
I. Den psoriázy a pfiíbuzn˘ch onemocnûní

Brno, 24. 10. 2008

Česko-slovenská dermatologie 325

Abstrakta z literatury a ze setkání âes-slov Derm, 2008, 83, No. 6, p. 325–336

Dne 24.10.2008 probûhla v Brnû v hotelu VoronûÏ 1.
národní konference vûnovaná psoriáze a nûkter˘m pfiíbuz-
n˘m onemocnûním. Tato akce s celodenním programem
byla zamûfiena na v‰echny základní aspekty psoriázy – od
genetiky a etiopatogeneze po léãbu vãetnû biologické,
v˘hledy v terapii, komorbidity u psoriázy, jejího dopadu
na kvalitu Ïivota a sociálnû ekonomické souvislosti toho-
to onemocnûní. V odborném programu zaznûlo 22 pfied-
ná‰ek, v jejich rámci nové skuteãnosti napfi. v imuno -
patogenezi onemocnûní, kde je zdÛrazÀován potenciál
dendritick˘ch bunûk pro diferenciaci lymfocytÛ typu
Th17. Velmi zajímavá byla pfiedná‰ka prof. Bartáka vûno-
vaná mezibunûãn˘m spojÛm v hyperproliferaci. Aktuální
stav léãby psoriázy v rÛzn˘ch souvislostech byl pojednán
v nûkolika dal‰ích pfiedná‰kách, opût bylo nûkolikrát zdÛ-
raznûno, Ïe zdaleka nevyuÏíváme v‰ech stávajících moÏ-
ností v celkové léãbû a fototerapii. Komorbidity a kvalita
Ïivota u nemocn˘ch s tûÏkou formou psoriázy jsou dal‰í
v˘znamnou skuteãností, která není bûÏnû známa ‰ir‰í
lékafiské komunitû. 

Podnûtn˘ byl pohled na aktuální pojetí diagnostiky
a léãby psoriatické artritidy, stejnû jako na klinické sou-
vislosti psoriázy a Crohnovy choroby. Psoriáza v dûtském
vûku je svébytn˘m tématem, odli‰nosti v klinickém prÛbû-
hu oproti dospûl˘m vypovídají zajímavû o propojení
s mûnícími se v˘bavn˘mi faktory v prÛbûhu Ïivota psori-
atika. V kazuistikách pfievládala problematika celkové
terapie u pacientÛ s komplikovanou tûÏkou psoriázou.

Zajímavá byla ãást programu vûnovaná dal‰ím onemoc-
nûním – pityriasis rubra pilaris ãi ichtyózám. V pato -
fyziologii atopické dermatitidy se objevily nové genetické-
ho a imunopatogenetické souvislosti této choroby, napfi. na
úrovni genetického zdÛraznûní jejího komplexního cha-
rakteru. Diskuse k pfiedná‰kám byla bohatá a zasvûcená.

Pevnû vûfiím, Ïe tato nová tradice poskytne dermatolo-
gÛm pfiíleÏitost k pravideln˘m odborn˘m setkáním
a konfrontaci s novinkami v této pro nás tak dÛleÏité oblas-
ti oboru.

Vladimír Va‰kÛ

LÉâÍME PSORIÁZU BEZPEâNù?

Arenberger P.
Dermatovenerologická klinika 3. LF UK a FNKV, Praha

Zevní i vnitfiní terapie má nejen Ïádoucí, ale i neÏádoucí
úãinky. Velmi známé jsou neÏádoucí úãinky u lokální léã-
by kortikoidními preparáty, kyselinou salicylovou nebo
dehty. Dnes uÏ klasická celková terapie pfiiná‰í nejen pozi-
tiva ve smyslu zvládnutí stfiednû tûÏk˘ch aÏ tûÏk˘ch forem
lupénky, ale prakticky kaÏd˘ dermatolog ví, Ïe je u ní
nezbytn˘ monitoring napfiíklad jaterních enzymÛ u metho -
trexatu, lipidick˘ profil u acitretinu nebo clearance kreati-
ninu ãi monitoring krevního tlaku u cyklosporinu. 

Biologická léãba je deklarována jako nejbezpeãnûj‰í
z celkov˘ch terapeutick˘ch pfiístupÛ v léãbû psoriázy pro
své selektivnûj‰í imunosupresivní pÛsobení. Infliximab
a etanercept inhibují cytokin TNF-α. Vysoké hladiny
TNF-α jsou v psoriatické kÛÏi, vazivu a synovii. Produ-
kují ho makrofágy a dal‰í antigen prezentující buÀky,
synoviocyty, keratinocyty a aktivované T-lymfocyty. TNF
indukuje dal‰í protizánûtlivé interleukiny, zvy‰uje hladinu
CRP, pfies adhezivní molekuly vede k infiltraci bunûãn˘ch
elementÛ do psoriatického loÏiska, pfies VEGF stimuluje
angiogenezi a vede ke zv˘‰ení proliferace keratinocytÛ.
Proto léky interferující s TNF-α zasahují do zásadních
patogenetick˘ch mechanismÛ psoriázy zábranou zahájení
cytokinové kaskády a následného zánûtu.

Infliximab pÛsobí u psoriázy jak protizánûtlivû, tak
i normalizuje patologickou diferenciaci keratinocytÛ
a apoptózu. Z biologik má nejrychlej‰í nástup antipsoriatické-
ho efektu, ale také nejvy‰‰í deklarovanou frekvenci neÏádou-
cích úãinkÛ, pfiedev‰ím pro svou intravenózní formu aplika-
ce, která je v‰ak ale v mnoha pfiípadech, napfiíklad ve smyslu
compliance, optimální. Z neÏádoucích úãinkÛ se jedná
o celkové reakce po podání, zmûny krevního tlaku a na co je
u anti-TNF léãby tfieba vÏdy myslet – riziko reaktivace TBC.

Etanercept jako fúzní protein imitující receptorovou
strukturu sniÏuje nabídku TNF-α pro povrchové recepto-
ry na keratinocytech a lymfocytech. Frekvence neÏádou-
cích úãinkÛ je celkem nízká, omezuje se pfiedev‰ím na
místní reakci v místû podání. Obãas jsou zmínûny
i demyelinizaãní choroby – sclerosis multiplex. Riziko
reaktivace TBC je pro svou unikátní strukturu men‰í, stej-
nû jako u jin˘ch biologik sniÏujících vazbu TNF na recep-
tory v‰ak není zanedbatelné.
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Efalizumab jako anti-CD11a protilátka blokuje interak-
ci molekul LFA-1 (subjednotka na povrchu T-lymfocytÛ)
a ICAM-1. Je spojen s mírn˘mi neÏádoucími úãinky: artral-
gií, cefaleou, chfiipkov˘mi pfiíznaky – flu-like, nauzeou.
DÛleÏit˘ je pravideln˘ monitoring krevního obrazu, proto-
Ïe v nûkter˘ch pfiípadech sniÏuje hladinu trombocytÛ.

Kontraindikace biologik jsou oproti standardní celko-
vé léãbû podstatnû men‰í:
– Gravidita, kojení
– Alergie na lék
– Aktivní infekce
– Oãkování Ïiv˘mi vakcínami
– Maligní tumory
– TûÏk˘ imunodeficit
– Trombocytopenie u efalizumabu
– Demyelinizaãní choroby, systémov˘ lupus erythemato-

des, mûstnavá srdeãní nedostateãnost – NYHA III.-IV.
u anti TNF

– Diabetes mellitus, asthma bronchiale, renální insuficience
– TûÏká hepatopatie, hepatitida B a C, pozitivita HIV

MEZIBUNùâNÉ SPOJE V HYPERPRO LIFERACI,
VâETNù PSORIÁZY

Barták P.
Praha

V souãasné dobû je diskutován gen 1q21, spoleãn˘ pro
AD, ichtyózu a psoriázu,, ale pro psoriázu nebyla prokázá-
na souvislost filaggrinové mutace se susceptibilitou. IL-20
je klíãov˘ v patogenezi psoriázy. Je to heterodimer upre-
gulovan˘ v psoriáze. Je také zmnoÏen transkripãní faktor na
PSORS6 lokusu JunB, kter˘ je odpovûdn˘ za proliferaci
a diferenciaci. Proto v terapii zabírá kalcipotriol. Také IL-
19 a -20 jsou implikovány v patogenezi psoriázy.

JiÏ od prvních popisÛ tkání v optickém mikroskopu zau-
jaly mezibunûãné spoje, zejména v epidermis. Desmosom
(desmos=pouto) je specializovaná kotvící junkce s mnoha
funkcemi v epidermis. Místa interakce plazmatick˘ch
membrán jsou regiony vysoce specializované. Strukturu
adherujících junkcí zaujímá nektin a kadherin. Zonulae
occludens, popsané Farquharem a Paladem (1963), mají
formu apozice nebo bodov˘ch desmosomÛ nebo hemides-
mosomÛ. Pevné – tight junkce – strukturální transmem-
bránové komponenty pevného spojení se spolu dorozumí-
vají. Gap junkce – prÛchodná spojení jsou otevfiené
a spojené i elektricky i metabolicky nejbûÏnûj‰ími spoje-
ními intercelulárními. Prostupující molekuly jsou cheláto-
vány divalentními kationty Ca2+ a Mg2+. Patogenní muta-
ce sloÏek kanálu-konexinÛ postihuje i formování kanálu
a tím jeho funkce, coÏ se projeví jako:
• inhibice pohybu proteinÛ v plasmatické membránû (1),
• dominantnû negativní akce na dal‰í konexinové mole-

kuly, které slouÏí v˘mûnû s vedlej‰í buÀkou (2),
• vznik hemikanálÛ a z toho nekontrolovan˘ únik do oko-

lí (3).
Klinické projevy mutací proteinÛ v gap junkcích jsou:

zmûna v intercelulární signalizaci v horní epidermis –
akantóza a porucha konexinu – hypohidrotická ektoder-
mální dysplazie a také únik molekul zmnoÏen˘mi hemi-
desmosomy do extracelulárních prostor, coÏ má jako
následek ovlivnûní rÛstu a diferenciace keratinocytÛ.

Souãasn˘ v˘zkum sleduje v psoriáze víceménû jen pro-
jevy zánûtu. Klíãem k patogenezi psoriázy v‰ak mohou b˘t
mnohem pravdûpodobnûji genetické poruchy ultrastruktu-
ry a molekulární biochemie.

TRENDY A V¯HLEDY V LÉâBù PSORIÁZY

Benáková N.
Dermatovenerologická klinika 1. LF UK a VFN, Praha

Obecn˘m trendem je pouÏívat v‰echny dostupné druhy
terapie podle zásad diferencované a individualizované léã-
by, nepreferovat neodÛvodnûnû jedny pfied druh˘mi, neza-
pomínat pro nové léky na staré.

V lokální léãbû patfií k trendÛm pouÏívání kombinací
analogÛ vitaminÛ D3 s kortikosteroidy ãi retinoidÛ
s kortikosteroidy. K relativnû nov˘m, zkouman˘m skupi-
nám léãiv patfií RAMBA (retinoid acid metabolism bloc-
king agents), inhibitory cytochromu P450, parathormon,
inhibitory vitaminu D3 (nová analoga ãi deriváty nejsou
úãinnûj‰í neÏ stávající), inhibitory kalcineurinu (pimekro-
limus, takrolimus a dal‰í), inhibitory receptoru pro nervo-
v˘ rÛstov˘ faktor (NGF-R).

