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Proc mizi z mediciny laskavost?

Od chvile, kdy |ékaf presedlal z pozice
autority na pozici slouhy, nastaly mezi zdra-
votniky a jejich uz ne pacienty, ale klienty,
docela jiné vztahy. Klienti se bez zabran hr-
nou za nedostatkovymi sluzbami (a ten, kdo
pamatuje fronty na ,uzouse” za socialismu, to
oceni) a pretizeni |ékafi prvni linie se snazi ze
vsech sil distribuovat nemocné specialistim,
ktefi jich maji beztak dost.

Byl cas, kdy se platilo ,julinkovné” - po-
platek za navstévu stanoveny ministrem
zdravotnictvi — a pokles navstévnosti s kaz-
dou blbosti byl patrny. Dnes ma vsak kazdy
narok nejen na odetfeni, ale na oSetfeni podle
svych predstav, coz ddvéd neomalené najevo.
Pokud neni uspokojen, stéZuje si, nebo se jde
zaregistrovat jinam, coz znamena nejen ztra-
tu kapita¢ni platby, ale také administrativu,
kterd zdrzuje.

Specialisté si — na rozdil od prvni linie -
mohou zafadit nemocné (¢asto jen lidi s ob-
tizemi, které by bylo lepsi vyresit doma) do
fronty, kterd neni kratka. Ti, ktefi to urgentné
potiebuji, cekaji, pokud se doziji. Jedna moje
znama s tézkymi komplikacemi po ndhradé
kycelniho kloubu se dostala po téméf mésic-

nim c¢ekani k odbornikovi, jenz ji naordinoval
fadu procedur, z nichz prvni dostane za dva
mésice.

Neni divu, Ze v takto ucpaném systému
neni nikdo nadsen; pacienti prskaji a dok-
tofi se brani vyhoreni zpGsobem, ktery ve-
de k tomu, zZe vyhofi rychleji, nez si mysli:
depersonalizaci, ktera je minéna zprvu jen
jako ndraznik, ale zahy se méni ve vyhasnuti,
cynismus a nékdy az v agresivitu.

Kdysi se vypravél odklivy vtip: ,U koléb-
ky ¢eského zdravotnictvi se sesly tfi sudicky.
Ta prvni mu dala do vinku, aby bylo kvalitni,
ta druhd, aby bylo pro viechny, a ta tfeti, aby
bylo zadarmo. Pak pfikvacila ¢tvrta, kterou
nepozvali, a ta ¢arovala: ANO, bude to tak, ale
budou platit jen dvé pozehnani. A od té doby,
kdyz je zdravotnictvi zadarmo a pro viechny,
nemuze byt kvalitni. Kdyz md byt kvalitni, ne-
muUze byt uz zaroven zadarmo a pro viechny
a kdyz ma byt pro viechny - coz je kyzena va-
rianta — musi néco stat, nebo nebude kvalitni.”

Z dob socialismu nam prezil mytus, ze lid
ma pravo na zdravi. Lid na zdravi prdvo m4,
stejné jako na chleba, ale musi si to zaplatit.
Stomatologové uz to nelitostné vyfesili: jed-
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nou ro¢né preventivni prohlidku s osetrenim.
Chces novy chrup? Plat! Trzni cenu. Jesté ni-
koho nenapadlo, Ze dostane své oblibené
hranolky zadarmo, ale kazdy vi, Ze na svou
rymicku si mlze zajit za doktorem, a kdyz
ten mu nevyhovi, zostudit ho na internetu.
Kdyz mé blahé paméti dopdlil jeden
z predsedl Purkynovy spole¢nosti, vystou-
pil jsem z tohoto spolku, coZz mi nebranilo
ziskat ¢estnou medaili CLS JEP, kterou vedle
¢estného ¢lenstvi v Ceské mikrobiomové
spole&nosti CLS JEP povazuji za vrcholnou
poctu, jiz se mi dostalo. Kdyz mé dnes stej-
nym zpUsobem irituje (znam pregnantné;jsi
vyjadreni) stavajici vedeni CLK, vystoupit
nemohu a musim bezmocné pfihlizet, jak
pro nds nic nedéla a jesté ho za to plati.
Politici jisté ,julinkovné” znovu nezavedou,
ac¢ by to dvé tietiny problematiky vyfresilo,
protoze véfi, ze budou zase zvoleni. Hehe!
Nadéje neni sdzka na to, ze néco vyjde, ale
vira, Ze to, co délam, je spravné a ma smysl. Tak
néjak to kdysi fekl Vaclav Havel, ktery mél vizi.
Vizi obcanské spole¢nosti, a ne politickych
ksefth.
MUDr. Radkin Honzdk, CSc.

TIRAZ

Redak¢ni rada: doc. MUDT. Eliska Dastychové, CSc., doc. MUDr. Dagmar Ditrichova, CSc., MUDr. Olga Filipovskd, MUDr. Helena Korandové, CSc., MUDTr. Alena Machovcova, MBA,
MUDr. Miroslav Ne¢as, Ph.D., prof. MUDr. Alena Pospisilova, CSc., doc. MUDT. Jarmila Rulcova, CSc., MUDT. Lucie Rizickova Jaresovd, MUDT. Jaroslav Strej¢ek, CSc., MUDT. Jan Sternbersky, CSc,,
MUDr. Martin Tichy, Ph.D., MUDr. Yvetta Vantuchovd, Ph.D., MUDTr. Petr Zajic, MBA

Vydavatel:
SOLEN, s.r.0, Lazecka 297/51, 77900 Olomouc, IC 25553933

Adresa redakce:
SOLEN, s.r.0., Lazeckd 297/51, 77900 Olomouc
tel: 582 397 407, fax: 582396 099, www.solen.cz

Redaktorka:
Mgr. Eva Kultanova, kultanova@solen.cz

Graficka uprava a sazba:
DTP SOLEN, Michal Bajnok

Obchodni oddéleni:

Daniela Stojanovski, stojanovski@solen.cz
Charlese de Gaulla 3,160 00 Praha 6,
mob.: 721 603 709

www.dermatologiepropraxi.cz

Citacni zkratka: Dermatol. praxi.

Registrace MK CR pod ¢islem 17203
ISSN 1802-2960 (print)
ISSN 1803-5337 (on-line)

Casopis je indexovan v:
Bibliographia Medica Cechoslovaca a v databazi EBSCO.

Clanky prochézi dvojitou recenzi.

Vydavatel nenese odpovédnost za Udaje

a nazory autor jednotlivych ¢lankd ¢iinzeratd.
Reprodukce obsahu je povolena pouze

s pfimym souhlasem redakce.

Redakce si vyhrazuje pravo pfispévky kratit

¢i stylisticky upravovat. Na otisténf rukopisu
nenf pravni narok.

Predplatné Ctyr Cisel casopisu
vcetné supplement na rok 2025

CR: tisténa 1100Ke, elektronicka 660 Ke.
Objednavky na www.solen.cz =3 E E

predplatne@solen.cz
nebo 585204 335. E )
i

P/ ™ SOLEN
let s vami

DERMATOLOGIE PRO PRAXI 169


https://www.dermatologiepropraxi.cz/
https://www.solen.cz/
mailto:kultanova@solen.cz
mailto:stojanovski@solen.cz
mailto:predplatne@solen.cz
https://www.solen.cz/

) OBSAH

Obsah

SLOVO UVODEM

169

MUDr. Radkin Honzak, CSc.
Pro¢ mizi z mediciny laskavost?

PREHLEDOVE CLANKY

172

178

186

190

MUDr. Alena Stumpfova
Nezadouci ucinky methotrexatu pfi podavani nizkych davek

MUDr. Petra Fialova
Primarni kozni T-bunécné lymfomy - nové terapeutické postupy

MUDr. Martina Skafupova Kubicova
Homeopaticka lécba détskych exantémovych nemoci vambulanci PLDD

MUDr. Julia Bartkova, MBA, MPH, MUDr. Gabriela Baksova, Katarina Kentosova, Livia Petrasskova

Pokroky v liecbe jaziev po popaleninach: Komplexny prehlad chirurgickych a nechirurgickych
postupov

SDELENI Z PRAXE

196

198

202

206

209

MUDr. Nadezhda Vidolova Brabcova
Erozivni pustularni dermatoéza skalpu u 32leté pacientky

MUDr. Zuzana Nevoralova, Ph.D.
ORF - vzacné virové onemocnéni

MUDr. Eva Bfezinova, Ph.D.
Dupilumab a prurigo nodularis pfi hepatopatii

MUDr. Diana Maxianova
Svédivy tuber ve kstici u ditéte

MUDr. Jan Finsterle, MUDr. Katefina Gregorova, prof. MUDr. Spyridon Gkalpakiotis, Ph.D., MBA
Hnisajici lozisko ve kstici

170 DERMATOLOGIE PRO PRAXI www.dermatologiepropraxi.cz


https://www.dermatologiepropraxi.cz/

LAROCI-IDOSAY [ oreruca VA ermaroLocy

LABORATOIRE DERMATOLOGIQUE v CESKE REPUBLICE"

LIPIKAR
BALZAM AP
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TROJI UCINNOST

OKAMZITE ZKLIDNENI
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VHODNY | PRO NOVOROZENCE

*Studie provedena spolecnosti IQVIA, listopad-prosinec 2023,
Ceska republika, 90 dermatologli odpovidalo na otazku: Kterou
dermokosmetickou Fadu (znacku) pFipravki doporucujete svym
pacientim celkové nejcastéji?
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NEZADOUCT UCINKY METHOTREXATU PRI PODAVANI NIZKYCH DAVEK

Nezadouci ucinky methotrexatu pri podavani

nizkych davek

MUDry. Alena Stumpfova

Kozni oddéleni, Krajska zdravotni, a. s., Masarykova nemocnice v Usti nad Labem, o. z.

Methotrexat (MTX) je antagonista kyseliny listové se Sirokym spektrem pouziti
v [é¢bé (hemato)onkologickych, koznich, revmatologickych a jinych autoimunitnich
onemocnéni. Od roku 1971 je schvalen v 1é¢bé tézkych a generalizovanych forem
psoridzy, své uplatnéni nasel i v 1é¢bé jinych chronickych koznich nemoci. Ac¢koliv
se jedna o lék efektivni a vzhledem k jeho variabilité uziti jedine¢ny, znamé jsou
také jeho nezadouci tcinky (NU). Vzhledem k absenci specifickych marker( toxicity
MTX nelze predem stanovit jejich vyskyt. Pfi dodrzeni urcitych pravidel davkovani
a monitoringu |é¢by je MTX I1ék bezpecny a dobfe tolerovany. Tento ¢lanek se zamé-
fuje na popis téch nejéastgjsich a nejzavaznéjsich NU pfi podavani nizkych davek,
specifikuje jejich uskali a popisuje preventivni a terapeuticka opatreni tak, aby MTX
mohl byt specializovanymi ambulantnimi Iékafi a pacienty bez obav pouzivan.

Kli¢ova slova: methotrexat, nizké davky, nezadouci ucinky, vedlejsi ucinky.

Side effects of methotrexate at low doses

Methotrexate (MTX) is a folic acid antagonist with a broad spectrum of use in the
treatment of (haemato)oncological, dermatological, rheumatological and other au-
toimmune diseases (E, B). Since 1971, it has been approved in the treatment of severe
and generalized forms of psoriasis, and has also found its utilization in the treatment of
other chronic skin diseases. Although it is a very effective drug and, given its variability
of use, unique, its numerous adverse effects (AEs) are also known. Due to the lack of
specific markers of MTX toxicity, their occurrence cannot be predicted. However, it is
safe and well tolerated if certain dosing and treatment monitoring rules are followed.
This article focuses on the description of the most common and serious AEs in low-
dose administration, specifies their pitfalls and describes preventive and therapeutic
arrangements so that MTX can be used by physicians and patients without concern.

Key words: methotrexate, low dose, adverse effects, side effects.

Uvod

MTX patii do skupiny cytostatik, plsobi ja-
ko antagonista kyseliny listové. Kompetitivné
se vaze na thymidylat syntetdzu a dihydrofolat
reduktazu (DHFR), coz v kone¢ném dusledku
vede k poruse syntézy purinli a thymidinu
a nasledné inhibici syntézy a reparacnich me-
chanism deoxyribonukleové kyseliny (DNA)
(1) a bunécné replikace v rychle se mnozicich
burikdch (2, 3). Dochazi k indukci apoptézy
buriky. Antimetabolické a antiprolifera¢ni

ucinky uplatiujici se v onkologické terapii se
projevuji pfi vysokych davkach (nad 1000 mg/
m?). U davek nizkych (5-25 mg tydné&) plisobi
Tohoto Ucinku se vyuzivd v 1é¢bé koznich, rev-
matologickych, gastroenterologickych a fady
autoimunitnich chorob a také ve specifickych
indikacich v onkologii nebo gynekologii.

V organismu prodélava MTX dvoji biotrans-
formaci: 1) extracelularni (v jatrech) - v jatrech
vznika metabolit 7-hydroxymethotrexat (7-OH
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MTX) a 2) intracelularni (v cilovych burnkach) -
po vstupu MTX do buriky dochazi k pfipoje-
ni glutamatovych zbytkl na MTX za vzniku
polyglutamatu MTX (MTX PG) (4), ktery ma
ve srovnani s MTX mnohem delsi elimina¢ni
polocas (2-3 tydny). Pomaha tak udrzovat cy-
totoxické nebo imunosupresivni koncentra-
ce a umoznuje intermitentni davkovani MTX
jednou tydné (5). Farmakodynamické ucinky
vykazuje jak samotny MTX, tak i jeho metabo-
lity (4). Metabolit 7-0H MTX ma nizsi aktivitu
nez MTX (5) a jeho vy3si koncentrace v plaz-
mé mohou zpUisobit nedostate¢nou ucinnost
1écby (4, 5). Ma také vyssi toxicitu a koreluje
s nefro- i hepatotoxicitou (4). Metabolit MTX PG
vyraznéji blokuje odbouravani 5- aminoimida-
zol- 4- karboxamid ribonukleotidu (AICAR), coz
vede ke snizenému odbourdvani adenosinu.
Vlivem hromadéni adenosinu v burice dochdzi
ke zvyseni syntézy kolagenu, snizeni produkce
metaloproteinaza v kone¢ném vysledku vznika
fibroza. Adenosin svym ucinkem pUsobi také
inhibi¢né na lymfocyty (4). V toxicité MTX se
uplatnuje také oxidacni stres vznikly peroxi-
daci lipid pisobenim MTX PG. Dochazi k de-
generaci buné¢nych membrén s uvolnénim
obsahu do extracelularni tekutiny (coz mlze
byt hlavni pfi¢inou zvy3eni AST a ALT v séru).
Vznika zanétlivy stav podporovany cytokiny,
jako jsou tumor nekrotizujici faktor alfa (TNFa),
nuklearnifaktor kappa B (NFkB) a interleukin 6
(IL-6), IL-beta 1, IL-12 aj. (6). K progresi oxidac-
niho stresu pfispiva i aktivace MTHFR s nasled-
nou akumulaciintracelularnich a plazmatickych
hladin homocysteinu. Pretrvavani tohoto stavu
maze postupné vést az k fibréze (6). MTX pu-
sobi fadou dalsich tcinkd, ale jejich role v me-
chanismu toxicity neni zcela prozkoumana.
Jednim z Uskali je spravné davkovani MTX —
v nizkych davkéch se podéva 1x tydné, coz pfi
zaméné s kazdodennim uzivani mdze vést k za-
vazné toxicité az fatdlnimu poskozeni pacienta
(7). Pacienti uzivajici chronicky nizké davky MTX
by méli ke snizeni rizika NU uzivat 1 mg kyseliny
listové denné, a to 24 hodin po uziti posledni
davky MTX (8). Davka muze byt dle potieby
navysena az na 5 mg denné. Kyselina listova
maze byt také podavana kazdy den, néktera
data vsak udavaji mensi ucinnost pfi tomto
davkovacim schématu (8). Za rok 2022 pfijal
SUKL celkem 30 hlaseni podezfeni na neza-
douci Ucinek (7), z¢ehoz 1 pripad vedl ke smrti.

www.dermatologiepropraxi.cz

NEZ

Ve 20 ptipadech se jednalo o o¢ekavané NU, 5
znich bylo neocekévanych, kdy pacienti uzivali
kromé MTX dalsi lécivo, které mohlo reakci zpG-
sobit. Tii pfipady souvisely s nedostate¢nou
ucinnosti. Ve 2 pfipadech se jednalo o chybné
podani [éku 1x denné misto 1x tydné (7).

Nezadouci ucinky
MTX podavany chronicky v nizkych dav-
kach mize vyvolavat fadu nezadoucich ucin-
ku s Sirokou $kalou zévaznosti, jejichz profil se
vyrazné lisi v zavislosti na dévce, délce, zpa-
sobu podavani a |é¢ebném schématu (9, 10).
Vétsina z nich je pfi v€asném rozpoznani re-
verzibilni (11). S jednim ¢i vice pfiznakl v rizné
intenzité se setkd vétsina pacient( (9, 11-17):
B gastrointestindlni pfiznaky: bolesti bficha,
nevolnost, zvraceni, nechutenstvi
B ulcerdézni stomatitida, mukozitida, maku-
|6zni exantém na koncetinach
B pfiznaky neurotoxicity: bolesti hlavy, Una-
va, zmény ndlad (napt. podrazdénost, plac,
agresivita (18)), neschopnost koncentrace,
maldtnost
B myelosuprese, elevace jaternich enzym{,
bilirubinu, zvysena clearance kreatininu
m febrilie polékové etiologie — nutno vylou-
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NU, které vznikaji kratce po uziti Iéku, jsou
oznacené jako tzv. podéavkové (post-dosing)
reakce (13). Vétsina z nich odezni do nékolika
dni nebo se upravuje symptomaticky. V pre-
venci a zmirnéni potizi se pouziva nékolik
postupt (13) (Tab. 1). Presto nemusi byt kom-
penzace té&chto NU dostate¢na a pfidat se mo-
hou obavy spojené se strachem i pfed uzitim
MTX, coz mize byt i pfi¢cinou poddavkovani
Iéku nebo predc¢asného ukonceni [é¢by (13).

Zavazné nezadouci reakce, vedouci pfi-
padné ke smrti, jsou pfi nizkych davkach MTX
vzéacné (9, 13). Jednd se pfedevsim o projevy
hepatoxicity, myelosuprese nebo intersticidlni
pneumonie. Riziko nefrotoxicity s prechodem
do rendlniho selhani, ohrozujici pacienty léce-
nymi vysokymi davkami, je u nizkodavkového
rezimu mizivé (9). Mimo vyse zminéné NU se
mohou objevit i jiné pfiznaky zahrnujici kardi-
ovaskularni, neurologické nebo reprodukéni
komplikace a jiné. Toxicitu MTX zvysuje fada
faktor( (Tab. 2), v¢etné hepatotoxickych 1€k
(11, 19), (Tab. 3), proto je pti zvazovani vhod-
nosti lé¢by MTX u pacientu s vyse uvedenou
problematikou zapotiebi zvy3ené opatrnosti.
Kontraindikace podévéni MTX jsou uvedeny

Tab. 3. Lékové interakce zvysujici toxicitu MTX (30)

it infekéni pficinu, myalgie = ATB (napf. ciprofloxacin, trimethoprim-sulfome-
toxazol, sulfonamidy, penicilin, tetracykliny)
= Retinoidy
o o = Nesteroidni protizanétlivé léky
Tab. 2. Rizikovéfaktory poddvdniMTX (6,19,21,23) | Barbituraty
= Rendlnfinsuficience = Kolchicin
= Choroby plic a jater = Etanol
= Vysoky vek = Fenytoin
= Nedostatek kyseliny listové = Probenecid
= Hypoalbuminemie = Sulfonylurea
= Alkohol = Thiazidy
= Diabetes mellitus $patné kompenzovany = Furosemid
= Homocysteinemie = Sulfasalazin
= Polymorfismus methylentetrahydrofolat reduk- = Retinoidy
tazy (B,D) m Cyklosporin
m Obezita u Leflunomid
= Hypoalbuminemie = Azathioprin
Tab. 1. Postupy pro sniZeni post-dosing reakci (9, 14)
Poznamka

Rozdéleni celkové davky MTX na 2 davky denné

Suplementace kyseliny listové 24 hodin po posledni
davce

Prechod na subkutanni (s.c.) formu podavani

k datu vydani tohoto ¢lanku neni's.c. forma hrazena
v indikaci psoridzy a jinych koznich nemoci kromé
sarkoidozy

Viynechéni nesteroidnich antiflogistik v den uzitf
MTX

= inhibitory protonové pumpy nebo
m blokatory histaminovych H2 receptor(

® naprl. omeprazol 20-40mg p.o.

= napf. famotidin 10-20mg p.o.

= podavani vétsinou cyklicky v tydennich interva-
lech v ndvaznosti na MTX — den pred, v den uziti
MTX a den poté
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v tabulce 4. K zajisténi co nejvyssi bezpecnosti
léku pfi kontrolach vysetfujeme celkovy stav
pacienta, sledujeme plicni symptomatologii
(kasel, dusnost, febrilie) a znamky pancytope-
nie (kasel, dusnost, febrilie, cyandza, stomati-
tida, krvdaceni). Pfehled vysetfeni pfed zaha-
jenim a béhem Iécby je uveden v tabulce 5.

Mukokutanni nezadouci ucinky

Kozni a slizni¢ni pfiznaky toxicity nebo
hypersenzitivity na MTX jsou rliznorodé.
Vyskytuji se nespecifické reakce precitli-
vélosti typu toxoalergického polékového
exantému, fotosenzitivity nebo jinych po-
Iékovych reakci kiize véetné téch zavaznych
(erythema multiforme, Steven-Johnsovn(iv
syndrom, toxickd epidermdlni nekrolyza,
DRESS - drug reaction with eosinophilia and
systemic symptoms). Mezi dal3i kozni erupce
patfi stomatitida s erozemi az ulceracemi

Tab. 4. Kontraindikace (KI) lécby MTX (7, 11)

ANINIZKYCH DA

v Ustni dutiné, predevsim na rozhrani suché
a vlhké sliznice rtd, kde se nachazi rychle
proliferujici buriky (Obr. 1, 2). V kombinaci
imunomodula¢niho Uc¢inku MTX (ale i jiného
imunosupresivniho agens) s jinymi faktory,
napf. s imunosenescenci nebo 1é¢bou jiny-
mi imunosupresivy, mize vzniknout Epstein
Baar virus (20) - pozitivni mukokutanni vied —
relativné nedavno popsana nové klinicko-pa-
tologickd jednotka (21) (Obr. ¢. 3, 4, 5). Vznika
na sliznici orofaryngu, na klizi nebo na sliznici
gastrointestinalniho traktu (20) pfi naruseni
rovnovahy pamétovych B-lymfocytl jedince
s dosud asymptomatickou pfitomnosti EBV
v organismu jedince. Dochazi k lymfoproli-
feraci rdznych bunécnych klonl se vznikem
ulceraci (21). V r. 2016 tato diagnéza ziskala
uznani jako nova jednotka v revizi klasifikace
Svétové zdravotnické organizace (21). Z dal-
ich NU mUze vzniknout alopecie; ojedinéle

Absolutni Kl

Relativni Kl

m Hypersenzitivita na MTX

Z&vazna porucha jater

Zavazna porucha ledvin (clearance kreatininu pod
20 ml/min)

Viyznamna plicni patologie

Zavazné infekce

Ulcerdzni kolitida

Gastritida

Diabetes mellitus

Abuzus alkoholu

Hypoplazie kostni dfené, hematologické poruchy
Imunodeficitni stavy

Malignity

Planovani koncepce

Ulcerace v Ustni dutiné

Vfedovd choroba gastroduodena akutni
Téhotenstvi, kojeni

= Onemocnéni jater

= Onemocnéni ledvin

= Vyssivék

= Méstnavé srdecni selhavani
= Hepatitidy

= Noncompliance

Tab. 5. Monitoring lécby

Absolutni Kl Pred 1-2 tydny Prvni 2 mésice | Kazdé 2-3 Dle potieby
zahajenim po 1. davce a2tydny mésice a dle aktualni
symptomato-
logie
KO + diff.
Jaterni testy
Albumin
Urea, kreatinin + + + + +
CRP
Mocovy
sediment
Vylouc¢eni TBC + +
Hepatitidy + +
HIV 1,2 + +
RTG plic + +
PIINP + + +
Téhotensky
. + +
test uZen
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byl popsan ale také ¢astecny narlst vlasd
umuzl s androgenni alopecii, nejspise ovliv-
nénim syntézy a aktivity testosteronu (22).
Také se mize objevit makulopapulézni kozni
erupce na koncetinach (9), palmarni erytém
(3), akné, petechie, melanonychie, akutni
paronychie, onycholyza nebo furunkuléza
(11, 23). Kozni symptomatologie mulze byt
skute¢né variabilni a individuélni. Tyto NU
se mohou spontédnné zhojit, vétsina z nich
viak vyzaduje snizeni ddvek MTX, navyseni
davek kyseliny listové ¢i Uplné vysazeni MTX.
Hepatotoxicita

Hepatotoxicita je potencidlné vyznamnym
NU, ale pfi respektovani doporuéeni monito-
ringu lécby je riziko zadvaznych hepatopatif

vzacné (15, 24). Klinicky se nej¢astéji manifes-

Obr. 1. Ulcerace rtu a mukozitida, pohled zpfedu

Obr. 2. Ulcerace rti a mukozitida, pohled zleva
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Obr. 3. EBVpozitivni ulcerace levé dolni koncetiny

Obr. 5. EBV pozitivni ulcerace rtu

tuje zvySenim transamindz (ALT, AST), méné
Casto fibrozou, steatdézou nebo cirhézou jater,
vzacné akutni hepatitidou, akutni nekrézou
jater ¢&i jaternim selhdnim. Vzacné se vyskytuje
zvysené riziko vzniku primarnich lymfoma
jater (6). Fibréza jater je spojena s vyssimi dav-
kovacimi schématy a kumulativni ddvkou MTX
(24). Zvy3ené pozornosti je tieba dbat u osob
v rizikové skupiné (Tab. 2). Vliv genetické dis-
pozice nadale zUstava nejasny (24).

Vyvoj fibrozy az cirhézy jater trva roky
a souvisi s kumulativni davkou MTX (25).
Poskozeni jater se hodnoti dle aktualnich
jaternich testd (JT), pfi skrininku fibrozy

www.dermatologiepropraxi.cz
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Obr. 4. EBV pozitivni ulcerace levé dolni koncetiny; postupné hojeni ulcerace po vysazeni MTX

se upfednostiuji metody ultrasonografie/
elastografie jater a vysetieni N-terminalniho
propeptidu prokolagenu Ill (PIIINP) z krve
pacienta. V soucasnych doporucenych po-
stupech se v ramci skrininku odstupuje od
invazivnich metod jako biopsie jater (6). Mira
zvyseni jaternich testl vétSinou odrazi roz-
sah jaterniho poskozeni, byly viak zachyceny
také pripady fibrézy jater s normalnimi hod-
notami JT (6).

