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Vazené kolegyné, vazeni kolegové,

dovoluji si Vam jménem redakéni rady
pfedstavit novy casopis, vénovany lécbé
koznich a pohlavnich nemoci - Ceska der-
matovenerologie.

Vite, ze americky titul Dermatological
Therapy dostavali ¢lenové Ceské akade-
mie dermatovenerologie po dobu jedno-
ho roku zdarma v ramci Clenstvi v této
odborné spolecnosti. Po roce jsme zva-
Zzili vy$i ndkladl a VA$ zajem a pfisli na
to, ze vétSina kolegi dava stale pfred-
nost ceskému jazyku. Proto budete nyni
Ctyfikrat ro¢né dostavat casopis novy.
Jeho ambici je vyplnit mezeru na trhu
dermatologickych informaci o piehle-
dové ¢lanky vénované vyhradné terapii
z mnoha pohledi tak, aby byly uzitecné
jak pro zaéinajici dermatovenerology (re-
zidenty v postgradudlnim specializa¢nim
vzdélavani), tak pro dermatovenerology
specialisty, ale i odborniky jinych obord,
praktické 1ékafe a pediatry. Informaci
je kolem nas mozna az prili§ mnoho.
MiiZeme je nalézt na internetu, ¢ist ¢aso-
pisy, ale obvykle kon¢i nase asili v1epsim
pfipadé u precteni abstrakt. Na dlouha
pivodni sdéleni nemame cas, hledame
pro svoji praxi jen jeden typ informace
- pfehled a ,,sukus* jak v denni praxi dia-
gnostikovat a hlavné 1é¢it. Proto pficha-
zime s ¢asopisem, ktery by mél takovym
,koncentritem* informaci byt. Ceska
dermatovenerologie bude mit pravidel-
né rubriky zaméfené na postgradualni
i kontinualni vzdélavani, novinky v 1éc¢-
bé, obrazové kazuistiky a jiné, budeme
Kklast dliraz na interdisciplinarni pfesah.
Doufame, Ze se Casopis stane i diskus-
nim férem nad doporucenymi terapeu-
tickymi postupy a jako prvni vlastovku
si dovolujeme predstavit prvni z nich,
vénovany psoriaze. Vime, Ze v zahranici
existuje doporucenych postupt cela fada,
ale unas kromé ucebnic neni k dispozici
zadny, ktery by byl prakticky pouzitel-
ny u vech forem tohoto onemocnéni.
Za VaSe cenné pripominky a komentare
z Va§i praxe Vam pfedem dékujeme.
Dal$im divodem vzniku nového odborné-
ho ¢asopisu je fakt, Ze se Ceska akademie
dermatovenerologie spontanné rozrostla
a jejich téméf 500 Clent si novy casopis
zaslouzi. Navic nyni jiz kazdy Cesky der-
matolog neni ¢lenem Ceské dermatolo-
gické spole¢nosti CLS JEP a jiny odborny
casopis proto nedostava. Sradosti si Vam
proto dovoluji oznamit, Ze toto prvni ¢islo
drzi v ruce vSichni cesSti dermatologové
a vSichni ¢lenové Ceské akademie derma-
tovenerologie. I v minulosti se mi podafilo
presvédcit zastupce farmaceutickych spo-
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le¢nosti, aby podporili vydavani Casopisti
dal$ich (jmenovité nejprve Referatovy vy-
bér z dermatovenerologie a poté i Cesko-
slovenskou dermatologii) tak, aby je moh-
li doma nebo na pracovisti ¢ist v§ichni
Cesti, a v piipadé Cesko-slovenské der-
matologie i slovensti kolegové, ¢lenové
Ceské dermatologické spole¢nosti CLS JEP,
resp. Slovenské dermatologické spolec-
nosti SLS.

Nase Akademie je mj. ¢lenem mezindrod-
nich odbornych spolecnosti - International
League of Dermatological Societies (ta
sdruzuje vétsinu dermatologickych spolec-
nosti narodnich i mezinarodnich, www.
ilds.org) a nové téz i clenem European
Academy of Dermatology and Venereology
(nejvétsi evropské odborné spolecnosti,
jeZ reprezentuje na 20 tisic dermatologii,
www.eadv.org). Ceskd akademie der-
matovenerologie je znama svymi akti-
vitami v Ceské republice, zahrnujicimi
potadani odbornych setkini a kongrest
narodnich i mezinarodnich, udélovani
stipendii a grantdi, podporou dermato-
logli v pfedatestacni pfipraveé (rezidentl)
pomoci vzdélavaciho projektu Iuventus
Dermatologica, organizaci osvétovych ak-
cipro Sirokou vefejnost a média (Evropsky
den melanomu, Svétovy den psoriazy,
Zachrarite si kliZi aj.), spolupraci s Ligou
proti rakoviné, vydavanim Zpravodaje
Spole¢nosti psoriatikii a atopickych ek-
zematikil, provozovanim webovych stra-
nek pro odbornou (www.dermanet.eu)
i laickou vefejnost (www.dermanet.cz).
Kolegové ze zahranici se o nase odborné
akce zajimaji také, piikladem je leto$ni
Letni Skola rezidentl (o které se miZete
docist v tomto cisle). A na svou realizaci
¢ekd mnoho dal$ich projektdi.

Casopis Ceskd dermatovenerologie je
prvnim z nich. Slavnostni kfest nové-
ho ¢asopisu se bude konat u pitilezitosti
17. narodniho dermatologického kongresu
v Brné, jehoz organizace je letos na bed-
rech pana profesora Vaskd.

Vétime, Ze se Ceskd dermatovenerologie
stane Vasim pomocnikem v denni praxi,
pfejeme Vam piijemné a uzitecné cteni
a téSime se na Vase pripominky a nazory
- velmi radi je zvefejnime.

Jana Hercogova
predsedkyné redakéni rady
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TOPICKA LECBA
BAZOCELULARNICH KARCINOMU
INHIBITOREM SMO U PACIENTU
SE SYNDROMEM NEVOIDNICH
BAZOCELULARNICH KARCINOMU

Syndrom nevoidnich bazoceluldrnich
karcinomd (Gorlin@v-Goltziv syndrom,
Gorlintiv syndrom, syndrom bazocelu-
larnich névii, dale SNBK) je vzicna auto-
somalné dédicna choroba. Jeji prevalence
je nejméné 1 : 57 ooo a manifestuje se
mnohocetnymi vyvojovymi vadami (dys-
keratézy na dlanich a ploskach, odon-
togenni cysty, ektopické kalcifikace,
malformace Zeber, patefe, makrocefa-
lie) a mnohocetnymi bazocelularnimi
karcinomy a dal$imi nadory (medulo-
blastom, fibrom ovaridlni a kardialni).
Tento syndrom je zpisoben mutaci genu
PTCHa1 lokalizovaného na 9. chromoso-
mu, jenz kéduje transmembranovy pro-
tein PTCH1, tj. primdrni receptor ligand
Hedgehog (dile HH) signalni cesty. HH
reguluje mnoho krokéi embryonalniho
vyvoje i homeostazu tkani v dospélosti
anekontrolovand aktivace je spojovana se
vznikem karcinomt. Fyziologicky je tato
HH cesta aktivné potla¢ena PTCH1, ktery
inhibuje sedmitransmembranovy pro-
tein Smoothened (dale SMO). Vazbou HH
ligand na PTCH1 dojde k aktivaci SMO,
atim ik aktivaci kaskaddy HH. Vysledkem
je nekontrolovana proliferace a zabloko-
vani bunécné proliferace. Proto je pro
nemocné s SNBK vyhodou inhibice HH
cesty. Pomoci peroralniho podani inhi-
bitoru SMO (oznaceného GDCo449) bylo
v klinické studii dosazeno 55% tspéchu
v 16¢bé pokrocilych nebo metastatickych
bazaliomt a doslo i k regresi metasta-
tickych meduloblastomi u jednoho ne-
mocného.

Autofi ¢lanku vyvinuli selektivniho an-
tagonistu lidského a mySiho SMO pro-
teinu, oznaceného LDE225, pro topickou
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1é¢bu bazaliomti. Pouzili jej v koncentraci
0,75 % v krému. Do studie zatadili 8 pa-
cientd ve véku od 27 do 66 let (primérné
49,5 roku), u nichz 1écili celkem 27 no-
dularnich nebo superficidlnich bazalio-
mu mistni aplikaci dvakrat denné o,75%
krému LDE225 nebo vehikula po dobu
4 tydnt. Koncentrace LED225 v plazmé
nebyly za 4 tydny detekovatelné a pa-
cienti neméli abnormalni celkové ani
lokalni reakce. Po 4 tydnech 1é¢by byla
klinicka odpovéd patrnd u 12 ze 13 baza-
liom1 lé¢enych LED225 (Gplnd remise u 3,
¢astetna odpovéd u 9 nemocnych) a pouze
u jednoho ze 14 bazaliomi 1écenych ve-
hikulem. V priméru doslo ke zmenS§eni
objemu bazocelularnich karcinomt o 56
%. Ttebaze chirurgicka 1écba (totilni ex-
cize) je zdkladem terapie bazocelularniho
karcinomu s rizikem rekurence v 1-3 %,
neexistuje doporuceny lécebny postup
pro pacienty s SNBK. U téchto nemoc-
nych je nutna nejen kontrola zdravé kii-
Ze, aleiaktivnilécba invazivnich nadord.
Nechirurgicka 1écba zahrnuje kryoterapii,
fotodynamickou terapii, 1écbu ablacnimi
lasery, topicky imiquiumod v 5% krému,
ale tyto metody maji riziko recidivy az
8-22 %. Systémové podani inhibitoru SMO
(GDCo449) u nemocného s SNBK vedlo
k vymizeni témér vSech bazaliomt, ale
téz ke generalizované alopecii. Naopak
topicky LDE225 mél vyborny bezpecnostni
profil bez mistnich ¢i celkovych neza-
doucich reakci a vedl k regresi u vSech
lécenych bazoceluldrnich karcinomu
kromé jednoho. Otdzkou zistava, zda
dlouhodobé podavani povede i k histo-
patologickému dstupu nadoru. Pfesto je
mozné povazovat inhibitor SMO LDE225
v 0,75% krému za alternativu k topické
i systémové terapii bazaliomt u nemoc-
nych s SNBK.

SKVARA, H., KALTHOFF, F., MEINGASSNER, JG.,
et al. Topical treatment of basal cell carcinomas in
nevoid basal cell carcinoma syndrome with a smo-
othened inhibitor. J Invest Dermatol, 2011, 131,
p.1735-1744.

DLOUHODOBE UZiVANI
NESTEROIDNICH
PROTIZANETLIVYCH LEKU
SNIZUJE RIZIKO MELANOMU
KUZE: VYSLEDKY STUDIE V USA

Chemoprevence je relativné malo studo-
vanou moznosti sniZzeni vyskytu mela-
nomd kiiZe. Kandidaty mohou byt neste-
roidni antirevmatika a statiny. Protek-
tivni acinek nesteroidnich antirevma-
tik byl prokazan u kolorektdlniho kar-
cinomu, pfitom se predpokldda nejmé-
né sleté uzivani téchto 1ékd. Cilem této
studie bylo zhodnotit vliv dlouhodobého
uzivani hypolipidemik a nesteroidnich
antirevmatik na riziko vzniku kozniho
melanomu. Hypotéza totiz pfedpoklada,
Ze enzym cyklooxygenaza 2 je nadmérné
exprimovan v mistech zanétu a nadoru,
véetné melanomu.

Do studie bylo zafazeno 400 pacientli a 600
kontrol, primérny vék byl 58 let, v 96 %
se jednalo o bélochy. Autofi vySetfovali
demograficka data, rizikové faktory vzni-
ku melanomu, uzivani 1éki v anamnéze.
Uzivani nesteroidnich antirevmatik po
dobu delsi nez 5 let signifikantné snizilo
riziko vzniku melanomu kiiZe; toto snizeni
rizika vzniku melanomu bylo u osob, které
braly kontinudlné kyselinu acetylsalicylo-
vou, zatimco nebyl zjistén signifikantné
vyznamny vliv statin@l na vznik melano-
mu. Autofi doporucuji kromé nutnosti
provedeni dalSich studii nizké davky ky-
seliny acetylsalicylové v chemoprevenci
melanomu zejména u vysoce rizikovych



skupin, tj. u pacientd se syndromem fami-
liarnich melanomt, syndromem dysplas-
tickych névl a u nemocnych, u nichz byl
jiZz detekovan melanom.

CURIEL-LEWANDROWSKI, C., NIJSTEN, T.,
GOMEZ, ML, et. al. Long-term use of nonsteroi-
dal anti-inflammatory drugs decreases the risk of
cutaneous melanoma: results of a United States
case-control study. Invest Dermatol, 2011, 131,
p. 1160-1468.

LIDSKY PAPILOMAVIRUS
NENIi AKTIVNI V KOZNIM
SPINOCELULARNIM
KARCINOMU POMOCIi METODY
TRANSKRIPTOMOVEHO
SEKVENOVANI

Asi12 % karcinomd u ¢lovéka je ddvano do
souvislosti s viry, ale pfitomnost DNA viru
v nadorové tkani neznamend kauzalitu.
Virova etiologie kozniho spinoceluldrni-
ho karcinomu je znama. U pacientd po
transplantaci solidnich nadord je inciden-
ce kozniho spinaliomu 65 az 250krat vyssi
nez v bézné populaci a podobné je tomu
i u dalsich karcinomd s virovou etiologii

(Kaposiho sarkomu mediovaného HHV-8,
hepatocelularniho karcinomu spojované-
ho s infekci HBV). Tuto teorii podporuje
i chovani keratoakantomu, tj. moznost
spontanni regrese, a pfedpoklada se, Ze
keratoakantom se co do karcinogeneze
nachazi mezi hyperplastickou virovou bra-
davici a neoplastickym spinaliomem.

Lidské papilomaviry (dale HPV) jsou zva-
zovany jako etiologicky faktor kozniho
spinaliomu. Pfedpoklada se analogie mezi
karcinomem koznim a cervikdlnim, pfi-
cemz karcinom délozniho hrdla se asociuje
s vysoce rizikovymi o-HPV viry (HPV-16,
HPV-18). Rlizné HPV maji v§ak i rozdilnou
afinitu ke sliznici a kizi, vysoce rizikové
o-HPV nejsou (kromé genitalnich a periun-
gvalnich tumorf) nalézany v koznich spi-
nocelularnich karcinomech. Proto se fada
vyzkumnikt zaméfila na B-HPV, u nichz

byla jiz v minulosti prokdzana souvislost
s epidermodysplasia verruciformis. U ne-
mocnych s touto autosomalné recesivni ge-
nodermatézou jsou pritomny mnohocetné
virové bradavice a spinaliomy mediované
B-HPVs a B-HPV8. U jinych nemocnych
tato souvislost s infekci B-HPV nebyla
prokazana, B-HPV je izolovan v 27-54 %
pripadd spinaliomt u imunokompetent-
nich a u 55-84 % imunosuprimovanych
pacientd.

Vysoce rizikové o-HPV viry jsou pfitomny
v 95 % karcinomu délozniho hrdla, ¢asto
jsou integrovany do genomu a jejich pro-
teiny zasahuji do kontroly bunééného cyk-
lu. Proteiny E6 a Ey interferuji s celuldarnim
proteinem p53 a proteinem retinoblastomu
aumoznuji maligni pfeménu, pfitom ex-
prese E6 a E7 je nutna jak k navozeni, tak
kudrzovani karcinogeneze. Analogicky se
predpoklada, Ze podobné mohou fungovat
i B-HPV viry, proto bylo cilem studie zjistit,
zda B-HPV jsou schopné zplisobit kozni
spinocelularni karcinomy.

Do studie bylo zafazeno celkem 38 pa-
cientil, 27 muz a 11 Zen ve véku od 41 do
o5 let. 17 z nich bylo imunokompetentnich
a 21 mélo imnunosupresi, protoze byli po
transplantaci solidnich organt, méli he-
matologickou malignitu, HIV nebo byli
1é¢eni pro Wegenerovu granulomatézu.
Bylo vySetfeno celkem 89 vzorkil (71 spi-
naliomu a 18 normalnich vzorkd kize).
20z 67 (30 %) vzorkil spinalioma kiiZe bylo
pozitivnich pomoci PCR pro HPV, 5218 (28
%) vzorkli normalni kiZe bylo pozitivnich
také. Nebyly zjiStény rozdily mezi nalozi
B-HPV viru v nadoru a v normalni kazi,
pokud se vzorky porovnavaly co do véku,
pohlavi, stavu imunity. Imunosuprese
a vék byly signifikantné ¢astéji spojeny
s vy$§i nalozi B-HPV viru.

Vysledky této studie jsou proti hypotéze
o nutnosti pfitomnosti HPV vira pro udr-
Zeni karcinogeneze, konkrétné spinocelu-
larnich karcinomd kiiZe.

ARRON, ST., RUBY, JG., DYBBRO, E., et al. 7rans-
criptome sequencing demonstrates that human pa-
pillomavirus is not active in cutaneous squamous cell
carcinoma. Invest Dermatol, 2011, 131, p. 1745-1753.

POLYMORFISMUS CCL4L
A HLADINY CCLAL YV SE!!}!

Jsou ASOCIOVANE S TiZi
PRUBEHU PSORIAZY

Na psoriazu dnes nahlizime z Ghlu imu-
nologického a genetického. Centralnim
krokem v patogenezi je pfitomnost leuko-
cytl v psoriatické 1ézi, ktera je mediova-
na cytokiny. Mezi chemokiny prozanét-
livych bunék dominuji C-C chemokinovy

SUCCUS

ligand 4 (CCL4) a C-C chemokinovy ligand
4-like (CCL4L). CCL4L je ptitomen v CNV
(copy number variation), nékteré CNV
ptispivaji ke schopnosti vzniku autoimu-
nitnich a zanétlivych stavi ovlivnénim
transkripce nebo translace genti. Nékteré
CNV byly také dany do souvislosti s pso-
ridzou. Chemokiny CCL4/CCL4L byly na-
lezeny v psoriatickych 1ézich, pfedpokla-
da se jejich ticast ve stimulaci T-helper-
-1-lymfocytdl, monocytd a dendritickych
bunék.

Cilem této studie bylo zhodnotit vliv CCL4L
polymorfismu a klinickych aspektti psori-
azy. Bylo studovano celkem 211 pacient
s psoridzou a 234 kontrol. Studované osoby
byly velmi podrobné vysetfeny demogra-
ficky, anamnesticky a klinicky. Pacienti
s vysokym CCL4L CNV méli vyssi riziko
vzniku tézké psoridzy, mirny pribéh byl
typicky pro nizké CNV. TfebaZe asociace
existuji, neni pfimy prtkaz o roli CCLg
vV patogenezi psoriazy, mozna i proto, Ze
studie nejsou dostatecné specifické. Dalsi
vyzkumné projekty jsou v této oblasti nut-
né. Autofi studie vyslovili hypotézu, Ze
u pacientd s vy$s§i hladinou chemokind by
bylo vhodné zahajit dfive t¢innéjsilécbu,
a tak umoznit skutecné terapii ,,na mi-
ru“ pro kazdého nemocného. Tato otdzka
je zvlasté dhlezitd pro 1é¢bu pomoci bio-
logik, kde by modulace variant CCL4L
mohla v budoucnosti byt novym cilem
terapeutickych snah na zakladé lepsiho
pochopeni patogeneze nemoci.

PEDROSA, E., CARRETERO-IGLESIA, L., BOADA,
A., et al. CCL4L polymorfism and CCL4L serum le-
vels are associated with psoriasis severity. Invest
Dermatol, 2011, 131, p. 1830-1837.

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

SOUHRN

Psoriaza je Casté, zanétlivé, neinfekcni
chronické onemocnéni postihujici kazi
a klouby. MtiZe byt nasledkem imunitni
poruchy ziskané i vrozené funkce rezident-
nich epidermalnich buneék, tj. keratinocy-
tll. Jedna se o chronické onemocnéni, jez
vyznamneé zhorsuje kvalitu Zivota, k pa-
cientiim je tfeba pristupovat individualné
a snazit se nalézt nejvhodné&;jsi 1écebny
postup. Lécba psoridzy patii vihradné do
rukou dermatologa.

KLIiCOVA SLOVA

psoridza ® keratinocyty ® T-lymfocyty
® klinické projevy ® systémova lécba
® biologicka lécha

SUMMARY

Hercogova, J. Psoriasis

Psoriasis is a common, inflammatory,
non-infectious chronic disease affecting
the skin and joints. It may be a consequen-
ce of an immune disorder of the acquired
and congenital function of resident epi-
dermal cells, i.e. keratinocytes. Psoriasis
is a chronic disease that significantly im-
pairs the quality of life, patients must be
approached individually and we should try
to find the most suitable therapeutic pro-
cedure. The treatment of psoriasis belongs
entirely to the hands of a dermatologist.

KEYWORDS

psoriasis ® keratinocytes

o T-lymphocytes @ clinical
manifestations ® systemic therapy ®
biological treatment

V poslednich 20 letech doslo k velkému
pokroku ve studiu etiopatogeneze pso-
ridzy. Dogma epidermalni choroby cha-
rakterizované poruchou keratinizace (hy-
perproliferaci keratinocytli) se zménilo
v hypotézu poruchy imunitni, medio-
vané Th -lymfocyty. V posledni dobé se
zvazuji oba mechanismy, nebot psoria-
za je polygennim onemocnénim ptisobe-
nym polymorfismy gent ti¢astnicich se
jednak imunitni odpovédi, jednak bio-
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logie keratinocytli. Psoridza proto mize
byt nasledkem imunitni poruchy ziskané
(T-lymfocyty) i vrozené funkce rezident-
nich epidermalnich bunék, tj. keratino-
cytd. Z tohoto pohledu ji lze povazovat za
tzv. ,,zanétlivou epitelidlni nemoc neboli
epidermatitidu®.® 2

DEFINICE

Psoridza (syn.: lupénka, psoriasis [f. pso-
ra - Supina]) je Casté, zanétlivé, nein-
fekéni chronické onemocnéni postihujici
ktzi a kKlouby. Je polygenné dédi¢na a na
klinické manifestaci se podileji provoku-
jici faktory zevni - mechanické, chemické
aj., vnitfni - infekce, 1éky, endokrin-
ni faktory, metabolické vady, alkohol
a stres. Klinicky se lupénka manifestuje
nejcastéji v podobé ostfe ohranicenych,
cervenych plakd krytych bélavymi Supi-
nami, ale primarni eflorescenci mtZe byt
i sterilni pustula. Predilekéni lokalizace
jsou kiize nad lokty, koleny, v kfiZové
krajiné, ve kstici a nehty. Typické Cervené
plaky s Supinami jsou tvofeny hyperke-
ratézou, hyperparakeratézou a akanté-
zou epidermis, dilatovanymi kapildrami
v dermalnich papilach a lymfocytarnim
infiltratem. Tyto histopatologické nalezy
odrazeji patogenezi onemocnéni, kterou
charakterizuji abnormalni keratinizace
epidermis a aktivace imunitniho systému
dané interakci T-lymfocytl a keratino-
cytll. Psoriaticka artritida je pfitomna
u 5-35 % pacientii, nej¢astéji ma podobu
asymetrické oligoartritidy malych kloubti
rukou a nohou. Patfi mezi choroby vy-
znamneé zhorsujici kvalitu Zivota.®

HISTORIE

Hippocrates (460-377 p. K.) se svymi zZaky
zfejmeé jako prvni popsali psoriatické plaky
pod oznacenim ,lopoi“; do této skupiny
naleZela kromé psoriazy také lepra. Termin
,psora“ pouzil poprvé v letech 129-99 p. K.
Galén, ale zfejmé se jednalo o druh ekzé-
mu. Tento termin ,,psora“ - olupovani kiiZe
- je popisny a zptisobil po mnoho staleti
zaménu mezi lupénkou a leprou, v histo-
rii je zndmo napf. i upaleni nemocnych
s psoridzou ve 14. stoleti. Prvni pfesny popis
psoriazy ucinil roku 1809 Robert Willan,

ale teprve v roce 1841 definitivné oddélil
Klinicky obraz psoridzy od lepry Ferdinand
von Hebra. (Ferdinand von Hebra [1818-1880]
- rakousky dermatolog narozeny v Brné, studoval
medicinu ve Vidni, pracoval na interni Klinice]. Skody,
prispél ke sldveé tzv. druhé videriské Skoly - Skoda
a Rokitansky. Autor ucebnice dermatologie, za jeho
vedeni se z videriské Kliniky stalo svétové centrum
dermatologie.) V roce 1879 popsal Heinrich
Koebner (1838-1904, némecky dermatolog, pracoval
ve Vidni a PafiZi, zaloZil kozni kliniku ve Vratislavi)
izomorfni fenomén, tj. vznik psoriatického
plaku na neporu$ené kizi po poranéni (pti-
vodné se pouzival k odliSeni 1ézi sekundarni
syfilidy). Prvni 1ébou psoridzy bylo zfejmé
slunéni a aZ do nedavné doby byla 1écba
lupénky empirickd. V druhé poloviné 19.
stoleti byly pouzivany dehet, chrysarobin,
pyrogalol, B-naftol a intramuskularni in-
jekce siry. V prvni poloviné 20. stoleti byly
do 1é¢by zavedeny fototerapie, kyselina sa-
licylova, injekce extraktd kiiry nadledvin,
vyvolavani horecky, intramuskularni injek-
cemléka, arzén a diety s vylouCenim tuka.
V druhé poloviné 20. stoleti byla vétSina
téchto postupli prohldsena za neucinné,
ale fototerapie se dale rozvijela a pribyly
topické kortikosteroidy, metotrexat, reti-
noidy, cyklosporin, derivity vitaminu D,
a nedavno biologika.®

EPIDEMIOLOGIE

Prevalence psoriazy se pohybuje mezi1,5-
4,7 % v Evropé i v USA. Psoriaticka artritida
miZe byt u10-15 % pacientdl prvni manifes-
taci onemocnéni. Remise a exacerbace one-
mocnéni jsou popsany po dobu 1-54 let.
Incidence psoridzy stoupa s vékem, u 75 %
nemocnych se prvni projevy lupénky objevi
do g0 let. Néktefi autofi rozlisuji dva typy
psoriazy: I. typ je charakterizovany cas-
nym zacatkem do 40 let, zvySenou rezis-
tenci ke koznim infekcim, vazbou na HLA
alely Cw6, B13, B57 a DRB1+0701, vyskytem
vrodinach a etnymi rekurencemi; II. typ
se manifestuje po 40. roce, neni vazan na
vyskyt v rodiné, ma zvySenou incidenci
HLA-Cw2 nebo B27. Dalsi histokompatibili-
niantigeny (HLA) jsou povrchové antigeny
lidskych bunék, jejichZ chromosomalni
oblast - hlavni histokompatibilni komplex
(MHC) - je ulozena na kratkém raménku 6.
chromosomu - HLA-B17, HLA-B37, HLA-



-Bwi16 a HLA-DRy. Rlizné klinické varianty
psoriazy majiir@zné prevalence HLA alel -
u pustulézni psoridzy a acrodermatitis con-
tinua Hallopeau je to HLA-B27, u gutatni
psoridzy u déti a psoriatické erytrodermie
jsou to HLA-B13 a HLA-B1y.

Vzhledem k polygenni dédi¢nosti je
pozitivni rodinna anamnéza u 35-90 %
nemocnych. Pravdépodobnost vyskytu
lupénky u ditéte je v pripadé postizeni
jednoho rodice 8-30 %, maji-li psoriazu
oba rodice, je pravdépodobnost 41-75 %. Na
zakladé genetickych studii byly oznaceny
geny asociované s psoridzou. Hlavnim ge-
nem je zfejmé PSORS1 (chromosom 6p21.3),
je vyjadfen u poloviny nemocnych, HLA-
Cw6 se povazuje za rizikovou alelu.®
Provokujici faktory mohou zpiisobit
manifestaci psoridzy u geneticky predis-
ponovanych jedinct. Mohou to byt fakto-
ry zevni: fyzikalni (tfeni, tlak, trauma,
spaleni kiize) a chemické (iritace kiize
detergenty), nékteré dermatézy mohou
vést ke vzniku lupénky (alergicka kon-
taktni dermatitida). Vznik psoriatické 1éze
v misté poranéni kiize, tzv. Koebnerav
fenomén, je pozorovan za 2-6 tydnt. po
traumatu a mize byt diikazem systémové
povahy psoriazy.

Vnitini provokujici faktory mohou vést
k manifestaci onemocnéni nebo k jeji exa-
cerbaci. Jsou to infekéni nemoci (po-
psany az u 45 % nemocnych, jde zejména
o streptokokové infekce hornich cest dy-
chacich; je zndm tézsi prabéh lupénky
u HIV pozitivnich osob), endokrinni fak-
tory (generalizovanou pustulézni psoria-
zu miiZe zplsobit hypokalcémie, lupénka
se miiZe zlep§it u poloviny pacientek v gra-
vidité), metabolické vady (obezita), 1éky
(glukokortikosteroidy, antagonisté beta
receptorii, soli lithia, antimalarika), dale
alkohol, nikotin, stres (vede k manifes-
taci i exacerbaci onemocnéni, predchazi
obvykle tydny az mésice pfed klinickymi
projevy lupénky).

ETIOPATOGENEZE

Pfedpoklada se existence mnoha autoanti-
gent, jejichZ expresivita Koreluje se stup-
ném zanétu a hyperproliferace. Nicméné
skutecny autoantigen dosud objeven ne-
byl.

Asociace psoriazy s HLA-Cw6 podporuje
patogenetickou roli T-lymfocytii. Jsou
pfitomny jak v epidermis (CD8+), tak
v dermdlnim zanétlivém infiltratu (smés
CD4+ a CD8+). Leziondlni T-lymfocyty jsou
oligoklonalni, tj. subpopulace T-bunék
rozpoznava specifické antigeny, kterymi
mohou byt antigeny exogenni (mikrobi)
nebo autoantigeny (keratiny). Klonalita

T-lymfocytd miaze byt nasledkem pfitom-
nosti bakteridlnich superantigenti. Role
T-lymfocytl byla prokdzana i ve studiich na
zvitatech. U lidi byly detekovany rozlicné
typy bunék, které jsou schopné jak psori-
atické 1éze iniciovat, tak jejich ptfitomnost
prodluzovat. Vétsinu téchto bunék tvori
pamétové T-lymfocyty, které exprimuji
CLA (cutaneous lymphocyte associated an-
tigen neboli ,,skin homing receptor®) a re-
ceptor pro chemokiny CCR4. Déle jsou pri-
tomny NK buriky, které interaguji s CDid
keratinocytli, coz vede k produkci INE-y
a dalsi stimulaci imunitni odpovédi.
Dendritické buiiky. V patogenezi psorii-
zy se dale uplatiiuji Langerhansovy buniky
(LC) a dendritické buriky (DC, jsou ptitom-
ny nejen v dermis, ale také v epidermis;
aktivuji T-lymfocyty) a plazmacytoidni
dendritické buniky (pCD, jsou schopné
iniciovat psoridzu produkci IFN-«).

V epidermis jsou také pritomny neutro-
fily, ale nejsou zvaZovany mezi pfi¢inami
vzniku lupénky. Migraci leukocytii usnad-
fuje zvySend angiogeneze, endotelie ex-
primuji ve zvySené mife adhezni molekuly
ICAM-1 a E-selektin.

Psoridza je povazovana za chorobu me-
diovanou Th -lymfocyty, proto je pozo-
rovano zvy$ené mnoZstvi Th,-cytokini
(IFN-y a IL-2), zatimco produkce proti-
zanétlivych cytokintl (IL-10) je sniZena.
Predpoklada se, Ze IL-23 produkovany
dendritickymi burikami, stimuluje Th, -
-buniky, ty nasledné uvolnuji IL-22, jenz
vede k proliferaci keratinocytll a zanétu
v dermis. Aktivace IFN-y je klicova. V pso-
riatické kiiZi jsou ve zvySené mife IL-1,
IL-6 a TNF-q, z nichZ hlavnim cytokinem
je TNF-a (dale viz 1é¢ba). Chemokiny
jsou zodpovédné za infiltraci neutrofily
(CXCL8) nebo za migraci T-lymfocytt do
psoriatickych plaka (CCL2, CCLs, CCL20,
CCL2y, CXCLo).

Keratinocyty exprimuji antimikrobidlni
proteiny (B-defenzin-2 (hBD2) a inhibitor
sekre¢nich proteaz leukocytd (SLPI), Toll-
-like receptory a secernuji I1-1, IL-8, TNF-a
a dalsi. Jejich role pfi iniciaci a udrzo-
vani zanétu neni pfesné prozkoumana.
Lezionalni epidermalni keratinocyty ex-
primuji také transkripcni faktor STAT-3,
jenz je aktivovan fadou cytokind (IL-6, IL-
20, IL-22 a IFN-y) a mohl by byt pojitkem
mezi aktivaci keratinocytl a imunitnich
bunék a vznikem psoriatické léze.
Alterace bunécné kinetiky Keratinocyti
ma za nasledek 28nasobnou produkci epi-
dermdalnich bunék. Mnoho T-lymfocytl
je pritomno v psoriatickych 1ézich kolem
cév horniho koria, trvani psoriatickych
1ézi se vysvétluje autoimunitni odpoveédi.
Chronicka aktivace T-lymfocytl nastava
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nejen v kiizi, aleiv synovialni membrané

Kkloubu za vzniku psoriatické artritidy.®

Jednotlivé patogenetické déje 1ze roz-

délit do péti kroku:

1. antigen prezentujici bunky (APC) po
zpracovani antigent migruji do regio-
nalni lymfatické uzliny a aktivuji naivni
CD45RA+ T-buriky;

2. ICAM-1 na APC a LFA-1 T-bunék stabi-
lizuji inicidlni interakci mezi témito
dvéma burikami. Poté vazbou antigenu
hlavniho histokompatibilniho komple-
xu s receptorem T-buriky a koreceptorem
CD4/CD8 (prvni signal) dojde k nasledu-
jici interakci mezi CD28 a CD8o, CD28
a CD86, CD40 a CD4oL a LFA3 a CD2
(druhy signal);

3. aktivované T-buriky produkuji cytoki-
ny véetné IL-12, TNF-«, IF-y, IL-2, coz
umozni proliferaci a diferenciaci téchto
bunék v CD45RO + 1. typu efektorovych
a centralnich pamétovych bunék;

4. efektorové pamétové T-buriky jsou vy-
baveny CLA, jeZ se vaZe na E-selektin
endotelidlnich bunék koZnich cév,
¢imz umozni selektivni prinik do k-
Ze. Chemotaktické faktory secernované
keratinocyty dale atrahuji pamétové
T-burlky do oblasti zanétu. Interakce
CLA a E-selektinu umozni vazbu LFA-1
a ICAM-1 mezi lymfocyty a krevnimi
cévami a to vede k extravazaci lym-
focytl;

5. efektorové pamétové T-bunky v kazi
jsou reaktivovany APC burikami a pro-
dukuji vice cytokind (TNF-« a IF-y), ty
indukuji dalsi proliferaci keratinocyt,
sekreci chemotaktickych faktorti a zin-
tenzivnéni zanétlivého procesu.® 24

V posledni dobé byly v etiopatogene-

zi psoridzy kromé dlohy Th -lymfocytdl

také lymfocyty Th,,. Cesta Th,, je pre-
ferovana tehdy, pokud jsou Th-burnky

exponovany TGF-B a IL-6. Potom IL-23

stimuluje Th,_-lymfocyty, které produ-

kuji IL-6 a IL-17.®) Th,, secernuji nejen

IL-17, ale také dalsi cytokiny vcetné

IL-22, jenz podporuje proliferaci kera-

tinocytli, stimuluje produkci cytokint

a chemokinti keratinocytli a poma-

ha i tvorbé antimikrobnich peptidd.®

Tato cesta Th, -bunék je znama u fady

autoimunitnich nemoci.

KLINICKE FORMY PSORIAZY

Psoriaza postihuje nejcastéji klizi, event.
jeji adnexa (psoriasis vulgaris, psoriasis
cutis), u ¢asti pacientti se mtiZe rozvinout
onemocnéni kloubt (psoriasis arthropa-
tica, arthritis psoriatica). Klasifikovat
psoridzu je mozno klinicko-morfologic-
ky nebo podle pribéhu onemocnéni.

Ceska dermatovenerologie 2011,1,¢.1
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Tab.1 Klasifikace psoriazy podle typu a distribuce eflorescenci

PSORIASIS CUTIS
PSORIASIS VULGARIS
psoridza lokalizovana

typicky

1. p. vulgaris (plakova, chronicky staciondrnf)
2. p. capillitii
3. p. unguium
4. p. palmoplantaris
netypicky

5. p.inversa
6. p. oris

psoridza diseminovana = eruptivné exantematicka
7.p. guttata

8. p. nummularis

psoriaza generalizovana
9. p. erythrodermica

PSORIASIS PUSTULOSA
psoridza lokalizovana

10. p. pustulosa palmoplantaris
psoridza generalizovana
11. p. pustulosa generalisata

PSORIASIS ARTHROPATHICA

Tab. 2 Klasifikace psoridzy podle priilbéhu onemocnéni

psoriasis acuta = psoriaza akutné exantematicka

p. guttata, p. nummularis

p. erythrodermica

p. pustulosa palmoplantaris, p. pustulosa generalisata, p. oris
psoriasis chronica = psoridza chronicky staciondrni

p. vulgaris (plakova)
p. capillitii

p. unguium

p. palmoplantaris
p.inversa

Tab. 3 Klasifikace psoridzy podle tize onemocnéni

p. mirnd

BSA do 5%, QoL do 5, PASI do 5
p. stfedné tézka
BSA 5-10 %, QoL 6 az 10, PASI 5-10

p. tézka
BSA nad 10 %, QoL nad 10, PASI nad 10

BSA (body surface area, % postiZeni povrchu téla)

QoL (Quality of Life, kvalita Zivota, hodnoti se $kalou od 1 do 30 pomoci dotazniku)®
PASI (Psoriasis Area Severity Index, hodnoti se stupeii zarudnuti, infiltrace, Supin
arozsah postiZeni kiize na hlavé, trupu, hornich a dolnich konéetinach, dosahuje
hodnot od 0 do 72)©®
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Klinicko-morfologicky lze psoriazu kla-
sifikovat bud podle 1. primérnich eflo-
rescenci, nebo podle 2. distribuce koznich
1ézi, dale se psoriaza klasifikuje podle
toho, jaky ma 3. pribéh a pro potieby
hodnoceni efektu 1é¢by se vyuziva klasi-
fikace podle 4. tiZe onemocnéni:

1. podle primarnich eflorescenci
rozliSujeme psoridzu vulgarni neboli
typickou, kdy zakladni eflorescenci je
papula nebo plak, a psoridzu pustuldz-
ni, kdy primarni eflorescenci je pustula
(Tab. 1);

2. podle distribuce eflorescenci miize-
me rozliSovat psoridzu lokalizovanou,
diseminovanou nebo generalizovanou
(Tab. 1);

3. podle pritbéhu onemocnéni rozlisu-
jeme psoridzu akutné exantematickou
nebo chronicky staciondrni (Tab. 2);

4. podle tiZze onemocnéni klasifikujeme
psoriazu jako mirnou, stfedné tézkou
nebo tézkou (Tab. 3).

PSORIASIS VULGARIS

a) psoriasis vulgaris acuta:

- eruptivné-exantematicka psoriiza,
Castd zejména u déti a adolescentil, kdy
zakladni eflorescenci je papula (pso-
riasis guttata) nebo plak (psoriasis
nummularis),

- erytrodermicka, kdy jde o generalizo-
vané postiZzeni celého téla, vzniklé sply-
nutim papul a plaki (erythrodermia
psoriatica),

b) psoriasis vulgaris chronica:

- chronicky stacionarni psoridza, kdy
zakladni eflorescenci je plak a podle lo-
kalizace se jedna o typickou psoridzu
v predilekéni lokalizaci (psoriasis vul-
garis, psoriasis capillitii, psoriasis
unguim, psoriasis palmoplantaris)
nebo o psoridzu netypickou - tzv. inverz-
ni (psoriasis inversa).

Klinicky obraz

Subjektivni pfiznaky: miiZe byt pii-
tomno svédéni, hlavné pti exacerbaci ne-
moci.

Eflorescence; svétle Cervend papula, plo-
cha, ostfe ohranicend, kryta sttibfité bilou
Supinou. Supiny jsou lamelarni a Ize je
snadno odstranit Skrabanim, pii §krabani
papuly lze pozorovat odlucovani Supin, ja-
ko kdyZ se §krabe vosk (pFiznak voskové
KkapKky), po seskrabnuti posledni vrstvy
z{istane teckovité krvaceni (Auspitzuiv
pfiznak), jenZ je nasledkem prodlouZe-
ni cév do vrcholl papil dermis a ztenceni
suprapapilarni epidermis). Papuly se zvét-
suji a splyvaji v polycyklické a serpiginéz-
ni plaky, kryté lamelarnimi Supinami.
Konfigurace 1ézi v disledku Koebnerova

Inzerce A111015504 ¥
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fenoménu odpovida pisobicimu trauma-
tu. Psoriatické plaky mohou byt ohranice-
ny bledym lemem (Woronoffiiv kruh).
Vysev drobnych papul kolem pfitomnych
psoriatickych plakd znamena obvykle exa-
cerbaci onemocnéni. Hojeni 1ézi zacina
v centru, zanechava prstencovitou kon-
figuraci. Po zhojeni plakii mohou zfistat
hypo- nebo hyperpigmentace.

Psoriasis acuta guttata: lososové Cer-
vené papuly o priméru od 2 mm do 1 cm
pokryté Supinami nebo hladké, Supiny lze
zviditelnit $krabanim. Distribuce papul
odpovida exantému, je oboustranna,
symetricka, papuly jsou uspofadiny di-
seminované. Jde o pomérné vzacnou va-
riantu lupénky, jez pfedstavuje nejcastéjsi
formu u déti. U vice neZ poloviny nemoc-
nych se zjisti souvislost se streptokokovou
infekci v pfedchorobi. Prognéza u déti je
velmi dobra (spontanni zhojeni béhem
nékolika tydntl aZz mésicli), ale u dospélych
miZe tato forma pfejit do chronické.
Psoriasis acuta nummularis: penizko-
vité plaky vzniklé splynutim papul, kryté
Supinami nebo bez Supin.
Erythrodermia psoriatica: generali-
zované postizeni celého kozniho povrchu
charakterizované zarudnutim a sSupi-
nami, pfi chronickém priibéhu je kiize
ztlustéla, pokryta lamelarnimi Supinami.
Erytrodermie byva ¢asto doprovazena cel-
kovymi pfiznaky - polyadenopatii, horec-
kou, zimnici, pocenim v noci, artralgiemi
a otoky nohou. MiiZe se vyvinout postup-
né ze stavajiciho postizeni psoriazou nebo
zacit akutné. Klicem v diferencidlni dia-
gnostice oproti jinym pri¢inam erytroder-
mie jsou plaky v predilekéni lokalizaci,
zmény nehtovych plotének a nepfitom-
nost postizeni obliceje.

