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Nehtova psoriaza a mozné intervence biologickou 1écbou
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Psoridza je chronické onemocnéni, pfi¢emzZ prevalence vy-
chazejici z evropskych studii ¢ini 2-3 %. Toto onemocnéni ki-
Ze, nehtd a kloubti je autoimunitniho charakteru a vznikd v da-
sledku interakce T lymfocytd s keratinocyty a dal$imi burtikami
kidze. Existuje také subpopulace pacienti, kterd trpi pouze psori-
dzou nehtd, popf. je u nich psoridza nehtd hlavni manifestaci
onemocnéni a také divodem vyhledat 1ékaiskou pomoc [1]. Pro-
jevuje se bud psoriatickymi zménami nehtové matrix na nehtové
ploténce jako leukonychie, ¢ervené skvrny, dolickovani, drolent,
nebo na nehtovém luzku jako olejové skvrny, tiiskovité hemora-
gie, subungudlni hyperkeratéza ¢i onycholyza. Odhaduje se, Ze
40 % pacientti s psoridzou trpi postizenim nehtd, nékteré studie
uvadéji az 80 %. U 80-90 % pacientd s psoridzou se vyvine po-
stizeni nehtti béhem Zivota. Pouze 1-5 % pacientl s postiZenim
nehtd nemd jinou symptomatologii, pfiblizné 80 % pacienti
s psoriatickou artritidou ma nehty postizeny [2].

Predpokldda se, Ze psoriatickd artritida (PsA), kterd je Castou
komorbiditou psoridzy se vyskytuje az u 30 % téchto pacientd.
Vzhledem k tomu, Ze primdrnim onemocnénim je pravé psorid-
za, ziskava dermatolog strategickou pozici v identifikovanf rizi-
kovych pacientd.

Klasické déleni psoriatické artritidy rozliSuje 5 hlavnich fo-
rem onemocnéni: monoartritidu, polyartritidu, distdln{ artritidu,
axidlni artritidu a kone¢né artritidu mutilans, kterd se vyskytuje
pomérné vzacné. S profesorem Ruzickou jsme pfed 20 lety po-
psali i samostatnou artritidu sternoklavikuldrntho kloubu, ta se
vSak stdle do revmatologické terminologie nedostala. Byla zave-
dena klasifika¢ni kritéria pro psoriatickou artritidu. Tradi¢né
a v mnohych piipadech dosud se pouzivala jednoduch4 (ale ma-
lo specifickd) kritéria Molla aWrighta z roku 1973, kterd vznik-
la na velké kohortové studii pacientti z Leedsu (Velkd Britdnie),
ale nebyla nikdy validizovana, ani testovdna na jinych soubo-
rech pacientti. Skupina 31 experti GRAPPA proto koncipovala
studii s akronymem CASPAR (Classification Criteria for the
Study of Psoriatic Arthritis), kterd méla za ukol vytvofit nova
klasifika¢ni kritéria PsA, jeZ by byla dostatecné nejen senzitivni,
ale i specifickd. Vysledkem jsou kritéria CASPAR se senzitivi-
tou 98,7 % a specificitou 91.4 %. Prinesla do klasifikace nékolik
novych pohledu:

1. Jako hlavni kritérium kromé artritidy zahrnuji i zdnétlivé po-
stizen{ axidlniho skeletu a entezitidy.

2. Pokud jde o kozni projevy, pfipoustéji i izolované postiZzeni

nehtd.

Z Klinickych znakd nové zavadéji i pfitomnost daktylitidy.

4. Nové zavadéji rentgenové kritérium — nikoliv pfitomnost
erozi, ale osteoproduktivni zmény (osifikace kloubnich
okraju).

Tato kritéria byla validizovédna a zacala se pouZivat v klinic-
kych studiich i v registrech.
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Psoridza nehti a jeji hodnoceni

Kvalita Zivota u pacientd s psoridzou nehtt je ovlivnéna jed-
nak z hlediska funkéniho postiZeni, jednak mohou trpét emocni-
mi poruchami. Choroba miiZe narusit socidln{ interakce i uplat-
néni v zamé&stndni. Vice nez 50 % pacienti uvadi bolest a téz-
kosti pfi béZnych dennich tikonech, pacienti jsou ¢asto suzovani
infekcemi. Vice nez 90 % procent nemocnych udavd, ze zmény
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na nehtech se jich tykaji, je zndmo, Ze zdvaznost postiZeni nehtti
koreluje s vySsi tzkosti a depresemi.

Unie pacientt s psoridzou v Nizozemsku se tG¢astnila dotazni-
kové akce, v niz 7 000 dotazanych uvedlo, Ze psoridzou nehtt tr-
pi 1 369 z nich. Pacienti méli primérny vék 47 let, ve 100 % tr-
péli koznimi projevy, psoridzou byli nemocni v priméru 12 let
a 48,5 % z nich mélo kloubni obtiZe. Z celkového poctu postize-
ni nehtd trpélo 75,3 % doli¢kovanim, 65,9 % deformacemi,
49,3 % odluc¢ovanim, 46,2 % onycholyzou a 29,2 % zménou bar-
vy nehtd. Omezeni dennich aktivit dané psoridzou nehtd udava-
lo 58,9 % pacienti, 56,1 % si stéZzovalo na omezeni moznosti
domadciho tklidu a 47,9 % uvddélo omezeni v zaméstndni. Bo-
lest v disledku zmén na nehtech uddvalo 51,8 % nemocnych,
93,3 % uvedlo, Ze se jich vzhled jejich nehtl dotykd, a 77 % by
rddo podstoupilo d¢innou lécbu.