Ve fototerapii je jiÏ dlouhodob˘m trendem léãba kom-
binovaná, pfiedev‰ím s lokální (cignolin, pix, analoga vita-
minu D3), ale i celkovou terapií (acitretin). Z novûj‰ích
druhÛ fototerapie se stále více referencí objevuje
o monochromatickém excimerovém svûtle (MEL), tedy
UVB o vlnové délce 308 nm, aÈ jiÏ z laserov˘ch ãi nelase-
rov˘ch zdrojÛ. Tyto zdroje mají velkou intenzitu, a tudíÏ je
moÏno pouÏívat na izolovaná loÏiska 8-10násobky MED.
Ozafiuje se obvykle 2x t˘dnû, celkem 10x. Nev˘hodou je
dosud malá ozafiovací plocha, velká pofiizovací cena
a riziko bulózních neÏádoucích reakci (pokud se pro v˘‰i
dávky nezohledÀuje tlou‰Èka loÏisek mûfiená ultrazvukem).
Zajímav˘m fie‰ením pro rozsáhlé postiÏení, zatím jen
v˘zkumn˘m, je robotizovaná UVB, kdy poãítaã pfiesnû
zmapuje postiÏené lokalizace, které pak selektivnû ozafiu-
je. Fotodynamická terapie (PDT) zatím sv˘mi v˘sledky
nepfiesvûdãila pro roz‰ífiení indikací o psoriázu.

V celkové léãbû se stále vût‰í pozornosti tû‰í kombina-
ce biologick˘ch léãiv s acitretinem ãi methotrexátem. Také
optimální farmakogenomické vytipování pacienta pro léã-
bu methotrexátem (detekce mutací, resp. polymorfismÛ
pro metabolizaci i vznik neÏádoucích úãinkÛ) se posouvá
do reality. U acitretinu nejsou takováto vy‰etfiení, resp.
poznatky, zatím pro pouÏití v praxi k dispozici. Z nov˘ch
léãiv se objevují nová biologika: ustekinumab a ABT874
(monoklonální protilátka proti IL-12/IL-23), tocilizumab
(monoklonální protilátka proti IL-6), z kalcineurinov˘ch
inhibitorÛ pak ISA 247. 
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TaktéÏ je tfieba v celkové léãbû myslet na léãbu komor-
bidit – hypertenze, obezity, diabetu a dal‰ích sloÏek meta-
bolického syndromu. Smyslem je nejen zabránûní kompli-
kacím tûchto chorob, ale i zánûtlivé stimulace, kterou tyto
choroby pro psoriázu pfiedstavují. Nemûli bychom opomí-
jet ani psychoterapii, resp. ve vhodn˘ch pfiípadech moÏné
ovlivnûní psoriázy pfies osu neuroimunologickou.
Z psychoterapie si zaslouÏí vût‰ího uplatnûní kognitivnû
behaviorální techniky a z psychofarmak jsou potenciální-
mi antidepresiva typu SSRI (selective serotonin reuptake
inhibitors).

Ve v˘hledech se jako potenciální pro léãbu psoriázy jeví
z transplantaãní medicíny analoga sfingosin-1-fosfatázy,
z hematoonkologie pak inhibitory fosforylace purinÛ a tzv.
malé molekuly (selektivní protizánûtlivé peptidy). K tûm
patfií téÏ „α-MSH a TNF-α derived peptides“, které se
zkou‰ejí jiÏ celkovû i lokálnû u kontaktní alergické derma-
titidy a ulcerózní kolitidy. V̆ zkum derivátÛ kyseliny fuma-
rové (pouÏívají se v léãbû psoriázy v Nûmecku, Rakousku,
ojedinûle i v dal‰ích zemích EU) pfiinesl i zajímav˘ objev
dal‰ího mechanismu úãinku tûchto látek, totiÏ silnou vaz-
bu na receptor pro kyselinu nikotinovou. A tak kyselina
nikotinová (nikotinamid, niacin), resp. selektivnûj‰í ago-
nisté pro její receptor, jsou dal‰í, velmi potenciální skupi-
nou léãiv pro psoriázu.

ICHTYÓZY

Buãková H.
KoÏní oddûlení 1. DIK FN Brno a LF MU, Brno

Ichtyózy tvofií skupinu vrozen˘ch, dûdiãn˘ch onemoc-
nûní kÛÏe, které se projevují ‰upinatûním a suchostí kÛÏe.
Ichtyózy patfií do skupiny vrozen˘ch poruch rohovûní,
kam fiadíme i syndromy s ichtyózou spojené, morbus
Darier, porokeratózy, morbus Hailey-Hailey, difúzní
a loÏiskové palmoplantární keratodermie.

Podle klinick˘ch projevÛ a typu dûdiãnosti rozli‰ujeme
pût primárních forem ichthyóz:

1. Ichthyosis vulgaris (AD).
2. Recesivní na chromosom X vázaná ichthyóza

(RXLI), která se projeví jen u muÏského pohlaví.
3. Epidermolytická hyperkeratóza (EH), bulózní kon-

genitální ichthyoziformní erytrodermie (AD). Onemocnû-
ní má dvû hlavní varianty: lehãí ichthyosis bullosa Sie-
mens a závaÏnûj‰í bulózní kongenitální ichthyoziformní
erytrodermii (BCIE).

4. Lamelární ichthyóza (LI) (AR).
5. Nonbulózní kongenitální ichthyoziformní erytroder-

mie (NB-CIE) (AR).
Dosud bylo popsáno více neÏ 20 typÛ ichtyóz, vãetnû

syndromÛ spojen˘ch s ichtyózou. Jejich diagnostika je ãas-
to obtíÏná. Pfiesné zafiazení typu ichtyózy vyÏaduje kromû
podrobné anamnézy, sledování v˘voje koÏních projevÛ,
biochemické, histologické, molekulárnû biologické vy‰et-
fiení. To je dostupné jen ve specializovan˘ch centrech, jako
je napfi. v Münstru (www. netzwerk-ichtyose.de). Rozvoj

molekulární genetiky umoÏnil hlub‰í pochopení interakcí
mezi epidermálními proteiny rohovûní a úlohou lipidÛ
v tomto procesu.

RÛzné projevy ‰upinatûní kÛÏe u ichtyóz je v˘sledkem
zv˘‰ené kinetiky bunûk (hlavní mechanismus u NB-CIE
a EH) nebo jejich retence, poruchy odluãování rohovatû-
jících vrstev (hlavní mechanismus u ichthyosis vulgaris,
RXLI a LI). U v‰ech forem ichtyóz je v rÛzném rozsahu
poru‰ena koÏní bariéra, dÛsledkem jsou vy‰‰í transepider-
mální ztráty vody a sníÏená kapacita udrÏet dostateãné
mnoÏství vody v epidermis.

Vzhledem k bohaté paletû fenotypÛ ichtyóz je pfiesné
zafiazení ãasto obtíÏné. Z klinického pohledu zku‰en˘ der-
matolog se zamûfiuje na podrobnou rodinnou anamnézu,
sleduje první projevy onemocnûní a jejich v˘voj, zmûny
koÏních projevÛ v letních a zimních mûsících. Urãit pfies-
n˘ typ ichtyózy vyÏaduje zku‰eného dermatologa, dostup-
né laboratorní zázemí, mezioborovou a mezinárodní spo-
lupráci.

PSORIÁZA V DùTSKÉM VùKU

âapková ·.
Dûtské koÏní oddûlení, Dûtská poliklinika, FN v Motole,
Praha

Psoriáza se nejãastûji objevuje aÏ po pubertû. Nicménû
u 25-45 % pacientÛ jsou prvé pfiíznaky pfied 16. rokem,
u 10 % pacientÛ pfied 10. rokem a u 2 % postiÏen˘ch jiÏ
pfied 2. rokem. Vrozená psoriáza je mimofiádnû vzácná. 

Psoriáza u dûtí se mÛÏe podobat projevÛm u dospûl˘ch.
Chronickou loÏiskovou psoriázu má 65 % dûtsk˘ch paci-
entÛ, kapkovitou formu má 25 % postiÏen˘ch dûtí. Klinic-
k˘ obraz dûtské psoriázy má v‰ak nûkteré zvlá‰tnosti. Pri-
mární eflorescence jsou plo‰‰í, ménû ‰upinaté, zánûtlivûj‰í
a více svûdí neÏ u dospûl˘ch. Nejãastûji postiÏenou loka-
litou u dûtí je vlasová oblast, která je následována loÏisky
nad extenzory konãetin, na trupu a na nehtech. Na rozdíl
od psoriázy u dospûl˘ch mají dûti ãasto postiÏen˘ obliãej,
zvlá‰tû víãka a u‰i. âastûj‰í je i postiÏení flexurální oblas-
ti konãetin. U dûtí do dvou let je nejãastûj‰í formou plen-
ková psoriáza. NejzávaÏnûj‰í prognóza v˘voje psoriázy je
tam, kde onemocnûní propuklo jiÏ v útlém vûku a zároveÀ
má stejnou nemoc nûkdo blízk˘ v rodinû. 

NeÏ zaãneme s léãbou, pátráme u kaÏdého dítûte po
individuálních provokaãních vlivech. Nejãastûji to b˘vají
zánûty horních d˘chacích cest, chfiipka, zánûty stfiedního
ucha, zánûty moãov˘ch cest, studijní vypûtí ve ‰kole, spá-
lení sluníãkem a zánûtlivé koÏní choroby (pfiedev‰ím
akné). 

Léãba dûtské psoriázy vyÏaduje veliké zku‰enosti.
U dûtí je totiÏ relativnû vysok˘ prÛnik lékÛ kÛÏí a jejich
vstfiebávání je proto snaz‰í, s vût‰ím rizikem neÏádoucích
úãinkÛ neÏ u dospûlého. Léãba zevní proto musí zaruãit
pfiedev‰ím bezpeãnost dlouhodobého pouÏívání v‰ech
lékÛ. Vût‰í dÛraz se klade u dûtí i na podpÛrné, zvláãÀují-
cí prostfiedky. Svûtloléãba není pfiíli‰ vhodná v pfied -
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‰kolním vûku a i pozdûji ji musí fiídit odborník na fotote-
rapii. Spí‰e vyuÏíváme pfiirozenou fototerapii pfii pobytu
dítûte v pfiímofisk˘ch oblastech. Celková léãba dûtské pso-
riázy je rezervována pro nejtûÏ‰í formy a pokud je nutno
se k ní uch˘lit, mûl by ji fiídit zku‰en˘ dûtsk˘ dermatolog.
Na mezinárodních kongresech se nyní pfiedev‰ím ‰iroce
diskutuje o moÏnostech a bezpeãnosti biologické léãby
u dûtí. Byly jiÏ publikovány první vût‰í klinické studie,
kdy byl pouÏit etanercept v léãbû juvenilní psoriázy.
ZávaÏnûj‰í formy onemocnûní mohou pÛsobit psychické
problémy dítûti i rodiãÛm. K jejich zvládnutí, kromû blíz-
k˘ch ãlenÛ rodiny a jejich pfiátel, mohou pomoci klinick˘
psycholog i pacientské svépomocné organizace. 

FOTOTERAPIE PSORIÁZY

Ettler K.
Klinika nemocí koÏních a pohlavních FN a LF UK
v Hradci Králové

Fototerapie a fotochemoterapie zaujímá v léãbû psoriá-
zy velmi v˘znamné místo. 