Psoriasis vulgaris chronica: ostfe ohra-
nicené, temné cervené plaky s adherujici-
mi, stfibfitymi Supinami. Plaky splyvaji
v polycyklické a geografické 1éze. Supiny
1ze bud snadno odstranit, nebo v pfipadé
dlouhého trvani vytvareji silné nanosy.
Predilek¢ni lokalizace zahrnuji lokty, ko-
lena, oblast kfiZovou, Kkstici, dlané
a plosky. Genitdl mtze byt postiZen az ve
30 % piipadd. Léze perzistuji fadu mésicl
a let, kompletni remise 5 a vice let jsou
popsany asi u 5 % pacient.®

Psoriasis capillitii: ostfe ohranifené
plaky pokryté pevné lpicimi Supinami,
plaky jsou seskupené pii pfedni vlasové
hranici nebo difazni v celé kstici. Pokud
pevné lpici Supiny pfipominaji azbest,
stav se oznacuje terminem pityriasis/ti-
nea amiantacea. Tento klinicky pfiznak
muze doprovazet dale i seboroickou der-
matitidu, impetiginizovanou atopickou
dermatitidu ¢i tinea capitis; nasledkem
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byva telogenni efluvium. Psoriazu kstice
mize imitovat i dermatomyozitida.
Psoriasis unguim: postiZeni nehtt do-
provazi casto artropatickou psoriazu, bylo
popsano u 10-80 % nemocnych. Byva na
palcich rukou (¢astéji) nebo na nehtech no-
hou. Psoriaza postihuje nehtovou matrix,
nehtové 1izko a hyponychium. LoZiska
parakeratdzy v proximalni ¢asti nehto-
vé matrix vedou k doli€kovani nehtu.
Leukonychie a ztrata prihlednosti neh-
tové ploténky jsou nasledkem postiZeni
stfedni ¢asti matrix. Pokud je postiZena
matrix celd, nehet je bélavy, drolivy.
PostiZeni nehtového 1iZka se projevuje
zluté hnédymi skvrnami pod nehtovou
ploténkou (tzv. olejové skvrny), jeZ jsou
vyrazem exostdzy leukocytl pod nehtovou
ploténku. Jsou patognomické pro psoriazu.
Tiiskovité hemoragie jsou nisledkem
fragility kapilar, subungvalni hyper-
keratdza a distalni onycholyza odrazi
parakeratézu distalniho nehtového lazka.
Nasilné odstraniovani podnehtovych hmot
mize vést k exacerbaci zmén nehtdl.
Psoriasis palmoplantaris: stfibfité
nebo zZluté nanosy Supin, které na roz-
dil od trupu nelze odstranit, jez jsou na
Cervenych, ostfe ohranienych placich.
Mohou byt pfitomny bolestivé ragady
a krvacenti.

Psoriasis inversa (flexuralni psori-
aza): manifestuje se v mistech koZnich
zahybd (perianalné, genitilné, v jinych
intertriginéznich oblastech), kde piisobe-
nim tepla a vlhka nejsou psoriatické pla-
Ky Kryté supinami, ale jsou pfitomny
zivé Cervené, ostfe ohranicené tenké plaky
sragadamiv centru, které svédi. Projevy
inverzni psoridzy zhorSuje ptitomnost in-
fekce (dermatofyta, kvasinky, baktérie).
Psoriasis oris: postiZeni sliznice dutiny
ustni je velmi vzacné, bylo popsano pou-
ze u pacientll s acrodermatitis continua
Hallopeau a s generalizovanou pustuléz-
ni psoriazou. Manifestuje se v podobé
migrujicich anularnich ¢ervenych plakl
s bélavymi Supinami na jazyku - anulus
migrans). Histopatologicky odpovida ob-
razu geografického jazyka.

PSORIASIS PUSTULOSA

Je charakterizovana vznikem pustul o pri-
meéru 2-5 mm na zanétlivé spodiné, hlubo-
ce zanofenych, postupné se zmeéni v temné
Cervené eroze kryté Krustami.

M4 dva typy:

a) Psoriasis pustulosa palmoplantaris
Barberova - pustuly jsou lokalizované na
dlanich a ploskach, sterilni pustuly jsou
na zarudlé a olupujici se nebo normalni
k@zi, omezené jen na dlané a plosky. Je
to chronické onemocnéni s exacerbacemi

aremisemi. Mezi provokujici faktory patti
fokalni infekce a stres, zhorSovani nemoci
je popsano pti koufeni.

Obvykle zacina mezi 50.-60. rokem, je
4krat casté€jsi u Zen a trva roky. Palmo-
plantarni psoridza (podobné jako jiné
neutrofilni dermatitidy) mtze byt asoci-
ovana se sterilnimi zdnétlivymi 1ézemi
kosti oznacovanymi riznymi terminy:
chronicka rekurentni multifokdlni osteo-
myelitida, pustulézni artroosteitida ne-
bo SAPHO syndrom (Synovitida, Acne,
Pustulosis, Hyperostosis a Osteitis).
Nékteii autofi povazuji tuto formu za
identickou s pustulosis palmoplantaris
bez vztahu k psoriaze. Vzacnou variantou
palmoplantarni psoridzy miize byt acro-
dermatitis continua Hallopeauova,
charakterizovana pustulami na distalnich
partiich prstd rukou, event. palcii nohou.
Pokud vzniknou pustuly v nehtovém 1az-
ku, muZe dojit ke ztraté nehtovych plo-
tének. Pfi hojeni pustul se kfize olupuje
a pokryva krustami. Pfechod do jiné formy
psoridzy mlZe byt proviazen zménami na
jazyku (anulus migrans).

b) Psoriasis pustulosa generalisata
Zumbuschova je charakterizovana ste-
rilnimi pustulami a zarudnutim kize (his-
topatologickym podkladem pustul je infil-
trace epidermis neutrofily). Pustuly jsou
oboustranné distribuované, symetrické
a generalizované. Mezi provokujici faktory
patii gravidita (nazyva se také impetigo
herpetiformis), rychlé vysazeni celkové
1é¢by, hypokalcémie a infekce. Ma nahly
zacCatek difazniho zarudnuti kiiZe s pocity
jejiho paleni, nisledovany po nékolika ho-
dinédch vysevem drobnych, velmi povrcho-
vé sedicich Zlutavych az bélavych pustul,
nefolikularné vazanych, splyvajicich
v circinarni 1éze. Po prasknuti krytby pus-
tul vzniknou povrchové mokvajici eroze,
jez se pokryvaji krustami. Po zhojeni erozi
dochdzi k novému vysevu pustul. Nehty
jsou ztlustélé, je patrnd onycholyza a mi-
Ze dojit ke ztraté nehtovych plotének. Za
2-3 mésice po za¢atku mizZe dojit k vipadu
vlast (telogenni effluvium). Soucasné
se mliZe olupovat jazyKk (jedina formy sliz-
ni¢niho postiZzeni lupénkou).

Celkova alterace stavu v podobé tachy-
kardie, hyperpnoe, vysoké horecky, zim-
nice, inavy. Jde o stav ohrozujici Zivot
nemocného.

Je to vzacné onemocnéni, zejména u do-
spélych. Mize byt chronickd psoridza
v minulosti, ale nemusi. Pacient je cas-
to hospitalizovan na jednotce intenzivni
péce, dokud dermatovenerolog nestanovi
diagnézu.

Nékteii autofi rozlisuji nékolik klinic-
kych variant generalizované pustulézni



psoriazy: a) Zumbuschovu, b) anularni,
c) exantematickou (pfekryva se s termi-
nem akutni generalizované exantematické
pustuldzy), d) ,lokalizovanou* (pustuly se
objevi kolem stavajicich plakd jako nasle-
dek iritace zevnimi 1éky).

Subjektivni prFiznaky: svédéni by-
va Casté, zejména pii postiZzeni kstice
a anogenitdlni oblasti. Paleni pfi gene-
ralizovanych formach (pustulézni a ery-
trodermické).®

PSORIASIS ARTHROPATHICA
Psoriaticka artritida se fadi mezi sérone-
gativni spondylartritidy a postihuje 5-35 %
pacientti s psoriazou, obvykle za 5-12 let tr-
vani postizeni kiize. Je vzacna pted 20. ro-
kem Zivota, ale mlZe se objevit i u déti,
nejvice nemocnych je ve véku 30-50 let.
Mize se vSak vyskytnout i u osob, které
nemaji patrné pfiznaky lupénky na kizi.
V USA se odhaduje prevalence psoriatické
artritidy o,1-0,25 %.

Psoriaticka artritida ma nékolik klinickych

typﬁ:@)

o distalni typ - séronegativni, asymetric-
ka4 oligoartritida postihujici distalni
interfalangealni klouby rukou a nohou,
bez subkutannich uzli,

e entezitida - zinét dpont $lach,

o mutilujici psoriaticka artritida
s erozemi na kostech, vede k osteolyze
a ankyldze kloubt,

e axialni typ - ankylozujici spondyli-
tida sakroiliakalniho skloubeni, kycel-
nich Kloubd, kréni patete.

Klinicky obraz

Otok, zarudnuti, napéti postiZzenych kloubi
nebo mist entezitidy (napt. ipon Achillovy
Slachy), daktilitida (parkovité prsty). Casté
postiZeni kiiZe na bfiskach prst nebo kolem
nehtd, masivni postiZzeni nehtovych plo-
tének (p. unguium). Pokud se psoriaticki
artritida nelé¢i, miZe postiZzeni kKloubti vést
knevratnym zménam - jiz po dvou letech tr-
vani jsou na rtg pfitomny zmény u 7-47 % ne-
mocnych. Uloha dermatologa ve véasné dia-
gnostice psoriatické artritidy je proto ne-
zastupitelnd. Pii podezfeni na postizeni
kloubti by mél dermatolog odeslat pa-
cienta neprodlené k revmatologovi, ktery
1écbu tidi. V terapii psoriatické artritidy
se vyuzivaji nesteroidni antirevmatika,
metotrexat, inhibitory TNF-a nebo jejich
kombinace.®

CHOROBY PRIBUZNE PSORIAZE

1. Zanétlivy linedrni verukézni epi-
dermalni névus (Inflammatory Linear
Verrucous Epidermal Naevus - ILVEN):
linedrni psoriaziformni léze podél

Blaschkeho linii, vztah k psoriaze se
diskutuje.

2, Reaktivni artritida (dfive Reiterova
nemoc): syndrom zahrnujici uretri-
tidu, artritidu, postiZeni o¢i a viedy
na sliznici dutiny ustni doprovazejici
psoriaziformni 1éze. Tézky priibéh je
u pacientl HIV pozitivnich. Nejcastéji
se vyskytuje u muzt. Uretritida je
zpusobena Chlamydia trachomatis nebo
jinymi infekcemi, o¢ni postizeni ma
podobu iritidy, uveitidy s glaukomem,
keratitidy. Artritida se spontanné zho-
ji, ale maze mit i chronické nésled-
ky, typicky je to polyartritida nebo
sakroiliitida. KiiZe je postiZzena v 5 %
ptipadii, manifestuje se na ploskach,
nad extentenzory nohou, na penisu,
na dorzdlni strané rukou, prstd, na
nehtech a ve kstici. Na ploskach byvaji
1éze pustuldézni s nanosy Supin (kera-
toderma blenorrhagicum), na pe-
nisu se pro psoriatické plaky uziva ter-
min balanitis circinata.

3. Subkornealni pustulézni derma-
toza (nemoc Sneddonova a Wil-
kinsonova) je charakterizovina anu-
larnimi nebo polycyklickymi 1ézemi
na flexorovych plochach, tvofenymi
velmi povrchové ulozenymi sterilnimi
pustulami. Mohou to byt i vezikulo-
pustuly s ¢irym obsahem v horni ¢asti
v zavislosti na gravitaci. Onemocnéni
ma cyklicky pribéh. Néktetfi nemocni
maji soucasné paraproteinémii a dobtfe
odpovidaji na 1é¢bu dapsonem.®

ASOCIACE PSORIAZY
S DALSIMI CHOROBAMI

ASOCIACE S KOZNIMI

NEMOCEMI

Pacienti s lupénkou trpi mnohem méné
alergickymi onemocnénimi (atopickou der-
matitidou, astmatem, urtikarii, alergic-
kou kontaktni dermatitidou). Vysvétluje
se to pfevazné Th -typem imunitni reakce
u psoriazy vs. Th, u atopie.

Spolecny vyskyt je popsan u psoriazy a li-
chen simplex chronicus (formou atopické
dermatitidy). Pokud léze psoridzy svédi,
pacient se $krabe a to mize vést ke vzniku
lichen simplex chronicus; naopak $kra-
banim se mohou objevit mechanismem
Koebnerova fenoménu nové léze psoria-
zy. Kombinace psoriazy a lichen simplex
chronicus se nazyva lichenifikovana
psoriaza nebo psoriasis neurodermi-
formis. Podobné protoZe u stejného pa-
cienta je mozZné pozorovat jak psoridzu,
tak seboroickou dermatitidu, uziva se ter-
min ,,sebopsoriaza“, a to hlavné pokud
jsou 1éze pouze v seboroické lokalizaci.

ASOCIACE S INFEKCEMI

A NADORY

Sekundarni infekce psoriatickych 1ézi je
na rozdil od atopické dermatitidy vzac-
na, rezistence k bakteridlnim infekcim
se vysvétluje produkci antimikrobnich
latek v kiizi (defenziny atd.). Vztah mezi
psoridzou a mykotickou infekci je jiny,
kvasinky jsou nalézany v zahybech kliZe
u inverzni psoriazy nebo v nehtech.
Pacienti 1éceni vice neZ 200 oSetfenimi
PUVA metodou maji zvySené riziko vzniku
spinocelularniho karcinomu.

ASOCIACE S VNITRNIMI
NEMOCEMI

V poslednich letech se studuje vztah
psoridzy k internim nemocem, zejmé-
na k metabolickému syndromu, dal§im
zanétlivym chorobam (zanéty stfev, kar-
diovaskularni nemoci aj.). Nékterymi
autory je tato skupina nemoci nazyvana
y,2immune-mediated inflammatory disor-
der (IMID)“,® podobné jako revmatoidni
artritida ¢i roztrouSena skleréza, které
navzdory rozlisnému klinickému obra-
zu maji nékteré spole¢né rysy. Jsou to:
1. chronicky pribéh, 2. zanét, 3. tstfedni
role imunitniho systému, 4. Th -like cy-
tokiny v postiZené tkani (IF-y, IL-2, IL-22),
5. klicova role TNF-a. Navic, Crohnova
nemoc, ulcerézni kolitida a psoridza sdi-
leji podobné jako sakroiliitida HLA-B27
pozitivitu.®

Obezita a metabolicky syndrom jsou prova-
zeny nejen vy$$imi hladinami TNF-«, ale
také vy$simi hladinami leptinu, proteinu
o molekulové hmotnosti 16-kD secernova-
ného adipocyty, a predpoklada se i vyssi
cetnost koznich infekci véetné alterace
kozni mikrofldry. (. 1. 12)

Incidence Crohnovy nemoci u psoriatikl
je 3,8 aZ 7,5krat vyssi,(© pacienti s pso-
ridzou maji vyssi incidenci roztrousené
sklerdzy, lymfomt, onemocnéni srdce,
obezity, diabetu 2. typu, metabolického
syndromu. Casté&ji jsou mezi psoriatiky
pacienti s depresi a pokusem o sebevraz-
du, kuraci a alkoholici. Nemocni s téZkou
formou psoridzy maji zvysené riziko mor-
tality dané pritomnosti kardiovaskular-
nich chorob a umiraji o pét let dfive nez
pacienti bez psoridzy.®) Na tomto faktu
se vSak uplatiiuji nejen chronicky systé-
movy zanét, ale téZ psychika nemocného

a event. vedlejsi ucinky 1ékd.
LABORATORNI VYSETRENI

Histopatologické vysetfeni kiiZe:

e ,psoriaziformni“ hyperplazie epidermis
= pravidelna akantéza (stejnomérné pro-
dlouzené epidermalni cepy) a papilomaté-
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za (prodlouzeni papil dermis, nad kterymi
je typické vyrazné zizZeni epidermis)

o splyvajici hyperparakeratdza (parakera-
téza = buniky rohové vrstvy maji zachovala
jadra)

e hypogranuléza nebo agranuléza (stra-
tum granulosum je ziZené nebo chybi)

e Monroovy mikroabscesy (kolekce neu-
trofilti v rohové vrstvé) a Kogojovy spon-
giformni pustuly (spongiotické intraepi-
dermalni vezikuly s neutrofily)

o pfitomnost mitéz v dolnich partiich epi-
dermis (bazalné i suprabazalné)

o dilatované a spiralovité vinuté kapilary
v dermalnich papilach

e mirny superficidlni perivaskuldrni lym-
focytarni infiltrat

e u pustulézni psoridzy: pritomnost ve-
likych spongiformnich pustul (tzv. mak-
ropustuly)

o u gutatni formy psoridzy: od sebe sepa-
rovand mala loziska hyperparakeratézy
(nikoliv splyvajici forma hyperparakera-
tézy)

Sérologické vysetfeni

Zvyseny titr antistreptolyzinu (psoriasis
guttata), pfitomnost HIV viru pii ndhlém
zacatku psoriazy.

Biochemické vySetieni

ZvySena hladina kyseliny mocové je pfi-
tomna az u poloviny pacient s psoria-
sis vulgaris; u psoriatické erytrodermie
jsou hypoalbuminémie, zvySené hladiny
gamaglobulinl a proteind akutni faze,
dysbalance elektrolytdi.

Hematologické vysetfeni
Leukocytdza (aZ 20 tis. leukocytli/mm3)
je nalézana u generalizované pustulézni
psoridzy a u psoriatické erytrodermie.
Diagnostika psoriazy kiiZe je klinicka,
ev. histopatologickd. Diagnostiku postize-
ni kloubd stanovi revmatolog.

DIFERENCIALNI DIAGNOSTIKA
PSORIAZY KUZE

Diferenciadlni diagnostika zahrnuje fadu
dermatoéz.

o Seboroicka dermatitida, lichen sim-
plex chronicus - mohou se vyskytovat
spolu s psoridzou.

o Solitarni (nebo vicecetné) Cervené plaky,
nereagujici na lé¢bu, by mély byt histopa-
tologicky odliseny od spinocelulirniho
Karcinomu in situ (m. Bowen, erythro-
plasia Queyrat).

e Chronické plaky psoridzy - mycosis
fungoides - je tfeba vyloucdit i opakova-
nym histopatologickym vySetfenim.

o Plaky na pfednich plochach bércti - hy-
pertroficky lichen planus (pomftiZe
temné Cervend barva 1ézi, postiZeni sliznic
u lichen planus).
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e Palmoplantarni psoridza - chronicka
dermatitida rukou a nohou (neostfe
ohranicené l1éze, jina lokalizace psoriatic-
kych projevil).

® Erytrodermie psoriatickd - Sézaryho
syndrom, pityriasis rubra pilaris,
1ékové enantémy.

e Gutatni psoridza - parapsoriaza ma-
lych plaku, pityriasis lichenoides
chronica, sekundarni syfilis, pityria-
sis rosea (psoriiza pfi této formé obvykle
nepostihuje dlané a plosky).

o Pfi omezeném poctu psoriatickych plaki
- tinea superficialis, pfi postiZeni horni
poloviny trupu - pemphigus foliaceus.
e Inverzni psoridza - intertrigo, sebo-
roickd dermatitida, kandidéza (mo-
hou se ale i vyskytovat spole¢né), tinea
incognita, erythema necrolyticum
migrans, extramamarni Pagetova ne-
moc, Bowenoidni papuléza, kontakt-
ni dermatitida, u déti Langerhans-cell
histiocytéza.

@ Psoridza ve Kkstici - tinea capitis.

® Pustulézni generalizovana psoridza -
pustulézni 1ékovy exantém (akutni gene-
ralizovany pustulézni enantém), podezte-
ni na lékovy enantém vyvola pritomnost
eozinofild.

e Pustuldézni psoridza palmoplantarni -
dermatofytoza.

DIFERENCIALNi DIAGNOSTIKA
PSORIATICKE ARTRITIDY

Reaktivni artritida by méla byt vyloucena
u vSech nemocnych s artritidou a psoria-
tickymi 1ézemi.

PRUBEH A PROGNOZA

Pribéh psoridzy je nepiedvidatelny, ob-
vykle chronicky, s velkou tendenci k reci-
divam po piisobeni provokacnich faktordi.
Méné casto se mlze u nékoho lupénka
objevit jednou za zivot, nebo naopak jsou
projevy pritomny trvale.

LECBA PSORIAZY

Vzhledem k multifaktoridlni imunopato-
genezi onemocnéni je v 1é¢bé vSech klinic-
kych forem nutné patrani po provokujicich
faktorech a jejich odstranéni. Drazdivé,
nestabilni formy psoriazy nelze 1é¢it
antipsoriatiky se znimym moZnym
iritaénim tc¢inkem, Faktory, které ovliv-
nuji volbu 1écebné metody, jsou: vék, typ
psoriazy, lokalizace a rozsah postiZeni,
predchozilécba, soucasna jind onemocné-
ni (napt. HIV). Lécba je vzdy individualni
adlouhodoba, je nutné pacienta ziskat ke
spolupraci a 1é¢bu event. ménit podle pa-

cientova hodnoceni efektu 1é¢by, dopadu
na jeho kvalitu Zivota a podle moznych
vedlej$ich uc¢inkd 1é¢by.

VSechny nemocné s psoriazou musi vyset-
fit dermatolog, stanovit diagnézu a urcit
1é¢ebny postup. Poté miZe prakticky lékat
1é¢it nemocné s lokalizovanou psoriazou
nepfesahujici 5 % télesného povrchu. Lécba
vSech ostatnich typ lupénky patii vyhrad-
né do rukou dermatologa.

MISTNI LECBA

Topicka 1é¢ba je zakladem terapie psoridzy,
pouziva se nejen samotna, ale doprovazi
ilécbu systémovou a fototerapii. Vzhledem
k tomu, Ze vétSina nemocnych, odhaduje
se asi 80 %, ma jen lokalizovanou formu
psoridzy omezenou na méneé nez 5 % po-
vrchu téla, je topicka 1écba logickym kro-
kem. Jeji vyhodou jsou cilena terapie psori-
atickych 1ézi, icinnost, bezpecnost a dobra
snasenlivost, na druhé strané mezi nevy-
hody patfi ¢as nutny k aplikaci topickych
1k, nékdy nevhodna vehikula mistnich
16kl (za nejlepsi 1ze povaZovat takové, kte-
1é si pacient oblibi), nutnost dlouhodobé
1é¢by a netiplné zhojeni, jeZ vedou k malé
adherenci nemocnych Kk terapii. ZlepSeni
aplikace zevnich 16kl je mozné dosahnout
dobrou edukaci nemocného, a to jak tr-
pélivym vysvétlovanim, tak vybavenim
pacienta pisemnou informaci.

Pro mistni 1é¢bu se vyuzivaji jednak pro
své protizanétlivé uéinky topické kor-
tikosteroidy a dale tzv. antipsoriati-
ka, reprezentovand analogy vitaminu
D,, anthranolem, tazarotenem, event.
dehtem. Jiné lokdlni latky s mirnym anti-
psoriatickym efektem zahrnuji selenium
disulfid, pyrithion zinku, tioxolon a bitu-
minosulfonat sodny.

Analoga vitaminu D3: jsou k dispo-
zici pro 1écbu psoriazy od pocatku go.
let, patfi mezi né Kalcipotriol, takal-
citol a kalcitriol. Inhibuji proliferaci
epidermis, indukuji normalni diferen-
ciaci keratinocytd (keratinizaci) ovliv-
nénim tvorby rohové obalky a aktivaci
transglutamindzy, inhibuji nékteré
funkce neutrofild. vzhledem Kk jejich
ucinku a k jejich jen omezené toxicité
se kalcipotriol a dalsi analoga staly 1éky
prvni volby. Kalcipotriol v monoterapii
redukuje PASI skére o 59 % za 8 tydnl
1é¢by, ale Casto se pouziva v kombinaci
s kortikosteroidy. Bylo prokazano, Ze za
4 tydny doslo ke zhojeni psoriatickych
1ézi u 48 % pacientdl 1éCenych kombina-
ci kalcipotriolu 0,005 % a betametason
propionatu 0,064 % v jednom preparatu
vs. U 16 % nemocnych lé¢enych samot-
nym Kkalcipotriolem a u 26 % pacientl
léCenych samotnym betametasonem.®



Kalcipotriol byl také shledan ucinnéjsi
nez dehet a anthralin, v 8tydenni studii
mély vétsi efekt jen silné acinné korti-
kosteroidy (které jsou vSak zatiZeny dlou-
hodobé vétsimi nezadoucimi uéinky).
Analoga vitaminu D3 jsou indiko-
vana u mirné a stfedné téZké psoriazy
jako 1ék prvni volby v monoterapii nebo
kombinaci a u tézké psoriazy v kombi-
naci. Jsou kontraindikovana v téchto
piipadech: a) rozsah postizeni vyzaduje
vétsi neZ maximalné povolené mnozstvi
(tj. 100 g kalcipotriolu, 210 g kalcitriolu
nebo 70 g takalcitolu tydné), b) poruchy
metabolismu kosti nebo kalcia, c) renalni
insuficience, d) alergie na 1éky obsahuji-
ci tato analoga, e) téhotenstvi a kojeni.
Analoga vitaminu D3 jsou zafazena
mezi 1éky kategorie C vzhledem ke
gravidité.

Kortikosteroidy se zacaly pouzivat na
zacatku 5o. let minulého stoleti a staly
se nedilnou soucasti 1écby psoriazy. V né-
kterych pfipadech jsou léky prvni volby
(mirnd a stfedné tézka psoridza v koznich
zdhybech, na genitdlu, kdy ostatni 1é-
ky mohou kiiZi iritovat). Protizanétlivy
Gucinek kortikosteroidd byl zlepSen diky
zvy$eni lipofilnich vlastnosti nebo zave-
denim acetonidd, valedtdl a propionatd.
Aplikace v okluzi téz vyznamné zvysSuje
penetraci 1ékdl. Pouzivaji se jednou den-
né, dlouhodoba terapie vyuziva alterna-
tivni rezimy. Indikacemi topickych
kortikosteroidii jsou: a) léky prvni vol-
by mirné a stfedné tézké psoridzy; b) 1éky
prvni volby v kombinaci s analogy vitami-
nu D,, topickymi retinoidy, anthralinem
nebo dehtem u téZké psoridzy; c) mono-
terapie flexurdlniho postiZzeni a lupénky
obliceje; d) refrakterni plaky vyzaduji
aplikaci v okluzi. Maximalni povolené
mnozstvi je 50 g za tyden velmi silného
kortikosteroidu nebo 100 g tydné silné-
ho kortikosteroidu. Kontraindikacemi
jsou: a) infekce kiize, b) atrofie klzZe,
c) alergickd kontaktni dermatitida na
kortikosteroidy nebo slozky piipravku,
d) téhotenstvi a kojeni (kdy lze pouzit
slabé a stfedné silné kortikosteroidy).
Asi 80 % pacientd je zhojeno pfi pouZi-
ti silnych Kkortikosteroidti, obvykle do
2 tydnl. Udrzovaci terapie pomoci beta-
metason valeratu po dobu 12 tydnd jen
o vikendu vedla k 4plné remisi u 74 %
nemocnych. Studie del$i 3 mésict ale
nejsou k dispozici. Tachyfylaxe nebo
rebound fenomén mohou nastat velmi
rychle, proto se pro dlouhodobéjsi 1é¢bu
doporucuji aplikace ob den, o vikendu
atd.©® Kortikosteroidy jsou zarazeny
mezi 1éky kategorie B vzhledem ke
gravidite,

Anthralin je pro 1é¢bu psoridzy k dispozici
od roku 1916, synonymy jsou dithranol
¢i cignolin, chemicky je to 1,8-dihydro-
xy-9-anthron. Ma antihyperprolifera¢ni
Gcinek, inhibuje proliferaci T-lymfocytl
a chemotaxi neutrofildi. Je vyuZivan k mi-
nutové terapii ve stacionatich nebo v ne-
mocnici. Indikacemi anthralinu jsou
mirnd a stfedné tézka psoridza (monote-
rapie nebo v kombinaci), kontraindika-
cemi jsou a) nestabilni chronicka psoridza
ve fazi progrese, b) pustulézni psoriaza,
c) psoriaticka erytrodermie. Pouziva se ve
stoupajici koncentraci kazdy 3. den tak,
aby se predeslo iritaci, zarudnuti po apli-
kaci je nejvice patrné 3. az 4. den.
Topické retinoidy. Retinoidy pouziva-
né v 1é¢bé akné (kyselina trans-retinova
a 13-cis-retinova) nejsou v pripadé pso-
ridzy Gcinné, ale vyuziva se tazaroten.
Ten selektivné vaZe receptor Kyseliny
retinové (RAR-B a RAR-y) a tim sni-
Zuje proliferaci epidermis a inhibuje
diferenciaci (napf. expresi transglutami-
nazy a keratinu. Je indikovan pro mirnou
a stfedné tézkou psoridzu jako 1ék druhé
volby v monoterapii nebo v kombinaci.
Kontraindikace zahrnuji a) nestabil-
ni chronickou psoridzu ve fazi progrese,
b) psoriatickou erytrodermii, c) alergic-
kou kontaktni dermatitidu na tazaroten
nebo soucasti piipravku, d) téhotenstvi
a kojeni. Limitujici v praxi je moznost
iritace kiZe, paleni, svédéni a erytém,
které se popisujiazu 23 % léCenych. Proto
je vhodna kombinace tazarotenu s kor-
tikosteroidy. Maximalni oblast téla, na
kterou lze tazaroten aplikovat, je 10-20 %
povrchu po dobu do jednoho roku. V CR
neni t. ¢. tazaroten k dispozici.

Dalsi topické preparaty (adjuvancia)
jsou tfeba u pacienti se silnymi nanosy
supin. Ty je nutné odstranit, aby byla
umoznéna penetrace antipsoriatickych
1ékd a UV zafeni, proto maji své misto
v tvodu terapie. K tomuto ucelu se vy-
uzivaji koupele s pfisadou soli, mistni
aplikace kyseliny salicylové v koncentraci
5-10 % (doporucuje se pouzivat jen 2-3krat
tydné vzhledem k nebezpedi systémové in-
toxikace) nebo urey v koncentraci 10-20 %.
Soucasti péce o kiizi jsou koupele a emoli-
encia, jejich i¢innost pfimo na psoriatic-
ké 1éze v8ak prokazana nebyla.
Kamenouhelny dehet ptisobi protiza-
nétlivé a protisvédivé. Lze vyuzit i Cisty
dehet (pix cruda) nebo jeho destilovany
produkt (liquor carbonis detergens) s vy-
bornym efektem. 5-10% dehet se pouziva
také v 16¢bé psoriazy kstice, i v kombinaci
s kyselinou salicylovou ¢i s kortikosteroi-
dy. Dehet je kontraindikovan v téhotenstvi
a pfi kojeni.

Kalcineurinové inhibitory (takrolimus,
pimekrolimus) se vyuzivaji v 1é¢bé psoridzy
obliCeje a pii postizeni koZznich zdhybd,
jsou bezpecné a icinné, ale jejich indikace
je ,off-label“. Jejich G¢innost je mensinez
kortikosteroidd (v randomizované studii
byla ti¢innost betametasonu, kalcipotrio-
lu, pimekrolimu a placeba 86 %, 62 %, 40 %
a20 %).0)

FOTOTERAPIE PSORIAZY
Fototerapie vyuziva ultrafialové svétlo
o vlnové délce 290-320 nm (UVB), 320-
400 nm (UVA), jeho kombinace a modi-
fikace. Nejucinnéjsi vinova délka je od
308 do 313 nm, tzv. izkopasmové UVB.
Fotochemoterapie (PUVA) vyuZiva
kombinace UVA zafeni s lokdlnim nebo
celkovym fotosenzibilizatorem, 8-meto-
xypsoralenem. Doporucuje se aplikovat
fototerapii UV zafrici lokalné, pfimo na
kozni projevy, nikoli na zdravou kiiZi.
Fototerapie je zakladem 1écby mirné
a stfedné téZké psoridzy. Fototerapie je
ekonomicka, neni toxicka a nevede k imu-
nosupresi, hodi se pro 1é¢bu v gravidité
(kdy se povazuje za lé¢bu prvni volby).
Koncem 70. let minulého stoleti byla pro-
kazana ucinnost monoterapie erytemato-
gennimi davkami Sirokého spektra UVB
zafeni, dnes je za optimalni povaZovana
1é¢ba pomoci tizkopdsmového UVB zafeni
(308-313 nm). Excimerovy laser nebo svétlo
o vinové délce 308 nm jsou urceny pro efek-
tivni 1é¢bu lokalizovanych projevl psori-
azy. U pacientd se silné infiltrovanymi
psoriatickymi plaky a u nemocnych s vys-
$im fototypem je zfejmé PUVA Uc¢inné;jsi
vzhledem k vét$imu priniku UV zafeni do
kiiZze (do dermis). ()

Uzkopasmové UVB zifeni m4 vyhody
oproti PUVA - nizsi dlouhodobé riziko
vzniku koZnich karcinom, Zadna celkova
medikace pfed 1écbou, neni nutnost nosit
bryle mezi oSetfenimi, bezpecnost v gravi-
dité. Na druhé strané remise po terapii iz-
kym spektrem UVB jsou kratsi. Limitujici
je také nutnost navstév zdravotnického
zatizeni 2-3krat tydné. Pokud se vSak do-
sdhne zhojeni lupénky, je mozné dale
pouzivat domaci pfistroje jako udrzovaci
terapii (tfebaZe domadaci piistroje maji
fadu odptrct). Pokud se u pacienta ne-
dostavi dostatecny efekt po 20-30 oSetfe-
nich aplikovanych 2-3krat tydné, je tfeba
zvazit jiny zpasob lé¢by (PUVA, klasické
systémové 1éky, biologika).

Pacienti lé¢eni PUVA metodou dosa-
huji za 12 tydni zlepSeni PASI v 75-86 %.
Nejvice diskutovanym problémem ve
vztahu k PUVA je zvySené riziko vzniku
nemelanomovych koznich karcinom? (ze-
jména spinocelularnich karcinoma kize),
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které je znamo u bélochti. Jde o 14ndsobné
vys$i riziko u nemocnych, ktefi byli 1éce-
ni vysokymi davkami PUVA (tj. vice nez
200 oSetfenimi nebo kumulativni ddvkou
nad 2000 J/cm?). Toto zvySené riziko ne-
ni popsano u 1é¢by tizkopasmovym UVB
zatenim.

Je-li nutné pfistoupit ke kombinované
terapii, je zakdzano pouZzivat cyklospo-
rin u osob s nizkym fototypem, lécenych
200 oSetfenimi PUVA, a naopak, protoZe
systémové retinoidy mohou omezit vznik
nemelanomovych koznich karcinom, je-
jich pouziti je na misté. Otazka moznosti
vzniku melanomu jako nasledku PUVA
terapie je diskutabilni a studie jsou kon-
troverzni. Nicméné mezi dalsi nezZadouci
Ucinky PUVA patii pfed¢asné starnuti klize
zatenim, fytotoxicita, gastrointestinalni
obtiZe pfi uzivani metoxypsoralenu, svédé-
ni, vzacné mozZnost vzniku puchyti a teo-
retickd moznost vzniku katarakty u osob,
které nepouzivaji ochranné bryle.
Topicka PUVA spociva v mistni koupeli
po dobu 15-30 minut v metoxypsoralenu
nebo v aplikaci roztoku psoralenu, po
némz nasleduje ozafeni. Tuto metodu
se doporucuje aplikovat 2-3krat tydné po
dobu nékolika mésicli, je vhodna u pal-
moplantarni psoridzy. Délku léeni maze
zkratit soucasné uzivani acitretinu.
Indikaci pro fototerapii jsou mirna
nebo stfedné tézka psoridza, fototera-
pie je povazovana za 1écbu prvni volby.
Kontraindikace fototerapie zahrnu-
ji: a) nedostate¢ny ucinek UVB a PUVA,
b) pustulézni psoriazu (UVB a PUVA),
c) psoriatickou erytrodermii (UVB a PUVA),
d) dermatdzy senzitivni na svétlo (UVB
a PUVA), e) fotodermatézy (UVB a PUVA),
f) fytotoxicky plisobici mistni nebo celkové
1éky (UVB a PUVA), g) vitiligo (UVB a PUVA,
ale zalezi na rozsahu, vitiligo se 1é¢i fotote-
rapii UVB 08-311nm), h) pfedchozi expozici
arzenu nebo nadmeérnou aplikaci fototera-
pie (UVB a PUVA), ch) excesivni expozici
slune¢nimu zéfendi, i) pfedchozi kumulativ-
ni davku PUVA terapie vice nez 2000 J/cm?,
j) uzivani imunosupresiv, k) kozni karci-
nom vanamnéze (UVB a PUVA), 1) muZ ne-
bo Zena ve fertilnim véku bez kontraceptiv
(PUVA), m) téhotenstvi nebo kojeni (PUVA),
n) poruchu funkce jater nebo ledvin, o) ka-
taraktu (PUVA). PUVA terapie je vzhle-
dem Ke gravidité v kategorii C.
Fototerapie v kombinaci. Udaje o kom-
binaci topickych kortikosteroidti nebo ana-
logh vitaminu D, s UVB se rizni, ale syn-
ergicky efekt ma kombinace metotrexatu
s UVB nebo PUVA a kombinace acitretinu
s UBV nebo PUVA (navic acitretin sniZuje
pravdépodobnost vzniku karcinom kiize).
UVB 311 nm (3krat tydné) byla také kombi-
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novana s velmi dobrym efektem s etaner-
ceptem (50 mg 2krat tydné).(©

Celkova 1é¢ba je vyhrazena pro tézké
formy lupénky. K celkové 1écbé se vyuzi-
vaji cyklosporin A, retinoidy (etretinat
a acitretin), metotrexat. Biologika (,,bio-
logical response modifiers“) jsou vyhraze-
na pro 1é¢bu tézkych forem psoriazy, kde
selhala pfedchozi terapie. Patfi mezi né
adalimumab, etanercept, infliximab
a ustekinumab.

KLASICKA SYSTEMOVA LECBA
Cyklosporin je cyklicky undekapeptid
izolovany roku 1970 Gamsem z houby
Tolypocladium inflantum. Je to kalcineurino-
vy inhibitor, brani aktivaci T-lymfocytl
a uvolnéni IL-2. Vzhledem k nefrotoxicité
je mozné jej uzivat v cyklech po dobu néko-
lika mésicl (maximalné po dobu jednoho
roku) nebo v cyklech trvajicich jen nékolik
tydnd opakované. Je zafazen mezi 1éky
kategorie C vzhledem ke gravidité.
Indikacemi pro cyklosporin jsou
a) tézka psoriaza (erytrodermicka, sube-
rytrodermicka, generalizovana pustuldz-
ni, ale i k pfechodu na jinou 1é¢bu - me-
totrexat, biologika), b) konvencni 1écba
(mistni preparaty, foto/chemoterapie,
acitretin, metotrexat) nebyla Gc¢inna.
Kontraindikacemi 1é¢by cyklosporinem
jsou: a) porucha renalnich funkci; b) ne-
kontrolovana hypertenze; c) ptitomna ne-
bo pfedchazejici malignita; d) soucasna
terapie imunosupresivy; e) soucasna lécba
preparaty, které ovliviiuji farmakokinetiku
cyklosporinu (inaktivace 3A izoformy cyto-
chromu P450, Uprava davky a sledovani);
f) expozice arzénu v minulosti; g) excesivni
foto/chemoterapie v minulosti; h) aktivni
infekce; ch) téhotenstvi a kojeni; i) imuno-
deficit; j) tézké organové postizeni; j) Spat-
na snasenlivost 1éku; k) uzivani alkoholu
a drog; 1) malabsorpce.

Doporucena inicidlni davka cyklospori-
nu je 2,5-3 mg/kg/den ve dvou davkach;
pokud se za 4 tydny nedostavi dostatec-
na odpovéd na 1écbu, je mozné vzdy po
dvou tydnech davku zvysit o 0,5-1 mg/kg/
den azZ na nejvice 5 mg/kg/den. Pokud ani
po tfech mésicich plné davky nedojde ke
zlepSeni, cyklosporin by se mél vysadit.
Pokud se naopak efektu dosahne, postup-
né se denni davka cyklosporinu snizu-
je - 0 0,5-1 g/kg za 2 tydny na nejnizsi
ucinnou davku (tou byva 3-3,5 mg/kg).
Intermitentni 1é¢ba by méla trvat 3-4 mési-
ce, nejdéle jeden rok. Dojde-li k exacerbaci
onemocnéni, davka se zvysi na ptivodni,
ktera byla tcinna.

Pfed zahidjenim 1é¢by cyklosporinem
je nutné provést: a) vyloucit kontrain-
dikace; b) krevni obraz s diferencidlnim

rozpoctem a stanovenim poctu desticek,
sérovy kreatinin, BUN, cholesterol, tri-
glyceridy, jaterni enzymy, kyselinu mo-
¢ovou, magnézium, elektrolyty; c) vy-
Setfeni moci; d) u Zen ve fertilnim véku
téhotensky test.

Béhem 1é¢by cyklosporinem je tfeba
sledovat: a) veskerou soucasnou medi-
kaci; b) krevni tlak (pokud hypertenze ne-
odpovida na 1é¢bu blokatord kalciovych
kanald, je nutné 1lécbu cyklosporinem pte-
rusit); c) sérovy kreatinin (pokud kreatinin
vzroste o vice nez 30 % od zahajeni 1écby,
je nutné snizit davku cyklosporinu o 0,5-1
mg/kg/den po dobu jednoho mésice, po-
kud zvySeni kreatininu je i nadale nad
10 % v porovnani se stavem pred 1écbou,
je nutné cyklosporin vysadit), BUN, lipi-
dy, jaterni enzymy, kyselinu mocovou,
magnézium, elektrolyty; d) vySetfeni mo-
¢i. Nejdtlezitéjsi je sledovani clearence
kreatininu, a to podle vzorce Cockrofa
a Gaulta: (140 - vék v letech x hmot-
nost v kg)/sérovy kreatinin (mg/100 ml)
x 72. U Zen se vysledek nasobi koefi-
cientem 0,85. Zejména pacienti starsi
a hypertonici jsou ohroZeni renalnim se-
lhanim a hypertenzi. VySetfeni se opakuji
béhem 1é¢by cyklosporinem kazdé 2-3 tyd-
ny béhem prvnich 3 mésicli, poté jednou
za 4-6 tydnd.