Myelosuprese

Utlum kostni dfené se mize projevit kdy-
koliv béhem lé¢by MTX (26), dle vdeobecnych
predpokladl je castéjsi pfi vyssich davkach
nebo se objevuje pfi navyseni davek MTX.
V ¢asném obdobi po zahdjeni lé¢by (1-2 mé-
sice) byla ¢astéji pozorovana nahle vznikla
neutropenie (26), mize vyskytnout také ané-
mie (zvlast u starsich osob megaloblasticka
anémie (11)) a trombocytopenie (26), vzacné
pancytopenie (béhem 4-6 mésict od nasaze-
ni MTX nebo pfinavyseni davek (25)). Rizikové
faktory a myelotoxické Iékové interakce k to-
muto NU pfispivaji (11, 26). Roli zde hraje nej-
spiSe antagonisticky ucinek MTX viici kyseliné
listové, mlze se jednat také o hypersenzitivni
reakci (26). Pri klinickém vysetieni pacientl si
vzdy vs§imame febrilii, bolesti v krku, vied(
na ustni sliznici, Unavy az vycerpani, epistaxe
a krvacivych projevl na kazi a sliznicich (11).
Dle tize myelosuprese se davka MTX redukuje
Cizcela vysazuje (9). Biopsie kostni diené se pfi
dlouhodobé |é¢bé MTX doporucuje provadét
dle potieby (11).
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Plicni nezadouci ucinky

Plicni toxicita MTX mUze vzniknout jak pfi
nizkych, tak pfi vysokych davkach, incidence
je ¢astéjsi v prvnich letech uzivani. Symptomy
se manifestuji jak akutnimi, tak subakutnimi
(nejcastéji) i chronickymi pfiznaky (1). Poskozeni
plic v souvislosti s MTX se mdze vyvinout pfiin-
fekénich i neinfekénich zanétech plic nebo
plicnich neoplaziich. Z tohoto divodu se pied
nasazenim doporucuje vzdy provadét rent-
genové vysetieni plic (9). Nej¢astéjsim typem
toxického poskozeni plic je hypersenzitivni
zanét plic, pfi kterém vznikd lymfocytarni in-
filtrace intersticia s hyperplazii epitelidlnich
bunék s tvorbou malych granulom, nékdy
s pritomnosti eozinofilniho infiltratu (9), jinak
tzv. ,methotrexatové plice” (5). M(ize se objevit
také organizujici pneumonie, akutni intersticial-
ni pneumonie s nekardiogennim plicnim edé-
mem, plicni fibréza s moznou rychlou progresi
nebo vzacné pleurdlni vypotek a pleuritida (1).
U pokrocilé methotrexatové pneumonitidy
vykazuji plice rozsahlou fibrézu se zmnozenou
plicni kresbou, zejména na bazich (1). Klinické
pfiznaky - zvy3ena teplota, zimnice, nevol-
nost, neproduktivni kadel, dyspnoe, bolest na
hrudi (1, 27), progreduji béhem nékolika dni,
u delsiho priibéhu se béhem nékolika tydnud
vyviji také cyanéza. Moznd je i rychld progrese
do akutniho respira¢niho selhani, chronicky
prabéh béhem nékolika tydnl az mésict je
vzacny. Pfesny mechanismus vzniku téchto
nezadoucich ucinkli neni znam. Predpoklada
se spise vlastni idiosynkratické ptsobeni MTX
spide nez antifoldtovy ucinek (1).
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Infekéni komplikace

Mechanismus MTX pfi uzivani nizkych da-
vek je pfedevsim spiSe imunomodulaéni nez
vyznamné imunosupresivni (9). Data o riziku
vzniku infek¢nich nemoci se rizni, predpokla-
da se pouze mirné zvysené (prokazané bylo
u pacientl s revmatoidni artritidou (28)) nebo
zadné riziko (8, 9). Narlsta vsak u pacientt
soucasné lécenych vysokymi davkami kor-
tikosteroidd, jinymi chorobu modifikujicimi
léky (DMARDS) nebo biologickou Ié¢bou (8,
9). Vzacné maze vlivem vyznamného pokle-
su populace T-lymfocytll dojit k manifestaci
latentni infekce plic Pneumocystis jiroveci se
vznikem pneumocystové pneumonie (9, 29).
Zvlastni pozornosti je treba v pfipadé inak-
tivni chronické infekce (napft. herpes zoster,
tuberkuldza, hepatitida B nebo C), kterd muze
byt aktivovana (11). VSimame si pfiznak, jako
jsou neproduktivni kasel, dusnost, pocit tlaku
na hrudniku a zvysend teplota (27). V pfipadé
mirnych zéanétlivych onemocnéni (napf. fary-
ngitida, infekce mocovych cest aj.) (5, 9) neni
nutné MTX vysazovat, nicméné je preferovan
individualni pfistup k jednotlivym pfipadim
(5). Pozastavit lécbu do vyléceni je naopak
doporucovano vzdy v pfipadé infekénich
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rozdily v souboru jeho NU. S nejb&znéjsimi
z nich ptidlouhodobé 1é¢bé nizkymi davka-
mi MTX, jako jsou bolesti bficha, nevolnost,
nechutenstvi, bolesti hlavy, elevace JT aj.

se v urcité formé setka velka ¢ast pacient(.
Uprava davky, podavani kyseliny listové
a jiné metody mohou tyto NU zmirnit ¢i
odstranit. Nejzavaznéjsi NU pfi podavani
nizkych déavek jsou vzacné, jednd se o poti-
Ze spojené s hepatotoxicitou, myelosupresi
a plicni toxicitou. Riziko jejich vzniku se
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cemi, u kterych je zapotiebi opatrnosti.
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nebo pacienti na kortikoterapii vysokymi
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pravidel podavani je [é¢ba MTX bezpec¢-
nd. Zapotiebi je davat pozor na spravné
davkovani léku 1x tydné, IékaF by si mél
byt jisty, ze pacient edukaci o 1é¢bé dosta-
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) PREHLEDOVE CLANKY
PRIMARNI KOZNI T-BUNECNE LYMFOMY — NOVE TERAPEUTICKE POSTUPY

Primarni kozni T-bunécné lymfomy -

nové terapeutické postupy

MUDr. Petra Fialova
I. dermatovenerologicka klinika, FN u sv. Anny v Brné a LF MU, Brno
Masarykudv onkologicky ustav, Brno

Mycosis fungoides (MF) je nej¢astéjsim typem primérniho kozniho T-bunécného
lymfomu (CTCL). Sézaryho syndrom (SS) je vzacna leukemickd varianta CTCL. MF
ma dlouholety prabéh a v inicidlnich fazich choroby neni jeho diagnostika snadna.
Urceni diagnézy v ¢asném stadiu a zahdjeni terapie zvysi pravdépodobnost dosazeni
a udrzeni dlouhého bezptiznakového obdobi. Jak v [é¢bé MF, tak i pro pacienty se SS
mame nyni nové terapeutické moznosti, které mohou prodlouzit jejich celkové preziti.

Kli¢ova slova: mycosis fungoides, Sézaryho syndrom, diagnostika, 1é¢ba.

Primary cutaneous T-cell ymphomas - new therapeutical options

Mycosis fungoides (MF) is the most common type of primary cutaneous T-cell lym-
phoma (CTCL). Sézary syndrome (SS) is a rare leukemic variant of CTCL. MF has a long
course and is not easy to diagnose in the initial stages of the disease. Diagnosis at an
early stage and initiation of therapy will increase the likelihood of achieving and main-
taining a long-term disease free interval. Both in the treatment of MF and for patients
with SS, we now have new therapeutic options that may prolong their overall survival.

Key words: mycosis fungoides, Sézary syndrome, diagnostics, therapy,

Uvod

Primarni kozni lymfomy (PCL, primary
cutaneous lymphomas) tvofi samostatnou
heterogenni skupinu extranodalnich nehod-
ginskych lymfomd, pro néz je typicka piitom-
nost klondlnich T nebo B-lymfocytl v kizi.
V dobé stanoveni diagnézy jsou omezeny
pouze na kozni postizeni. Dle WHO-EORTC
(WHO, World Health Organization, EORTC,
European Organisation for Research and
Treatment of Cancer) klasifikace (t. ¢. platna
revidovana verze z roku 2018) se PCL déli na
kozni T-bunécné (CTCL, cutaneous T-cell lym-
phomas) a kozni B-buné¢né lymfomy (CBCL,
cutaneous B-cell lymphomas), pficemz CTCL
v této skupiné vyrazné prevladaji (75-80 %
vsech PCL) (Tab. 1). Nejc¢astéjsim typem CTCL
je mycosis fungoides (MF), tvofi asi 60 %
CTCL. Druhou nejcastéjsi skupinou z CTCL
jsou primarni kozni CD30+ lymfoproliferativni

nemoci (predstavuji asi 27 % CTCL). Jsou za-
stoupeny lymfomatoidni papul6zou a primar-
nim koZnim anaplastickym velkobuné¢nym
lymfomem. Leukemickou variantou CTCL je
Sézaryho syndrom (SS) (1). Incidence CTCL se
pohybuje v rozmezi 0,2-1,0 na 100000 osob za
rok. Nejcastéji se vyskytuji u pacientd v 5.-6.
dekadé Zivota, ¢astéji u muzu (2). Na patoge-
nezi CTCL se podili faktory genetické, envi-
ronmentalni (nikotinismus, obezita) a imunit-
ni. Vyznamnou roli sehrava chronicky zanét
spojeny napt. s atopickou dermatitidou (3).

Mycosis fungoides a Sézaryho
syndrom - klinicky obraz

MF je onemocnéni typicky s mnohaletym
vyvojem, béhem kterého rozliSujeme tfi na se-
be navazujici stadia. Casné stadium (stadium
skvrn, patch stage) je charakterizovano vy-
skytem ¢ervenohnédych ostfe ohrani¢enych
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Tab. 1. Klasifikace primdrnich koznich lymfomd dle WHO-EORTC, upravend verze z roku 2018, relativni vyskyt a 5leté preziti jednotlivych diagnostickych
Jjednotek (1)

Vyskyt % Sleté preziti %

Primarni kozni T-bunécné lymfomy (CTCL)
Mycosis fungoides 39 88
Mycosis fungoides — varianty a subtypy

Folikulotropni mycosis fungoides 5 75

Pagetoidni retikuldza <1 100

Granulomatoézni ochabla klize <1 100
Sézaryho syndrom 2 36
Adultni T-bunécnéa leukemie/lymfom <1 chybi data
Primarni kozni CD30+ lymfoproliferativni onemocnénti

Primarni kozni anaplasticky velkobunécny lymfom 8 95

Lymfomatoidni papuldza 12 99
Podkozni panikulitidé podobny T-bunécny lymfom 1 87
Extranodalni NK/T-bunécny lymfom, nosni typ <1 16
Chronicka aktivni EBV infekce <1 chybi data
Primarni kozni periferni T-bunécny lymfom, vzacné podtypy

Primarni kozni gama/delta T-bunécny lymfom <1 1

Primarni kozni agresivni CD8+ epidermotropni cytotoxicky T-bunécny lymfom (provizorni) <1 31

Primarni kozni lymfoproliferativni onemocnéni z CD4+ malych/stfednich T-bunék (provizorni) 6 100

Primarni kozni CD8+ T-bunécny lymfom aker (provizorni) <1 100
Primarni kozni periferni T-bunécny lymfom, neurceny 2 15
Primarni kozni B-bunécné lymfomy (CBCL)
Priméarni kozni B-bunécny lymfom marginalni zony (MALT typ) 9 99
Priméarni kozni folikulocentricky lymfom 12 95
Primarni kozni difuzni velkobunécny B-bunécny lymfom dolnich koncetin 4 56
EBV pozitivni mukokutdnni vied (provizornf) <1 100
Intravaskularni velkobunéc¢ny B-bunécny lymfom <1 72

makul rGizné velikosti s atrofickym (mirné
zfasenym), jemné se olupujicim povrchem
v mistech chranénych pred sluncem (Obr. 1).
Vinfiltrativnim stadiu (stadium plaka, plaque
stage) nachazime na kazi palpovatelna, ra-
zovocervend, ostfe ohranicend loziska razné
velikosti, ¢asto anularniho ¢i polycyklického
(,podkovovitého”) tvaru. Povrch plaki mize
byt kryty Supinami, vzacnéji mize byt erodo-
van (Obr. 2). Tumorézni stadium je charakteri-
zované piitomnosti tumord, coz jsou tuhé ver-
tikalné rostouci uzly, vétsinez 1 cm v prdméru.
Jsou ervenohnédé az lividni barvy, s hladkym
povrchem, ktery se ¢asto ulcerézné rozpada
a sekundarné infikuje (Obr. 3). U 5-7 % pacien-
th s MF dochazi k rozvoji mimokozniho posti-
zeni. Nadorové buriky se sifi do lymfatickych
uzlin, krve, plic, sleziny, jater a GIT traktu (4).
U nékterych pacient s MF m{ize onemocné-
ni progredovat do obrazu generalizovaného
kozniho postizeni — erytrodermicka mycosis
fungoides. Tato forma je klinicky tézko rozli-
Sitelna od Sézaryho syndromu, ktery je defi-
novan triddou: erytrodermie, generalizovana
lymfadenopatie a pfitomnost cirkulujicich ma-
lignich T lymfocytl s cerebriformnimi jadry,

www.dermatologiepropraxi.cz

nazyvané ,Sézaryho buriky” v periferni krvi,
uzlinach a v kidzi. Pfi erytrodermii je kiize vi-
ce nez na 80 % télesného povrchu cervena,
prosakla, lichenifikovana, vyrazné se olupuje.
Postupné se rozviji alopecie, onychodystrofie,
hyperkeratézy dlani a plosek s tvorbou ragad
(Obr. 4). Vyrazné obtézujicim symptomem je
u SS intenzivni pruritus (5).

Mycosis fungoides a Sézaryho
syndrom - diagnostika,
staging, prognoza

Pro pacienty s MF je typické tzv. ,ekdni
na diagnézu”. Remise se sttidaji s exacerba-
cemi a odebrané kozni biopsie poskytuji ne-
charakteristicky histologicky obraz. Priimérna
doba od pocatku koznich projevi ke stano-
veni diagnézy MF trva 4-6 let, ale mdze trvat
i desetileti. Nastup typickych klinickych pfi-
znakl SS byva rychlejsi. Na diagnézu MF/SS
musime myslet v ramci diferencialni diagnos-
tiky atopického ekzému, psoridzy, polékovych
exantémd, tiney, erytrodermii. Diagnostika
MF/SS se opira o klinicky obraz, vyvoj one-
mocnéni v ¢ase a vysledek histologického
a imunohistochemického vysetteni (imuno-
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Obr. 1. MF - stadium skvrn

Obr. 2. MF - stadium plakd



https://www.dermatologiepropraxi.cz/

} PREHLEDOVE CLANKY
PRIMARNI KOZNI T-BUNECNE

YMFOMY — NOVE

Obr. 3. MFtumordzni stadium

Obr. 4. Sézaryho syndrom

fenotyp neoplastickych bunék je nejcastéji —
CD3+, CD4+, CD7-, CD 26-, CD45R0O+, CD8-,
CD30-), doplnéné o stanoveni klonalni pre-
stavby gena pro T-bunécny receptor (T-cell
receptor — TCR). Kozni biopsie je ¢asto nutné
provadét opakované a z vice mist. V ramci
stagingu doplfiujeme laboratorni vysetreni
zahrnujici krevni obraz s diferencialnim roz-
poctem leukocytl a morfologické vysetieni
krve, tj. vysetfeni krevniho natéru” (k detekci
atypickych lymfocyt(, Sézaryho bunék), do-
plnéné o zékladni biochemické parametry -
jaterni a ledvinné funkce s rozborem moci

a mocového sedimentu, CRP, ionty, glykemii

ERAPEUTICKE POSTUPY

(2, 6). Pro identifikaci pacientu s rizikem rych-
lejsi progrese pak stanoveni laktatdehydroge-
ndzy, beta-2-mikroglobulinu a IgE. Pritokova
cytometrie (stanoveni povrchovych antigen-
nich markerd T lymfocytd a procentudlni-
ho zastoupeni jednotlivych typd lymfocyta
véetné urceniimunoregula¢niho indexu - IRI)
se doporucuje u pacientu ve stadiich T2-T4,
ve fazi T1 se jedna o volitené vysetieni (2).
Ze zobrazovacich vysetieni se u pacientd
v ¢asném stadiu MF provadi rtg srdce a plic,
UZV bficha a perifernich lymfatickych uzlin.
U pacientl v pokrocilém stadiu MF/SS je in-
dikovéno CT hrudniku, bficha a panve ¢i PET/
CT. Extirpace ¢i biopsie lymfatickych uzlin by
méla byt provedena u pacientd s lymfatickou
uzlinou vétsinez 1,5 cm v priméru. Pro stano-
veni diagnézy SS je nutna kromé klinického
obrazu erytrodermie pfitomnost jednoho
nebo vice nasledujicich kritérii: absolutni
pocet Sézaryho bunék v periferni krvi ales-
pon 1000/mm?, ndlez imunofenotypovych
abnormalit (zvyseni poméru CD4/CD8 vice
nez 10x a/nebo zvyseni CD4+ T lymfocyta
s abnormalnim fenotypem CD4+ CD7- nad
40 % nebo CD4+ CD26- nad 30 %), zvyse-
né relativni ¢i absolutni mnozstvi lymfocy-
th v periferni krvi, pfitomnost identického
T-bunécného klonu v periferni krvi. Nalez klo-
nalnich T-bunék v periferni krvi je dllezity pro
odliseni SS od erytrodermické variaty MF a od
benignich typl erytrodermii (6). Vyse uvede-
na vysetfeni se v pravidelnych intervalech
provéadi opakované v rdmci sledovani vyvoje
onemocnéni, odpovédi na lécbu nebo pfi
relapsu i progresi choroby. K uréeni klinické-
ho stadia MF/SS je vyuzivan stazovaci TNMB

systém ISCL/EORTC (International Society
for Cutaneous Lymphoma, Cutaneous Task
Force of European Organization for Research
and Treatment of Cancer) (Tab. 2, 3), ktery
rozdéluje MF/SS do deviti stadii s prognos-
tickou vahou. Stadia IA-IIA jsou oznacovand
jako ¢asna a tvori témér 70 % vsech MF, maji
indolentni pribéh a preziti shodné s vékem
odpovidajici populaci. Ale az 25 % pacientl
v ¢asném stadiu progreduje do pokrocilych
stadii lIB-IVB, kterd maji obecné agresivni
pribéh s medianem preziti mezi 1 rokem az
5 lety od stanoveni diagnézy. Median preziti
u SS se pohybuje podle prognostickych fakto-
rd od 21 do 32 mésicU, pétileté preziti 18 % (7).

Lécba MF/SS

V soucasné dobé jsou MF i SS nevylécitel-
na onemocnéni. Jejich terapie se zaméfuje na
ulevu od pfiznak(, na zlep3eni kvality Zivota,
na dosazeni a udrzeni remise, na zmenseni
nadorového objemu, oddéleni progrese one-
mocnéni, a tim prodlouzeni délky zivota (4).
Péce o pacienty s MF/SS by méla byt vedena
ve specializovanych centrech, kde je zajisténa
spoluprace mezi dermatology, histopatology,
radioonkology a hematoonkology. Pfistup
k pacientlim je vzdy individualni. Lécebny plan
se fidi dle podtypu CTCL, klinického stadia,
faze onemocnéni (progrese, stabilizace, remi-
se), dle véku, s ohledem na kvalitu Zivota, ve-
dlejsi nezaddouci Ucinky lé¢by. V pfipadé B1
nebo N2 nélezu je tfeba i pfes nizkou zdvaznost
koZnich projev( volit radikalnéjsi terapeuticky
postup zdGvodu rychlejsi progrese. V soucas-
nosti se v rozhodnutich o zplisobu Ié¢by opi-
rdme o doporuceni odborného panelu exper-

Tab. 2. TNMB kiasifikace ISCL/EORTC (2007) pro MF/SS (7)

T1 Skvrny, papuly a/nebo plaky na < 10 % povrchu téla, T1a (jen skvrny) vs. T1b (plaky +/- skvrny)

T2 Skvrny, papuly a/nebo plaky na = 10 % povrchu téla, T2a (jen skvrny) vs. T2b (plaky +/- skvrny)

negativni klonalita

T3 Jeden nebo vice tumord (= 1 cm v priméru)

T4 Generalizovana erytrodermie > 80 % povrchu téla

NO Klinicky nejsou pfitomné abnormalni lymfatické uzliny

N1 Lymfatické uzliny zvétseny, ale nejsou postizeny MF, histologie dle Dutch systému grade 1

N2 Lymfatické uzliny zvétseny, histologicky pozitivni, dle Dutch systému grade 2

N3 Lymfatické uzliny zvétseny a histologicky pozitivni, dle Dutch systému grade 3-4; pozitivni nebo

NX Klinicky abnormdlini lymfatické uzliny, histologicky nevysetfeny

Mo Bez orgdnového postizeni

M1 Postizeni mimokozZnich orgadnd, nutna histologicka verifikace (kromé postizeni sleziny a jater)

BO Atypické Sézaryho bunky < 5 % cirkulujicich lymfocytl

B1 Atypické Sézaryho buriky > 5 % cirkulujicich lymfocytl a méné neZ B2; mald masa nadoru

B2 Atypické Sézaryho bunky > 1000/ul; velkd masa nadoru
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Mogamulizumab je hrazen k Iécbé dospélych

v pacienti s MYCOSIS FUNGOIDES stadia IIB-IV
nebo SEZARYHO SYNDROMEM, ktef¥i jiz byli Iéceni
alespon jednou predchozi systémovou terapii
a maji stav vykonnosti podle ECOG 0-1.’

Reference: 1. NPM Rozhodnuti Poteligeo, Sp. zn. SUKLS21061/2021, sukl.cz.

Zkracena informace o lécivém pfipravku Poteligeo (mogamulizumab)

Pred predepsanim pripravku se seznamte s Uplnym Souhrnem tdajl o pfipravku (SmPC).
Nazev pripravku: Poteligeo 4 mg/ml koncentrdt pro infuzni roztok. Kvalitativni a kvantitativni sloZeni: jedna injek¢ni lahvicka obsahuje 20 mg mogamulizumabu
v 5 ml, coz odpovida 4 mg/ml. Terapeutické indikace: [écba dospélych pacientl s mycosis fungoides (MF) nebo Sézaryho syndromem (SS), ktefi dostali alespor jed-
nu predchozi systémovou terapii. Davkovani a zpisob podani: doporuc¢end davka mogamulizumabu je 1 mg/kg podavana jako nitroZilni infuze po dobu alespon
60 minut. Lécbu musi zahajit a kontrolovat Iékafi se zkusenostmi s Ié¢bou nadorovych onemocnéni a smi ji podavat pouze zdravotnici v prostredi, kde je k dispozici
vybaveni pro resuscitaci. Podava se jednou tydné ve dnech 1, 8, 15 a 22 prvniho 28denniho cyklu, nasledné pak infuzemi kazdé dva tydny ve dnech 1 a 15 kazdého
nasledného 28denniho cyklu do progrese onemocnéni nebo nepiijatelné toxicity. Premedikace antipyretiky a antihistaminiky se doporucuje pro prvni infuzi piipravku
POTELIGEO. Pokud dojde k infuzni reakci, podejte premedikaci i pfi nasledujicich infuzich pfipravku POTELIGEO. Pacienti, ktefi dostavali pripravek POTELIGEO, zaz-
namenali Iékovou vyrazku (Iékové erupce), pficemz nékteré pripady byly tézké a/nebo zévazné. V pripadé vyrazky (souvisejici s lékem) stupné zdvaznosti 2 nebo 3
(stfedné tézka nebo tézka) se musi lécba pripravkem POTELIGEO prerusit a vyrazka se ma lécit odpovidajicim zplsobem, dokud se nezlepsi na stupen 1 nebo nizsi
(lehka), kdy je mozné Ié¢bu mogamulizumabem obnovit. Pfipravek POTELIGEO se ma trvale vysadit v pfipadé Zivot ohrozujici vyrazky (stupen 4). U pacientq, ktefi byli
|éceni mogamulizumabem, byly hlasené akutni infuzni reakce (IRR). IRR byly prevézné lehké nebo stiedné tézké, i kdyz se vyskytlo nékolik zpréav o tézkych reakcich (stu-
pen 3). Vétsina IRR se objevuje béhem nebo kréatce po prvni infuzi (vSsechny béhem 24 hodin po podani) s incidenci klesajici v pribéhu nasledné Iécby. Infuze piipravku
POTELIGEO se ma docasné prerusit v pfipadé lehké az tézké (stupné 1-3) reakce spojené s infuzi a pfiznaky je nutné Iécit. Rychlost infuze se ma snizit alespon o 50 %,
kdyz se infuze zahajuje opétovné po Ustupu piiznakd. Pokud se reakce objevi znovu, je tfeba zvazit ukonceni infuze. Pripravek POTELIGEO se ma trvale vysadit v pfipadé
Zivot ohrozuijici reakce spojené s infuzi (stupen 4). Zvlastni populace: Pediatrickd populace: bezpecnost a Gcinnost piipravku POTELIGEO u déti a dospivajicich mladsich
18 let nebyla dosud stanovena. Nejsou dostupné zadné udaje. Starsi pacienti: u starsich pacient neni nutna zadna Uprava davkovani. Porucha funkce ledvin: u pacientt
s lehkou az tézkou poruchou funkce ledvin neni nutna zadna tprava davky. Porucha funkce jater: u pacientt s lehkou az stredné tézkou poruchou funkce jater neni nut-
na zadna Uprava davky. Pouziti pripravku POTELIGEO nebylo u pacientl s tézkou poruchou funkce jater hodnocené. Kontraindikace: hypersenzitivita na lécivou latku
nebo na kteroukoli pomocnou latku (viz SmPC). Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouziti: pokud se mogamulizumab podava pacienttim s T-buné¢nymi lymfomy
mimo MF nebo SS, byly u méné nez 1 % pacientt v klinickych studiich a také béhem obdobi po uvedeni na trh hlaseny zévazné kozni reakce zahrnujici StevensGv-John-
sonlv syndrom (SJS) a toxickou epidermalni nekrolyzu (TEN). Nékteré z téchto piipadud byly hlasené s fatalnimi nasledky. Pacienty je nutné dikladné sledovat z hlediska
priznakd, které poukazuji na SJS nebo TEN. Pokud se objevi, ma se podavani pripravku POTELIGEO prerusit a lécba se nema znovu zahdjit, pokud se SJS nebo TEN nevy-
louci a kozni reakce neustoupi na stupen 1 nebo méné. Pokud se objevi SIS/TEN, je tfeba zahajit odpovidajici [écbu. Subjekty s MF nebo SS, které jsou lé¢eny mogamu-
lizumabem, maji zvysené riziko vzniku zavazné infekce a/nebo virové reaktivace. Kombinace mogamulizumabu se systémovymi imunomodulacnimi lécivymi pfipravky
nebo s jinymi licencovanymi terapiemi MF nebo SS nebyla hodnocena, a proto se nedoporucuje. BEhem [é¢by mogamulizumabem se mohou pouzit lokaIni steroidy
nebo nizké davky systémovych kortikosteroid(, nicméné riziko zdvazné infekce a/nebo virové reaktivace miize byt vys3si. Pacienty je tfeba monitorovat s ohledem na
priznaky infekce a rychle 1écit. Pacienty je tfeba testovat na infekci hepatitidou B pied zahajenim Ié¢by mogamulizumabem. U pacienttl pozitivnich na probihajici/pfed-
chozi infekci hepatitidou B se doporucuje konzultace s Iékafem, ktery ma zkusenosti s 1é¢bou hepatitidy B. Komplikace zahrnujici zdvaznou reakci Stépu proti hostiteli
(GVHD) byly hlaseny u pacient(, ktefi podstoupili alogenni transplantaci kmenovych bunék (HSCT) po mogamulizumabu. Vyssi riziko komplikaci transplantace bylo
hlaseno v pripadé, ze byl mogamulizumab podavan béhem kratkého casového okna (asi 50 dnti) pred HSCT. Sledujte pacienty dlikladné z hlediska ¢asnych zndmek
komplikaci souvisejicich s transplantaci. U pacient(, ktefi dostavali mogamulizumab, byl pozorovan syndrom nadorového rozpadu (TLS). Pacienti se maji dikladné
sledovat odpovidajicimi laboratornimi a klinickymi testy hodnoticimi hladinu elektrolytd, hydrataci a funkci ledvin, zejména v prvnim mésici 1é¢by a lécit dle nejlepsi
Iékar'ské praxe. Pacienti, ktefi maji rizikové faktory spojené se srde¢nim onemocnénim, maji byt monitorovani a maji se u nich pfijmout odpovidajici opatreni. Téhotenst-
vi a kojeni: podavani mogamulizumabu v téhotenstvi je vhodné se z preventivnich dlivodd vyvarovat. Nezadouci Uc€inky: nejcastéji hlasené zavazné nezadouci ucinky
byly pneumonie, pyrexie, reakce souvisejici s infuzi a flegmona. Zavazné nezadouci Gcinky zahrnovaly respiracni selhani stupné 4 (1,1 %) a nezadouci tcinky stupné 5
byly polymyositida a sepse (obé 0,5 %). Velmi casté (= 1/10) nezadouci G¢inky zahrnovaly: zacpu, prijem, nauzeu, stomatitidu, Gnavu, periferni otok, pyrexii, infekce,
reakce souvisejici s infuzi, bolest hlavy, Iékova erupce (zahrnuijici kozni vyrazku). Casté (= 1/100 az <1/10) nezadouci Gcinky zahrnovaly: anemii, neutropenii, leukopenii,
trombocytopenii, hypotyredzu, zvraceni, infekce hornich cest dychacich, zvyseni alaninaminotransferazy, aspartataminotransferazy, zvyseni krevni alkalické fosfatazy,
pokles poctu lymfocytl. Podrobné informace o nezadoucich tcincich naleznete v SmPC. Zvlastni opatieni pro uchovavani: uchovavejte v chladnicce (2 °C az
8 °C). Chrante pred mrazem. Uchovavejte injekéni lahvicku v krabicce, aby byl pripravek chranén pied svétlem. Druh obalu a obsah baleni: 5 ml roztoku v 10 ml injekéni
lahvicce ze skla (tfidy |) s pryzovou zétkou, hlinikovym krytem a polypropylenovym odtrhovacim vickem. Baleni s 1 injekéni lahvickou. Drzitel rozhodnuti o registraci:
Kyowa Kirin Holdings B.V., Bloemlaan 2, 2132NP Hoofddorp, Nizozemsko, +31 (0) 237200822. Registracni ¢islo: EU/1/18/1335/001 Datum
prvni registrace: 22.11. 2018 Datum revize textu: 05/2024. URCENO PRO ODBORNOU VEREJNOST.