Zavaznost zmén na nehtech vyvolanych psoridzou lze posu-
zovat podle NAPSI, Nail Psoriasis Severity Index, ktery posuzu-
je pritomnost zmén nehtové matrix (onycholyza, tiiskovité he-
moragie, olejové skvrny a hyperkeratéza nehtového lizka) a/ne-
bo v nehtovém lazku (doli¢kovdni, leukonychie a Cervené skvr-
ny v lunule a drolivost neht) v kazdém kvadrantu nehtu v roz-
mezi 0-8 pro kazdy nehet [2].

Nehet jako souc¢ast muskuloskeletalniho systému

Nehet je povazovén za specializované kozni adnexum, které
vyvojoveé vznika jako vchlipenina epidermis. Nejnoveéjsi histolo-
gické studie vSak prokdzaly, Ze nehet je funk¢né integrovan
s muskuloskeletdlnim systémem. Funk&né souvisi s distdlni fa-
langou a distdlnimi interfalangedlnimi kloubnimi strukturami
véetné extenzorovych Slach. Extenzorova Slacha propojuje kost
s nehtovou matrix a kolateraln{ ligamenta vytvareji integrova-
nou sit’ na obou strandch kloubu, ¢imz pomahaji ukotvit nehtové
okraje. Pokracovani vaziva splyva s periostem distdlni falangy
a Cetnymi koznimi ligamenty ukotvujicimi bfiSka prstl s kaz{
[3].

Nehet psoriatického pacienta je jakymsi priihledem do klou-
bu, a to pravé diky jeho anatomicko-fyziologickému spojeni
s distdlnim ¢ldnkem a interfalangedlnim kloubem. Psoriatickd
entezitida miZze byt pfi¢inou psoridzy nehtd nebo artritidy distal-
niho interfalangedlniho kloubu. Zavaznost choroby zkoumand
na souboru 1 511 pacientti, z nichz 48,1 % mélo postizeni nehtd,
byla téZkd u 61,2 %, pokud tito pacienti trpéli soucasné psorid-
zou nehtti ve srovnéni s 19,4 % t&€zkych psoriatikd bez postizeni
nehtd. Rovnéz stfedné téZkou formou trpélo podstatné vice paci-
entll se soucasnym postiZzenim nehtd, nez tomu bylo u pacientt
bez nehtového postizeni (54,2 % vs. 29,5 %) [2].

Je tedy jasné, Ze mezi postiZzenim nehttl a zavaznosti psoridzy
musi existovat souvislost. Tato skute¢nost byla prokdzana na
souboru 69 pacientd, z nichZ 83 % mélo hodnotitelné zmény na
nehtech. Zavaznéjsi postiZzeni nehtd bylo spojeno se zavaznéjsi-
mi koZnimi projevy a se zvySenym poctem nevratnych zmén
v rdmci psoriatické artritidy s funkénim dopadem.

Na souboru 1 593 pacientti, z nichz méné neZ deset procent
trpélo psoriatickou artritidou, byly prokdzany projevy psoridzy,
které jsou spojené se signifikantné vyS$Sim rizikem rozvoje pso-
riatické artritidy. Patii sem projevy v capillitiu, dystrofie nehtd
a projevy v periandlni oblasti a interglutedlné [2].
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*P<0.0001 vs placebo
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Placebo (n=65 at BL, n=58 at wk 50) and IF 240 at BL, n=223 at wk 50).

Obr. 1. Procento zlepSeni v NAPSI skére v 50. tydnu a hodno-

cenf tcinnosti infliximabu v 16¢b¢ psoridzy nehti

Skutecnost, Ze zanét v oblasti distdlniho interfalangedlniho
kloubu md u psoriatik vztah k postiZzeni nehtt, objasnila dals{
studie, kterd pomoci histologie a magnetické rezonance ukdzala,
Ze kloubni pouzdro distdlniho interfalangedlniho kloubu je spo-
jeno s nehtovou jednotkou a Ze dorzalni napojeni pouzdra bylo
v popiedi zanétlivé reakce $ifici se do prilehlych mékkych tkan{
a nehtu, a to u vétsiny piipadt psoriatické artritidy.

Studie nedala odpovéd na otdzku, zda izolované postiZeni
nehtu u psoridzy je spojeno se subklinicky probihajici enteziti-
dou. Souvislost mezi postiZenim nehtu a projevy na distdlnim
interfalangedlnim kloubu posuzovaly dal$i dvé studie. Studie za-
hrnujici pacienty bez psoriatické artritidy byla uzaviena s tim, Ze
prevalence kostniho postiZeni distdlniho interfalangealniho klou-
bu byla vyssi (jak u pacientd s postizenim nehtl na rukou, tak
i na nohou (p = 0,039, respektive p = 0,021)) a s pozitivni kore-
laci zdvaznosti psoridzy nehtil rukou i nohou se stupném posti-
zeni kosti [2].

