 4 abcd, sc, 6bc, 7ab,

40-60 cm, klinického obrazu, 8c, 9abd, 10D, 11ab, 12d, 13d, 14a,
b) pfilokalizaci névu na hlaveé, d) jenejvhodnéjsi provést v pfedskolnim  15cd, 16bc, 17d, 18cd, 19bd, 20 abd
c) prilokalizaci névu na trupu, a Skolnim véku ditéte.
d) v pfipadé CMN s Cetnymi satelitnimi

névy. 20, Pro kyretaZ a dermabrazi CMN plati:

a) jetfeba provést co nejdrive,
18. Ke klinickému obrazu CMN miiZe b) vykony se provadéjiaz po druhém roce

patfit: véku ditéte,
a) ochlupeni, c) majivyborny kosmeticky efekt,
b) benigni neurotizace, d) miZe po nich dochazet k posuntim
c) verukozity, pigmentu nebo jizveni.

Vazeni kolegové,

své odpovédi zasilejte nejpozdéji do 10. 11. 2017 na adresu dermatology@bulovka.cz. T¥i nej-

rychlejsi FeSitelé obdrzi registraci na 23, narodni dermatologicky kongres v Brné 24,-25.11. 2017.

Odpovédni listek testu znalosti Ceska dermatovenerologie 3/2017

Vazeni Ctenari,

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

Otazka Otdzka Otazka 11 Otdzka 16
Otazka Otazka Otazka 12 Otazka 17
Otazka Otazka Otazka 13 Otazka 18
Otazka Otdzka Otazka 14 Otdzka 19
Otazka Otazka 1 Otazka 15 Otazka 20
Titul, kfestnijméno, primeni:.......coiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiii e eeeiiiaeeees Vyplnény odpovédnilistek oskenujte a zaslete elek-
ULECE, CP: ettt ettt et e e e e e e e e e et e et e tronicky na adresu:
)] oS
e S dermatology@bulovka.cz
2 = Tele) 4 1 ¥ PN
(@757 5 Pt

Telefon, e-TNail: ..oiiitie ittt it ittt ittt e iie e,

VSechny tyto poloZKky jsou povinné.

202 Ceska dermatovenerologie 2017,7,¢.3
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dermatologicky
kongres

24.-25. 11. 2017, Brno

Pofadatelé

Ceski akademia dermatovenerslogie

| dermatovenerologicka klinika FN u sv. Anny v Brne a LF MU
Dermatoveneralogicks kiinka 2. LF LUK a Nemocnice Na Buloves

Odbormny garant
praf, MUDe Viadimir Vadkd, CSc

Viédecky a organizatnl vibor kengresu.
prof MUDr- Jana Hercogova, C5c. MHA
praf, MUDL Viadimir Vaskd, CSc

PROGRAM
PATEK 24, 11 2017

800 -840 Perlitky z klinicke dermatologle

Vidtkowa A, Brno; Lichenoldni dermatdzy

Zahradnitek O, Brno: MoZnosti a dskali mikrobiologicke
diagnostiky v dermatovenerologll

8B40 -855 Zahdjenl kongresu, kultumi viotka
BE5-10.35  Fyziologie a patolyziclogle kiZe, vizkum |
Bienertova Yaikls |, Broo. Hodny tuk; dloha adipocyt pfl
obrang kide protl Infekel

Vaskd A Vadku ¥, Beno, Urbandek S, Banskd Bystrica, SR;
Farmakogenetika psoriazy u pacientd s biclogiky
Stonkowa M, Vaska V, Vaskd AL Brno: Genetlcka varlabllita
systému matrixmetaloprotelndz (MMPY u CHYI

Waskd W Wasko A Brno: Nate novépoznatky o geneticke
variabilité systému MMP u koZnich T-bunégnych lymfomi
Biezinova £ Broe: Kvalita Hvota nemocnych s atoplckou
dermatitidou v €R - vysledky nati studle

10.35 - 05 Sateltni sympozium: Abbvie
NG5 -135  Satelitni sympoZium: Movartis

1235 - 15335 Fyziologle a patofyziologle KiZe, vizkum Ii
lonesou M. A, Pans, Francie: Skin barrler tallure In atopic
dermatitis and immune theories

Kimge &, Tarty, Estancke: The possibilities of clinical research
on skin diseases or Human Endogenous Retroviruses (HERVs)
In pseriasis