NeZadouci vedlejsi ucinky. Lécba cyk-
losporinem miZe zvysit riziko vzniku spi-
nocelularniho karcinomu mechanismem
snizené kontroly imunity kdze. Dalsi
nezadouci uc¢inky mohou byt gastroin-
testinalni problémy, hypertrichéza, pa-
restézie, hyperplazie dasni, bolest hlavy,
vertigo, zaskuby svald a tfes. Metabolické
nezadouci Gc¢inky predstavuji hyperka-
lémii, hypomagnezémii, hyperurikémii
(sniZenou clearence kyseliny mocové), zvy-
Sené hladiny cholesterolu a triglycerida.
Udinek cyklosporinu byl opakované pro-
kazan v klinickych studiich u vech forem
psoridzy, véetné psoridzy nehtdl, méné
acéinny je u psoriatické artritidy. ZlepSeni
nastava béhem nékolika tydni (PASI zlep-
Seno o 60-70 % do 4 tydni). Tachyfylaxe
nenastava.

Systémové retinoidy

Prvni tfida retinoidd byla vyvinuta
v 60. letech minulého stoleti. Patfily do
ni kyselina al-trans-retinova a kyselina
13-cis-retinova. Dal§im vyzkumem byly
na trh uvedeny retinoidy druhé gene-
race, tj. monoaromatické retionidy - et-
retinat a jeho volny metabolit - acitre-
tin. Oba preparity byly G¢inné v 16¢bé
psoriazy, poruch keratinizace a diskoid-
niho kozniho lupusu. Etretinat se jiz ne-
vyrabi. Hlavnim problémem retinoidd je



jejich teratogenni efekt. Jsou zarazeny
mezi 1éky kategorie X vzhledem ke gra-
vidité, proto by Zena ve fertilnim véku
nemeéla byt nikdy léCena acitretinem.
Isotretionin, ktery ma mnohem Kkrat-
§i polocas, se ukazal pro Zeny ve fertil-
nim véku relativné aéinnou variantou.®)
Béhem lécby acitretinem dojde u 16 %
pacientli ke zvySeni jaternich enzymd,
dochazi i ke zvySeni hladin cholesterolu
a triglyceridl u 25-50 % nemocnych. Pii
soucasném podavani retinoidd se statiny
a fibraty je tfeba pamatovat na moznost
rizika rabdomyolyzy. U nemocnych 1éce-
nych dlouhodobé retinoidy byla popsana
idiopaticka diftiizni hyperostéza.
Indikacemi pro pouZiti acitretinu
u psoridzy jsou: a) tézka psoridza, kterd
neodpovidd na lé¢bu topickymi prepa-
raty a foto/chemoterapii; b) psoriaticka
erytrodermie a pustulézni psoridza jsou
indikacemi pro monoterapii acitretinem;
c) u chronické psoriazy lze pouzit acitre-
tin v kombinaci. Acitretin se hodi i pro
nemocné s infekénimi komplikacemi,
malignitami a HIV pozitivitou. Pokud je
pacient 1éCen fototerapii nebo PUVA a je
pfidan acitretin, je tfeba sniZit o 20-30 %
davku UV zafeni a teprve postupné poté
davku zvySovat. Kontraindikacemi acit-
retinu jsou: a) stfedné t&Zka a téZka poru-
cha funkce jater; b) tézZkd porucha funkce
ledvin; c) téhotenstvi a kojeni; d) Zeny ve
fertilnim véku, kde nelze zarucit i¢innou
kontracepci béhem 1é¢by a 3 roky po jejim
skonceni; e) nekontrolovana hyperlipi-
démie (zejména hypertriglyceridémie);
f) soucasna medikace, ktera interferuje
s acitretinem (napf. fenytoin); g) sou-
Casné uzivané hepatotoxické 1éky (napt.
metotrexat); h) nekontrolovany diabetes
mellitus; ch) abazus alkoholu; i) nespo-
kojenost pacienta s 1éc¢bou.

Pred zahajenim 1é¢by acitretinem
je nutné provést tato vySetfeni: a) vylou-
¢it kontraindikace, b) jaterni testy (AST,
ALT, yGT, alkalicka fosfataza, bilirubin),
c) triglyceridy a cholesterol, d) glykémie,
e) kreatinin, e) téhotensky test, f) rtg
patete (pokud se pfedpoklada dlouhodo-
ba terapie). Béhem 1é¢by acitretinem je
tfeba monitorovat: a) postiZeni sliznic;
b) cholesterol, triglyceridy a jaterni testy
(kaZdé dva tydny béhem prvnich 6 tydna
a poté kazdych 6-12 mésicli); c) kreati-
nin v séru u starsich pacientti nebo u pa-
cientl s rendlni poruchou; d) patrani po
hyperostéze 2krat ro¢né anamnesticky
a jednou ro¢né vysSetfenim rtg patefe;
e) téhotensky test béhem 1é6¢by.

U nemocnych s chronickou psoriazou je
inicidlni denni davka o,5 mg/kg, kte-
1a se s ohledem na ev. neziddouci uc¢inky

a ucinek zvysuje. U erytrodermické pso-
ridzy je inicidlni divka o,25 mg/kg/den,
naopak u pustulézni psoridzy to miiZe byt
i1 mg/kg/den. Uinek 1é¢by acitretinem
v monoterapii je asi u jedné ctvrtiny ne-
mocnych po 8 tydnech. Proto se pouziva
kombinovana terapie s foto/chemotera-
pif nebo analogy vitaminu D,. U pacientil
s erytrodermickou a pustulézni psoridzou
je acitretin velmi ucinny v monoterapii,
naopak ucinek u psoriazy nehtéi nebo klou-
bt je jen mirny.

Metotrexat

Metotrexat (aminopterin) byl schvalen pro
pouziti 1écby psoriazy roku 1971. Efekt se
vysvétluje hlavné ovlivnénim lymfocytd,
jak cirkulujicich, tak koZnich. Metotrexat
je lékem prvni volby pro systémovou tera-
pii, je velmi t¢inny pro vSechny formy pso-
ridzy véetné postizeni nehtl. U chronické
formy je zlepSeni pozorovano mezi prvnim
a sedmym tydnem, maximalni zlepSeni po
8-12 tydnech 1é¢by. Vzhledem k nezadou-
cim 4¢ink@m je pouzivan v piipadech re-
frakternich na pfedchozi terapii topickou
nebo foto/chemoterapii nebo tam, kde jsou
jiné 1éky kontraindikovany. Je zafazen me-
zi 1éky kategorie X vzhledem ke gravidité.
Protoze metotrexat miiZe ovlivnit sperma-
togenezi, pacient - muz nesmi pocit dité
jesté 3 mésice po skonceni 1é¢by.
Nezadouci ucinky 1é¢by metotrexdtem
jsou popisovany u 30 % pacientl a za-
hrnuji obtiZe gastrointestinalni, hepa-
totoxicitu, utlum kostni dfené, akutni
pneumonitidu, plicni fibrézu. Podava
se spolu s foldtem. Vzhledem k hepato-
toxicité je nejvice diskutovana otazka
nutnosti a Cetnosti provadéni bioptic-
kého vySetfeni vzorku jaterni tkané.
V minulosti se doporucovalo provedeni
biopsie po dosazeni kumulativni davky
1,5 g metotrexatu, nyni se pohlizi na pa-
cienty rizné podle toho, jaké maji riziko
jaterniho postizeni. Pacienti bez rizika
jaterniho poskozeni, tj. nejsou obézni,
nemaji cukrovku, hyperlipidémii, nepi-
ji alkohol, ktefi dosahnou kumulativni
davku peroralniho metotrexatu 3,5-4 g
a maji normalni hodnoty jaternich en-
zymi, maji tfi moZnosti: a) podstoupit
jaterni biopsii, b) pokracovat v 1é¢bé
za kontrol, c¢) zménit 1é¢bu za jiny 1ék.
Pacienti byt s jednim rizikovym faktorem
by méli podstoupit jaterni biopsii brzy po
zahdjeni terapie (cca za 2-6 mésicii) a da-
le po dosazeni kazdé dalsi davky 1-1,5 g
perordlniho metotrexatu (pro subkutan-
ni metotrexat doporuceni neexistuji).
Variantou je vzdy odeslat nemocného
k hepatologovi, ktery rozhodne o nutnos-
ti provedeni jaterni biopsie.®

Indikacemi pro metotrexat v 16¢bé
psoriazy jsou: a) tézZka psoridza chronicka
stacionarni (vice nez 20 % BSA, problémy
v praci nebo spole¢nosti), pustulézni pso-
ridza (generalizovana a lokalizovand), eryt-
rodermicka psoridza, mirna nebo stfedné
tézka psoriaticka artritida, tézké postizeni
nehtt; b) psoridza neodpovidajici na 1écbu
topickou, foto/chemoterapii a retinoidy.
Kontraindikace metotrexdtu pfedsta-
vuji: a) porucha ledvinnych funkci (snize-
na clearence kreatininu pod 60 ml/min);
b) soucasné podavani 1ékd, které zvysuji
hladinu metotrexatu (napf. trimetho-
prim-sulfamethoxazol - mohlo by dojit
k téZkému utlumu kostni dfené!); c) té-
hotenstvi a kojeni; d) planovani koncepce
u Zen i muZl (metotrexat je nutné vysa-
dit 3 mésice pred pocetim a kontracepci
brat i 3 mésice po vysazeni metotrexatu);
e) porucha jaternich funkci, hepatitida,
cirhéza, excesivni uzivani alkoholu; f) téz-
ki anémie, leukopenie, trombocytopenie;
g) aktivni infekce; h) aktivni zaludeéni
vied; h) nespolehlivy pacient.

Pfed zah3jenim 1é¢by metotrexatem
je tfeba vySetfit: a) vyloucit kontraindika-
ce; b) krevni obraz s diferencialnim roz-
poctem a destickami; c) renalni funkce -
kreatinin, urea, vySetfeni moci, clearence
kreatininu; d) jaterni funkce - AST, ALT,
alkalicka fosfataza, bilirubin, albumin;
e) sérologické vySetfeni hepatitidy A, B
a C; f) sérologické vysetfeni HIV protilatek
u rizikovych osob; g) rtg plic u nemoc-
nych s pfiznaky plicniho onemocnéni;
h) bioptické vySetfeni jater u rizikovych
nemocnych (nékdy 2-4 mésice po zaha-
jeni 1é¢by); ch) téhotensky test u Zen ve
fertilnim véku.

Davkovani metotrexatu pii 1é¢bé psoridzy
je intermitentni, béhem jednoho tydne
se podavaji:

o jedna davka metotrexatu per os, maxi-
malné 25 mg tydné, v nékterych centrech
37,5 mg tydné, zacina se s 5, ev. 7,5 mg
tydné a davka se zvysSuje o 2,5 mg tydné
po 2 tydnech;

o jedna davka metotrexatu intramuskular-
né, maximalni divka 40-50 mg tydné,

o tfi davky metotrexatu ve 12hodinovych
intervalech per os, maximalné 15 mg tyd-
né (3x 5 mg) nebo v nékterych centrech
22,5 mg tydné.

Laboratorni vySetfeni béhem 1é¢by me-
totrexatem jsou: a) krevni obraz a dife-
rencialni rozpocet, pocet desticek, objem
erytrocytil (v tydennich intervalech prvni
2tydny, poté po 2 tydnech dalsi mésic a po-
té po mésici, ttlum kostni dfené hrozi
nejvice prvnich 7-10 dnti 1é¢by, proto pii
leukopenii pod 3500/pl nebo trombocyto-
penii pod 100 ooo/pl se musi 1é¢ba pferu-
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§it); b) ledvinné funkce (kreatinin, urea
(kazdé 4-6 mésicli), clearence kreatininu
(jednou rocné u starSich nemocnych);
c) jaterni funkce (ALT, AST, alkalicka fos-
fatadza, albumin v séru (kazdé 1-2 mésice);
d) jaterni biopsie nebo vysetfeni peptidu
prokolagenu III. typu (viz vySe).

Dalsi celkové 1éky se v terapii psoria-
zy pouzivaji méné casto, jsou to deriva-
ty kyseliny fumarové (pouzivany zatim
pouze v Némecku), peroralni leflunomid,
sulfasalazin a takrolimus. Studie referu-
ji o acinku azathioprinu, mykofenolat
mofetilu, peroralnim kalcitriolu, 6-thio-
guaninu a hydroxyuree, ale vice diikazi
zatim chybi.®

BIOLOGIKA

Poslednich osm let jsou alternativou ke
klasické celkové 16¢bé psoriazy biologika.
V kontrastu s klasickymi, neselektivné
a Siroce pusobicimi klasickymi 1éky jsou
biologické 1éky selektivni, zasahujiv kon-
krétnim patogenetickém kroku psoridzy.
Tato selektivita je divodem vyS$si bez-
pecnosti ve srovnani s 1éky klasickymi.
Nejsou znadmy Zadné relevantni 1ékové
interakce, ale bylo popsano zvyseni hladin
jaternich enzymu u necelych 5 % pacien-
tl 1lé¢enych infliximabem i ndhly vznik
spinocelularniho karcinomu u nemoc-
nych lécenych TNF-a s velkou expozici
UVB nebo PUVA v minulosti. U pacientl
s revmatoidni artritidou 1é¢enych TNF-a
bylo publikovano zvySené riziko nemela-
nomovych karcinom kiiZe. A naopak,
u stejné diagnoézy 1lécené TNF-a bylo po-
psano snizeni mortality. (8

Na zakladé téchto soucasnych etiopatoge-
netickych poznatkili mohou byt biologic-
ké 1éky rozdéleny podle mista pisobeni
do dvou skupin: a) moduladtory T-bunék,
b) inhibitory cytokind. Mohou plsobit
na urovni APC bunék, inhibovat migraci
Langerhansovych a dendritickych bunék
do lymfatické uzliny, inhibovat aktivaci
T-bunék, tvofit patogenni T-buniky, mé-
nit diferenciaci T-pomocnych bunék nebo
blokovat cytokiny.

Podle struktury mohou byt biologika
Klasifikovana do tfi skupin na: a) fizni
proteiny, b) monoklonalni protilatky,
c) rekombinantni cytokiny. Tato struk-
turdlni klasifikace se odrazi v nazvoslo-
vi biologik. Chimerické monoklonalni
protilatky maji koncovku -ximab, hu-
manizované -zumab a humanni -umab,
fazni proteiny konéi na -cept.®) Podle
mechanismu t¢inku se déli na 1éky, které
a) interferuji s funkci T-lymfocyth (ale-
facept a efalizumab), b) inhibuji TNF-a
(etanercept, infliximab, adalimumab,
golimumab), c) ovliviiuji podjednotku
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p4o spolecnou pro IL-12 a IL-23 (ustekinu-
mab, briakinumab).

V roce 2005 byly v CR registrovany prvni
dva preparaty pro biologickou 1é¢bu psori-
azy, efalizumab (Raptiva), etanercept
(Enbrel), dile v roce 2006 infliximab
(Remicade), v roce 2008 adalimumab
(Humira) a v roce 2009 ustekinumab
(Stelara). Efalizumab byl firmou staZzen
z trhu v roce 2008 pro vyskyt progresivni
multifokdlni leukoencefalopatie a alefa-
cept nebyl v Evropé registrovan vibec,
golimumab byl schvalen FDA v roce 2009
pro psoriatickou artritidu a ustekinumab
je ve IIl. fazi klinického zkouseni pro tuto
diagnézu. Rada dalsich 18k je v klinickém
zkouseni (protilatka proti IL-17, blokator
receptoru pro IL-17, inhibitory p-selektinu,
inhibitory JAK).(®

Dale diskutované preparaty patii do sku-
piny inhibitorti TNF-a (etanercept, inflixi-
mab, adalimumab), resp. modulatort.
T-bunék - inhibitorh cesty Th, (ustekinu-
mab); v CR jsou k dispozici.

A. Inhibitory TNF-a

Tfida biologik inhibitor TNF-a zahrnu-
je etanercept, infliximab a adalimumab.
Tato biologika ptisobi na cytokinové drov-
ni, snizuji hladinu TNF-a, ktery je tvo-
fen makrofagy, monocyty, T-lymfocyty,
keratinocyty a dendritickymi burikami®
a nalézan ve zvySené mife v placich, sé-
ru a synovialis pacientl s psoridzou. )
Aktivaci nuklearniho faktoru xB, induk-
ci IL1/6/8 a adheznich molekul na endo-
teliich zvySuje TNF-« zdnét. Proto zablo-
kovani TNF-a inhibuje zanétlivou reak-
ci, v€etné inhibice cesty Th,,. Inhibitory
TNF-a se v posledni dobé staly populdrnimi
1éky v terapii fady zanétlivych nemoci, ale
hlavni diskutovanou otazkou je v soucas-
nosti jejich bezpecnostni profil. Inhibice
funkce TNF-a miiZe teoreticky ovlivnit
obranu organismu proti infekcim a vzni-
ku nadorti, nebot tento cytokin se icastni
ve vrozené imunité a destrukci nadoro-
vych bunék zprostfedkované zabijec¢skymi/
CD8 lymfocyty. Ve studiich za pomoci me-
taanalyzy bylo poukazano na vyssi riziko
vaznych infekci a malignit (v zavislosti
na davce 1ékil) u pacientli s revmatoidni
artritidou 1écenych infliximabem a ada-
limumabem. U vSech TNF-a inhibitorl
byly popsany pfipady oportunnich infekci,
granulomatézni nemoci, reaktivace he-
patitidy B. Nicméné neni zvySené riziko
vzniku lymfomd. Dal$im rizikem pfi 1é¢bé
inhibitory TNF-a je zhorSeni kongestivni
srdec¢ni slabosti a demyeliniza¢nich one-
mocnéni. U nékterych nemocnych byla
popsana exacerbace psoriazy (palmoplan-
tarni a gutatni). TfebaZe vazné nezadouci

reakce jsou vzacné, 1écba touto skupinou
biologik ma byt zvaZena peclivé pied zaha-
jenim hlavné u pacientl s predisponujici-
mi riziky k témto komplikacim. U vSech
nemocnych se pred 1é¢bou musi vyloucit
tuberkuldza, demyeliniza¢ni choroby vcet-
né optické neuritidy a srde¢ni selhdni. 6 20)
Piitomnost latentni tuberkulézy je dtlezi-
td zejména u rizikovych pacientii (nemoc-
nych s imunodeficitem, imigrantd), kdy
je nutné kromé peclivé anamnézy provést
rtg plic, tuberkulinovy test (PPD) nebo
test uvolnéni IF-y (QuantiFeron-TB Gold,
T-SPOT).®)

V soucasné dobé neexistuje pofadi pou-
ziti inhibitord TNF-a. Nicméné z pilot-
nich studii vyplyva, Ze nejvyssi odpovéd
na 1é¢bu ma infliximab, nasledovany
adalimumabem a etanerceptem. U vSech
TNF-a antagonistl je v§ak pozorovano
po delsi dobé snizeni jejich ucinnosti.
V takovém pripadé se doporucuje zvysit
davku, zvysit frekvenci podavani, pridat
v kombinaci metotrexat, retinoidy nebo
fototerapii i pfejit na jiny biologicky pre-
parat. Incidence infekénich komplikaci
1é¢by vCetné reaktivace tuberkuldzy se zda
byt niz8i u etanerceptu. SniZeni tcinnosti
mize souviset s vyssi télesnou hmotnos-
ti, proto se infliximab hodi pro obézni
pacienty.®

Etanercept je rekombinantni fazni
protein dvou TNF receptordl II. typu (p75)
s Fc fragmentem lidské protilatky tfidy
IgG1. Po vazbé na solubilni TNF-a a TNF-B
(lymfotoxin-a, oba se Gicastni tvorby gra-
nulomu) blokuje jeho interakci s povrcho-
vymi receptory, uvazuje se téz o indukci
apoptézy dendritickych bunék. Etanercept
nepisobi aktivaci komplementu jako mo-
noklonalni protilatky proti TNF. Polocas
etanerceptu je 3-5 dnti, podava se subku-
tanné v davce 25 mg ¢i 50 mg 2krat tydné
(doporucuje se nejprve davkovani 5o mg
2krat tydné po dobu 12 tydnti, poté snizeni
davky na 2krat tydné 25 mg). Je mozné
intermitentni podavani (nema ,,rebound*
fenomén), ale kontinualni 1é¢bé se dava
prednost. Efekt nastupuje po 2 tydnech
azvysSuje se, obvykle jej vidime za 4-8 tyd-
nd. Jeho podavani ma byt pieruseno, po-
kud ucinek méfeny skére PASI nedosahne
za 3 mésice 50. U¢innost etanerceptu hod-
nocena pomoci PASI 75 je 47 % ve 12 tyd-
nech. Pfed zahajenim 1écby se doporucuje
provést dle FDA test PPD nebo rtg plic.
Zlaboratornich vySetfeni jsou doporucova-
ny urea, kreatinin, jaterni enzymy, panel
hepatitidy B, HCG (u Zen ve fertilnim vé-
ku), krevni obraz a diferencial, sedimen-
tace, a to v tifmési¢nich intervalech véetné
Klinického vySetfeni. Etanercept je kon-
traindikovan u nemocnych se zndmou



precitlivélosti na tento preparat a u akut-
ni sepse. S opatrnosti jej lze pouZzit u pa-
cientl s demyeliniza¢nim onemocnénim
v anamnéze, poruchami krvetvorby, ma-
lignitami a srde¢nim selhavanim. Patfi do
kategorie B vzhledem ke gravidité. Vzacné,
pokud byl podavan béhem gravidity, byl
popsan syndrom VACTERL (Vertebral,
Anal, Cardiovascular, Tracheoesophageal,
Renal, Limb abnormalities).

Nezadouci t¢inky zahrnuji reakce v misté
vpichu, bolesti hlavy. Ze zavaznych neza-
doucich reakci byly pozorovany aktivace
latentni TBC, demyeliniza¢ni choroby,
pancytopenie, lupus erythematodes-like
syndrom a méstnava srdecni nedostatec-
nost. Etanercept se nema podavat spolu
s anakirnou (antagonista IL-1R). Je pou-
Zivan jiz vice nez 10 let v 1é¢bé m. Crohn,
revmatoidni artritidy, v posledni dobé téz
k 1é¢bé psoriatické artritidy, ankylozuji-
ci spondylartritidy, juvenilni artritidy.
Do 1é¢by psoriazy byl uveden v USA v roce
2004 a je indikovan pro stfedné tézkou
a téZzkou plakovou formu u dospélych.
Doporucuje se jako 1ék prvni volby mezi
inhibitory TNF-a - pokud nejsou kontra-
inidikace k jeho uziti - u nemocnych se
stabilni stfedné tézkou nebo tézkou psoria-
zou doprovazenou psoriatickou artritidou.
Kromé samotného efektu na psoridzu byl
publikovan jeho pozitivni vliv na deprese
atnavu.® )

Infliximab je chimérickd monoklonalni
1gG1 protilatka proti TNF-a, vaZe solubilni
i membranové vazany TNF-« a blokuje je-
ho interakci s povrchovymi receptory. To
vede k fixaci komplementu a protilatkami
zprostfedkované cytolyze. Na rozdil od eta-
nerceptu vaze nejen trimericky, ale také
monomericky TNF-«a a tvoii stabilnéjsi
komplexy. Tim se vysvétluje rychlej§i na-
stup uc¢inku v porovnani s etanerceptem.®
Polocas je 8-9 dnfl, aplikuje se intravendz-
né v dvouhodinové infazi v osmityden-
nich intervalech (prvni tfi davky se poda-
vaji v tydnech o, 2 a 6) v davce 5 mg/kg.
Klinicky efekt je pozorovan za 1-2 tydny.
Vzhledem k moznosti indukce neutrali-
zujicich protildtek (u 23 % nemocnych) se
nékdy proto kombinuje s metotrexatem.
Efekt 1é¢by infliximabem se udava 76-80 %
PASI 75 v 10. tydnu 1é¢by.@ Je povaZovan
za 1ék volby pro obézni pacienty (vzhle-
dem k davkovani). Pred zahajenim 1écby
se doporucuji stejna vySetfeni jako u eta-
nerceptu. Infliximab je kontraindikovan
u pacientd s pfecitlivélosti, srdecnim se-
lhavanim (NYHA III/1V). Je zafazen mezi
1éky kategorie B vzhledem ke gravidité.
Podobné jako u etanerceptu byl vzacné
popsan syndrom VACTERL, pokud byl po-
davan béhem gravidity.©

Nezadouci reakce zahrnuji infazni re-
akce, respira¢ni infekce, chiipkové pfi-
znaky, bolesti hlavy a svédéni. Mlze do-
jit ke zvySeni transamindz, k alergické
reakci, mezi zavazné reakce patii sepse
a anafylaktickd infazni reakce. Rizikem
je dale latentni TBC, oportunni infek-
ce, lymfomy, lupus erythematodes-like
syndrom, demyeliniza¢ni choroby, he-
patopatie, cytopenie a méstnava srde¢ni
nedostatecnost. Riziko rozvoje granulo-
matdéznich infekci je dvojnasobné v po-
rovnani s etanerceptem. @)U nemocnych
se zZloutenkou nebo pétindsobnym zvy-
Senim hladin transamindz ma byt léc¢ba
infliximabem pferuSena. Nema4 se poda-
vat s anakirnou. Je pouzivan v gastroen-
terologii v16¢bé m. Crohn, v revmatologii
pro psoriatickou artritidu, revmatoidni
artritidu a ankylozujici spondylartritidu.
U psoriidzy jsou indikacemi stfedné
tézka a tézka plakova psoriaza u dospé-
lych. Byl schvalen FDA v USA v roce 2006
v indikaci psoridzy. Jeho pouZiti se do-
porucuje vzhledem k rychlému nastupu
acinku zejména u nemocnych, kde je
tfeba dosahnout rychle zlepSeni, tj. une-
stabilnich forem psoriazy, jakymi jsou
erytrodermicka a pustulézni forma.® Je
vhodny téZ u nemocnych se soucasnou
manifestaci psoriatické artritidy.
Adalimumab je lidska monoklonal-
ni protilatka tfidy IgGi proti TNF-a, va-
Ze (podobné jako infliximab) solubilni
i membranové vazany TNF-a a blokuje je-
ho interakci s povrchovymi receptory. Po
vazbé na transmembranovy TNF-a ptisobi
cytolyzu zprostfedkovanou komplemen-
tem. Polocas adalimumabu je 12-14 dnu,
podava se subkutanné v inicidlni dav-
ce 80 mg, nasledované 4o mg 1krat za
dva tydny. Podobné jako u infliximabu
se v prabéhu 1é¢by mohou tvorit neu-
traliza¢ni protilatky, ovlivnitelné soucas-
nym podavanim metotrexatu. Pied zahdje-
nim 1é¢by pozaduje FDA provést PPD nebo rtg
plic, laboratorni vySetfeni nikoli. Nicméné
American Academy of Dermatology dopo-
rucuje stejna vySetfeni jako u dalSich inhi-
bitori TNF-a.® V randomizované, placebo
kontrolované studii, byl efekt adalimumabu
srovnavan s metotrexatem (jednalo se o prv-
ni studii v historii, kde byly porovnavany
dva 1éky, nikoli jen 1ék s placebem) a proka-
zal v 26. tydnu 1é¢by tic¢innost ve skére PASI
751 80 % nemocnych (vs. metotrexatu36 %).
Mezi kontraindikace adalimumabu
patfi precitlivélost, aktivni infekce/sepse,
granulomatézni infekce mykotické a bak-
teridlni. Je tfeba opatrnosti u nemocnych
s demyeliniza¢nimi chorobami v anamnéze,
srdec¢nim selhanim, malignitou. Jde opét
0 1ék kategorie B vzhledem ke gravidité.

Mezi nezadouci tcinky patfi bolesti hlavy,
reakce v misté vpichu, respira¢ni infekce,
nauzea, dyspepsie, inava a zvysené hla-
diny triglyceriddi, transamindz. Popsané
zavazné nezadouci uc¢inky mohou byt
precitlivélost, demyeliniza¢ni nemoci,
hluboké mykézy, tuberkuléza, maligni-
ty, lupus erythematodes-like syndrom,
zhor$eni srdecni slabosti, pancytopenie. Je
indikovan pro 1é¢bu revmatoidni artritidy
dospélych a psoriatické artritidy, juvenilni
idiopatické artritidy, ankylozujici spondy-
litidy a a Crohnovy nemoci. Indikace pro
psoriazu budou zfejmé shodné s ostatnimi
biologiky. V USA byl schvalen FDA k 1é¢bé
psoriazy roce 2008.

B. Modulatory T-bunék - inhibitora
cesty Th_, ovliviiujici podjednotku
p40
Ustekinumab je pIné humanni monoklo-
nalni protilatka, kterd vaze podjednotku
p4o k IL-12 a IL-23. Tim pisobi jak na Th,,
tak Th,, imunitni odpovéd. Podava se sub-
kutanné v davce 45 nebo 9o mg (u pacientti
nad oo kg) poiniciaci v tydnu o a 4 kazdych
12 tydni. Jeho efekt je zatim v porovnani
s ostatnimi biologiky nejvyssi. Ackoli nejsou
zatim vétsi zkuSenosti s 1écbou kromé klinic-
kych studii,® nezadouci vedlejsi reakce jsou
mirné a zahmuji infekce hornich dychacich
cest, nazofaryngitidu, bolesti hlavy a artral-
gie. Vice dat je tfeba k hodnoceni G¢inku na
psoriatickou artritidu. Zatim je celosvétové
1é¢eno asi 3000 nemocnych. ®

Indikacemi k podani biologik v CR

jsou tézka psoridza postihujici vice nez

10 % télesného povrchu nebo PASI vice nez

10 a zarovenl je splnéno jedno z nasleduji-

cich kritérii:

a) nelze pouzit nebo je riskantni jina cel-
kové 1é¢ba (acitretin, metotrexat, cyk-
losporin A) - z divodt vzniklych neZa-
doucich ucinka ¢ toxicity, intolerance
¢i kontraindikace;

b) pacient nereaguje na standardni 1écbu
tézké psoridzy (acitretin, metotrexat,
cyklosporin A, PUVA, 311 nm UVB), tj. po
3 meésicich terapie neni dostatecny efekt
(zlepSeni PASI nebo BSA o 50 % oproti
vychozimu stavu) nebo by se musela zvy-
Sovat ddvka nad bezpecné limity;

¢) onemocnéni nebylo v poslednich 3 letech
nikdy zhojeno nebo relapsy nastavaji do
jednoho mésice po skonceni predchaze-
jici intenzivni 1écby.

Tato indikace byla schvalena s tim, Ze 1é¢ba

pacientli byla nejprve povolena jen jedenac-

ti specializovanym pracovistim - centrm
se zvlastni smlouvou se zdravotnimi po-
jistovnami na 1é¢bu témito typy 1é¢ivymi
ptipravky, tj. Centriim pro biologickou
1é€bu psoriazy, ktera jsou pfi vsech fa-

17°
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kultnich a krajskych liZkovych oddélenich
(Dermatovenerologické kliniky 1. LF UK
a VEN Praha, 2. LF UK a FN Na Bulovce
Praha, 3. LF UK a FN Kralovské Vinohrady,
LF UK a EN Hradec Kralové, LF UK a EN
Plzenl, MU a FN Brno Bohunice, MU a FN
U svaté Anny v Brné a LFPU a FN Olomouc;
krajské nemocnice Usti n/Labem, Ceské
Budéjovice, Ostrava). Dalsi pracovisté maji
smlouvy jen s nékterymi pojiStovnami.
Kontraindikace biologické 1é¢by zahr-
nuji obecné podani détem nebo téhotnym
a kojicim matkam, dale infekce (aktivni
nebo rizikovi pacienti s bércovymi viedy,
chronickymi infekcemi plic, permanent-
nim mocovym katétrem, latentni TBC),
oc¢kovani zivymi vakcinami, maligni
tumory a prekancerézy, tézky imunode-
ficit. Kontraindikaci u anti-TNFa jsou de-
myeliniza¢ni choroby, systémovy lupus
erythematodes, méstnava srde¢ni nedo-
stateCnost II1.-1V. stupné.

Biologika jsou 1éky urcené ke kontinual-
nimu podavani, umoznuji kratkodobou
a snad i dlouhodobou remisi psoriazy
spojenou s bezpecnosti, toleranci a zlep-
Senim kvality Zivota. Soucdsti 1é¢by je
sledovani pacienti v pribéhu 1éc¢by,
vcetné jejich registru (v Ceské republi-
ce je to tzv. BioReP). Biologika je tfeba
na pfechodnou dobu vysadit, planuje-li
se u pacienta ockovani zivymi vakcina-
mi, chirurgicky zakrok, dale pfi infekci,
v gravidité. Ukonceni 1écby biologiky se
provadi tehdy, dojde-li ke vzniku zavaz-
nych neZadoucich a¢inkd, k intoleran-
ci, kontraindikaci ¢i vzniku maligniho
nadoru nebo pfi netcinnosti 1écby. Ta
se posuzuje jako mensi nez 50% zlepSeni
PASI nebo BSA po 3 mésicich od zahijeni
terapie. Biologika lze nejen stfidat, ale téZ
kombinovat s klasickymi 1éky i fototera-
pii. Lécebné postupy vsak jsou ve stadiu
ovéfovani klinickych zkusenosti.
Kombinovana 1é¢ba psoriazy vyuZiva
synergického efektu 1é¢iv a postupi, vedou-
cich k rychlejsi remisi klinickych projevil
a del$imu intervalu bez pfiznakd nemoci.
Hlavni vyhodou je moZznost minimalizo-
vat vedlejsi nezadouci ucinky sniZzenim
davek 1ékid. Topicka antipsoriatika (de-
rivaty vitaminu D, anthranol, tazaroten
a dehet) je vhodné podavat s kortikostero-
idy. Kombinace dehtu a fototerapie (tzv.
Goeckermanova metoda) nebo kombinace
anthranolu a fototerapie (tzv. Ingramova
metoda) se vzhledem k riziku karcinogeneze
jiz v Evropé nedoporucuji. Kombinace sys-
témovych 1ékt (cyklosporinu, acitretinu,
fumaratl a metotrexatu) byla povazovana
za kontraindikovanou, nicméné soucasné
podavani perordlniho metotrexatu a cyklo-
sporinu po kratkou dobu je i¢inné i u psori-
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azy refrakterni na 1lécbu. Metotrexat mize
byt kombinovan i s fototerapii a méné cas-
to se pouziva i dohromady s acitretinem.
Cyklosporin byl s ispéchem kombinovan
s topickymi kortikosteroidy, anthralinem
a s analogy vitaminu D,. S cyklosporinem
byly kombinovany i furamaty a mykofeno-
lat mofetil.©

Biologické 1éky byly vyvinuty k monotera-
pii a ke kontinualnimu podavani, nicméné
se uzivaji nékteré kombinace s klasickymi
systémovymi 1éky. Metotrexat byl podavan
v kombinaci se vSemi biologiky, tfeba-
Ze nejsou randomizované studie, které
by prokazaly efekt této kombinace. Ale
mala davka metotrexatu miiZze redukovat
imunogenni ptisobeni inhibitorti TNF-a.
Existuje i jedna studie, v niZ byly kombi-
novany dva biologické 1éky (efalizumab
a etanercept), kdy vySsi toxicita nebyla
provazena vys$$im ucinkem.

Rota¢ni 1é¢ba psoridzy byla v minulosti
velmi vyuzivana, av§ak s ndstupem biolo-
gik jeji obliba klesla. Smyslem je sniZit do-
bu 1é¢by, a tim redukovat toxicitu zavislou
na kumulativni ddvce. PouZziva se hlavné
stfidani cyklosporinu a metotrexatu.
Studie srovnavajici ui¢inek systémo-
vé a biologické 1é€by jsou ojedinélé.
Ve studii porovnavajici efekt metotrexa-
tu a adalimumabu za 16 tydni u 271 pa-
cientli byla popsana vyborna odpovéd na
adalimumab 74 % vs. metotrexat 36 %, ale
studie méla metodologické problémy.®s)
Byla provedena i jedna srovnavaci studie
dvou biologik u 903 pacientd, ktera porovna-
vala ustekinumab (zlepSeni PASI 75 u 68-74 %
pacientil) a etanercept (zlepSeni u 57 % ne-
mocnych). Dvé studie se vénovaly porovnani
efektu 1écby cyklosporinem vs. metotrexa-
tem, v obou byl 1¢innéjsi cyklosporin, ale
byly zde opét metodologické problémy. Ve
srovnani cyklosporinu s etretinatem byl
Uc¢innéjsi cyklosporin (71 % vs. 47 %).

Mezi dal$i mozZnosti terapie psoriazy pa-
tti psychoterapie (autosugesce pacienta, re-
laxacni techniky - joga, autogenni trénink,
hypndza, meditace, skupinova psychotera-
pie), redukéni dieta ma vyznam u obéznich
pacientd, @ u akutnich stavli (nedrazdiva),
u generalizovanych stavil (diraz na bylinné
¢aje, mineralni vody, rybi tuk, pupalkovy
olej, vhodna nizkokaloricka, docasné vege-
tarianska strava), u pacientd s pridruZzeny-
mi chorobami (cukrovka aj.)

PREVENCE

Primarni prevence, tj. zabranit vzniku
lupénky, znamena nedoporucit rodi¢ovstvi
tam, kde oba rodice maji genetickou zatéz.
Sekundarni prevence, tj. zabranit vzniku
recidiv, zahrnuje tzv. udrZovaci terapii

(promazavani kize, uzivani lécebné kos-
metiky) a prevenci vzniku provokujicich
faktor( - zdravy Zivotni styl (dieta, pra-
videlny Zivotni rytmus, dostatek spanku,
zadny stres, alkohol a koufeni, dusevni
hygiena aj.), pfedchazeni vzniku infekci
a jejich dtisledna 1éc¢ba.

Vzhledem k tomu, Ze lupénka je chronické
onemocnéni, jeZ vyznamneé zhorsuje kvali-
tu Zivota, je tfeba k pacientiim pristupovat
individudlné a snaZzit se nalézt nejvhodnéjsi
1écebny postup. Ve srovnani s ostatnim
chronickymi nemocemi se totiz ukazuje,
Ze psoriaza ma horsi vliv na kvalitu Zivota
nez astma, ischemicka choroba srdecni,
diabetes mellitus i nddorové onemocnéni.
(©) Lé¢ba psoriazy patii vyhradné do rukou
dermatologa. Ten by mél pacienta edukovat
nejen o samotném koznim onemocnéni,
ale zejména o sdruzenych chorobéch, kte-
rym je mozné do urcité miry pfedchéazet
- v€asnou diagnostikou a 1écbou. Proto by
kazdy pacient s lupénkou mél byt pravidel-
né kontrolovan dermatologem. Ten by mél
nejen indikovat a kontrolovat 1é¢bu, ale
také v rocnich intervalech zjistovat BMI,
vySetfovat glykémii, hladinu lipidt, mérit
krevni tlak a spolupracovat se vSeobecnym
1ékafem pro dospélé, pediatrem a dal§imi
specialisty. Seznam dermatologii, ktefi se
vénuji 1écbé psoriazy, 1ze nalézt na www.
dermanet.cz. Pacienti mohou nalézt in-
formace o psoridze na webovych stran-
kach odbornych spolecnosti (www.aad.
org, www.eadv.org, www.IFPA-pso.org,
unasna www.dermanet.cz nebo webovych
strankach pacientskych organizaci (www.
€uropso.org, Unas na wWww.,spae.cz).
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Ndvrh lé¢by psoriazy v CR

PSORIASIS ACUTA - PSORIAZA
AKUTNE EXANTEMATICKA

p. guttata, p. nummularis
iritaénim potencidlem
1. volba: indiferentni vehikulum (TP, zinkovy olej)
s pfisadou kortikosteroidi (stfedni sily)
2. volba: fototerapie UVB 311 nm (celkova) + antipsoriatika
(napft. lig. carbonis detergentis 5% v TP)
3. volba:
a) acitretin (o,5 mg/kg... az1 mg/kg, u Zen ve
fertilnim véku misto acitretinu isotretinoin)
b) cyklosporin kratky puls 3-4 mésice
(2,5-3 mg/kg, 4 tydny... az 5 mg/kg)
c) metotrexat parenteralné (s mg/tyden...
a 2 tydny zvysit o 2,5 mg na 15-25 mg/tyden)

p. erythrodermica, p. pustulosa generalisata
obecné zasady: péce o vnitini prostfedi, vyloucit
sepsi, 1éky s nizkym iritacnim potencialem
1. volba: indiferentni vehikulum (TP, zink. olej)
s pfisadou kortikosteroidd (stfedni sily)
2. volba:
a) acitretin (0,25 mg/kg... aZ 1 mg/kg, u Zen ve fertilnim
véku misto acitretinu isotretinoin)
b) cyklosporin kratky puls 3-4 mésice
(2,5-3 mg/kg, 4 tydny... az 5 mg/kg)
c) metotrexat parenteralneé (s mg/tyden...
a2 tydny zvysit o 2,5 mg na 15-25 mg/tyden)
3. volba:
a) biologicka 1écba (infliximab, adalimumab, ustekinumab)
b) kombinovana 1é¢ba: acitretin + cyklosporin,
acitretin a inhibitory TNF-alfa, cyklosporin + metotrexat,
etanercept, metotrexat + inhibitory TNF-alfa

PSORIASIS CHRONICA = o
PSORIAZA CHRONICKY STACIONARN|

p. vulgaris (plakova)

A. psoridza mirna a stfedné tézka
plaky kryté Supinami:
ANO: keratolytika 2-3 dny (do odSupeni plaki) -
5-10% k. salicylova, 10% urea, poté 1.
NE: rovnou 1.
1. volba:
a) topicky kortikosteroid (TK) a derivit vitaminu D, (DVD,,
1krat denné, na noc, max. 4 tydny) kombinovany preparat
nebo

b) TK* (1krat denné, na noc, max. 4 tydny) a DVD,:
kalcipotriol 2krat denné (max. 100 g/ tyden), kalcitriol
2krat denné (max. 30 g/den), takalcitol
1krat denné (max. 5 g denné)

* na oblicej misto TK kalcineurinové inhibitory

c) event. dehet, anthralin

zlepSeni nalezu:

ANO: déle do zhojeni:

a) pondéli az patek: derivat vitaminu D, (kalcipotriol,
kalcitriol - 2krat denné, takalcitol 1krat denné)

b) sobota a nedéle: kombinace TK + DVD, 1krat denné

NE: pridat:

1. volba: fokusovana UVB 308 nm, 311 nm nebo PUVA
fototerapie (2-3krat tydné, max. 20-30krat)

2. volba: celkova 1éCba - kratky puls 3-4 mésice:

a) cyklosporin (2,5-3 mg/kg, 4 tydny... az 5 mg/kg)

b) acitretin (0,5 mg/kg... aZ 1 mg/kg, u Zen ve fertilnim véku
misto acitretinu isotretinoin) nebo kombinace s UVB

c) metotrexat (5 mg/tyden... a 2 tydny zvysit 0 2,5 mg
na 15-25 mg/tyden) nebo kombinace s UVB

po zhojeni koZnich 1ézi: 1écebna kosmetika,
emoliencia (do nové exacerbace)

B. psoriaza tézka

stejny postup, navic:

® fototerapie UVB 311 nm, PUVA - celkova misto fokusovana

® biologicka 1é¢ba - inhibitory TNF-alfa (adalimumab,
etanercept, infliximab), inhibitory Th,, (ustekinumab),
volba se fidi asociovanymi nemocemi, pfitomnosti
event. psoriatické artritidy

neni-li 1é¢ba ti¢inna: kombinovana 1éc¢ba:

® acitretin + biologicka 1é¢ba (nebo isotretinoin + biologicka
1é¢ba u zen ve fertilnim véku)

® biologicka 1é¢ba + UVB

® Dbiologicka 1écba + metotrexat

® metotrexat + cyklosporin

® cyklosporin + biologicka 1é¢ba (jen u muzi)

p. capillitii
plaky kryté Supinami:
ANO: keratolytika 2-3 dny (do odSupeni plaki) -
5-10% k. salicylova, 10% urea, poté 1.
NE: rovnou 1.
obecné zasady: misto krémd a masti pouzit gel,
Sampon, roztok, olej, pénu:
1. volba:
topicky kortikosteroid (TK) a derivat vitaminu D,
(DVD,, 1krat denné, na noc, max. 4 tydny)
nebo
TK (1krat denné, na noc, max. 4 tydny) a DVD,
(kalcipotriol 2krat denné, max. 100 g/tyden)
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zlepSeni ndlezu:
ANO: 1é¢ebné Sampony, 1écebna kosmetika
(do nové exacerbace)
NE: ptidat
1. volba: fokusovana UVB fototerapie (hfeben,
2-3krat tydné, max. 20-30krat)

2. volba: celkova 1é¢ba - kratky puls 3-4 mésice:

a) cyklosporin (2,5-3 mg/kg, 4 tydny... az 5 mg/kg)

b) acitretin (0,5 mg/kg... aZ 1 mg/kg nebo kombinace s UVB)

¢) metotrexat (5 mg/tyden... a 2 tydny zvysit

02,5 mg na 15-25 mg/tyden)

po zhojeni koznich 1ézi: 1écebné Sampony,
1écebna kosmetika (do nové exacerbace)

a) cyklosporin (2,5-3 mg/kg, 4 tydny...
az 5 mg/kg (kratky puls 3-4 mésice)
b) acitretin (0,5 mg/kg.... az 1 mg/kg nebo kombinace
s UVB, PUVA nékolik mésici)
c) metotrexat (5 mg/tyden... a 2 tydny zvysit
02,5 mg na 15-25 mg/tyden)
3. volba: biologicka 1é¢ba (pii soucasné p. vulgaris)
4. volba:
a) biologicka 1é¢ba + acitretin
b) cyklosporin + metotrexat
¢) intermitentné cyklosporin + biologicka 1écba
d) metotrexat + biologicka 1é¢ba
po zhojeni koznich 1ézi: 1é¢ebnd kosmetika,
emoliencia (do nové exacerbace)

p. unguium
obtizné 1écitelna forma psoriazy
1. volba:
a) topicky kortikosteroid (TK) a derivit vitaminu D,
(DVD,, 1x denné, na noc, max. 4 tydny)
nebo
b) TK (1krat denné, na noc, max. 4 tydny) a DVD,
(kalcipotriol 2krat denné, kalcitriol
2krat denné, takalcitol 1krat denné)
1. volba: fokusovana UVB fototerapie
(2-3krat tydné, max. 20-30krat)
2, volba: celkova 1é¢ba - kratky puls 3-4 mésice:
a) cyklosporin (2,5-3 mg/kg, 4 tydny... az 5 mg/kg)
b) metotrexat (5 mg/tyden... & 2 tydny zvysit
02,5 mg na 15-25 mg/tyden)
3. volba: biologicka 1écba (pti soucasné p. vulgaris)-
nejlepsi efekt ma infliximab

p. palmoplantaris, p. pustulosa palmoplantaris

plaky kryté Supinami:

ANO: keratolytika 2-3 dny (do odSupeni plakl) -
5-10 % k. salicylova, 10% urea, poté 1.

