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Zprava z 22. kongresu EADV

Istanbul 2.-6. 10. 2013

Ettler K., Ettler J.

Uvod

Turecko navstivilo na 22. kongresu EADV kolem 8 000
ucastnikidl z celého svéta. Konal se v Mezinarodnim kon-
gresovém centru, pobliZ zndmého namésti Taksim.
Odbornd jednani probihala paraleln€ az v 15 sekcich.
Zacinalo se jiZz v 8 hodin rdno, koncilo se nékdy az v 18.45
hodin. Organizace kongresu fungovala dobfe, horsi byla
dopravni $picka vecer.

Odborné poznatky
Plendrni predndsky

Prof. Sprecher (Izrael) uvedl nékteré kongenitalni syn-
dromy. Mimo Nethertoniv syndrom a peeling skin syn-
drom uvedl jako novy SAM syndrom: chybi desmoglein
1, je naruSend koZni bariéra, alergeny pronikaji snadnéji
do kuZe. Poznatky maji i 1éCebny dopad: naptiklad
u CHILD syndromu je zmutovdn enzym, ktery umoziuje
cestu z lanosterolu na cholesterol. U pachyonychia conge-
nita miZe v 1é¢bé pomoci rapamycin a simvastatin.

Prof. Simon (Svycarsko) hledal odpovéd na otdzku, zda
eozinofily jsou pfitelem ¢i Skiidcem. ZaleZi totiZ na situa-
ci (tu reSil hlavné v GIT). Eozinofilie mtZe nastat
z divodi intrizitnich (leukémie) nebo extrinzitnich (po
stimulaci cytokiny pfi infek¢nich a alergickych stavech).
Napfiklad u adenokarcinomu plic jsou zna¢né eozinofilni
infitraty, ale neni jasné, jakou zde maji ulohu. Pfi eozino-
filni ezofagitid€ jako alergickém zanétu jicnu asi hraji eo-
zinofily negativni tlohu: 1é¢ebnou strategii je podavani
anti IL-5, a branit tak stimulaci eozinofila. EETS (eosi-
nophillic extracellular traps, eozinofilni katapulty) je
zvl4Stni schopnost eozinofili vymr$tovat mitochondridlni
DNA spolu s cytotoxickymi granulaénimi proteiny mimo
buiiku. Tento mechanismus (je stimulovany zlatym stafy-
lokokem) je velmi ucinnym pro zabijeni bakterif in vitro.
V GIT mohou tak slouZit jako 2. linie obrany proti bakte-
riim. Eozinofily také umoZiiuji snadnou aktivaci kaspéz,
a tak spusténi apoptdzy (je to tloha eozinofilnich infiltra-
th u nékterych chorob: parazitarnich, pemfigoidu, alergic-
kych onemocnéni?). Nabizi se proto otdzka, zda eozinofi-
ly tvofii rizné subpopulace a zda je vZdy tcelné eozinofi-

Prof. Schroder (SRN) teSil dlohu antimikrobidlnich
peptidl v koZni bariéfe. Mikrobidlni osidleni kiiZze komen-
sdlnimi bakteriemi a houbami vytvéii a¢innou mikrobni
bariéru. U kojenct je v popiedi pfirozend rezistence kiize
vici stfevnim bakteriim — uplatiiuje se v ni psoriasin, kte-
ry blokuje bakteridlni superoxiddismutazy. Dal§im pepti-
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dem je B-defensin-2: v zanétlivé kuZi pisobi na G- bakte-
rie. Sirokospektry tc¢inek ma B-defensin-3 aktivovany
v randch: hubi Staphylococcus aureus podobné jako peni-
cilin. Kozni infekty jsou prekvapivé fidké u psoridzy, kte-
rd v kuzi produkuje velké mnozstvi antimikrobidlnich
peptidii. UVB zéafeni zvySuje uvoliiovani antimikrobidl-
nich peptidl (ne vSech) z keratinocyti, kortikoidy (v za-
vislosti na davce) naopak inhibuji. Uloha EGFR receptoru
(epidermalniho rastového faktoru) je mimo jiné dilleZita
pro koZzni obranu a prevenci zanétu, uplatni se pfi hojeni
ran. Pro budouci l1é¢ebné pristupy se zdaji perspektivni in-
dukce antimikrobidlnich peptidd, restaurace uZite¢ného
kozniho mikrobiomu (ne jeho restrikce antibiotiky)
a pokrocilou biotechnologii vytvorena probiotika.