Pfii nich se vût‰inou pouÏívají jiÏ moderní UV záfiiãe,
které lze rozdûlit podle osazení na 2 typy – fluorescenãní
(nízkotlaké) nebo vysokotlaké v˘bojky. Fluorescenãní
v˘bojky se pouÏívají pro fototerapii v oblasti ‰irokospekt-
rého UVB, ‰irokospektrého UVA, UVA 1 (pro nízkodáv-
kové reÏimy) a úzkospektrého UVB záfiení. Vysokotlaké
v˘bojky se za pomoci odpovídajících UV filtrÛ pouÏívají
jak pro UVB, tak pro UVA fototerapii.

Základním krokem je správnost indikace. Závisí mimo
jiné na typu psoriázy – hlavní indikací je loÏisková roz-
sáhlej‰í lupénka. PouÏití u akutní exantematické psoriázy
je provázeno vy‰‰ím rizikem iritace i tím, Ïe fototerapie
zafunguje jako spou‰tûcí moment dal‰ího v˘sevu (tzv.
koebnerizace), nûkdy s hrozbou aÏ psoriatické erytroder-
mie. Nejúpornûj‰í loÏiska b˘vají na bércích - zde je moÏ-
né vyuÏít “booster” efektu dal‰ího dozafiování. Fototera-
pie ovlasené oblasti zasluhuje zvlá‰tní péãi - vyãesávání
do “pû‰inek” a trpûlivé postupné ozafiování lokálním záfii-
ãem. Hfiebenové trny nástavce tohoto ozafiovacího hfiebe-
nu v‰ak neslouÏí k ãesání, ale pouze jako indikátor správ-
né vzdálenosti záfiiãe od kÛÏe. Ohybová místa, jako axily,
tfiísla a jiná postiÏená inverzní psoriázou, lze ozafiovat
mal˘m lokálním záfiiãem se zv˘‰enou opatrností, protoÏe
intertriga nemají pfiirozenou fotoprotekci z letního slunû-
ní. Palmoplantární oblast vyÏaduje razantnûj‰í keratolytic-
kou léãbu, protoÏe silnûj‰í epidermis pÛsobí fotoprotektiv-
nû. 

Také volba fototerapeutické metody je velmi dÛleÏitá:
doporuãuje se zaãít UVB 311 nm pro dokumentovanou
vysokou úãinnost a bezpeãnost. Z hlediska úãinnosti má
UVB 311 nm u stfiednû tûÏké aÏ tûÏké psoriázy srovnatel-
né v˘sledky jako PUVA. U tûÏké psoriázy v‰ak b˘vají
remise krátké, do 4 mûsícÛ mûlo exacerbaci lupénky 40 %
léãen˘ch. Proto je u tûÏk˘ch pfiípadÛ celková PUVA lékem
první volby. Jako druhá metoda volby se pak jeví koupe-

lová PUVA. Fotosenzibilizace je zde aÏ 100krát vy‰‰í neÏ
u p.o. podání psoralenu, a navíc je krátkodobá, do 2 hodin
odeznívá. Odpadají také moÏné neÏádoucí úãinky
p.o. podání jako je okulo- a hepatotoxicita ãi gastrointes-
tinální nesná‰enlivost. Problémem je ale pracnost, ãasová,
technická i finanãní nároãnost. Celková p.o. PUVA je
metodou volby pro tûÏké pfiípady. Ve vût‰inû studií mûla
mírnû vy‰‰í úãinnost neÏ UVB 311 nm, také del‰í remisi –
psoriáza relabovala u 42 % o‰etfien˘ch aÏ po 1 roce. Ale
má vy‰‰í incidenci neÏádoucích vedlej‰ích úãinkÛ. Dlou-
hodobá udrÏovací fototerapie, a to pro v‰echna spektra, se
v souãasnosti z bezpeãnostních dÛvodÛ nedoporuãuje. 

Kombinace fototerapie s lokální léãbou je vÏdy vhodná
a smysluplná. Steroidy mohou pfiedcházet fototerapii,
UVB s dehtem a cignolinem je známa jako Goeckerma-
nova a Ingramova metoda. Pokud volíme nûkter˘ derivát
vitaminu D3 (kalcipotriol, kalcitriol, takalcitol), tak míst-
nû aÏ po ozáfiení, pÛsobí totiÏ mírnû fotoprotektivnû
a svûtlo jej mÛÏe inaktivovat. Z celkov˘ch lékÛ se pro
refrakterní psoriázu doporuãuje RePUVA, retinoidy tak
mohou sníÏit kumulativní UVA dávku aÏ o 50 %
a nebezpeãí fotokarcinogeneze asi o 25%. 

NeÏádoucí úãinky foto(chemo)terapie lze rozdûlit do
dvou skupin:

1. akutní: vût‰inou vznikají pfii pfiedávkování UV záfie-
ní, projeví se jako erytém rÛzné intenzity aÏ otok
a puch˘fie. Klinicky se jedná o obraz dermatitis solaris.
Pozor na doprovodnou fotosenzibilizující medikaci
s moÏností vzniku fototoxické, ale i fotoalergické reakce,
mnohdy i s urtikami. Zfiídka se objevuje svûdûní aÏ bolest
kÛÏe (PUVA), provokace základního onemocnûní (Koeb-
nerÛv fenomén), pfiípadnû provokace projevÛ dosud skry-
té fotodermatózy. U celkové PUVA je‰tû event. hepatoto-
xicita, gastrointestinální obtíÏe, apod.

2. chronické: patfií sem zejména aktinické stárnutí
kÛÏe, fotoimunosuprese a fotokarcinogeneze. Aktinické
vlivy podporují elastoidní degeneraci kÛÏe (zeÏloutnutí,
zbytnûní, komedony), tvorbu keratóz, poruchy pigmenta-
ce (tzv. PUVA freckles), suchost pokoÏky. Existuje riziko
zv˘‰eného v˘skytu bazaliomu (nyní dokumentovan˘ i po
UVB 311 nm), spinaliomu (muÏsk˘ genitál po PUVA),
sporadicky i melanomu. U celkové PUVA léãby také kata-
rakta.

S cílem omezit neÏádoucí úãinky se také zkou‰ejí malo-
plo‰né zdroje s vysokou intenzitou pro léãbu jednotliv˘ch
loÏisek. Sem mÛÏeme zafiadit XeCl excimerov˘ laser
(akronym z excited dimer) o vlnové délce 308 nm nebo
diodov˘ monochromatick˘ záfiiã, napfi. Excilite. Shrnují se
pod název monochromatické excimerové svûtlo (MEL).

Viditelné svûtlo, které nemá dokumentovan˘ fotokarci-
nogenní efekt, vyuÏívá novû konstruovan˘ pfiístroj Dermo-
Dyne (400–500 nm), zatím pro léãbu palmoplantárních
dermatóz. Dal‰í moÏnou cestou je fotodynamická léãba
(PDT) s aminolevulovou kyselinou (ALA). Zatím v‰ak
publikované v˘sledky nesplÀují oãekávání do ní vkláda-
ná.

Nezbytné je bûhem léãby dodrÏovat bezpeãnostní opat-
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fiení, peãlivû vést dokumentaci (kde by celoÏivotnû zazna-
menaná kumulativní dávka nemûla pfiesáhnout 1000 J/cm2).

Foto(chemo)terapie je léãebná ãinnost, která mÛÏe mít
i forenzní dÛsledky. DÛleÏité je vstupní a závûreãné vy‰et-
fiení kÛÏe a oãí. Pfii sestavování plánu fototerapie nutno
poãítat i s pfiípadn˘m supresivním vlivem pfiedchozí léãby
pfii tzv. rotaãním zpÛsobu terapie (stfiídání léãebn˘ch
metod s cílem omezit jednostranné pÛsobení neÏádoucích
úãinkÛ kaÏdé z nich).

TERAPIE PSORIÁZY BIOLOGIKY – 
KOMPLIKOVANÉ P¤ÍPADY

Fialová J.
Dermatovenerologická klinika UK 2. LF 
a FN Na Bulovce, Praha

V posledních letech obohatila terapii psoriázy biologi-
ka. Velmi v˘znamnû posílila skupinu celkov˘ch antipsori-
atick˘ch lékÛ. Navzdory velmi vysoké cenû se po nûkoli-
ka letech pouÏívání ukazuje v˘borná úãinnost a rovnûÏ
bezpeãnost, jejíÏ hodnocení v‰ak vyÏaduje del‰í dobu pou-
Ïívání léku u velkého poãtu pacientÛ. 

Pfiedná‰ka pfiiná‰í osobní zku‰enosti autorky s léãbou
biologiky, kdy ukazuje nûkolik pfiípadÛ vedlej‰ích neÏá-
doucích úãinkÛ terapie ãi selhání úãinnosti terapie, které
vedly ke zmûnû standardního postupu. 

Autorka poukazuje na mnoho úskalí terapie. Na poãát-
ku je to pfiechod z pfiedchozí celkové léãby, následuje vol-
ba biologika, léãebn˘ postup u vedlej‰ích úãinkÛ, fie‰ení
neúãinnosti léãby, ãi náhlého zhor‰ení stavu psoriázy. 

Kazuisitiky komplikovan˘ch pfiípadÛ pfiiná‰í vÏdy
v˘znamné pouãení pro dal‰í práci.

NA·E ZKU·ENOSTI S LÉâBOU ZÁVAÎNÉ 
PSORIÁZY ETANERCEPTEM

HoraÏìovsk˘ J.
KoÏní oddûlení Nemocnice âeské Budûjovice a.s.

Úvod: Biologika v léãbû psoriázy. Anti TNF preparáty.
Etanercept. Prezentace v˘borné tolerance, efektu
a bezpeãnosti. Uvádíme 2 pfiípady léãen˘ch pacientek.

1. pacientka – roãník 1956, chronická loÏisková psori-
áza. V r. 1999 po MTX 7,5 mg t˘dnû – dfieÀov˘ útlum
a systémová kandidóza. Léãba Neotigason 35 mg dennû –
slábnoucí efekt, hyperlipidémie a hepatopatie.
Efekt fototerapie max. 2 mûsíce. CsA zcela bez efektu po
pÛlroãním podávání. SplÀuje kritéria, léãba efalizumabem
zahájena 27.6.2006. Po 1 mûsíci terapie v˘razné zlep‰ení
koÏního nálezu. Za 2 mûsíce terapie v˘razné zlep‰ení inde-
xÛ BSA i PASI, ale celkem 2krát v den aplikace efalizuma-
bu febrilní stav, hypertenze, schvácenost, zvracení, prÛ-
jem, generalizace psoriázy. S odstupem po 2. atace
pfievedena 31.10.2006 na etanercept v dávce 2x50 mg
t˘dnû. PASI 75 dosaÏeno 12. t˘den terapie, proto dávka

etanerceptu sníÏena na 2x25 mg t˘dnû. Prezentováno zhor-
‰ení koÏního nálezu po 1,5 roce po neléãené anginû (poly -
alergie na ATB), pro které návrat k dávce 2x50 mg t˘dnû,
pfii kterém je nález pacientky stabilizovan˘, pacientka
témûfi zhojena. Pravidelné hematologické, biochemické
kontroly á 3 mûsíce, RTG plic a Quantiferron á 6 mûsícÛ.