NE: rovnou 1.

1. volba:

a) topicky kortikosteroid (TK) a derivit vitaminu D,
(DVDB, 1krat denné, na noc, max. 4 tydny)
kombinovany preparat

nebo

b) TK (1krdt denné, na noc, max. 4 tydny) a DVD,
(kalcipotriol 2krat denné, kalcitriol 2krat denné,
takalcitol 1krat denné)

zlepSeni ndlezu:
ANO: dale do zhojeni:
a) pondéli az patek: derivat vitaminu D, 2krat denné
b) sobota a nedéle: kombinace TK + DVD, 1krat denné
NE: pfidat
1. volba: fokusovana UVB nebo PUVA fototerapie (2-3krat
tydné, max. 20-30krat) - nékolik mésici
2. volba: celkova 1écba:

Ceska dermatovenerologie 20111, ¢.1

p. inversa
1écba vyZaduje nejen antipsoriatické 1éky, ale i antimykotika
1. volba:
a) topicky kortikosteroid (TK) a derivit vitaminu D,
(DVD3, 1krat denné, na noc, max. 4
tydny) kombinovany preparat
nebo
b) TK (1krat denné, na noc, max. 4 tydny) a DVD,
(kalcipotriol 2krat denné, kalcitriol 2krat denné,
takalcitol 1krat denné)
nebo
¢) kalcineurinové inhibitory (takrolimus,
pimekrolimus - 2krat denné€)
nebo
d) kombinace antipsoriatik a antimykotik
zlepSeni nalezu:
ANO: déle do zhojeni:
a) pondéli az patek: derivat vitaminu D, 2krat denné
b) sobota a nedéle: kombinace TK + DVD, 1krat denné
NE: pfidat
1. volba: fokusovana UVB fototerapie
(2-3krat tydné, max. 20-30krat)
2. volba: celkova 1é¢ba - kratky puls 3-4 mésice:
a) cyklosporin (2,5-3 mg/kg, 4 tydny... aZ 5 mg/kg)
b) acitretin (0,5 mg/kg... az 1 mg/kg nebo kombinace s UVB)
c) metotrexat (5 mg/tyden... a 2 tydny zvysit
02,5 mg na 15-25 mg/tyden)
po zhojeni koznich 1ézi: 1é¢ebna kosmetika,
emoliencia (do nové exacerbace)

LECBA PSORIAZY U DETi DO 18 LET

pii 16¢bé psoridzy u déti je nutné zvazit prinos 1é¢by vs. rizika
z dlouhodobého pohledu, obvykle neni konkrétni 1ék
doporucen, protoZe nebyly délany klinické studie

u déti a s preparaty v détském véku nejsou zkusenosti

1. volba: mistni 1é¢ba
a) emoliencia, keratolytika, 1é¢ebna kosmetika
b) kortikosteroidy, ev. inhibitory kalcineurinu
(takrolimus, pimekrolimus)



c) kalcipotriol (na malé plochy, max. 75 g/tyden
u déti nad 12 let, max. 50 g/tyden u déti 6-12 let)
d) dehet

2. volba: fototerapie UVB 311 nm nebo UVB
3. volba: systémova 1écba
a) metotrexat (0,2-0,4 mg/kg/tydenss. c.), ev. + UVB
b) cyklosporin kratkodobé (2,5-3 mg/kg, 4 tydny...
az 5 mg/kg (kratky puls 3-4 mésice)
4. volba: biologicka 1é¢ba
a) etanercept (jediny ma FDA v indikaci psoridzy u déti)
b) infliximab, adalimumab

LECBA PSORIAZY V GRAVIDITE

Pfi 1é¢bé psoriazy v gravidité je nutné zvazit piinos 1écby
vs. rizika, obvykle neni konkrétni 1ék doporucen, protoze
nebyly délany klinické studie u gravidnich,

a tudiZ nejsou ani klinické zkusenosti

1éky zafazené do kategorie B:

Inzerce A111015572

CELOZIVOTNi VZDELAVAN (N ’

topické kortikosteroidy, biologika
léky zafazené do kategorie C: analoga vitaminu D,,

PUVA, cyklosporin

1éky zafazené do kategorie X: acitretin,

isotretinoin, metotrexat

1. volba: mistni 1é¢ba

a) emoliencia, keratolytika, 1é¢ebna kosmetika

b) kortikosteroidy

c) analoga vitaminu D, - po zvaZeni rizika

na omezenou dobu

nebo

fototerapie UVB 311 nm nebo UVB (kryt oblicej)
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NAZVY SPECIALIT A DAVKOVANI
Mistni 1éky

analoga vitaminu D3
® kalcipotriol (CALCIPOTRIOL SANDOZ 0,05 mg/g crm., ung.;
DAIVONEX crm., ung., sol.) - 2krat denné, max. 100 g tydné
® kalcitriol (SILKIS ung.) - 2krat denné,
max. 30 g denné a 210 g tydné
® takalcitol (CURATODERM ung.) - 1krat
denné, max. 5 g denné a 70 g tydné
Kkortikosteroidy slabé ii¢inné (I. skupina):
® hydrokortizon (HYDROCORTISON LECIVA ung.)
® prednizolon (LINOLA-H-FETT N crm.)
Kkortikosteroidy stfedné ucinné (II. skupina):
® hydrokortizon-butyrat (LOCOID 0,1% crm., ung.,
LOCOID 0,1% LOTION sol., LOCOID CRELO
0,1% eml., LOCOID LIPOCREAM 0,1% crm.)
® desonid (LOCATOP crm.)
® triamcinolon (TRIAMCINOLON - IVAX sol.,
TRIAMCINOLON HBF crm., TRIAMCINOLON
LECIVA ctm., ung.)
® alklometazon (AFLODERM crm., ung.)
® dexametazon (DEXAMETHAZON LECIVA crm., ung.)

Kortikosteroidy silné u¢inné (III. skupina):

® betametazon (BELODERM crm., ung.,
BETESIL drm. emp. med., BETNOVATE crm., ung.,
DIPROSONE crm., ung., KUTERID crm., ung.)

® fluocinolon-acetonid (FLUCINAR gel, ung.)

® mometazon (ELOCOM crm. sol., ung.)

® metylprednizolon-aceponat
(ADVANTAN crm., ung., eml., drm. crm. ole)

® flutikazon (CUTIVATE crm., ung.)

® prednikarbat (DERMATOP crm., ung.)

Kortikosteroidy velmi silné icinné (IV, skupina):

® Klobetasol (CLOBEX shp., DERMOVATE crm., ung.)
® halcinonid (BETACORTON sol.)

Ceska dermatovenerologie 20111, ¢.1

kombinované preparaty:
- s analogy vitaminu D, (1. volba):

® kalcipotriol + betametazon dipropionat
(DAIVOBET ung., XAMIOL gel) - 1krat denné po dobu
4 tydnd, dale u p. vulgaris 2krat tydné ,vikendova
terapie“ v kombinaci s DVD,, max. 100 g tydné -
s kyselinou salicylovou (plaky s Supinami):

® triamcinolon + k. salicylova
(TRIAMCINOLON S LECIVA ung.)

® betametazon + K. salicylova (BELOSALIC
sol., ung., DIPROSALIC sol., ung.)

® mometazon + k. salicylovd (MOMESALIC ung.)

® halcinonid + k. salicylovd (BETACORTON S sol.)

Celkové 1éky

® acitretin (NEOTIGASON 10 mg, 25 mg Cps.)
- 0,5 mg/kg... aZ1mg/kg, u Zen ve fertilnim
véku misto acitretinu isotretinoin

® isotretinoin (AKNENORMIN 10 mg, 20 mg Cps.;
CURACNE 5 mg, 10 mg, 20 mg cps.;
ISOTRETIN SANDOZ 10 mg, 20 mg;

ROACCUTANE 10 mg, 20 mg) - 0,5 mg/kg... aZ1mg/kg
® cyklosporin (CIKLOSPORIN MYLAN 50 mg, 100 mg tbl.;
SANDIMUN NEORAL 50 mg, 100 mg tbl.; EQUORAL

50 mg, 100 mg sol.) - 2,5-3 mg/kg, 4 tydny... aZ 5 mg/kg
® metotrexat (METHOTREXAT ,,EBEWE*]. sol.;
METHOTREXATE-TEVA 25 mg/ml, 100 mg/ml, inj. sol.;
METHOTREXAT LACHEMA 5, 20, 50, 1000 inj. sol.;
2,5, 10 tbl.; METHOTREXAT LEDERLE tbl. 2,5 mg,
10 mg; METHOTREXAT-TEVA 2,5 mg, 10 m; METOJECT
10 mg/ml inj. sol.) - 0,2-0,4 mg/kg/tyden s. c.)
® adamilumab (HUMIRA inj. sol.) - 1krat
8omgs. c., dile 4o mg a 2 tydny
® etanercept (ENBREL inj. sol.) - 2krat tydné
50 mgs. c. 12 tydnd, poté 2krat tydné 25 mgs. c.
® infliximab (REMICADE inj. sol.) - 5 mg/kg
vinfizivtydnu o, 2, 6 a dile 4 8 tydnt
® ustekinumab (STELARA inj. sol.) - 45 mg
nebo gomgs. c. vtydnu o, 4 a dile d 12 tydnt
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Chronické zilini onemocneni
a lé¢ba venofarmaky
E

SOUHRN

Chronické zilni onemocnéni patti celosveé-
tové k nejrozsifenéj$im zdravotnim poru-
cham, které v soucasné dobé zaznamenava
stoupajici tendenci. Toto onemocnéni za-
hrnuje vSechny anomalie Zilniho systé-
mu dolnich koncetin, které trvaji delsi
dobu a jsou indikovany k vySetfeni a 1é¢-
bé. Chronické Zilni onemocnéni je nejed-
notnou skupinou zilniho postizeni, které
se manifestuje Sirokou §kalou klinickych
priznakd a symptomi. Lécba chronického
Zilniho onemocnéni zahrnuje metody ra-
dikalni a konzervativni - zevni kompresi
a venofarmaky. Venofarmaka jsou 1éky
s i¢inkem venotonickym, antiedematéz-
nim, protizanétlivym, kapilarotonickym
a lymfotropnim. Lécba venofarmaky ma
vSak specifické indikace, ma-li se proje-
vit jeji pozitivni Gc¢inek. Jsou indikovana
predevsim na potlaceni subjektivnich pfi-
znakd a k redukci otoku.

KLICOVA SLOVA

chronické Zilni onemocnéni ® Iécba ®
venofarmaka

SUMMARY

PospiSilovd, A. Chronic venous disease and
treatment with veno pharmacological agents
Chronic venous disease belongs worldwide
among the most common health disorders,
which currently records a rising trend.
This disease includes all anomalies of the
lower extremities venous system, which
last for a longer period of time and are
indicated for examination and treatment.
Chronic venous disease is a non-uniform
group of venous impairment, which is ma-
nifested by a wide range of clinical signs
and symptoms. The treatment of chronic
venous disease includes radical and con-
servative methods - external compression
and veno pharmacological agents. Veno
pharmacological agents have a venoto-
nic, antiedematous, anti-inflammatory,
capillarotonic and lymphotropic effect.

However, treatment with veno pharma-
cological agents must be indicated only in
specific cases, should its positive effect be
expressed. They are particularly indicated
for the suppression of subjective symptoms
and for oedema reduction.

KEYWORDS

chronic venous disease ® treatment o
veno pharmacological agents

Onemocnéni zilniho systému dolnich kon-
Cetin patfi celosvétové k nejrozsifenéjsim
zdravotnim porucham, které postihuji
s riznym stupném zavaznosti pfevaznou
¢ast dospélé populace. V soucasné dobé
1ze pozorovat nartist tohoto onemocné-
ni, coZ na jedné strané souvisi se stylem
Zivota moderni spolecnosti a zvySujicim
se primérnym vékem obyvatel, na druhé
strané se zvySenym uvédomeénim a sebe-
pozorovanim soucasné generace. Velmi
vystizné toto onemocnéni charakterizuje
prof. Kappert, ktery piSe: ,Na Zilni one-
mocnéni se musime divat jako na one-
mocnéni lidové“,

K ziskini exaktnich ddajd o zilnich one-
mocnénich byla provedena fada epidemio-
logickych studii.® 2 3) Navzdory jejich
vysledkim nejsou dostupné idaje o pre-
valenci a incidenci chronickych Zilnich
onemocnéni jednoznacné, znacné se 1isi
podle riznych metod hodnoceni, podle
kritérii definovani projevil souvisejicich
s zilnim onemocnénim, geografickych lo-
kalit a vybéru populacnich skupin.
Onemocnéni zilniho systému se projevuje
rozmanitymi klinickymi pfiznaky a vétsi-
nou je provazeno riznymi subjektivnimi
symptomy v zavislosti na hemodynamické
poruse.@ I kdyZ je to onemocnéni s rela-
tivné nizkou mortalitou, jeho morbidita
je vysoka. Navic je provazeno zvySenymi
ekonomickymi naklady zdravotni péce
a socidlnimi naroky.® Onemocnéni ta-
ké nepriznivé zasahuje do kvality Zivota
postizeného jedince, omezuje jeho fyzic-
kou aktivitu, mnohdy vede az k socialni
izolaci.®

TERMINOLOGIE

Nézev ,,chronické Zilni onemocnéni“
(CVD) zahrnuje vSechny klinické anomalie
dolnich koncetin, které maji zilni pficinu,
trvaji del$i dobu a jsou indikované k vy-
Setfeni a 16¢bé.© Tyto projevy mohou byt
Kklinicky bezvyznamnym, pouze kosmetic-
kym defektem, ale ¢asto s vyraznymi sub-
jektivni stesky, které mohou byt odrazem
skryté funkéni poruchy.

Vétsina projevi vSak prechazi do chro-
nického priibéhu a stavu chronické zilni
insuficience s moznosti zavaznych kom-
plikaci. Chronické Zilni onemocnéni je
tedy nejednotnou skupinou zZilniho posti-
Zeni, které se manifestuje Sirokou §kalou
pfiznaki od nekomplikovanych stavi az
po bércové viedy. Klinické znamky a sym-
ptomy chronického zilniho onemocnéni
nejvice vystihuje CEAP klasifikace, ktera
kromé klinickych zndmek respektuje také
aspekty etiologické, anatomické a patofy-
ziologické (Tab. 1). ,,Chronické Zilni one-
mocnéni* zahrnuje podle této klasifikace
spektrum klinickych projevii oznacenych
tfidou Co-C6, zatimco pojem ,,chronicka
zilni insuficience“ je vyhrazen pro tézsi
projevy vyjadfené oznacenim C4-C6.@
Termin chronické Zilni onemocnéni je
vice obecny, nadfazeny pojmtm nasle-
dujicim.

,Chronicka Zilni insuficience* vyja-
drfuje patofyziologicky stav dolnich konce-
tin, pfi kterém jsou poruseny mechanismy
navratu zilni krve, jejichZ nasledkem
vznika hypertenze v zZilnim systému, pro-
vazena koznimi, pfipadné podkoznimi
zmeénami. Chronicka zilni insuficience je
projevem dekompenzace zilnfho onemoc-
néni povrchovych nebo hlubokych Zil, pti-
padné se miiZe jednat o kombinaci poruch
predchazejicich. MiiZe byt také zptisobena
obstrukci venézniho odtoku, poruchami
mechanismu svalové Zilni pumpy nebo
arterioven6znimi fistulami.® Castou pfi-
¢inou chronické Zilni insuficience je trom-
béza hlubokych Zil. U¢innymi antikoa-
gulaénimi prostfedky trombus vét§inou
rekanalizuje, ale zanechava destruované
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C - klinické projevy (stupen 0-6)

C1a, s: teleangiektazie, retikularni varixy
C2a, s varixy
C3a,s:otok

C6 a, s: kozni zmény a floridni ulcerace
E - Etiologicka klasifikace (Ec, Ep, Es):
Ec - kongenitalni pficina

Ep - primarni forma

En - Zilni pricina neni definovana

A - Anatomicka klasifikace ( As, Ad, Ap):
As - postizeni povrchovych zil

Ad - postizenf hlubokych zil

Ap - postizeni perforatord

An - lokalita neni ur¢ena

Pr - reflux

Po - obstrukce

Pr,o - reflux, obstrukce

Pr,o - reflux i obstrukce

Pn - neni specifikovana patofyziologie

C 0 a, s: Zadné viditelné znamky chronické Zilni insuficience

C 4 a, s: kozni zmény - pigmentace, ekzém, lipodermatoskleréza, atrophia blanche
C5a, s:kozni zmény ajizva po zhojeném viedu

Es - sekundarni forma (posttromboticka, posttraumaticka a jind)

P - Patofyziologicka klasifikace (Pr, Po, Pr,0):

O ‘ POSTGRADUALNI VZDELAVANI

Tab. 1 Klasifikace CEAP

a nedomykavé chlopné. Po urcité dobé
latence dochazi ke vzniku posttrombotic-
kého syndromu.

,Posttromboticky syndrom* lze defi-
novat jako onemocnéni, které zahrnuje
zndmkKky a symptomy vzniklé disledkem
hluboké Zilni trombézy.

,varixy“ (varikézni Zily) jsou definovany
jako kombinace dilatace a elongace Zil,
které se stavaji vinutymi a podle typu,
rozsahu a lokalizace indukuji patologickou
cirkulaci.®

ETIOPATOGENEZE

Zakladni biomechanickou, resp. fyzikalni
pric¢inou chronické zilni insuficience je
Zilni hypertenze,? ve vét3iné piipadi
zapti¢inéna refluxem nedomykavymi zil-
nimi chlopnémi, méné casto obstrukci
zilniho lumina, pfipadné kombinaci ob-
strukce a refluxu. Pfiinsuficienci chlopni
v povrchovych zilach dochazi k obraceni
krevniho toku z proximalnich tsekd do
distalnich oblasti, kde se rozviji zilni hy-
pertenze. Pfi insuficienci chlopni v hlu-
bokych Zilach krev penduluje v hlubokém
zilnim systému, kde dochazi k Zilni staze,
krev proudi z hlubokych zil insuficient-
nimi perforatory, které nejsou schopny
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odolavat zvysenému tlaku do povrchového
systému, s naslednou, tzv. ambulatorni
zilni hypertenzi.

Pfi¢ina vzniku Zilni hypertenze je jasna
ukongenitilnich anomalii Zilniho sys-
tému, stejné tak u sekundarni chronic-
ké Zilni insuficience.

V poslednich letech byla fada védecko-
-vyzkumnych praci zaméfena k objasné-
ni etiologie primarni chronické Zilni
insuficience a ke zménam, které vedou
k perzistujicimu zanétu kiZe a podkozi,
k porucham tkanové architektury, ke
sklerotizaci tukové tkané, svalové facie
a k bércovému viedu.

Nejnovéjsi vyzkumy ukazuji, Ze u pri-
marni zilni insuficience, zapfi¢inéné
priméarné vzniklymi varixy, jsou zmény
Zilnich chlopni vysledkem zanétlivého
procesu, ktery soucasné postihuje i zil-
ni sténu, jak dokazuji monoklonalnimi
protilatkami identifikované infiltraty
monocyt a makrofagd v cipech chlopni
a v zilni sténé u jedinci s varik6zné zmé-
nénymi Zilami.® Tyto ndlezy potvrzuji,
Ze zanétlivé pochody souviseji se struktu-
ralni remodelaci Zilnich chlopni a vedou
k vyvoji varixii. Zaroven také vysvétluji,
proc je chronické vendzni onemocnéni,
zejména ve svém pocatku, spojeno se
symptomy bolesti.

Stale vSak existuje fada hypotéz zabyva-
jicich se odpovédi na otazku, proc vari-
xy u nékterych osob vznikaji a u jinych
nikoliv. Casto je uvddéna napi. teorie
o sniZeném poctu chlopni, jak dokazuji
nékteré angioskopické prace o patologic-
kém nalezu v segmentu vena saphena
magna.® Z mechanismd, které vedou
ke kaskadé aseptického zanétu, se uvadi
cetné rizikové faktory a spoustéci me-
chanismy, které vedou ke vzniku Zilni
hypertenze, axidlnimu refluxu a cestou
zanétlivych zmén k inkompetenci chlop-
ni a k manifestaci primarnich varixt
(Tab. 2).®

U¢inkem biofyzikalnich sloZek dochazi
ke ztenceni, elongaci, napnuti, pfipadné
roztrzeni chlopni, coZ je spojeno s nasled-
nymi degenerativnimi zménami chlopni,
které vedou ke ztlusténi chlopni, kontrak-
ci, event. adhezi.©

Zanétlivy proces sehrava klicovou roli
v progresi onemocnéni a pfedchazi vSem
dals$im pfiznakiim a projeviim chronické-
ho zilniho onemocnéni. ZvySena exprese
adhezivnich molekul leukocyty a endote-
lidlnimi burikami vede ke zvy$ené adhezi
leukocytd k endotelu, priniku do suben-
dotelianich vrstev chlopni a Zilnich stén,
kde zanétliva reakce pokracuje.

Tyto zmény v oblasti makrocirkula-
ce se s naslednou sekvenci promitaji do

Spoustéci mechanismy a rizikové faktory zanétlivé reakce u CVD

® snizeny pocet chlopni

® zvysena distenzibilita pojivové tkané

® geneticka dispozice

® pohlavi - vetsi vyskyt u Zen

® opakované gravidity

® hormonalni vlivy - antikoncepce

® zplisob zivota - dlouhodobd staticka
z3téz

® zvysSeny abdominadini tlak - sedavé
zaméstnani, obstipace

® obezita

® &k

® sauna a horké koupele

® koureni

® (irazy a operace DK

® snizeny pocet chlopni




mikrocirkulace - kapildr, intersticia
alymfatickych kapilar, zejména do post-
kapilarnich venul, kde jsou pfi¢inou li-
podermatosklerézy a dalsich trofickych
zmén, které vyustuji az v bércovy vied.
V disledku Zilni hypertenze jsou kapilary
dilatované, elongované, stocené a u téz-
§ich forem zilni insuficience vyrazné
v poétu redukované. Zilni hypertenze
snizuje tlakovy gradient v kapilarach,
kapilarni perfazni tlak, a tim i kapilar-
ni pratok. Leukocyty pfi zpomaleném
pritoku a soucasném pisobeni odchyl-
ného stfihového stresu se pohybuji po-
dél vnitini stény kapilar mnohem men-
§1 rychlosti nez buriky volné unasené
centralnim proudem (koulivy pohyb),
ucinkem exprimovanych adhezivnich
molekul adheruji k po§kozenému endote-
1u a formou diapedézy migruji do inter-
sticia. Pfi kontaktu s cévnim endotelem
se aktivuji, nastava jejich degranulace
s naslednym uvolriovanim proteolytic-
kych enzym a reaktivnich forem kysliku
a dusiku. )

Takto navozend zanétliva reakce destruu-
je podkozni tkan, pripadné vede k jejimu
uplnému zniceni se vznikem bércového
viedu.

Podle soucasnych védeckych poznatki
se ukazuje, Ze nejenom Kklinické pfi-
znaky, ale i symptomy jsou vysledkem
zanétlivého procesu pfi zilni hyperten-
zi, ktery postihuje Zilni chlopné i sté-
nu. Disledkem zanétlivé reakce dochazi
k uvoliiovani zanétlivych mediatord, kte-
ré drazdi nervova zakonceni v Ziln{ sténé
a chlopni.

Lze tedy konstatovat, Ze zanétlivé procesy
zahrnujici interakci - leukocyt a endote-
lidlni buriky - se odehravaji jednak na
urovni makrocirkulace se zinétlivou re-
akci chlopni, kterd vede k jejich postizeni
a ke vzniku refluxu, pozdéji k remodelaci
zilni stény a k vytvoreni varixii, a jednak
na urovni mikrocirkulace, kde vedou
k poskozeni endotelu kapilar, jsou prici-
nou otokil, chronického zanétu, koznich
a tkanovych zmén, z nichZ nejzavazné;jsi
je bércovy vied.

Tab.3 Symptomy CVD

® bolest

® pocit napéti nohou
® paleni nohou

® parestézie

® pocit brnéni nohou
® pocit tézkych nohou
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KLINICKE PROJEVY™

Teleangiektazie - dilatované, modrofia-
lové intradermdalni venuly o priméru do
1mm.

Retikularni vény - modfe prosvitaji-
ci, vinuté formované intradermalni vény
o priméru od 1 do 3 mm, dobfe viditelné
ujedinct s tenkou, transparentni kizi.
Varikézni vény - subkutanné uloZené,
dilatované, tubularni nebo hadovité se
vinouci rozsitené vény, jejichZ prasvit je
vétsi nez 3 mm.

Corona phlebectatica - ¢etné intrader-
malni vény malého priméru na medidlni
a laterarni strané nohy a v krajiné pod
kotniky.

OtoKk (flebedém) - zvySeny objem extrava-
zalni tekutiny v kiZi a podkozi, objevuji-
ci se zpocatku kolem kotnikli, mtize vSak
postihnout cely bérec. Je obvykle prvnim
ptiznakem pocinajici chronické zilni nedo-
state¢nosti. Otoky dolnich koncetin z zilni
nedostate¢nosti jsou pri¢inou pocitu tlaki,
napéti, parestézii, bolesti, pfipadné dalsich
nepiijemnych senzaci.

Pigmentace - tmavé hnédé zbarveni kii-
Ze, podminéné hemosiderinem z krevnich
extravazatil, s predilekénilokalizaci v dol-
nich tfetinach bércti.

Dermatitida ze stazy - riiZové zbarvend,
svédici, zpocatku sucha kiize, u které pfi
postupujicim otoku muZe dojit k progresi
az do faze mokvani.

Mikrobialni ekzém - ¢astid komplikace
chronického zilniho onemocnéni s ten-
denci k hematogennimu rozsevu. Je pro-
jevem senzibilizace na antigeny mikro-
bidlni fléry. Kromé typickych ekzémovych
papuli seskupenych do hromadek jsou pri-
tomny pustuly.

Lipodermatoskleroéza - fibroticky zmé-
nény, vazivové organizovany, pavodné
meékky zanétlivy edém kiéize a podkozni
tkané. Klinicky se jevi jako plosny, tvr-
dy infiltrat, lokalizovany v dolni tfetiné
bérce. Leskld, skleroticky zménéna kiize
lytka zptisobuje jeho lahvovity vzhled.
Atrophia blanche (bila atrofie) - pfevaz-
né v oblasti kolem kotniku lokalizovana,

® pocit neklidnych nohou
®pocit unavenych nohou
® syédéni

® kieCe

® otok

leskla, perletovitého vzhledu, atroficka,
nepravidelné tvarovana loziska s Cerve-
nym nebo hyperpigmentovanym lemem
na periferii. Jsou vzdy vyrazem tézkého
zilniho postizeni s tendenci ke tvorbé ul-
ceraci.

Bércovy vied (ulcus cruris venosum) -
ztrata kozni substance, mnohdy zasahu-
jici hluboko do tkani podkoznich. Rozsah
postizeni zZilniho systému urcuje jeho ve-
likost a hojivou schopnost. Bércovy vied se
objevuje nejcastéji v krajiné nad vnitinim
kotnikem, mtZe vSak byt lokalizovan kde-
koliv na bérci.

SUBJEKTIVNI SYMPTOMY

Subjektivni pfiznaky u chronického
zilniho onemocnéni jsou velmi varia-
bilni, mohou byt pfitomny ve vSech
klasifikacnich tfidach Co-C6 klinickych
projevii a vétSinou odpovidaji stupni
zavaznosti chronického zilniho onemoc-
néni. Zcela vzacné byvaji klinické projevy
asymptomatické, na druhé strané vsak
mohoubytpfitomnyivabsenciklinickych
projevii(C0)ajsoutakvarujicimsignilem
pred progresi onemocnéni. Pro vétSinu
symptomi je charakteristické, Ze se
zlepsuji pri elevaci koncetin, po pfiloZeni
kompresivnich obinadel a pfi pohybu.
Naopak se zhor$uji pfi dlouhodobém
stani a sezeni.

Mezi nejcastéji uvadéné symptomy patii:
bolest, pocit tihy, tnavy, napéti, no¢ni
kiece, pocit tepla, pocit neklidnych nohou,
svédéni, event. dalsi (Tab. 3).6.12.13)
Nejnovéjsi védecké vyzkumy ukazuji, Ze
puvod u vétsiny symptomu spo¢iva v za-
nétlivé reakci, kterd postihuje chlopné
a zilni sténu pfi zvySeném zilnim tlaku
v dolnich koncetinach.

BOLEST

Bolest udava 40-60 % nemocnych s chro-
nickym zilnim onemocnénim, zejména
ve stadiu chronické zilni insuficience.
Bolest mlzZe byt lokalizovana napt. v mis-
tech varikézné rozsifené zily, aniz by se
jednalo o superficidlni tromboflebitidu,
nebo muzZe mit diftzni charakter, a to
i u jedinct bez klinickych znamek one-
mocnéni. Pfi¢ina bolesti spociva ve struk-
turdlnich a funkénich abnormalitach
zilniho systému dolnich koncetin. Pfi
zilni hypertenzi a odchylném stfihovém
stresu dochézi k infiltraci chlopni a zilni
stény mastocyty, monocyty/makrofagy
a T-lymfocyty, které uvolniuji zanétlivé
mediatory - bradykinin, prostaglandi-
ny, leukotrieny, serotonin, interleuki-
ny. Senzoricka vldkna sympatiku kolem
venul a také v intimé a medii Zilni stény
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maji nociceptivni receptory (C nocicep-
tory), které jsou citlivé na mediatory za-
nétu a zprostfedkovavaji pocit bolesti.
Predpoklada se tedy, Ze bolest pfi chronic-
kém zilnim onemocnéni je dina interakci
leukocyt-endotel s kaskadou zanétlivych
mediatorii, které se uvoliiuji a ptisobi jiz
v Casné fazi onemocnéni a vyvolavaji nelo-
kalizovany nociceptivni viem.4.15) Timto
mechanismem lze vysvétlit, pro¢ mnozi
pacienti trpi bolesti jiz od pocatecniho
stadia Zilniho onemocnéni.

POCIT NEKLIDNYCH NOHOU
Dostavuje se obvykle pfi dlouhodobém
stani ¢i sezeni nebo v noci. Souvisi s hy-
poxii ve vasa vasorum a s hemoreologic-
kymi zménami, zejména s hypervis-
kozitou a zvySenou agregaci Cervenych
krvinek.

POCIT TEZKYCH NOHOU

Tento pocit patii mezi nejcastéji uvadéné
symptomy. U Zen jsou ¢asto tyto sympto-
my vazany na menstruacni cyklus (pre-
menstrualni), dale byl zaznamenan se-
zénni vyskyt v zavislosti na ronim obdobi,
na klimatickych podminkach, pfipadné
dalsich.

NOCNI KRECE

Nocni kfeCe jsou Castym steskem pacien-
tl s chronickym Zilnim onemocnénim,
stény (tunica media). Kfece patii mezi pfi-
znaky nespecifické, které mohou byt také
vyvolany svalovou extenzi, koufenim, zvy-
Senym piijmem alkoholickych napoji ¢i
poruchou elektrolytového hospodatstvi.

SVEDENI (PRURITUS)

Svédéni kiGZe mlZe souviset se suchou,
hyperkeratotickou kiizi u chronické Zilni
insuficience, s otoky nohou nebo s derma-
tézami, které patii do klinického obrazu
chronického Zilniho onemocnéni.

LECBA

Lécebnym cilem u osob s CVD je prevence
a zabranéni fixace zilni hypertenze, reduk-
ce otoku, odstranéni bolesti, zanétlivych
zmén, zhojeni ulceraci a pfedchazeni re-
cidivdm. Proto musi byt 1é¢ba zaméfena
predevsim na korekci zilni hypertenze a na
snizeni aktivace a adherence leukocytd
k endotelidlnim burikdm.

Lécbu CVD lze rozdélit na:

1. konzervativni (symptomatickou),

2. chirurgickou (kauzalni).

Chirurgické metody jsou zaméfeny na
korekci zZilni regurgitace a fixace zilni hy-
pertenze, na odstranéni zZilniho refluxu

Ceska dermatovenerologie 20111, ¢.1

O ‘ POSTGRADUALNI VZDELAVANI

riznymi metodami - flebektomie, SEPS
(subfascialni endoskopické pferuseni per-
foratort), radiofrekvencni a laserova ab-
lace, sklerotizace varixli, event. dalsi. Je
tfeba konstatovat, Ze v soucasné dobé se
mezi chirurgickymi metodami stile vice
uplatniuji miniinvazivni postupy. Volba
zplisobu 1é¢by vychazi z precizné diagnos-
tikovaného patologickoanatomického na-
lezu, doplnéného funkénim vysSetfenim
s ohledem na stadium onemocnéni a sub-
jektivni potiZe nemocného, nebot kazda
metoda ma své indikace.
Konzervativni 1é¢ba zahrnuje:
1. venofarmaka,
2. zevni kompresi,
3. rezimova opatfeni, ktera vedou ke zlep-
Seni klinickych projevi a tilevé subjek-
tivnich potizi.

VENOFARMAKA V LECBE

Ze soucasnych experimentalnich a kli-
nicky ovéfenych poznatkdl na biomecha-
nické, biochemické, bunécné a moleku-

larni trovni o mechanismech zapojenych
do vyvoje chlopennich vad a zanétlivych
chronického zilniho onemocnéni vy-
plyva, Ze dnes$ni farmakoterapie skyta
moznost ovlivnit cilenou 1é¢bou veno-
farmaky mnohé mechanismy - adhezi,
endotelidlni interakci, aktivaci a migraci
leukocytd.

Venofarmaka jsou 1éky ptisobici na zilni
systém, mnohdy oznacované jako léky
venoaktivni, flebotropni, vazokativni,
venotonika, pfipadné jinak. I kdyz acinek
téchto pfipravki neni zcela jednoznacné
objasnén, je znamo, Ze ovliviiuji mecha-
nické a humoralni faktory, které vedou
ke vzniku zilni hypertenze, postupné
k vyvoji chronické Zilni nedostatecnosti
a v kone¢ném disledku k poskozeni tka-
nové troficity. V oblasti makrocirkulace
se jejich icinek projevuje pfedevsim tim,
Ze ovlivniiuji zilni tonus, distenzibilitu Zil-
ni stény, funkci insuficientnich chlopni
a rozvijejici se zanétlivou reakci, ktera

Utinek venofarmak v oblasti mikrocirkulace

® snizuji adhezi a aktivaci leukocytd

® snizuji uvolnovani zanétlivych mediatord
® snizuji kapildrni hyperpermeabilitu

® snizuji kapilarni fragilitu

® zvysuji fibrinolyzu

® zvysuji krevni viskozitu

® zlepsuji transkutanni parcialni tlak kysliku
® pripadné ucinek lymfotropni

Tab.5 Venoaktivni léky v CR(®

Nazev Slozeni Davkovani/den
Aescin escin 20 mg 3x1tbl.
Anavenol rutosid 30 mg + dihydroergokristin 0,5 mg 3x 1tbl.
+eskulin 1,5 mg
Antistax extr. folii vitis viniferae 180 mg 1x 2 thl.
Ascorutin rutosid 20 mg + kyselina askorbova 100 mg 3x 1tbl.
Cilkanol troxerutin 300 mg 3x 1kapsle
Cyclo 3 fort ruscus extr. 150 mg + hesperidin 150 mg 2x 1 kapsle
+kys. askorbova 100 mg
Danium kalcium dobesildt 250 mg 1-2x 1tbl.
Detralex diosmin 450 mg + hesperidin 50 mg 1x 2 thl.
Dobica kalcium dobesilat 250 mg 2-3x 1kapsle
Doxium kalcium dobesilat 500 mg 1-2x 1 kapsle
Ginkor Fort gingko extr. 14 mg + heptaminol 30 mg 2x 1kapsle
+ troxerutin 300 mg
Glyvenol tribenosid 400 mg 2x 1 kapsle
Reparil escin 20 mg 3x 1tbl.
Venoruton oxerutin 300 mg 3x 1 kapsle
Yellon escin 20 mg 3x 1kapsle
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Tab. 6 Klasifikace venoaktivnich Iéka® 24
Skupina Latka Pavod
benzopyrony kumarin Melliotus oficinalis
alfa-benzopyrony Asperula odorata
gama-benzopyrony diosmin Citrus spp.

(flavonoidy)

mikroniz. purif. flavonoid. frakce
rutin a rutisody (troxerutin, HR)

Sophora japonica L.
Sochora japonica L.
Eucalyptus spp.
Fagopyrum esculentum

saponiny escin

Aesculus hippocastanum L.

ruscus extr.

Ruscus aculeatus L.

jiné rostl. extrakty antocyany

Vaccinium myrtillus L.

prontocyanidiny (oligomery)

Vitis vinifera
Pinus maritima-Pycnogenol

gingko biloba Gingko biloba L.
quercetin glukuronid Folia vitis viniferae
syntetické latky dobesilat synteticky
benzaron synteticky
naftazon synteticky
tribenosid synteticky

postihuje Zilni sténu a chlopné. V oblasti
mikrocirkulace je jejich tcinek vyrazné;jsi
tam, kde snizuji adhezi a aktivaci leuko-
cytl; tim nasledné dochazi k uvoliiovani
zanétlivych medidtorti, které nastane
pii adhezi leukocytli k endotelidlnim
bunikdm. Snizuji kapilarni permeabili-
tu, fragilitu kapilar, zvysuji fibrinolyzu,
snizuji krevni viskozitu, zlepsuji tran-
skutanni parcidlni tlak kysliku a mnoha
z venofarmak maji soucasné vyrazny uci-
nek lymfotropni (Tab. 4). Struc¢né feceno,
venofarmaka maji aéinek venotonicky,
antiedematézni, protizanétlivy, kapila-
rotonicky a lymfotropni. Tim, Ze zabra-
nuji rozvoji zanétlivé reakce, ovliviuji
vétSinu symptomi podminénych zané-
tem, které mohou byt pfitomny ve vSech
stadiich CVD.

Venofarmaka predstavuji heterogenni
skupinu 1éki1, ktera se u nas zacala pou-
Zivat v1é¢bé CVD teprve ve druhé poloviné
minulého stoleti. Zpocatku se jednalo
vyhradné o 1éky vazané na dovoz ze za-
hranici, az pozdéji se objevily produkty
Ceské vyroby. V soucasné dobé je u nas
registrovano 15 venoaktivnich 1éki,
které se 1isi v intenzité acinku (Tab. 5,
podle Roztocila). Mnohé z nich jsou vol-
né prodejné, kromé potravinovych do-
pliikd s deklarovanym dcéinkem na zily.
Venofarmaka jsou latky pfirodniho pi-
vodu (prevazneé rostlinného), semisynte-
tické nebo chemické, synteticky vyrobené
substance. Néktera jsou vysledkem kom-

binace nékolika latek. Podle struktural-
niho sloZeni jsou tyto preparaty vétsinou
tfidény do péti skupin (Tab. 6).

Do skupiny pfirodnich glykosidovych
venofarmak patfi nejdéle pouzivany es-
cin - extrakt z koniského kastanu. Snizuje
propustnost kapilar, ma antiedematé6z-
ni a protizanétlivé ucinky. Z flavonoid-
nich pfipravkid se shodnymi ucinky se
do této skupiny fadi rutin a rutosidy.
Nejvyraznéjsi protizanétlivy a protiedé-
movy ucinek je prokadzan u nejnovéjsiho
flavonoidu - diosminu, zejména v kom-
binaci s podobné plsobicim hesperidi-
nem.