Vydej léCivého pfipravku je vazan na lékafsky predpis. Pfipravek je hrazen z prostfedki vefejného zdravotniho pojisténi. Pfed pfedepsanim
pripravku se seznamte s tiplnym Souhrnem udajti o pfipravku. Uplnou informaci o pfipravku obdrzite na adrese: Swixx Biopharmas.r.o.,
Hybernska 1034/5, 110 00 Praha 1, tel.: +420 242 434 222. Podrobné informace o tomto pfipravku jsou uvefejnény na webovych strankach Stat-
niho Ustavu pro kontrolu léc¢iv (SUKL): https://prehledy.sukl.cz/prehled leciv.html#/ Nezadouci ucinky musi byt hlaseny Statnimu Ustavu pro
kontrolu léciv http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek nebo spolecnosti Kyowa Kirin prostfednictvim e-mailu: medinfo@kyowakirin.com
nebo telefonu: +44 (0)1896 664000 piipadné lokalnimu zastoupeni spole¢nosti Swixx Biopharma s.r.o.: medinfo.czech@swixxbiopharma.com

POTELIGEQ® je registrovana ochranna znamka. Datum piipravy zkracené informace o lécivém pripravku Poteligeo: 05/2024

e SWixx BioPharma Swixx Biopharma s.r.o., Hybernska 1034/5, 110 00 Praha 1, Gyowa KIRIN

Modern Medicines for All tel.: +420 242 434 222, www.swixxbiopharma.com PM-CZ-2024-11-6668, Datum pfipravy: 11/2024
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Tab. 3. StdZovaci systém ISL/EORTC (2007) pro MF/SS (7)

Klinické stadium T N M B R e, 10leté preziti
roky 0S, % DSS, % RDP, %
IA 4 T NO MO BO, B1 355 88 95 12
B Stada‘“'?;;gvm 7 NO MO BO, B1 21,5 70 77 38
IIA P 712 N1-2,X MO BO, B1 15,8 52 67 33
IIB ?uari'our? T3 NO-2,X Mo BO, B1 47 34 £ 58
A Stadium T4 NO-2,X MO BO 47 37 45 62
B erytrodermie T4 NO-2,X MO B 34 25 45 73
IVA1 Stadium T1-4 NO-2 MO B2 38 18 20 83
uzlinového
IVA2 *ostizen T1-4 N3 MO BO-2 21 15 20 80
IVB Stadium
systémového T1-4 NO-3,X M1 BO-2 14 18 (5leté) 18 (5leté) 82 (5leté)
postizenf

Medidn celkového preziti — 10leté preZiti, 10leté preZiti specifické k nemoci a 10leté riziko progrese onemocnéni; OS — celkové preZiti: DSS — preZiti specifické k nemoci; RDP - ri-

ziko progrese onemocnéni

Tab. 4. [écebnd doporuceni pro mycosis fungoides (upraveno dle 8, 9)

Klinické stadium MF

1. linie 1écby

2. a dalsi linie Iécby

Casna stadia
(IA-1IA)
tj. T1-2N1, 2XMOBO-1

Léc¢ba cilend na kazi:

Systémova léc¢ba modifikatory imunitni odpovédi:

LokalInf kortikosteroidy

Interferon-a

Lokalni chlormethin

Retinoidy (bexaroten, acitretin)

Cilend radioterapie, lokalni povrchové ozarenf
elektrony

TSEB

Fototerapie (UVB 311 nm, PUVA)

Mogamulizumab

Brentuximab vedotin

Nizkodavkovany methotrexat

Pokrocila stadia
(lIB-1VB)
tj. T3-4N0-3, XM0-1B0-2

Systémova lé¢ba modifikatory imunitni odpovédi:

Retinoidy

Chemoterapie

Interferon-alfa

TSEB samostatné, cilend radioterapie v kombinacich
se systémovou lécbou

Brentuximab vedotin

Brentuximab vedotin

Mogamulizumab

Mogamulizumab

Monochemoterapie (pegylovany lipozomalni
doxorubicin, gemcitabin)

Alogenni transplantace kostnf dfené

Nizkodavkovany methotrexat

ECP

UVB - fototerapie UVB o vinové délce 311 nm,; PUVA — fototerapie UVA s psoralenem; ECP — extrakorpordlni fotoferéza

Tab. 5 Lécebnd doporuceni pro Sézaryho syndrom (upraveno dle 8, 9)

Sézaryho syndrom IVA-IVB; T1-4N0-2XMO0-1 B2

1. linie 1écby

2. a dalsi linie Iécby

ECP

Mogamulizumab

Systémova terapie v kombinaci s ECP nebo PUVA

Brentuximab vedotin

Retinoidy

Alemtuzumab

Interferon alfa

Chemoterapie

Chlorambucil + prednison

Alogenni transplantace krvetvornych bunék

Nizkoddvkovany methotrexat

ECP - extrakorpordini fotoferéza; CHOP — cyklofosfamid, vinkristin, doxorubicin, prednison; ICE — ifosfamid, karboplatina, etoposid; IE — ifosfamid, etoposid; CMED — cyklofos-

famid, methotrexdt, etoposid, dexametazon

t0 EORTC z roku 2023 (Tab. 4, 5) a o doporuce-
ni Kooperativni lymfomové skupiny (8, 9).
Lécebné modality, které se vyuzivaji u pacien-
th s CTCL, Ize rozdélit na: lécbu cilenou na ki-
zi (SDT, skin directed therapy), systémovou
Iécbu (BRMs, biologic response modifiers,
modifikatory imunitni odpovédi), extrakorpo-
ralni fotoferézu, cilenou imunoterapii, cyto-

toxickou terapii, alogenni transplantaci kostni
dfené a podpurnou lécbu (8). V casnych stadi-
ich CTCL (IA-1IA) je metodou volby Ié¢ba cile-
nd na kzi (SDT). Zahrnuje predevsim lokalni
silné az velmi silné kortikosteroidy (KS)
v intermitentni aplikaci (pfedchdazeni dlouho-
dobym koznim nezadoucim uc¢inkm), lokalni

chlormethin, fototerapii a radioterapii. Derivat
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dusikatého yperitu HN2 - chlormethin
(mechlorethamin-cytostatikum - inhibuje
rychle proliferujici buriky vazbou na fetézce
DNA a zamezeni jejich replikace) je v CR regis-
trovan ve formé 0,02% gelu. Je doporucen
k 1é¢bé MF ve stadiich IA-IA, ale Ize ho pouzit
i v terapii stadii pokrocilych v kombinaci se
systémovymi preparaty. V kontrolované studii
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ved| k odpovédi na [é¢bu u témér 80 % paci-
entd. Aplikuje se jedenkrat denné na véechna
loZiska, neni omezena plocha aplikace.
Vzhledem k iritacnimu potencialu se v vodu
terapie doporucuje aplikace obden stfidavé
s KS. Postupné Ize KS vysadit a zvysit frekven-
ci aplikace chlormethinu na 5-7x tydné, do
oblasti flexur |épe ponechat 3x tydné. BEéhem
probéhlé registracni studie nebyla popsana
systémova absorpce ani zvyseny vyskyt koz-
nich malignit (10). Cilena radioterapie je 1é-
¢ebna metoda Siroce vyuzivand bez ohledu na
lokalizaci [ézi a Ize s ni pfi minimalnich vedlej-
Sich ucincich dosahnout dlouhodobé remise.
Kurativné se nejcastéji voli ddvka 24-30 Gy. Lze
vyuzit k 1é¢bé samostatné, nebo v kombinaci
se systémovou ¢i jinou na kazi cilenou terapif
(11). V Ié¢bé mono- ¢i oligolesiondlniho posti-
zeni v Casnych stadiich je mozné v off-label
rezimu pouzit i fotodynamickou terapii (PDT,
photodynamic therapy), lokalni retinoidy ci
imiquimod. U diseminovaného kozniho posti-
zeni jsou Uspésnéjsi na kizi cilené 1écebné
metody, které postihuji cely kozni povrch -
fototerapie a celotélové ozareni elektronovym
svazkem (TSEB). Fototerapie je Uc¢innou me-
todou lé¢by casnych stadii, Ize ji také kombi-
novat se systémovou lé¢bou (zejména reti-
noidy) i u stadii pokrocilych. V soucasnosti Ize
vyuzit NB-UBV 311 nm (Uzkospektré ultrafialo-
vé zafeni B) nebo PUVA fotochemoterapii (pso-
ralen a ultrafialové zafeni A). Vyuziti TSEB
v lé¢bé MF se opird o fakt, ze MF je silné radio-
senzitivni. Elektrony penetruji pouze do hor-
nich vrstev dermis, nedochazi tedy k nezddou-
cimu postizeni sliznic, kostni dfené, gastroin-
testinalniho traktu ani jinych vnitfnich organt.
TSEI pusobi pouze na mista, kam dopadaji
elektrony, proto dlané, plosky, kstice, podpazi
a perineum musi byt doozéfeny zvlast tak, aby
byla zajisténa celotélova lécba. Standardni
rezim je 30-36 Gy aplikovanych v periodé
8-10 tydnu. Nicméné srovnatelné [é¢ebné vy-
sledky ma i nizkodavkovy rezim (10-12 Gy
v osmi frakcich) s pfiznivéjsim bezpecnostnim
profilem (11). Radioterapii zajistuji pracovisté
radia¢ni onkologie (TSEB je v CR provadéna na
Klinice radia¢ni onkologie Masarykova onko-
logického uUstavu v Brné a na Onkologickém
oddéleni Nemocnice Ceské Budgjovice). U pa-
cientl v pocatecnich stadiich MF se sympto-
matickymi refrakternimi loZisky, které nerea-
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guji na vyse uvedené metody zevni |é¢by,
a u pacientt s pokrocilymi stadii MF a SS je
indikovana systémova lécba. Mezi |é¢ebné
postupy prvni volby patfi protinddorové [éky
s imunomodulac¢nim efektem — BRMs (reti-
noidy, interferon alfa) a extrakorporalni foto-
feréza, a to bud'samostatné, nebo v kombina-
ci se SDT, nebo jako kombinované systémova
lé¢ba. U velmi pokrocilych a agresivné progre-
dujicich lymfomu jsou indikovany léky cyto-
toxické (chemoterapie). Retinoidy jsou deri-
vaty vitaminu A, které modifikuji proliferaci
a diferenciaci bunék, navozuji apoptozu a frag-
mentaci DNA. U MF/SS se uziva v off-label in-
dikaci acitretin (agonista receptoru pro kyse-
linu retinovou — RAR), davka je volena jako
u jinych dermatologickych onemocnéni (0,5-
1 mg/kg/den). Mezi vedlejsi ucinky patfi tera-
togenita, suchost kiize a sliznic, elevace hladi-
ny triglyceridG. Rexinoid (retinoid 3. genera-
ce) — bexaroten je synteticky specificky reti-
noid s vysokou afinitou k jadernému recepto-
ru typu X a velmi nizké afinité k receptoriim
typu RAR. Byl specidlné vyvinut pro Ié¢bu
CTCL, proto je jeho uziti v CR schvéleno pouze
pro lé¢bu CTCL a je dle SPC indikovan jako
systémova léc¢ba 2. volby u pokrocilych stadii
CTCL u pacient(, u nichZ selhala alespor jedna
predchozi systémova terapie. Podava se pero-
ralné formou tablet, optimalni davka u CTCL
je 300 mg/m*den s moznou Upravou dle to-
lerance. Mezi vedlejsi ic¢inky kromé teratoge-
nity patfi neutropenie, dyslipidemie, centralni
hypothyreoza, které u vétsiny pacientll vyza-
duji konkomitantni suplementaci hormony
stitné zlazy a podavani hypolipidemik. Uziva
se v monoterapii i kombinovanych rezimech
(12). Interferon alfa (IFN a) ma protivirové,
prozanétlivé a antitumordzni Ucinky. V 1é¢bé
CTCL se pouzival od roku 1984 do roku 2019,
kdy byla ukon¢ena jeho vyroba. Jako nédhrada
je nyni pouzivan pegylovany interferon alfa
2a, jehoz zakladni indikaci je hepatitida C a B.
U pacientli s CTCL se léc¢ba zahajuje v davce
135-180 pg v subkutanniinjekci jedenkrat tyd-
né, s Upravou dle individualni snasenlivosti —
nejcastéji na 90 pg jedenkrat tydné az jeden-
krat za 14 dni. Do nezadoucich ucinkad lécby
patfi symptomy podobné chfipce, zvyseni
jaternich transaminaz, anémie, leukopenie,
trombocytopenie, thyroidalni dysfunkce, psy-
chiatrické symptomy a poruchy srde¢niho
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rytmu. Pegylovany INF a Ize kombinovat s po-
davanim retinoid(, fototerapii, radioterapii
i ECP (2, 6, 8). Extrakorporalni fotochemote-
rapie (ECP, fotoferéza) je lé¢ebna metoda,
kterd byla vyvinuta k 1é¢bé onemocnéni, na
jejichz patogenezi se podileji T lymfocyty, tedy
zejména k [é¢bé pacienti s CTCL. Je to jedina
(kromé alogenni transplantace kostni diené)
|é¢ebna metoda, ktera specificky aktivuje imu-
nitni reakci namifenou proti malignim T lym-
focytlm. Indikovéna je zejména v terapii MF
(pfi zméndch v krevni fadé B1, B2, erytroder-
mické stadium Ill, IV) a Sézaryho syndromu.
Cilem ECP je snizeni poctu atypickych (malig-
nich) lymfocyt(. Kromé pifimého cytotoxické-
ho U¢inku metody se predpokladd indukovany
mechanismus imunizace in vivo s mobilizaci
cytotoxickych CD8+ lymfocytl zajistujicich
dalsi protinadorovy efekt. ECP se prakticky
provadi na separatoru krevnich bunék, kde se
pacientovi z periferni krve odeberou leukocy-
ty. K leukocytlim se pfida fotosenzibilujici lat-
ka 8-metoxypsoralen (8-MOP) ve formé rozto-
ku a néasledné se burky ozafi ultrafialovym
zafenim — UVA (2 J/cm?). Upravené bunky se
vraceji jako autotransfuze zpét do krevniho
obéhu nemocného. Vykon se opakuje po dva
nasledujici dny jedenkrat mési¢né. ECP Ize
kombinovat s INF alfa, bexarotenem nebo TSEB
(6, 8). Dalsi |é¢ebné latky spadajici do skupiny
cilené imunoterapie (denileukin diftitox, alem-
tuzumab, vorinostat, mogamulizumab, bren-
tuximab vedotin) nejsou kromé mogamulizu-
mabu a brentuximab vedotinu v CR registro-
vany. Mogamulizumab je humanizovana
defucosylovana monoklonalni protildtka IgG1
kappa s imunomodula¢nim Uc¢inkem.
Selektivné se véaze na C-C chemokinovy recep-
tor typu 4 (CCR4), ktery je zapojeny do trans-
portu lymfocytl do rGznych organu vcetné
kGze. CCR4 je nadmérné exprimovan na T bur-
kach u vétsiny CTCL vcetné mycosis fungoides
a Sézaryho syndromu. Selektivni vazba moga-
mulizumabu na buriky exprimujici tento re-
ceptor indukuje bunéénou cytotoxicitu zavis-
lou na protildtkach a vede k depleci cilovych
bunék. Indikovan je k1é¢bé dospélych pacien-
tl s mycosis fungoides a Sézaryho syndro-
mem, ktefi dostali alespon jednu pfedchozi
systémovou lécbu. Ve studii faze lll vedl k vy-
znamné vétsimu podilu odpovédi na léc¢bu

v jednotlivych kompartmentech (kdze, lymfa-
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tické uzliny, krev, vnitini orgény) nez vorinostat.
Stejné tak bylo dosazeno vyznamné delsiho
preziti bez progrese (PFS) - 7,7 mésicli ve srov-
nani s 3,1 mésici s vorinostatem. Mezi nej¢as-
t&jsi nezadouci ucinky patfi reakce na infuzi,
kozni exantém, prlijjem, inava, muskuloskele-
talni bolesti a infekce hornich cest dychacich.
Pred prvni infuzi se doporucuje premedikace
antipyretiky a antihistaminiky (13). Preskripce
mogamulizumabu v dermatologické praxi je
vazana na klinického onkologa. Moznost pre-
depisovat mogamulizumab maji pak i lékafi
v centrech vysoce specializované hematolo-
gické péce. Brentuximab vedotin je konjugét
monoklonalni protilatky anti CD 30 a neuro-
toxinu - monomethylauristatinu E. Po vazbé
na CD30+ lymfocyty se neurotoxin dostava do
bunék a zastavuje jejich buné¢ny cyklus. Ve
studiich bylo dosazeno lé¢ebné odpoveédi
60 %. Nejcastéjsim nezadoucim ucinkem je
periferni neuropatie, ktera je reverzibilni.
Brentuximab vedotin je v CR schvalen k 1é¢bé
nemocnych s relabujicimi CD30+ koznimi lym-
fomy po minimalné jedné predchozi systémo-
vé lécbé (14). Chemoterapie (cytotoxickd te-
rapie) je indikovana v pokrocilych stadiich
CTCL a je podavana hematoonkology.
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klindamycin). Pruritus mdzeme tlumit celkové
podavanymi H1-antihistaminiky. Pi refrakter-
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Zavér

Primarni kozni T-bunéc¢né lymfomy jsou
vz4acna onemocnéni, pfesto na né nesmi der-
matolog ve své praxi zapominat. Zejména
v pfipadé recidivujicich ekzémovych projeva
u starsSich pacientu. Lé¢ba pacientd s CTCL
vyzaduje multidisciplinarni pfistup a méla
by probihat v centrech pro lé¢bu koznich
lymfom. Zde je zajisténa komplexni péce,
zalozend na spolupraci mezi dermatology,
histopatology, hematoonkology a radioonko-
logy.V soucasné dobé jsou CTCL nevylécitelna
onemocnéni, ale dostupnymi metodami jsme
schopni navodit jejich remisi. Nase moznosti
jsou nyni rozsifeny o nové preparaty lécby

prvniidruhé linie.
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Homeopaticka lécba détskych exantémovych

nemoci v ambulanci PLDD

MUDr. Martina Skafupova Kubicova

Ambulance praktického lékare pro déti a dorost, Détska klinika, Fakultni nemocnice Ostrava

V ambulanci praktického Iékafe pro déti a dorost se kazdoroc¢né v jarnich mésicich
setkdvame s narlstem exantémovych infek¢nich nemoci, zejména patou a sestou
détskou nemoci a planymi neStovicemi. Tyto nemoci se 1é¢i v naprosté vétsiné
pouze symptomaticky. V ambulanci PLDD u déti s typickymi projevy téchto ne-
moci klasickou lé¢bu doplnuji homeopatiky, kterd poméhaji imunitnimu systému
a rychlejsi uzdravé.

Klicova slova: exantém, détské nemoci, homeopatika.

Homeopathic treatment of childhood exanthematous diseases by a general
paediatrician

Every year in the spring months, general paediatricians encounter an increased number
of exanthematous infectious diseases, particularly the fifth disease and sixth disease
and chickenpox. The treatment of these diseases is only symptomatic in the vast ma-
jority of cases. In children with typical manifestations of these diseases, | supplement
the classic treatment with homeopathics which are beneficial for the immune system

and a more rapid recovery.

Key words: exanthema, childhood diseases, homeopathics.

Uvod

Pata a Sestd détskd nemoc a plané ne-
Stovice jsou klasicka virova détska infekéni
onemocnéni, se kterymi se bézné setkdvame
v ambulancich PLDD. Tyto nemoci se $ifi ze-
jména v détskych kolektivech (3kolky, skoly).
Jejich kozni projev je natolik typicky, Ze staci
k jejich diagnostice.

Pata déetska nemoc — Erythema
infectiosum

Pata détska nemoc je virové onemocnéni,
které vétsinou probiha jen s lehkymi projevy,
bez teplot.

Onemocnéni zpUsobuje Parvovirus B19,
ktery je rozsiten po celém svété. Nejcastéji po-
stihuje déti Skolniho véku (4-10 let). Nejvys3si
vyskyt je v obdobi od jara do zacatku léta,
ale i béhem léta se mohou objevit jednotlivé
pfipady onemocnéni. Infek¢nost pro ¢leny

jedné domdcnosti se udava kolem 50 %, dle
literatury v dobé vysevu exantému jiz pacient
(dité) neni infekeni.

Klinické projevy: Onemocnéni mGze
probihat asymptomaticky. Pokud se objevi
pfiznaky (asi u 20 % infikovanych), typicky
zacina cervenym exantémem na tvafich a ko-
lem nosu (Obr. 1), ktery m(ize mizet a zase se
objevovat. Poté se exantém objevuje na kon-
Cetindch (zejména na extenzorovych plochach
pazich a stehnech), na trupu byva nejméné
a vynechava oblast kolem ust.

Exantém vétsinou mizi béhem tydne, ale
muze také pretrvavat i nékolik tydn(, kdy pre-
chodné mizi a znovu se zvyraziuje pfi vyssim
prokrveni kiize (koupel, télesna aktivita). Ma
vzhled vétsich cervenofialovych skvrn, které
splyvaji a od stfedu blednou (nékdy maji az
girlandovity tvar). V nékterych pfipadech se
pfed jeho vysevem muze objevit horecka,
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Obr. 1. Pdtd détskd nemoc; zdroj wikiskripta.eu

bolest hlavy nebo mirné gastrointestinalni
pfiznaky.

ze dojit zejména u predisponovanych jedincl
s poruchou krvetvorby nebo imunosupresi,
kdy muze virus vyvolat poruchu krvetvorby
az aplastickou krizi.

Komplikace: Asi u 8 % déti a vétsiny do-
spélych zen byvaji ¢astou komplikaci artralgie
az artritidy, u déti zejména kolennich kloubt
a kotnikd, u dospélych drobnych kloubt rukou
a nohou, pfipominajici revmatoidni artritidu
(s moznym pfechodnym zvysenim revma-
toidniho faktoru a antinuklearnich protilatek).
K destrukci kloub vSak nedochézi.

Diagnostika onemocnéni je stanovena
zklinickych projeva. Lze také vyuzit stanoveni
specifickych protilatek IgM (tvofi se kolem 10.
dne, pretrvavaji 2-3 mésice), IgG (tvofi se po 14
dnech, pretrvavaiji cely Zivot). U imunosuprimo-
vanych pacientU je zdkladni diagnostickou me-
todou priikaz virové DNA v séru pomoci PCR.

Lécba pfi nekomplikovaném a typickém
prabéhu u déti je pouze symptomaticka. Pri
teploté se uzivaji antipyretika dle vahy ditéte.
V ptipadé artritidy se doporucuji nesteroidni
antirevmatika.

Lécba u specifickych skupin pacientl
(s imunodeficity, s poruchou ¢ervené krevni
fady — hereditarni sférocytdza, thalasemie, en-
zymopatie, autoimunitni hemolytickd anémie
a dalsi, infekce plodu a novorozence) probiha
na specializovanych pracovistich (hematolo-
gicka odd., perinatologicka centra).

U ditéte s typickym priibéhem paté détské
nemoci lze s vyhodou kombinovat homeo-

patické léky:
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K podpofe imunity Oscillococcinum 2x
denné, obsah 1 tuby nasypat do ust pod ja-
zyk a nechat volné rozpustit, po celou dobu
nemoci (u malych déti je vhodnéjsi rozpustit
obsah tuby v 10 ml kojenecké vody a z tohoto
roztoku podavat 1 plastovou IZi¢ku 2x denng,
kazdy den pak pfipravit novy roztok).

K podpofe l1é¢by exantému Ize podat ho-
meopaticky lék Pulsatila 9C - 5 kulicek 3x
denné nechat volné rozpustit v Ustech (v pfi-
padé pfipravy roztoku 1 plastova Izi¢ka 3x
denné). Lék Pulsatila pomaha pfi typickém
obrazu exantému — mapovity, proménlivy
(mizi a znovu se objevuje). Pokud se pfi vysky-
tu exantému objevuje zarudnuti a prosaknuti
(otok) klze se svédénim nebo palenim, které
se zmiriiuje chladivymi obklady je vhodné
pouzit Iék Apis mellifica 15C - 5 kulicek 3x po
sobé v rozmezi 30 minut, dale 5 kuli¢ek 3—-4x
denné do vymizeni prosédknuti a svédéni kdze.

Sesta détska nemoc -
Exanthema subitum

Sesta détska nemoc je virové onemocné-
ni, které svymi typickymi projevy postihuje
zejména malé déti do véku 4 let, nejc¢astéji
pak déti kolem 1 roku Zivota. Nejvy3si vyskyt
nemoci byva v jarnich mésicich. V dospélé
populaci je infikovdno 70-90 % osob, u kte-
rych reaktivace viru probiha asymptomaticky
amohou tak byt nepoznanym zdrojem nakazy
pro déti.

Onemocnéni je zplsobeno lidskym her-
petickym virem 6 a 7 (HHV 6 a 7), ktery je roz-
Siten po celém svété.

Inkubacni doba onemocnénije 6-15 dni
(pramérné 10 dni).

Klinické projevy: Onemocnéni ma u déti
typicky dvoufazovy priibéh. V prvni fazi se
objevuji vysoké teploty az 40 °C, které trvaji
3-4 dny (u 15 % déti az 6 dni). Komplikaci
vysokych teplot mohou byt febrilni kiece.