Fotobiologie a fotokarcinogeneze

Prof. Schwarz (SRN) se zabyval ilohou APC (antigen
prezentujicich bunék) v UVB ozafené kizi. Dosud pfiji-
many model totalniho poSkozeni Langerhansovych bunék
(LC) a supresorické stimulaci pieZivajicich dermalnich
dendritickych (dDC) bunék ponékud pokulhdva. Nové by-
lo zjisténo, Ze duleZitéjSim APC jsou dDC. Nicméné LC
jsou vyzadovany pro UV vyvolanou imunosupresi: induk-
ce Ty, je aktivni proces, ktery v regiondlnich lymfatic-
kych uzlindch urcité€ vyzaduje pritomnost sice UV-posko-
zenych, ale dosud Zivych LC.

Prof. Diepgen (SRN) upozornil na riziko koZni rakoviny
z povolani. V riziku jsou zejména pracovnici venku
(v SRN jich je 2,5-3 miliony), jejich riziko je podle meta-
analyzy dostupnych studii 1,3-4,7krdt vy$§i neZ
u pracovnikil v budovéch. Dne 12. 8. 2013 byl v SRN mi-
nisterskym vynosem schvélen spinaliom a mnohocetné ak-
tinické keratdzy (vice neZ 5 nebo 4 cm? plochy), pokud
maji dostate¢nou UV expozici v praci. Do budoucna je
ukolem takovéa pracovi$té vytipovat, provést méfeni ptimo
na pracovistich a zavést preventivni ochrannd opatfeni.

Dr. Thiedenovd (Ddnsko) informovala o studiich, které
byly na toto téma jiZ provedeny a do kterych se zapojili
v Dansku, Spanélsku, Polsku a Rakousko. Napftiklad
v Déansku bylo napoc¢itdno 119 slunnych dni v roce, coZ
predstavovalo 173 SED/rok (SED = standardni erytémova
davka). I kdyz pravé v Dansku byla nejniz$i pfileZitost
slune¢ni expozice z testovanych zemi, hrozilo zde nejvys-
§i riziko (snad diky nizkému fototypu Déant).

Dr. Forseaovd (Rumunsko) teSila screening koZni rako-
viny — chybi randomizované studie. V USA existuje pro-
gram v rdmci AAD (Americké akademie dermatologie),
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v Evropé Euromelanoma (od r. 1999, v r. 2012 zapojeno
32 zemi), ktery je spojen s velkou publicitou, ale nezachy-
cuje rizikovou populaci. V Némecku byl v letech
2003-2004 uskute¢nén v Slesvicku-Holstynsku SCREEN
Project zachycujici 19 % populace a vysledkem bylo sni-
Zeni mortality melanomu o 50 % za 5 let. Od r. 2008 byl
v SRN nastartovan celondrodni program prevence (vySet-
feni kazdé 2 roky u praktika ¢i dermatologa), ktery vyuZi-
lo zatim 31 % Némci, coZ zvySsilo také incidenci nemela-
nomové kozni rakoviny. Rada zemi (hlavné& z vychodni
Evropy — Madarsko, Rumunsko, Rusko) nema ani onko-
logické registry, také pfisun finan¢nich prostfedkd do
zdravotnictvi se velmi li§{ mezi zemémi.

Dr. Nijsten (Nizozemi) podal prehled chemoprevence
nemelanomové koZni rakoviny: lokélni aplikace 0,1% tre-
tinoinu, celkové podany acitretin, acetaminofen, aspirin,
Celecoxib, inhibitory ACE ¢i receptoru pro angiotenzin.
Vzdy je potieba u téchto 1éki zvazovat pomér vyhod
a rizik.

