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Atopickd dermatitida (AD) je béznym zénétlivym koznim onemocnénim postihujici dospélé a déti. Na imunopatogenezi AD se

zejména podili Th2 zanétliva reakce. Dupilumab je prvnim biologickym Iécivem schvalenym pro terapii AD. Jeho Ucinnost a bez-

pecnost byla prokazana mnoha klinickymi studiemi.
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Dupilumab in the treatment of atopic dermatitis

Atopic dermatitis (AD) is a common, inflammatory skin disease affecting adults and children with complex immunopathogenesis
characterized by a dominant Th2 response. Dupilumab is the first biologic therapy available to treat AD. Its effectiveness and
safety were demonstrated in many clinical trials.
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Role Th2 zanétu
v patofyziologii AD

Atopickd dermatitida (AD) je chronické,
recidivujici, svédivé kozni onemocnéni, které
se vyznacuje suchou kizi a zanétlivou reakci.
Jednd se o nepfimérenou reakciimunitniho sys-
tému organismu na jinak zcela neskodné latky ci
podnéty ze zevniho prostredi, véetné potravy.
U AD je situace déle komplikovana souc¢asnou
porusenou bariérovou funkci kiize (9).

AD je imunologicky charakterizovand Th2
zédnétem s nadmérnou expresi Th2 cytokint
(IL-4, IL-5, IL-13) a chemokinl (CCL17 (C-C motif
ligand), CCL18, CCL22, IL-22). IL-4 aIL-13 jsou kli-
¢ovymi cytokiny v patogenezi AD. Pfedpoklada
se, ze IL-13 funguje jako primarni efektorovy
cytokin vyvolavajici onemocnéni, zatimco
IL-4 zesiluje Th2 zanétlivou odpovéd tim, ze
usnadnuje expanzi populace Th2 bunék (CD4+)
v sekundarnich lymfoidnich organech (2-12).

IL-4 a IL-13
IL-4 a IL-13 aktivuji Th2 buriky, indukuji di-
ferenciaci a aktivaci myeloidnich a atopickych

dendritickych bunék, aktivuji B-lymfocyty
a stimuluji syntézu IgE, aktivuji také eozinofi-
ly. U¢inky cytokin(i Th2 zanétu moduluji ¢etné
koznizmény: (i) dochdzi k supresi diferenciace
terminalnich protein( keratinizace (filagrin,
lorikrin, involukrin) a k potlaceni syntézy lipi-
da (veetné klicovych ceramidd) s dalsim pro-
hloubenim poruchy funkce kozni bariéry, (ii)
dochazi k inhibici syntézy keratinocytarnich
antimikrobidlnich peptidd a tim k poruse bio-
diverzity kozniho mikrobiomu ve prospéch
Staphylococcus aureus, ktery dale svymi protea-
zami prohlubuje porusenou kozni bariéru a pfi-
spiva svymi plsobky k udrzeni kozniho zénétu,
(iii) dochazi k indukci epidermalni hyperplazie.
ILl-4 alL-13 jsou samy o sobé vyznamnymi pru-
ritogeny. Hladiny IL-4 a IL-13 koreluji s tizi AD
ajsou také markerem Uspésné lécby AD (2-12).

Mechanismus ucinku IL-4 a IL-13 je tedy
komplexni, obecné se oba cytokiny podili na
udrzeni zanétu druhého typu v kizi a prohlu-
bujijiz narusenou kozni bariéru. To vede k zesi-
leni zanétlivé reakce, ktera dale negativné ovliv-
ni funkci kozni bariéry. Porucha kozni bariéry

vede u AD k suchosti klize, roztoceni bludného
kruhu: suchost kdze — svédéni — skrabani ki-
ze, dochazi tak k dalsimu zhorseni projevi AD
a udrzeni kozni zadnétu druhého typu.

Moznosti lécby AD

AD je chronické onemocnéni, Ié¢ba pro-
to musi tuto skute¢nost zohlednit a méla by
byt planovana s dlouhodobou perspektivou.
Zakladem Iécby AD je vyvarovani se specific-
kym a nespecifickym provokac¢nim faktorm
a hydratace kdze emolienciemi.

Emoliencia jsou nedilnou soucasti 1écby
tohoto onemocnéni, obnovuji porusenou kozni
bariéru, zabranuji ztratdm vody z hornich vrs-
tev klize, zlepsuji kapacitu vazat vodu v kdzi
a také piimo vodu do suchych vrstev kiize do-
davaiji. Existuji také klinické studie, které proka-
zuji kortikosteroidy Setfici U¢inek emoliencii (9).
|é¢ba lokalnimi kortikosteroidy (TCS), lokélni-
mi imunomoduldtory (TIM, inhibitory kalcine-
urinu takrolimus a pimekrolimus), lokalnimi
inhibitory fosfodiesterazy (PDEi - krisaborol)
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