13.35 - 14.05  Satelitnd sympozium: Celgens

14.05 - 1545 Conovéhol

Selerova M Novy Jidin: Co novéha v psychodermatologil?
Buctvald [, Bratidlava, SR Testovante alergle a intolerancie na
potraviny = fakta a myty

Dastychova £, Brno: Vyvo] kontaktni pPecitlivélostl na alergeny
kosmetickych pfipravkd

Husa B dimao: Hepatitida C, epidemiologie, diagnostika a lééba
Husoya |, Bmao: Extrahepatalni manifestace u chronické HCV
Infekce

1545 - 1615  Jansen-Cilag
1615 - 1700 Satelitni sympozium: EI Lily

I7.00 - 1740 Co nového Il
Tomecki K., Jeveland, OH, USA: Diabetes and the Skin: What s
Real, What s Not

Organizacni sekretarlat:
VM.EST, a5, Boleslavova 17,140 00 Praha 4
Tal,; #+420 261 215 542, E-mail: jileckova@vmest.cz

Udast bude ohodnocena odpovidajicim mnodstvim kreditd dle
phislutnych ustanoveni CLK 2 CAS.

REGISTRAC! JE MOZNE PROVEST ON-LINE NA
WWW.DERMASYMPOZIUM.CZ

MA PRIPADNE DOTAZY ODPOVIME MA TEL.: +420 261 215 542

=QH0TA 25, 1, 2017

£30-930 Dermatoonkologle

Ol L, Patavova , Dilik Z., Pock L, Sumperk: Bazallomy -
malo obvyklé dermatoskopicke obrazy

Strouhalovd L, DHik L, Batavovd v, Sumperk: Dermatochirurgle
Heroogovd 1, Praba: Dermatologle a transplantadni programy

220 - 1000 Satelitni sympozium: Pierre Fabre

.00 - 140 Bloleglcka lé€ba z riznych stran

MNetas M, Brmo: Omalizumaby - nade zkuiencstl s l4dbou
chronické spontanni kopfiviy

Pag |, Pédowva ., Martin, 5R: Su€asny pohlad na problematiku
hidradenitis suppurativa v pedmienkach Slovenska
Urbancek 5. Bielikovi M. Stovéik T, Banska Bystrica, S8
Biologicka lietba u dialyzovanych pacientov

Martinaskowd K. Vortakova K., Predov, SR Morphea - moiny
nedladicl dinck antl TNF alfa liefby

Kaobloys K., Prana Mafe zkufenosti s nedadoucimi Géinky
bleloglcké teraple

N4 = 1220 Pohled odjinud
Tomeck: K., Cleveland, OH, USA: Pearls from Cleveland
Stilet P, Montensaro: What Is new In dermatology in Montenegro?

1415 1455 Co novéhao v 18ebE

Strejfek 1, Praha: Co diudi dermatologicka angiologie svym
pacientim?

Pirkewd B Eroc: Kengenitalnf lchtydzy a felich 1égba

1540 - 700 Rbzné

Slezak 8., Haddi M., Radochovd Y., Sembera M. Kopecky .,
Salavec M., Hradec Kralowe: Preni zkutenost] s detekei
autopratildtek cilenych proti desmaogleinu 1, desmoglelnu 3,
BP 180 a BP 230 metodou nepfimeé imunofluorescence pii
pemphigu a pemphigoldu

Haraddovsky )., Ceske Budéjoyice: Sylills stale pfekvapuje
Rulcava 1. Bmo: Problematika demodicidozy

Faustmannoya O, Broo: Vyskyt autoprotilitek anti ENA

u dermateloglckych pacienti

generdlni parines



taltz

(ixekizumab)

Taltz je indikovan k |éCbé stredné
tézké az tézké loziskové psoriazy
u dospélych, kterfi jsou kandidaty
pro systémovou lécbu.!