Do kategorie semisyntetickych venofar-
mak ze skupiny flavonoidt s obdobnymi
ucinky nalezi tribenosid a troxerutin.
Kromé protizanétlivého dacinku maji
tyto latky antiedematézni efekt, nebot
priznivé ovliviiuji permeabilitu kapilar.
Protizanétlivy a antiedematdzni ucinek
byl také prokazan v extraktu ze stromu
gingko biloba, ktery je obsazen v kombi-
novaném piipravku s troxerutinem a hep-
taminolem (synteticky vyrabénym).

K syntetickym venofarmakam se fadi vyse
zminény heptaminol a kalcium dobesilat,
ktery sniZuje propustnost kapilar, zlepsuje
lymfatickou drenaz a vyznacuje se protiza-
nétlivym Gc¢inkem.

U¢inek jednotlivych venofarmak byl sle-
dovan v mnoha studiich, avsak vysledné
analytické hodnoceni nardzi na cetné
problémy, které se tykaji nesourodosti

souborti, malého poctu probandii, chy-
béjiciho kontrolniho souboru, obtizné
hodnotitelnych, ne vzdy dobfe kvanti-
fikovatelnych parametrii, zejména sub-
jektivnich symptom a jinych. Ma-li byt
hodnoceni jejich tc¢innosti vérohodné,
jsou k tomu potfeba kvalitni randomi-
zované, dvojité zaslepené, placebem
kontrolované studie a je nutno se opirat
nejenom o zavéry jednotlivych studii, ale
i o metaanalyzy.®

Nejvétsim poctem publikovanych dat se
vyznacuje mikronizovana purifikova-
na flavonoidni frakce (MPFF) diosminu
a hesperidinu, ze kterych pak vychazeji
jednoznacné indikace. Sledovani ucin-
nosti tohoto pfipravku u nemocnych
s chronickou Zilni nedostatecnosti bylo
zaméfeno na tonus zilni stény, na ka-
pildrni propustnost a na lymfatickou
drendz. Z nedavné doby pochazi studie
RELIEF hodnotici objektivni parametry
a subjektivni symptomy. 718 Tato studie
prokazala, Ze po 6mésicni 1é¢bé MPFF
doslo u sledovanych jedincti k redukci
obvodu dolni koncetiny v krajinich kot-
nikd a lytka a k signifikantni redukci
symptomi, coz Uizce souviselo se zlep-
Senim kvality Zivota.®® V jiné, dvojité
slepé, plilro¢ni studii byl sledovan vliv
tohoto pfipravku na hojeni bércového
viedu a byl porovnavan s dobou hojeni
v kontrolni skupiné jedinci, ktefi méli
pouze standardni kompresivni 1écbu bez
venofarmaka. V koneéném hodnoceni se
prokazalo, Ze doba hojeni pfi soucasné
1é¢bé MPFF byla kratsi a pravdépodobnost
zhojeni bércového viedu o 32 % vétsi nez
v kontrolnim souboru.

V minulosti probéhla i randomizovana,
dvojité zaslepend, placebem kontrolova-
na studie s troxerutinem. Kromé tstupu
subjektivnich obtiZi bylo zaznamenano
zlepSeni objektivnich parametri ukazu-
jicich na zlepSeni Zilni drenaZe a sniZeni
kapilarni permeability. @

V mezinarodnim konsenzu v r. 2005 by-
lo analyzovano celkem 83 studii, z ¢ehoz
24 studii bylo provedeno s diosmin hespe-
ridinem, 9 studii s kalcium dobesilatem,
8 studii s oxerutinem a 7 s gingko biloba.
Ostatni studie byly zastoupeny jen v ma-
lych poctech.

Na zakladé prtikazu ucinnosti na sym-
ptomy, edém a kozni zmény byla veno-
farmaka kategorizovana do 3 skupin: A,
B, C. Do skupiny A s nejvét§im poctem
randomizovanych, kontrolovanych stu-
dii velkého rozsahu byl zafazen: MPFF,
HR-oxerutiny a kalcium dobesilat, do
skupiny B escin a extrakt z ruscus acule-
atus, do skupiny C troxerutin a gingko
biloba.
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Indikace venofarmak

Venofarmaka jsou 1éky v dne$ni mediciné
hojné pouzivané, cozZ jisté souvisi s roz-
vojem farmakologie a nemalou tulohu
sehrava i hledisko ekonomické, nebot
se jednd o 1éky cenové dostupné (nizka
thrada VZP a doplatky pacienta primeé-
fené). Ne vzdy jsou tyto léky spravné
indikovany. V nékterych pfipadech, kde
se jejich ucinek do zdravotniho stavu
pacienta nemfiZe promitnout, je jejich
medikace zbyte¢na. Hlavni indikacni
oblasti, kde se jejich efekt v 1é¢bé CVD
projevuje, jsou subjektivni p¥iznaky
a otok. Subjektivni symptomy, jak jiz
bylo vySe zminéno, mohou byt ptitomny
ve vech stadiich CVD. Jsou vSak primarni
varixy (kmenové, varixy lateralnich vét-
vi), které jsou bez priivodnich symptom
a kde jsou ucinné metody radikalni (chi-
rurgické, skleroterapie). Venofarmaka
v takovych pripadech varixy neovlivni
ani nezabrani progresi onemocnéni. @)
Pokud jsou zmiriované varixy provaze-
ny subjektivnimi pfiznaky (tézké nohy,
svédéni, kiece, bolest, neklidné nohy),
pak je vhodna aplikace venofarmak az
do jejich odeznéni, za soucasné 1écby
zevni kompresi. V letnich mésicich, kdy
jen mala ¢ast pacientdi s CVD je ochotna
nosit kompresivni puncochy nebo si kaz-
dodenné prikladat kompresivni obvazy,
mohou byt urcitou alternativou této 1éc-
by. @ Terapeuticky efekt 1ze pozorovat pfi
projevech metlickovitych a retikularnich
varixl (C1), které jsou provazeny sub-
jektivnimi stesky pacienta, a ostatnich
typl varix@ (C2), kde neni indikovano
chirurgické feSeni. V takovych pfipa-
dech terapie G¢innymi venofarmaky vede
k redukci, pfipadné vymizeni Sirokého
spektra symptomdi. Zcela jednoznacéné
zaujimaji venofarmaka vyznamné misto
v terapii flebedému (C3), resp. pocina-
jiciho flebolymfedému, casto provaze-
ného hemosiderinovymi pigmentacemi
a dermatitidou ze stazy,® 24 kde jejich
medikace vede k redukci otoku a obvodu
koncetiny v oblasti kotniku. Pfiznivy
efekt v tomto stadiu onemocnéni byl
prokazan v fadé klinickych studii a me-
taanalytickych Setfeni. DelSi dobu byla
pfedmétem diskusi 1écba venofarmaky
u bércovych viedd zZilni etiologie. V pfi-
padech, kdy je bércovy vied diisledkem
insuficience v povrchovém a spojovacim
Zilnim systému, je doporucovano radi-
kalni odstranéni zakladni pfi¢iny nékte-
rou z chirurgickych metod. @ Tato forma
1é6¢by mizZe zabranit dal$im recidivam
ulceraci. V situacich, kdy radikalni 1é¢ba
neni mozna (vysoky vék, kontraindikace
apod.), stejné tak jako u nemocnych s in-
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suficientnimi hlubokymi Zilami (rekon-
strukce hlubokych zil se provadi vzacné),
je mozna pouze lé¢ba konzervativni - ze-
vni kompresi a venofarmaky.

Nedavné poznatky o tloze zanétlivé re-
akce, kterd vede az k poruse troficity
kliZe, poukazaly na moznost potlacit za-
nétlivou reakci venofarmaky i na trovni
mikrocirkulace. Rada experimentéilnich
studii na zvifatech a multicentrickych
Klinickych studii, zejména u mikroni-
zované purifikované flavovoidni frakce
diosminu hespoeridinu (MPFF), prokazala
zkracenou dobu hojeni bércovych vieda
(C6).#% Famakoterapeutické studie, za-
méfené na prevenci recidiv bércovych
viedl (Cs), jsou velmi sporadické, aby
se z nich dal vyvodit validni zavér, ale
s ohledem na soucasné poznatky o etio-
patogenezi ulceraci se zda, Ze i zde by
venofarmaka - soucasné s kompresivni
1é¢bou - nasla své uplatnéni.

LECBA ZEVNI KOMPRESI

Zevni komprese si zachovava ,zlaty stan-
dard*“1écby chronického zilniho onemocné-
ni, zejména chronické Zilni insuficience.
Spravné indikovana a spravné pfiloZena
zevni komprese (puncochy, obinadla) se
podili na navozeni fyziologickych pomé-
i1 v oblasti Zilni a lymfatické cirkulace.
Ovliviiuje jak objektivni, tak subjektivni
pfiznaky. Je to i¢inna, jednoducha a eko-
nomicky dostupna forma 1écby, pacienty
mnohdy podcetiovana.

ZAVER

Z vySe uvedeného piehledu je zifejmé,
Ze kozni projevy a subjektivni pfiznaky
chronického Zilniho onemocnéni jsou
pestré a casto jsou prvnim pifiznakem
rozvijejici se chronické zilni insufici-
ence. Proto zasluhuji pozornost jiz pfi
prvnich signalech, nebot véasnou 1é¢bou
a prevenci lze pfedejit mnoha komplika-
cim a pfechodu do vys$ich stadii chronic-
ké zilni insuficience véetné bércového
viedu. V 1é¢bé chronického zilniho one-
mocnéni maji vedle kompresivni terapie
vyznamnou ulohu venofarmaka, ktera
jsou predevsim indikovana k redukci
otoku u zilni hypertenze a k potlaceni
subjektivnich symptoma.
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Uretritidy
7 pohledu urologa
T I

SOUHRN

Infekce dolnich mocovych cest patfi k vii-
bec nejcastéjsim infekénim onemocnénim
v naSich socioekonomickych podminkach.
Lécba vychazi ze znalosti patogenniho
agens. Uretritidy pfedstavuji typickou
jednotku, kde bez multidisciplinarni spo-
luprace nelze fadné stanovit diagnoézu, 1écit
afadné dispenzarizovat pacienta. Prevence,
vCetné omezeni promiskuity, mtiZze omezit
vyskyt sexualné prenosnych onemocnéni,
predejit prolongovanym pribéhiim one-
mocnéni, ale i komplikacim a dtisledkim
téchto onemocnéni (nadorova onemocnéni,
striktury mocové trubice apod.).

KLiCOVA sLOVA

patogenni organismy ® pfenos ®
puvodci ® mikrobiologické vysetfeni

SUMMARY

Matouskova, M. Urethritis from the point of
view of an urologist

Lower urinary tract infections belong in ge-
neral among the most common infectious
diseases in our socio-economic conditions.
Their treatment is based on knowledge of
the pathogenic agent. Urethrites represent
a typical unit, in which we can not properly
diagnose, treat and dispensarize the pati-
ent without multidisciplinary cooperati-
on. Prevention, including restrictions on
promiscuity, can reduce the incidence of
sexually transmitted diseases and prevent
not only prolonged disease courses, but
also the complications and consequences
of these diseases (tumor diseases, urethral
stricture, etc.).

KEYWORDS

pathogenic organisms ® transmission
® originators ® microbiological
examination

Infekce dolnich mocovych cest patii

k vibec nejcastéj$im infekénim one-
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mocnénim v nasich socioekonomickych
podminkdch. Symptomy se ¢asto misi
a odliSit jednotlivé nozologické jednotky
nebyva snadné. Zatimco diagnéza ure-
tritidy u muze necini vyraznéjsich ob-
tizi, izolovana uretritida u zeny je vzac-
na a obvykle ji fadime mezi sdruzené
infekce dolnich mocovych cest.® Lécba
vychazi ze znalosti patogenniho agens.
Uretritidy pfedstavuji typickou jednot-
ku, kde bez multidisciplinarni spolu-
prace nelze fadné stanovit diagnoézu,
1é¢it a fadné dispenzarizovat pacienta.
Prevence, véetné omezeni promiskuity,
miZe omezit vyskyt sexudlné pfenosnych
onemocnéni, predejit prolongovanym
prabéhtim onemocnéni, ale i kompli-
kacim a dlisledk@m téchto onemocnéni
(nddorova onemocnéni, striktury mocové
trubice apod.).

ETIOLOGIE A PATOGENEZE

Na rozvoji uretritidy se podili patogenni
mikroorganismy, které se ascendentné
§ifi mocovou trubici. Ke vzniku uretritidy
dochazi jak sexualnim, tak i nepohlavnim
prenosem. Na sexudlnim pfenosu se po-
dileji mikroorganismy spojené se sexudl-
nim kontaktem i typické uropatogeny.
V centralni Evropé jsou nespecifické ure-
tritidy mnohem castéjsi nez uretritidy go-
nokokové. Charakteristickou je korelace
mezi promiskuitnim chovanim s nizkym
socioekonomickym stavem a frekvenci
infekci vyvolanych Neisseria gonorrhoeae
a Chlamydia trachomatis.® Pfi nepohlavnim
pfenosu je typicky vyskyt uropatogenni
fléry. Uretritida se miiZe rozvinout pfi in-
fravezikdlni obstrukci, vyvolané sklerézou
hrdla mocového méchyte nebo zbytné-
lou prostatou a chronickym reziduem.
Infekci je ohroZena mocova trubice i pfi
manipulaci, iatrogenné pii endoskopii
nebo katetrizaci, ale i pfi masturbac¢nich
technikich.

K pvodcim patii Staphylococcus epidermi-
dis, Enterococcus faecalis, mikrokoky, mik-
roaerofilni fléra, Enterobacteriaceae, napt.
E. coli, Neisseria gonorrhoeae, Gardnerella va-

ginalis, Trichomonas vaginalis, mikromy-
cety - Candida spp., Treponema pallidum,
Chlamydia trachomatis, Ureaplasma urealyti-
cum, Mycoplasma hominis, Herpes virus simplex
typu 11i 2 (HSV1, HSV2), Human papilloma
virus (HPV) (Tab. 1, Tab. 2). Vétsina z nich
patfi mezi STI (sexually transmitted in-
fection). Podle WHO roc¢né onemocni
vice nez 500 miliénti obyvatel planety.
Hodnotit vS§ak mlZeme pouze onemocneé-
ni, kterd podléhaji povinnému hlasSeni.
V Ceské republice tak prevalenéni data
s vyjimkou gonokokovych a luetickych
infekci schazi. Opravnéné se domniva-
me, Ze vyskyt i u nds strmé nar@istd. Na
situaci se podili ¢astecné zpfesnéni dia-
gnostiky, ale pfedevs§im sexudlni chovani
populace véetné naduzivani antimikrobi-
alnich pfipravkl u komercnich sexudl-
nich pracovnic.

KLINICKY OBRAZ

Klinicky obraz je charakteristicky pfede-
v3im u muZi. Razné intenzivni vytok
z mocové trubice miva rozlicny vzhled -
od sklovitého pfes bélavy az po zZlutavy,
hnisavé vyhliZejici. Sekret provazi obvykle
mocovy dyskomfort. Strangurie, vystuprio-
vané v pribéhu moceni, neptijemné tlaky
v podbfisku s moznou projekci do Sourku
nebo na hraz provazeji zanéty mocové tru-
bice. Nékteré patogeny provazi i zanétlivy
nalez na glans a v pfedkozkovém vaku
- balanopostitida. Z klinického nalezu
ani vzhledu a charakteru uretralniho se-
kretu nelze usuzovat, o jaky typ infekce
se jednd, zda je piivodcem extracelularni
¢i intracelularni patogen. Orientacné lze
konstatovat, Ze bakteridlni infekce probi-
haji s vyraznéjsi symptomatologii, nao-
pak infekce vyvolané Chlamydia trachomatis
jsou prakticky bezpiiznakové. Ne kazda
bakteridlni infekce vZdy vyzaduje 1é¢bu.
Pfitomnost mykoplazmat ¢i ureaplazmat
miiZe byt symptomatickou kolonizaci uro-
genitdlniho traktu.®

Rozdilna je situace u Zen, kde se izolo-
vana uretritida prakticky nevyskytuje
a byva soucasti sdruzené infekce dolnich



Tab.1 STI v urologické praxi

bakteridlni vaginéza
HPV infekce

herpetické infekce
skabies

chlamydiové infekce
nespecifické uretritidy
pediculosis pubis
molluscum contagiosum
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epididymitida
syfilida
gonokokova infekce
infekeni hepatitidy
trichomonidza

HIV

balanitidy
kandiddéza

komenzalni fléra uretry a vaginy

Tab. 2 Pivodci uretritid

Streptococcus viridans, Streptococcus agalactiae,

Mycoplasma spp., Ureaplasma urealyticum

nosicstvi

Neisseria gonorrhoeae, Chlamydia trachomatis

perzistence

Chlamydlia trachomatis, herpetické infekce,
HPV infekce
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Obr.1 Vyskyt patogenni fléry v roce 2008 - Urocentrum Praha

mocovych cest. PostiZzena Zena si stéZuje,
Ze ,vi, Ze ma uretru“. Byvaji polakisurie,
termindlni strangurie, dyspareunie. Na
podkladé involu¢nich zmén v menopau-
ze, pfisupresivni terapii v ramci hormo-
nalni terapie premenopauzalnich pacien-
tek se zhoubnymi nadory prsu nebo po
radioterapii malé panve pti malignitach
gynekologickych, urologickych nebo rek-
ta, se rozviji uretrdlni syndrom. Klinicky
pozorujeme citlivost aZ bolestivost moco-
vé trubice na taktilni podnéty, ale i na
chlad, riznou kyselost moce nebo jeji
koncentraci. Sekundarni kolonizace uro-
patogenni flérou na predisponovaném

terénu neni dvodem klinickych obtiZi.

DIAGNOSTIKA

Zakladem diagnostiky zdnétu mocové tru-
bice je mikrobiologické vysSetfeni uretralni-
ho stéru. K maximalni vytéznosti je tfeba,
aby pacient pred odbérem alespori hodinu,
1épe dvé hodiny, nemocil. Mo¢ k vySetfeni
odebirdme zasadné az po stéru z uretry,
abychom zamezili ochrannému vlivu prou-
du moce na sliznici mocové trubice. U Zen
preferujeme pred stérem uretry vySetfeni
vagindlniho sekretu. Soucasti mikrobio-
logického vySetfeni je mikroskopické vy-
Setfeni stéru. Mikroskopie pfinasi infor-
maci o zanétlivém procesu pii negativnich
kultiva¢nich vySetfenich a upozormnuje

na moznou pritomnost intracelularnich
patogentl. BéZnou kultivaci intraepite-
lidlni infekci nelze prokazat. K vySetfeni je
tfeba pouZit specidlni ptidy a diagnostické
postupy. Orientacni metody s niz§i citli-
vosti 1ze pouzit u akutnich onemocnéni,
s prolongovanym priibéhem jejich citlivost
Klesa. Ke stanoveni pfitomnosti Chlamydia
trachomatis, ale i HPV pouzivame PCR nebo
LCR metody. Pro amplifika¢ni metody ode-
birdme abrazi uretry u muzt i Zen a moc,
nejlépe prvni ranni. Vhodné je vySetfeni
obou materialdl, tak se vyznamné snizu-
je chyba vySetfeni.® Sérologické metody
u povrchovych infekci nejsou prilis citlivé
a tak se stavaji nadbyte¢nymi a zbytecné
drahymi. Pokud pracovisté preferuje sé-
rologické metody, pak je nezbytné je ko-
relovat s dal§imi laboratornimi metodami
a event. klinickym nalezem.

Materidl je nezbytné odebrat pfed zaha-
jenim antimikrobialni 1é¢by, kontrolni
vySetfeni pak v dostatecném odstupu po
ukonceni terapie. Kontrolni vySetfeniuin-
tracelularnich patogenti doporucujeme
v odstupu minimalné 4 tydnd. VySetfeni
provedené casnéji nema dostatecnou vy-
povédni hodnotu.

Prehled patogenni fléry v roce 2008 na
naSem pracovisti pfedklada Obr. 1
Extenzivné provadéna vySetfeni (Obr. 2)
jsou drahd a vyrazné zatézuji provadéji-
ciho 1ékafe cenou za indukovanou péci.
K jejich pouziti je vhodné zvazit i prinos
pro diagnézu a pro konkrétniho pacienta.
K racionalizaci jsme vypracovali algorit-
mus vySetfeni pacienti s recidivujicimi
infekty dolnich mocovych cest, tedy i ure-
tritidami (Obr. 3).

Kromé mikrobiologické diagnostiky pa-
tfi do diagnostického schématu ultraso-
nografie a uroflowmetrie. Pfedev$im po
gonokokové infekci, ale i po traumatech
uretry pii masturbacnich technikach ¢i
endourologickych vykonech ve spojeni se
zanéty mocové trubice patrame po moznych
strikturach uretry. Pfedev§im v souvislosti
s HPV infekci m@zZeme nalézt prekancerdzy
¢i karcinom uretry. Karcinom vychazejici
z urotelu neni nijak Casty. V diagnostice

Obr. 2 Odbérové sety pro stanoveni diagnos-
tiky STI

Ceska dermatovenerologie 2011,1,¢.1

4

35



36

se pak uplatni cytologické vySetfeni moce
a uretrocystoskopie.

LECBA

U akutni uretritidy musime vzdy zvazo-
vat moznost sexualné prenosné infekce.
Po odbéru materidlu na mikrobiologické
vySetfeni zahajujeme terapii obvykle high
dose B-laktamovym antibiotikem.
Alternativou je pak podani aminoglyko-
siddl, doxycyklinu nebo event. fluorochi-
nolonii.® 5) Ndlez typické uropatogenni
fléry fesime podle citlivosti. Je nebytné
si uvédomit, Ze podani nitrofurantoinu
u téchto nemocnych je zcela neucinné.
Lécbou volby uretritid vyvolanych mik-
roaerofilni flérou, trichomoniazou nebo
infekci Gardnerella vaginalis je metronida-
zol, nékdy je doporucovana jednordzova
aplikace 2 grami. V nasich podminkéich
byva podavana spise 1écba delsi.

U negonokokovych uretritid je 1lé¢bou
volby podani antimikrobiobidlnich pfi-
pravki s pfedpokladanym intracelular-
nim prnikem (Tab. 3), v prvni linii pak
podani doxycyklinu, pokud nam 1é¢bu
umozni alergicky terén a tolerance pa-
cienta. Umocovych infekci neni dosazena
dostatecna tkariova koncentrace pfi davce
100 mg denné a obvykle je doporucovana
davka dvojndsobna. Pro nizkou tispésnost
doporucovaného davkovani, kdy uspés-
nost 1é¢by nepfesahovala 65 %3 a po kon-
zultaci s infektology jsme zahajili aplikaci
desetidennim reZimem v davce 4 mg/kg.
Jejivyhoda je pfedev§im u pacientd s vys-
§im BMI. Efektivita tohoto rezimu je vy-
razné vyssi. Alternativné pak miiZzeme po-
dat makrolidy a fluorochinolony. U obou
skupin vSak zaznamenavame vzristajici
rezistenci danou nepochybné naduziva-
nim antimikrobidlnich pfipravkid. Ta
je znasobena ,preventivnim® uzivanim
makrolid{ a pfedev$§im azalid{ u skupiny
komercnich sexualnich pracovnic. Pravé
v souvislosti s azalidy byla opakované po-
pisovana ucinnost jednorazové aplikace
antimikrobialni 1écby. V soucasné dobé
neni pfijimana pro nedostatecnou ucin-
nost, vysoké procento relapsi a nedosta-
tecné postizeni patogenni fléry.
Mykotické infekce (pfedevsim kvasinko-
vé) jsou u muzi pomérné vzacné a ¢asto
kultivacné prokazeme spisSe inokula po
nechranéném styku s partnerkou, ktera je
postiZzena myKkotickou vulvovaginitidou.
Uéinnou 1é¢bou je podani flukonazolu,
casto v kombinaci s lokalni 1é¢bou pti
soucasnych projevech balanopostitidy.
Lécbou volby herpetickych infekci je po-
davani acykloviru, a to jak v podobé tera-
peutické, tak profylaktické. Dlouhodoba
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mikrobiologické

vysSetireni moce a vaginalniho
/uretralniho sekretu

ostatni orientaéni

(druhové specifické)

Obr. 3 Algoritmus vySetfeni u recidivujicich IMC

Antimikrobialni Ié¢ba negonokokovych uretritid

|é¢ba volby doxycyklin 4 mg/kg

alternativné

makrolidy - klaritromycin (1g p. d.), roxitromycin (300 mg p. d.)

azalidy - azitromycin (1g p. d)

fluorochinolony - ciprofloxacin (1 g p. d.), ofloxacin (400-600 mg p. d.)
aminoglykosidy (gentamicin 160-240 mg p. d.)

trichomoniaza
mikrokoky
anaerobni fléra

metronidazol, event. B-laktdmova antibiotika

mikromycety flukonazol

uretritid jen nizky terapeuticky efekt

k 1écbé uretritid neni vhodny nitrofurantoin, B-laktamova antibiotika maji pfi lécbé

profylaxe sniZuje vyznamné vyskyt re-
lapsti onemocnéni. HPV infekce jsou te-
rapeuticky ovlivnitelné hife. Viditelné
1éze je mozno odstranit chirurgicky, ale
u velké casti pacientd s HR HPV neni
zadna zfetelna 1éze. Lécba Zen pfesahuje
moznosti sdéleni, u muzi doporucujeme
minimalné Sestimési¢ni chranény styk
s vyloufenim kontaktu sliznic. V ptipadé
perzistujici infekce HR typem v uretfe
je mozné eradikovat infekci instilacemi
s-fluorouracilu.

Lécba uretralniho syndromu, predevsim
v souvislosti s involuénimi a postiradiac-
nimi zménami, je svizelnd. Pacientkam
podavame lokalné estrogenni pripravky,
tam, kde umozni zakladni onemocnéni
systémovou aplikaci, jirealizujeme ve spo-
lupraci s gynekologem. Bolestivé projevy
tlumime pomoci nesteroidnich antirev-
matik, napf. indometacinu, diklofena-
ku a dal$ich. Dava se pfednost aplikac¢ni
formé v podobé ¢ipkl a masti pred cel-
kovym podanim. Irita¢ni mikéni obtiZe

s ispéchem ovlivni aplikace a-blokitorti
(alfuzosin, tamsulosin). Jejich podani
ovlivni hladkou svalovinu a snizi drazdi-
vost. Antimikrobidlni 1é¢ba je indikovana
pouze v piipadé symptomatické ataky.
Bakterialni kolonizace v terénu involu¢ni
i postiradi¢ni uretritidy je sekundarni.
Jeji trvald eradikace neni obvykle mozna
a strategicky piistup k 1écbé je obdobou
1é¢by asymptomatické bakteriurie.
Obvykle vede nalezita 1é¢ba k rychlému
Gstupu obtizi. Problematickou je otazka
perzistujicich infekci, pfedevs§im chla-
mydiovych a HPV infekci. Perzistence
chlamydiové infekce dosahuje az 12 %.0
Kromé zdravotni je i otazkou ekonomic-
kou, do jaké miry se pokouset o opako-
vanou diagnostiku a 1é¢bu u téchto ne-
mocnych.

Sekundarnim rizikem po probéhlé,
nejcastéji gonokokové uretritidé byva
rozvoj striktury uretry. Pacient by mél
byt v tomto smyslu poucen a sledovan.
Infekce lidskym papilomavirem zvysSuje



riziko vzniku zhoubnych nadord penisu
alaryngu, u populace pouzivajici penoa-
nalni styk a homosexudalni populace pak
karcinomu rekta.

Nejlepsi ochranou pfed sexuadlné prenos-
nymi infekcemi je vylouceni sexualni pro-
miskuity nebo alesporn pouzivani bariérové
antikoncepce (kondomy) pfi ndhodném
pohlavnim styku. Pfi endourologickych
vykonech pak nalezité dodrzovani pravidel
sterility, pouzivani jednorazovych steril-
nich pomiicek a pokud mozZno atrauma-
ticka technika vykonu.

ZAVER

Uretritidy jsou pomérné castym onemoc-
nénim muzi vSech vékovych kategorii.

MUDr. Michaela Matouskova
e-mail: matouskova@urocentrum.cz

Urocentrum Praha
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Zatimco u muzi Casto byvaji samostatné,
u Zen jsou pifiznaky zanétu mocové tru-
bice soucasti sdruzenych zanéth dolnich
mocovych cest a obtiZe zahrnuji mnohem
§ir$i klinicky nalez. Antimikrobidlni
1é¢ba casto byva nasazovana empiricky,
méla by vychizet z mozného ptivodce
pripravky s pfedpokladanym intracelu-
larnim prinikem, pfedevsim doxycyklin.
Pro snizeni vyskytu v populaci ma za-
sadni vyznam dodrZovani preventivnich
opatfeni, pfedevsim vylouceni promis-
kuity a pouzivani kondomu. Prevence
HPV je mozna podanim profylaktickych
vakcin.
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Komentar -
Uretritidy z pohledu
venherologa
N

Autorka Michaela Matouskova predklada
¢lanek o uretritidach z pohledu urologické
praxe. Uretritidy z pohledu dermatovene-
rologa zahrnuji problematiku prevazné
muzi, ktefi pfichazeji do venerologickych
ambulanci s akutnim vytokem z moco-
vé trubice, dysurickymi obtiZemi a ana-
mnézou nechranéného pohlavniho styku.
VétSinou se jedna o uretritidy bakterial-
ni, kdy infek¢énimi agens jsou nejcastéji
Chlamydia trachomatis, Neisseria gonorrhoeae,
Ureaplasma urealyticum, Mycoplasma hominis,
dale streptokoky ¢i stafylokoky, méné
Casto se setkavame s uretritidami zpi-
sobenymi prvokem Trichomonas vaginalis,
herpetickymi viry nebo kvasinkami.
Uretritidy vzniklé sexualnim pfenosem
se Casto sdruzuji s dal§imi sexualné pre-
nosnymi chorobami ¢i infekcemi, které
maji riznou inkubacni dobu, podléhaji
ohlaSovaci povinnosti, depistaznimu Se-
tfeni a dispenzarizaci pacientd.
Diislednd anamnéza s otazkami tykajici
se sexualniho zZivota pacienta je proto vel-
mi dilezita pro diferencidlni diagnostiku
a také pro plan dalsiho venerologického
vySetfeni. Zajima nés sexualni orientace
pacienta, sexudlni chovani a praktiky,
pouzivani ochrany. Rada pacienttl je na-
priklad pfesvédéena, Ze ndhodny oralni
styk je velmi bezpe¢ny a nehrozi zde Zadné
riziko pro pfenos pohlavni choroby. Tyto
udaje jsou dllezité i z hlediska depistaz-
niho Setfeni, kdy vyhleddvame, vySetfu-
jeme a poté dle vysledkid 1é¢ime osoby,
které jsou v riziku nakazy.

Klinicky se infekéni uretritidy projevuji
vytokem z mocové trubice, pacient si sté-
Zuje nejcastéji na paleni a fezani v mocové
trubici pfi a po mikci. Vyjimkou nejsou
bolesti vystfelujici do varlat ¢i bolest v ob-
lasti hraze nebo pfitomnost krve v ejaku-
latu. Charakter vytoku je viak i vakutnim
stadiu infekce rizny, od malého mnoZstvi
sklovitého vytoku az po masivni Zlutozele-
ny husty vytok, ktery zpiisobi sekundarné
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balanopostitidu s fimézou. Pfi del§im tr-
vani vytoku dochazi postupné ke zmirneé-
ni obtizi, vytok ustupuje a casem se mize
projevovat jen jako tzv. ranni kapka, malé
mnozstvi ¢irého vytoku po ranu. Infekce
pfechazi do chronického stadia, pa-
cient vak zlistava infekéni. Chlamydiové
a ureaplazmové infekce mohou byt vSak
asymptomatické po celou dobu trvani -
a to vice u Zen, proto Zeny pfichazeji do
dermatovenerologické ambulance vétsi-
nou na zakladé depistaze.

DiileZitd je znalost inkubac¢ni doby infek-
ci. Nejkrat$i inkubacni dobu ma gono-
rea - 2-6 dni, dale chlamydiova infekce
10-20 dni, mykoplazmova infekce
1-3 tydny. Vzhledem k nemozZnosti kli-
nicky odlisit etiologické agens infekce je
vhodné provést kompletni venerologické
odbéry.

Kompletni venerologické odbéry
z mocové trubice zahrnuji mikroskopické
vySetfeni fluoru, kultivaci fluoru na gono-
reu, dale stér ze stény uretry nebo prvni
porci moci k vySetfeni PCR chlamydii,
u zZen stér z ¢ipku a uretry k vySetfeni PCR
Neisseria gonorrhoeae a dale vySetfeni fluoru
na mykoplazmové infekce. PCR Neisseria
gonorrhoeae u muzu se provadi v ptipadé, Ze
neni mozné provést kultivaci nebo pokud
obtiZe jsou diskrétni. U Zen se odbéry na
gonoreu, chlamydie a mykoplazmovou
infekci provadi vzdy z délozniho ¢ipku
a z uretry. Dle anamnézy je vSak potfeba
doplnit venerologické odbéry k vylouceni
STIv hltanu a rektu. Soucasti venerologic-
kych odbéra je také sérologické vySetfeni
krve na syfilidu a se souhlasem pacienta
vySetfeni na HIV.

Mikroskopické vysetfeni fluoru nas
informuyje o pfitomnosti leukocytl a bak-
térii. Prikaz gramnegativnich diplokokd
s pritomnosti leukocytl svéd¢i pro go-
noreu a je vhodné hned zahdjit 1écbu.
Suspektni kapavka s negativnim mikro-
skopickym priikazem gramnegativnich

diplokokd vSak gonoreu nevylucuje. Nilez
leukocytl bez pritomnosti baktérii v mi-
kroskopickém obraze je typicky pro chla-
mydiovou ¢i mykoplazmovou infekci, zde
je vhodné vyckat vysledkl vySetfeni nebo
zvolit antibiotika tetracyklinové fady.
Pfitomnost leukocytli a dal§ich grampo-
zitivnich nebo gramnegativnich kok ¢i
ty¢inek svédci pro nespecifickou uretri-
tidu smiSené etiologie. Lé¢bu volime dle
vysledku kultivace.

Pozitivni kultivace Neisseria gonorrhoeae
nam potvrdi diagnézu gonorey a poskytne
infomace o citlivosti baktérie na antibio-
tika. V poslednich letech vyrazné vzrista
rezistence Neisserie gonorrhoeae na antibio-
tika. Antibiotika penicilinové, tetracykli-
nové fady a chinolony se k 1é¢bé gonorey
nedoporucuji.® Lékem volby je v soucas-
né dobé jednorazové podani ceftriaxonu
¢i spectinomycinu parenterdalné a dale
cefalosporiny 3. generace.® Na nasem
pracovisti preferujeme podani cefiximu
v davce 400 mg p. o. jednorazoveé, mame
i dobré zkusenosti s jednorazovym poda-
nim azitromycinu v davce 1-1,5 g p. o.
U azitromycinu nutno zminit, Ze tuto
1é¢bu volime v akutnim stadiu onemocné-
ni. V pfipadé asymptomatické chronické
infekce volime 1é¢bu dlouhodobéjsi. Byly
vSak publikovany prace, které upozornu-
ji na narist rezistence na makrolidy® 9
a v nedavné dobé byly popsany piipady
selhani 16¢by cefiximem® 5. 6) i ceftriaxo-
nem®, Z téchto dlivodi CDC doporucuje
kombinovanou terapii kapavky, a to jed-
norazové podani ceftriaxonu 250 mgi. m.
¢i cefiximu 400 mg p. 0. v kombinaci
s azitromycinem1 g p. 0.0

Pii pozitivnim prikazu chlamydii volime
jednorazové podani azitromycinu v davce
1-1,5 g p. 0. nebo doxycyklin v davce 2krat
100 mg po dobu 7 dni.®

Pfi prikazu ureaplazmat ¢i mykoplazmat
se doporucuje lécba doxycyklinem v davce
2krat 100 mg po dobu jednoho tydne.



Pfi kultiva¢nim prikazu jiné baktérie ze
stéru z uretry volime antibiotika dle cit-
livosti.®

Kontrolni vySetfeni po 1é¢bé jsou nutna
k vylouceni selhani 1é¢by. U kapavky pro-
vadime kontrolni stéry na kultivaci gono-
rey z uretry a dal$ich postiZenych sliznic
dle zvoleného preparatu po ukonceni an-
tibiotické terapie za 24 h az za 5 dni (pfi
pouziti azitromycinu) a dale jednou tydné
celkem tfikrat. U metod PCR se kontrolni
vySetfeni provadi jen 1krat s odstupem
5-6 tydnd. U ostatnich kultiva¢nich vy-
Setfeni provadime kontrolni vySetfeni 1
tyden od ukonéeni antibiotické terapie.
Nelécena ¢i Spatné 1écena sexualné pre-
nosna infekce méze mit vazné zdravotni
nasledky, mezi které patii kromé chro-
nické ¢i diseminované infekce naptiklad
neplodnost. Tyto infekce ohrozuji pribéh
gravidity a pfi porodu mohou infikovat
novorozence.

Sexudlné pfenosné infekce se ¢asto vysky-
tuji sdruzené. Vzhledem k inkubacni dobé
syfilidy 9-9o dni a HIV 3-8 tydnd je nutné
s odstupem 3 mésicli provést kontrolni
vySetfeni na tyto choroby. VySetfeni je po-
vinné u kapavky a chlamydii, u ostatnich
STI podle rizikového chovani pacienta
a zvazeni lékate. Promiskuitni chovani
a erozivni procesy (zanéty a herpetické
infekce) v oblasti genitdlu riziko nakazy,
zejména virem HIV a syfilidy, vyrazné
zvysuji.

MUDr. Daniela Vaiousova
e-mail: dermatology@fnb.cz
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Problematika sexudlné pfenosnych infek-
ci zahrnuje nejen diagnostiku a 1écbu, ale
také zamezeni §ifeni sexualné pfenosnych
infekci a vySetfeni ohroZenych osob. Tuto
povinnost uklada zakon ¢. 195/2005 Sb.
Pacient s vytokem musi byt poucen o za-
kazu pohlavniho styku, pouceni pacient
podepisuje a je soucasti zdravotnické do-
kumentace. Pfi prtikazu Neisseria gonorrhoe-
ae je povinnosti diagnostikujiciho 1ékate
vyplnit HlaSeni pohlavni nemoci, tiskopis
0172, pti prikazu infekce Chlamydia tra-
chomatis je povinnosti vyplnit formulat
Hlaseni infekéni nemoci (mald cervena
hlaSenka). U gonorey trva zakaz pohlav-
niho styku po dobu 1é¢by a kontrolnich
vySetfeni az do negativniho vysledku po-
sledniho vySetfeni, u chlamydii po dobu
1é¢by, pfi jednorazovém podani antibi-
otik po dobu jednoho tydne. Po 1é¢bé se
doporucuji styky chranéné do vysledku
kontrolniho vySetfeni.

Problematika sexualné pfenosnych ure-
tritid je slozitd a patfi do rukou venero-
loga. Zahrnuje diagnostiku infekéniho
agens, spravnou lécbu, zakonné hlaseni,
vylouceni dal$ich sexualné prenosnych
infekci, kontrolni vySetfeni a 1é¢eni vSech
sexualnich partnerd. Neléceni sexudlnich
partnera vede k néasledné reinfekci paci-
enta. Problematika STI je velmi citliva,
chronické obtiZe mohou vést k psychic-
kym problémim a mohou mit vliv na
partnerské vztahy.

Univerzita Karlova v Praze, 2. Iékafska fakulta a Fakultni nemocnice Na Bulovce, Dermatovenerologicka klinika
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Diagnostika vybranych
sexualné prenosnych
infekci = pohled mikrobiologa

SOUHRN

Kvalitni laboratorni zazemi je dileZitym
prvkem v cesté k rychlé a spravné klinic-
ké diagnostice. Laboratorni vysetfeni by
meéla byt pro klinické pracovisté snadno
dostupnd a nabidka metod by méla zo-
hlediiovat zaméfeni pracovisté. Velmi pfi-
nosny je izky kontakt, vyména informaci
a zpétna vazba mezi pracovniky laboratore
a klinikem. Problematika sexudlné pre-
nosnych infekci v oblasti laboratornich
metod zaznamenala v posledni dobé fa-
du zmén, charakterizovanych piedevsim
uplatnénim modernich laboratornich
postupti (molekuldrni genetika, rychlé
imunochromatografické testy, ELISA tes-
ty a imunoblot pro stanoveni protilatek
apod.). Volba téchto vySetfeni by méla
vzdy zohledriovat pomér mezi diagnostic-
kym pfinosem a ekonomickou naro¢nosti
testfi, klinik by mél védét, co muize od
laboratofe pozadovat a nakolik uzitecné
vysledky ocekavat.

KLICOVA SLOVA

STI e laboratorni diagnostika
vysSetfovaci postupy

SUMMARY

Sykorova, B. Diagnostics of selected sexually
transmitted infections - a view of a micro-
biologist

High quality laboratory facilities are impor-
tant components on the path torapid and
accurate clinical diagnostics. Laboratory
tests should be easily accessible for clini-
cal departments and the offer of methods
should reflect the specific focus of each
department. Very close contact, exchan-
ge of information and feedback between
laboratory workers and clinicians are be-
neficial. The issue of laboratory methods
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for sexually transmitted infections has
undergone many changes in recent years,
mainly characterized by the application of
modern laboratory techniques (molecular
genetics, rapid immunochromatographic
tests, ELISA and immunoblot test for de-
tection of antibodies, etc.). The choice of
these examinations should always take
into account the ratio between the dia-
gnostic benefits and economic burden of
tests, clinicians should know what they
can require from the lab and how much
useful results to expect.

KEYWORDS

STI e laboratory diagnostics ®
examination procedures

Problematika infekci pfenasenych po-
hlavni cestou je §irok4. Kromé klasickych
pohlavnich chorob zahrnuje i celou fa-
du dalsich sexudlné pfenosnych infekci
s rizné vyjadrenou klinikou v oblasti
urogenitalu, zaradit je tfeba ovSem i in-
fekéni onemocnéni, u kterych je ndkaza
sexudlni cestou mozna, tfebaze nikoli
pfevazujici. Symptomatologie sexualné
prenosnych infekci (sexually transmit-
ted infections - STI) je velmi riznoroda,
v ramci diferencialni diagnostiky je tfeba
o nich uvazovat nejen u pacientd pfi-
chézejicich s venerologickymi obtiZemi.
Moznosti laboratorni diagnostiky STI by
mély byt k dispozici nejenom venerolo-
gickym pracoviStim, ale celé medicinské
vefejnosti (praktickym 1ékafim a specia-
listim z oblasti napt. urologie, gyneko-
logie, infektologie, revmatologie, oftal-
mologie, reproduk¢éni mediciny apod.).
Z hlediska komplexni diagnostiky je téz
tfeba zohlednit fakt, Ze STI jsou velmi
Casto sdruzené, coz samoziejmé ovliv-
nuje pribéh onemocnéni a terapeutické
piistupy.