Obr. 2. Sestd détskd nemoc; zdroj wikiskripta.eu
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Dal3i projevy pak byvaji nevyrazné. Mohou se
objevit lehké respiracni pfiznaky, serézni oti-
tida, mirna kréni lymfadenopatie. Po této fazi
teploty nahle ustupuji a objevuje se exantém
(druha faze nemoci).

Exantém (Obr. 2) je drobny, skvrnity, svétle
rizovy, nejdrive se objevi na trupu a postupné
se rozsifuje na krk a koncetiny. Nesvédi. Mizi
béhem par hodin az dvou dni. Ojedinéle mu-
ze byt edém vicek (BerlinerQv piiznak).

U dospélych pacientd s primoinfekci se
objevuji pfiznaky mononucleosis-like syndro-
mu, zcela raritné hepatitida, trombocytope-
nie, myokarditida, meningitida, encefalitida.
Mozny je i transplacentarni pfenos viru, nic-
méné symptomatickd kongenitalni infekce
nebyla dosud popsana.

Po prodélani primoinfekce virus pietrvava
v T-lymfocytech. K reaktivaci dochazi zejména
u imunokompromitovanych osob (HIV pozi-
tivni, po transplantacich, béhem chemotera-
pie), kdy se onemocnéni projevuje horeckou,
nespecifickym exantémem, pneumonitidou,
encefalitidou.

Diagnostikovani nemoci se déje zejmé-
na podle typickych klinickych projeva. V pfi-
padé pochybnosti Ize stanovit specifické IgM
protildzky v séru. Pfi podezieni na postizeni
CNS se provadi PCR z mozkomisniho moku.

Lécba je symptomaticka. Pfi teplotach nad
38,5 °C se podavaji antipyretika dle vahy ditéte.
Vzhledem k tomu, ze exantém nesvédi, neni
nutné bézné predepisovat antihistaminika.

U tézce imunokompromitovanych paci-
entl se v terapii uziva ganciklovir, foskarnet
nebo cidofovir.

Homeopatickeé leky

Kpodpofeimunity ditéte Oscillococcinum
2x denné obsah 1 tuby nasypat do Ust pod ja-
zyk a nechat volné rozpustit, po celou dobu
nemoci (u malych déti rozpustit obsah tuby
v 10 ml kojenecké vody a z tohoto roztoku
podavat 1 plastovou Izicku 2x denné, kazdy
den pak pfipravit novy roztok).

Pfi vysokych teplotéch Ize ke klasickym an-
tipyretikim podévat také homeopaticky lék —
Belladona 15C. Podava se pfi prudkém vze-
stupu teploty nad 38,5 °C, kdy se dité vyrazné
poti a je jasné cervené v obliceji. Podava se
5 kuli¢ek Belladona 15C pfi vzestupu teploty
(u malych déti opét rozpustit v 10 ml vody
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a podat 1 plastovou Izi¢ku), v ptipadé potreby
Ize zopakovat davku za 30-60 minut a pak
vzdy pfi dalSim vzestupu teploty.

Pokud je dité celkové neklidné a pod-
rdzdéné je mozné poddavat homeopatické
¢ipky Viburcol, 1 ¢ipek 1-3x denné. Tento
lék sniZzuje podrazdénost ditéte nejen pfi
teplotach, ale také pfti bolesti bfiska a rlstu
zoubkU. Také napomahd k prodlouzeniinter-
valu bez teploty.

K rychlejsi rekonvalescenci zejména po vy-
sokych teplotdch s vyraznym pocenim a ztra-
tou télnich tekutin pocenim doporucuji po-
davat homeopaticky Iék China 9C - 5 kulicek
1x denné (pfi rozpusténi ve vodé 1 plastova
Izicka 1x denné) na tyden.

Plané nestovice — Varicella zoster
Plané nestovice jsou vezikularni, veziku-
lopustulézni exantémové onemocnéni zpliso-
bené virem varicella-zoster (VZV).
Inkubacni doba je v rozmezi 10-23 dni.
Virus je vysoce infekéni a v CR ma vysoky
vyskyt. Nakazeny pacient je infek¢ni 1 den pred
a7 dni po objeveni se exantému. V této dobé je
nutna izolace pacienta (doma nebo vizola¢nim
boxu infek¢niho oddéleni v piipadé nutnosti
hospitalizace).
Po prodélani primoinfekce virus perzistuje
v senzitivnich gangliich hlavovych a spinalnich
nervt po cely Zivot. Pri reaktivaci se podél téchto
spinalnich nerv siti do pfislusného dermatomu
a projevi se jako pasovy opar.

Obr. 3. Plané nestovice — puchyrek s Cirym obsa-
hem; zdroj wikiskripta.eu

\MBULANCI PLDD

HOMEOPATICKA LECBA DETSKYCH EXANTEMOVYCH NEMOCI V A

Klinické projevy: Typickym projevem pla-
nych nestovic jsou nejdfive se objevujici makuly
az papuly, které se béhem par hodin méni na
vezikuly s ¢irym obsahem (Obr. 3 a 4), posléze
pustuly se zkalenym obsahem. Kozni eflorescen-
ce se objevuji postupné béhem nékolika dnd, na
kazi tak mGzeme pozorovat riizna stadia eflo-
rescenci. Vezikuly postupné zasychaji v krusty,
vétsinou 7.-8. den jsou témér viechny zaschlé.
Exantém se objevuje jak na k(izi, tak na sliznicich
(dutina Ustni, genital) a intenzivné svédi. Mize
byt doprovazen zvySenou teplotou a Unavou.

Komplikace: U nékterych pacientll se
muze pribéh komplikovat bakterialni super-
infekci (impetiginizaci) koznich 1ézi. Vzacnéji
maze vzniknout flegmona az absces podkozi
a mékkych tkani. DalSimi moznymi kompli-
kacemi planych nestovic jsou postizeni CNS
(u déti cerebelitida, kterd byva vétsinou be-
nigni a bez trvalych nasledkd, u dospélych
zavaznéjsi encefalitida), intersticialni varice-
lova pneumonie (ev. sekundarni bakterialni
bronchopneumonie), trombocytopenie (ev.
imunitni trombocytopenicka purpura).

Varicela v prvnim nebo druhém trimestru
gravidity mlze vzacné vést k potratu nebo
vzniku embryopatie a fetopatie (kongenitalni
varicelovy syndrom). Na webovych strdnkéch
infektologie.cz Ize nalézt Doporuceny postup
profylaxe a lécby varicely u téhotnych a novo-
rozencd, ktery podrobné rozebird jednotliva
rizika v konkrétnim stadiu téhotenstvia u no-
vorozencU a rozpracovava lécbu.

Ke stanoveni diagnézy vétsinou staci
typicky kozni nélez. V pfipadé nejasnosti Ize
vyuzit ptimy priikaz viru z nezaschlych vezikul
metodou PCR nebo IgM protilatky v séru.

Lécba: U déti s typickym a nekomplikova-
nym pribéhem je |é¢ba symptomaticka. Pri

Obr. 4. Varicela (1)
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teploté se podavaji antipyretika dle vahy di-
téte. Pfi svédéni kdize antihistaminika. Lokalné
na kozni projevy se uzivaji dezinfek¢ni roztoky,
napf. Betadine. Na trhu jsou k dostani také
volné prodejné chladivé gely, které zmirnuji
svédéni klze, napf. ViraSoothe chladivy gel,
ktery Ize pouZit pro déti od 6 mésicd, Ize jej
aplikovat i na oblicej, aplikuje se 2-3x denné
dle potteby zmirnéni svédéni. U velkych nebo
jiz impetiginizovanych puchyit Ize lokalné
aplikovat Tanno-Hermal lotio, jehoz slozeni
(talek, oxid zine¢naty) pomaha pfi vysouseni
mokvajicich infikovanych onemocnéni klze,
zéaroven zmirfiuje svédéni a drazdivost a po-
maha pfi hojeni puchyii nejen pfi nestovicich,
ale i oparu. Je vhodny k aplikaci zejména do
koznich zahybl (axily, genitalni a analni oblast,
mezi prsty, mezi stehny, pod prsy), nesmi se
aplikovat v blizkosti oci.

Jako kauzalni terapie se uziva aciklovir.
Indikuje se pfi onemocnéni dospélych a déti
nad 12 let (vy33i riziko komplikaci), u riziko-
vych pacientl (chronické kozni nebo plic-
ni onemocnéni, v gravidité), u zavaznych
a komplikovanych priibéh v jakémkoliv véku
a u imunosuprimovanych pacientd.

Homeopaticka lécba
Po celou dobu nemoci k podpore imu-

nitniho systému Oscillococcinum 2x dennég,

obsah 1 tuby nechat volné rozpustit v Ustech

(u malych déti rozpustit obsah tuby v 10 ml

kojenecké vody a z tohoto roztoku podavat

1 plastovou Izicku 2x denné, kazdy den pak

pfipravit novy roztok).

K podpore hojeni koznich projevu se po-
ddvaji homeopatika dle stadia koznich 1ézi.
B Od samého zacatku vysevu prvnich ve-

zikul s ¢irym obsahem az do zaschnuti

poslednivezikuly se podéva |ék Rhus toxi-
codendron 15C - 5 kuli¢ek nechat volné
rozpustit v Ustech 3x denné.

B Ve fazi tvorby stroupkd pak podavame
Mezereum 9C - 5 kuli¢ek 3x denné ne-
chat volné rozpustit v Gstech (u malych
déti pripravit roztok a podavat 1 plasto-
vou |Zicku 3x denné). Mezereum zmirriuje
svédeéni pfi tvorbé stroupkl a podporuje
hojeni tkani pod stroupkem. Jako preven-
ce tvorby jizev Ize podavat ve fazi tvor-
by stroupkl az do odhojeni posledniho

www.dermatologiepropraxi.cz
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stroupku homeopaticky Iék Antimonium
tartaricum 9C - 1x denné 5 kuli¢ek.

V pfipadé teploty Ize podle jejiho cha-
rakteru doplnit klasickou lé¢bu antipyretiky
také homeopatiky:

B Ferrum phosphoricum 9C - poddvame
pfi zvysené teploté do 38,5 °C, ktera se
objevuje pozvolna. Dité byva unavené
a mize byt precitlivélé na hluk, mize se
potit. Podava se 5 kulicek 3-5x denné.

B Belladona 9C - se podava pfi vysoké
teploté 39 °C s vyraznym pocenim. Dité
ma jasné Cervené tvare, je rozpalené,
sala z néj horko, miva pocit tepani v hla-
vé. MliZze i nemusi mit zizen. Podava se
5 kulicek co 15 minut do ulevy nebo
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Ize do pitného rezimu (10 kuli¢ek roz-
pustit ve 2 dcl vody) a ¢asto popijet po
troskach.

B Aconitum napellus 15C - vysoka ho-
recka az 40 °C s prudkym vzestupem,
casto se objevuje kolem pulnoci. Dité
se nepoti, ma velkou Zizen na studenou
vodu. Podava se 5 kulicek co 15 minut
nebo opét do pitného rezimu a ¢asto po
douscich popijet.

Ockovani proti planym nestovicim

V soucasné dobé je mozné déti také ocko-
vat monovalentni vakcinou Varilrix, ktera je
urc¢ena pro déti od 9 mésicli i pro dospélé.
Podavaji se dvé davky s odstupem minimalné
Sest mésicl. Ockovani je kontraindikovano

pro praxi). Praha: Triton; 2015.
3. Available from: https://svethomeopatie.cz/cs/1233-dets-
ke-nemoci-s-vyrazkou.

v téhotenstvi a po oc¢kovani nesmi zena oté-
hotnét alespori jeden mésic.

Dalsi o¢kovaci latkou je kombinovana
vakcina Priorix Tetra (proti nestovicim,
zardénkam, spalni¢kam a pfiusnicim), ktera
viak v sou¢asné dobé neni v CR dostupna.

Zaveér

Paté a Sesta détskd nemoc a plané nesto-
vice jsou bézné détské virové onemocnéni,
u kterych mizeme v rdmci symptomatické
lé¢by pouzit také homeopatické léky, které
celkové podporuji organismus a pfispivaji
k samolécebnym schopnostem téla.

Medicina je jen jedna a homeopatie je
jeji soucasti (motto Homeopatické Iékaiské
asociace HLA).

4. Available from: https://svethomeopatie.cz/cs/505-nestovice.
5. Available from: https://www.ockovacicentrum.cz/cz/varilrix.
6. Available from: https://infektologie.cz/DPVaricGrav18.htm.
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Pokroky v liecbe jaziev po popaleninach:

Komplexny prehlad chirurgickych

a nechirurgickych postupov

MUDr. Julia Bartkova, MBA, MPH"2, MUDr. Gabriela Baksova?, Katarina Kentosova#*, Livia Petrasskova?

'Klinika popalenin a plastickej chirurgie, Fakultnd nemocnica Brno
%L ekdrska fakulta Masarykovej university, Brno
3Stacionar dermatologicky, Nemocnia Poprad, a. s., Slovenska republika

“Fakulta mediciny a stomatoldgie, Univerzita v Aberdeen, Foresterhill, Aberdeen, Skétsko

Popaleniny ¢asto vedu k dlhodobym nasledkom vratane vytvoreni jaziev, ktoré
mozu vyrazne ovplyvnit fyzickd a psychickd pohodu pacienta. Manazment jaziev
po popaleninach si ¢asto vyzaduje komplexny pristup zahfhajuci konzervativne
alebo aj chirurgické zakroky. Chirurgické techniky, ako je excizia, koZznd transplan-
tacia a expanzia tkaniva, zohravaju svoju ulohu pri liecbe jaziev, ktorych cielom je
optimalizacia funkcie a kozmetického vysledku. Avsak nechirurgické sposoby, ako
su napriklad tlakové odevy, produkty na baze silikdnu, laserova terapia a topické
latky, su tiez sflubné pri redukcii a remodeldcii jaziev. Tento ¢lanok poskytuje prehlad
sucasnych stratégii v liecbe jaziev po popaleninach, skiima ucinnost, indikacie
a obmedzenia chirurgickych aj nechirurgickych zakrokov. Objasnenim rozmanitych
moznosti dostupnych lekarom sa tento prehlad zameriava na usmernenie rozho-
dovania zalozeného na dbokazoch a zlep3enie vysledkov pre pacientov s jazvami
suvisiacimi s popaleninami.

v

Klucové slova: jazvy, popalenie.

Advances in burn scar treatment: a comprehensive review of surgical and
non-surgical interventions

Burn injuries often result in long-term sequelae, including the formation of scars, which
can significantly impact patients’ physical and psychological well-being. Managing
burn scars is a complex endeavor that requires a comprehensive approach encompass-
ing both surgical and non-surgical interventions. Surgical techniques such as excision,
grafting, and tissue expansion play a role in scar management, and aim to optimize
function and cosmetic result. However, non-surgical modalities such as pressure gar-
ments, silicone-based products, laser therapy, and topical agents also have a vital role
in scar reduction and remodeling. This article provides an overview of contemporary
strategies in the management of burn scars, exploring the efficacy, indications, and
limitations of both surgical and non-surgical interventions. By clarifying the diverse
possibilities available to clinicians, this review aims to guide evidence-based deci-
sion-making and improve outcomes for patients with burn-related scarring.

Key words: scars, burns.
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Uvod

Kazdy rok takmer 11 milidnov fudi na ce-
lom svete utrpi popaleniny, ktoré si vyzadu-
ju lekarske osetrenie (1). Zatial ¢o povrchové
popéleniny I. stupna a Il. stupria mensieho
rozsahu mozno zvladnut aj doma, bez po-
moci odbornika, rozsiahlejsie a hibsie zasa-
hujuce zranenia spésobené popalenim patria
do ruk zdravotnikov. Popaleniny lll. stupria
su indikované ku chirurgickému rieseniu.
V pokozke poskodenej popalenim je naru-
$end bariérova funkcia, ktora za normélnych
okolnosti zabezpecuje hydratéciu, obranu
proti patogénom, chemickym a mechanic-
kym vplyvom prostredia. Vysledkom jazvenia
pri hojeni popalenin Il. a Ill. stupna byvaju
problematické hypertrofické jazvy, keloidné
jazvy a kontraktury (2). Hypertrofické jazvy su
elevované, erytematozne, tuhé jazvy formo-
vané nadbyto¢nym fibrinogénom a kolagé-
nom pocas hojenia. Mozu byt citlivé, pacient
moze pocitovat bolest a pruritus. Podla defi-
nicie su limitované rozsahom povodnej rany.
Kontraktury s definované ako vysledok pato-
logického nadmerného jazvenia, vysledkom je
obmedzenie rozsahu pohybu v oblasti kibov
(3, 4). Keloidné jazvy su histologicky tvorené
neorganizovanymi kolagénovymi vldknami
typu | a typu Il a najcastejsie ich ndjdeme na
kozi v oblasti hrudnika, ramien, chrbta, kr-
ku a usi. Medzi hlavné charakteristické ¢rty
patri — prerastanie nad rozsah pévodného
poranenia a spésobovanie bolesti a svrbenia
(5). Jazvy v roznej miere ovplyvnuju pacientov
v kazdodennom zivote a znizuju kvalitu ich
zivota. V starostlivosti o jazvy je ¢asto vyhodnd
spolupraca s dermatolégom. Jednotlivé metd-
dy sa mézu vyuzit jednotlivo alebo sa mézu
navzajom kombinovat, pricom neexistuju jed-
notné postupy pri osetrovani jaziev. Ciefom
je znizit hrabku jazvy, zmensit rozsah jazvy,
zvysit jej poddajnost, zmiernit hyperpigmen-
taciu, zmiernit pruritus a bolestivost. Aviak
u predisponovanych jedincov, ktori podstupia
akykolvek chirurgicky zakrok, pravdepodobne
doéjde nielen k recidive keloidnej jazvy, ale
aj k vyraznému zvédcseniu pévodnej jazvy.
Tento proces moéze viest k dalsim komplika-
cidm, pricom p6évodna jazva sa stava vacsou
a problematickejsou, ¢o si vyzaduje zvysenu
opatrnost pri planovani a vykonavani chirur-

gickych zdkrokov u pacientov s tendenciou
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k tvorbe keloidov. Skimanim chirurgickych
a konzervativnych modalit sme pre poskyto-
vatelov zdravotnej starostlivosti vytvorili kom-
plexny prehlad r6znych dostupnych nastrojov
na manazment jaziev a zlepsenie vysledkov
pre pacientov.

Metody

Lie¢ba jaziev po popaleninach zahffha
rozdelenie starostlivosti do dvoch hlavnych
kategorii: konzervativne postupy a chirugické.
Tieto pristupy zahffaju rézne stratégie zame-
rané nariesenie fyzického a psychologického
dopadu zjazvenia suvisiaceho s popaleninami.

Nechirurgické postupy

Kompresivna lie¢ba

Tlakova terapia je Siroko pouzivand od 70.
rokov 20. storocia (1). Principom tejto liecby
a prevencie hypertrofickych jaziev po popa-
leni je inhibicia rastu a aktivity fibroblastov
v jazviacom sa tkanive (6). Je zname, ze tlak
znizi prietok krvi do jazvy, vyvola hypoxiu
a ischémiu, ¢o nasledne znamend limitovany
prisun Zivin a kyslika. Predpoklada sa, ze to
mobze mat za nasledok obmedzenie syntézy
kolagénu a proliferacie fibroblastov. Vyvijany
tlak taktiez usmernuje existujuce kolagéno-
vé vlakna a zabranuje tvorbe kolagénovych
uzlov. Tlakovy névlek, odev, dlaha, maska,
¢i ortéza, sa aplikuje ked je pacientova koza
dostatoc¢ne zahojen4, a je schopna odolavat
tlaku. Tlakové pomocky su vyrabané na mieru.
V sucasnosti sa pouzivaju dva hlavné typy
kompresného oblecenia - elastické trikotové
odevy a odevy so sietovou Strukturou vyro-
bené zo zmesi syntetickych vlakien. Elastické
trikoty su prevazne z tkaného Upletu a maju
tendenciu spbésobovat mensi tlak na jazvu,
ale vedia tento tlak vyvijat dlhsie a navyse
ponukaju dobrud ochranu pred UV Ziarenim —
UPF (ultraviolet protecting factor) 50. Odevy
so sietovou Struktirou mézu vyvijat vyssi tlak
a maju tendenciu byt pre nositela pohodinej-
Sie, pretoze su priedusnejsie, ale ponukaju
mensiu ochranu proti UV Ziareniu (1). Liecba
sa moze kombinovat s pouzitim silikdnu (7).
Studie ukazali, Ze kombinacia silikdnovej te-
rapie a tlakovej terapie vedie k lepsim vysled-
kom ako samotna tlakova terapia (5). Silikony
chrania pokozku a vytvdéraju bariéru, ktora
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zabranuje strate vlhkosti. Tym zachovévaju
hydrataciu a to samotna tlakova terapia nedo-
kéze (5). Decker uvadza, ze pouzitie tlakovej
terapie moéze viest k znizeniu bolesti a hribky
jazvy, k ndprave farby jazvy a zlepseniu celko-
vého vizuadlneho dojmu (8). Pacienti uvadzaju
aj symptomaticku ulavu - znizenie bolesti,
svrbenia a edému (5).

Silikon

Silikon mozno aplikovat v podobe oklu-
zivnych silikdnovych naplasti, alebo vo forme
tekutych silikbnovych gélov. Zmiernuje pruri-
tus, hyperpigmentidciu, zlepsuje poddajnost
jazvy (9).

Predpoklada sa, Ze mechanizmus pésobe-
nia je zaloZzeny na hydratdcii. V mieste jazvy
je porusena bariérova funkcia koze a zvysené
transepidermalne straty vody, ¢o moze viest
ku zvysenej aktivite fibroblastov a tvorbe hy-
pertrofickych jaziev. Naplaste takmer Uplne
predchadzaju transepidermdlnym stratdm
vody. Nevyhodou je potreba ponechania
naplaste na mieste niekolko hodin, pruritus,
riziko iritdcie a maceracie pokozky. Aby sa
predislo tymto komplikédcidam, boli vyvinuté
silikbnové gély. Napriek tomu, Ze neposkytuju
rovnako efektivnu okluziu, vysledky su porov-
natelné s naplastami. Limitujuce faktory su
pomalé schnutie gélu a vysoké naklady, najma
v pripade rozsiahlych jaziev (10).

Hydratacné externa

Vhodne zvolené hydratac¢né externd,
ktoré poskytuju tkanivu hydratdciu a okluziu,
hydratuju pokozku lepsie ako silikdnovy gél.
Hydrata¢né externd su navyse cenovo do-
stupnejsie a vyhodou je aj jednoduchsia
aplikacia (10). Aplikuju sa vo forme krémov
a masti. Okrem latok, ktoré podporia hydra-
taciu casto obsahuju aj zlozky podporujuce
hojenie, napriklad dexpanthenol, rastlinné
vytazky ako aloe vera, pripadne aj filtre na
ochranu pokozky pred UV Ziarenim.

Kortikosteroidy

Kortikosteroidy efektivne indukuju regre-
siu jazvy a tiez pruritus a bolestivost réznymi
mechanizmami. Regresny ucinok kortikoste-
roidov na hypertrofické a keloidné jazvy je
pomocou utlmu zapalového procesu, redu-
kovania syntézy koldgenu a glykosaminogly-
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kanov, znizenia proliferacie fibroblastov a tak-
tiez cez podporu degenerdcie fibroblastov
a inhibicie rastu. Jednym z ich mechanizmov
ucinku je aj cez vazokonstrikciu obmedzit pri-
sun kysliku a Zivin do jazvového tkaniva (11).
Intralezionalna aplikacia je ¢astou metédou
liecby hypertrofickych a keloidnych jaziev.
Tato metdda viak moéze byt neprijemnou
skusenostou pre pacienta kvoli bolestivos-
ti pri aplikacii injekcie, nutnosti opakovania
aplikacie, moznej atrofii koze, pigmentacii
a teleangiektazidm. Nie je vhodna na o3e-
trenie velkych pléch. Najcastejsie sa pouziva
triamcinolon a betametazon, obidva maju vy-
borné protizapalové ucinky a intraleziondlnou
aplikdciou sa dosahuje optimalny lie¢ebny
efekt, redukcia objemu a zvysenie elasticity
(12, 13). Bolestivost pri aplikacii je mozné zmi-
ernit pouzitim lokalneho anestetika.

Botulotoxin

Botulotoxin pésobi na tenziu v rane, inhi-
buje proliferaciu fibroblastov. Jeho aplikacia
zlepsuje poddajnost, zmiernuje erytém, hrib-
ku, bolestivost, aj pruritus v oblasti jazvy (14).

5-fluorouracil (5-FU)

5-FU je chemoterapeutikum, ktoré inhi-
buje proliferaciu fibroblastov, zniZzuje syntézu
kolagénu a zmens3uje jazvy. Lie¢ba spociva
v opakovanej intralezionalnej aplikacii rozne-
ho mnozstva 5-FU. Neziaduce Ucinky su boles-
tivost a riziko vzniku ulcerdcii. Bolest je mozné

zmiernit pouzitim lokdIneho anestetika (15).

Intralezionalna kryoterapia
a povrchova kryoterapia
Intraleziondlna kryoterapia spociva v apli-
kacii tekutého dusika do tkaniva jazvy. Vykon sa
robi v lokalnej anestéze, za aseptickych podmi-
enok. Zmrazenie je rychle, rozsah zmrazeného
tkaniva mozno pozorovat a palpovat, kryalizo-
vané by malo byt cielové tkanivo a 5-10 mm
okolitej zdravej koze. Po o3etreni dochadza ku
nekroéze a naslednej granulacii a re-epitelizacii.
Touto metédou médze byt osetrena akakolvek
jazva, ale najvhodnejsia je pre keloidné jazvy
s Uzkou bazou. Da sa predpokladat, Ze rozsia-
hlejsie jazvy budu tieZ reagovat na liecbu, ale
nemusia vykazovat odpoved'v takom rozsahu
ako dané keloidné jazvy (16). Povrchova kryote-
rapia je zalozend na rovnakom principe, tekuty
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zmrazeny dusik sa viak aplikuje iba povrchovo,
zmensuje hrubku jazvy.

OSetrenie laserom

Laser vyuziva fototermalnu energiu za-
cielenu na tkanivo jazvy, ktora stimuluje re-
modeldaciu dermélneho kolagénu a elastinu
(17). Lasery mozeme rozdelit na ablativne
a neablativne, frankcionované a nefrankciono-
vané (18). Ku ablativnym laserom patri pulzny
CO, laser a Erbium:ytrium-aluminium-garnet
(Er:-YAG) laser. Tieto lasery nicia epidermis aj
dermis koze. CO, lasery su efektivne, ale na
osetrenych miestach vznika ¢asto edém, ery-
tém, dyskomfort, zmeny pigmentacie, jazve-
nie a infekcie. Er:YAG lasery prenikaju menej
hlboko, si menej efektivne, ale maju lepsi
bezpecnostny profil. Neablativne lasery nicia
selektivne dermis, bez poskodenia epider-
my. SU menej efektivne ako ablativne lasery
(19-22). S cielom vytvorit laser s ti¢innostou
ablativnych a bezpecnostou neablativnych
laserov boli vyvinuté frankcionované lasery.
Zatial ¢o nefrankcionované lasery zasahu-
ju celu osSetrovanu plochu, frankcionované
lasery pdsobia iba na urcité drobné miesta
- frakcie koze v cielovej oblasti, ¢im minima-
lizuju riziko neziaducich ucinkov a urychluje
sa hojenie po osetreni (23). Laseroterapia je
efektivna v liecbe jaziev po popdleni, zlepsuje
vzhlad, znizuje hribku, zmierfiuje patologicku
pigmentdciu. Najma ablativne frankcionované
lasery maju vyznamny potencidl uvolfovat
kontraktury, a tym zlep3ovat pohyblivost v po-
stihnutych kiboch. Vdaka bezpeé¢nostnému
profilu dnesnych laserov benefity liecby pre-
vysuju jej rizika (24).