Uginnost v tydnu 12 dosahla az (skore UNCOVER 2):%

90 71% 41
PASI 75 PASI 90 PASI 100

Zkracené informace o lé¢ivém piipravku: TALTZ 80 mg injekéni roztok v predplnéném peru. Uginna latka: Ixekizumabum 80 mg v 1 ml. Indikace:
Lécba stredné tézke az tézké loziskové psoriazy u dospélych, ktefi jsou kandidaty pro systémovou léCbu. Kontraindikace: Zavazna hypersenzitivita
na lécivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku. Klinicky vyznamné aktivni infekce (napf. aktivni tuberkuldza). Zvlastni upozornéni: Opatrnost
u pacientd s klinicky vyznamnou chronickou infekci. Pfipravek nutno vysadit, pokud lécba infekci neodpovida na standardni 1é¢bu, a v léché
pfipravkem se nema pokracovat, dokud infekce neustoupi. Taltz se nesmi podavat pacientiim s aktivni tuberkulézou. Pfed nasazenim pripravku
u pacient( s latentni TBC zvazte antituberkuldzni terapii. Existuje riziko ¢asnych i pozdnich hypersenzitivnich reakci. V pripadé zavazné hypersenzitivni
reakce ihned pripravek vysadte a zahajte odpovidajici 1é¢bu. Byly hlaSené nové pripady nebo exacerbace Crohnovy nemoci a ulcerdzni kolitidy. Pri
|éEbé pripravkem u pacient( se zanétlivym onemocnénim tlustého streva je nutné postupovat opatrné a pacienty sledovat. Taltz nema byt pouzivan
v kombinaci se zivymi vakcinami. Taltz obsahuje v jedné 80mg davce méné nez 1 mmol sodiku. Nezadouci pfihody: Nejcastéji byly hlaseny reakce
v misté injekéniho podani (erytém a bolest) a infekce hornich cest dychacich (nejcastéji nazofaryngitida). Dale byly hlaSeny tinea, bolest v orofaryngu,
nauzea, chripka, rinitida, oralni kandiddza, konjunktivita, celulitida, kopfivka, neutropenie, trombocytopenie. Infekce byly hlaseny u 52,8% pacientt
a zavazné infekce u 1,6% pacient(l. Neutropenie se rozvinula u 9% pacientl, u 1% pacientl se dostala na pocet neutrofiltd <1000/mm?, ale obecné
nevyzadovala vysazeni pripravku. U 3% pacientl se projevil pokles poctu trombocytd k <150 000/mm?az =75 000/mm?®. Trombocytopenie mlze
pFetrvévat kolisat nebo byt prechodna. U 9- 17% pacientll se rozvinuly protilatky proti pfipravku; priblizné 1% pacientl‘] mélo potvrzené neutralizujici
monitorovani lék(i metabolizovanych CYP450 s uzkym terapeutlckym indexem (kupf. warfarin). Dostupné Iékové formy: Baleni s 2 pfedplnénymi
pery (kazdé pero s 80 mg ixekizumabu v 1 ml). Davkovani a zptisob podani: 160 mg ve formé subkutannich injekci (dvé injekce po 80 mg) v tydnu
0 nasledovana davkou po 80 mg (jedna s.c. injekce) v tydnech 2, 4, 6, 8, 10 a 12. Poté udrZovaci terapie v davce 80 mg (jedna s.c. injekce) kazdé
4 tydny. Roztok se nesmi protfepavat. O davkovani u osob =75 let jsou k dispozici pouze omezené informace. Vydej pfipravku je vazan na lékarsky
predpis a pripravek je hrazen z vefejného zdravotniho pojisténi. T€hotenstvi a kojeni: Taltz se doporucuje nepouzivat béhem téhotenstvi. Zeny ve
fertilnim véku maji béhem 1é¢by a alespoit 10 tydnil po jejim ukonéeni pouzivat Géinnou antikoncepci. Je nutné rozhodnout, zda ukonéit kojeni
nebo Taltz vysadit. DrZitel rozhodnuti o registraci: Eli Lilly Nederland B.V., Papendorpseweg 83, 3528 BJ Utrecht, Nizozemsko. Registracni
Cislo: EU/1/15/1085/002. Podminky uchovavani: Uchovavejte v chladnicce (2 °C — 8 °C), Chrante pfed mrazem a pred svétlem. Taltz mize byt
uchovavan mimo chladni¢ku po dobu az 5 dn( pfi teploté do 30 °C. Posledni revize SPC: Rijen 2016.

Pfed predepsanim se prosim seznamte s uplnym znénim Souhrnu Udajd o pfipravku - tplné znéni obdrzite na www.sukl.cz anebo na adrese:
ELI LILLY CR, s.r.0., Pobfezni 12, 186 00 Praha 8, tel.: 234 664 111, fax: 234 664 891.

Reference: 1) SPC Taltz
ELI LILLY CR, s. r. 0., Pobiezni 394/12, 186 00 Praha 8, Tel.: +420234664 111, Fax: +420234 664891, www.lilly.cz
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