2. pacientka – roãník 1959, chronická loÏisková psori-
áza, pustulózní psoriáza dlaní a plosek. Léãená hyperten-
ze, proto CsA nepodáván. Retinoidy aplikovány intermi-
tentnû s fototerapií s dobr˘m efektem. Poslední pÛl rok
podáván Neotigason 50 mg dennû, ov‰em hyperlipidémie
a hepatopatie, dávka 35 mg dennû stav neudrÏí. 
Doplnûna intermitentnû Diprophos, progrese iatrogenních
projevÛ obou lékÛ, pfiesu‰ení sliznic, padání vlasÛ, parony-
chia, depresivní stavy. 27.9.2006 zahájena terapie etaner-
ceptem v dávce 50 mg t˘dnû. Za 2 mûsíce terapie prezen-
továny koÏní projevy charakteru Koebnerova fenoménu
v místû vpichu na stehnû a dále charakteru fixního exanté-
mu na boltci a na koleni. Za 6 mûsícÛ reaktivní synoviali-
tida MTF II. kloubu pravé nohy.  Konzultován revmatolo-
gick˘ ústav Praha, dávka léku sníÏena na 2x25 mg t˘dnû,
po níÏ do‰lo k vymizení v‰ech tûchto projevÛ. Tato léãba
byla opakovanû pfieru‰ována pro léãbu respiraãních infek-
tÛ u kufiaãky, bez zhor‰ení koÏního nálezu. Léãba ukonãe-
na 30.5.2008, po prodûlaném peritonzilárním abscesu
(komplikovaná extrakce zubu) pacientka dále lék uÏívat
nechce. Laboratorní kontroly bez patologick˘ch odchylek.
Do souãasnosti se koÏní nález nezhor‰il. Podle na‰ich zku-
‰eností povaÏujeme etanercept za lék s v˘born˘m terape-
utick˘m a bezpeãnostním profilem, pfieru‰ení a znovu -
zahájení terapie má stejn˘ efekt. Nezbytností je spolupráce
pacienta a pravidelné kontroly.

NùKTERÉ NOVùJ·Í ASPEKTY PATOGENEZE
ATOPICKÉ DERMATITIDY

Neãas M. 
I. dermatovenerologická klinika FN U sv. Anny v Brnû
a LF MU, Brno

Atopická dermatitida je silnû svûdivé chronické ãi chro-
nicky recidivující neinfekãní zánûtlivé koÏní onemocnûní
charakteristické variabilitou morfologie i prÛbûhu. Zaãíná
vût‰inou v kojeneckém nebo dûtském vûku a je ãasto spo-
jené s pozitivní osobní ãi rodinnou anamnézou ve smyslu
alergické r˘my, konjuktivitidy a bronchiálního astmatu.

Je dûdiãnû podmínûné a v 80 % pfiípadÛ provázené zv˘-
‰en˘mi hodnotami IgE v séru.

Prevalence atopické dermatitidy stále narÛstá – nyní se
v Evropû prevalence podle vûku odhaduje na 10–30 %
u dûtí a 2–10 % u dospûl˘ch. Situace je alarmující i proto,
Ïe atopická dermatitida je rizikov˘m faktorem pro vznik
astmatu. Atopická dermatitida je onemocnûní multifakto-
riální. Je v˘sledkem sloÏité interakce mezi geny a podnûty
negenetick˘mi – pfiedev‰ím vlivy prostfiedí. Dále se
v etiopatogenezi uplatÀuje imunologická dysbalance
a neurohumorální zmûny, dÛleÏit˘m faktorem je i stres.
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Genetika atopické dermatitidy: V poslední dobû se
diskutuje zejména asociace atopické dermatitidy s mutací
genu pro filaggrin. Tento gen je lokalizován na dlouhém
raménku prvního chromozomu (1q21) a reguluje agrega-
ci intermediárních filament, coÏ vede ke kolapsu cytoske-
letu. Hydrol˘zou filaggrinu vzniká také vût‰í ãást NMF
(natural moisturizing factor – napfi. pyrolidonkarboxylová
kyselina). Afunkãní mutace FLG R501X a 2282del4 jsou
prokazatelnû asociovány s atopickou dermatitidou, ale také
s ichtyosis vulgaris, nejsou ale asociovány napfi.
s psoriázou. Také úloha proteáz v patogenezi atopické der-
matitidy souvisí s genetickou v˘bavou – napfi. defekt
SPINK 5 genu (5 q32), kter˘ kóduje serinovou proteázu
Kazalova typu 5 (defektní gen i u Nethertonova sy) nebo
mutace genÛ pro serinové proteázy podobné chymotrypsi-
nu a trypsinu (SCCE, SCTE) vedou ke zv˘‰ené propust-
nosti koÏní bariéry a jsou asociovány s atopickou derma-
titidou. 

KoÏní bariéra: Porucha koÏní bariéry souvisí jednak
s poruchou keratinizace (filaggrin, protázy – viz v˘‰e), ale
také se sníÏen˘m mnoÏstvím ceramidÛ. Je to do urãité
míry dáno zv˘‰enou aktivitou sfingomyelin deacylázy.
Kromû toho byly popsány morfologické abnormality
Odlandov˘ch lamerálních tûlísek a porucha jejich exocy-
tózy (vyluãování jejich obsahu – tedy lipidÛ do extracelu-
lární matrix). S tím souvisí sníÏená schopnost kÛÏe atopi-
kÛ vázat vodu s jejím nadmûrn˘m únikem a typickou
suchostí atopické kÛÏe.

Imunologická dysbalance: âlovûk se rodí s relativní
pfievahou Th2 odpovûdi lymfocytÛ (tranzitorní postnatál-
ní polarizace), která brání alorejekci plodu a pfiedstavuje
i v˘znamn˘ trofick˘ faktor pro plod. Tato dysbalance mÛÏe
pfietrvávat i v pozdûj‰ím prÛbûhu Ïivota, pokud se postna-
tálnû infekcemi nevydráÏdí Th1 odpovûì (hygienická teo-
rie) a také pokud dojde k senzibilizaci na alergeny zevní-
ho prostfiedí.

V ãasném dûtství hrají roli pfiedev‰ím potravinové aler-
geny, které pronikají pfies nevyzrálou stfievní sliznici.
Pozdûji se uplatÀují zejména aeroalergeny pronikající pfies
defektní epidermální bariéru a také infekãní agens – pfiede-
v‰ím zlat˘ stafylokok, kter˘ kolonizuje ve zv˘‰ené mífie
koÏní povrch pacientÛ s atopick˘m ekzémem a mÛÏe pÛso-
bit i jako superantigen. Za zv˘‰enou kolonizaci atopické
kÛÏe zlat˘m stafylokokem (SA) je zodpovûdná jednak
poru‰ená koÏní bariéra s obnaÏen˘m laminimen
a fibrinektinem, na nûÏ se váÏou adheziny SA, a jednak
zmûnûné obranné mechanismy – napfi. v poslední dobû
hojnû diskutovaná mutace toll-like receptoru 2 (SNP TLR-
2 R753Q). Toll-like receptory pfiedstavují rodinu evoluãnû
zakonzervovan˘ch receptorÛ (patfií mezi PRR – pattern
recognition receptors), které jsou dÛleÏitou souãástí vro-
zené imunity proti rÛzn˘m patogenÛm a jsou schopny roz-
poznat evoluãnû staré struktury tûchto patogenÛ (PAMPs). 

Superantigenní pÛsobení SA spoãívá v tom, Ïe toxiny
typu SEA- SEE a TSST-1 jsou schopny bez pfiedchozího
zpracování Langerhansov˘mi buÀkami pfiemostit V β-fietû-
zec TC receptoru na T-lymfocytech (není nutná shoda

v‰ech 5 podjednotek s TCR) a mohutnû stimulovat (asi
1000krát více neÏ konvenãní antigeny) T-lymfocyty.

Pfii prezentaci konvenãních alergenÛ T-lymfocytÛm (u
atopického ekzému jsou to pfiedev‰ím aeroalergeny) hrají
v‰ak nezastupitenou úlohu Langerhansovy buÀky. 

Pokud dojde k senzibilizaci a polarizaci naivních T-
lymfocytÛ na Th2 lymfocyty, ty následnû pfies IL-4 aktivu-
jí B-lymfocyty k produkci alergen specifick˘ch IgE.
Dochází také k expresi vysokoafinitních receptorÛ (Fc�εR
I) na Langerhansov˘ch buÀkách. Zajímavá je skuteãnost,
Ïe na rozdíl od mastocytÛ a bazofilÛ, kde se (Fcε�R I)
vyskytuje jako tetramer (α, β, γ2 fietûzce), na dendritick˘ch
buÀkách existuje jako trimer (chybí β- fietûzec). Aktivova-
né T-lymfocyty také exprimují CLA antigen umoÏÀující
jejich migraci z cirkulace do kÛÏe, kde fungují jako tzv.
pamûtˇové lymfocyty (CD4+ CD45RO+). Pfii opakovaném
kontaktu s alergenem potom jsou tyto alergeny vychytá-
vány specifick˘m IgE, které je jiÏ navázáno na povrchu
Langerhansov˘ch bunûk díky Fcε�R I a nesrovnatelnû úãin-
nûji prezentovány T-lymfocytÛm. Prezentace alergenu
v kontextu IgE – Fc�εR I umoÏÀuje totiÏ 100–1000krát vy‰-
‰í proliferaci T-lymfocytÛ pfii prezentaci alergenu (facilito-
vaná antigenní prezentace). V prezentaci alergenÛ T-lym-
focytÛm se uplatÀují i zánûtlivé dendritické epidermální
buÀky (IDEC), coÏ jsou pravdûpodobnû dermální dendri-
tické buÀky (DDC) transformované a atrahované do epi-
dermis zánûtem. Mohutnû aktivované Th2 lymfocyty poté
pfiitahují do místa zánûtu díky IL-5 eozinofily, které zde
degranulují a vyvolávají zánûtlivou reakci, zároveÀ ale
také produkcí IL-12 vyvolají pfiesmyk Th 2 na Th1 odpo-
vûì (dvoufázov˘ model atopické dermatitidy).

Klinicky je tedy Th2 reakce zodpovûdná pfiedev‰ím za
akutní exacerbace atopické dermatitidy, kdeÏto Th1 reak-
ce potom za pfiechod onemocnûní do chronicity (lichenifi-
kace). Co udrÏuje chronicitu atopické dermatitidy, není
zcela jasné. U ãásti pacientÛ by to mohla b˘t autoreaktivi-
ta vÛãi vlastním proteinÛm keratinocytÛ. Bylo prokázáno,
Ïe nûktefií pacienti tvofií specifické IgE proti lidsk˘m pro-
teinÛm – napfi. cytoplazmatické bílkovinû keratinocytÛ
Hom S I-V a DSF70 (koaktivátor transkribce p70).

Závûr: Zásadní v etiopatogenezi atopické dermatitidy
je porucha koÏní bariéry, která je geneticky zakódována
(geny pro filaggrin, proteázy, geny ovlivÀující metabolis-
mus lipidÛ v kÛÏi).