Intenzivne pulzné svetlo (IPL)

IPL vyuziva polychromatické svetlo roz-
nych vinovych dizok. Vinova dizka je prispo-
sobena filtrami. Ide o bezpecnu, v porovnani
s lasermi cenovo dostupnejsiu, neinvazivnu
metddu v lie¢be hypertrofickych jaziev. M6ze
znizit hrabku jazvy, zlepsit jej poddajnost,
zmiernit erytém. Vhodnd moze byt kombina-
cia IPL osetreni s naslednou intralezionalnou
aplikaciou kortikosteroidov (25, 26).

Masaz
Masaz jaziev predstavuje jednu zo Siroko
pouzivanych a nizko-nékladovych moznosti
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rehabilitacie pre jazvy po popalenindch. Podla
dostupného vyskumu zvysuje prietok krvi do
osetrenej oblasti; m6ze znizit napatie svalov;
sposobi, Zze jazva je menej citlivd a mechanické
narusenie jazvy vedie k zlepseniu kontraktury
jazvy. Prospedné tcinky masaze su sposobené
dvoma odlisnymi mechanizmami - reflexivny-
mi a mechanickymi. Reflexnd metéda - pe-
riférne nervy su stimulované pocas masaze,
¢o mdze mat za nésledok uvolnenie svalov
a redukciu bolesti a citlivosti v oblasti jazvy.
Mechanickd metdda — narusenie zjazveného
tkaniva spolu so stimulaciou lymfatického
a zilového refluxu vedie k zlepseniu tkanivovej
elasticity. Existuje mnoho r6znych masaznych
technik, napriklad: trenie, roztieranie, vibra-
cia...Podla Barnesa je pre Uspech rozhodujuca
dizka a frekvencia terapie: Maséz trenim a s vi-
bréciou by mala trvat medzi 5 az 10 mindtami,
vykonavat sa niekolkokrat denne vyskolenym
terapeutom a bez lubrikantu. Ak budu tieto
odporucania dodrzané, vysledkom je zmier-
nenie svrbenia, bolesti a zlepsena mobilita ja-
zvy. Masdz roztieranim by mala trvat priblizne
30 minut a vykondvat sa 2 az 3 krat tyzdenne,
idedlne terapeutom a s lubrikantom. Medzi
pozitivne vysledky tychto masaznych technik
patri zredukovanie bolesti, svrbenia a zlepse-
nie celkového estetického dojmu (27). Ak nie
je dodrzana odporucana dizka a frekvencia
masaze, vysledky su otazne, a preto je do-
drziavanie lie¢by zo strany pacienta kltucové
k dosiahnutiu dobrych vysledkov.

Cibulovy extrakt

Lokalne gély obsahujuce cibulovy extrakt
(Allium cepa) su k dispozicii uz viac ako 60
rokov (28). Cibulovy extrakt sa pévodne po-
uzival na o3etrenie povrchovych a hlbokych
popalenin, ale teraz sa pouZiva aj na prevenciu
a lie¢bu hypertrofickych a keloidnych jaziev.
Cibulovy extrakt ma protizapalové, antimik-
robidlne a regenerativne vlastnosti (29). Tieto
vlastnosti su pravdepodobne spésobené
flavonoidmi, konkrétne kvecetinom a kaem-
pferolom, ktoré obsahuje. Cibulovy extrakt
inhibuje proliferaciu fibroblastov a produkciu
kolagénu. Klinické studie ukazali, Ze moéze
zabranit patologickému zjazveniu a zlep3su-
je uz existujuce jazvy (28). Liecba extraktom
z cibule sa moéze iniciovat po Uplnom epite-

lizacii rany (29). Naplasti s extraktom z cibule

www.dermatologiepropraxi.cz


https://www.dermatologiepropraxi.cz/

sa ¢asto aplikuju na noc, po dobu 6-12 hodin,
pocas 12-24 tyzdriov (28). Dva najbeznejsie
produkty, ktoré obsahuju extrakt z cibule,
su Mederma a Contracebex (29). Obidve ob-
sahuju 10% vodného extraktu z cibule a 1%
alantoinu a Contractubex tiez obsahuje 50U
heparinu. Studie ukazali, Ze tieto gély mézu
zlepsit vzhlad jaziev a zmiernit priznaky, ako
je svrbenie (29).

Vitamin E

Vitamin E je rozpustny v tukoch a zahfha
skupinu antioxidantov, takzvané tokoferoly
a tokotrienoly. Existuju $tyri rozne formy to-
koferolov, ktoré predstavuju nasytené formy
vitaminu E; a Styri formy tokotrienolov, ktoré
su nenasytenymiformami vitaminu E. Vitamin
E znizuje oxidacny stres a zapal v tkanivach.
Podporuje hojenie ran tym, ze urychluje
rychlost hojenia; podporuje angiogenézu,
epitelizaciu a granulaciu (30). Okrem toho, pri
lokalnej aplikacii reaguje s fosfolipidmi v bun-
kovych membranach existujiceho jazvového
tkaniva a moze ovplyvnit remodelaciu tohto
tkaniva. Méze sa pouzit u pacientov s popale-
ninami na podporu hojenia, zniZenie svrbenia
a prevenciu vzniku hypertrofickych jaziev.
Vitamin E moZno pouzit ako monoterapiu vo
forme krému a gélu, alebo ako kombinovanu
terapiu so silikonmi alebo hydrokortizénmi
(31). Predpoklada sa, ze tokotrienoly maju 60x
vyssi antioxidacny potencidl ako tokoferoly.
Znizuju aktivitu fibroblastov a tym minima-
lizuju tvorbu hypertrofickych jaziev. Topické
pripravky bohaté na tokotrienoly sa pouzivali
pri popaleninach a preukazali zrychlené ho-
jenierany a rychlu epitelizaciu (30). Pripravky
vitaminu E mézu spésobit vedlajsie ucinky,
ako je kontaktna dermatitida, svrbenie a vy-
razku (32).

Kyselina hyalurénova

Kyselina hyalurénové je mukopolysacha-
rid a je nevyhnutnou zlozkou v ludskom tele,
kde zabezpecuje Strukturalnu integritu extra-
celuldrnej matrice koze a spojivovych tkaniv.
Podiela sa na vietkych fazach hojenia rdn ama
tak vyznamny vplyv na tvorbu jazvy. Ukazalo
sa, ze vysoké hladiny kyseliny hyalurénovej
v plodovej vode umoziuju hojenie ran bez ja-
ziev pocas zivota plodu (33). Stimuluje hojenie
ran, re-epitelizaciu pokozky a liecba s kyselinou
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hyalurénovou méze zabrénit vzniku patologic-
kého jazvového tkaniva (34). Lokalne priprav-
ky s obsahom kyseliny hyalurénovej skracuju
dobu hojenia, podporuju elasticitu koZe a neo
angiogenézu, a preto vedu k vynikajucej funke-
nej obnove koze poskodenej popaleninami.
Zvycajne su dobre tolerované a nespdsobuju
Ziadne vyrazné nepriaznivé ucinky (33). Studia
vykonand v Taliansku, poddvala kyselinu hya-
lurénovu injekénou formou do tkaniva hyper-
trofickej jazvy. Vysledkom bolo znizenie vysky
jazvy, zlepsila sa ohybnost jazvy a jej celkovy
vzhlad, a to bez vyznamnych nepriaznivych
ucinkov (34).

Chirurgické postupy

Excizia jaziev

Excizia je zdkladnou chirurgickou techni-
kou na odstranenie jaziev. Tento postup za-
hffia vyrezanie jazvy az ku zdravému tkanivu
a nasledné zasitie rany s cielom vytvorit ¢o
najestetickej3i vysledok. Casto sa vyuziva pri
mensich a Uzkych jazvach, kde je mozné do-
siahnut lepsi vzhlad a mensiu viditelnost no-
vej jazvy, zatial ¢o recidivujuce a vacsie jazvy
vyzaduju kombinaciu excizie a adjuvantnej
terapie. Napriek tomu excizia jazvy a jej opa-
tovny uzéaver s minimalnym napatim vie mini-
malizovat dalie jazvenie a pomaha dosiahnut
priaznivejsi esteticky vysledok (35). Vyuziva sa
taktiez v pripadoch, ak konzervativne sposoby
vysledny vzhlad jazvy neovplyvnia, popripa-
de ovplyvnia nedostato¢ne. Rez je vedeny
prirodzenou liniou Stiepitelnosti koze alebo
liniou uvolnenej koze, aby bola zabezpecena
minimalizdcia napaétia v rane (36). Po excizii
moze byt potrebné aplikovat dalSie metédy
na podporu hojenia a minimalizaciu rizika
tvorby hypertrofickych jaziev alebo keloidov,
ako napriklad lokalnu aplikaciu kortikoste-
roidov. Samotnd excizia by s vysokou pravde-
podobnostou viedla ku recidivam (37).

Autolégne kozné transplantaty
Ciastocnej alebo plnej hrubky
Vyuzitie koznych Stepov, ako chirurgic-
kej techniky pri odstrdneni jaziev ma Siroké
uplatnenie. Pri vybere je dolezitd ¢o najbliz-
sia zhoda medzi transplantovanym stepom
a okolitou kozou a tym dosiahnutie jednot-
nosti farby, hrabky a textury. Vzhladom ku
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konkrétnym potrebdm pacienta sa vyuzivaju
dve zdkladné kategorie: kozny Step v ¢iastoc-
nej a plnej hrabke.

Ciasto¢ny transplantat, pozostavajuci
z plnej hrabky epidermis a ciastoc¢nej hrab-
ky dermis, sa vyuziva najma pre velké ob-
lasti, ktoré su prili$ rozsiahle pre pouzitie
transplantétov v celej hribke koze. Typicky
to mozu byt rozsiahle povrchové rany. Svoje
vyuzitie ndjde taktiez v oblastiach, pri ktorych
ndroky na efektivnost transplantatu prevysuju
naroky estetické. Riziko kontraktur je vyssie.
Kozny Step v plnej hrubke, zahriuje vietky
vrstvy koZe vratane Uplnej hrabky epidermis,
rovnako ako uUplnej hrubky dermis je typic-
ky indikovany pre chirurgické riesenie jaziev
mensieho rozsahu (38). Ich typickym odber-
nym miestom su oblasti tenkej koze, nakolko
hrubsia koza by zvy3ovala riziko nekrézy a zly-
hania transplantatu. Za tieto oblasti mézeme
povazovat volarnu stranu predlaktia, slabiny,
spodnu oblast brucha a miesto nad kld¢nou
kostou. Riziko sekundarnych kontraktur, ktoré
vznikaju niekolko tyzdrov po prihojeni, je mi-
nimalne a preto tieto Stepy vyuzivame najma
na miestach, kde je dolezity esteticky a funk¢-
ny vysledok - oblast tvare a ruk. Prihojenie
Stepu zéleZi od rozsahu prerastenia kapilar
a vzhladom k vacsej hribke transplantatu
moze jeho prihojenie zlyhat Castejsie nez
prihojenie ¢iasto¢ného transplantatu (39).

Tkaninovy expander

Technika roztiahnutia koZze pomocou tka-
nivového expandéru je viac nez Styri dekady
stard (40) a povazuje sa za doélezitu sucast
pri rekonstrukcii jaziev, respektive pri rekon-
Strukcii makkych tkaniv. Extra koza, vzniknuta
v priebehu tyzdnov az mesiacov tlakovym
roztahovanim, je vyuzitd pri prekryti defektu
ako miestny lalok. Tym ponuka vyhodu dobrej
korelécie farieb a textury koze, s minimalnym
rizikom rejekcie (41). Pri pbdsobeni mechanic-
kej sily dochadza ku rébznym zmenam v ex-
tracelularnej matrix koZe, nasledne nastava
zmena usporiadania kolagénovych vlakien
pozdiz vektora sily (42). Tkanivovy expan-
dér je balén pozostavajuci zo silikénového
obalu a vyplhovych zloZiek pre dosiahnutie
pozadovaného vysledného tvaru. Ten sa na-
sledné moze plnit fyziologickym roztokom
prostrednictvom ventilovaného systému (43).
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Medzi komplikacie potencidlne sprevadzaju-
ce vyuzitie tkanivového expandéru mozeme
zahrnut perforaciu koze vznikajucej kapsy,
infekciu, dehiscenciu rany, popripade perfora-
ciu portu alebo odpojenie trubiciek plniacich
expandér (44).

Miestne laloky

Miestne laloky patria medzi ¢asto vy-
uzivanu sucast rekonstrukénej chirurgie.
Zahriuju ziskanie tkaniva pre prekrytie de-
fektu\jazvy z blizkeho okolia defektu. Mozno
vyzdvihnut, Ze miestne laloky poskytuju dob-
ry esteticky vysledok (45). Pri volbe miestneho
laloku je nevyhnutné zohladnit pozadovanu
pooperacnu jazvu a jej optimalne umiestne-
nie. Na zaklade pohybu na definitivne miesto
pre uzavretie defektu sa rozdeluju na posuvny,
rotacny, transpozi¢ny a interpolacny (46).

/-plastika

Jednou z beznych rekonstrukénych plas-
tickych chirurgickych technik pouzivanych
na prevenciu kontraktur a na Upravu jaziev
u pacientov s popaleninami je Z-plastika.
Primarne sa pouziva na zlepsenie funkcie
a kozmetického vzhladu a mozno ju vyuzit
v roznych ¢astiach tela vratane koncatin, tru-
pu a tvare a je obzvlast vhodna v oblastiach
s vysokym napnutim pokozky, ako su kiby
alebo koncatiny. Z-plastika rozdeli jazvu, né-
sledne ju predizi a zmeni smer jazvy, ¢im sa

znizi napnutie vysledného jazvového tkaniva
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(1). To ma za nasledok menej chronického za-
palu vyvolaného napnutim a patologickych
procesov zjazvenia, ktoré su s nim spojené.
Jednou z vyhod Z-plastiky je, Ze nie vzdy je
potrebna excizia koze, takZze moze zachovat
existujuce tkanivo. Na vykonanie zékroku
vsak musi byt k dispozicii dostatok zdravého
tkaniva a chirurg musi postupovat opatrne
u pacientoyv, ktori maju komorbidity, ktoré
mozu nepriaznivo ovplyvnit hojenie ran, ako
je diabetes, vaskularne patoldgie atd. Existuje
niekolko variant Z-plastiky, vratane planimet-
rickej Z-plastiky, dvojitej protilahlej Z-plastiky,
zloZenej Z-plastiky, Sikmej Z-plastiky a sériovej
Z-plastiky. Typicka Z-plastika ma ramena rov-
nakej dlzky so 60-stupriovym uhlom vyrezu
od centrdlnej jazvy, ¢o bude mat za nasledok
prediZenie jazvy o 75 % a jej rotaciu 0 90 stup-
nov. Mozu sa vsak pouzit rézne uhly v zavislos-
ti od individudlnych potrieb pacienta - vacsie
uhly sa pouzivaju, ak je potrebné vicsie predi-
zenie, a mensie uhly, ak je potrebné mensie
predizenie (47).

Volné laloky

Volné laloky su vhodna technika vyuzi-
vana v oblastiach so zvy$enou pohyblivos-
tou, ako napriklad okolie kibov, krku, axily,
priestory medzi prstami a kutiky ust, nakolko
retrakcia jaziev v tychto oblastiach méze ne-
gativne zasahovat do lokélnej mobility. Vo
vieobecnosti, pri vyuziti techniky volného
laloku sa prenesie kompletne oddeleny lalok

7.Van den Kerckhove E, Anthonissen M. Compression The-
rapy and Conservative Strategies in Scar Management After
Burn Injury. 2020 Dec In: Téot L, Mustoe TA, Middelkoop E, et
al., editors. Textbook on Scar Management: State of the Art
Management and Emerging Technologies [Internet]. Cham
(CH): Springer; 2020.

8. De Decker |, Beeckman A, Hoeksema H, et al. Pressure the-
rapy for scars: Myth or reality? A systematic review. Burns.
2023;49(4):741-756. doi: 10.1016/j.burns.2023. 03. 007.

9. Momeni M, Hafezi F, Rahbar H, et al. Effects of silicone
gel on burn scars. Burns. 2009;35(1):70-74. doi:10.1016/j.
burns.2008. 04. 011.

10. De Decker |, Hoeksema H, Vanlerberghe E, et al. Oc-
clusion and hydration of scars: moisturizers versus si-
licone gels. Burns. 2023;49(2):365-379. doi:10.1016/].
burns.2022. 04. 025

11. Niessen FB, Spauwen PH, Schalkwijk J, et al. On the natu-
re of hypertrophic scars and keloids: A review. Plast Recon-
str Surg. 1999;104(5):1435-58.

12.Sheng M, Chen Y, Li H, et al. The application of corticos-
teroids for pathological scar prevention and treatment: cu-
rrent review and update. Burns Trauma. 2023;11:tkad009. Pu-
blished 2023; Mar 18. doi:10.1093/burnst/tkad009.
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obsahujuci cievnu stopku na pozadované
miesto primarneho defektu. Rekonstrukcia
jazvy pomocou volného laloku je komplexna
a precizna chirurgicka technika, spadajuica
pod Specializaciu mikrochirurgie, ktorou mo-
zeme vyznamne zlepsit kvalitu Zivota paci-

entov.

Zaver

Liecba jaziev po popdleninach je zlozity
proces, ktory si vyzaduje komplexny pristup
integrujuci ¢asto chirurgicku aj nechirurgicku
lie¢bu. U predisponovanych jedincov aky-
kolvek chirurgicky zakrok pravdepodobne
sposobi nielen recidivu keloidnej jazvy, ale
aj jej dalsie zvacsenie. Tento stav mbze viest
k zlozitejsim komplikédcidm, preto si pacien-
ti s tendenciou k tvorbe keloidov vyzaduju
zvysSenu opatrnost pri planovani a vybere
vhodnej lie¢by, aby sa minimalizovalo rizi-
ko zhorsenia jazvy. Poskytnutim prehladu
sucasnych stratégii v manazmente jaziev po
popaleninach a skiimanim ich ucinnosti, in-
dikacii a obmedzeni je cielom tohto ¢lanku
vybavit poskytovatelov zdravotnej starostli-
vosti potrebnymi znalostami, aby mohli robit
rozhodnutia zalozené na dékazoch a zlepsit
vysledky pre pacientov postihnutych zjazve-
niami stvisiacimi s popéleninami. Zdérazriuje
dolezitost holistického pristupu a rozmanitej
Skaly dostupnych ndstrojov na riedenie trva-
lych nasledkov popélenin pre fyzickd a psy-
chicku pohodu pacientov.

13. Nedelec B, LaSalle L, de Oliveira A, et al. Within-Patient,
Single-Blinded, Randomized Controlled Clinical Trial to Eva-
luate the Efficacy of Triamcinolone Acetonide Injections for
the Treatment of Hypertrophic Scar in Adult Burn Survivors. J
Burn Care Res. 2020;41(4):761-769. doi:10.1093/jbcr/iraa057.
14. Tawfik AA, Ali RA. Evaluation of botulinum toxin type
Afor treating post burn hypertrophic scars and keloid in chil-
dren: An intra-patient randomized controlled study. J Cos-
met Dermatol. 2023;22(4):1256-1260. doi:10.1111/jocd.15634.
15. Ibrahim A, Chalhoub RS. 5-fu for problematic sca-
rring: a review of the literature. Ann Burns Fire Disasters.
2018;31(2):133-137.

16. O'Boyle CP, Shayan-Arani H, Hamada MW. Intralesio-
nal cryotherapy for hypertrophic scars and keloids: a re-
view. Scars Burn Heal. 2017;3:2059513117702162. Published
2017; Apr 17.doi:10.1177/2059513117702162.

17.Xiao A, Ettefagh L. Laser Revision of Scars. [Updated 2022
Oct 3]. In: StatPearls [Internet]. Treasure Island (FL): StatPear-
Is Publishing; 2024 Jan-. Available from: https://www.ncbi.
nlm.nih.gov/books/NBK539686/.
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Erozivni pustularni dermatoéza
skalpu u 32leté pacientky

MUDr. Nadezhda Vidolova Brabcova
Vlasova poradna dr. Brabcovd, Praha

Erozivni pustulézni dermatéza skalpu (EPDS) je vzacné chronické zanétlivé one-
mocnéni. Je charakterizované rozsahlymi pustuléznimi Iézemi, erozemi a krustami
nachézejicimi se na pokoZce hlavy. Obvykle postihuje starsi osoby ve véku 60-80 let,
ale mlze postihnout i osoby v jiném véku. V této kazuistice popisuji pfipad mladé
32leté pacientky s EPDS.

Kli¢ova slova: erozivni pustularni dermatéza skalpu.

Erosive pustular dermatosis of the scalp in a 32 year old female patient

Erosive pustular dermatosis of the scalp (EPDS) is a rare chronic inflammatory disease.
It is characterized by extensive pustular lesions, erosions and crusts located on the
scalp. It usually affects the elderly but can also affect people of different ages. In this

case report, | describe the case of a young 32-year-old female patient with EPDS.

Key words: erosive pustular dermatosis of the scalp.

Popis pripadu

Pacientkou prezentovanou v kazuistice
je 32letd Zena, ktera ve své osobni anamnéze
méla détskou mozkovou obrnu, hypertonicky
syndrom, astma a tachykardii. Jako chronickou
medikaci méla pouze nebivolol. Prokdzana
byla alergie pouze na ofechy. Zajimavé bylo,
Ze v roce 2013 po prodélani tézké akutni plic-
ni infekce se ve vlasech objevila lysa loZiska,
kterd nasledné nikdy nezarostla. Po nahlé,
rychlé a rozsahlé ztraté vlash se proces zastavil
anékolik let pacientka neméla progresi. Taktéz
byla bez symptomu do léta 2023, kdy paci-
entka zaznamenala tvorbu velice bolestivych
erozi s mokvanim v alopetickych mistech. Ve
stejné dobé pacientka byla na pobytu u more
a byla vystavena denné slunci bez ochrany
s dojmem, Ze oslurovat lysd loziska by mohlo
prospét.

Po vyskytu potizi byla ihned provedena
konzultace v jiné dermatologické praxi, kde
bylo provedeno zékladni laboratorni vysetie-
ni, které neprokazalo zadnou patologii. Dale
byl proveden i stérzlozisek, ktery prokdzal St.

aureus. Nasazena byla monoterapie cefuroxi-
mem v davce 1 g denné po dobu 10 dnQ, ktera
bohuzel nevedla ke zlepseni symptom{.

Proto v listopadu 2023 pacientka navstivila
mou trichologickou ambulanci s cilem ziskat
druhy nazor.

Pti vstupni konzultaci bylo klinicky ve
kstici patrné rozsahlé alopetické atrofické lo-
zisko s chybéjicimi viasovymi folikuly a misty
rozsahlymi erozemi a zlutohnédymi pevnymi
krustami (Obr. 1). Misty tyto $luky krust tvofily
obraz az pityriasis amiantacea (Obr. 2).

Na zakladé typického klinického obrazu byla
stanovena diagndéza erozivni pustulzni der-
matoza skalpu v rdmci pseudopelade de Brocq.
Zahajend bylaihned kombinovana lokalni lécba:
krémem, obsahujici betamethason-dipropionat
0,5 mg/g; 10% salicylovy olej na tinea amian-
tacea k odsupeni; kyselina fusidova na eroze.
Dale pacientka pouzivala dezinfekéni mydlo
obsahujici hexamidini diisetionas, chlorhexidi-
ni digluconatis a chlorcresolum. Tato lécebna
kombinace vedla k vyraznému zlep3eni po 6
tydnech - téméf plnému zhojeni erozi a zmir-
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Obr. 1. Rozsdhlé alopetické atrofické loZisko s chy-
béjicimi viasovymi folikuly a misty rozsdhlymi ero-
zemi a Zlutohnédymi pevnymi krustami

néni nanosu krust. Nicméné snizeni frekvence
uzivanilékd znovu vedlo k relapsu onemocnéni,
alevmensi mife. Nasledné byl pfedepsan krém
s obsahem tacrolimus namisto kortikoid(i a nové
zahajen doxycycline 200 mg/den s postupnym
snizovanim déavek. Pro netoleranci z kosmetic-
kych ddvodu pacientka sama vysadila tacroli-
mus. Doxycycline pacientka brala dva mésice,
tolerovala dobte a vedl k do¢asnému zlepseni
stavu — po vysazeniznovu doslo k recidivé. Proto
byl v bfeznu 2024 nasazen isotretinoin v davce
10 mg/den, ktery po mésici vedl k remisi one-
mocnéni (Obr. 3). Nasledné byla ponechana jako
udrzovaci davka 10 mg 3x tydné. Lokalni korti-
koid byl vysazen a nahrazen hydrofilnim gelem
obsahujici polymer. Déle po celou dobu lécby
pacientka pouzivala $ampon s obsahem ich-
tyolu, kyseliny salicylové, celastrolu a vederine.

Diskuze

EPDS byla poprvé popséna v roce 1979.
EPDS postihuje predevsim starsi osoby ve
véku 60-80 let, i kdyz byly hlaseny pfipady
u mladych pacientl. Vyskytuje se castéji

LITERATURA
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dermatosis of the scalp: challenges and solutions. Clin Cos-
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Obr. 2. Sluky pevnych lepicich Zlutych krust —
tinea amiantacea

u bélochl a prevazuji zeny. Pfesna pficina
EPDS zatim nenizndma3, ale se ¢asto vyskytuje
u atrofované klize sekundarné poskozené ak-
tinickym zarenim nebo vystavené lokalnimu
traumatu.

EPDS je chronické, recidivujici onemoc-
néni. Klinicky je charakterizovdna povrcho-
vymi, sterilnimi pustuly, které snadno pras-
kaji, coz vede k tvorbé erozi a Zlutych nebo
zlutohnédych krust. Krusty jsou pomérné
silné a pfiléhajici. Subjektivné pacienti ¢asto
pocituji bolest. Progrese onemocnéni muze
vést k vyraznému zjizveni a atrofii vlasové
pokozky.

Pred zahdjeni |é¢by je vhodné provést
stér na kultivaci k vylouceni sekundarni in-
fekce. Dale by bylo vhodné provést i biop-
sie, ne k potvrzeni diagndzy, ale k vylouce-
ni malignity, napf. spinoceluldrni karcinom.
Histopatologické nélezy u EPDS jsou nespe-
cifické.

Popisuje se zanétlivy infiltrat, ktery mize
byt tvoren lymfocyty, plazmatickymi burika-
mi, obrovskymi burikami cizich téles a neu-

2. Karanfilian KM, Wassef C. Erosive pustular dermatosis
of the scalp: causes and treatments. Int J Dermatol. 2021
Jan;60(1):25-32. doi: 10.1111/ijd.14955. Epub 2020 Jun 9. PMID:
32516510.
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Obr. 3. Stav po nasazenf lécby — zhojeni eroze,
leskld atrofickd pokozka, misty zbyvajici pevné
Zluté krusty

trofily. Déle Ize pozorovat parakeratotické
a ortokeratotické Supiny.