Laboratorni diagnostické moznosti v sou-
casné dobé zahrnuji kromé klasickych
metod i fadu modernich postupi (mole-
kularnébiologické metody, pfesné imuno-
chemické testy, screeningové rychlotesty
nebo vysetfeni na laboratornich automa-
tech). Pro spravnou indikaci téchto testli
je tfeba znat jejich moznosti, vyhody,
ale téZ nedostatky. Nasledujici pfehled
uvadi moznosti diagnostiky vybranych
infekénich agens a obsahuje nékteré po-
znatky ziskané vySetfovanim v rutinni
mikrobiologické laboratofi.

KLASICKE POHLAVNiI CHOROBY

Jsou charakteristické vyhradnim nebo pfe-
vazujicim sexudlnim pfenosem, patii mezi
povinneé hlasené choroby, jejich vyhleda-
vani a 1é¢ba podléhaji legislativé. Jejich
seznam je taxativni.

SYPHILIS

Plvodcem syfilidy (ptijice) je Treponema pal-
lidum, spiralovita gramnegativni tycinka,
kterou nelze kultivovat na umélych kul-
tiva¢nich médiich. Diagnostika se opira
o nasledujici.

Nep¥Fimy prikaz - sérologie

Postup vySetfovani je stanoven legisla-
tivné (rozsah povinného zakladniho vy-
hledavaciho vysetfeni je specifikovan ve
vyhlasce ¢. 195/2005 Sb., §7, odst. 2.).
V rutinni laboratofi je vySetfeni povinné
zajisténo jednim nespecifickym (reakce
s VDRL antigenem) a jednim specific-
kym testem. Specificky test (napf. TPHA,
TPPA) objevi sérologickou stopu v ptipa-
dé 1éCené i nelécené syfilidy a je to test
kvalitativni. Nespecifické testy (napft.
RPR, RRR) jsou kvantitativni (titr), 1ze je
pouzit jako monitoring ispéchu terapie,
po pfekonani akutnich stadii choroby mi-
zi. Pro jejich nespecifitu je nelze pouzit



ve screeningu samostatné, ale vyhodou
je, Ze je lze Zadat na laboratofi v reZimu
STATIM. Konfirmaci vyhledavacich testi
a dalsi sérologicka vysetfeni dokladujici
stadium choroby provadi Narodni refe-
rencni laboratof.

PF¥imy prukaz

Pfimy prikaz Treponema pallidum 1ze pro-
vést mikroskopickym vysetfenim v zastinu
anebo pomoci PCR z erozi a viedd, likvoru,
amniové tekutiny, ve tkanich a eventualné
v krvi pacienta.®

GONORRHOEA

Gonorrhoea (kapavka) je onemocnéni
zplisobené baktérii Neisseria gonorrhoeae.
Gonokok je gramnegativni mikroaerofilni
baktérie s charakteristickou morfologii
diplokokd (tvar , kdvovych zrn*).

PFima mikroskopie

Pfima mikroskopie je u kapavky vel-
mi vyznamnou vySetfovaci metodou.
Charakteristicka morfologie neiserii spo-
le¢né s masivni leukocytarni odpovédi
umoznuji diagnostikovat nekompliko-
vanou muzskou kapavku z uretry pfimo
z mikroskopického natéru obarveného
podle Grama. Natér na sklo pfi suspekci
na kapavcitou faryngitidu nebo rektalni
kapavku ma ovSem mnohem mens$i vy-
povédni hodnotu. Zv1lasté ve vytéru z kr-
ku 1ze ocekavat mnozstvi nepatogennich
neiserii, které nelze podle morfologie
rozlisit.

Kultivace

GonokoKky jsou velmi narocné a vyzaduji
prodlouZenou kultivaci na obohacenych
médiich a za zvySené tenze CO,. V labo-
ratofi jsou vyuzivany pudy zaloZené na
¢okoladovém GC (glycin-cystein) agaru,
ktery se obohacuje lyzovanou koriskou
krvi nebo ¢istym hemoglobinem a risto-
vym suplementem. S vyhodou je vyuZzi-
van vedle této plidy jesté selektivni agar
se smési antibiotik, kterd potlaci riist do-
provodné mikrobialni fléry. Pfikladem je
Thayer-Martin nebo GC-agar s pfidavkem
vankomycinu, kolistinu a nystatinu.®
Ke kultiva¢nimu vysetfeni lze zaslat vy-
tér z uretry, cervix nebo vaginy, taktéz
vytér z krku nebo z rekta. Pfedpokladem
uspésné kultivace je ovSem zajisténi pre-
analytické faze vySetfeni - gonokoky jsou
velmi citlivé na vzdusny kyslik, zmény
teploty a vyschnuti. Ovérena praxi je
pifima inokulace kultivaénich ptid ihned
po odbéru materiilu od pacienta. Nelze-1i
naockované ptidy neprodlené dorucit do
laboratofe, je nutno vytérovy tampén
zanofit do transportniho média (napf.
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Amies, pfip. ptdy s aktivnim uhlim),
pii transportu je tfeba zabranit vyschnuti
a pfedev$im teplotnimu Soku. Vzdy je
pfi negativnim vysledku kultivace nut-
no zvazit moznost thynu mikroba pfi
transportu. Je proto velmi dilezité pro-
vést zaroven s odbérem natér na sklicko
k mikroskopickému vySetfeni.

Molekuldrnébiologické metody

Maji vyhodu ve vysoké senzitivité meto-
dy. Z jednoho odbéru 1ze provést zarover
vySetfeni na GO i na Chlamydia trachomatis.
Vysledek neni modifikovan citlivosti nei-
serii na podminky transportu, nebot
jsou detekovany i mrtvé formy, resp.
pouze mikrobidlni DNA. Tuto skutec-
nost je nutno zohlednit pfi pouziti PCR
jako metody kontroly po terapii, indiko-
vat kontrolni vySetfeni je nutno s nale-
Zitym odstupem, podle nasi zkuSenosti
nejméné 4 tydny po skonceni terapie.
Pouzitim molekularnébiologickych me-
tod samozfejmé nelze ziskat informaci
o citlivosti mikrobidlniho agens na anti-
biotika. Nutno zohlednit téZ skutecnost,
Ze pouzivané soupravy ve velké vétsiné
nejsou validovany na vySetfeni jinych
materiald nez vytérl z urogenitilu.®
V pfibalovém letdku nami pouzivaného
setu stoji doslova, Ze ,,metoda je vhodna
pro detekci gonokokll ve vzorcich vagi-
nalnich vytérd, vytérl z cervix, uretry
muzské i Zenské, dale ve specifickych pfi-
padech i ve vytérech z rekta a hrtanu*.®@
Nutno varovat pfed izolovanym pouZzi-
tim PCR z posledné jmenovanych lokalit,
vySetfeni mohou byt faleSné pozitivni
v dusledku zkiiZené reaktivity s Neisseria
meningitidis. Soubézna klasicka kultivace
vzorkd je velmi vhodna jako konfirmaéni
metoda.

Rychlé metody
Na trhu jsou i rychlé testy typu imuno-
chromatografie, jejichZ pomoci lze zis-
kat do 20 minut informaci o pfitomnosti
specifického antigenu ve vytéru. Navic
vétSinou bez pou-
Ziti pristrojového
vybaveni pfimo
v ordinaci. Podle
nasich zkuSenos-
ti jsou tyto testy
znacné specifické
a u nekompliko-
vanych pfripadt
dobfe vyuzitelné,
je nutno pocitat
s niz8i citlivosti.
Podobné jako PCR
nemohou poskyt-
nout komplexni

Obr.1 Rychly imu-
nochromatograficky
test k prikazu N.
gonorrhoeae z vy-
téru

informaci o kultivovaném kmeni a jeho
citlivosti na antibiotika (Obr. 1).

Nepfima diagnostika

Prodélana kapavka nezanechava imunitu,
prukaz protilatek se neprovadi.

ULCUS MOLLE
(MEKKY VRED, CHANCROID)

Jedna se o projev infekce Haemophillus du-
creyi. K podezfeni na diagnézu miiZe vést
nalez mnozstvi gramnegativnich kokoba-
cilt typického usporadani v mikroskopic-
kém natéru z viedu. Kultivace je obtizna,
trva nékolik dni pfi 33 °C na specialnich
pldach, pii suspekci je nutno se s labo-
ratofi domluvit. V soucasnosti neni v CR
hlaSen.

LYMPHOGRANULOMA

VENEREUM (CTVRTA

POHLAVNI NEMOC, LGV)
Plivodcem onemocneéni je Chlamydia tra-
chomatis - sérotyp L1, L2, L3, v CR v sou-
casné dobé zaznamendn prvni pacient,
nicméné diivodem mtiZe byt i absence
diagnostiky, resp. indikace k ni. Pri kli-
nickém podezfeni lze vySetfovat pomo-
ci PCR metody. Pfi pozitivnim vysledku
PCR chlamydii je nutno pokracovat ve
vySetfeni a ve specializované laboratofi
prokazat dotcené sérotypy. Sérologicky
1ze potvrdit metodou KFR (protilatky za
3-4 tydny po onemocnéni) nebo imuno-
fluorescenci.®

GRANULOMA INGUINALE
(DONOVANOSIS) - PATA
POHLAVNI NEMOC

Pavodcem chronického ulcerativniho
onemocnéni je Kiebsiella granulomatis, dfi-
ve Calymatobacterium inguinale. Je to velmi
pleomorfni gramnegativni ty¢inka, kte-
rou nelze kultivovat na laboratornich mé-
diich.® Diagnostikuje se mikroskopicky
podle pfitomnosti Donovanovych télisek,
kterd jsou detekovatelna v barveni podle
Giemsy v makrofazich na natérech stérd
z ulceraci. Jde o tropickou nakazu, v CR se
nevyskytuje.

BAKTERIALNI SEXUALNE
PRENOSNE INFEKCE

CHLAMYDIOVE INFEKCE

Jde o infekce §ifené pfevazné pohlavnim
stykem, jejichZ ptivodcem je Chlamydia
trachomatis, sérotypy D az K. Chlamydie
jsou gramnegativni baktérie s nekomplet-
ni bunéénou sténou zcela prizplisobené
zivotu obligatniho intracelularniho para-
zita. Jejich Zivotni cyklus trva 48-72 hodin
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a stfidaji se v ném dvé formy existence
- extraceluldrni elementarni téliska (in-
fekéni, ale metabolicky néma4) a intrace-
luldrni retikularni téliska (neinfekéni,
metabolicky aktivni).

Odbér k vysetFeni chlamydii

Z vy$e uvedeného vyplyva nutnost provést
razantni odbér biologického materidlu
k pfimému prikazu chlamydii tak, aby
byly ziskany buriky postiZené sliznice.
K vySetfeni je vhodny vytér z urogenita-
lu, z analni oblasti a z o¢ni spojivky. Stér
se provadi razantné kartackem z cervix
(po pfedchozim odstranéni cervikidlniho
hlenu) anebo dakronovym tampénem
z mocové trubice ¢i spojivky.? Do labo-
ratofe lze odeslat v transportnim médiu,
aleinasucho, uchovat idealné pti chlad-
nickové teploté. Vyhodou PCR metody
je moznost vySetfit z jednoho odbéru
Chlamydia trachomatis a soucasné GO.

PCR vySetfeni Chlamydia trachomatis 1ze pro-
véstizmoce, nutné je odebrat prvni porci
ranni moce anebo prvni porci moce po
min. 4hodinové mikéni pauze.
Diagnosticky postup pii podezfeni na chla-
mydiovou infekci, stejné jako povinnost
hlaseni a rozsah depistazniho Setfeni popi-
suje nové vyhl. ¢. 275/2010 Sb. (zafi 2010),
kterou se méni vyhl. €. 473/2008 Sb., o sys-
tému epidemiologické bdélosti pro vybrané
infekce.®

Kultivace

Pro intracelularni parazitismus lze in vitro
chlamydie kultivovat pouze na tkanovych
kulturach. Vysetfeni je dnes provadéno
fidce na specializovanych pracovistich.
Nicméné kultivace jako jedina metoda
mize poskytnout informace o citlivosti
prevalujicich kment na pouZivani anti-
biotika, proto je nutné ji alespon pilotné
zachovat.

Prikaz antigenu pomoci
imunochemickych metod

Lze provadét na rutinnim pracovisti
metodou ELISA nebo ELFA, metody jsou
automatizovatelné, specifické, oproti
molekularnébiologickym metodam mé-
neé citlivé. Na nékterych pracovistich je
zavedena metoda pfimé imunof-
luorescence, kterd ma senzitivitu
obdobnou, jeji nevyhodou je sub-
jektivita pfi odectu, a tedy nutnost
vySetfeni zkuSenym pracovnikem.

Molekularnébiologické metody
Je mozno vySetfovat hybridiza¢ni

metodou, kterd ma nizsi senziti-
vitu, anebo amplifika¢nimi meto-
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dami (PCR, RealTime PCR), které maji
vysokou specificitu i senzitivitu, ovS§em
jsou ekonomicky vice ndkladné. Nutno
mit na pameéti, ze detekuji nikoli zivé-
ho mikroba, ale bakteridlni DNA, ktera
muze i pfi ispésné terapii urcitou dobu
pretrvavat. Kontrolni vySetfeni musi byt
indikovano s nalezitym odstupem (za
6 tydni) po skonceni ATB 1é¢by. Vétsina
vySetfovacich setll pro molekuldrnébi-
ologické metody je stavéna na zachyt
Chlamydia trachomatis bez ohledu na sé-
rotyp. Pfi podezfeni na LGV (lympho-
granuloma venereum) je tfeba pouzit
dalsi metody pro identifikaci sérovaru
(genovou) L1, L2, L3 (provadi NRL pro
chlamydie, SZU Praha).

Detekce protilitek

Je na misté spisSe ve vyjimecnych ptipa-
dech déletrvajicich infekci, zvlasté pri
podezfeni na systémovou nebo ascen-
dentni ndkazu a pti soucasné negativnim
prikazu pomoci PCR nebo v reprodukéni
mediciné v rdmci patrani po chronické
infekci v oblasti reprodukénich orgé-
nl a v malé panvi.® Laboratof provadi
metodou ELISA vysSetfeni IgG protilatek
proti proteinu tepelného Soku chlamydii
(cHSP60), dale proti rodové specifickému
antigenu LPS (lipopolysacharid), ktery je
spole¢ny vSem chlamydiim a k dikazu
infekce Chlamydia trachomatis rozhodné
nedostacuje. K tomu je nutny prikaz
druhové specifickych protilatek pro-
ti membranovému proteinu (MOMP).
K zodpovédnému hodnoceni je nutno
mapovat jednotlivé tfidy imunoglobu-
lind (IgG, IgA) a vySetfeni konfirmovat
imunoblotem, ktery umoznuje podrobny
rozbor charakteru protilatek (udava se
napf. souvislost nalezu protilatek pro-
ti antigenu 57 kD Chlamydia trachomatis
s reaktivni artritidou). Ndlez protilatek
proti Chlamydia trachomatis ovSem nestaci
ke stanoveni diagnézy recentni chlamy-
diové infekce.

MYKOPLAZMATA

Pro Clovéka maji vyznam 3 druhy -
Ureaplasma urealyticum, Mycoplasma hominis,
Mycoplasma genitalium, i kdyz jsou jen podmi-
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Obr. 2 Prikaz mykoplazmat pomoci testu zalozeného na
prlikazu biochemické aktivity mikroorganismd, rdst baktérii
— utilizace substratu — zména barvy

néné patogenni. I zdravi sexualné aktivni
jedinci jsou mykoplazmaty kolonizovani
(Mycoplasma hominis v 15 %, Ureaplasma urea-
Iyticum v 45-70 %).(°) Priikaz mykoplazmat
je tedy nutno hodnotit opatrné.

Tyto mikroorganismy nalezeji do tfidy
Mollicutes a jsou nejmensimi samostat-
né zijicimi mikroorganismy. V Gramové
barveni se nebarvi, maji nekompletni
sténu. Velmi obtizné se kultivuji na
pevnych padach, rostou dlouho (3 tyd-
ny a kolonie jsou takfka neviditelné).
V soucasnosti je v diagnostice nejcastéji
vyuzivan tzv ,enzymaticky prikaz* kul-
tivace v tekutém médiu. Pfi odbéru je
vytérovy tampoén vnoren do transportni
tekutiny - specidlni set pro vySetfeni my-
koplazmat - a odeslan do laboratoie. Zde
je material inokulovan do jamek desticky
s tekutym médiem. Rist mykoplazmat
se projevi zménou barvy kultivaé¢niho
média v diisledku utilizace pfitomného
substratu ($tépeni argininu u M. hominis
a urey u Ureaplasma urealyticum). Timto
vySetfenim lze zjistit i citlivost na antibi-
otika (vjamkach s t¢innym antibiotikem
mikrob neroste). Sada pouzitych ATB
neni volitelnd mikrobiologem - vybér
antimikrobnich latek je dan vyrobcem
setu (Obr. 2).

Na trhu jsou i sérologické testy pro vyset-
feni mykoplazmovych protilatek na bazi
ELISA, RIA nebo KFR, prakticky vyznam
pozitivniho nalezu je ovSem sporny.

STREPTOCOCCUS AGALACTIAE
Beta-hemolyticky streptokok skupiny B
(Str. agalactiae) s afinitou k urogenitalni-
mu traktu je bézné identifikovan pfti ru-
tinnim mikrobiologickém vySetfeni. Lze
téz pozadovat selektivni kultivaci napf.
ptiscreeningu gravidnich. Laboratof pak
mizZe pouZzit selektivni nebo chromogenni
kultiva¢ni média a vysledek bude orien-
tovan pouze na pritomnost hledaného
agens.@

GRAMNEGATIVNI TYCINKY,
STAFYLOKOKY, ENTEROKOKY,
HEMOFILY

Kultivacni nalez je nutno vzdy hodnotit
v souvislosti jednak s klinickymi pro-
jevy a jednak s mikroskopickym
obrazem, ktery mtiZe poskytnout
informaci o zanétlivé odpovédi.
Nékdy je obtizné odlisit patogenni
mikroorganismy od komenzalni-
ho osidleni urogenitalnich partii
komunikujicich s okolnim pro-
stfedim. Vyznam ma samoziejmé
opakovany nalez totozného bak-
teridlniho agens, klinické projevy
a pritomnost zanétu.



BAKTERIALNI VAGINOZA

Vyviji se v dlisledku vzniku nerovnovahy
normalniho bakteridlniho osidleni vagi-
nalni sliznice. Za typickou klinickou sym-
ptomatologii je odpovédné pfemnozeni
anaerobnich a mikroaerofilnich mikrob@
pfi soucasném vymizeni laktobacild. Pri
rutinnim kultivacnim vysetfeni lze na-
1ézt jako typického zastupce této skupi-
ny mikroorganisma Gardnerellu vaginalis.
Gardnerely vyrostou na ¢okoladovém ne-
selektivnim médiu ve zvySené tenzi CO,
s charakteristickou jemnou hemolyzou.®™
Pro bakterialni vaginézu je ovSem typicky
mikroskopicky obraz natéru vaginalniho
fluoru na sklicku, kde je mozno detekovat
smés drobnych baktérii, pfitomnost klico-
vych bunék, chybéni laktobacill a zaroven
nulovou leukocytarni odpovéd.

PARAZITARNI SEXUALNE
PRENOSNE INFEKCE

Pfi sexualnim styku lze pfenést mezi part-
nery i fadu parazitl - svrab, vsi, muriky,
roupy.

TRICHOMONIAZA

Jedna se o nejvyznamnéjsi parazitézu. Na
pritomnost Trichomonas vaginalis (prvok bi-
Cenka poSevni) 1ze vysetfit vaginalni fluor,
exprimat z prostaty nebo ejakulat, vytér
zmocové trubice, pfipadné i moc¢ (mocovy
sediment),®

Parazita lze prokazat v mikroskopickém
natéru barveném podle Giemsy (pro kom-
plexni mikroskopickou diagnostiku nutno
dodat 2 natéry na skli¢ku, jedno sklo je pro
Gramovo barveni, druhé pro nabarveni
podle Giemsy). Vysledek vysetfeni z labora-
tofe by mél obsahovat informaci, zda byla
pritomnost trichomondd v tomto barveni
hodnocena. VySetfovat Ize i nativni prepa-
rat z materidlu.

Kultivace predpokladad vytérovy tampén
vnortit do specidlni tekuté ptidy a odeslat
do laboratote. Pfitomnost paraziti je pak
zjistovana opakovanou nativni mikrosko-
pii tekutého média. Negativni vysledek je
vydan az po 72 hodinach.

K pfimému priikazu parazita 1ze pouZit
i cilené vySetfeni metodou PCR.

KVASINKY

Jako patogen se v urogenitalni oblasti vy-
skytuji pomérné casto, predev§im u Zen.
Jejich pritomnost 1ze diagnostikovat jiz
z mikroskopického preparatu v Gramové
barveni. Mikroskopie zarover miZe podat
informaci o leukocytarni odpovédi makro-
organismu a kvantitativné zhodnotit vy-
skyt blastospor ¢i kvasinkového pseudomy-
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celia. Kultivace na kvasinky (Sabourodtav
agar) je soucasti bézného mikrobiologic-
kého vySetfeni materiill z urogenitalu,
stejné tak jako orienta¢ni druhové urceni
kvasinek na chromogennich ptidach. Mezi
nejcastéjsi nalezy patti Candida albicans,
Candida glabrata, Candida tropicalis, Candida kru-
sei. Negativni vysledek kultivace kvasinek
1ze ocekavat aZ po 48 hodinach.

VIRY
HPV (HUMAN PAPILLOMA VIRUS)

Pro ptimou diagnostiku papilomavirt lze
pouzit elektronovou mikroskopii, imu-
nochemické metody stanoveni c¢asnych
nebo pozdnich HPV protein (napf. meto-
dou ELISA).

Molekuldarnébiologické metody

V posledni dobé jsou nejvice vyuzivany.
Pouziva se bud hybridizace, nebo am-
plifika¢ni metody typu PCR. Charakter
arozsah stanoveni se napfic laboratofemi
1isi v zavislosti na pouzivaném komerc-
nim setu, pfip. in house metodé, a odvi-
ji se jisté také od poZadavku a zaméfeni
klientely. V nasi laboratofi je pouzivana
PCR metoda s naslednou reverzni hyb-
ridizaci na membranovém prouzku. Pro
rutinni diagnostiku tak ziskdme vysledek
negativni, pfipadné pozitivni pro skupinu
sérotypu z ,high risk“ nebo ,low risk*
skupiny HPV. Pii ,high risk“ pozitivi-
nebo 18.13) VySetfit 1ze stéry z cervix, ale
i ¢asti tkani z bradavic; transportovat bud
v médiu, nebo nasucho.

HERPES GENITALIS (HSV-2)

Je projevem primarni nebo rekurent-
ni infekce virem herpes simplex typ 2.
Diagnosticky vyznamnéjsi je pfimy prikaz
viru z puchytkdi (elektronova mikroskopie,
izolace viru, imunofluorescence, ELISA,
PCR). Hodnoceni priikazu protilatek je
obtiZzné, ¢tyfnasobny vzestup titru, sé-
rokonverze nebo nalez IgM protilatek 1ze
ofekavat spiSe u primoinfekce.® Té&Zko 1ze
rozlisit protilatkovou odpovéd na typiaz,
nutno pouzit typové specifické antigeny
nejlépe ve Western blotu.

VIRUS MOLLUSCUM
CONTAGIOSUM

Pox virus, jehoZz typ MCV-2 se vyskytuje
u dospélych jedinct a je ¢asto prenesen
pohlavné. Diagnézu lze potvrdit histo-
logicky.

VIROVE HEPATITIDY
Sexualné prenosna je hepatitida typu B,
vyjimecné hepatitida C, D. Diagnostika je

nepfima - zaklada se na prikazu marker
hepatitidy v krevnim séru.

CYTOMEGALOVIRUS

Béhem onemocnéni se vyskytuje ve vSech
télnich tekutinach a prendsi se pfi bliz-
kém styku, tedy i sexualnim stykem.
Diagnostika se opird o prkaz antigenu
v biologickém materidlu a o stanoveni
protilatek v séru. Vysoce citliva je metoda
PCR, nejlépe v kvantitativni modifikaci
RealTime PCR. Virus lze téz izolovat na
tkanovych kulturach.

HIV/AIDS

Virus lidského imunodeficitu samozfej-
meé nelze ve vyctu sexualné prenasenych
chorob opomenout. Nutno zdiiraznit, Ze
mnohocetna nakaza STI ¢asto oslabuje
organismus pacienta a usnadnuje nika-
zu virem HIV. A naopak - HIV pozitivita
vyrazné modifikuje priibéh jinych nakaz
a s vyskytem atypickych - napt. sérolo-
gickych - reakci znesnadriuje jejich dia-
gnostiku. @)

SCHEMA MIKROBIOLOGICKEHO
VYSETRENI

PoZadavek na mikrobiologické vyset-
feni muzZe byt dvojiho typu:

1. pozadavek na vysetfeni cilené na urcité
agens, které je na zadance specifikovano,
odbér biologického materialu je proveden
s ohledem na tento konkrétni pozadavek,
naprt:

- vySetfeni trichomonad

- rychlé imunochromatografické testy

- molekularnébiologické metody

- vySetfeni mykoplasmat

- sérologické vySetfeni

2. pozadavek je necileny, materidl je ode-
slan napt. na kultivaéni vySetfeni a od la-
boratofe je o¢ekavana zprava o pritomnosti
obligatnich anebo oportunné patogennich
mikroorganism.

Postup mikrobiologického vysetfeni vzor-
ku je ovlivnén celou fadou skutecnosti,
které mohou konecny vysledek zkreslit.
Jde jednak o preanalytickou fazi vySetfeni,
tzn. o podminky odbéru a transportu (viz
napt. vySe zminéna kultivace na N. gono-
rrhoeae). O budoucim vysledku vySetfeni
dale rozhoduje systém, ktery je k vySetfeni
zvolen (predevsim sestava kultivacnich
pld, fyzikalni podminky a doba kultivace).
Aby mikrobiolog splnil o¢ekavani klinické-
ho lékate, potfebuje od néj ziskat informa-
ce - pracovni diagnézu, epidemiologické
souvislosti, pfipadné anamnestické tdaje
a suspekci na STI. Zcela odlisné je ocekava-
ni u vytéru z cervix v ramci pravidelného
screeningu v rizikové téhotenské poradné
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je odrazem
vzajemné interakce
mikro- a makroorganisma

ne vzdy je kultivovany mikrob
plvodcem infekéniho procesu

kultivace

PCR detekuje DNA, nikoli
zivy mikroorganismus!

PCR

mUze vysvétlit zanétlivy obraz pri
negativni kultivaci a PCR
dalsi vys.
(mykoplazmata)

Obr. 3 Diagnostické moznosti rlznych mikrobiologickych metod, které se vzajemné doplnuji, vyhoda

komplexniho vysetfovani na jednom pracovisti

a zcela jiny u téhoz materidlu pfi vySet-
fovani kontaktd pacienta pozitivnhiho na
N. gonorrhoeae. Mikrobiolog potfebuje na-
priklad védeét, zda jde o kontrolni vySetfe-
ni 1éCeného pacienta, nebo zda byl odbér
uskutecnén béhem ATB terapie. Priivodka
musi obsahovat tidaje o véku, pohlavi pa-
cienta, protoze ne vzdy jsou tyto informace
z identifikace vzorku zfejmé. Idedlni je
uzky kontakt mezi Zadatelem a laborator-
nim pracovnikem, ktery jednak dovoluje
konzultaci, pokud ji je v pribéhu vySetfo-
vaciho procesu potfeba, a jednak vytvari
prostor pro laboratof ke sdélovani i dilé¢ich
nebo neuplnych vysledkd.

SOUSTREDENI METOD _

NA JEDNOM PRACOVISTI

V praxi se nam jevi jako velmi vyhodna
moznost vySetfeni riznymi laboratorni-
mi postupy na jednom pracovisti. Obr. 3
dokresluje, jak se jednotlivé metody vy-
Setfeni dopliiuji. Zaroven zdiraziiuje
vyznam piimé mikroskopie z materialu.
Mikroskopicky preparat umoznuje kvan-
titativni zhodnoceni pfitomnych struktur
a predevsim poskytuje diilezitou infor-
maci o zanétlivé reakci makroorganismu.
Neocenitelny je pfi dg. bakteridlni vaginé-
zy, myKkotickych infekci, trichomoniazy,

MUDr. Blanka Sykorova
e-mail: blanka.sykorova@fnb.cz

kapavcité uretritidy. Nalez masivni leuko-
cytarni odpovédi bez ptitomnosti baktérii
vede k suspekci na chlamydiovou nebo
mykoplazmovou etiologii.

Je tfeba téz zminit vyznam hodnoceni MOP
(mikrobniho obrazu poSevniho). K vySet-
feni je nutno zaslat dva natéry na sklicku
(barveni podle Grama a podle Giemsy).
Pokud bylo dodano pouze jedno sklicko,
1ze MOP taktéZ popsat, ale laboratof musi
uvést, Ze bylo provedeno pouze barveni dle
Crama (nelze tak vyhodnotit pfitomnost
trichomonad). Pvodni klasifikace MOP
Iaz VI je rozhodné nedostacujici® a slouzi
pouze k hrubé orientaci. Napt. obraz bak-
terialni vaginézy neni v této klasifikaci
viibec zohlednén a kryje se s MOP IIa, coz
je obraz typicky pro menopauzu. Pfi odectu
je tfeba popsat a kvantitativné zhodnotit
vSechny barvitelné struktury v preparatu.
Klasifikace MOP je do znacné miry sub-
jektivni a je jisté s vyhodou, pokud jsou
osetfujici 1ékaf a laboratorni pracovnik
dlouhodobymi pracovnimi partnery.

ZAVER

Laboratorni diagnostika STI je komplexni
proces, ktery vyzaduje tizkou spolupra-

Fakultni nemocnice Na Bulovce, Oddéleni klinické mikrobiologie

Ceska dermatovenerologie 20111, ¢.1

ci a uzitetnou vyménu informaci mezi
oSetfujicim lékafem a laboratofi. Nabidka
vySetfovacich postupit by méla odraZet
soucasnou Urovernl a moznosti moderni
diagnostiky, zarover vSak zohledriovat po-
tfeby dané klientely. Vybér poskytovanych
metod by mél byt raciondlni i z hlediska
pomeéru mezi ekonomickou naro¢nosti
a diagnostickym pifinosem. Nespornou
vyhodou je mistni dostupnost laborator-
nich vysetfeni anebo alesponl spolehlivé
fungujici transport vzorka.
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Psychické poruchy

U venerickych pacientu
N

SOUHRN

Rizikové sexudlni chovani se vyznamné po-
dili na §ifeni sexudlné pfenosnych infekci
ina rozvoji psychickych poruch - venerofo-
bii - tzkostné depresivnich a obsedantné
kompulzivnich poruch a bludti. Lécba za-
hrnuje farmakoterapii a psychoterapii.

Nervovy, endokrinni a imunitni systém
spolupracuji na udrZeni integrity organis-
mu pii infekci a psychosocidlnim stresu.
Zhodnotili jsme klinicka, epidemiologic-
ka a demograficka data pacientl hospi-
talizovanych na Dermatovenerologické
klinice 1. LF UK a VEN v Praze s diagné6-
zou ziskané syfilis v pribéhu roku 2008
a porovnali statisticky vyznamné rozdily
mezi pohlavimi. Psychosomaticky pristup
1ékarte k venerickému pacientovi je neja-
¢innéjsi prevenci rozvoje psychickych po-
ruch. Psychodermatologicka sekce Ceské
dermatologické spolecnosti CLS JEP byla

ustavena v zari 2004.
KLICOVA SLOVA

biopsychosocialni jednota

Clovéka e rizikové sexudlni

chovani e venerofobie @
hospitalizovani pacienti se

syfilis 2008 ® psychosomaticky
pFistup k nemocnému e ;
Psychodermatologicka sekce Ceské
dermatologické spoleénosti €LS JEP

SUMMARY

Pdnkova, R. Mental disorders in veneric pa-
tients

High-risk sexual behaviour plays a ma-
jor role in both the spreading of sexua-
lly transmitted infections and the de-
velopment of psychological disorders
- venereophobias - depressive, anxiety,
obsessive-compulsive and body dysmor-
phic disorders. Treatment involves phar-
macotherapy and psychotherapy. The
nervous, endocrine and immune systems
work as a team in maintaining the organ-
ism’s integrity in times of infection and

psychosocial stress. We have evaluated
the clinical, epidemiological and demo-
graphic data of patients hospitalized at
the Dermatovenereology Clinic of the 1st
Faculty of Medicine in Prague with the
diagnosis of acquired syphilis during 2008
and compared statistically significant
gender differences. The development of
mental disorders is best prevented by the
physician’s psychosomatic approach to
a venereal patient. The Psychodermatology
Section of the Czech Society of Dermatology
and Venereology of the Czech Medical
Society of Jan Evangelista Purkyné (CLS
JEP) was founded in September 2004.

KEYWORDS

human biopsychosocial unity e high-
-risk sexual behaviour «
venereophobia e syphilis patients
hospitalized in 2008 « psychosomatic
approach to the sick e The
Psychodermatology Section of the
Czech Society of Dermatology and
Venereology of the CLS JEP

Sexualné prenosné infekce (STI) stejné jako
jind onemocnéni maji sviij vyvoj a jsou za-
vaznou osobni i spolecenskou skutecnosti.
Biopsychosocialni jednota ¢lovéka ve zdra-
viinemocije uréovana nékolika rovinami:
biologickou, psychologickou, socidlni
a duchovni. KfiZzovatkou i spojnici systé-
mu nervového, endokrinniho a imunitni-
ho je hypotalamo-pituito-adrendlni osa
(HPA). Komunikaénim prostorem v bio-
logické roviné jsou synapse. Na nich do-
chézi k intercelularni vyméné informaci
pomoci medidtord a receptorii. Cytokiny
predstavuji heterogenni skupiny polypep-
tidd s funkci imunomodula¢ni, neuromo-
dulacni a neurotransmiterovou. Aktivace
cytokinl sehrava vyznamnou roli v neu-
rogenni modulaci kozniho zanétu i vy-
voji psychosomatickych poruch (Obr. 1).
Psychicka rovina pfedstavuje zpracovavani
informaci a regulaci funkci kognitivnich
a afektivnich - vnimani, mysleni, pameét,
emoce, nalady. U poruch afektivnich pfi-

spiva k biologickym zménam endokrinni
systém. Nervovy, endokrinni a imunitni
systém spolupracuji na udrzeni integrity
organismu pfi infekci, tkdniovém posko-
zeni a stresu. Psychosociadlni stres a psy-
chické poruchy mohou narusit imunitni
funkce. Experimentalni i klinické studie
potvrzuji vliv chovani na imunitni sys-
tém. Imunitni poruchy ovliviiuji chovani
Clovéka. Receptory lymfocytd piijimaji
signdly z nervového a endokrinniho systé-
mu a centralni nervovy systém zachycuje
signaly vysilané systémem imunitnim.
Mezilidské vztahy a jejich kvalita jsou
zasadnim komunikacnim prostorem v psy-
chosocialni roviné. Clovék jako bytost so-
cidlni si postupné vytvari bohatou socialni
sit - rodinné a pratelské vtahy, pracovni
kolektivy, zajmové a umeélecké ¢innosti,
etickd a moralni pravidla, emoc¢ni a sexu-
alnivztahy. Nefesené obtize v oblasti mezi-
lidskych vztah@ byvaji zdrojem a spousté-
¢em psychosocialni zatéze, kterd aktivuje
stresovou osu a navozuje psychosomatické
poruchy. Psychosomatiku lze chapat na
zakladé psycho-neuro-endokrino-imuno-
logickych interakci.® 2 3.4. 5. 6) Dotyka se
vSech somatickych onemocnéni, tedy i se-
xualné prenosnych infekci (Obr. 2, 3, 4).
Sexualné rizikové chovani, které ve-
de k pfedcasnému zahdajeni pohlavniho
Zivota, stfidani ndhodnych sexudlnich
partnerl, Casto bez ochrany pfi vaginal-
nim, andlnim a ordlnim pohlavnim styku,
drogové zavislosti, abizu alkoholu a rlz-
nym typtm prostituce - pouli¢ni, bytové
¢i klubové, se vyznamné podili na poru-
chach socidlniho chovani a §ifeni sexual-
né pfenosnych infekci.? ® V primyslové
vyspélych zemich Evropy a USA se objevuji
sporadické epidemie (outbreaks) v komuni-
tach homosexualnich muzl, které byvaji
prisuzovany rizikovému chovani souvi-
sejicimu se zlepSenim zdravotniho stavu
HIV infikovanych muZzi, vysoce aktivni
antiretrovirové terapii a jeji lepsi dostup-
nosti, uzivani metamfetaminu a Viagry,
nechranénym ordlnim a analnim stykm.
Vyskyt pohlavnich chorob je do znac¢né
miry indikatorem spolecenskych a vychov-
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Obr.1 Informacni a regulacni tiloha cytokint

nych jevii.©@ V prevenci je nutno vychazet
z epidemiologie STI a HIV infekce v dané
geografické oblasti a z kulturniho a so-

cidlniho prostfedi cilové skupiny. Otazek,
na které je tézké najit spravné odpovédi
s éinnym legislativnim feSenim, je ve

Obr. 4 Syphilis secundaria

Obr. 3 Syphilis secundaria. A - luetické postizeni na dlani, B - roseola, C - condylomata lata
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venerologii vice (sexudlni vychova ve §ko-
lach, prostituce, dispenzarizace pacientt).
Ukazuje se, Ze soucasna dospivajici mladez
je méné poucena o klinickém pribéhu
infekce HIV a vzristajicim nebezpedi sou-
béZné infekce Treponema pallidum a virem
HIV neZ generace pifedchozi. V zemich za-
padni Evropy pokracuje nartst HIV infekce
mezi muzi majicimi sex s muzi (MSM),
vrozenou syfilis oznacila organizace
WHO za znovu se navracejici nemoc.®°)
Skutecnost, Ze se STI kombinuji a méni se
dynamika sérologickych reakci, klinicky
pribéh - syphilis maligna - i odpovéd na
1é¢bu - Castéjsi relapsy syfilitické infek-
ce, neni ojedinéld.( 12 Neobvykld nejsou
sérologicky pozitivni vySetfeni na syfilis
u téhotnych Zen, méné casto i HIV pozi-
tivni testy. Manzelské nebo partnerské
pary, které se obraceji o pomoc na lékate
klinik asistované reprodukce, byvaji pre-
kvapené sdélenou informaci o zjisténé
chronické gonokokové nebo chlamydialni
infekci, které mohou byt hlavni pficinou
neplodnosti. Setkavame se i s nahodnymi
zachyty sérologické pozitivity u pfedope-
racnich vysetfeni pacientii nebo pfi séro-
logickém vySetfeni dirci krve,(3. 14, 15, 16)
Na Dermatovenerologické klinice 1. LF
UK a VEN v Praze jsme zhodnotili Kli-
nicka, epidemiologicka a demogra-
ficka data pacienti hospitalizovanych
s diagnézou ziskané syfilis a porovnali
statisticky vyznamné rozdily mezi po-
hlavimi.®® Zdrojem dat jsou chorobopi-
sy pacientll s diagnézou ziskané syfilis
hospitalizovanych v obdobi od 1. 1. do
31. 12. 2008. Diagnéza byla stanovena na
zakladé klinickych projevii, sérologického
vySetfeni VDRL mikro (Immutrep), TP-
PA (Fujirebio), FTA-ABS IgG, IgM (Imuna
Saridské Michalany), Elisa Treponema
pallidum IgM Diesse (Enzywell), Western
blot Treponema pallidum IgM Marblott sys-




tem (Marx) a mikroskopického vysetfeni
v zastinovém mikroskopu. Podobné ja-
ko v minulych letech byly zaznamenany
nasledujici znaky souboru: vék, statni
prislusnost, rodinny stav, zaméstnani,
stadium onemocnéni, zptsob zji§téni in-
fekce, klinické priznaky, sexualni orien-
tace, pocty sexudlnich partner v dobé
zjisténi infekce, uzivani drog, koinci-
dence s ostatnimi STD, terapie, Jarish-
-Herxheimerova reakce. Hospitaliza¢ni
zaznamy, na rozdil od celorepublikové-
ho registru pohlavnich nemoci, zahrnuji
udaje o rizikovém sexuadlnim chovani,
poctu sexudlnich partnert a dal$ich beha-
vioralnich charakteristikach; navic nékte-
ra demograficka data, jako jsou rodinny
stav, vzdélani ¢i ekonomicka aktivita,
jsou v hospitalizacnich zaznamech pres-
néjsi. Urcité zkresleni miize byt podmi-
néno skutecnosti, Ze ne v§ichni pacienti
hospitalizovani v daném roce jsou pfijati
k 1é¢bé poprvé (jsou zapocitani i pacienti
pfijati pro sérologicky relaps, z divodu
reinfekce a pro opakovanou 1écbu v gra-
vidité), ale i po odecteni téchto pfipadt
1ze nas soubor povazovat za dostatecné
reprezentativni pro prazskou populaci.
Napt. v roce 2007, kdy bylo na dzemi hl.
m. Prahy hldSeno celkem 190 novych
pripadli, se naSe pracovis$té podilelo
na celkovém poctu novych hlaseni 57 %
(hlasilo 109 novych pfipadd). V pribéhu
roku 2008 bylo hospitalizovano na
Dermatovenerologické klinice 1. LF UK
a VEN 174 pacientu se syfilis, 104 muzi
(59,8 %) a 70 Zen (40,2 %). Primarni syfilis
mélo 20,7 % pacientli, sekundarni syfilis
24,1 % pacientli. Nejcastéj$im zptsobem
pfenosu ziistava heterosexudlni pfenos
infekce. V souboru muzi stoupl pocet pa-
cientti s homo/bisexudlni orientaci (tvofili
47,1 % vSech hospitalizovanych muzi).
V souboru muz byla castéj$i primarni
a sekundarni syfilis (p < 0,001), byli casté-
jisvobodni (p < 0,001) a méli ¢astéji gono-
reu vanamnéze, ¢tyfi muzi byli HIV pozi-
tivni. Mezi Zenami pfevaZovaly pacientky
prijaté k terapii v gravidité (62,8 %), 24,3 %
gravidnich Zen bylo pfijato poprvé v ramci
prenatalniho screeningu, 37,1 % opakova-
né k zajistovaci 1é¢bé. Vékové sloZeni se
z dlouhodobého hlediska neméni, nejvice
pacientd bylo z vékové skupiny 30-4o0le-
tych. Podil cizinci je pfiblizné stejny jako
v minulych letech (23 %), pfevazuji cizinci
z Ukrajiny. Cetnost cizinci je vy33i ve sku-
piné Zen (p < 0,001). Z epidemiologického
hlediska je vyznamny vzestup manifest-
nich forem onemocnéni, zvlasté u muza
(65,4 %). Lékari by se méli u sexualné ak-
tivnich muz i Zen soustfedit na klinické
pfiznaky, k nimz patfi vytok, dysurie,
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genitalni a perianalni vredy, regional-
ni lymfadenopatie, exantém. Neméli by
na syfilis zapominat v ramci diferencial-
nédiagnostické rozvahy.) Vzhledem
k vyskytu lymphogranuloma venereum
u muzl v nékterych zapadoevropskych
velkoméstech by méli sledovat i anorek-
talni symptomy spojené s proktitidou.®”
Rutinni laboratorni screening na bézné
STI je podle doporuceni CDC (Centers for
Disease Control) indikovan u vSech se-
xudlné zijicich homosexudlnich muzi,
a to nejméné jedenkrat ro¢né, (8, 1)