Pokud dominuje porucha koÏní bariéry s hyper -
reaktivitou na zevní iritaãní faktory bez senzibilizace na
alergeny zevního prostfiedí, mÛÏeme hovofiit o tzv. intrin-
zické formû atopické dermatitidy. Ta mÛÏe pfiedstavovat
u ãásti pacientÛ pouze pfiechodn˘ stav a po senzibilizaci
na alergeny zv˘‰enû penetrující takto po‰kozenou koÏní
bariérou pfiechází do extrinzické formy atopické dermati-
tidy (ãist˘ typ), pfiípadnû i s rozvojem dal‰ích atopick˘ch
chorob typu alergické rinokonjunktivitidy ãi astmatu (smí-
‰en˘ typ). Kolonizace atopické kÛÏe zlat˘m stafylokokem
mÛÏe udrÏovat chronicitu onemocnûní víceménû nezávis-
le na formû atopické dermatitidy stejnû jako pfiípadn˘ roz-
voj autoreaktivity na vlastní keratinocytární proteiny.
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KOMBINOVANÁ TERAPIE U TùÎKÉHO 
PSORIATIKA

Nevoralová Z.
KoÏní oddûlení nemocnice v Jihlavû

Na koÏním oddûlení nemocnice v Jihlavû je trvale sle-
dováno nûkolik set pacientÛ s lupénkou, z nichÏ témûfi
20 % tvofií pacienti se závaÏn˘mi formami této choroby
(postiÏení více neÏ 10 % povrchu tûla, postiÏení dlaní
a plosek vedoucí k invaliditû, pacienti s kloubními
i koÏními obtíÏemi apod.). Skupina pacientÛ s tûÏk˘mi
projevy je léãena fototerapií, celkov˘mi léky nebo kom-
binací celkové léãby s fototerapií. Z perorálních lékÛ
máme nejvût‰í zku‰enosti s léãbou acitretinem
a cyklosporinem A. Celková léãba je samozfiejmû doplÀo-
vána vhodn˘m lokálním o‰etfiováním kÛÏe.

V pfiedná‰ce je demonstrován 54let˘ pacient, kter˘ trpí
od 11 let koÏní formou lupénky, od 49 let má navíc
i kloubní obtíÏe. KoÏní projevy lupénky se v˘raznû zhor-
‰ily po 20. roce – opakovanû aÏ k obrazu generalizované
lupénky nebo erytrodermie. Do sv˘ch 40 let byl pacient
9krát hospitalizován na koÏním oddûlení, byl léãen lokál-
ními preparáty, intermitentnû fototerapií a vitaminy. Od
roku 1995 uÏívá trvale perorální léãbu: postupnû cyklo-
sporin A, acitretin, pozdûji opût cyklosporin A. Pro sníÏe-
ní potenciálních neÏádoucích úãinkÛ obou lékÛ pfii jejich
dlouhodobém uÏívání byla pfied l,5 rokem zvolena kom-
binovaná léãba cyklosporinem A a acitretinem. Efekt léã-
by je velmi dobr˘, pacient nemá Ïádné neÏádoucí úãinky,
koÏní i kloubní nález je uspokojiv˘. Pacient je s v˘sledky
terapie velmi spokojen˘ a je plnû zapojen do v‰ech Ïivot-
ních aktivit.

SÚâASN¯ STAV LIEâBY BIOLOGIKAMI
V DERMATOLÓGII

Péã J., Péãová K., jr., Martinásková K.
Dermatovenerologická klinika JLF UK a MFN Martin,
Slovensko

Vìaka súãasnému v˘skumu dochádza ku obrovskému
rozmachu poznania imunopatologick˘ch procesov v koÏi
s r˘chlym vyuÏitím t˘chto poznatkov v klinickej praxi.
Pomocou genetického inÏinierstva sa pripravuje ‰iroká
‰kála vysokomolekulárnych bielkovín, alebo polypeptidov
– monoklonálnych protilátok, ‰peciálne zasahujúcich do
patofyziologick˘ch pochodov v organizme, cielene
ovplyvÀujúcich etiopatogenézu dermatologick˘ch chorôb.
Z t˘chto prípravkov patriacich do skupiny biologík je u nás
na lieãbu stredne ÈaÏkej a ÈaÏkej formy psoriázy
v súãasnosti registrovan˘ ako modifikátor T bunkovej
odpovede – blokátor kostimulácie: efalizumab a v USA
alefacept (úplne humánny fúzny proteín LFA3-IgG). Ako
blokátory úãinkov TNF-α sú u nás v lieãbe psoriázy regist-
rované: etanercept, infliximab a adalimumab. 

Efalizumab je humanizovaná monoklonálna protilátka

IgG1, anti-CD11a, podjednotky LFA-1. Redukuje expresiu
CD11a cirkulujúcich T-lymfocytov, ako aj voºné CD11a
väzbové miesta. Väzbou na CD11a, efalizumab inhibuje
interakciu medzi LFA-l na cirkulujúcich T-lymfocytoch
a ich ligandom ICAM-1 (adhézna molekula endotelovej
bunky a aj antigén prezentujúcej bunky). Inhibícia tejto
interakcie sa pokladá za destabilizáciu imunologickej
synapsy a má za následok inhibíciu aktivácie T-lymfocy-
tov v lymfatick˘ch uzlinách, inhibíciu migrácie T-lymfo-
cytov z cievy na miesta zápalu v dermis a epidermis
a inhibíciu reaktivácie T-lymfocytov v dermis a epidermis.
Mechanizmus uãinku efalizumabu sa okrem lieãby psori-
ázy zatiaº iba experimentálne, av‰ak úspe‰ne vyuÏíva aj
v lieãbe ìal‰ích dermatóz akosú atopická dermatitída, gra-
nuloma annulare, lichen ruber, dermatomyositis, alopetia
areata.

Ako antagonisti TNF-α sa v klinickej praxi v lieãbe
stredne ÈaÏkej a ÈaÏkej formy psoriázy pouÏívajú etaner-
cept, infliximab a adalimumab.

Etanercept je úplne humánny fúzny proteín, ktor˘ via-
Ïe voºn˘ TNF-α aj TNF-β a takto predchádza ich väzbe na
bunkové receptory. Jeho úãinkami sa v psoriatick˘ch loÏis-
kách v˘razne zniÏuje tvorba proinflamaãn˘ch cytokínov
IL-1 a IL-8, ako aj chemokínov CCL20 a CXCL10.
V dôsledku t˘chto úãinkov sa v psoriatick˘ch loÏiskách
zniÏuje poãet dendritick˘ch buniek, T-lymfocytov
a neutrofiln˘ch leukocytov, ão má za následok aj oslabe-
nie produkcie INF-γ aktivovan˘mi lymfocytmi. 

Infliximab je chimerická monoklonálna protilátka, kto-
rá sa viaÏe na voºné solubilné molekuly TNF-α a blokuje
aj ich transmembránové prekurzory. T˘mto mechanizmom
navodzuje cytol˘zu buniek, ktoré produkujú TNF-α.
Okrem toho infliximab neutralizuje úãinky receptormi
vyviazaného TNF-α a bráni kondenzácii neaktívnych
monomérov TNF-α. Pozoruje sa, Ïe u pacientov lieãen˘ch
infliximabom dochádza ku apoptóze aktivovan˘ch T-lym-
focytov.

Adalimumab je plne humánna monoklonálna protilát-
ka IgG1 mAb, ktorá sa s vysokou afinitou viaÏe na TNF-
α a neutralizuje jeho biologické aktivity. Dôsledkom ãoho
dochádza ku prevencii odvodu leukocytov z cirkulácie do
psoriatick˘ch loÏísk a blokuje sa expresia produkcie
adhéznych molekúl endoteliálnymi bunkami, inhibícia
produkcie cytokínov, ako aj blokáda aktivácie lymfocytov. 

Okrem psoriázy sú zaznamenané úspechy lieãby biolo-
gikami anti TNF-α u ochorení skupiny granulomatóznych
dermatóz (sarcoidosis, granuloma annulare, necrobiosis
lipoidica diabeticorum, hidradenitis suppurativa, acne ful-
minans), neutrofiln˘ch dermatóz (pyoderma gangrenosum,
Sweetov syndróm, vasculitis, subkorneálna pustulózna
dermatóza), autoimunitn˘ch ochorení (bulózny
a mukokutánny pemphigoid, lupus erythematosus, sclero-
derma, dermatomyositis, m. Behcet, GVHD akútne aj
chronické) a ostatné zápalové dermatózy ako pitiriasis rub-
ra pilaris, SAPHO syndróm, multicentrická retikulohistio-
cytóza, toxická epidermová nekrol˘za, m. Hayley – Hay-
ley a ìal‰ie. 
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Rituximab je CD20 pozitívny (CD+) bunkov˘ antago-
nista. Je to chimérická rekombinantná murínno-humánna
monoklonálna protilátka ku CD20, spôsobujúca depléciu
B-buniek in vivo (6). CD20 je B-bunkov˘ ‰pecifick˘ anti-
gén exprimovan˘ na povrchu B-lymfocytov v procese ich
diferenciácie od pre B-bunkov˘ch línii aÏ po zrelé ‰tádiá
B-buniek, nie v‰ak na plazmatick˘ch a kmeÀov˘ch bun-
kách. Mechanizmom úãinku rituximabu je celulárna cyto-
toxicita závislá od protilátky a komplementom navodená
cytol˘za bunky, ão priamo spú‰Èa apoptózu buniek. Ritu-
ximab sa predov‰etk˘m vyuÏíva v lieãbe CD20+ B-bunko-
vého lymfómu. V dermatológii sú zaznamenané úspechy
lieãby systémového lupus erythematosus, pemphigus vul-
garis, paraneoplastického pemfigu, epidermolysis bullosa
acquisita, primárnych koÏn˘ch B lymfómov, dermatomyo -
zitídy, ako aj chronického GVHD.

Ustekinumab je humánna monoklonálna protilátka
s vysokou afinitou a väzobnou ‰pecificitou na p40 prote-
ín, podjednotku humánnych interleukínov 12 a 23.
V dôsledku ãoho dochádza ku preventívnej interakcii s ich
povrchov˘m buneãn˘m receptorom IL12Rβ1. Interleukí-
ny 12 a 23 zohrávajú dôleÏitú úlohu v etiopatogenéze pso-
riázy. V genetickom polymorfizme psoriázy je zakódova-
ná aj podjednotka p40 t˘chto cytokínov (interleukin 12B),
a jeden z receptorov˘ch podjednotiek interleukin 23. Uve-
dená monoklonálna protilátka pôvodne vyvinutá na lieã-
bu m. Crohn, sa osvedãila aj v lieãbe chronickej loÏisko-
vej psoriázy a v súãasnosti sa ãaká na jej registráciu v EU.

ABT-874 je rekombinantná monoklonálna protilátka
s celou dæÏkou imunoglobulínu, s vysokou afinitou pre IL-
12 a IL-23. Okrem psoriázy sa sleduje jej úãinok aj na
autoimunitné ochorenia (m. Crohn). V súãasnosti je
v ‰tádiu klinického v˘skumu.

Omalizumab je humanizovaná rekombinantná monok-
lonálna protilátka s vysokou afinitou blokujúca Fc recep-
tor imunoglobulínu E (IgE). Omalizumab zniÏuje sérové
hladiny IgE a blokuje väzbu, resp.dotyk IgE na mastocy-
ty a ìal‰ie bunky imunitného systému. PouÏíva sa v lieãbe
bronchiálnej asthmy, alergickej rinitídy, ako aj profesio-
nálnej alergie na latex. Okrem toho sa s úspechom vyuÏil
v lieãbe atopickej dermatitídy, chronickej urtikárie, ako aj
mastocytózy.