Lécba EPDS je naro¢na vzhledem k jeji
chronické povaze a tendenci k recidivam.
Neexistuje jednoznacna lé¢ba EPDS. K prvni
volbé patfi vysoce ucinné lokalni kortikoste-
roidy, na kterych ¢asto dojde k vyraznému
a rychlému zlepseni stavu. Lokdlné se mlze
pouzit také i tacrolimus nebo calcipotriol.
V tézkych pfipadech mohou napomoci na-
pfiklad perordlni retinoidy, dapsone a imu-
nosupresiva, jako jsou perordlni kortikoidy
a cyclosporine. Dulezité je také se zaméfit na
odstranéni krust. Vyhybani se Grazim a ochra-
na pred sluncem maji zdsadni vyznam pro
prevenci vzplanuti.

Velmi dulezité je poucit pacienty, Ze i pfes
ucinnou lé¢bu a prevenci EPDS casto recidivuje.

Zaver

V této kazuistice popisuji pfipad EPDS
u 32leté pacienty na zakladé Pseudopelade
de Brocq a vlivem intenzivniho UV zafenim,

kterd byla Uspésné lécena isotretinoinem.

3. Junejo MH, Kentley J, Rajpopat M, et al. Therapeutic opti-
ons for erosive pustular dermatosis of the scalp: a systema-
tic review. Br J Dermatol. 2021 Jan;184(1):25-33. doi: 10.1111/
bjd.19026. Epub 2020 May 26. PMID: 32163590.
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ORF - vzacné virové onemocneni

MUDr. Zuzana Nevoralova, Ph.D.
Kozni oddéleni, Nemocnice Jihlava

Je popsana kazuistika 41letého muze, ktery pfisel do nasi ambulance pro typicky
nalez morfy orfu na prsté levé ruky. Navic mél na téle mnohocetné multiformni
projevy. Lokalné bylo doporuceno antiseptikum pod kryti. Multiformni exantém
byl |é¢en peroralnim antihistaminikem a lokalnim kortikoidem. Ke zhojeni doslo do
15 dnt. Pfitomnost orf viru byla potvrzena PCR metodou ze stéru z morfy. Zdrojem
infekce byly nejspise ovce pacienta. Je rozebrana etiologie, klinicky nalez, diagnéza,
diferencialni diagnéza, komplikace a lIé¢ba orfu.

Klicova slova: orf, erythema multiforme, klinicky nélez, 1écba.

ORF - rare viral disease

A casuistics of 41-old man, who came to our out-patient department because of typical
manifestation of orf infection on a finger of his left hand is presented. In addition,
multiforme exanthema on his body was present. A local therapy of orf with a disin-
fecting agens under plaster was given. Multiforme exanthema was treated by peroral
antihistamine agent and local corticosteroid. A patient was healed within 15 days. A
presence of orf virus was confirmed by PCR examination from a swab. A source of
infection were most probable patient’s sheeps. An aetiology, clinical picture, diagnosis,
differential diagnosis, complications and treatment of orf virus infection are described.

Key words: orf, erythema multiforme, clinical picture, treatment.

Orf - synonymum: ecthyma
contagiosum, bovine pustular
stomatitis (1)

Epidemiologie

Orf primarné postihuje domestikovana
a divoka zvirata, nejcastéji ovce, kozy a malé
divoké prezvykavce (2). Typicky je chorobou
ovci, zejména mladych jehnat. Onemocnéni
se u zvifat nazyva kontagiézni pustulézni der-
matitida nebo ,scabby mouth” (tzv. strupovita
tlama), protoze tvofi krusty kolem nosu, tlamy,
vemen i jinde. Je vysoce infekéni, mGze byt
infikovéno i nékolik zvifat ve stadu. Zvirata si
prenaseji infekci navzéjem nebo nepiimo tim,
Ze virus perzistuje na pastvinach a v kdilnach
(1). Na lidi se infekce $ifi piimym kontaktem
s infikovanymi zvitaty nebo cestou kontami-
novanych staveb a predmétd (2). Nakazeni
mohou byt farmari, krmici zvitat, stfihaci, fez-

nici, pracovnici transportujici maso, kuchar-
ky a pracovnici v mrazirnach. Déti se mohou
nakazit pfi hie na infikovanych pastvinach
nebo pfistiescich pro ovce. U lidi byl popsan
i nahodily kontakt s vakcinou viru uréenou pro
zvifata. Infekce se obvykle nepfenasi z clovéka
na ¢lovéka, tento pfenos je hldsen raritné (3).
Epidemie jsou popsany u veterinarnich stu-
dentd, ktefi byli poprvé v kontaktu s ovcemi.
Také nékteré ndbozenské ceremonie, pfi kte-
rych dochazi k obétovéni zivych jehiat, vedly
k mnohocetnym pfipadlm orfu (1). Popsén je
naptiklad pfipad 25leté marocké zeny, u které
doslo k postizeni na prstech rukou po kontak-
tu s ovci béhem Slavnosti obétovani (4).

Etiologie a patogeneze

Pficinnym agens je Parapoxvirus ovis
(Orfvirus), 250 x 158 nm velky orthopoxvirus.
Je pomérné rezistentni a mGze prezit v ohra-
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dach, Zlabech, ve stdjich. K inokulaci dochazi
nejcastéji na kizi rukou (1). ORF virus je zndmy
svou toleranci k inaktivaci v sussim prostredi
amuze se znovu rozmnozit z krust po nékolika
mésicich az letech.

Klinicky nélez

Na kazi vznikne vétsinou pouze jedina
morfa. Je lokalizovana nejcastéji na prstech
rukou, jinde na rukou nebo na pfedlokti, vy-
jime¢né na hlavé. Byl referovan dramaticky
rostouci orf s tvorbou mnohocetnych sate-
litnich lézi na obli¢eji u farmare chovajiciho
ovce (5) a mnohocetné Iéze orfu na skalpu
u zeny stfedniho véku (6). Po inkuba¢ni do-
bé 5-6 dnl (Sirsi rozmezi udavano 3-11 dnd)
vznikne u pacienta erytematézni nodul, ktery
postupné ulceruje. Hoji se pevnou nekrotic-
kou krustou. Mohou se vytvofit irisovité |éze
s cervenym centrem, bilym stfednim prsten-
cem a erytematdzni periferii (1). PIné vyvinuté
morfa méfi vétsinou 2-3 cm v praméru, miize
ale mérit az 5 cm. Typické je, ze pod bilym
povrchem morfy neni hnis, ale (po nafiznuti)
se odhali pevna, cervena tkan. Morfa je nékdy
v pocatecnich stadiich citliva, vzdy je pevné
konzistence (3). M(ize byt pfitomna lymfan-
goitida se zvétsenim lymfatickych uzlin na
vnitini strané lokte a/nebo paze nebo i lehka
horecka. Léze se hoji pomalu nékolik tydnd,
obvykle bez jizveni, pokud nedojde k sekun-
darni infekci (1). Uimunokompetentnich osob
se léze vétsinou hoji do 8 tydn (3). Po prvni
infekci virem se vytvofi urcitd imunita, takze
kazda dalsi infekce ma mirnéjsi prabéh.

Komplikace orfu

V misté morfy mGze vzniknout sekundar-
ni bakterialni infekce. U imunodeficientnich
nebo imunosuprimovanych pacientd mohou
vzniknout i vétsi nebo neobvyklé 1éze. Vzacné
vzniknou malé puchyfre, zde je predpokladan
rozsev viru orfu krvi. Tyto projevy se hoji do
nékolika tydn(. Dal$imi popsanymi kompli-
kacemi jsou horecka, lymfangitida, lymfade-
nopatie a druhotna bakterialni infekce (7, 8).
Byly referovany i vzacné asociace s papulo-
vezikul6znimi erupcemi véetné buléznimi
pemphigoid-like erupcemi (9, 10). Erythema
multiforme, druhotny rash pfi pfitomnosti
viru orfu, se mize rozvinout za 10-14 dnu po

vzniku orfu. Jeho vyskyt je velmi vzacny, bylo
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referovano jen malo piipadu (napf. 11, 12, 13,
14,15, 16). Predpoklada se, ze tato komplikace
je reakci na infekci orfu (podobné byva i u ji-
nych virovych infekci) a Ze ma imunologicky
podklad (17). Klinicky jsou pfitomny terco-
vité makuly, plaky a puchyiky na rukou, no-
hou, na obliceji, pazich a dolnich koncetinach.
Podrobny rozbor 16 ¢lankl a 44 pacientt pro-
vedeny Rossim a kol. (18) ukazal prevalenci
bélochi (95,7 %) a Zen (57,9 %). Prevladajici
imunologickou reakci bylo erythema multi-
forme (59,1 %), nasledované buléznim pem-
phigoidem (15,9 %). Ve vétsiné pfipadd byla
diagndéza stanovena na zdkladé klinického
stavu a epidemiologické anamnézy (65,9 %),
zatimco biopsie sekundérnich 1ézi byla prove-
dena u 15 pacientt (34,1 %).

Diagnostika orfu

Orf je vétsinou diagnostikovan dle typic-
kého klinického nalezu a anamnézy kontaktu
s postizenymi zvitaty. Infekce mdze byt po-
tvrzena vytérovym tamponem, kozni biopsii
nebo z tekutiny puchyrku metodou PCR. Virus
muze byt identifikovan i elektronovou mikro-
skopii (1, 3) a druh urcen kultivaci na special-
nich kulturdch nebo metodou PCR (1). V his-
topatologickém obraze je patrné epidermalni
poskozeni's balénovymi burikami a sitovitou
degeneraci obdobné jako u pravych nestovic.
Inkluzni téliska a obrovské buriky chybéji.

Diferencialni diagndza

Ve vétsiné pripadl je diagndza jasna,
protoze problém je mezi chovateli znam.
Diferencialni diagndéza zahrnuje predevsim
Milkerovy noduly, které jsou klinicky iden-
tické, ale zptsobené lehce odlisnym virem
a jsou pfenasené z krav. Déle je nutno odlisit
paronychia a herpetické projevy. Pokud je
historie Urazu, m{iZe se jednat o pyogenni gra-
nulom. Inokula¢ni vakcina vznika manipulaci
s vakcinou proti orfu. Primarni léze antraxu
a tularemie mohou vypadat podobné, ale
pacienti maji i celkové pfiznaky. Primarni sy-
filitické chankry na prstech rukou maji zcela
jiny zptsob prenosu (1).

Lécba orfu u lidi

Ve vétsiné pfipadl neni nutna specificka
lé¢ba. Nekomplikované projevy se zhoji samy
do 4 az 6 tydnu (3), vyjimecné az do 8 tydnd.
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Na primarni projevy mohou byt uzity symp-
tomatické vysouseci prostiedky nebo lokal-
ni antiseptika k prevenci druhotné infekce
(1). Léze mohou byt zakryty, aby se pfede-
$lo kontaminaci z prostfedi nebo od jinych
osob, ackoliv pfenos z osoby na osobu je vel-
mi vzacny. Velké |éze mohou byt odstranény
shave excizi. Druhotna bakteridlni infekce by
méla byt [é¢ena antibiotiky. Existuji reference
o pozitivnim efektu imiquimod krému (3, 19).
U imunosuprimovanych pacientd je mozno
uzit antivirové imunitni modulatory nebo chi-
rurgickou excizi (2). Lé¢ba komplikaci je volena
dle zavaznosti stavu. Dle rozboru literatury
byly orfem imunitné zprostiedkované reakce
lé¢eny ve 22 ptipadech (50,0 %), vétsinou lo-
kalni kortikosteroidy (70,6 %). Klinické zlepseni
bylo referovano ve viech ptipadech (18). Bylo
popsano i uziti antihistaminik (18).

Prevence orfu

Chovatelelé ovci a koz by si méli byt védo-
mi moznosti ndkazy orfem a nosit pfi manipu-
laci se zvitaty, zejména s jehiaty, neporézni
gumové rukavice. Je nutné dikladné myti
rukou nebo uziti antiseptik. Pokud je signifi-
kantné zvyseny vyskyt orfu, je doporucena
vakcinace stad uzitim Zivého viru. Vakcina
zpUsobi lehky orfovy strup na strané ocko-
vani. Neméla by byt uzita u zdravého stada
bez vyskytu orfu. Ockovana zvifata by méla
byt ponechdna oddélené od neockovanych
jedincl do odhojeni strupu. Pristresky, kalny
apod. by mély byt dikladné vycistény a dezin-
fikovany (3).

Popis pripadu

Pacientem byl jedenactyricetilety muz, kte-
ry pfiSel po pfedchozi domluvé do nasi kozni
ambulance pro obtiZe na celém téle.V posled-
nich dnech byl vysetien v fadé ambulanci,
naposledy pred 2 dny v infek¢ni ambulanci.
Uddval, ze pfed 17 dny trhal v lese ostruziny,
pfitom si zpUsobil odérku na 3. prstu levé ru-
ky. O 3 dny pozdéji stahoval srnu. Pro vznik
puchyie v misté odérky byl za dalsich 5 dnud
(10 dnl pred vysetfenim v nasi ambulanci)
lokalné osetfen chirurgem, dostal na 3 dny
antibiotika. Pfed 5 dny vznikla na 3. prstu levé
ruky vnitiné distalnéji dalsi morfa (dle popisu
bula), ta do dnedniho dne zhojena. lhned po
jejim vzniku (téz pred 5 dny) doslo k vysevu
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makuldznich, plosné papuléznich az multi-
formnich morf na rukou, ndsledné v dalsich
dnech i nad lokty, koleny a na nértech. Morfy
neboli, svédi. V den prvniho vysetfeni je paci-
ent jiz vice nez 24 hodin bez novych projev.
Plvodni morfa na 3. prstu se hoji. Na infek¢ni
ambulanci byly pred 2 dny provedeny zakladni
odbéry (KO + dif.,, biochemie, stér z defektu na
3. prstu) a vysloveno podezieni na orfvirézu.
Byl nasazen promethazin hydrochlorid 25 mg
na noc a doporucen klidovy rezim. V osobni
anamnéze se pacient nelécil pro zéddnou choro-
bu. Léky kromé nové nasazeného promethazin
hydrochloridu neuzival zadné, lokaIné aplikoval
na primarni morfu povidon jodinat pod kryti.
Alergie neudaval. Epidemiologickd anamnéza:
stahoval srnu, dale v kontaktu doma s ovcemi

Obr. 1. Morfa orfu na 3. prsté levé ruky

Obr. 2A-F. Multiformniexantém na téle

A

a skotem, v ciziné nebyl. Fyziologické funkce
v normé, teplotu nemél. V rodiné nikdo kozni
obtize nemél. Objektivni ndlez pfi dvodnim
vysetreni. Na 3. prstu levé ruky na hibetu stfed-
niho ¢lanku morfa priméru 10-12 mm, boch-
nickovitého tvaru, v centru deprese o priméru
asi 7 mm kryta nesouvislou krustoskvamou, ne-
obtézuje (Obr. 1). Na rukou vcetné prst(, nejvice
na hibetech a dale i na pfedloktich, vice nad lo-
kty, v pase, na zadech, nad koleny a na nartech
nohou jsou pfitomny makulopapulézni projevy
prdiméru 3-10 mm, svétle rdzové barvy, misty
splyvajici, silné svédi (Obr. 2 a-f). Diagndza byla
stanovena takto: Suspektni orf na 3. prsté levé
ruky. Generalizovany multiformni exantém.
Laboratorni vysetieni byla kompletné v normé.
Pacient byl poucen o diagndze, patrano po
zdroji infekce. Dle pacienta ovce, které chov4,
jsou bez projevl na kizi. Po domluvé s paci-
entem zatim bez celkové kortikoidni 1é¢by.
Promethazin hydrochlorid byl zaménén za de-

Obr. 3. Stav po zhojeni morfy orfu na 3. prsté
levé ruky
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sloratadine tbl 5 mg rano a vecer, lokalné bylo
doporuceno osetiovat primarni morfu povidon
jodinatem a kryt naplasti. Na morfy na téle do-
porucen 1x denné metylprednisolon aceponid
v mléku, kGizi nemydlit. Kontrola druhy den
telefonicka, pii progresi planovano nasazeni
peroralniho kortikoidu. Telefonicka konzul-
tace s pacientem po 1 dni: Po osetieni morf

Obr. 4A, B. Stavpo zhojeni multiformniho exan-
tému na téle

A
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metylprednisolon aceponidem tyto vyrazné
bledsi, svédi jen zcela minimalné. Exantém
bez dalsi progrese. Doporuceno pokracovat
v celkové i lokalnilécbé. Telefonicka konzultace
s pacientem po 6 dnech (1 tyden od prvniho
vysetfeni): Exantém na téle 2 dny zhojen, v mis-
té morfu jen rdZova ploska. Doporuceno uZivat
desloratadine jesté 2 dny, poté vysadit, lokalné
bez 1é¢by. Vysledek stéru z primarni morfy z 3.
prstu levé ruky (SVU Praha): PCR vysetfeni na
parapoxvirus silné pozitivni — potvrzena dia-
gndza orfvirozy. Doporuceno zvifata dofesit
s veterindfem, vzorky k vysetfeni mozno po
domluvé odeslat do Prahy. Kontrolni vysetfeni
po 10 dnech (17 dnd od prvniho vysetieni): Na
3. prstu levé ruky na hrbetu stfedniho ¢lanku
jen vinova makula 10-15 mm, bez infiltrace,
neobtézuje (Obr. 3). Jinde na kizi kompletné
zhojen (Obr. 4 a-b). Kiize nesvédi. Pacient byl
opét kompletné poucen o diagnéze a o tom, ze
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mi pfedméty ¢i osobami, a¢ prenos z ¢lovéka na
¢lovéka je velmivzacny. K1é¢bé multiformniho
exantému postacil lokalni kortikoid a peroralni
antihistaminikum, celkové kortikoidy nebylo
nutno nasadit. VSechny projevy se zhojily dfive
nez byva obvyklé. Zdrojem infekce byly nejspi-
Se ovce pacienta.

Zavér

Orf je vzacné a v Ceské republice nyni jiz
malo zndmé kozni virové onemocnéni pre-
nosné ze zvifat. Hoji se samo a vétSinou nema
komplikace. Vyjimec¢né ale mlze dojit ke vzniku
multiformniho exantému, ktery byva svym
svédénim velmi nepfijemny. Dermatologové
by méli toto onemocnéni znat a umét ho od-
lisit od jinych klinicky podobnych jednotek.
Vhodné je vyhledani a lé¢ba postizenych zvifat.
Velmi duleZité je pouceni pacienta o chorobé
a lécebnych moznostech.
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Dupilumab a prurigo nodularis pri hepatopatii

MUDr. Eva Bfezinova, Ph.D.

I. dermatovenerologicka klinika FN u sv. Anny v Brné, Lékarska fakulta Masarykovy univerzity v Brné

Kazuistika popisuje 67letou pacientku s dlouhotrvajicim zavaznym nodulérnim pru-
rigem, které vzniklo v souvislosti s hepatopatii. Vzhledem k této komorbidité byly
moznosti systémové terapie omezené. Dupilumab se osvéddil u této pacientky jako
ucinnd a bezpecna lécba. Vliv dupilumabu na metabolismus a regeneraci jater neni
dosud pIné prozkouman. V praxi viak nejsou evidovany pfipady zhor3eni funkce
jater ¢i dokonce jaterni selhani po tomto lécivu.

Kli¢ova slova: prurigo nodularis, hepatopatie, biologicka lé¢ba, dupilumab.

Dupilumab and prurigo nodularis in hepatopathy

The case report describes a 67-year-old female patient with long-lasting severe pru-
rigo nodularis, which arose in association with hepatopathy. Due to this comorbidity,
the options for systemic therapy were limited. Dupilumab proved to be an effective
and safe treatment in this patient. The effect of dupilumab on liver metabolism and
regeneration has not yet been fully investigated. In practice, however, there are no
recorded cases of liver function deterioration or even liver failure following this drug.

Key words: prurigo nodularis, hepatopathy, biological treatment, dupilumab.

Popis pripadu

Sedmasedesatileta pacientka byla ode-
slana na nasi kliniku z alergologie v ¢ervnu
roku 2023 pro prurigo nodularis a dlouhotr-
vajici hepatopatii. V rodinné anamnéze nikdo
kozni obtize nemél, nebyly zjistény ani ato-
pické znaky. Pacientka trpéla od roku 1986
vyraznymi bolestmi zad, uzivala vysoké davky
analgetik, posléze byla zjisténa hepatopatie.
Stran jaterniho poskozeni byla vySetfenaina
specializovaném pracovisti pro metabolické
choroby. Metabolicka pfic¢ina hepatopatie
nebyla nezjisténa. Pfipad byl uzavien jako
jaterni poskozeni pfi naduzivani analgetik.
Déale ma pacientka v anamnéze hypertenzi,
zaludedni viedy, hirsutismus, ureterolitidzu,
prodélala operaci karpalniho tunelu, hyste-
rektomii s adnexektomii, operaci ramenniho
kloubu vpravo s titanovou ndhradou, dostala
2x transfuzi krve. Prodélala infekci covidu-19,
proti covidové infekci je 3x ockovana. Alergie
neguje. Nekoufi, alkohol nepije. Pravidelné
uzivé perindopril, amilorid hydrochlorid s hyd-

rochlorothiazidem, betaxolol-hydrochlorid.
Obc¢as miva paleni zahy, trpi dysgeuzii po co-
vidové infekci, jinak jsou fyziologické funkce
v normé, méfi 157 cm, vazi 78 kg. Pacientka
je jiz ve starobnim ddchodu, dfive pracovala
ve skladé.

Prvni koZni obtize a svédéni zacaly v roce
1986, tj. ve 30 letech, kdy se Ié¢ila pro bolesti
zad, uzivala analgetika a byly zjistény zvysené
jaterni testy. Charakteristické projevy pruriga
byly diagnostikovany v roce 1996. Pacientka
byla lé¢ena lokalnimi kortikosteroidy, roku
2003 prodélala fototerapii, lazeriskou lécbu,
vse bez vyraznéjsiho pozitivniho efektu na
kozni onemocnéni a svédéni kdze. Vyrazné
zhor$eni kozniho nalezu nastalo v lednu 2023,
kdy prodélala infekci covidu-19 (lehky pra-
béh). Kromé svédéni klize a zhorseni pruriga
doslo k vypadku oboti a vzniku Supin ve kstici
nad ¢elem charakteru seboroické dermatitidy
a perioralni dermatitidy po naduzivani krému
s velmi silnym kortikosteroidem. V ¢ervenci

roku 2023 byla prijata k presetieni a intenzifi-
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kaci terapie na nasi kliniku. V dobé pfijeti méla
pacientka na hornich i dolnich koncetinach
uzliky chronického pruriga stfedné tézké az
tézké zavaznosti, vyrazné hyperpigmentace
a nadmérné ochlupeni, subjektivné pocito-
vala svédéni, ale naucila se s prurigem ,zit"
(Obr. 1, 2, 3).

Provedeno celkové presetieni: v krevnim
obraze snizeni trombocytl (87 x 10%1), v bio-
chemickém vysetieni séra mirna elevace jater-
nich testd (AST 0,73 pkat/l, ALT 0,77 pkat/l, GGT
v normé), mirnd elevace IgE (253,3 kU/1). Hladiny
hormon (TSH, testosteron, DHEAS) v normé.
RRR, TPHA negativni. Protilatkové a bunécna
imunita v normé. Sérologie borrelii negativni.
Déle vyloucena porfyria cutanea tarda (porfyri-
ny negativni, biodéza UVA negativni). Rentgen
srdce a plic v normé, na ultrazvuku bficha po-
tvrzena steatdza jater, cysty jater a levé ledviny,
vyssi echogenita jater pfi steatdze. Vylouceny
infek¢ni fokusy. Kardiologické vysetieni véet-
né ECHO srdce se zavérem: atypické setrvalé
paleni na hrudniku a v ustech, kardiologicka
etiologie obtizi nepravdépodobnd. Po kon-
zultaci s hematologem pro trombocytopenii
odebran vitamin B,, a kyselina listova - hladiny
v normé, kontrolni odbér trombocytl v normé
(157 x 10%/1).

Kozni excize nodulu z pravé paze k his-
tologickému vysetieni véetné pfimé imu-

nofluorescence potvrdila prurigo nodularis.

Obr. 1. Prurigo nodularis s hyperpigmentacemi
a hypertrichézou — pred zahdjenim terapie dupi-
lumabem (polovina listopadu 2023)
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Mikroskopicky nalez byl bez zndmek bul6z-
niho onemocnéni, v¢. porfyria cutanea tarda.
Plisné neprokazany (PAS-). Absence dysplazie
¢i malignity.

Vzhledem k rozsahu a zavaznosti one-
mocnéni bylo rozhodnuto o zahdjeni celkové
terapie. Pro hepatopatii a hypertenzi byl kon-
traindikovan cyklosporin. Po schvaleni zadosti
o uhradu pfipravku reviznim Iékafem jsme
zahdjili 1é¢bu dupilumabem v poloviné listo-
padu 2023 ve standardnim schématu (vstupné
600 mg inj. s.c., dale 300 mg po 14 dnech).
Jiz po dvou mésicich terapie dupilumabem
(leden 2024) pacientka udava ustup svédéni
a v objektivnim nalezu je patrné oplostovani
prurigindznich uzlikd, nové léze se netvori.
Pacientka chodi na pravidelné kontroly v¢etné
odbérl krve. Pfetrvava stacionarnilehké zvy-
Seni jaternich testd (AST 0,65 pkat/I, ALT 0,88
pkat/l, GGT 1,01 pkat/l z poloviny cervna 2024),
normalizace celkovych IgE (28,0 kU/I). V lokaIni
terapii pouziva intermitentné krém s obsahem
stfedné silného kortikosteroidu a emoliencia.
Po 10 mésicich terapie dupilumabem jsou
uzliky pruriga jiz vyhlazené, hyperpigmenta-
ce zvolna regreduji, pfetrvava hypertrichéza
(Obr. 4, 5, 6). Subjektivné je pacientka zce-
la bez svédéni, bez oc¢nich potizi pfi terapii
dupilumabem. Pacientka je s terapii velmi
spokojend, prurigo ji jiz neobtézuje a chce
v zavedené terapii pokracovat.

Diskuze

Prurigo nodularis (PN) je chronické za-
nétlivé kozni onemocnéni projevujici se silné
svédivymi, symetricky distribuovanymi hyper-
keratotickymi papulami, uzly ¢i plaky, které se

Obr. 2. Prurigo nodularis na stehnech — pfed za-
hdjenim terapie dupilumabem (polovina listopadu
2023)
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vyskytuji na trupu a extenzorovych plochéch
koncetin, v okcipitaIni oblasti hlavy. Léze mo-
hou byt lokalizované nebo generalizované.
Charakteristickym znakem PN je intenzivni
svédéni, které vede k vyraznému snizeni kva-
lity Zivota. PN postihuje pfevdzné dospélé
osoby stfedniho az star$iho véku, pficemz
vyssi frekvence a intenzita onemocnéni je
pozorovéana u zen. PN mudze vzniknout bez
jakychkoli doprovodnych komorbidit nebo sa-
mostatnych zdkladnich onemocnéni. Pfiblizné
50 % pacientd s PN nemd v anamnéze zadné
atopické komorbidity.

Literatura naznacuje, ze AD je spiSe zanét-
livé onemocnéni, zatimco PN je vice zapfici-
néno opakujicim se cyklem svédéni-skrabani,
ktery zpUsobuje zdnét a fibrézu. V patofy-
ziologii PN a pruritu hraji klicovou roli IL-4
a IL-13. Exprese cytokint typu 2 (IL-4, IL-17,
IL-22 a IL-31) je vyssi v kdzi 1ézi PN ve srovnani
s normalni kazi. Cirkulujici hladiny IL-13 jsou
také vyssi u pacientd s PN oproti zdravym
kontroldm. Cytokiny typu 2 (IL-4, IL-13 a IL-31)
pfimo aktivuji senzorické neurony a mohou
senzibilizovat neurony na dfive podprahové
hladiny jinych pruritogenti nebo mediatora
svédéni, v€etné IL-31, coz je sdm o sobé pru-
ritogen. Dale se hyperaktivni signalizace IL-4
aIL-13 podili na patogenezi kozni fibrézy, ktera
je klicovym histologickym znakem PN.