Druha studie s pacienty s psoriatickou artritidou se zménami
na nehtech nebo bez nich prokdzala magnetickou rezonanci vys-
§i stupeni postiZzeni nehtu a distdlniho ¢lanku u pacientd s ony-
chopatif a taktéz kloubni{ postizeni distdlniho ¢ldnku a téméft vy-
lu¢né spojeni s postizenim nehtu a distdlniho ¢lanku.

Nehet 1é¢i biologika

Soucasné 1é¢ebné moznosti psoridzy nehti I1ze rozdélit do né-
kolika drovni. Mistné Ize aplikovat kortikosteroidy v monotera-
pii nebo s kyselinou salicylovou, kalcitriol a dal$i derivéty vita-
minu D3, pfipadné jejich kombinace. Do 1éze lze aplikovat in-
jekené kortikosteroidy. Celkové se poddvd metotrexat, cyklo-
sporin ¢i acitretin. Posledni dobou mohou pacienti profitovat
z biologické 1écby adalimumabem, etanerceptem, infliximabem
¢i ustekinumabem.

Cilem biologické 1é¢by u psoridzy nehtd je normalizace ndle-
zu vyjadfena nulou na NAPSI skére, biologickd 1é¢ba je u nehtt
stejné G¢innd jako u koZnich projevii, pacient i 1ékai se v§ak mu-
seji pripravit na pozdéjsi nastup dcinku, nebot’ k ustupu obtiz{
dochdzi az zhruba po 24 tydnech 1écby. Lécba ma nicméné dlou-
hotrvajici efekty.
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Lécebna doporuceni GRAPPA (Group for Reasearch and As-
sessment of PsA) vybrala na zdkladé prehledu literatury a kon-
senzudlnich zaveéra jako 1€k prvni volby pro entezitidu a daktyli-
tidu infliximab v mozné kombinaci s nesteroidnimi antiflogisti-
ky intraartikuldrné€ a fyzikalni terapii. Okoli nehtovych plotének
nebo lizka, postiZend psoriatickymi zménami, 1ze G¢inn¢ ozaro-
vat UV laserem 308 nm, ktery pouzZivdme na naSem pracovisti.

Letos byla publikovana také metaanalyza Cochrane — Inter-
vence pro 1é¢bu nehtové psoridzy, jejimz cilem bylo zhodnoceni
dikazti o G¢innosti a bezpe¢nosti 16¢by nehtové psoridzy (de Av-
ries). Do této analyzy bylo zahrnuto 18 studii se 1 266 pacienty.
Primarnim cilem byla tato hodnoceni: celkové zlepSeni nehtové
psoridzy podle l1ékate, zlepSeni skore nehtové psoridzy podle
NAPSI a zlepSeni nehtové psoridzy podle pacienta. Dalsimi hod-
noticimi parametry byly nezddouci di¢inky, kvalita Zivota a dalsi.
Hodnoceni probihalo v riiznych ¢asovych intervalech — kratko-
dobé (3—-6 mésict), stfedné dlouhd doba (6—12 mésici) a dlou-
hodobé (vice nez 12 mésici) [1].

Pouze dvé studie hodnotici systémovou biologickou 1é¢bu
prokazaly signifikantni vysledky z hlediska prvnich dvou hod-
nocenych primarnich cilti — zlepSeni nehtové psoridzy podle 1é-
kare a podle skére NAPSI.

Infliximab 5 mg/kg prokdzal 57,2% zlepSeni skére oproti
-4,1 % zhorsen{ tohoto skdre u pacienti s placebem (p < 0,001)
po 6-12 mésicich 1é¢by (obr. 1). Golimumab 50 mg a 100 mg
prokdzal 33% a 54% zlepSeni skére oproti 0% placebu (p <
0,001) po 6-12 mésicich 1é¢by. Infliximab i golimumab proka-
zaly signifikantni vysledky po 3—6 mésicich 1écby. V literature
najdeme i dal${ publikace, které popisuji pfiznivy efekt i jinych
biologik, napf. adalimumabu [4].

Studie s cyklosporinem vs. etretinat, metotrexdtem vs. cyklo-
sporin a ustekinumabem vs. placebo prokdzaly srovnatelnou
ucinnost se svym kompardtorem [1].

Zavérem lze Yici, Ze postiZzeni nehtl je u psoridzy a psoriatic-
ké artritidy velmi Casté a mize predchézet t€zké formé psoridzy
a postizeni kloubi. Lékem volby je dnes infliximab, ktery v ram-
domizované, placebem kontrolované studii prokdzal rychly na-
stup G¢inku s Gplnym zhojenim téméf u vSech pacientl. Dany
z4aver je 1 v souladu s metaanalyzou Cochrane, kterd shrnuje, Ze
nehtovou psoridzu podle dosavadnich randomizovanych klinic-
kych studif statisticky signifikantné ovliviiuje infliximab a goli-
mumab.
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