Prof. Surber (Svycarsko) uvedl prostfedky fotoprotek-
ce. Filtry sunscreenil rozd€luje na organické a anorganické
(jiné nazvoslovi nedoporucuje). Je registrovano asi 50 filt-
rt, ¢leni se podle vlastnosti na pevné, semisolidni, tekuté
nebo na lipofilni (méné polarizované) a hydrofilni (vice
polarizované); v sunscreenech jsou obsazeny ve 3—-30%
koncentraci. PouZivani sunscreend je ovliviiovdno casto
sdélovacimi prostiedky — nékterymi celebritami, pokiive-
nymi informacemi (aZ 25 % navodi chybné). Byl vyvinut
i varovny systém hldSeni intenzity UV zéifeni do mobilu.
Presto na leti$ti v Basileji bylo zachyceno 44,4 % vraceji-
cich se rekreantli spalenych.

Psoriaza

Prof. Mrowietz (SRN) hodnotil efektivitu 1é€by lupén-
Ky. Zminil némecké standardy (S3). Systémovou 1écbu lze
zastavit po dosaZeni potfebného tcinku a sledovat nejmé-
né rok. Jako podminky uvedl stabilni lupénku bez komor-
bidit a ovlivnéni kvality Zivota, kdy jiZ pfedchozi sniZeni
1é¢by nevyvolalo zhorSeni. Nutné je eliminovat zndmé
spoustéce, bojovat proti obezité, kouteni a komorbiditdm.

Prof. Langley (Kanada) zdiraziioval pochopeni fakto-
i, které ovliviiuji lé¢ebnou odpoveéd. Provadéné studie
maji rizny design, maji riznou statistiku, t€Zko 1ze srov-
ndvat. Ztrata t¢innosti biologik mtiZe souviset také s jejich
imunogenicitou: mohou indukovat tvorbu neutralizujicich
protilatek (blokujicich vazebné misto) nebo non-neutrali-
zujicich protilatek (vaZi se jinde a ovliviiuji spiSe farma-
kokinetiku). Stanovuji se riznymi testy, chybi metodolo-
gie.

Prof. Boehncke (Svycarsko) promluvil o PsA (psoria-
tické artritidé). Ke stanoveni diagnézy PsA je potieba spl-
nit kritéria CASPAR: pfispivd k ni také vyskyt lupénky ve
kStici, na nehtech, glutedlné a periandlné. K 1é¢bé PsA se
pouZivaji metotrexat, Sulfasalazin, Leflunomid, cyklospo-
rin A. Dali komorbiditou je kardiovaskularni komplex.
Doporucuje sledovat tyto parametry: krevni tlak, puls,
BMI (respektive obvod pasu — u muzii nad 102 cm, u Zen
nad 88 cm), na la¢no glykémii a hladinu lipidd.
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Prednasky EADV/AAD

Dr. Foxovd (USA) podala piehled manifestace inter-
nich chorob na kiizi. Akutni GvHD vzniké pfi koinciden-
ci s HHV6. Pozitivita na cytomegalovirus (u donora
i akceptora) zvySuje riziko vzniku GvHD. Palpovatelna
purpura je priznakem vaskulitidy, napt. u Swetova syn-
dromu. Sitovitd purpura vznikd u vaskulitidy, ale také
u intravaskuldrnich procest, at jiZz trombotickych nebo
embolickych. PodkoZni uzle mohou vznikat u HIV+ jako
nodularni tuberkuloid. Nekrotické noduly az plaky mohou
vznikat u kalcifylaxe (vlastné periferniho infarktu) — ne-
smi se podavat warfarin. U pustul6znich erupci je vhodné
diferencidlné diagnosticky pomyS$let na kandidémii
(Candida parapsilosis).

Dr. McMichaelovd (USA) analyzovala ztraty vlasi
u Afroamericand. Alopecie je 5. nejcastéjsi dermatologic-
kou diagnézou u Afroameri¢antt v USA (prvni diagnézou
je akné). U Zen pfevazuje centrdlni centrifugalni jizvici
alopecie.