PN vznika casto v souvislosti s rdznymi
systémovymi, kardiovaskuldrnimi a psychia-
trickymi komorbiditami. K takovym onemoc-
nénim patfi srdecni selhani, diabetes, deprese,
malignity, infekéni onemocnéni, chronické
selhdni ledvin, HIV a onemocnéni jater.

Jaterni onemocnéni se zcela zésadné po-
dili na chronickém svédéni kize. Prevalence
svédéni u chronického onemocnéni jater byla

Obr. 3. Prurigo nodularis v dolni ¢dsti zad a na
pazich — pred zahdjenim terapie dupilumabem
(polovina listopadu 2023)
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Obr. 4. Hojeni pruriga — po 10 mésicich terapie
dupilumabem (zaldtek zdfti 2024)

hlasena u 53 % nemocnych, az u 70 % pacientd
s primarni bilidrni cholangitidou. V posledni
dobé pribyva zprav o tzv. ,ose kize-jatra”
zprostfedkovavajici systémovy zanét jater
a koznich obtize. Prestoze pruritus je vyznam-
nym symptomem spojenym s onemocnénim
jater, mame k dispozici jen omezené udaje
charakterizujici specificky vztah PN a jaternich
komplikaci. PN je popisovdno u osob s jaterni
fibrézou a cirhézou, akutnim a subakutnim
selhanim jater, zanétlivym onemocnénim
jater, nealkoholickou steatohepatitidou, por-
talni hypertenzi, steatézou jater, chronickou
pasivni kongesci a hepatocelularnim karcino-
mem. Ackoli je svédéni u onemocnéni jater
bézné, jen mélo studii zkoumalo vztah mezi
onemocnénim jater a svédénim do hloubky.
Bylo prokazano, ze cholestaza zplisobena he-
patitidou nebo cirhézou zplsobuje svédéni
souvisejici se zvysenou hladinou zludi. V pii-
padé PN na zakladé jaternich onemocnéni je
patofyziologie odlisna (1).

Na rozdil od mnoha jinych diagnéz ne-
existuji rozsahlejsi studie a |é¢ebné rezimy
schvélené regula¢nimi agenturami specialné
pfizpisobenymi pro PN. Dosavadni terapeu-
ticky pristup casto spoléhal na off-label pouzi-
ti1ék0. Terapie u pacienta s PN musi byt zvole-
na individudlné, je nutné vzit v vahu faktory,
jako je intenzita svédéni, vék, komorbidity,
medikace, doprovodné nemoci (napt. tzkost,

Obr. 5. Hojeni pruriga na dolnich koncetindch —
po 10 mésicich terapie dupilumabem (zacdtek zdrf
2024)

deprese), predchozi terapie a potencialni ved-
lejsi ucinky. Mezinarodni doporuceni zahrnuji
lokalni 1é¢bu s kortikosteroidy a inhibitory
kalcineurinu, fototerapii a systémovou lécbu
zahrnujici antihistaminika, gabapentinoidy,
antagonisty opioidnich receptord, antidepre-
siva, imunosupresiva, malé molekuly a biolo-
gicka léciva (2).

Dupilumab je biologicky pfipravek schva-
leny k 1é¢bé prurigo nodularis. Jednd se o lék,
ktery je ucinny jak u pacientd s anamnézou
atopické dermatitidy, tak u pacientd, u kterych
se v dospélosti vyvinulo prurigo nodularis
bez atopie v anamnéze. Ve studiich s dupilu-
mabem byla prokéazana signifikantni regrese
prurigindznich uzld, zmirnéni svédéni, zlepse-
ni spanku a celkové zlepseni kvality Zivota (2).

Dupilumab je pIné humanni monoklonal-
ni protilatka, ktera se specificky vaze naIL-4Ra,
ktery je pfitomen vimunitnich bunkach, koz-
nich fibroblastech a perifernich neuronech
a inhibuje dudlini signalni drahy IL-4 a IL-13,
klicovych hnacich sil zanétu zprostfedkova-
ného pomocnymi T-burikami typu 2. Tento
lék je proto povazovan za imunomodulacni
a nikoli imunosupresivni kvili svému mecha-
nismu ucinku.

Neni dosud zcela objasnéno, jakym zpdso-
bem dupilumab pudsobi na vyse zmiriovanou
osu ,klze- jatra” pfilécbé PN v souvislosti s he-
patopatii. IL-4 je pleiotropni cytokin, o kterém
je zndmo, Ze hraje dulezitou roli v modulaci
jaterniho imunitniho systému. Bylo zjisténo,
ze a podjednotka receptoru IL-4 podporuje
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Obr. 6. Hojeni pruriga v oblasti hyZdi — po 10
meésicich terapie dupilumabem (zaldtek zafi 2024)

regeneraci jater prostfednictvim proliferace
hepatocytl a reguluje jak progresi, tak zvrat
jaterni fibrézy, a specifické genotypy IL-4 jsou
spojovany napftiklad s rozvojem chronické
HBV po pocatecni infekci HBV. Kromé toho
se IL-4 také podili na progresi cirhézy u pa-
cientd s HBV.

Signalizace prostfednictvim IL-4Ra v mak-
rofazich, které se podileji na opravé tkané, je
pro proliferaci hepatocytl a zivot nepostra-
datelna (3).

Weng et al. zkoumali roli makrofagu
v progresi a zvratu fibrézy. Signaly, které ur-
Cuji fibrogenni vs. fibrolytickou funkci makro-
fagu, nejsou jasné definované. Ve studii byla
zkoumadna role receptoru pro interleukin-4 a
(IL-4Ra), potencidlniho centrainiho prepinace
polarizace makrofégu, v progresi a reverzi jater-
ni fibrézy. Zavérem této studie provadéné na
mysich je, Ze signalizace IL-4Ra reguluje funk¢-
ni polarizaci makrofagd zplsobem zavislym
na kontextu. Alternativni aktivace makrofagua
(typu M2) prostfednictvim IL-4Ra podporuje
zanét jater a progresi fibrdzy, ale urychluje ta-
ké zvrat fibrézy. To demonstruje kontextové
zavislé, protichddné role makrofagud typu M2.
Béhem reverze IL.-4Ra indukuje fibrolytické ma-
trixmetaloproteinazy (MMP), zejména MMP-12,
prostiednictvim STAT6. Jatrové specifické anti-
sense oligonukleotidy uc¢inné blokuji expresi
IL-4Ra a tlumi progresi fibrézy (4).

Studie také ukazaly, ze Th2 cytokiny hraji
roli pri tkanové fibréze postihujici dalsi organy,
jako jsou plice a kiize. Néktera data nazna-
Cuji, Ze k témto profibrotickym uc¢inklm IL-4
(a IL-13) dochazi prostrednictvim drahy trans-
formujiciho ristového faktoru-beta (TGF-f3)
a produkce a sekrece periostinu. Dupilumab
muze mit pfiznivy Ucinek u pacientd s PN a ur-
citym stupném jaterni fibrézy i diky tomuto
mechanismu.
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Z vyse uvedenych poznatkd neni zcela
jasné, jakym zplsobem muze dupilumab
ovlivihovat metabolismus jater a jejich re-
generacni schopnost. Pacienti s akutni ¢i
chronickou hepatitidou B a C ¢i HIV byli vy-
louceni z klinickych studii. Z dosavadnich
publikaci vSak vyplyvd, Ze i v téchto pripa-
dech je dupilumab uc¢innou a bezpecnou
1é¢bou (5, 6). Mezindrodni rada pro ekzémy
(IEC) zaradila dupilumab jako prvni volbu
v preferované systémové léc¢bé dospélych
s AD, ktefi maji chronickou virovou hepatiti-
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Svedivy tuber ve kstici u ditete

MUDr. Diana Maxianova

Dermatovenerologické oddéleni, Vojenskd nemocnice Olomouc

Kazuistika popisuje pfipad hluboké formy dermatofytozy ve kstici ditéte, jinak na-

zyvané kerion Celsi, s dirazem na rychlou diagnostiku a v¢asné zahajeni celkové
antimykotické Ié¢by jako prevence trvalé ztraty vlasa.

Kli¢ova slova: dermatofytdza, kerion Celsi, tinea capitis profunda, antimykotika,

trvala alopecie.

The itchy hump in child’s scalp

The case report describes a case of a deep form of dermatophytosis in child’s hair,

otherwise called kerion Celsi, emphasing a fast diagnosing and early use of peroral

antimycotic treatment as a prevention of persistent hair loss.

Key words: dermatophytosis, kerion Celsi, tinea capitis profunda, antifungals, per-

manent alopecia.

Uvod

Kerion Celsi je oznageni pro vyrazny za-
nétlivy infiltrdt v podobé hnisajiciho hrbolu
zplUsobeného mykotickou infekci, nejcastéji
na hlavé. Typicky se vyskytuje u déti.

Popis pripadu

Kazuistika popisuje pfipad pétiletého
chlapce se svédivym rostoucim loZiskem na
temeni a se soucasnou ztratou vlast v misté
projevu. Potize zacaly asi 3 tydny pred vyset-
fenim ve spadové kozni ambulanci. Nejprve
byly pfitomny drobné papulky, které postupné
splyvaly. Celé lozisko nabylo nakonec vzhled
okrouhlého tuberu s mokvénim a se zasyché-
nim do Zlutych krust. Vlasy v okrajich loziska
pfi jemném tahu snadno vypadavaly (Obr. 1).
Pro podezieni naimpetigo byl pacient jizam-
bulantné prelécen lokalnimi i celkovymi anti-
biotiky, terapie vsak byla bez efektu. Soucasné
byla u pacienta piitomna kr¢ni lymfadenopatie
a bolest pfi polykani. Klinické znamky pro-
bihajiciho infektu jako je horecka, tfesavka,
zimnice, kasel, pfitomny nebyly. Zakladni
laboratorni vysetfeni bylo az na mirné zvy-
Seni sedimentace erytrocytli v mezich nor-

my, proto jsme hodnotili bolest pfi polykéni

jako dusledek zvétseni lymfatickych uzlin.
Jednalo se o jinak zdravé dité. Otec se |écil
sarteridIni hypertenzi, matka byla zcela zdrava.
V rodiné ani ve skolce nikdo podobné potize
nemél, pacient pravidelné chodil na bazén.
Z epidemiologické anamnézy byla dilezita
informace o pfitomnosti domacich mazlick
v domdcnosti.V poslednich 2 mésicich chovala
rodina kfecka a kocoura, jina zvifata neméla.
Vysetfeni Woodovou lampou neprokazalo
zadnou fluorescenci (Obr. 2). Dle klinického
obrazu a anamnestickych Udajd jsme se do-
mnivali, Ze se jedna o hlubokou mykotickou
infekci a zahéjili jsme celkovou antimykotickou
terapii terbinafinem. Dle hmotnosti pacienta
(15 kg) ndm byly pripravené kapsle s adekvat-
ni gramazi 62,5 mg. Lokalné jsme aplikovali
2x denné antibioticko-fungicidni piipravek
kombinovany se slabymi kortikoidy, jednalo
se 0 krém obsahujici kombinaci neomycinu,
natamycinu a hydrokortisonu (Pimafucort).
K oplachlim jsme pouzili antisepticky roz-
tok, ktery obsahoval uc¢inné latky hexamidin,
chlorhexidin, chlorkresol (Cyteal). BEhem prv-
niho tydne lé¢by doslo k vyraznému Ustupu
sekrece, odlouceni krust a ke zmirnéni svédéni.

Kultiva¢ni vysetfeni stéru z loZiska pozdéji pro-
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Obr. 1. Pred zahdjenim terapie

kazalo pfitomnost + Trichophyton sp., po pom-
nozeni Streptococcus sp. viridujici. Mykologické
vysetieni Supin odebranych z loziska potvrdilo
pfitomnost Trichophyton sp.V pfipadé naseho
pacienta byla snasenlivost Iéciv velmi dob-
ra bez vedlejsich Gcinkl a po 4 tydnech byla
celkova terapie ukonc¢ena. Lokélni lé¢ba trvala
jesté tyden poté. Vysledkem je asymptomatic-
ka rGzoveé-lividni okrouhla makula 2 mésice po
ukoncenilé¢by bez narlstu ochlupeni (Obr. 3).

Diskuze

Tinea capitis profunda (kerion Celsi) je
hluboka forma mykotické infekce postihujici
kStici v détském véku. Nemoci trpi zejména
déti predskolniho véku (1). U dospélych se
vyskytuje méné casto, je to vysvétlovano
zménou ve slozeni kozniho mazu ve kstici
po puberté (ddno strukturou mastnych ky-
selin) a také kolonizaci komenzalnimi druhy
kvasinek (napf. Pityrosporum) u dospélé po-
pulace (1). Inkubacni doba je 1 az 8 tydnd (2).
Plvodci byvaji nejcastéji Microsporum canis,
Trichophyton mentagrophytes, Tr. verrucosum
arezervodrem jsou vétsinou zvitata (psi, ko¢-
ky, koné, hlodavci), méné ¢asto byvaji zdrojem
antropofilni kmeny. K pfenosu infekce dochazi
pfimym kontaktem z ¢lovéka na ¢lovéka, kon-
taktem se zvitaty ¢i nepfimo kontaminovany-
mi predméty nebo kontaminovanou ptdou
(1). Typicky se jednd o bolestivé papulopustu-
lentni sekreci s rdznymi projevy. Pfi sekundar-

ni bakterialni infekci maze byt onemocnéni
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Obr. 2. Ndlez pod Woodovou lampou

Tab. 1. Doporucené ddvkovdni terbinafinu (1)

<20kg 62,5 mg/den
20-40kg 125 mg/den
>40kg 250 mg/den

provéazeno regiondlni lymfadenopati (1), ale
také se mize jednat o lymfadenopatii na pod-
kladé opozdéné zanétlivé reakce na mykotické
agens (3). V diferencialni diagnostice mozno
pomyslet na pyodermii, seboroickou derma-
titis, psoridzu, aktinomykézu, chronicky lupus
erythematodes, lichen planopilaris, karbun-
kl, foliculitis, foliculitis decalvans, celulitidu,
keloidni akné, trichotillomanii, neoplazii (1,
2, 3). Diagnéza se stanovuje pfimym mikro-
skopickym vysetienim, kultivaci (nejsenzi-
tivnéjsi a nejspolehlivéjsi metoda prikazu
agens), detekci DNA patogenl pomoci PCR,
¢i vySetfenim Woodovou lampou (ne viechny
rody dermatofyt( ale fluoreskuiji, piikladem je
pravé rod Trichophyton kromé Trichophyton
schoenleinii). Dermatoskopicky mohou byt
patrné vykfi¢nikovité vlasy (1, 3). Vzhledem
k riziku trvalé ztraty rGstu vlas( v postizeném
misté je zasadnd v€asna diagnostika onemoc-
néni a zahajeni adekvétni celkové antimyko-
tické terapie. Pouziva se terbinafin, itrakonazol
nebo flukonazol. Terbinafin je Iékem volby
uinfekci zplsobenych dermatofyty (1). U déti
se v davkovani fidime hmotnosti (Tabulka 1).
Itrakonazol je dle literatury doporucen v dav-
ce 5 mg/kg. V suspenzi se ale pouzivd jen na
lé¢bu orofanryngealni kandidézy a podéavani
tobolek itrakonazolu u pediatrickych pacientt
se dle SPC nedoporucuje, pokud nenijasné ur-
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Obr. 3. Po ukoncenilécby

¢eno, ze pfipadny pfinos pfevazuje nad poten-
cialnimiriziky (1). Flukonazol Ize pouzit 6 mg/
kg denné nebo 8 mg/kg 1x tydné (1,4). U nas
neni k 16¢bé tiney capitis u déti doporuceny.
Mezi ¢asté nezédouci ucinky viech tfech lé¢iv
patfi bolest hlavy, bficha, nauzea, zvraceni,
prijem, vyrazka, kopfivka, myalgie. Vzhledem
k metabolizmu [é¢iv pres izoenzymy cytochro-
mového systému jsou znamé viceré lékové
interakce (5, 6, 7). Délka terapie je zpravidla
nejméné 4 tydny a vice, podle klinického pro-
jevu a infek¢niho agens. Samotnd lokélni an-
timykotickd terapie neni dostatecnd, protoze
nepronika do hloubky vlasovych folikuld, ale
snizuje infek¢énost pacienta (1). U rychle se
rozvijejici infekce a vyrazného zénétu je moz-
né do terapie pfidat celkové kortikoidy, které
zmirnii pruritus. Nebylo potvrzeno, zda celko-
vé podavané kortikoidy snizuji jizveni, proto
se jejich podavani nedoporucuje u vsech pa-
cientl s tinea capitis profunda (3). | kdyz je ri-
ziko prenosu infekce v kolektivu velké, vétsina
odbornik ve Velké Britanii povazuje celkovou
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antimykotickou terapii v kombinaci s lokalni
antimykotickou Ié¢bou za dostate¢nou a dité
nevylucuji z kolektivu (3). Vzhledem k tomu,
ze rodinni pfislusnici a blizké osoby mohou
byt nosici infekce, néktefi autofi doporucuji
preventivni pouzivani antimykotickych sam-
pond, jini provedeni mykologického vysetie-
ni a preléceni v pfipadé pozitivity vysledku.
Pfi nedostate¢né odpovédi na lé¢bu u déti
mladsich nez jeden rok nebo pfi neobvyklém
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bu myslet u déti na hlubokou formu tiney,
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ktera se nejcastéji vyskytuje pravé ve kstici
a pficinou byva zejména pfimy ¢i nepfimy
kontakt se zviraty. Je dlilezité mit na paméti,
ze v pfipadé hluboké formy je lokalni terapie
spise doplrikova, snizuje infekénost pacien-
ta, nedoporucuje se pouzivat ji samostatné.
Vasnd atadna lécba je klicova v pfedchazeni
trvalych mutilujicich zmén, jako je alopecie
a s ni spojené psychické a socialni potize pro
budouci Zivot ditéte.
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Hnisajici lozisko ve kstici

SDELENIi Z PRAXE (
HNISAJICTLOZISKO VE KSTIC

MUDr. Jan Finsterle', MUDr. KateFina Gregorova’®, prof. MUDr. Spyridon Gkalpakiotis, Ph.D., MBA'

'Dermatovenerologicka klinika 3. LF UK a FNKV, Praha
2Pediatricka klinika 2. LF UK a FN Motol, Praha

Tinea capitis je dermatofytickd infekce postihujici vlasovou pokozku, nejcastéji
u déti. Tato infekce je zplUsobena antropofilnimi nebo zoofilnimi dermatofyty,
pficemz zoofilni druhy ¢asto vedou k zavaznym zanétlivym formam, jako je kerion
Celsi. Kerion Celsi se projevuje bolestivymi uzly a abscesy na kstici, které mohou
byt doprovazeny sekundarni bakteridlni infekci. Diagndza je zalozena na mykolo-
gickém vysetreni. Lé¢ba zahrnuje systémova antimykotika, jako je terbinafin nebo
itrakonazol, a lokalni terapii, pficemz dliraz je kladen na spravnou diagnostiku a vcas-
nou lé¢bu, aby se predeslo komplikacim, jako je jizvici alopecie. Prevence spociva
v hygienickych opatfenich a minimalizaci kontaktu s infikovanymi zviraty. Pfipad
osmiletého chlapce ilustruje prabéh infekce a vyznam komplexniho pfistupu k 1é¢bé.

Klicova slova: tinea capitis, kerion Celsi, dermatofyticka infekce, Trichophyton ben-
hamiea, antimykoticka Iécba.

Suppurating lesion on the scalp

Tinea capitis is a dermatophytic infection affecting the scalp, most commonly in
children. This infection is caused by anthropophilic or zoophilic dermatophytes, with
zoophilic species often leading to severe inflammatory forms, such as kerion Celsi.
Kerion Celsi presents as painful nodules and abscesses on the scalp, often accompanied
by secondary bacterial infections. Diagnosis is based on mycological examination.
Treatment includes systemic antifungals, such as terbinafine or itraconazole, and top-
ical therapy, with an emphasis on accurate diagnosis and timely treatment to prevent
complications like scarring alopecia. Prevention involves hygiene measures and mini-
mizing contact with infected animals. The case of an eight-year-old boy illustrates the
course of the infection and the importance of a comprehensive treatment approach.

Key words: tinea capitis, kerion Celsi, dermatophytic infection, Trichophyton benha-
miea, antifungal treatment.

Uvod

Tinea capitis, neboli dermatofyticka
infekce kstice, je dermatologicky problém
s riznorodymi klinickymi projevy. Mize
byt zplGsobena antropofilnimi dermato-
fyty, jako je Trichophyton rubrum, ktery se
Sifi kontaktem s infikovanymi lidmi nebo
predméty (1). Castéji je viak zplsobena
zoofilnimi dermatofyty, jako je Trichophyton
tonsurans, Microsporum canis, Trichophyton
mentagrophytes, Trichophyton verrucosum
a Trichophyton benhamiae, které se pfena-

www.dermatologiepropraxi.cz

Seji infikovanymi zvitaty, jako jsou domaci
mazli¢ci (2).

Trichophyton benhamiae (3) je v poslednich
letech stéle ¢astéjsim plvodcem dermatofy-
tickych infekci v Evropé, zejména u déti. Tento
zoofilni dermatofyt, jehoz nepohlavni stadi-
um je oznacovano jako Trichophyton sp., se
prenasi predevsim od morcat, kralikd a jinych
hlodavc(, ale maze byt také prenasen psy.
Klinicky se infekce zptsobené Trichophyton
benhamiae Easto podobaji tém, které jsou vy-
volany Microsporum canis, a projevuiji se jako
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tinea capitis, tinea faciei nebo tinea corporis.
Léze zplsobené timto patogenem fluores-
kuji zelenozluté pod Woodovou lampou, coz
napomaha pfi diagnostice (4). Vyskyt infekci
zpUsobenych Trichophyton benhamiae drama-
ticky v poslednich letech vzrostl, a to nejen
v Ceské republice, ale i v dalsich zemich stfed-
ni a zdpadni Evropy. Délka inkuba¢ni doby je
obvykle 3-4 tydny (4).

Zoofilni dermatofytické infekce kstice,
vcetné té zpusobené Trichophyton benha-
miae, se Casto projevuje jako tzv. kerion Celsi.
Nejcastéji postizenou skupinou byvaji déti
ve véku 4 az 10 let (5). Tento castéjsi vyskyt
u dané populace muize byt spojen s jejim
blizkym kontaktem s domdcimi zvifaty, jako
jsou kocky, kfecci, morcata a psi (6). Dospéli
jsou méné nachylni k tinea capitis, coz souvisi
s antimykotickymi vlastnostmi mazu na jejich
kazi (7). Rizikovou skupinu tvoii také osoby
s oslabenym imunitnim systémem (8).

Dermatofyty jsou skupinou hub, které
infikuji kdzi, vlasy a nehty diky schopnosti
rozkladat keratin. Infekce zpsobend zoofilni-
mi dermatofyty, jako je Microsporum canis ne-
bo Trichophyton mentagrophytes, ma tendenci
byt vice zanétliva nez infekce antropofilnimi
druhy, jako je Trichophyton rubrum (9). Tyto
houby se prenaseji pfimym kontaktem se
zvitaty nebo nepfimo pres kontaminované
predméty.

Klinické projevy tinea capitis jsou rozma-
nité a Ize je rozdélit do dvou hlavnich skupin.

Obr. 1. Neostfe ohranicené loZisko na vertexu
kalvy tvofeno splyvajicimi absedujicimi loZisky,
oSetfeno gencidnovou violetf

Nezanétlivé formy zahrnuji Supinata alopetic-
ka loziska s cernymi te¢kami, ptipadné seborr-
hoickou variantu, ktera se projevuje difuznim
ldamanim vlasl a postupnym vypadavanim
vlast (12). Tyto projevy mohou byt asympto-
matické nebo provazené mirnym svédénim
(12). V kontrastu k prvni skupiné existuji zanét-
livé formy tinea capitis, oznacovéna jako tinea
capitis profunda i kerion Celsi. Tyto varianty
jsou obvykle zptsobeny zoofilnimi a geofilni-
mi druhy rodu Microsporum a Trichophyton,
avsak existuji i popsané pfipady, ve kterych
jsou plvodci antropofilni dermatofyty (10).
Onemocnéni je charakterizovédno hnisavymi
lozisky, noduly a abscesy, které jsou pokryté
viskéznim exsudatem a krustami zejména
v oblasti kstice a pfilehlych ¢asti hlavy (5).
Diagnoéza je stanovena na zakladé pfimé-
ho mikroskopického prikazu dermatofytd
amykologické kultivace nebo vysetienim PCR,
pricemz diagnostika mlze byt dopInéna o vy-
Setfeni Woodovou lampou a dermatoskopii
(12, 13). Kultivace je povazovéana za nejsenzi-
tivnéjsi vysetieni (8). Pro rychlou diagnostiku
se pouzivaji molekuldrné geneticka vysetfeni,
jako je polymerazova retézova reakce (PCR) (1).

Kazuistika

Pfipad predstavuje osmiletého chlapce,
s nevyznamnou osobnianamnézou. Poc¢ate¢ni
symptomy zahrnovaly okrouhla zacervenala
loziska na hornich koncetinach, trupu a obli-

Ceji, spolu s promenujicimi erytematdznimi,

Obr. 2. Erytematdznia anuldrniloZiska na trupu,
Supici se na periferii
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fluktuujicimi a hnisajicimi cystickymi lozisky
na vertexu kstice. Pfed prvni navstévou lékare
byla postizend oblast na hlavé oholena rodici
pacienta, coz odhalilo alopeticky okrsek s uld-
manymi vlasy, Supinami a krustami.

Symptomy se déle vyvijely, kdyz se po
koupdni ve stojaté vodé na hornich konce-
tindch pacienta objevily okrouhlé léze s olu-
pujicim se okrajem a centralnim projasnénim.
Na hlavé se vyvinuly bolestivé noduly, které
se postupné proménily v abscesy a zacaly
splyvat (Obr. 1).

V priibéhu diagnostiky byla z bakterialni
kultury izolovana Pseudomonas species a z my-
kologické kultivace byl ziskan — Trichophyton
benhamiae. Diagnéza byla stanovena jako
kerion Celsi s pfitomnosti houby Trichophyton
benhamiea se sekundarni impetiginizaci.
Lécba byla zahdjena nastavenim celkové te-
rapie terbinafinem 125 mg a amoksicillinem
1 g a doplnéna o lokalni aplikaci naftifinu.

Pfestoze byla |é¢ba zahajena brzy po vzni-
ku projevd, doslo po dvou dnech k zhorseni.
Rodic¢e navstivili UPS pediatrické kliniky a pa-
cient byl pfijat na lizkové oddéleni détské
kliniky ve FN Motol, terapie byla zménéna
na itrakonazol sirup s pokracujicim poda-
vanim amoxicilinu. Soucasti |é¢by byly také
chirurgické drendaze lézi na hlavé. Opétovna
mykologické vysetfeni pomoci PCR potvrdila
Trichophyton benhamiae, na zékladé ¢ehoz do-
Slo k ipravé terapie zpét na terbinafin 125 mg.
V nésledujicich dnech se stav pacienta sta-

Obr. 3. Mykologickd kultivace se zdvérem —
Trichophyton benhamiae
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bilizoval, coz umoznilo jeho propusténi do
domaciho léceni.