PSORIATICKÁ ARTRITIDA 

Procházková L., Souãek M.
II. interní klinika, FN U sv. Anny v Brnû a LF MU, Brno

Psoriatická artritida (PsA) je chronické zánûtlivé kloub-
ní onemocnûní charakterizované pfiítomností artritidy
a psoriázy. Ve vût‰inû pfiípadÛ pfiedchází koÏní postiÏení
v˘skytu artritid (75 %), mohou probíhat ale i souãasnû
a u malé ãásti pacientÛ pfiedchází kloubní postiÏení koÏ-
ním pfiíznakÛm (10 %). Údaje o prevalenci onemocnûní
jsou znaãnû rozdílné, nejãastûji jsou udávány hodnoty
mezi 5–8 % pacientÛ s psoriázou. Asi u 20 % tûchto paci-

entÛ se vyvine tûÏká, destruktivní, deformující forma one-
mocnûní. Pomûr postiÏení Ïen k muÏÛm je bez rozdílu,
rozdíly jsou v klinick˘ch podskupinách. „RA like” formou
onemocní ãastûji Ïeny a formou s axiálním postiÏením trpí
spí‰e muÏi. 

Kloubní postiÏení se vyskytuje ve formû mono-, oligo-
i polyartritidy. Charakteristické jsou entezitidy, tenosyno-
vitidy a daktylitidy. Axiální postiÏení se vyskytuje buì
samostatnû nebo v kombinaci s postiÏením periferním.
Nejãastûji jsou postiÏeny klouby sakroiliakální, a to na roz-
díl od ankylozující spondylitidy jednostrannû a asy -
metricky. Spondylitida se projevuje pfiítomností parasyn-
desmofytÛ, syndesmofytÛ a paravertebrálních kalcifikací.

Cílem léãby psoriatické artritidy je sníÏit nebo zcela
zastavit aktivitu artritidy i entezitidy, zastavit nebo omezit
rentgenovou progresi a souãasnû omezit koÏní i nehtové
projevy nemoci. V terapii PsA jsou v souãasnosti uÏívány
nesteroidní antirevmatika, chorobu modifikující léky
(DMARDs – disease modifying antirheumatic drugs), kor-
tikoidy a v poslední dobû tzv. biologická léãba. Nesteroid-
ní antiflogistika jsou uÏívána v období aktivity onemoc-
nûní v plné dávce aÏ do dosaÏení remise. Pfii neúspûchu
léãby nesteroidními antiflogistiky je nezbytné zahájit léã-
bu nûkter˘m z preparátÛ ze skupiny DMARDs, z nichÏ
efekt byl prokázán u terapie sulfasalazinem, methotrexa-
tem, leflunomidem a cyklosporinem v monoterapii ãi kom-
binaãních reÏimech. U glukokortikoidÛ není doporuãová-
no jejich systémové podání, intraartikulární podání naopak
mÛÏe b˘t velk˘m pfiínosem pro pacienta s mono- nebo oli-
goartritidou. U ostatních farmak pocházejí doklady
o úãinnosti jen z ojedinûl˘ch, zpravidla nekontrolovan˘ch
studií a jejich úãinek není jednoznaãn˘ nebo je spojen
s neÏádoucími vedlej‰ími úãinky na koÏní syndrom.

Konvenãní terapie ovlivní nûkteré symptomy, minimál-
ní je v‰ak ovlivnûní progrese kloubního postiÏení. Remi-
se pfii tzv. konvenãní terapii je dosaÏena jen asi u 18 %
pacientÛ s psoritickou artopatií, pouze asi u 8 % je dosaÏe-
no skuteãné remise, ve více neÏ polovinû pfiípadÛ dojde
k následnému vzplanutí. Novûj‰í moÏnost pro terapii PsA
refrakterní na standardní léãbu pfiedstavuje biologická léã-
ba, ovlivÀující koÏní i kloubní projevy nemoci. Opodstat-
nûní pro tuto terapii vychází ze souãasn˘ch znalostí pato-
geneze PsA a potvrzení z klinick˘ch studií s antiTNF
léãbou psoriatické artritidy. Zv˘‰ená hladina TNF-α je
u PsA prezentována v synovii, séru i psoriatick˘ch placích,
a také v místû entezitid, tedy zánûtlivû zmûnûn˘ch ‰lacho-
v˘ch úponÛ a kloubního pouzdra do kosti. Entezitida je
v souãasnosti povaÏována za primární zánûtlivou afekci
jak u periferních artritid, tak i u spondylitid a spondy l -
artritid a postiÏení sakroiliakálních skloubení. AntiTNF
terapie je tedy schopna ovlivnit jak periferní kloubní syn-
drom, tak axiální postiÏení.

Léãba pacientÛ s psoritickou artritidou je spoleãn˘m
úkolem revmatologa a dermatologa a vût‰ina nov˘ch tera-
peutick˘ch pfiístupÛ zohledÀuje souãasné léãebné ovlivnû-
ní kloubního i koÏního syndromu.
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TùÎK¯ P¤ÍPAD PSORIÁZY LÉâEN¯ 
INFLIXIMABEM

Pfiikrylová A.
Dermatovenerologická klinika FN Brno-Bohunice a LF
MU, Brno

Infliximab je lék ze skupiny biologick˘ch pfiípravkÛ
uÏívan˘ k terapii autoimunitních onemocnûní. Jedná se
o chimérickou monoklonální protilátku (sloÏena z 75 %
my‰ích a 25 % lidsk˘ch kompenent). ¤adí se do skupiny
blokátorÛ TNF-α. Úãinek TNF-α ��blokuje sv˘m navázá-
ním na receptory pro TNF-α� na povrchu bunûk a tím pre-
ventivnû brání prozánûtlivému úãinku TNF-α. TNF-α ��je
jedním z klíãov˘ch cytokinÛ, kter˘ spou‰tí a udrÏuje zánût-
livou reakci. 

Tento biologick˘ preparát se uÏívá k terapii psoriázy,
ankylozující spondylitidy, psoriatické artritidy, revmato-
idní artritidy, sarkoidózy a ulcerózní kolitidy. Podává se
prostfiednictvím infuze, po prvních 3 úvodních dávkách
pak obvykle v 6–8 t˘denních intervalech.

Kontraindikace podání infliximabu jsou relativnû velmi
úzké. Jedná se o pfiítomnost závaÏného infekãního one-
mocnûní, pfiedev‰ím tbc, pfiítomnost stfiednû závaÏného
a závaÏného srdeãního selhávání (NYHA III., IV.) a dále
o pfiítomnost hypersenzitivity na infliximab, jiné my‰í pro-
teiny nebo pomocné látky v preparátu obsaÏené.

V na‰em kazuistickém sdûlení je popsán pfiípad 43leté-
ho pacienta, kter˘ se s psoriázou léãí jiÏ pfies 20 let. Asi
pfied 10 lety se k ní pfiidruÏily i kloubní obtíÏe, proto je
pravidelnû sledován i na revmatologii. Pfied zahájením bio-
logické léãby z revmatologické indikace uÏíval methotre-
xát v dávce 7,5 mg t˘dnû p.o. Pacient je na na‰í klinice
pravidelnû ambulantnû sledován od r. 2006. JiÏ v minulosti
byl pro psoriázu na spádovém koÏním oddûlení opakova-
nû hospitalizován, na na‰í klinice 1krát. Z dfiívûj‰í systé-
mové terapie psoriázy uÏíval Neotigason a Sandimmun
Neoral, lokálnû kortikosteroidní externa, dehtové prepará-
ty, deriváty vitaminu D, keratolytika a emoliencia a z dal‰í
léãby absolvoval UVA, SUP a celkovou PUVA terapii. 

Zavedená místní i celková terapie byla vÏdy pouze
s pfiechodn˘m efektem, posledních 6 let pacient nedosáhl
remise, proto se pfiistoupilo k zahájení biologické léãby. 

V listopadu 2007 byla u pacienta zahájena infuzní apli-
kace infliximabu podle doporuãeného ãasového schématu
a dávkování (5 mg/kg), na kterou nyní pacient pravidelnû
dochází 1krát za 8 t˘dnÛ. 

Pfied zahájením léãby biologiky bylo u pacienta PASI
skóre 25,0, po 12 t˘dnech léãby infliximabem PASI skóre
dosáhlo 3,0 a nyní je pacient jiÏ pfies pÛl roku v kompletní
remisi. 

Bûhem celé léãby infliximabem jsme u pacienta neza-
znamenali Ïádné vedlej‰í úãinky související s touto terapií. 

MNOHOSTRANNÉ VNÍMÁNÍ KVALITY ÎIVOTA
U PSORIATIKÒ

Semrádová V.
I. dermatovenerologická klinika FN U sv. Anny v Brnû
a LF MU, Brno

Hodnocení kvality Ïivota je v posledním letech „hitem”
ve v‰ech vyspûl˘ch státech svûta, nejen v medicinsk˘ch
oborech. Jedná se jak o hodnocení v‰eobecné kvality Ïivo-
ta, tak zejména o hodnocení kvality Ïivota závislé na zdra-
ví, do které patfií i v dermatologii pouÏívané dotazníky
kvality Ïivota, slouÏící nejen ke stanovení dopadu choro-
by na kvalitu Ïivota, ale i ke stanovení kvality léãebné
péãe, hodnocení úãinnosti zákrokÛ a v neposlední fiadû
i pro anal˘zy prospû‰nosti vynaloÏen˘ch nákladÛ.

Kromû snah o vytvofiení co nejdokonalej‰ích dotazní-
kÛ pro stanovení kvality Ïivota se v posledních letech set-
káváme i s kritick˘mi pfiipomínkami k jejich struktufie
i interpretaci. Pro laika je kvalita Ïivota nejdÛleÏitûj‰í
a funguje jako motivaãní síla pro ve‰kerou ãinnost. Kva-
lita Ïivota je z tohoto pohledu velmi subjektivní a proto
velmi obtíÏnû objektivnû kvantitativnû vyjádfiitelná. Ne -
existuje konsenzus v definici na zdraví závislé kvalitû
Ïivota. Vnímání zdraví a jeho v˘znamu pro Ïivot je pfii-
tom rozdílné jak mezi jednotlivci, tak u kaÏdého jedince
v prÛbûhu doby. 

DÛleÏité aspekty kvality Ïivota vyjadfiují následující dvû
z mnoha definic kvality Ïivota :

1. Kvalita Ïivota je dána individuálním vnímáním pozi-
ce jedince v Ïivotû, vztaÏené ke kulturnímu a hodnoto -
vému systému dané spoleãnosti. Je ovlivnûna standardy,
cíly a doporuãeními této spoleãnosti.

2. Kvalita Ïivota je popisn˘ termín, udávající emoãní,
sociální a fyzick˘ pocit pohody a schopnost jedince vyko-
návat obvyklé ãinnosti v bûÏném Ïivotû.

Z tûchto definic je zfiejmé, Ïe lidé mají rÛzná Ïivotní
oãekávání a tyto rozdíly jsou dány sociálními, psycholo-
gick˘mi, socioekonomick˘mi, demografick˘mi a jin˘mi
kulturními faktory. Zdravotní stav je propojen i s jin˘mi
aspekty existence, jako jsou sociální status, zmûna pfiíjmu,
osobní vztahy, adaptaãní mechanismy, zodpovûdnost,
obraz sebe sama a obvyklé zpÛsoby Ïivota.