Dr. Lacouture (USA) popsal manifestace koZnich neza-
doucich uc¢inki protinddorovych 1ékt. V USA je 1éceno
1,6 miliénid osob s rakovinou — 45,1 % méa kozni obtize.
Akneiformni vysev se objevuje u 1écby EGFR inhibitory
(lapatinib, afatinib, erlotinib, cetuximab), pruritus u 18 az
54 % (ten se objevuje u 31 % léCenych ipilimumabem
au 18 % s 1é¢bou RAF) — svédéni 1ze sniZit aprepitantem
aZ 0 50 %. Syndrom ruce-nohy vznika po 1é¢bé BRAF in-
hibitory (Vemurafenib, Dabrafenib), zmény na nehtech se
projevuji po paclitaxelu a doxetaxelu. Fotosenzitivita je
nezadoucim efektem pfi 1é¢bé vemurafenibem, vandetani-
bem, voriconazolem, nékdy aZz do vzniku spinaliomu.
Ipilimumab vede k pruritu bez exantému, nékdy az
k vitiligu a polidze. Radioterapie zvySuje dermatologic-
kou toxicitu Iéki. Casto dochézi i k vlasové toxicité — alo-
pecie po paclitaxelu, doxetaxelu, tamoxifenu; trichomega-
lie a hirsutismus miiZe vzniknout po EGFR inhibitorech.

Co je nového

Prof. Costanzo (Itdlie) mé¢l na starosti vyzkum
v dermatologii: ¢teni genomu je nyni jiZ znacné rozsifené
a levnéjsi, lze detekovat i epigenetické mutace.
U melanomu je zndmo 70 000 mutaci: kli¢ovou mutaci
snad pomuZe identifikovat bioinformatika. U alopecia
areata byla zjiSt€éna mutace cytokinu, ktery stimuluje
T-lymfocyty k poSkozovani vlasovych folikl. V kiZi Ize
také detekovat fragmenty DNA mikrobt (a to i hluboko
v dermis), které tvofi mikrobiom kiiZe. U epidermdlnich
dysplazii byva dulezita pro vyvoj mutace p63, ktery byva
spojen i s mutacemi IRF6, ktery muZe byt sniZen
u spinaliomu. CHP sekvencni technologie umoziiuje 1épe
stanovit IRF6 mutace, a umoZni tak novy pohled na regu-
laci spinaliomu.

Prof. Bachelez (Francie) uvedl novinky v 1é¢bé meta-
stazujictho melanomu: ipilimumab a tramelimumab blo-
kuji CTLA4 na povrchu lymfocytl, dal§imi receptory
vhodnymi k blokaci na povrchu lymfocyt jsou PD-1
(lambrolizumab, nivolumab) a PDL1 (BMS-936559).
Probiha studie s lambrolizumabem, kde je prvotfada bez-
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pecnost (1é€ebnd odpoveéd se vyskytla v 38 %). V dalsi
studii na 1é¢bu ipilimumabem navazuje podavani nivolu-
mabu (ve 40 % s 1é¢ebnou odpovédi a vybornym bezpec-
nostnim profilem). U chronické spontanni kopfivky pro-
biha studie s omalizumabem (proti Fc fragmentu IgE)
— zatim s dobrou bezpecnosti, bez anafylaxe. K 1é¢bé pso-
riatické artritidy byl nové registrovan ustekinumab.
V soucasné dobé probihaji 1ékové studie s mnoha biologi-
ky v 16€bé€ psoridzy: jednou z nich je secukinumab ve dvou
davkovacich schématech.

Zavér
KaZdy kongres EADV zatim vzbudil velky zdjem ne-
jen v evropské dermatologické obci, ale byl navstiven de-

legaty z celého svéta. Nejinak tomu bylo i v Istanbulu. Od
1. 2014 se budou kongresy konat jiZ jen ve vybranych 5 azZ
6 ,,standardnich® méstech Evropské unie, takZze mohou
ztratit jiZ onen ndrodni odstin jednotlivych kongresi
EADV.
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