Rozhovor lékate s nemocnym je hlavnim
nastrojem v psychosomatickém piistupu
- cilem je pozorné naslouchat nemocné-
mu, ziskat roz§ifenou psychosomatic-
kou anamnézu, pfesunout aktivni lohu
v rozhovoru na pacienta a po navazani
vzajemné diivéry se pokusit o psychote-
rapeuticky rozhovor. Psychosomaticky
pristup lékare k nemocnému pomaha
pti stanoveni diagnézy psychickych po-
ruch, rozpoznani zpétného ucinku sexudl-
né prenosné infekce v psychosocialnich
postojich a chovani venerickych pacien-
tl. Komplexni 16¢ba Casto vyZaduje mezi-
oborovou spolupraci 1ékafi a ¢asto i kli-
nickych psychologii. @ Rizikové sexualni
chovani, pocity viny, obavy z vysledki
vySetfeni, 1écby ¢i ohrozeni zdravi ostat-
nich ¢lent rodiny byvaji pfi¢inou rozvoje
uzkostnych stavil, venerofobii, psychoso-
matickych poruch, azkostné depresivnich
a obsedantné kompulzivnich poruch iroz-
voje bludli. U venerickych pacientl pozo-
rujeme: snizené sebehodnoceni, pocity
viny a zklamani, vaznouci slovni a oéni
kontakt, alexithymii - neschopnost vyja-
drit emoce, intenzivni pocity hnévu - hos-
tilitu, zvySené sebepozorovani a nadmeér-
nou péci o klizi, skin picking - obsedantné
kompulzivni chovani, narusené vnimani
téla - dysmorfobii, izkostné depresivni
poruchy, bludy. V disledku venerického
onemocnéni byvaji naruSené mezilidské
vztahy v rodiné, na pracovisti a snizena
socialn{ aktivita pacienta se muze podi-
let i na ztraté zaméstnani. UzKostné
poruchy jsou velmi rozs§ifené, pacien-
ti ¢asto o svych emocnich a tzkostnych
prozitcich nemluvi - ze studu, nejistoty
nebo nevédomosti. Casto zadaji opako-
vané sérologické testy na syfilis a HIV,
protoze se obavaji skryté probihajici in-
fekce. Z nedostatku informaci povazuji
pacienti ¢asto pfiznaky virézy nebo inavu
za rozvoj lékafem nepoznané venerické
nemoci. Pacienti, u nichz byla infekce
zachycena ndhodné napi. v obdobi laten-
ce sekundarniho stadia syfilis, se obtizné
smifuji se skutecnosti, Ze i po ispésné
1é¢bé po urcité obdobi pretrvava poziti-

vita nékterych sérologickych test (sé-
rologicka jizva). Diilezité je s pacientem
mluvit o okolnostech infekce, vysvétlit
plan 1é¢by a postup kontrolnich vySette-
ni. Nepfistupovat na opakované zadosti
o dalsi sérologicka vySetfeni tzv. pro jis-
totu, ktera nejsou z lékarského hlediska
indikovana. Vysledek sam o sobé tizkost
pacienta nesnizi. Rozhovor s 1ékafem pfi-
nasi nemocnému ulevu od tisné a obav,
zbavuje pacienta pocitu viny, pfindsi mu
vysvétleni, Ze pacientovy psychické reakce
jsou pro venerologa pochopitelné a rozho-
vor se tak stiva neju¢innéjsi prevenci
rozvoje psychickych poruch u vene-
rickych pacientti. Diagnéza deprese
byva opomijena i u venerickych pacien-
ti. Vali se zvlddnout neda, je vSak dobre
1é¢itelnd antidepresivy a psychoterapii.
Depresivni porucha je provizena struk-
turdlnimi a funkénimi zménami mozko-
vymi - v hipokampu, bazalnich gangliich
a prefontalnim kortexu, endokrinnimi
a imunitnimi. Klinické pfiznaky azkost-
né depresivnich poruch: smutny vyraz
obliceje, poruchy spanku, zménéna chut
k jidlu, nespecifické srde¢ni a obéhové
nebo gastrointestinalni potize, psychicka
podrazdénost, obtiZe se soustfedénim, se-
xualni dysfunkce, inava, denni kolisani
nalady, pocit ubytku sil, zpomalena fec¢
amysleni, latence v odpovédich, snizena
mimika a fec téla, nékdy naopak agita-
ce, ztrata zajmu o denni aktivity, strach
z oCekavani, pocity nejistoty, anhedonie,
nerozhodnost, depersonalizace, derea-
lizace, sebevrazedné myslenky. Snizeni
vykonnosti a socidlniho uplatnéni je u de-
prese vy$$inez u hypertenze, cukrovky ¢i
artritidy. Komorbidita sexudlné prenosné
infekce a deprese zhorSuje prognézu 1é¢-
by. Depresivni nemocné je nutné 1é¢it
pro snizenou kvalitu jejich Zivota, pro
zvySené riziko sebevrazedného jednani,
pro riziko recidiv a rozvoje chronicity
poruchy. Nejlépe po konzultaci s psy-
chiatrem konzilidfem. Antidepresiva
prvni volby v soucasnosti predstavuji se-
lektivni inhibitory zpétného vychytavani
serotoninu (SSRI - Selective Serotonin
Reuptake Inhibitors) - pro svou ucinnost,
jednoduchost podavani a dobrou snasen-
livost. Sertralin a citalopram se vyznacu-
ji nejnizs§im inhibi¢nim plsobenim na
cytochrom CYP 450 a jsou proto zatiZeny
nejmensim rizikem lékovych interakci.
SSRI nepisobi sedativné a nevyvolavaji
zavislost. Farmakoterapie vytvoii meta-
bolicky ptfiznivé podminky pro pisobeni
psychoterapie. V psychoterapii se kli-
enti uci prozivani a ovladani téla, védomi
toho, kdo jsou a co se jim stalo a uéi se
sledovat, co se s nimi déje nyni v reakci
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na aktualni podnéty - misto znovupro-
zivdni minulosti. Podporuje se jazykové
vyjadreni, seberegulace a rozliSovani - an-
ticipace a sledovani, jak pfijimaji a zpra-
covavaji informace (Van der Kolk, 2002).
U obsedantné kompulzivnich poruch je
indikovana kognitivné behavioralni psy-
choterapie - KBT. U¢innost kombinace
farmakoterapie a psychoterapie je po-
tvrzena v recentnich studiich. Casovy
prostor, bodové ohodnoceni zdravotnimi
pojistovnami a postgradualni vzdélavani
1ékafti v psychosomatické mediciné se
v Ceské republice stile nedafi vytvofit.
Nadbytecna a Casto zbytecné opakova-
na laboratorni vySetfeni nepfinaseji
nemocnym udlevu, vedou k vyhledavani
dalsich odbornych vysSetfeni a pfedsta-
vuji nadmérnou ekonomickou zatéz.
Psychodermatologicka sekce Ceské
dermatologické spole¢nosti CLS JEP usta-
vena v zati 2004 v Novém Jic¢iné si zvolila
za jeden ze svych cilli zménit soucasné
nevhodné ambulantni podminky pro
psychosomaticky orientované derma-
tovenerology. Psychosomaticky ptistup
1ékati k nemocnym by mél byt podpofen
docenénim odborného, ekonomického
a etického vyznamu psychosomatické
mediciny.

Doc. MUDr. Riizena Pankova, CSc.
e-mail: ruzena.pankova@Ifl.cuni.cz
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Antimykotika
sewosn ]

SOUHRN

Hlavni tfidy antimykotik jsou polyeny,
azoly a alylaminy. Polyeny jsou fun-
gicidni, ale ty, které jsou dostupné pro
dermatology, maji vét§inou uzké spek-
trum. Azoly jsou Sirokospektra fungi-
staticka chemoterapeutika. Alylaminy
maji fungicidni G¢inek na dermatofyta,
fungistaticky na kvasinky a oportunni
hyfomycety. Vedle téchto hlavnich tfid
existuje jesté rtiznoroda skupina lokalnich
preparatli, kam patii pfedevsim ciklopiro-
xolamin a amorolfin.

KLICOVA SLOVA

antimykotika ® polyeny ® azoly e
alylaminy

SUMMARY

Skorepovd, M. Antifungals

The three main classes of antifungals are
polyenes, azoles and allylamines. Polyenes
are fungicidal but those used in dermatolo-
gy have usually a narrow spectrum. Azoles
are broad spectrum fungistatic chemothe-
rapeuticals. Allylamines are fungicidal
against dermatophytes, fungistatic aga-
inst yeasts and molds. Besides these main
classes there is a miscellaneous group of
topical antifungal preparations, especially
ciclopiroxolamine and amorolfine.

KEYWORDS

antifungals ® polyenes ® azoles ®
allylamines

Antimykotika jsou latky se specifickym
acinkem proti mikroskopickym houbam.
Néktera majiiizké spektrum, to znamena,
Ze jsou uc¢inna jen proti urcité skupiné
hub - napft. uc¢inkuji jenom na kvasinky,
nikoli na vlaknité houby (plisné). Jind jsou
Sirokospektra, to znamena, Ze je mize-
me pouzit proti vétsiné patogennich hub.
U antimykotik rozliSujeme tcinek fungi-
staticky a fungicidni. Fungistatické anti-
myKkotikum pouze zastavuje rist a mnoze-
ni mikroskopickych hub, ale neusmrcuje
je. Organismus se takto ochromenych hub

musi zbavit vlastnimi silami, v pfipadé
koznich infekci vétSinou deskvamaci po-
kozky ¢i odristanim nehtdi. Fungistatickd
antimykotika proto musime podavat az do
aplného klinického zhojeni. Fungicidni
antimykotika mikroskopické houby sku-
te¢né usmrcuji.

Antimykotika mizeme tfidit podle zpii-
sobu podani na lokalni a systémova, nebo
podle chemického sloZzeni na polyeny, azo-
ly, alylaminy a ostatni.

POLYENY

Polyeny jsou vlastné antifungalni anti-
biotika. Jsou to tedy prirodni produkty.
Maji fungicidni ucinek, casto vSak tzké
spektrum.

Nystatin je antibiotikum G¢inné pouze
proti kvasinkdm. Je urceny pro lokalni
pouziti, pfi peroralnim podani se ne-
vstfebava. Perordlni formy pfi spolk-
nuti plisobi jako dezinficiens traviciho
ustroji, hubi kvasinky na povrchu sliznic
a ve stfevnim lumen. Na druhé strané
nevstfebatelnost nystatinu znamena
minimalni riziko nezadoucich Géinkd.
Nystatin je bezpecny i u téhotnych Zen
a kojencli. V soucasné dobé je na trhu
nystatinova mast a ¢isty nystatin jako
farmaceuticka surovina pro pripravu sus-
penze, gelu ¢i pasty. Pro gynekologické
pouziti je k dispozici kombinovany pre-
parat - globule - s obsahem nystatinu
a neomycinu.

Natamycin mé podobné vlastnosti jako
nystatin, ale ponékud $ir$i spektrum,
které vedle kvasinek zahrnuje i nékteré
vldknité houby, napf. Aspergillus. Vyrabi
se jako krém a vaginalni globule, téz jako
kombinovany preparat s obsahem nata-
mycinu, neomycinu a hydrokortizonu.
Amfotericin B je polyen urfeny prede-
v8im k 16¢bé systémovych mykéz.® Pouziva
se ve formé intravenézni infiize u hospita-
lizovanych pacientd. Je silné nefrotoxicky,
mad ale fungicidni G¢inek se §irokym spek-
trem. Pfi lokalni aplikaci se v§ak nevstfe-
bava a mlzZe byt pouZiti k mistni 1é¢bé. Na
naSem trhu hotova externa s amfoterici-
nem nejsou. Existuje v§ak praskova forma
pro pripravu roztoku k instilaci do dutin ¢i
k naplni nebulizatordi pro inhalaci. Tento
roztok je mozno pouzit i k lokalni aplikaci

na léze vyvolané rezistentnimi oportunni-
mi mikromycetami.

Griseofulvin byl prvni antimykotikum
urcené k peroralni 16¢bé dermatofytickych
infekci. Jeho spektrum je tizké, omeze-
né pouze na dermatofyta, netinkuje na
kvasinky ani na oportunni hyfomycety.
Utinek je pouze fungistaticky. Riziko he-
patotoxicity je pfi jeho podavani znacné.
Vzhledem k nevyhodnému pomeéru rizi-
ka ku prospéchu byla jeho registrace jiz
zru$ena.

AZOLY

Imidazoly pfedstavuji nejpocetnéjsi sku-
pinu lokalnich antimykotik.® 3 4 VSechny
jsou Sirokospektré a vSechny maji fun-
gistaticky ucinek. Nejsirsi paletu gale-
nickych forem ma Klotrimazol, ktery je
k dispozici jako krém, roztok, sprej, pasta,
zasyp, vaginalni globule, vaginalni krém
a kombinovany preparat (krém s obsahem
klotrimazolu a hydrokortizonu). M4 jen
minimalni schopnost penetrace do epider-
mis, takZe se z povrchu rychle setfe. Proto
je potfeba aplikovat ho minimalné 2krat,
1épe 3krat denné. Na druhé strané 1ze klot-
rimazol bezpe¢né aplikovat i u téhotnych.®
EKonazol a bifonazol se vyznacuji vy$si
ucinnosti a lepsi penetra¢ni schopnosti,
takze u mykéz hladké kiiZe staci aplikace
1krat denné. Bifonazol pronika i do neh-
tové ploténky a je proto vhodny i k 1écbé
onychomykéz. Na trhu je i kombinovany
preparat, mast s obsahem bifonazolu a 40
% urey, ktera urychluje odstrarniovani in-
fikovanych &asti nehtu. Flutrimazol se
vyznacuje vyraznym ucinkem zejména
na Malassezia furfur (dfive Pityrosporum ovale).
Jako krém, myci gel a sprej se proto uplat-
nuje zejména v 1é¢bé pityriasis versicolor
a seboroické dermatitidy.®

Diazol ketokonazol vstoupil na trh jako
univerzalni Sirokospektré peroralni anti-
mykotikum. V1é¢bé mykoz sliznic a hlad-
ké ktize kratkymi kiirami se osvédcil, ale
1é¢ba onychomykéz vyzadovala stejné jako
u griseofulvinu nepretrzité podavani az
do tplného klinického zhojeni. Mnozici
se pripady toxickych hepatitid otfasly
divérou v toto antimykotikum a dnes je
ketokonazol povazovan za nevhodny pro
dlouhodobou peroraln{ 1é¢bu ¢i profylaxi.
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Zato se dockal Sirokého lokalniho pouziti
jako krém a zejména jako Sampén uréeny
k 16¢bé seboroické dermatitidy ¢i k dopl-
kovému oSetfovani u tinea capitis.3.7: 8
Triazoly pfedstavuji novou generaci pero-
ralnich antimykotik s vylepSenym bezpec-
nostnim profilem. Flukonazol je ze vSech
systémovych antimykotik nejméné toxic-
ky. Vyborné se rozpousti ve vodé a proto se
také dokonale vstfebava z traviciho ustroji
bez ohledu na pfijem potravy. Udrzuje
dlouho vysokou plazmatickou koncentraci
a plisobi vSude, kam se dostane tkanovy
mok ¢i jiné télesné tekutiny. Je proto ide-
alni k 1é¢bé kandido6z i k jejich dlouhodobé
profylaxi u rizikovych pacientil. Postupem
Casu vSak pribyva rezistentnich kmend
kvasinek. V 1é¢bé dermatofyt6z se nepro-
sadil, protozZe keratinové struktury jsou
prostfedi bezvodé a silné lipofilni. K dosa-
Zeni ucinnych koncentraci v keratinu jsou
potieba vysoké davky a stejné jako v pripa-
dé griseofulvinu a ketokonazolu je nutné,
zejména u onychomykdz, podavat 1ék az do
uaplného klinického zhojeni. Itrakonazol
je naopak extrémneé lipofilni, prakticky ne-
rozpustny ve vodé, zato ma velmi vysokou
afinitu ke keratinu, na ktery se ireverzibil-
né vaze. Vytvari tak v rohové vrstvé depot
o fungistatické koncentraci a vymizi teprve
po deskvamaci prislusné partie keratinu.
Tato skutecnost vedla v prvé fadé k vyraz-
nému zkraceni doby peroralniho podavani
preparatu, v dalsim sledu pak k vypraco-
vani pulsnich rezimd. Pulsni podavani
itrakonazolu se osvédcuje zejména v 16Cbé
onychomykéz a kandidovych paronychii.
Odvracenou stranu silné lipofilie itrakona-
zolu predstavuje skutecnost, Ze se §patné
vstiebava z traviciho ustroji. Biologicka
dostupnost se zvysi v kyselém prostiedi.
Proto je nezbytné poucit pacienta, Zze ma
1ék uzivat vzdy bezprostfedné po jidle.
Itrakonazol je §irokospektry, icinkuje na
dermatofyty, kvasinky i na oportunni hy-
fomycety, zejména na Aspergillus. Stejné
jako vSechny azoly vSak plisobi pouze fun-
gistaticky. ()

Novéjsi vysoce icinné azolové derivaty,
vorikonazol a posakonazol, jsou re-
zervovany pro 1écbu systémovych mykoz
na onkologickych a transplantologickych
pracovistich a pro dermatologickou praxi
nejsou dostupné. TotéZ plati i pro dalsi tfi-
du vysoce ucinnych novych antimykotik,
echinokandiny.

VSechny peroralni azoly se metabolizuji
pfes cytochrom P-450 a vykazuji tudiz fadu
interakci s dal$imi 1éky, které jsou rovnéz
metabolizovany touto cestou. Lékové in-
terakce jsou zminovany nejcastéji v sou-
vislosti s itrakonazolem, ale je tfeba s nimi
pocitat i u ostatnich azol.®

Ceska dermatovenerologie 20111, ¢.1
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ALYLAMINY

Alylaminy jsou skupina chemoterapeutik
s fungicidnim ac¢inkem na dermatofy-
ty a fungistatickym na ostatni mikro-
skopické houby. Jako prvni byl vyvinut
naftifin, alylamin pro lokdlni pouziti,
s vybornou penetraci do epidermis i do
nehtl. Diky vazbé na keratin ho sta-
¢ aplikovat jedenkrat denné.® Dalsim
derivitem je terbinafin, vyvinuty nej-
prve jako systémové antimykotikum.
Je to jediné peroralni antimykotikum
s fungicidnim i¢inkem na dermatofyty.
Ireverzibilné se vaze na keratin, neni
vSak tak extrémneé lipofilni jako itrako-
nazol. Dobfe se proto vstiebava z travi-
ciho traktu nezavisle na pfijmu potravy.
V nehtech vytvaii terbinafin po del$im
podavani depot, které pretrvava v aéinné
koncentraci aZ 6 mésici po ukonceni per-
oralniho podavani. To umoznilo zkratit
lé¢ebnou kiru u nehtéi na nohou z 12 mé-
sicl (griseofulvin a ketokonazol) nejprve
na 6 mésici a posléze na 3 mésice konti-
nualniho podavani, aniz by se zhorsily
konecné vysledky 1é¢by.(© ) V soucasné
dobé rtzné védecké tymy shromazduji
zkuSenosti s intermitentnim podavanim,
na rozdil od itrakonazolu vSak zatim nee-
xistuje jednotné doporucené schéma. @ 12)
Kontinudlni podavani s sebou nese urcité
riziko hepatotoxicity, proto pfi 1éceb-
né kure del$i nez 6 tydni se doporucuje
jedenkrat mésicné zkontrolovat jater-
ni testy. Terbinafin je povolen k 1é¢bé
iu déti od 3 let (v principu by ho mohly
uzivat i déti mladsi, ale vékovy limit je
dan tim, Ze zatim neni vyrabén v tekuté
formé - déti do 3 let nesméji dostavat
tablety). U déti je jeho hlavni indikaci
tinea capitis. Zde je nutno upozornit na
skutecnost, Ze zatimco na infekce vyvo-
lané dermatofyty z rodu Trichophyton staci
kratka 1écebnd kura 2-4 tydny, k vyléceni
infekce vyvolané dermatofytem z rodu
Microsporum je potfeba podavat terbinafin
mnohem déle - zpravidla 6 tydnd, ale
nékdy i 8 aZ 12 tydnii.? Terbinafin je po-
uzitelny i jako lokdlni pfipravek. Izde je
diky silné vazbé na keratin doba aplikace
mnohem krat$i nez u jinych pfipravki.
Lokalni terbinafin je vyrdbén jako krém,
roztok a ,,jednorazovy* roztok. Tento po-
sledni preparat vytvori po zaschnuti na
povrchu ktze film, ktery vydrzi nékolik
dni. Tim se stratum corneum intenzivné
prosyti terbinafinem a tato forma tedy
nahradi jeden tyden kazdodenni apli-
kace krému.®)  Jednorazovy“ piipravek
je urcen k 1é¢bé akutni ataky nekompli-
kované interdigitalni mykézy, v jinych
ptipadech se neosvédcil.

OSTATNI

K antimykotikim patfi je$té chemicky
rliznoroda skupina terapeutik ur¢enych
klokalniléc¢bé. Patii sem naptiklad kyse-
lina undecylenova a tolnaftit,( které
se vzhledem k relativné nizké ucinnosti
pozvolna pfesouvaji z oblasti 1é¢iv do ob-
lasti kosmetiky (oba derivaty jsou obsaZeny
vnékterych volné prodejnych deodoracnich
sprejich na nohy). Dale je to morfolinovy
derivat amorolfin, ktery doSel uplatnéni
zejména jako antimykoticky lak na nehty.
Léky ve formé krémf a roztokl se totiz
z povrchu nehtu rychle setfou a difiize do
keratinu neni dostatecna. Proto je nutné
takové prepardty nandset nejméné dva-
krat za den. Uvazime-li, Ze lokalni 1é¢ba
se musi dlisledné aplikovat az do iplného
odhojeni, tj. ptil roku az rok, predstavuje
to pro pacienta dost nepiijemnou zatéz. To
vede ke zhorsené compliance, zanedbavani
1é¢by, a tim k jejimu castému selhdni.
Nehtovy lak s amorolfinem naproti tomu
stac¢i nanaset jedenkrat az dvakrat tydné,
takZe pacient spiSe dodrzi doporucenou
délku 1é¢by. Pokud je po vyléCeni nutna
dlouhodobd profylaxe k zabrané recidiv,
je amorolfinovy lak idealni - k preven-
ci ho sta¢i nanaset dvakrat do mésice.®
Nevyhodou amorolfinu je, Ze i¢inkuje sice
na dermatofyty a kvasinky, ale ne napf. na
Scopulariopsis brevicaulis. Velmi roz§ifenym
terapeutikem je ciklopiroxolamin, 1ék
se §irokym spektrem, pouzivany v der-
matologii i v gynekologii. Existuje ve for-
mé krému, roztoku, vaginalnich globuli
a nové i ve formé nehtového laku. Ma ze
vSech lokalnich antimykotik nejlepsi pe-
netrac¢ni schopnosti, po naneseni na kiiZi
¢i sliznici je mozno zjistit i méfitelné kon-
centrace v plazmé. Nehtovy lak s ciklopi-
roxolaminem je nutné nanaset castéji nez
lak s amorolfinem - dvakrat tydné u lakla
se syntetickymi rozpoustédly, jedenkrat
denné u laku smyvatelného vodou.® 9
Méné komfortni aplikace je vSak vyva-
Zena vy$§i ucinnosti a $irSim spektrem.
U ciklopiroxolaminu je cenné zejména
to, Ze hubi nejen vegetujici mycelium,
ale i odolné spdry, které jsou v{ili ostat-
nim typim antimykotik rezistentni. 6
Pravé piezivajici spéry byvaji pfi¢inou cas-
nych relapst onychomykézy (do 1-2 rokl
po skonceni kiry).

DALSi UCINKY LOKALNICH
ANTIMYKOTIK

Vedle nezadoucich vedlej$ich udinkd,
které jsou podrobné vyliceny v kazdé pri-
balové informaci, existuji u nékterych

lokalnich antimykotik i vedlej$i G¢inky



nzadouci“, kterych mtZeme v uréitych
situacich vyuzit. Je to naptiklad tucinek
antibakteridlni, ktery je vyhodou tam,
kde predpokladame smiSenou infekci.
V terapii akné a periordlni dermatitidy
se jiz del$i dobu vyuziva ic¢inku klotrima-
zolu na grampozitivni baktérie, zejména
stafylokoky.®) Ciklopiroxolamin ti¢inkuje
jak na grampozitivni, tak i na nékteré
gramnegativni baktérie, takze je zv1as-
té vyhodny k 1é¢bé meziprstnich mykéz
nachylnych k bakteridlni superinfekci.®
U naftifinu, bifonazolu a ciklopiroxolami-
nu byl dile prokazan slaby ti¢inek protiza-
nétlivy, srovnatelny s diklofenakem nebo
s lokdlnim 1% hydrokortizonem. (8. 19, 20)
Pouziti téchto 1éka u iritovanych mykéz
umoznuje vyhnout se kombinovanym pre-
paratim antimykotikum + kortikoid, které
sice vedou k rychlému Gtlumu piiznaka,
ale infekce po nich Casto pretrvava. @
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HIV pacient
S koznimi projevy
T

SOUHRN

Kozni projevy u pacientli s HIV infekci
byvaji odrazem stadia zakladniho onemoc-
néni, ve kterém se pacient nachazi.

Pii Klasifikaci pacienta s HIV mu pfidéluje-
me Kategorii, jejiz soucasti je jednak zndm-
ka laboratorni podle poc¢tu CD4 lymfocytd,
a dale znamka klinicka (A - bezpfiznakové
obdobi, akutni symptomy ¢i perzistujici
generalizovana lymfadenopatie, B - pre-
devsim malé oportunni infekce, prekance-
rézy, C - velké oportunni infekce, nidory).
V kazuistice pacienta je prezentovan piipad,
kdy se nepomyslelo na dg. HIV a pacient se
postupné dostal do hlubokého imunodefi-
citu s oportunnimi infekcemi v ramci plné
rozvinutého AIDS. VySetfeni protilatek anti
HIV 1, 2 by mélo byt soucasti Sirs§iho labora-
torniho screeningu ve vsech specializacich,
nejen ve venerologii a infektologii.

Ve strategii 1é¢by Kaposiho sarkomu u pa-
cientli s HIV hraje vyznamnou roli na-
staveni vhodné celkové (antiretrovirové)
terapie. Pouziva se k tomu kombinovand
antiretrovirova terapie (CART) ¢i vysoce ak-
tivovand antiretrovirova terapie (HAART).
I po jejim samotném zavedeni nastava
u vétsiny pacientll vyrazna regrese tumo-
ru. K dal$im lé¢ebnym moznostem patii
napf. chirurgicka excize a radioterapie.
Postup se voli u kazdého pacienta indivi-
dualné s ohledem na jeho celkovy stav.

KLIiCOVA SLOVA

HIV e Kaposiho sarkom e
diseminovana kryptokoké6za e
kombinovana antiretrovirova terapie
® vysoce aktivovana antiretrovirova
terapie ® virova naloz e CD4
lymfocyty

SUMMARY

Strnadel, R. HIV patients with cutaneous ma-
nifestations

Cutaneous manifestations in patients wi-
th HIV infection tend to reflect the specific
patient's disease stage.
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When classifying a patient with HIV
we assign him/her to a category, which
includes both a laboratory sign (1, 2, 3)
according to the number of CD4 lympho-
cytes and a clinical sign (A - asymptomatic
period, acute symptoms or persistent ge-
neralized lymphadenopathy, B - especially
small opportunistic infections, precance-
roses, C - major opportunistic infections,
tumors). In this article we present a pa-
tient's case, in which HIV diagnosis was
not considered and the patient gradually
progressed into deep immunodeficiency
with opportunistic infections in a frame
of fully developed AIDS. Examination of
anti-HIV 1, 2 antibodies should be a part
of a larger laboratory screening in all
specialties, not only in venereology and
infectology.

Implementation of appropriate total (anti-
retroviral) therapy plays an important role
in the strategy of Kaposi's sarcoma treat-
ment in patients with HIV. Combination
antiretroviral therapy (cART) or highly
activated antiretroviral therapy (HAART) is
used. Even after mere therapy's actual im-
plementation significant tumor regression
occurs in most patients. Other treatment
options include e.g. surgical excision and
radiotherapy. We select an individual ap-
proach to each patient according to his/her
overall condition.

KEYWORDS

HIV @ Kaposi's sarcoma ®
disseminated cryptococcosis ®
combination antiretroviral therapy ®
highly activated antiretroviral therapy
o viral load ® CD4 lymphocytes

Kazuistika se tyka pripadu 46letého mu-
Ze, bez trvalé medikace, u kterého byla
v osobni anamnéze prodélana hepatitida
typu A. Dalsi idaje bez pozoruhodnosti.
V pracovni anamnéze udaval zameéstnani
u bezpecnostni sluzby. V epidemiologické
anamnéze zjisténo, Ze Zije bisexualné,
trvalou partnerku ¢i partnera vSak ne-
udaval.

Pred 4 mésici zacal pozorovat zdufeni das-
ni, mél virézu. Na levé strané krku mu
postupné nartstal ulcerujici nebolestivy
tumor. Byl vySetfen na hematologii se
zavérem reaktivni lymfocytéza, dale vy-
Setfen na stomatologii a poté na derma-
tologii, kde proveden odbér anti-HIV 1, 2.
Byla zjisténa HIV 1 pozitivita (konfirmova-
no Narodni referenc¢ni laboratoii v Praze).
Poté byl vySetfen na Klinice infekénich
chorob FN Brno, kde zjistén extrémné
hluboky imunodeficit (CD4: 4bb/mm3 kr-
ve, virova naloz: 270 000) a byla nasaze-
na kombinovana antiretrovirova terapie
(cART) - tenofovir, lopinevir, ritovavir,
emtricitabin a profylaxe pneumocystové
pneumonie kotrimoxazolem.

Po 2 mésicich terapie doSlo k navySeni CD4
na 66 bb/mms3 krve. Obé loziska koznich
tumord se vSak zvétSovala. Déle byla zjis-
téna mnohocetna loziska na plicich rtg
snimkem i CT vySetfenim - v diferencialni
diagndze byla zvaZovana mnohocetna lo-
ziska Kaposiho sarkomu ¢i loziska pfti di-
seminované systémové mykéze. Invazivni
vykony t. ¢. nebylo mozZno provadét pro
extrémné hluboky imunodeficit a pfedpo-
kladané $patné hojeni po vykonu. V séru
byla zjiSténa pozitivita kryptokokového
antigenu.

Pacient byl pfijat k terapii celkovymi an-
timykotiky na kliniku infek¢énich cho-
rob. Zde byla zahajena 1écba disemino-
vané kryptokokézy flukonazolem i. v.
v inicidlni davce 1200 mg/den s postup-
nym sniZenim davky na 8oo mg/den.
Vysetfeni antigenu kryptokokdézy v likvoru
bylo negativni.

Dale bylo provedeno dermatologické kon-
zilium se zavéry:

1. V dutiné ustni na patfe vpravo tumor
nepravidelného tvaru prorastajici az pod
zubni oblouk (Obr. 1), prominujici nad
niveau sliznice, povrch misty s fibrino-
vymi ndlety, misty rozbrazdény - vs.
Kaposiho sarkom. Doporucena biop-
sie z tumoru a histologické vySetfeni.
Provedeny stéry z povrchu na PCR HPV,
STD (vysledky byly negativni). Pro potize
s pfijmem potravy doporuceno podavat



Obr.1 Tumor na patfe v dutiné ustni

nutridrinky. V terapii kombinovana an-
tiretrovirova terapie jiz zavedena, event.
zvazit radioterapii.

2. Na ktizi v oblasti pod thlem mandibuly
tumor prumeéru cca 2 cm, 1 cm prominu-
jici nad povrch, ktery mirné erodovany

Obr.2 Tumor na kizi krku vlevo pod tihlem mandibuly
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(ODbr. 2). Nelze vyloucdit variantu Kaposiho
sarkomu. Doporucena totalni excize a his-
tologické vySetfeni.

3. Dale u pacienta zjisténa onychomy-
kéza na dolnich koncetinidch, mirné se-
boroické projevy v obliceji a odhojujici
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se projevy herpes zoster na levé hyzdi
(Obr. 3).

V provedeném kontrolnim rtg hrudniku
po 2 mésicich popisovany oboustranné
v plicnich kfidlech vicecetné loziskové
stiny do velikosti 15 mm, pocet loZisek
i jejich velikost byly mens$i. Hodnoceno
jako parcialni regrese diseminovaného
plicniho procesu.

Po predoperacnim vySetfeni provedena
v celkové anestézii exstirpace tumoru pod
thlem mandibuly na ORL.

Histologie: vzhledem k prevaZujicim re-
gresivnim zmeénam interpretace nalezu
obtiZna, v korelaci s klinickymi tudaji 1ze
pripustit dg. Kaposiho sarkomu (doc.
MUDTr. Josef Fait, CSc., Ustav patologie
FN Brno).

LoZisko tumoru na gingivé po zavedené
terapii CART vyrazné regredovalo, byla pro-
vedena biopsie s histologickym zavérem:
nalez konzistentni s dg. Kaposiho sarkomu
(doc. MUDT. Josef Fait, CSc., Ustav pato-
logie FN Brno).

Pacient byl propustén do ambulantni péce
s terapii: tenofovir, lopinevir a ritovavir,
emtricitabin, efavirenz, trimethoprim
a sulfamethoxazol, flukonazol.

Virova naloz byla sniZena z 270 ooo na 37,
CD4 dosahly hodnoty 114 bb/mm3 krve.

Je planovana biopsie z loZisek na plicich.

Literatura u autora.

Obr. 3 Odhojujici se projevy herpes zoster v oblasti levé hyzdé
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Nepoznana hypertrichdza

SOUHRN

Kazuistika popisuje vySetfovaci postup
u pacientky s hypertrichézou tvare a po-
lymorfnimi projevy na dorzech rukou.
Béhem vyvoje jednotlivych klinickych pfi-
znaki postupné doslo k odhaleni spravné
diagnézy, na kterou se mélo diferencidlné-
diagnosticky myslet jiZ na po¢atku. Pozdéji
provedené interni vySetfeni ozfejmilo
tézkou formu porphyria cutanea tarda.
Porfyrie patii do skupiny poruch biosynté-
zy hemu, které se projevuji charakteristic-
kym Kklinickym obrazem. Ackoli se jednd
o onemocnéni relativné vzacna, je jejich
poznani vyznamné pro zahdjeni uc¢inné
1é¢by a zabranéni moznym zavaznym da-
sledk@im porfyrické choroby. Vzhledem
k tomu, Ze problematika této skupiny one-
mocnéni neni dostate¢né znama a ¢asto se
na ni nepomysli, je tato kazuistika urcéena
k pfipomenuti vyznamu diagnostiky a 1é¢by
porfyrii pro klinickou medicinu.

KLiCOVA sLOVA

puchyfe ® hyperpigmentace @
hypertrich6za ® tmava moc e pruritus

SUMMARY

Slavikovd, $., Fialova, J., Pock, L., Hercogova, J.
Unrecognized hypertrichosis

This case report presents the examining
process in a patient with hypertrichosis
on the face and polymorphic lesions on
her hands. The diagnosing process took
the physicians some time and for sure
this diagnosis was not considered during
the beginning of examining procedures.
Precise, internal examination of the pati-
ent helped to reveal a serious form of por-
phyria cutanea tarda. Porphyria belongs
to the group of diseases with the failure
in hem synthesis. The clinical picture of
porphyria is quite typical. It is important
to remember that this disease is not ve-
1y common but its early diagnosing and
treatment is of significant importance
especially to avoid the late complications.
According to the fact that this group of
diseases is not very common, it could be
very easily forgotten during the process
of examining and diagnosing. This case
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report as a main aim should remind about
this disease, its diagnostic methods and
the treatment.
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POPIS PRIPADU

46letd pacientka udavala tvorbu puchyi-
ki na oblic¢eji pfi pobytu na slunci.
V rodinné anamnéze pacientky se kozni
onemocnéni nevyskytovalo. Matka pa-
cientky zemfela v 56 letech na komplika-
ce ischemické choroby srdec¢ni, otec pak
v 55 letech na cirhézu jater. Pacientka
v détstvi vaznéji nestonala, od 13 let trpi
pourazovou epilepsii. Trvale uziva anti-
epileptickou terapii karbamazepin, val-
proat sodny, primidon, piracetam. Pét let
uziva peroralni hormonalni antikoncepci,
je bezdétnd. KozZni potiZe nikdy nemeéla,
prvni nastaly pfed rokem, kdy u ni vzniklo
zarudnuti a otok usniho boltce se Supi-
nami. Lokalni nalez se zlep§il po 1é¢bé
klotrimazolem.

Pii prvni navstévé v listopadu 2006 udava-
1a, Ze asi pfed mésicem uzivala chinolonové
chemoterapeutikum na infekci mocovych
cest a aZ nékolik dni poté doslo ke tvorbé
puchyfka na obliceji v souvislosti s oslu-
nénim. Ve stejné dobé méla i opar rtu.
Objektivné byl na obliceji, pfedev§im na
tvarich a nose, ¢erveny makulopapuldzni
exantém s Supinami a misty exkoriacemi,
pravé ucho bylo zarudlé a olupovalo se. Pro
podezieni na spoluticast mykotické infek-
ce jsme provedli mykologické vySetfeni
z deskvamovanych projevi obliceje a ucha
a pfedepsali terbinafin krém. Mykologické
vySetfeni (louhovy prepariat a kultiva¢ni
vySetfeni) bylo negativni.

Na kontrolni navstévé v lednu 2007 pa-
cientka udava castecné zhojeni projevil
v obliceji, nové vSak vznikly vyrazné pig-
mentace, dale si pacientka stéZuje na pfi-
byvajici ochlupeni v obliceji. Objektivné
jsou ptitomny jemné svétlé chloupky v dol-
ni ¢asti obliceje (Obr. 1), na bradé, hornim
rtu a tvafich svétle hnédé splyvajici ostfe
ohrani¢ené makuly a zvySené ochlupeni
hibetd rukou. Pacientce bylo provedeno

hormonadlni vySetfeni k vylouceni andro-
genné navozené hypertrichézy (tyreotro-
pin, trijédtyronin, tyroxin, testosteron,
progesteron, estradiol), které nevykazo-
valo abnormality. Pfi dal$i navstéveé nasi
kliniky v Cervenci 2007 uvadi pacientka
vznik puchytd na hbetech rukou po oslu-
néni na dovolené, v tivahach o moznych
pric¢inach si vzpomina, Ze jednou utrhla
oleandr. Udava vyrazny pruritus kiize a da-
le si také vS§imla tmavsi moci. Objektivné
byly na hibetech rukou vezikuly a buly
s ¢irym obsahem, misty krusty, a dale
jizvy po zhojenych projevech (Obr. 2).
Na zakladé tohoto nalezu byla pacientka
indikovana k provedeni biopsie s fluores-
cen¢nim vySetfenim z jednoho puchyi-
natého projevu. Bylo provedeno zakladni
laboratorni vysetfeni krve (krevni obraz
s diferencidlnim rozpoctem, iontogram,
jaterni a ledvinné parametry) a vySetfeni
autoprotilatek - ANA (antinuklearni pro-
tilatky), ENA (protilatky proti extraho-
vatelnym nukledrnim antigenim), anti-
-dsDNA (protilatky proti dvouspiralové
DNA), anti-desmoglein 1, 3, anti-BP 180
a 230 (protilatky proti pemfigu a pemfigoi-
du) a vySetfeni moci véetné porfyrind. Po
provedeni biopsie se misto odbéru vzorku
hojilo per secundam, pacientka byla opakova-
né osetfena na chirurgii a 1é¢ena celkovou
antibiotickou terapii (amoxicilin 1 g tbl.
2krat denné 7 dni).

ZAVERY VYSETRENI
HISTOLOGICKY NALEZ

Mohutny subepidermalni edém prechaze-
jici témér v bulu s neostrou dermalni hra-
nici a fidkym obsahem erytrocyti a lymfo-
cytd, v hornim koriu jsou perivaskularné
malé infiltraty lymfocytd. Pfima imuno-
fluorescence: nespecificky obraz vasku-
larni reakce. Zavér: polymorfni svételna
erupce, erythema multiforme a jiné, kli-
Cové znaky symptomatické svételné por-
fyrie nejsou pfitomny (doc. Pock, Obr.
3). Laborator: krevni obraz a diferencial,
urea, kreatinin v normé, GMT (gamaglu-
tamyltransferaza): 1,66 pkat/1, AST (aspar-
tataminotransferaza): o,54 ukat/l, ANA,
ENA autoprotilatky silné pozitivni, v moci
pozitivni koproporfyrin (biochemie FNB
stanovuje pouze pozitivitu ¢i negativitu).



Obr.1 Zygomaticka hypertrichéza

Na zakladé vysledkil laboratornich vyset-
feni byla pacientka vySetfena internistou
(doc. Kalab), ktery stanovil kone¢nou dia-
gnoézu. Chromatografické vySetfeni mo-
¢i potvrdilo pfitomnost porfyrind - uro-
porfyrin: 74 (norma: do 0,05 pmol/24 h)
a heptakarboxyporfyrin: 26 (norma: do
0,014 pmol/l).

ZAVER

Dg. Porphyria cutanea tarda

Pacientka zacala byt 1éCena peroralnim
chlorochinem 125 mg 2krat tydné a jater-
ni dietou. Vysadila perordlni hormonalni
antikoncepci. Zaroven byla neurologem
upravena medikace epilepsie (valproat za-
ménén za lamotrigin). Pfi dal$i dermatolo-
gické kontrole v fijnu 2007 byly ptitomny
pouze drobné exkoriace na dorzech rukou,
pacientka pokracuje v uzivani chlorochinu
v davce 125 mg 2krat tydné za pravidelnych
kontrol. S epilepsii je pacientka nadale dis-
penzarizovana na neurologickém oddéle-
ni. V fijnu roku 2007 byla hospitalizovana
pro rozvoj psychotické poruchy v psychi-
atrické 1écebné Bohnice. Od kvétna 2008
jiZz nastoupila do prace, malé zichvaty ma
denné, velké zfidka, CT mozku a EEG byly
v normé.