Z tohoto pohledu byly analyzovány nûkteré v˘sledky
grantové studie I. dermatovenerologické kliniky v Brnû,
provádûné v letech 2003–2005, která se zamûfiila na hod-
nocení kvality Ïivota u souboru pacientÛ s psoriázou. Kro-
mû celé fiady parametrÛ byla hodnocena klinická závaÏ-
nost a rozsah psoriázy pomocí PASI skóre a ovlivnûní
kvality Ïivota pomocí Indexu omezení psoriázou (PDI).
Pfii hodnocení obou indexÛ po tfiech mûsících léãby kore-
luje zlep‰ení kvality Ïivota (PDI) se zlep‰ením klinického
obrazu psoriázy (PASI).

Z pohledu jednotliv˘ch pacientÛ to v‰ak není vÏdy
pravda. Rozdíly v hodnocení kvality Ïivota ovlivnûné pso-
riázou jsou obrovské. Hodnota PDI u pacientÛ s témûfi stej-
n˘m rozsahem choroby podle PASI se li‰í od 1 do 31. 
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Po tomto zji‰tûní byly rozebrány dal‰í faktory, které by
se mohly podílet na tak velk˘ch rozdílech ve vnímání ome-
zení psoriázou. Kromû uveden˘ch indexÛ byly zahrnuty
je‰tû v˘sledky Dotazníku Ïivotní spokojenosti. Byli vybrá-
ni pacienti udávající nejvût‰í a nejmen‰í omezení kvality
Ïivota psoriázou. U 4 pacientÛ s nejvy‰‰í hodnotou PDI
v rozmezí 26–31 jsou hodnoty PASI skóre u tfií z nich prak-
ticky shodné, stejnû jako podprÛmûrná aÏ vysoce podprÛ-
mûrná v‰eobecná kvalita Ïivota. Z hlediska spokojenosti
se zamûstnáním a s partnersk˘mi vztahy se ukazuje, Ïe
v‰ichni jsou v zamûstnání nespokojeni a v partnersk˘ch
vztazích je to napÛl. Zdá se, Ïe na kvalitu Ïivota nemá vliv
dosaÏené vzdûlání. 

Na druhé stranû stojí skupina psoriatikÛ, která mûla
nulové hodnoty PDI a hodnoty PASI skóre 4,6–32,5.
V zamûstnání i v partnersk˘ch vztazích jsou vût‰inou spo-
kojeni. 

Pfii opaãném pohledu zjistíme, Ïe 13 nemocn˘ch
mûlo PASI skóre vy‰‰í neÏ 30, tedy se jednalo o závaÏnou
formou psoriázy (rozmezí 31,6–46,4) a PDI se pohybova-
lo od 0 do 19. Vezmeme-li v úvahu spokojenost
v zamûstnání a pohodové partnerské vztahy, zdá se, i kdyÏ
to neplatí stoprocentnû, Ïe men‰í omezení psoriázou udá-
vají pacienti spokojení v zamûstnání i s partnerem,
u kter˘ch také vychází nadprÛmûrná v‰eobecná Ïivotní
spokojenost. Pacientka s nejvy‰‰í hodnotou PDI v této sku-
pinû byla nespokojená v zamûstnání, mûla problémy
v partnersk˘ch vztazích a vysoce podprÛmûrnou celkovou
kvalitu Ïivota. Statistické zhodnocení celého souboru 102
pacientÛ ukázalo, Ïe psoriáza kvalitu Ïivota statisticky
v˘znamnû negativnû ovlivÀuje více u Ïen neÏ u muÏÛ, více
u pacientÛ s psoriázou I. typu (není statisticky v˘znamné)
a Ïe nejsou rozdíly podle lokalizace koÏních zmûn.

Je pochopitelné, Ïe z tûchto nûkolika pfiípadÛ nelze dûlat
dalekosáhlé závûry, ov‰em upozorÀují nás na skuteãnost,
Ïe kvalita Ïivota není lehce uchopiteln˘ pojem, Ïe je vel-
mi individuálnû vnímána a ovlivÀována postoji celé spo-
leãnosti. RÛzné hodnoty kvality Ïivota patfií rÛzn˘m sloÏ-
kám zdraví podle vûku, pohlaví a sociálního statutu
a v˘znam rÛzn˘ch aktivit se mûní v ãase. DÛleÏité je, aby
pacient mûl podporu ve svém okolí, aby se nestáhl sám do
sebe, aby se jeho tûlo nestalo hlavní dominantou jeho Ïivo-
ta. Tito lidé potom udávají ‰patnou kvalitu Ïivota, trpí
depresemi a jin˘mi psychick˘mi poruchami, coÏ se zpût-
nû projeví na zhor‰ení klinického obrazu choroby. Nejen
u nás jsou jednotlivci, rodiny i celá spoleãnost nepfiipra-
veni na moÏnost choroby se v‰emi omezeními, která pfii-
ná‰í, a proto povaÏuji za nejdÛleÏitûj‰í individuální pfiistup
lékafiÛ nejen k pacientovi, ale k celé jeho rodinû
a vysvûtlování tûchto problémÛ v mediích.

EFALIZUMAB – V¯CHODISKO V LÉâBù 
TùÎKÉ PSORIÁZY

Slonková V.
I. dermatovenerologická klinika FN U sv. Anny v Brnû
a LF MU, Brno

Je popsán pfiípad 53letého muÏe, kter˘ od sv˘ch 30 let
trpí chronickou psoriázou. Souãasnû se léãí s hypertenzí,
hyperlipidémií a pfied 25 lety prodûlal tûÏkou exsudativní
pleuritidu. Pracuje jako montáÏní dûlník na stavbách, tak-
Ïe lokální o‰etfiování je pro nûho obtíÏné. 

Psoriatické projevy byly zpoãátku lokalizovány pouze
v predilekcích, v r. 1997 v‰ak do‰lo ke generalizaci, proto
byl pacient opakovanû hospitalizován a léãen fototerapií
(SUP, PUVA) jen s ãásteãn˘m efektem. V r. 2000 byla
zahájena celková terapie acitretinem v poãáteãní dávce
50 mg/den, pfii udrÏovací dávce 20–30 mg/den docházelo
v zimních mûsících vÏdy k exacerbaci onemocnûní vyÏa-
dující hospitalizaci, zv˘‰ení dávky acitretinu a intenzivní
lokální terapii. V srpnu 2005 do‰lo opût k v˘razné exacer-
baci onemocnûní, hodnota BSA byla 65 %, PASI 24,8, pro-
to byla zahájena celková terapie efalizumabem v iniciální
dávce 0,7 mg/kg s.c., po t˘dnu byla dávka zv˘‰ena na
1,0 mg/kg s.c. Souãasnû pacient uÏíval bûhem prvních tfií
t˘dnÛ léãby acitretin v dávce 20 mg/den. Po 4 t˘dnech léã-
by do‰lo k poklesu BSA na 30 % a PASI na 14,2, po
12 t˘dnech léãby byla hodnota BSA 15 % a PASI 9,8, PGA
80 %, kontrolní laboratorní odbûry byly v mezích normy,
proto pacient pokraãoval v terapii efalizumabem nadále.
Po 24 t˘dnech léãby (v lednu 2006) byla hodnota BSA
5 %, PASI 5,9 a PGA 95 %, proto byla terapie efalizuma-
bem ukonãena. Po 2 mûsících v‰ak do‰lo k exacerbaci,
a tak byla v dubnu 2006 znovu zahájena celková terapie
efalizumabem, postupnû do‰lo pfii této léãbû bûhem nûko-
lika mûsícÛ opût k navození plné remise. Pacient pokraãu-
je v terapii efalizumabem nadále, pfii poslední kontrole na
zaãátku fiíjna t.r. byla hodnota PASI 1,8.

Efalizumab je humanizovaná monoklonální protilátka
proti CD11a podjednotce molekuly LFA1, která pfiedstavu-
je kostimulaãní signál nutn˘ pro aktivaci T-lymfocytÛ. Efa-
lizumab blokuje nejen aktivaci T-lymfocytÛ, ale i jejich
pfiestup z krevních kapilár do epidermis a dermis. 

U pacienta mûla terapie efalizumabem v˘born˘ klinic-
k˘ efekt, onemocnûní bylo uvedeno do plné remise. Paci-
ent v˘bornû spolupracuje, aplikaci zvládá bez problémÛ,
velkou v˘hodou je pro nûho fakt, Ïe není tfieba lokální tera-
pie, která mu v minulosti pfii práci na montáÏích ãinila
potíÏe a vût‰inou ji zanedbával.
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PSORIÁZA A KOMORBIDITY

·imaljaková M.
Dermatovenerlogická klinika LF UK a FNsP Bratislava,
Slovensko

Psoriáza je chronické zápalové ochorenie autoimunit-
ného charakteru, ktoré v 15–25 % prebieha v stredne ÈaÏ-
kej aÏ ÈaÏkej forme. ËaÏká forma psoriázy nesie so sebou
50% riziko skrátenia Ïivota o 3,5–4,4 roka.

Pri psoriáze je známa vy‰‰ia incidencia niektor˘ch
ochorení, ako metabolick˘ syndróm, ktor˘ zahrÀuje arté-
riovú hypertenziu, centrálnu obezitu, hyperlipidémiu, dia-
betes, inzulín rezistenciu, mikroalbumínúriu, z ìal‰ích
ochorení aterosklerózu, postihnutie peãene, kardiovasku-
lárne ochorenia a pod. 

Patomechanizmus psoriázy a komorbidít je podmiene-
n˘ cytokínovou dysreguláciou, iniciáciou tvorby kaskády
cytokínov, následnou zápalovou reakciou, ktorá zasahuje
rôzne systémy.

Lieãba psoriázy môÏe kladne aj záporne ovplyvniÈ prie -
beh komorbidít.

Psoriáza je systémové ochorenie, pri ktorom by mal byÈ
pacient pravidelne sledovan˘ s cieºom zníÏenia vzniku
asociovan˘ch ochorení.

PITYRIASIS RUBRA PILARIS 

·tork J.
Dermatovenerologická klinika 1. LF UK a VFN, Praha

Pityriasis rubra pilaris (PRP) je pomûrnû vzácné eryte-
mato-papulo-skvamózní onemocnûní neznámé etiologie,
které je nûkdy velmi obtíÏné odli‰it klinicky i histologicky
od psoriázy, navíc b˘vá popisováno sdruÏení s postiÏením
kloubním (téÏ s obrazem entezitidy, synovitidy, osteoly-
tick˘ch zmûn). PRP je klasifikována nejãastûji do 5 klinic-
k˘ch forem. Typ I, klasická forma dospûl˘ch, pfiedstavuje
55 % pfiípadÛ PRP s kaudálním ‰ífiením projevÛ pfiecháze-
jících bûhem 2–3 mûsícÛ do erytrodermie, která odeznívá
v 80 % do 1–3 let. Typ II, atypick˘ typ dospûl˘ch, tvofií
asi 5 % pfiípadÛ PRP, li‰í se od typu I del‰ím prÛbûhem (do
3 let odeznívá asi ve 20 %), pfiítomností ekzematózních aÏ
ichtyoziformních projevÛ a lamelózním olupování dlaní
a plosek a parciální alopecií. Asi 10 % nemocn˘ch PRP
postihuje juvenilní klasick˘ typ III, obdobného charakte-
ru jako typ I, vznikající obvykle mezi 5.–10. rokem vûku
odeznívající do 1–2 let, juvenilní lokalizovan˘ typ IV
(25 %) vzniká kolem 10 let vûku a je typick˘ erytematos-
kvamózními ohraniãen˘mi loÏisky s papulami, ãasto foli-
kulárnû vázan˘mi nad koleny, lokty, nûkdy s nenápadn˘mi
erytematoskvamózními makulopapulami ve k‰tici a na tru-
pu, ãasto s mírnou keratodermií dlaní a plosek, chronické-
ho prÛbûhu (mizí do 20 let vûku). Juvenilní atypick˘ typ
V (5 % PRP) je vzácn˘, vzniká do 2 let vûku jako erytema-
tózní projevy, s folikulárnû vázan˘mi hyperkeratotick˘mi

papulami, keratodermií, sklerodermiformními zmûnami
prstÛ. Jako typ VI jsou nûkdy oznaãovány projevy vzhle-
du PRP sdruÏené s HIV infekcí spojené s v˘skytem nodu-
locystick˘ch a pustulózních akneiformních lézí a foli -
kulární hyperkeratózou s vysok˘mi rohov˘mi ãepy
charakteru lichen spinulosus.