Lécba terbinafinem pokracovala po dobu
12 tydnd, béhem které doslo k postupnému
zlepseni (Obr. 3, 4). Loziska se zmensila, zacaly
rdst nové vlasy a opakované bakterialni i my-
kologické kultivace byly jiz negativni. Topicka
terapie naftifinem byla rovnéz soucasti pokra-
Cujici péce. U pacienta byly pribézné prova-
dény jaterni testy, bez elevace béhem celé
délky terapie.

Diskuze

Tinea capitis a kerion Celsi jsou zavazné
dermatofytické infekce, které postihuji vla-
sovou pokozku zejména u déti. Klinicky ob-
raz tinea capitis se lisi podle toho, zda-li se
jedna o zanétlivou nebo nezanétlivou formu.
Nezanétlivé formy mohou zahrnovat alopetic-
ka loziska s ¢ernymi teckami a seborrhoickou
variantu, ktera se projevuje difiznim lama-
nim vlast a postupnym vypadavanim (12).
Naopak zanétlivé formy, jako je kerion Celsi,
jsou charakterizovany bolestivymi uzly, pus-
tulami a krustami. Kerion Celsi je mykoticka
infekce vlasové pokozky, ktera se projevuje za-
nétlivym vysevem. Obvykle postihuje déti ve
véku 4 az 10 let, ¢astéji chlapce nez divky (5).
Inkubacni doba se pohybuje mezi jednim az
osmi tydny a projevy mohou byt rliznorodé,
od mirnych lozZisek s deskvamaci az po boles-
tiva zanétliva loziska s krustami a purulentni
sekreci (10). Sekundérni bakterialni infekce,
napfiklad S. aureem, mUze tuto situaci déle
komplikovat a byvéa doprovéazena regionalni
lymfadenopatii (8).

Dermatofyty, které zpUsobuiji tineu ca-
pitis, jsou rozdéleny na antropofilni, zoofilni
a geofilni druhy. Zoofilni druhy, jako napfiklad
Microsporum canis nebo Trichophyton menta-
grophytes, casto vyvoldvaji vyraznéjsi zanét,
zatimco antropofilni druhy maji tendenci
zpUsobovat chroni¢téjsi prabéh (2). Pfenos
infekce probiha pfimym kontaktem se zvitaty
nebo infikovanymi predméty (9).

Kerion Celsi tvofi pfiblizné 13-15 % viech
dermatofytéz postihujicich pokozku hlavy
(6). U dospélych je vyskyt méné casty, coz
muZe souviset se zménami ve slozeni kozniho
mazu po puberté a kolonizaci komenzalnimi
kvasinkami (13). Mezi nej¢astéjsi plivodce této
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Obr. 4, 5. Hojici se alopetickd loZiska na kalvé s patrnymi dordstajicimi viasy

formy infekce patfi zoofilni druhy Microsporum
canis a Trichophyton mentagrophytes, které
jsou spojeny se zanétlivymi symptomy (5).
Podobnym a stéle ¢astéjsim plvodcem myko-
tickych infekci v Evropé je také Trichophyton
benhamiae (3). Tento zoofilni dermatofyt je
¢asto prenasen morcaty a kraliky a zpUso-
buje infekce kize a vlasové pokozky, které
jsou klinicky podobné infekcim zpdsobenym
Microsporum canis.

Diagndza tinea capitis se stanovuje po-
moci pfimého mykologického vysetieni
a kultivace, pficemz kultivace je povazovana
a rychlejsi diagnézu se stale vice pouzivaji
molekularné genetické metody, jako je poly-
merazova fetézova reakce (PCR) (1). Doplikové
se vyuziva také vysetieni Woodovou lampou
a dermatoskopie (12).

Spravnd diagnostika a nasledna [é¢ba jsou
klicové pro zvladnuti této infekce. Terapie za-
hrnuje systémova antifungalni Iéciva, jako
jsou terbinafin, griseofulvin, itrakonazol nebo
flukonazol (5). Lokalni terapie muize byt vyuzi-
ta jako dopInék k systémové [é¢bé pro snizeni
pfenosu spor (13). V zdvaznych pfipadech je
délka lécby nékolik tydn(i az mésicd a vyzadu-
je pravidelny monitoring jaternich parametr
pro prizpGsobeni terapie (12).

V pfipadé prezentované kazuistiky bylo
klicové rychlé rozpoznani a zahdjeni lécby.
Pacient byl postizen jak dermatofytickou
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infekci, tak sekundarni bakterialni infekci.
Ddkladna diagnostika a komplexnilé¢ba vedly
k ispésnému zotaveni. Dulezité je také zamé-
fit se na prevenci, zejména v pfipadé déti, kde
hygiena a minimalizace kontaktu s potencial-
né infikovanymi zviraty hraji klicovou roli (9).
Pfipady zplsobené Trichophyton benhamiae,
jak je popséno v uvedené kazuistice, zdUraz-
fuji potfebu presné diagnostiky a cilené 1é¢by,
pficemz terbinafin zlstava lékem volby (11).

Zavér

Kerion Celsi, zndmy také jako tinea capitis
profunda, pfedstavuje vzacnou, avsak zavaz-
nou formu mykotické infekce vlasaté ¢asti hla-
vy, kterd mize docasné ovlivnit kvalitu Zivota
postizenych déti (10). Uvedeny pfipad ilustru-
je nékteré specifické aspekty této diagndzy.
Peclivé ziskani anamnézy a fyzikalni vysetreni,
doplnéné pomocnymi diagnostickymi meto-
dami, jako jsou mikroskopické, mykologické,
kultiva¢ni nebo dermatoskopické, mohou hrat
klicovou roli pfi identifikaci této mykotické
infekce (13). Historie kontaktu s infikovanymi
zvitaty, jako je v nasem pfipadé infikované
morce, hraje vyznamnou roli pfi stanoveni
zékladni diagndzy (8). Soucasné je treba mit
na pamétii dalsi nové a rozsitujici se plivodce
dermatofytickych infekci, jako je Trichophyton
benhamiae, ktery muze klinicky pfipominat
jiné béznéjsi dermatofyty a jehoz l1é¢ba avsak
zahrnuje systémové podavani terbinafinu (11).

212 / DERMATOLOGIE PRO PRAXI 211


https://www.dermatologiepropraxi.cz/

) SDELENI Z PRAXE
HNISAJICTLOZISKO VE KSTICI

LITERATURA

1. Andrews MD, Burns M. Common tinea infections in chil-
dren. Am Fam Physician. 2008 May 15;77(10):1415-20. PMID:
18533375.

2. Hubka V, Cmokové A, Skofepova M, et al. Sou¢asny vyvoj
v taxonomii dermatofytl a doporuceni pro pojmenovéavani
klinicky vyznamnych druh(i. Ces-slov Derm. 2014;89(4):151-165.
3. Wertzovd V, Bartoriové J, Voxova B. Mykotickd infekce kiize
zplisobena Arthroderma benhamiae (Trichophyton sp.). Ces-
-slov Derm. 2018;93(2):74-77.

4. Skorepova M. Tinea Capitis. Ces-slov Derm. 2008;83(6):293-297.
5. Friedlander SF, Aly R, Krafchik B, et al. Terbinafine in the tre-
atment of Trichophyton tinea capitis: a randomized, double-
-blind, parallel-group, duration-finding study. Pediatrics.

2002; 109:602-607.

6. Pereira Forjaz D, Arenberger P, Arenbergerové M, et al. Ke-
rion Celsi u dftéte — moznosti diagnostiky a lé¢by. Ces-slov
Derm. 2019;94(1):24-28.

7. Ang CC, Tay YK. Inflammatory tinea capitis: non-healing
plagque on the occiput of a 4-year-old child. Ann. Acad. Med.
Singapore. 2010;39(5):412-414.

8. Fuller LC,, Barton RC, Mohd Mustapa, MF, et al. British Asso-
ciation of Dermatologists’ guidelines for the management
of tinea capitis 2014. British J. Dermatol. 2014;171:454-463.
9. Goldstein AO, Goldstein BG. Dermatophyte (tinea) infections.
In: UpToDate, Basow, DS (Ed). UpToDate, Waltham: MA; 2013.
10. Arenas R, Toussaint S, Isa-Isa R. Kerion and dermatophytic

Pripravujeme do

Dermatologie pro praxi

granuloma. Mycological and histo-pathological findings in
19 children with inflammatory tinea capitis of the scalp. Int.
J. Dermatol. 2006;45(3):215-219.

11. Leung AKC, Hon, KL, Leong KF, et al. Tinea Capitis: An
Updated Review. Recent Pat Inflamm Allergy Drug Discov.
2020;14(1):58-68. doi: 10.2174/1872213X14666200106145624.
12.Borman AM., Campbell CK, Fraser M, et al. Analysis of the
dermatophyte species isolated in the British Isles between
1980 and 2005 and review of worldwide dermatophyte trends
over the last three decades. Med. Mycol. 2007,45:131-141.
13. Vargas-Navia N, Ayala Monroy GA, Rua CF, et al. Tifa Ca-
pitis en nifios [Tinea capitis in children]. Rev Chil Pediatr.
2020;91(5):773-783. Spanish. doi: 10.32641/rchped.vi91i5.1345.

Genetické varibility Treponema pallidum

|

= Diferencidlna diagnostika alopécie u deti a adolescentov
= Seborrhoickd dermatitis (s fokusem na projevy ve kstici)
|
|

Zilni onemocnéni

Vaskularni komplikace a jejich management

Zajimavé kazuistiky, praktické rady a aktudlni informace
o pripravovanych konferencich .....

212 DERMATOLOGIE PRO PRAXI / Dermatol. praxi. 2024;18(4):209-212 /

P. N\ SOLEN
let s vami

www.dermatologiepropraxi.cz


https://www.dermatologiepropraxi.cz/

SOTYKTUS

NOVE (deukravacitinib) &1,

SCHVALENO

RADOST
Z ULEVY

Prvni selektivni TYKZ2 inhibitor
pro pacienty se strednée tézkou
az tézkou loziskovou psoriazou

Reference: Souhrn Gdajd o pfipravku SOTYKTU

ZKRACENE INFORMACE O LECIVEM PRiPRAVKU:

V Tento lé&ivy pFipravek podléha dalsimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci o bezpeé&nosti. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili jakakoli podezFeni na nezadouci Gcinky.

Nazev lécivého pfipravku: SOTYKTU 6 mg potahované tablety. SloZeni: Jedna potahovana tableta obsahuje 6 mg deukravacitinibu. Indikace: SOTYK-
TU je indikovan k |é¢bé stfedné tézké az tézké loziskové psoridzy u dospélych, ktefi jsou vhodni pro systémovou lé¢bu. Davkovani a zplsob podani: Do-
porucena davka je 6 mg jednou denné. LéCba se zahajuje pod vedenim |ékafe se zkusenostmi s diagnostikou a Ié¢bou psoridzy. Pokud se po 24 tydnech
1éCby neprojevi pfinos, zvazi se ukonceni 1éCby. Odpovéd na léCbu je tieba pravidelné hodnotit. Dalsi informace o davkovani viz SPC. Kontraindikace:
Hypersenzitivita na léCivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku. Klinicky vyznamné aktivni infekce. Zvlastni upozornéni a opatfeni pro pouziti:
Deukravacitinib muze zvysit riziko infekci. Lé¢ba nesmi byt zahdjena u pacientd s jakoukoli klinicky vyznamnou aktivni infekci, dokud infekce neustoupi
nebo nebude adekvatné léEena. U pacientd s chronickou infekci nebo s anamnézou recidivujici infekce se ma pouziti deukravacitinibu zvazit s opatrnosti.
Pred zahajenim IéCby je tfeba provést vysetfeni na tuberkuldzu. U pacientl [é¢enych deukravacitinibem je tfeba se vyhnout pouZiti Zivych vakcin. Podrob-
né informace viz SPC. Interakce s jinymi Iécivymi pfipravky: Deukravacitinib nema klinicky relevantni Iékové interakce. Podrobné informace viz SPC.
Fertilita, téhotenstvi a kojeni: Podavani pfipravku v téhotenstvi se z preventivnich ddvodl nedoporucuje. Deukravacitinib se vylucuje do matefrského
mléka, proto riziko pro kojené déti nelze vyloucit. Nezadouci u€inky: Nejcastéjsi nezadouci Uc¢inky jsou infekce hornich cest dychacich, nej¢astéji nazofa-
ryngitida. DalSi ¢asté nezadouci UCinky jsou viedy v Ustech, akneiformni vyrazka, folikulitida a zvySena kreatinfosfokinaza v krvi. Podrobné informace viz
SPC. Velikost baleni: 7,14, 28 nebo 84 potahovanych tablet. Drzitel rozhodnuti o registraci: Bristol-Myers Squibb Pharma EEIG, Dublin, Irsko. Registrac-
ni &isla: EU/1/23/1718/001-008. Posledni revize textu: 03/2023. Pfed pfedepsanim si pfeététe uplny souhrn Gdaju o pfipravku (SPC). Vydej Ié&ivého
pFipravku je vazan na lékaFsky predpis. Lé€ivy pFipravek neni hrazen z prostiedkd vefejného zdravotniho pojisténi. Podrobné informace o tomto
|é¢ivém pFipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské agentury pro lé¢ivé pfipravky (EMA) http://ema.europa.eu nebo jsou dostupné u za-
stupce drzitele rozhodnuti o registraci v CR: Bristol-Myers Squibb spol. s r.o., Bud&jovicka 778/3,140 00 Praha 4, www.bms.com/cz.

Bristol-Myers Squibb spol.sr. o.

Budg&jovicka 778/3,140 00 Praha 4 | tel.: +420 221 016 111 | https://www.bms.com/cz LII'I BriSt0| Myers Squibb"”

1787-CZ-2300001



https://www.bms.com/cz
https://www.bms.com/cz1787-CZ-2300001

DUPIXENT

UMOZNUJE DOSAZENi DLOUHODOBE ZMENY

V REDUKCI PRURITU A KOZNICH LEZI"

PRVNi A DOPOSUD JEDINA LECBA
ZACILENA NA IL-4 A IL-13, KLICOVE
SPOUSTECE PRETRVAVAJICIHO
ZANETU TYPU 212

RYCHLA A PRETRVAVAJICI.
KONTROLA ONEMOCNENI
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Zkracena informace o pfipravku

Nazev pripravku: Dupixent 200 mg injekéni roztok v predplnéné injekcnf stiikacce/ v predplnéném peru, Dupixent 300 mg injekni roztok v predplnéné injekénf strikacce/ v predplnéném peru. Léciva latka: Dupilumab. Indikace: Atopickd dermatitida (AD): Dupivent je indikovan k [éChe stiedné té7ké az tézké AD
u dospélych a dospivajicich ve véku od 12 let a starsich, kteff jsou vhodnymi kandiddty na systémovou terapii, a k Iéché tézké atopické dermatitidy u déti ve véku od 6 mésict do 11 let, které jsou vhodnymi kandiddty na systémovou terapii. Astma: Dupixent je indikovan jako pfidatnd udrzovaci lécba u dospélych, dospivajicich
od 12 let a déti ve véku od 6 do 11 let s tézkym astmatem se zanétem typu 2 charakterizovanym zvySenym poctem eozinofilli v krvi a/nebo zvysenim mnozstvi exhalovaného oxidu dusnatého (FENO), jejichz nemoc neni dostatecné kontrolovana inhalacnimi kortikosteroidy (IKS) ve vysokych davkach (v pripade déti
0d 6 do 11 let ve strednich a7 vysokych davkach) a dalsim lécivym pripravkem k udrzovaci léché. Chronickd rinosinusitida s nosni polypdzou (CRSwNP): Dupixent je indikovén jako pridatné terapie k intranazélnim kortikosteroidiim pro lécbu dospélych s tézkou CRSWNP, u nichz terapie systémovymi kortikosteroidy
a/nebo chirurgicky zakrok nezajistuji dostatecnou kontrolu onemocnéni. Prurigo nodularis: Pripravek Dupixent je indikovén k 1éché stredné tézkého az tézkého prurigo nodularis (PN) u dospelych, ktef jsou vhodnymi kandidaty pro systémovou terapii. Eozinofilni ezofagitida (EoE): Pripravek Dupixent je indikovan k lécbé
eozinofilnf ezofagitidy u dospélyich a dospivajicich ve véku od 12 let s télesnou hmotnosti alespori 40 kg, jejichz onemocnéni nenf dostatecné kontrolovéno konvencni Iéchou, netolerujf ji nebo kteff nejsou pro konvencn 1écbu vhodnymi kandidéty Chronickd obstrukéni plicni nemoc (CHOPN): Dupixent je indikovdn
u dospélych pacientl jako pridatnd udrzovaci lécha nekontrolované chronické obstrukéni plicni nemoci (CHOPN) charakterizované zvysenym poctem eozinofilii v krvi v kombinaci s inhalacnim kortikosteroidem (IKS), dlouhodobé plisobicim beta2-agonistou (LABA) a dlouhodobe plisobicim muskarinovym antagonistou (LAMA)
nebov kombinaci s LABA a LAMA, nejsou-li IKS vhodné. Kontraindikace: Hypersenzitivita na lécivou latku nebo na kteroukoliv pomocnou litku. Davkovani a zptisob podani subkutanni injekce: Atopickd dermatitida: Doporucend tvodni davka dupilumabu u dospélych pacientti je 600 mg, ndsledovand davkou
300 mg kazdy druhy tyden formou subkuténniinjekce. U dospivajicich pacientti ve véku od 12 do 17 let s hmotnosti méné nez 60 kg: tvodni dévka 400 mg, ndsledovand davkou 200 mg kazdy druhy tyden. U dospivajicich s hmotnosti 60 kg nebo vice: tvodni dévka 600 mg, nésledovand davkou 300 mg kazdy druhy tyden. U déti
veveku od 6 do 11 let s hmotnostf 15 kg a7 méné ne7 60 kg: Gvodni dévka 300 mg v den 1, nésledovand ddvkou 300 mg v den 15, a nasledovand davkou 300 mg kazdé 4 tydny (Q4W), pocinaje 4 tydny po ddvce v den 15. Davka miiZe byt u pacient( s télesnou hmotnosti 15 kg az méné nez 60 kg na zakladé posouzeni Iékarem
2vysena na 200 mg Q2W. U déti ve véku 6 a7 11 let s hmotnosti 60 kg nebo vice: tivodni davka 600 mg, ndsledovand davkou 300 mgq kazdy druhy tyden. U déti ve véku od 6 mésicli do 5 let s hmotnosti 5 a méné nez 15 kg: tvodni davka 200 mg, ndsledovand davkou 200 mg kazdé 4 tydny. U déti ve véku od 6 mésicti do 5 let
shmotnosti 15 az méné nez 30 kg: tvodni davka 300 mg, ndsledovand davkou 300 mg kazdé 4 tydny. Dupilumab v piedplnéném peru je urcen k pouziti u dospélych a pediatrickyich pacient ve véku od 2 let. Dupilumab v predpinéné injekénf stiikacce je urcen k pouZiti u dospélyich a pediatrickych pacient ve véku od 6 mésicd.
Dupilumab Ize pouZivat s topickymi kortikosteroidy (TKS) nebo bez nich. U pacientd, u nichz nebyla po 16 tydnech Iéchy zaznamenana zadnd odpovéd, je tieba zvazit ukonceni léchy AD. Astma: Doporucend davka dupilumabu u dospélych a dospivajicich (od 12 let a starsich): U pacientti s tézkym astmatem uZivajicich perordini
kortikosteroidy nebo u pacientl s tézkym astmatem a komorbidni stiedné tézkou az tézkou AD nebo u dospélyich pacientd s komorbidni tézkou CRSWNP je Gvodni ddvka 600 mg, nasledovand davkou 300 mg kazdy druhy tyden. U viech ostatnich pacient je Gvodni ddvka 400 mg, ndsledovand dévkou 200 mg kazdy druhy tyden
podévanou formou subl i injekce. U déti ve véku od 6 do 11 let s hmotnosti 15 kg a7 méné ne7 30 kg: 300 mg kazdé 4 tydny (Q4W). U déti ve véku od 6 do 11 let s hmotnosti 30 kg a7 méné nez 60 kg: 200 mg kazdy druhy tyden (Q2W) nebo 300 mq kazdé 4 tydny (Q4W). U déti ve véku od 6 do 11 let s hmotnosti 60 kg
nebo vice: 200 mg kazdy druhy tyden (Q2W). U pediatrickych pacient(i (ve véku od 6 do 11 let) s astmatem a komorbidni tézkou atopickou dermatitidou md byt podle schvélené indikace dodrzovana doporucend davka uvedena pro atopickou dermatitidu. Pacienti uzivajicf soucasné perorini kortikosteroidy mohou snizit dévku
steroidd, pokud jiz lécbou dupilumabem doslo ke klinickému zlep3eni. Dupilumab je urcen pro dlouhodobou lécbu. Potieba pokracovéni v 1éché ma byt zvazena nejméné jednou rocné na zakladé Iékafského vyhodnoceni zévaznosti priznakti astmatu u pacienta. CRSwNP: Doporucend tvodni ddvka u dospélych pacientli
je 300 mg dupilumabu, ndsledovand davkou 300 mg kazdy druhy tyden. Dupilumab je uréen pro diouhodobou lécbu. U pacientd, unichz nebyla po 24 tydnech zaznamendna Zadné odpoved; je tieba zvéZit ukonceni 1écby. Prurigo nodularis: Doporucend dvodni dévka dupilumabu u dospélych pacientd je 600 mg (dvé 300mg
injekee), ndsledovand dévkou 300 mg kazdy druhy tyden. Dupilumab Ize pouzivat s topickymi kortikosteroidy nebo bez nich. Eozinofilni ezofagitida: Doporucend davka dupilumabu u pacient(i od 12 let s télesnou hmotnosti alespori 40 kg je 300 mq kazdy tyden. CHOPN: Doporucené davka dupilumabu u dospélyich pacientt
je 300 mg, poddvand kazdy druhy tyden. Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouzitiz Dupilumab neni urcen k léché akutnich priznakt ani akutnich exacerbaci astmatu nebo CHOPN. Dupilumab neni urcen k Iéché akutniho bronchospazmu ani status asthmaticus. Po zahdjeni [écby dupilumabem se nesmi nahle vysadit
systémove, topické Ci inhalacni kortikosteroidy. Hypersenzitivita: Pokud dojde k systémové hypersenzitivni reakci (okamyité nebo opozdéné), musf byt podavani dupilumabu okamzité preruseno a musi byt zahdjena pifslusnd lécba. Fozinofili stavy: U dospélyich pacientt Iécenych dupilumabem, kteff se zicastnili programu
zaméfeného na vyvoj astmatu, byly hldseny pfipady eozinofilni pneumonie a pfipady vaskulitidy konzistentni s eozinofilni granulomatdzou s polyangiitidou (EGPA). Parazitdrni infekce (helmintdzy): Pacienti se zndmymi parazitérnimi infekcemi byli vylouceni z tcasti v klinickych studich. Pacienti s jiz existujicimi parazitdrmimi
infekcemi maji byt Iéceni jesté pred zahdjenim lécby dupilumabem. Pokud se pacienti nakazf béhem écby dupilumabem a nereaqujf na antiparazitérni 1écbu, musf byt Iécba dupilumabem prerusena, dokud infekce neodezni. Piihody souvisejici's konjunktivitidou a keratitidou: Pacienti lécent dupilumabem, u nichz dojde k rozvoji
konjunktivitidy pretrvavajicii po standardniléché, nebo pacienti se zndmkami a priznaky naznacujicimi keratitidu majiv pfipadé potfeby podstoupit oftalmologické vySetfeni. Komorbidni astma: Pacienti léceni dupilumabem pro stfedné tézkou a7 tézkou AD nebo tézkou CRSWNP, kteff majf také komorbidni astma, nemajf upravovat
nebo preruovat lécbu astmatu bez konzultace s Iékafem. Pacienti s komorbidnim astmatem maji byt peclivé sledovani po vysazeni dupilumabu. Ockovdni: Zivé nebo atenuované vakciny se nemajf aplikovat pfi podavani dupilumabu, protoZe nebyla stanovena jejich klinick bezpecnost a ticinnost. Aby se zlepsila sledovatelnost
biologickych Iécivych pifpravkd, md se prehledné zaznamenat ndzev podaného pripravku a cislo Sarze. Interakee: v/ Klinicke studii u pacientd s AD byly hodnoceny tcinky dupilumabu na PK substrdtd CYP. Utinek dupilumabu na PK soubéZné poddvanych éCiv se nepredpoklddd. Fertilita, téhotenstvia kojeni: [hotenstvi:
Udaje o poddvdni dupilumabu t€hotnym Zendm jsou omezené. Dupilumab Ize v téhotenstvi pouZit pouze tehdy, pokud potencidini pfinos prevz potencidint riziko pro plod. Kojeni: Neni zndmo, zda se dupilumab vylucuje do lidského matefského miéka nebo zda je systémové absorbovdn po perordInim podéni. Je tfeba
rozhodnout, zda je vhodné prerusit kojeni nebo prerusit 1écbu dupilumabem s prihlédnutim k prinosu kojent pro dité a pfinosu écby pro Zenu. Fertilita: Studie na zvifatech neprokazaly zhorSeni fertility. Ucinky na schopnost fidit a obsluhovat stroje: Dupilumab nema zadny nebo mé zanedbatelny viiv na schopnost

hidSenym pfi lécbé EoE a CHOPN byla modrina v misté injekce. U pacientti s CHOPN byly hidseny dalsi nezadouci icinky, jako je indurace v misté injekce, vyrézka v misté injekce a dermatitida v misté injekce. Vzacné byly hldseny pfipady sérové nemoci, reakce podobné sérové nemoci, anafylaktické reakce a ulcerdznf keratitidy.
Predavkovani: Pro predavkovani dupilumabem neexistuje zadnd specifickd [écha. V pripade predavkovani je treba u pacienta sledovat jakékoliv zndmky a prfznaky nezadoucich cinkdi a okamzité zahdjit vhodnou symptomatickou [écbu. Doba pouzitelnosti: 3 roky. Zvlastni opatieni pro uchovavani: Uchovdvat
v chladnicce (2°C-8°C). Chranit pfed mrazem, uchovdvat v plvodni krabicce, aby byl pripravek chranén pred svétlem. Baleni: Dupixent 200 mg v 1,14 ml roztoku a Dupixent 300 mq ve 2 ml roztoku v predpInéné injekén stiikacce/ v predplnéném peru. Registracni isla: EU/1/17/1229/005-006, 008-010,012-014,
016-018, 020, 023-028. Drzitel rozhodnuti o registraci: Sanofi Winthrop Industrie, 82 avenue Raspail, 94250 Gentilly. Datum posledni revize textu: 28. 6. 2024. Pripravek Dupixent je vydavan pouze na lékafsky predpis, je piné hrazen z prostiedki vefejného zdravotniho pojistént dospélym pacienttm,
pediatrickym a dospivajicim pacienttim s tézkou formou atopické dermatitidy od 6 let do 18 let, v Iécbé dospélyich pacientli s tézkou CRSWNP a v Iécbé dospélyich a dospivajicich pacient od 12 let véku s tézkym refrakternim eosinofilnim astmatem. V indikaci u déti ve véku od 6 mésicti do 5 let s tézkou formou atopické
dermatitidy, u déti ve veku od 6 do 11 let s tézkym astmatem, prurigo nodularis, eozinofilni ezofagitida a CHOPN nenf dosud hrazen z prostredki vefejného zdravotniho pojisténi. Pred pouzitim pripravku se seznamte s Gplnou informaci o pripravku. DalSi informace jsou k dispozici na adrese: Sanofi s.r.o,, Generéla
Piky 430/26, 160 00 Praha 6, tel.: 233 086 111 nebo na www.sanofi.cz.

Dupixent, datum

Sanofi s.r.o., Generala Piky 430/26, Dejvice, 160 00 Praha 6
tel.: +420 233 086 111, e-mail: cz-info@sanofi.com
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