DISKUSE

U pacientky byla, vzhledem Kk vyvoji pfi-
znakil, diferencialnédiagnosticky zvazo-
vana superficidlni tinea, 1ékovy exantém
(chinolon), fytofotodermatéza, buldzni
dermatoéza, hypertrichéza a az v zavéru
byla laboratornim vySetfenim odhalena
porphyria cutanea tarda (Tab.).

Porfyrie patfi mezi endogenni fotoderma-
tézy. Pfedstavuji skupinu onemocnéni

KAZUISTIKA

Obr. 2 Dorzum ruky s puchyfi, krustami a jizvenim

vznikajicich z dvodu poruchy syntézy he-
mu na raznych drovnich metabolismu.
Jsou charakterizovany hromadénim por-
fyrindl nebo jejich prekurzord v nékterych
tkanich, zvySenou hladinou v plazmé ¢i
v erytrocytech a zvySenym vylucovanim
porfyrini nebo jejich prekurzort stolici
nebo moci. Porfyriny jsou vyznamnym fo-
todynamickym faktorem, proto je kozni
symptomatologie podminéna predevsim
fotosenzitivitou. Podle pfevazujiciho mista
enzymové poruchy rozliSujeme porfyrie he-
patalni a porfyrie erytropoetické s poruchou
v kostni dfeni. Podle klinického pribéhu
rozliSujeme porfyrie akutni (s neurologic-
kou symptomatologii) a chronické (s koz-
ni symptomatologii). U akutni ataky jsou

hlavnimi klinickymi symptomy kfecovité
Dbolesti bficha, ale i celd fada dal$ich pfizna-
k@, napt. tachykardie, zvraceni, ipornd
zacpa, kfece aj. Diagnostika je laboratorni.
Pravidelnym nalezem je moc¢ barvy bur-
gundského vina. Porphyria cutanea tarda
(PCT) je nejcast&jsi porfyrii v Ceské republice
s vyskytem 1 : 5000 obyvatel. Synonymem
je fotosenzitivni jaterni porfyrie. Je zplso-
bena vrozenym ¢i ziskanym defektem enzy-
mu uroporfyrinogen dekarboxyldzy. Nemoc
je Castéjsi umuz{, hlavné nad 40 let véku.®
Klinicka manifestace PCT je ¢asto iniciova-
na soucasnym jaternim postiZzenim - nad-
mérna konzumace alkoholu, 1éky (nejcasté-
jibarbituraty a sulfonamidy), dile stresem,
hormonalnimi vlivy, infekci virem hep-

Obr. 3 Mohutny subepidermalni edém prechazejici témér v bulu s neostrou dermalini hranici a fidkym

obsahem erytrocytd a lymfocytd
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Diferencidlni diagnostika porphyria cutanea tarda

Ostatni typy porfyrii

Kongenitalni erytropoeticka porfyrie

pseudoporfyrie

hepatoerytropoetickd porfyrie

epidermolysis bullosa acquisita

porphyria variegata

polymorfni svételna erupce

hereditarni koproporfyrie

fototoxické a buldzni lékové reakce

hydroa vacciniforme

fototoxicka ¢i fotoalergicka

kontaktni dermatitida

atitidy C, ale napf. i drastickou redukéni
dietou.® V klinickém obraze dominuje pa-
leni a svédéni kiiZze po oslunéni, vyrazni
vulnerabilita kliZe (strzeni kiiZe pii utirani
ruénikem, zasunuti rukou do kapes), spon-
tanni tvorba puchyiii, hyperpigmentaci,
milii, jizev a zvySeného ochlupeni, pfede-
v$im na slunci exponovanych ¢astech kii-
Ze. Dale jsou pritomny sklerodermiformni
zmény kiiZe obliceje a krku (pseudosklero-
dermie).® Vulnerabilita kiiZe a tvorba bul
na dorzech rukou jsou viibec nejcastéjsi
Kklinickou manifestaci choroby. U Zen se
vice neZ u muzl vyskytuje hypetrichéza
tvafe a pruritus.® To odpovida i popisu
naseho klinického pfipadu. Kozni eroze se
Casto sekundarné infikuji a Spatné hoji, coz
vysvétluje komplikované hojeni odbérové-
ho mista kozni biopsie u nasi pacientky.
Dale se vyskytuje postizeni jaterni tkané
ve formé chronické hepatopatie, ktera pfe-
chazi asi v jedné tfetiné v cirhézu jater.(
Vyznamnou komplikaci onemocnéni je
rozvoj hepatocelularniho karcinomu s po-
pisovanou incidenci 4-47 %.

VySe popsané symptomy maji iniciovat
doporuceny diagnosticky postup dany
biochemickym potvrzenim onemocnéni.
Diagnosticky postup zahrnuje anamne-
stické vySetfeni véetné rozboru rodinné
anamnézy pro zjiSténi pfipadné fami-
liarni formy choroby, fyzikalni vysetfe-
ni stavu kiize, zakladni hematologické
a biochemické vySetfeni vietné siderémie
a ELFO bilkovin, specidlni biochemické
vySetfeni porfyrind vylucovanych moci
a stolici, vySetfeni protilatek proti he-
patitidé B a C, zakladni hepatologické vy-

TMUDr. Sérka Slavikovd, 'MUDr. Jorga Fialovd, 2doc. MUDr. Lumir Pock, 'prof. MUDY. Jana Hercogova, CSc.

e-mail: sarka.slavikova@fnb.cz

Setfeni (véetné sonografie). Histologické
vySetfeni kliZe je nespecifické a neumoz-
nuje stanovit diagnézu PCT nebo vyloucit
pseudoporfyrii. Je dtlezité odlisit tyto
jednotky laboratornim vySetfenim pred
zahdajenim 1é¢by.® V laboratornich vy-
sledcich je charakteristicka zvy$ena kon-
centrace porfyrind v moci za 24 hodin,
chromatograficky priikaz uroporfyrinu
v moci, event. vjatrech, vysoka hladina
Zeleza v séru, v 50 % pripadd byvaji zvy-
Sené hodnoty jaternich enzym1.

Terapie porphyria cutanea tarda v soucas-
né dobé spociva na dvou pilifich - opako-
vaném provadéni venepunkci a podavani
malych davek antimalarik. Pfi venepunk-
ci se odebira 300-500 ml krve ve 2-4tyden-
nich intervalech, ¢imz se sniZzuje hladina
plazmatickych porfyrind a Zeleza, které
je povazovano za precipitujici faktor.
Technicky méné narocnou terapii je poda-
vani nizkych davek antimalarik (125-250
mg chlorochinu 2krat tydné), zejména
u nemocnych s normalnimi parametry
metabolismu Zeleza. Bylo prokdzano, Ze
chlorochin tvofi s porfyriny komplex, zvy-
Suje propustnost membrany hepatocytl
pro porfyriny, a tim umoznuje jejich vy-
plavovani do plazmy a nasledné vylouceni
modi.? Dale se uplatriuje jaterni dieta,
zdkaz alkoholu, hepatotoxickych 1ékl
a peroralnich kontraceptiv a dlisledna
fotoprotekce. Pribéh a prognéza zavisi
na tiZi jaterniho postiZzeni. Nemocny by
meél byt trvale dispenzarizovan s pravi-
delnymi kontrolami porfyrinurie, krev-
niho obrazu a jaternich testl v intervalu
3 mésic. Pfirelapsu (ijen laboratornim)

Univerzita Karlova v Praze, 2. IékaFska fakulta a Fakultni nemocnice Na Bulovce, Dermatovenerologicka klinika
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by meéla byt opét nasazena terapie. Asi
u 5 % nemocnych jde o familidrni for-
mu, proto by mély byt vySetfeni v§ichni
pfimi rodinni pfislu$nici. Po skonceni
1é¢by by mél byt pfitomen normalni stav
kiiZe a jeji reaktivity na fyzikalni vlivy,
jaterni testy v hodnotach odpovidajicich
afekci v remisi.

Cilem této kazuistiky bylo prezentovat
klinickou symptomatologii porfyrické
nemoci a poukdzat na nutnost Siroké di-
ferencialni diagnostiky jejich klinickych
projevii. Vystupem je potvrzeni poucek
starych klinikd, Ze 1ékaf nemusi o vzacné
nemoci prilis védét, musi vSak na jeji moz-
nost pomyslet. Pro laboratorni diagnostiku
pak Ize dobte vyuzit fluorometrickych a fo-
tometrickych vlastnosti porfyrin v moci,
plazmé, erytrocytech a stolici.®

ZvIastni podékovani patii doc. MUDr. Milanu Kaldbovi,
CSc., ze IV. interni kliniky 1. LF UK a VFN v Praze.
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Z HISTORIE CESKE DERMATOVENEROLOGIE

Puvod a lécba syfilis -
,metly novoveku”
N

Pocatky Ceské dermatologie, vyraznéji se
formujici od konce 18. stoleti, spadaji az
k objevu a §ifeni syfilis v ¢eskych krajich.
Na zakladé 1é¢by stézejni nemoci - syfilis
- se postupné zacala vyvijet i Ceska derma-
tovenerologie jako samostatny obor.
Syfilis se objevila jako nova nemoc na kon-
ci1s. stoleti ve formé zhoubné pandemie.
Zpocatku se nevédélo, Ze jde o nemoc po-
hlavni, ale povaZovala se za ,,bi¢ bozi“,
v niZ se spatfoval trest za vSeobecnou bez-
boZnost. Teorii o vzniku syfilis a jejim pro-
puknuti v Evropé je velké mnozstvi. Jedna
ze znamych hypotéz pfedpoklada zavleceni
syfilis do Evropy Kolumbovymi namotniky
z nové objevené Ameriky roku 1493, dalsi
napiiklad udava, Ze venericka syfilis se
vyvinula z podobné endemické formy exis-
tujici po staleti v oblastech Skandinavie,
Stfedozemi a Mezopotamie.

Atjejiz kterdkoliv z moznych hypotéz prav-
diva, jeji propuknuti v Evropé pfedstavuje
nastup silné virulentni epidemie v letech
1494-1496. Velka pravdépodobnost spociva
v tom, Ze plivodce syfilis - Treponema - se
béhem let ¢i staleti pozménil, postupné
se ménila virulence i specifi¢nost ptivodce
a tim dochdazelo ke vzniku rtizné zavaznosti
onemocnéni i velké pestrosti klinickych
obrazil.

Syfilitici byli v Evropé nejdiive litovani,
pozdéji izolovani v tzv. leprosariich, ale
pocet nemocnych se prudce zvysoval, ¢imz
se na jejich vydrzovani nedostavalo dosta-
te¢ného mnozstvi penéz. Proto si nemocni
museli vyproSovat almuznu, ale pozdéji
byli z diivodu obav ze §ifeni a mozné na-
kazy syfilis vystéhovani za hranice mést
a ponechani vlastnimu osudu.

Postupné, v prabéhu Sifeni syfilis, do-
chazelo i k rozvoji riznych nazvl obavané
nemoci. Z doby kolem roku 1500 pochazeji
nazvy Morbus gallicus, Pestis, Mala fran-
ces, Malum francicum nebo jednoduse
francouzska nemoc. Francouzi naopak
tuto nemoc nazyvali Mal de Naples - ne-
moc neapolska, Polaci nemoc némecka,
Rusové polska nemoc. V nasich krajinach
se nejvice ujal ndzev nemoc francouzski
nebo uherskd. Novodoby ndzev pro syfilis

pochazi z roku 1521 od italského basnika
a lékare Girolama Fracastora (1478-1553),
ktery je autorem basné vydané ve Veroné
pod nazvem Syphilis sive morbus gallicus,
ve které opévuje pastevce Syphila potresta-
ného touto nemoci samotnym Apollénem
za to, Ze nestavél oltafe bohtim, ale svému
krali.® Fracastoro se kromé pojmenovani
syfilis zaslouzil i o popis skvrnitého tyfu
a byl plivodcem tzv. kontagidzni teorie,
Ze za $ifeni nemoci mohou mala téliska -
,contagia“, ktera se mohou prenaset z clo-
véka na clovéka. Dnes nejbéznéjsi nizev
nemoci, syfilis, vS§ak zdomacnél mnohem
pozdéji, az kolem 18. stoleti. Pfedtim byla
tato nemoc rovnéz oznacovana jako mor-
bus venereus, lues venerea (venericky mor)
¢ Venus$ina nemoc. Cesky nazev nemoci
prijice pochizel od A. Jugmanna, profesora
porodnictvi v Praze, ktery nazev odvodil od
slovanské bohyné lasky Prije.

Prvni zminky o syfilis v ¢eskych krajindch
spadaji do1s. stoleti a s nejvétsi pravdépo-
dobnosti souvisi s vojskem Karla VIII., v je-
hoZz neapolském tazeni byli mezi Zoldnéti
také Slované a i Cesi. Kratce poté propukla
epidemie syfilis, ktera v mnohych pfipa-
dech koncila smrti, a nartistajici mnozstvi
nemocnych bylo vaZnym spolecenskym
problémem. Z 15. stoleti se ale nenalez-
la na ceském tzemi ani jedna kostra se
syfilitickymi zménami, z ¢ehoZ miiZeme

Obr.1 Treponema pallidum

usuzovat, ze se pravdépodobné jednalo
o velmi virulentni kmen, ktery clovéka
usmrtil dfive, neZ se nemoc mohla rozvi-
nout do tercidrniho stadia s naslednymi
kosternimi zménami. Ale z této doby ma-
me prvni zdznam o vyskytu vrozené syfilis
pochézejici z roku 1503 z okoli soucasného
Usti nad Labem. V 16. a 17. stoleti se nemoc
nadale §ifila hlavné vojenskymi akcemi
a pohyby velkych armad, ve kterych se
michaly rizné narodnosti Zoldnétt (véetné
Cechil) a v nichZ nechybély ani velké pocty
vojacek, kurtizan a prostitutek stéhujicich
se sarmdadami. Po ukonceni vojenskych ta-
Zeni se vojaci vraceli dom ke svym Zenam
¢iptijali Zold v jiné armadé a tak infekci $i-
fili dale. Z tohoto obdobi uz byly na nasem
tuzemdi nalezeny kostry s paleopatologicky-
mi znaky svéd¢icimi pro terciarni stadium
syfilis (napf. paprscité jizvy v kosti lebecni,
caries sicca i osteonekrotické ohraniceni
defektdl, povrchové 1éze, dutiny ¢i pfeho-
jeni ptivodniho defektu remodelovanou
kostina dlouhych kostech, monoostiticka
syfiliticka periostitida atd.). Tato nemoc
se §ifila nejenom mezi béZnymi obyvateli,
ale i mezi Slechtickymi rody, kdy na pre-
lomu 16. a1y. stoleti dochézelo v diisledku
amrti na syfilis i k ubyvani starych ¢eskych
§lechtickych rodi (z celkovych ptivodné 69
poklesl jejich pocet na 15). U cisafe a krale
Rudolfa II. (1552-1612) jsou velmi suspektni
projevy terciarni organové syfilis patrné na
lebce i na dlouhych kostech, kde byla hor-
ni Celist v misté pfednich zubl znicena
gummatézni destrukci. Dalsi osobnosti
z Ceskych déjin, které se stala syfilis osu-
dem, byl vévoda Albrecht z Valdstéjna
(1583-1634), u néhoz nemoc vedla k rozvo-
ji tabes dorsalis, cemu rovnéz odpovidaji
i patologické nalezy na kostfe.®

Prvni znamky o 1écbé syfilis spadaji do
konce 15. stoleti do mist jiz zminiovanych
leprosarii, kde lazebnici pouzivali k 16¢bé
syfilis rtut, nasledkem cehoZ byly casté
otravy a umrti zplisobené rtuti. Rtut se
nejcastéji aplikovala v masti - térce, kdy
se ji postizena mista natirala a pevné
ovinovala plitnem. Postupné se objevily
irtutové tablety. Lécba se postupné dopl-
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Obr. 2 Albrecht z Valdstejna

novala hladem a pocenim, kdy byli nemoc-
ni zavieni na 8-30 dni v horké, utésnéné
mistnosti. Dal§i mozZnosti 1é¢by bylo qua-
jakové dfevo pfivezené do Evropy Spanély

MUDr. Zuzana Kruzicova
e-mail: zuzana.kruzicova@fnb.cz

O ‘ Z HISTORIE CESKE DERMATOVENEROLOGIE

ze Santa Dominga. Pozdéji se misto rtuti
pouzivalicinobr (rumélka). Lécba rtuti se
dala prokazat na kosternich nalezech, kde
byly hlavné na podélnych fezech dlouhych
kosti patrné koufové fialové prouzky, pri-
tomné i na kostrach RudolfaIl. i Albrechta
z Valdstejna.

Samotny plivodce syfilis, baktérie Trepo-
nema pallidum, byl objeven aZ roku 1905 né-
meckymi 1ékafi F. R. Schaudinnem a E.
Hoffmannem. Hned o rok pozdéji, v roce
1906, byla popsdna Bordet-Wassermannova
komplement fixa¢ni reakce. Pfi studiu
pavodnich praci ¢eskych dermatologi,
zejména prof. Vitézslava Janovského
(1847-1925), je zfejmé, Ze i dermatologové
na prazské lékaiské fakulté sledovali no-
vé objevy a 1éCebné metody, které rychle
zavadéli do praxe. Jednim z nejdalezitéj-
§ich objevi v 1é¢bé syfilis byl objev prepa-
Tatu 606 s patentnim nazvem Salvarsan
némeckym chemikem a lékafem Paulem
Ehrlichem (1854-1915) v roce 1909. Janovsky
ve svych dilech publikuje doporucené 1é-
¢ebné postupy syfilis zalozené hlavné na
pouziti Salvarsanu, rtuti, jédu a bismu-
tu. V Janovského pracich je mozné nalézt
rizné moznosti aplikace Salvarsanu od
intramuskularni, podkozni az k nejcastéji
pouzivané intravendzni aplikaci, kdy spe-

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

Univerzita Karlova, 1. Iékafska klinika, Ustav déjin lékafstvi a cizich jazyki
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cifikuje, v jakych ptipadech si zvolit kon-
krétni zplisob aplikace a upozoriiuje i na
mozné komplikace. Salvarsan se postupné
vyvijel, kdy Starosalvarsan obsahoval 34 %
arsenu, Novosalvarsan 20-22 % arsenu,
Salvarsan sodnaty 20 % arsenu, Neo Ag
Salvarsan stfibrem aktivovany 20 % arsenu
a 6 % stfibra a sulfoxylatovy salvarsan -
preparat arsenobenzolovy.

Sam nestor Ceské dermatologie, prof.
Vitézslav Janovsky, piSe ve svém dile Dnesni
1é¢ba pohlavnich nemoci, Ze ,,pfeockovani
syfilis na opice Mec¢nikovem a Rouxem,
nalez spirochet Schaudinem, Bordet-
Wassermannova reakce a doporuceni
Salvarsanu Ehrlichem jsou mezniky nejen
modernich vyzkumd syfidologickych, ny-
brz také védecky zaloZzené moderni 1écby
pfijice, takze dnes mtZeme pravem fici,
Ze syfilis vas a faddné 1écena je ve veliké
vétsiné piipadd vyhojitelna.“®

1. Prof. Dr. Vitézslav Janovsky: Nauka o nemocech
venerickych a prjicnych, cast I, Ceskd graficka unie
a.s., 1920, s. 455-462.

2. Prof. MUDr. Emanuel Vic¢ek, DrSc.: Syfilis
v Cechéch, ¢asopis Vesmir, 1996, s. 78-87.

3. Prof. Dr. V. Janovsky: Dnesn/ /écba pohlavnich
nemoci, Dr. Ed. Grégr a syn v Praze, 1924, s. 74-128.



ZE SVETA DERMATOVENEROLOGIE

Psychodermatologie
je jednou ze specializaci
kozniho lekarstvi

L

Kazdoroc¢né Evropska akademie derma-
tovenerologie organizuje mnoho vzdé-
lavacich fostering kurzil pro rezidenty
z celé Evropy. Jejich hlavnim cilem je
vylepsit vzdélavani mladych dermatologti
s dlirazem na praktické vyuziti ziskanych
informaci a také podpofit pratelstvi mla-
dych dermatologli v ramci celé Evropy.
Na téchto kurzech ziskavaji mladi 1éka-
fi komplexni teoretické i praktické védec-
ké poznatky na urcené téma. Méla jsem
prilezitost ziCastnit se kurzu psychoder-
matologie, ktery se konal v Bruselu ve
dnech 18.-22. 7. 2011.

V prvni fadé bych chtéla zdtraznit, zZe
cely kurz byl velmi dobfe zorganizo-
van. VSichni rezidenti bydleli ve stej-
ném hotelu, ktery byl umistén ne-
daleko budovy EADV, kde kazdy den
kurz probihal. Hlavnimi organizatory
kurzu byli prof. Francoise Poot z ULB
Krasme Hospital z Bruselu, prof. John
de Korte z Department of Dermatology,
Academic Medical Centre University
of Amsterdam, Dr. Uwe Gieler z Clinic
for Psychosomatic and Psychotherapy,
University Clinic of Giessen and Marburg
a prof. Jacek Szepietowski z Department
of Dermatology, Allergology & Venerology
University of Wroclaw.

Kurz byl velmi intenzivni a bohaty na
interaktivni cvi¢eni. Hned v pribéhu
prviniho dne kurzu jsme se seznamili
s podrobnou fyziologii neuro-imuno-
endokrino-kozniho systému. Dale jsme
prodiskutovali podrobné psychofyzikalni
aspekty nékterych koznich chorob, napi.:
hidradenitis suppurativa, alopecie, akné,
atopické dermatitidy a psoriasis vulgaris.
V pribéhu dalsich dna byla velmi peclivé
analyzovana skupina nemoci s ndzvem
factitious disorder*.

Factitious disorder je definovana jako
porucha projevujici se sebeposkozova-
nim, které pfimo nebo nepfimo muaze
vést ke klinicky vyznamnému poskozeni

organismu bez ptimého imyslu sebevraz-
dy. Sebeposkozovani nejcastéji probiha
v tajnosti pfed okolim. Soucasné odhady
prevalence jsou mezi 0,052 2 %.

Dal$im velmi zajimavym a Siroce diskuto-
vanym tématem byl vliv mnoha koznich
onemocnéni na kvalitu Zivota pacientd.
Seznamili jsme se s riznymi dotazniky
kvality Zivota, napft.: SF-36, Skindex-29,
CHQ-12, Beck Depression Inventory ques-
tionnaire, Modified Mini Screen questi-
onnaire. Profesor Szepietowski zddraznil,
jak dtlezité je kontrolovat vliv koznich
onemocnéni na kvalitu Zivota pacientt
unemoci, u kterych se kvalita Zivota sle-
duje jiz dlouhodobé, jako jsou atopicka

dermatitida, psoridza, ale i u pacientl
s napf. onychomykézou ¢i bércovymi
viedy.

Prof. Pootovd méla velmi zajimavou
pfednasku tykajici se komunikace s pa-
cientem. Zdlraznila, jak diilezitd je
verbalni, ale i neverbalni komunikace.
Metody kalibrace, synchronizace a re-
formulace ndm mohou pomoci navazat
s pacientem bliz§i kontakt, ktery je za-
kladem uspéchu diagnostiky, ale i terapie
vSech koznich onemocnéni s diirazem na
psychosomatické nemoci.

Déle prof. Pootova vysvétlovala podstatu
podrobné analyzy okoli pacienta a hlavné
jeho rodiny. Tvorba grafickych rodinnych

Obr. Ucastnici kurzu psychodermatologie, ktery v Bruselu uspofadala
Evropska akademie dermatovenerologie
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anamnéz pacienta ve formé genogramu
mulZe pomoci v podrobné analyze vztahti
mezi jednotlivymi ¢leny rodiny. Dalsi
velmi praktickou prezentaci o hlavnich
koznich indikacich pouziti psychotrop-
nich 1ékd mél prof. Gieler.

Velmi zajimavou ¢asti kurzu byly pfednas-
kyve formékazuistik, které mél pfipravené
kazdy z rezidentd. Tyto kazuistiky ukaza-
ly riznorodost koZnich diagnoz a také od-
lisnostivterapeutickych moznostechapre-
ferencich v riznych evropskych zemich.
Myslim si, ze G¢ast na ,,Fostering EADV
kurzech* je velmi pfinosna. Dava nam,
mladym lidem, moZnost ucit se od téch
nejlepsich, ktefi jsou velmi inspirujici
jak v profesionalnim, tak ¢asto i osobnim

MUDr. Anna Jirdkova
e: anna.piechna@fnb.cz

\‘ ZE SVETA DERMATOVENEROLOGIE

rozvoji. Ulast v kurzu umozriuje sezna-
mit se s mnoha rezidenty z ostatnich ev-
ropskych zemi, navazat nova pratelstvi.
Timto ¢lankem bych velmi rada jesté jed-
nou podékovala EADV organizitorim za
pfipraveni tohoto kurzu. U€ast v téchto
EADV pofadanych kurzech doporucuji
viem mladym dermatologtim.

O aktivitach Evropské akademie derma-
tologie a venerologie se mtiZete informo-
vat na webovych strankich www.eadv.
org. Je na nich ¢ast vénovana pacientim
a médiim. Navic, prof. Jana Hercogova,
CSc., je nové zvolenou prezidentkou této
vedouci evropské dermatologické odborné
spolecnosti (svoji funkci pfevezme za rok
v Rize a bude ji vykonavat do roku 2014).

Univerzita Karlova v Praze, 2. 1ékafska fakulta a Fakultni nemocnice Na Bulovce, Dermatovenerologicka klinika
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Ceské akademie
dermatovenerologie

V leto$nim roce usporadala Ceska akade-
mie dermatovenerologie (CADV) tfi vzdé-
lavaci akce, kazda byla zaméfena na jinou
cilovou skupinu 1ékafd.

V Cervnu (3.-4. 6. 2011) jsme se setkali
v Praze v hotelu Clarion, kde za ticasti
predstaviteld naseho oboru a dal$ich spe-
cialistli probéhla konference cilena na no-
vinky v dermatologické terapii ,,Akademie
ambulantnich a klinickych dermatologti“
s podtitulem , Konsenzus v dermatologic-
ké terapii“. Béhem dvou dnti zaznélo 26
vyzvanych pfednasek, 6 kazuistik a 2 sym-
pozia farmaceutickych firem. Program
nezahrnoval volna sdéleni. Autofi pred-
nasek prislibili sva sdéleni v podobé ¢lan-
ki, kterymi jsme zah4jili tento nas novy
Casopis a doufame, Ze je postupné otisk-
neme vSechna. Hlavnim tématem byla
terapeuticka sdéleni sexualné prenasené
infekce, na sympoziu byl pfedstaven novy
topicky lak s cyklopiroxem a nové sché-
ma mistni 1é¢by psoridzy kalcipotriolem.
V ramci programu zaznéla poprvé téz pred-
naska pravnika vénovana spolupraci 1éka-
Id a farmaceutickych firem. Pfatelskou
atmosféru konference, kterou navstivilo
186 dermatologl a sester, dokreslilo di-
vadelni pfedstaveni Sestficky v divadle
Na Fidlovacce, na které jsme jeli z hotelu
Clarion historickou tramvaji. Dékujeme
vSem 6 sponzorim a 20 vystavovatelim
za jejich podporu (seznam je na www.
dermasympozium.cz).

Obr. Summer School 2011

Na jafe (18.-20. 3. 2011) a nasledné v 1é-
té (15.-16. 8.2011) se konala dvé sympo-
zia rezidentli z dermatohistopatologie
v Plzni pro 31 spolupozorovatell, a to
diky Bioptické laboratofi s. r. o., kterda
ma nejvétsi mnohohlavy mikroskop na
svété. Béhem celkem 10 dnfl jsme spolu
s rezidenty probrali vSechny diagnoézy,
které jsou pozadovany ke slozeni atestac-
ni ¢asti z histopatologie (tj. 70 diagnéz)
- a to z pohledu klinického i histopatolo-
gického. Pfednasejicimi byli doc. Dmitry
Kazakov, as. Denisa Kacerovska a prof.
Jana Hercogova. Véfime, Ze stdZ u mno-
hohlavého mikroskopu prolomila bariéru
obav z dermatohistopatologie, mozna se
néktery z dermatologti bude této subspeci-
alizaciipozdéji vénovat. V kazdém pripadé
hodlame v pripadé zajmu rezidentd s letni
§kolou pokracovat i za rok. DéRujeme za
podporu firmé Medonet a Bioptické labo-
ratofis. r. o.

V poloviné zafi (14.-17. 9. 2011) se ko-
nala dalsi letni Skola, tentokrat evrop-
ska: ,DERMATOLOGY CEEDVA Summer
School for Residents“. Pofadateli by-
ly CEEDVA (Central Eastern European
Dermatovenereology Association)
a CADV. Mistem letni 3koly byla
Dermatovenerologicka klinika 2. LF UK
a FN Na Bulovce (FNB) a zastitu nad timto
setkdnim pfevzal pan MUDr. Petr Zajic,
MBA, feditel FNB. Setkalo se zde 30 re-
zidentil z 8 statd Evropy (CR, SR, UK, Sr,

SPOLECNOST

Hu, Bu, Ro, Po) s celkem 11 uciteli - profe-
sory z 6 statl1 (CR, It, Hu, Bu, Ro, Sr, Po),
aby diskutovali nejen vyzvana témata,
ale sami se aktivné zapojili do pfednase-
ni. Optimalné po pfednasce nasledovala
kazuistika rezidenta, celkem bylo pred-
neseno 32 sdéleni. Soucasti programu byla
prakticka ¢ast - zdklady dermatochirurgie
(pig-foot-training) a lymfologie. Vzorem
pro nas byl tyden vzdélavani rezidentl
porfadany Evropskym dermatologickym
férem a sponzorovany firmou Galderma
v Rimé. Nicméné tuto letni $kolu finan-
covala pouze CADV. V plinu mame vydani
publikace zahrnujici cela odborna sdéleni.
A hlavné, na zakladé velmi pozitivniho
ohlasu ucastniki jiz uvazujeme o ro¢nicich
dalSich - v ervnu 2012 v Sofii a v zafi 2012
vBurgasu. Nase akademie jisté své cleny -
Ceské rezidenty, finan¢né podpofi.
Co nas ceka v tomto roce, najdete v kalen-
dari na strané 62.
O aktivitich Akademie se muZete infor-
movat na webovych strankdch www.
dermanet.cz, www.czadv.cz. Informace
o kongresech a odbornych setkanich jsou
dale na www.dermasympozium.cz.

her

POZVANKA

Vitiligo Research Foundation pofada
Master Class ,,Vitiligo and Pigmentary
Disorders“ v Barceloné od 2.-5. listopadu
2011 pro 50 evropskych rezidentd.
Registrace, ubytovani a stravovani jsou zdar-
ma, cestovné je hrazeno do vyse 250 eur.
Vice informaci a pfihlasky na www.vrf.
org nebo www.vitinomics.org.

Misto pro CR je zatim neobsazeno - Zadatel
musi zaslat do15. 10. 2011 na znamou adre-
su: dermatology@fnb.cz abstrakt kazuisti-
ky s tématem poruch pigmentace (véetné
melanomu), sviij Zivotopis a mit zajem
o aktivni zapojeni do vyzkumu vitiliga.
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Kalendar akci

Rok 2011

7.-8. 10. 2011; 17. NARODNi DERMATOLOGICKY KONGRES

MISTO KONANI: Brno, hotel International
DELKA TRVANI: 2 dny

PORADATEL: Ceska akademie dermatovenerologie,
Dermato-venerologicka klinika MU a FN u sv. Anny
a FN Brno, Dermatovenerologicka klinika 2. LF UK
a FN Na Bulovce

ODBORNY GARANT: prof, MUDr. Vladimir Vaski, CSc
www.dermasympozium.cz

13.-16. 10. 2'011;_SEMINI:\I'!’DERMATOPATOLOGIE
NADORU MEKKYCH TKANI

MISTO KONANI: Frymburk

DELKA TRVANI: 2 dny

PORADATEL: Biopticka laboratof s. r. 0.

ODBORNY GARANT: prof. MUDr. Michal Michal, CSc.
www . patologie.cz

29.10. 2011; SVETOVY DEN PSORIAZY

MIiSTO KONANI: bude upfesnéno

PORADATEL: International Federation of
Psoriatic Associations (vCetné SPAE)

25.-26. 11. 2011; LASERY V MEDICINE

MISTO KONANI: Praha, hotel Corinthia

DELKA TRVANI: 2 dny

PORADATEL: Spole¢nost pro vyuziti laserti

v mediciné CLS JEP

ODBORNY GARANT: doc. MUDr. Ladislav Hordk, CSc.
WWW,guarant.cz

30. 11. 2011; PRAZSKY KAZUISTICKY SEMINAR

MISTO KONANI: Praha, FN Na Bulovce,
kozni pavilon - knihovna
DELKA TRVANI: 2 hodiny

PORADATEL: Dermatovenerologicka klinika 2. LF UK
a FN Na Bulovce

ODBORNY GARANT: prof. MUDT. Jana Hercogov4, CSc.,
prim. MUDr. Nadézda Vojackova
dermatology@fnb.cz

Ceska dermatovenerologie 20111, ¢.1
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Rok 2012

19.-21. 4. 2012; COSMODERM XVIII - KONGRES EVROPSKE
SPOLECNOSTI ESTETICKE MEDICINY (ESCAD)

MISTO KONANI: Praha
DELKA TRVANI: 3 dny
PORADATEL: Ceska akademie dermatovenerologie, ESCAD

JEDNACI JAZYK: angli¢tina
Odborny garant: prof. MUDr. Jana Hercogova, CSc.

www.dermasympozium.cz

Portal moderni dermatologie
pro laickou verejnost:
www.dermanet.cz

Portadl pro odbornou veFejnost:
www.dermanet.eu



Predstavujeme
redakcni radu
Ceské dermatovenerologie

Prof. MUDr. Milan Lukas, CSc.

Klinické a vyzkumné centrum pro zanétliva stfevni onemocnéni ISCARE a.s. a 1. LF UK

1978-1984 studium na
1. LF UK v Praze
1984-1992 sekundarni
1ékar - II. interni kli-
nika VEN v Praze
1993-1997 odborny
asistent - II. interni
klinika VFN v Praze
1997-2007 IV. interni
klinika VEN: vedouci
gastroenterologického oddéleni VEN
v Praze

1997 - habilitace

2007 - jmenovani profesorem

2007 - dosud prednosta Klinického cen-
tra ISCARE Lighthouse v Praze
publikace: 250, z toho 40 v ¢asopisech
sIF

Clenstvi: ECCO Governing Board, $éf-
redaktor casopisu Gastroenterologie
a hepatologie, ¢len vyboru Ceské gastro-
enterologické spole¢nosti CLS JEP,
predseda Pracovni skupiny pro stfevni
zanéty

CTENARSKY VYSLECH

Ktery odborny casopis rad ctete?

Z domacich periodik ¢tu rad (a opakované)
Casopis Gastroenterologie a hepatologie,
a to nejen proto, Ze to mam v popisu pra-
ce Séfredaktora; libi se mi také casopis
Remedia. Ze zahraniénich odbornych
gastroenterologicky zameétenych ¢asopi-
st je v soucasné dobé asi nejlepsi GUT.
Ten je pro mne velkym vzorem, jak by mél
moderni a dynamicky ¢asopis vypadat.
Ale je to vzor nedostizny. Na pravidelné
a soustavné sledovani ostatnich ¢asopist
nemam uz moc ¢as ani silu.

Ktery nemedicinsky casopis rad
Ctete?

UZasny Casopis z oblasti literatury faktu,
ktery je pro mne zdrojem pouceni o histo-
rickych udélostech, je periodikum ,,Pfisné
tajné“. Tento Casopis mam ze vSech nej-
radéji a ve volnych chvilich a nékdy pred
spanim si jej s radosti ¢tu.

REDAKCNI RADA

Ktery odborny casopis byste mél -
chtél Cist, ale nemate na to cas?
Idealni by bylo pravidelné a soustavné
sledovat jesSté dva az tfi zahranicni ca-
sopisy, predevsim Inflammatory Bowel
Diseases, Alimentary Pharmacology and
Therapeutics a Crohn s Colitis Journal.
Bohuzel toho nejsem schopen a omezuji
se pouze na precteni nékolika vybranych
¢lankd.

Co si myslite o elektronickych
verzich éasopist?

Myslim si, Ze je to budoucnost a (patrné)
s vyhledem nékolika let to bude hlavni mé-
dium komunikace. Strasné uleh¢i a zvétsi
moznosti, jak ziskavat okamzité obrovské
mnozstvi informaci o daném problému.
Na druhou stranu pro mne samotného
je papirova podoba casopisu daleko blizsi
anavic prohliZeni a listovani v casopisu je
pro mne také i uréitou relaxaci. Je to nepo-
chybné dané vékem a zvyklostmi. Mladé
kolegy to asi moc neoslovi.
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O ‘ VEDOMOSTNI TEST

Otazky k tematu

Psoriaza

et

V testu si muZete ovéfit, zda jste hlavnimu tématu ¢asopisu vénovali dostateénou pozornost.

1. Psoriazaje:

a) onemocnéniepidermis, dermis, hypo-
dermis a cév,

b) porucha keratinizace ma charakter
reten¢ni hyperkeratdzy,

¢) autoimunitninemoc, kde autoantige-
nem jsou Th,-lymfocyty,

d) polygenni choroba.

2. Prevalence HLA-B27 je typicka pro:
a) psoriatickou erytrodermii,

b) psoridzu u déti

c) 1L typ psoriazy,

d) pustulézni psoriazu.

3. Koebnertiv fenomén:

a) je vznik psoriatickych 1ézi po expozici
UV zateni,

b) jepozorovan za28dnl v misté porané-
ni kiize,

c) je pozorovan za 2-6 tydnt v misté po
poranéni kiiZe,

d) je pozorovan za 1-2 tydny po expozici
UV zatfeni.

4. Psoriiza se povaZuje za nemoc me-
diovanou:

a) Th-lymfocyty,

b) Th,-lymfocyty,

c) Th, lymfocyty,

d) Th,-lymyfocyty.

5. Psoriaticky plak je primarni eflores-
cenci:

a) psoriasis capillitii,

b) psoriasis oris,

c) psoriasis vulgaris,

d) psoriasis guttata.

6. Tinea amiantacea postihuje:
a) nehty,

b) Kkstici,

c) tvafe,

d) trup.
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7. Doli¢kovani nehtové ploténky je
u psoridzy nisledek:

a) postiZzeni hyponychia,

b) pfitomnosti hyperkeratézy ve stiedni
Casti matrix,

c) postiZeni kloubt prstii,

d) pritomnosti parakeratdzy v proximalni
Casti nehtové ploténky.

8. U psoriasis inversa chybi:
a) plaky,

b) Supiny,

c) pustuly,

d) ragady.

9. SAPHO syndrom mj. zahrnuje:
a) sacroiliitis,

b) adnexitis,

c) periostitis,

d) hyperostosis.

10. Anulus migrans je:

a) forma numularni psoriazy,

b) diseminace psoriazy v podobé numu-
larnich plakd,

c) postiZzeni dutiny tstni,

d) postizeni perianalni oblasti pfiinverz-
ni psoriaze.

11. Generalizovana pustulézni psoriaza
se muZe manifestovat jako:

a) folikularné vazané pustuly na dlanich,
ploskach a na trupu,

b) telogenni efluvium,

c) nefolikularné vazané pustuly,

d) olupujici se jazyk.

12, V histopatologickém obraze psori-
azy jsou:

a) akantdéza, papilomatéza, splyvajici
hyperkeratdza, hypergranuléza,

b) akantéza, papilomatdza, loziskova hy-
perkeratéza, hypogranuléza,

¢) akantoéza, papilomatéza, splyvajici
hyperparakeratéza, hypogranuléza,

d) akantolyza, papilomatéza, loZiskova
hyperparakeratéza, agranuldza.

13. Zdkladem 1é¢by psoriazy je:
a) lécba topicka,

b) fototerapie,

c) celkova lécba,

d) Dbiologika.

14. Keratolytika se pouZivaji pfi 1é¢bé
psoriazy:

a) kodstranéni Supin pred pouzitim an-
tipsoriatik,

b) k odstranéni Supin pfed zahajenim
1é¢by celkové,

c) spolecné s kortikosteroidy trvale
u chronickych forem lupénky,

d) spolecné s analogy vitaminu D,.

15. Kortikosteroidy jsou u lupénky:

a) indikovany jako prvni volba v monote-
rapii téZké psoridzy omezené na max.
5% BSA,

b) indikovany jako prvni volba v kom-
binaci s analogy vitaminu D, u tézké
psoriazy,

¢) indikovany jako prvni volba v kom-
binaci s dehtem a fototerapii u tézké
psoriazy,

d) jepovoleno nejvice 50 g velmi silného
kortikoidu za mésic.

16. Kontraindikace analogii vitaminu D,
zahrnuji:

a) vétsi rozsah postiZzeni, nez je mozné
oSetfit maximalné 100 g kalcipotriolu
tydné,

b) jaterniselhani,

c) poruchu metabolismu kalcia,

d) plicni fibrézu.

17. PUVA terapie:

a) u pacientl 1lécenych kumulativni
davkou 1000 J/cm2miiZe 25krat Castéji
vzniknout melanom,



u pacientll s vice neZ 200 oSetfenimi
mizZe vzniknout nemelanomovy kozni
karcinom,

doporucuje se kombinovat s reti-
noidy,

doporucuje se kombinovat s cyklospo-
rinem.

. Koncepce je zakazana v téchto pri-

padech:

Zena je 1éCena acitretinem, otéhotnét
smi az za 3 mésice po skonceni 1é¢by,
muz je 1éCen acitretinem, mtiZe pocit
dité az za 3 mésice po skonceni 1é¢by,
Zena je 1éCena acitretinem, otéhotnét
smi az za 3 roky po skonceni 1écby,
muzZ je léCen metotrexatem, muze
pocit dité az za 3 mésice po skonceni
1écby.

19. Biologicka 1é¢ba psoriazy je vhodna

a)

b)
o)

d)

20.

u pacientu se:

stfedné tézkou a tézkou vulgarni pso-
ridzou,

tézkou pustulézni psoridzou,

tézkou vulgarni psoridzou postihujici
vice nez 10 % BSA,

tézkou psoridzou erytrodermickou.

Kontraindikace biologické 1é¢by pso-
riazy jsou:

bércovy vied,

ockovani zivou vakcinou,

kozni maligni tumor,

sarkoidéza.

VaZeni kolegové,

VEDOMOSTNI TEST

Vase odpovédi zaSlete nejdéle do 15. 11. 2011 na adresu: dermatology@fnb.cz
Tii z Vas, ktefi odpovi jako prvni, dostanou zdarma registraci na 18. COSMODERM,
kongres ESCAD, ktery se kond v Praze ve dnech 19.-21. dubna 2012.

Vyherce oznamime v nasledujicim cisle.
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