Rysy klinické odli‰ující psoriázu: ostrÛvky nepostiÏe-
né kÛÏe v difuzním erytému, spl˘vající folikulárnû vázané
erytematózní hyperkeratotické papuly, ÏlutooranÏová plá-
tovitá hyperkeratóza dlaní a plosek, nehty jsou Ïlutavé
ztlu‰tûlé, vykazují subungvální hyperkeratózy, tfiískovité
hemoragie (jiné zmûny jsou ménû ãasté). Histologická dia-
gnóza je obtíÏná, pfiedstavuje pouze faktor podporující kli-
nické pfiíznaky, závisí i na místû odbûru. Klasick˘ obraz
pfiedstavuje folikulárnû akcentovaná hyperkeratóza se
‰achovnicovitû uspofiádan˘mi okrsky parakeratózy. Nûkdy
v‰ak se v rohové vrstvû nachází exsudát, ojedinûlé neutro-
fily, nepravidelná akantóza epidermis s protaÏen˘mi ãepy.
Psoriáza, na rozdíl od PRP vykazuje ‰tíhlé protaÏené ãepy,
ztenãení nad vrcholky papil, redukci aÏ chybûní stratum
granulosum, shluky neutrofilÛ v parakeratotické rohové
vrstvû, navíc u klasické PRP v nûkter˘ch studiích je nejãas-
tûj‰ím nálezem akantolytická dyskeratóza (to vede ãasto
k diagnóze jiného onemocnûní jako napfi. m. Grover, m.
Darier, m. Hailey-Hailey). I kdyÏ v léãbû PRP se uplatÀu-
jí podobné preparáty jako u psoriázy, jejich úãinnost je
zpravidla men‰í: retinoidy (izotretinoin, etretinát, acitre-
tin), metotrexát, ménû cyklosporin A, v poslední dobû se
objevují i zprávy o uplatnûní léãby biologické. 

PRVNÍ ZKU·ENOSTI S LÉâBOU PSORIÁZY
ADALIMUMABEM

Tich˘ M., Ditrichová D.
Klinika chorob koÏních a pohlavních LF UP Olomouc
Centrum pro biologickou léãbu psoriázy

Biologické preparáty jsou léky, které pomûrnû cílenû
zasahují do patogenetick˘ch pochodÛ fiady imunologicky
podmínûn˘ch onemocnûní. Podle mechanismu úãinku lze
tyto léky zafiadit do skupiny selektivních imunosupresiv.
V dermatologii jsou zatím jedinou indikací pro léãbu bio-
logiky tûÏké formy psoriázy. Ve skupinû lékÛ blokujících
aktivaci T-lymfocytÛ je pro terapii psoriázy registrován
efalizumab, ve skupinû inhibitorÛ TNF-α (tumor necrosis
factor) jsou registrovány infliximab, etanercept a adali -
mumab. 

Efalizumab, infliximab a etanercept jsou v terapii tûÏ-
k˘ch forem psoriázy dnes jiÏ standardnû uÏívané léky,
s kter˘mi máme v âeské republice v centrech pro biologic-
kou léãbu psoriázy pfiibliÏnû tfiíleté zku‰enosti. 

Adalimumab je v dermatologické praxi novû nastupu-
jícím selektivním imunosupresivem, které v indikaci
psoriázy zatím není hrazeno z prostfiedkÛ vefiejného zdra-
votního poji‰tûní. Zku‰enosti s léãbou psoriázy adali -
mumabem v âesku jsou proto zatím omezené. Adalimu-
mab je rekombinantní plnû humánní monoklonální
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protilátka IgG1 specifická proti TNF-α. Bezpeãnost
a úãinnost adalimumabu u psoriázy byla ovûfiena
v randomizovan˘ch studiích. Pfiípravek se aplikuje subku-
tánnû, po iniciální dávce 80 mg se pokraãuje dávkou
40 mg 1x za 2 t˘dny. Léãba je obvykle dobfie tolerována,
neÏádoucí úãinky jsou vût‰inou ménû závaÏné. 

Efektivitu adalimumabu jsme si mûli moÏnost ovûfiit
zatím u dvou pacientÛ – u nemocného s rezistentní gene-
ralizovanou psoriázou a u pacienta s palmoplantární pso-
riázou. MÛÏeme potvrdit dobrou toleranci pfiípravku, jeho
nenároãnou aplikaci a dobrou úãinnost. 

Specifita struktury a mechanismu úãinku adalimuma-
bu, jeho dobrá tolerance a úãinnost a ãásteãnû odli‰né
spektrum neÏádoucích úãinkÛ oproti ostatním biologick˘m
lékÛm jsou vlastnosti, kter˘mi by bylo perspektivnû moÏ-
né obohatit systémovou terapii psoriázy i v rutinní praxi.

KLASICKÁ TERAPIA PSORIÁZY

Urbanãek S.
Dermatovenerologická klinika, FNsP F. D. Roosevelta 
Banská Bystrica, Slovensko

Klasické antipsoriatiká predstavujú zlat˘ ‰tandard lieã-
by psoriázy. Lieãebn˘ prístup je individuálny, závisí od
stupÀa postihnutia. U ºahk˘ch foriem je dostaãujúca zväã-
‰a lokálna lieãba, u miernych aÏ ÈaÏk˘ch foriem je na do -
siahnutie efektu potrebná fototerapia, alebo systémová
lieãba. 

Z tradiãn˘ch lokálnych liekov sa stále pouÏívajú dech-
tové preparáty, ditranol a kortikoidy, z nov‰ích deriváty
vitamínu D3 a retinoidy. Zástupcami systémov˘ch liekov
sú metotrexát, acitretín a cyklosporín A. Vo fototerapii sa
vyuÏívajú najmä spektrá v pásmach UVA, UVA1, UVB
a úzkospektrálneho UVB. Kompendium klasickej terapie
na Slovensku dopæÀa moÏnosÈ prírodnej balneoterapie
(Smrdáky).

Prezentácia uvádza prehºadn˘ sumár tradiãn˘ch lokál-
nych a systémov˘ch modalít ‰tandardne pouÏívan˘ch
v na‰ich krajinách. V‰etky celkové antipsoriatiká sú vhod-
né na dlhodobú kontinuálnu, ãi intervalovú terapiu a sú
dostupné prakticky kaÏdému dermatológovi bez shválenia
zdravotn˘mi poisÈovÀami. Hlavn˘mi v˘hodami tejto sku-
piny sú mnohoroãné skúsenosti a z toho vypl˘vajúca pred-
vídateºnosÈ lieãebného efektu a neÏiadúcich úãinkov.
Nezanedbateºnou v˘hodou je moÏnosÈ ich vzájomnej kom-
binácie, ão umoÏÀuje prispôsobenie individuálnym potre-
bám pacienta. Diskutované sú tieÏ moÏnosti kombinácie
s biologikami. 

GENETIKA A PATOFYZIOLOGIE PSORIÁZY

Va‰kÛ V.
I. dermatovenerologická klinika FN U sv. Anny v Brnû
a LF MU, Brno

Psoriáza je tzv. komplexní (multifaktoriální) choroba,
je tedy spu‰tûna akcí mnoha genÛ pod vlivem v˘bavn˘ch
faktorÛ. Nûkteré z tûchto genÛ mají pod kontrolou závaÏ-
nost regulací zánûtlivého procesu – geny závaÏnosti cho-
roby, jiné jsou jako geny vnímavosti jedineãné pro psori-
ázu. V jedné rodinû mohou nastat rÛzné kombinace tûchto
genÛ, coÏ dává chorobû znaãnou klinickou i genetickou
‰ífii. Mnoho psoriázou nepostiÏen˘ch jedincÛ má jednu
nebo více alel choroby, chybí jim v‰ak dal‰í genetické fak-
tory a faktory prostfiedí k manifestaci choroby. Na choro-
bu mÛÏeme pohlíÏet také jako na vedlej‰í produkt gene-
tick˘ch variací vznikajících pod selektivním tlakem
infekcí nebo toxick˘ch faktorÛ pÛsobících na rÛzné sloÏ-
ky imunity. Tyto genetické varianty pfiedstavují také poly-
morfismy. U psoriázy je moÏno statisticky asociovat alely
mnoh˘ch polymorfismÛ s jejím v˘skytem nebo interme-
diárními znaky tohoto onemocnûní. V na‰í dlouhodobû
provádûné studii jsme prokázali vnímavost pro psoriázu
u polymorfismu v genu pro receptor pro produkty pokro-
ãilé glykace (RAGE), u nûkter˘ch dal‰ích genÛ také signi-
fikantní rozdíly v intermediárním fenotypu.

Psoritické procesy v kÛÏi pfiedstavují sloÏitou koÏní
imunitní reakci s v˘raznou zánûtlivou sloÏkou
a epidermální hyperproliferací. Pfii aktivaci koÏního imu-
nitního systému probíhá nûkolikastupÀov˘ proces v oblasti
imunity specifické a nespecifické. Psoritick˘ fenotyp lze
povaÏovat za v˘sledek interakcí mezi infiltrujícími leuko-
cyty, stál˘mi populacemi rÛzn˘ch bunûãn˘ch typÛ v kÛÏi
a uspofiádáním prozánûtliv˘ch cytokinÛ, chemokinÛ
a rÛzn˘ch mediátorÛ v kÛÏi produkovan˘ch. Nejnovûj‰í
poznatky zdÛrazÀují úlohu dendritick˘ch bunûk a vliv
nûkter˘ch jimi produkovan˘ch cytokinÛ na navození dife-
renciace lymfocytÛ smûrem k Th1 ãi Tc1 cytokinovému
profilu, ale také k profilu Th17 s produkcí interleukinu 17,
kter˘ pfiímo ovlivÀuje expresi fiady genÛ fiídících zánût
v psoritické kÛÏi. V projevech psoriázy je zv˘‰ena
i exprese chemokinÛ, která je normálnû omezená na lym-
fatické uzliny a lymfoidní tkánû. Tato exprese pro lymfo-
idní uspofiádání in situ v loÏiscích psoriázy silnû podporu-
je v˘znamnou roli dendritick˘ch bunûk se stálou aktivací
T-lymfocytÛ v udrÏení chronického prÛbûhu onemocnûní.
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