zpravy z ciziny a kongresu

Poznatky ze Specialty Dermatology Academy,

Dublin, 25.-27.6.2015
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Toto sympozium bylo organizované pro lékate vsech
evropskych zemi, ktefi na dermatologickych pracovistich
ordinuji biologickou 1é¢bu, a to s ohledem jak na stava-
jici terapii psoridzy, tak na nové indikace (hidradenitis
suppurativa, urtikarie) i nova biologika (omalizumab,
secukinumab).

Sympozium probihalo ve dvou dnech v Kongresovém
centru na nabrezi feky Liffey v Dublinu. Zucastnilo se ho
250 1ékatts z vétsiny zemi Evropy (z Ceské republiky 13).
Odborné jednani probihalo v plenarnich sekcich se za-
méfenim na psoridzu, atopicky ekzém, koptivku, hidra-
denitidu. Na zavér kazdého dne se pak konaly zajimavé
workshopy s praktickym zaméfenim.

Odborné poznatky
Psoridza

Prof. Thaci (SRN) zahdjil kongres pozitivnim vyc¢tem
novych Iékil na psoriazu — nova biologika jsou zacilena
na IL-17(R), IL-12/23, PDE4, TNFa nebo ve formé ma-
lych molekul (JAK, S1P, fumaraty, atd.).

Dr. Papavasalis (Svycarsko) vystoupil misto prof. Langleye
s poznamkami k patofyziologii psoridzy. Za ustfedni
spoustéci molekulu povazuje IL-17 (produkovany Th17
lymfocyty, dendritickymi bunkami a makrofagy, také
mastocyty a neutrofily). Ixezumab a secukinumab blokuji
IL-17a, brodalumab zase receptor pro IL-17a.

Prof. Thaci (SRN) uvedl secukinumab jako 1ék, ktery
po 12 tydnech lé¢by u 82,5 % nemocnych navodi pokles
PASI 0 75 %. Po zastaveni 1é¢by se lupénka vraci, ale pri
novém nasazeni na lé¢bu zareaguje vice jak 96 % nemoc-
nych. Je také schopen ovlivnit entezitidu a spondylitidu
u psoriatické artritidy. Secukinumab v klinické studii pfi
hodnoceni v 16. tydnu 1é¢by pred¢il ustekinumab (PASI
100 dosahlo 44,3 % nemocnych oproti 28,4 %).

Prof. Dandén (Spanélsko) zdtraznil nutnost stanoveni
1é¢ebnych cilti pri 1é¢bé psoriazy, a to nartstajici i¢innost
maximalizovat. Zatimco pred nékolika lety bylo cilem
biologické 1é¢by dosahnout po 3 mésicich PASI 50, dnes
doporucuje po 6 mésicich PASI 75. Dal$im cilem miize
byt napt. PASI 90 u 75 % lé¢enych a do budoucna dokon-
ce PASI 100.

Prof. Sullivan (Austrdlie) se podrobnéji zabyval lé¢bou
ruznych typt psoridzy. Hyperkeratotickou formou pal-
moplantarni psoridzy trpi 10-40 % psoriatika. Lécba se
provadi lokalné keratolytiky, kortikoidy, retinoidy, sys-
témové klasickymi antipsoriatiky a také biologiky: anti-
-TNFa, secukinumabem (studie GESTURE), z malych
molekul napt. apremilastem. Za biomarker tohoto typu
psoriazy je povazovan IL-36y. Nehtova psoridza byva
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spojena s entezitidou u posledniho kloubu prstu a spojo-
vana s psoriatickou artritidou. Pfi 1é¢bé secukinumabem
po 16 tydnech kleslo NAPSI o0 45,3 %. Psoriaticka erytro-
dermie byva zpravidla vyprovokovana (napt. nevhodnou
1é¢bou), 1é¢i se pti hospitalizaci cyklosporinem A a in-
fliximabem. Pustul6zni psoridza mize probihat pod obra-
zem palmoplantarni dermatitidy, akrodermatitidy nebo
generalizované ¢i jako impetigo herpetiformis. Genera-
lizovana forma byvd spojena s deficienci receptoru pro
IL-36 alé¢i se zpravidla pri hospitalizaci inhibitory TNFa
nebo IL-17 (ixekizumab, secukinumab). V diferencialni
diagnostice je potteba odlisit AGEP jako polékovou reak-
ci. TNFa blokatory mohou vyvolat pustuldzni psoridzu,
ktera ma v histologii spongioticky charakter.

Prof. Thaci (SRN) se jesté vyjadfoval k bezpecnosti adali-
mumabu - podle dlouhodobé studie ESPRIT nenartistd
vyskyt malignit, dokonce se snizuje vyskyt kardiovasku-
larnich ptihod.

Hidradenitis suppurativa

Prof. Szepietowski (Polsko) predstavil onemocnéni hi-
dradenitis suppurativa (HS), které bylo poprvé popsano
v r. 1833. Zacina zpravidla u mladsich osob (20-30leti),
zeny prevazuji 3 : 1. Ke vzniku onemocnéni pfispiva
urcita genetickd predispozice (zejména absence anti-
bakterialnich peptidii ze sebocytt), kouteni (70-100 %
nemocnych jsou kufaci), nadvaha. U nemocnych byva
zvysend zanétliva pohotovost (zvysen TNFa), casté jsou
bolesti, anémie, amyloidéza i sepse. Za biomarkery se
povazuji S100A8/A9, chitinaza 3. HS ma veliky psychic-
ky dopad (stigmatizuje), ¢astéji je pfitomen metabolicky
syndrom, dochazi ¢astéji ke kardialnim ptihodam.

Dr. Hulbeovd (SRN) moderovala semindf o hidradenitis
suppurativa (HS). Udala incidenci 1-4 % populace, coz se
stalo pfedmétem diskuse (pry vychazi z danskych dat).
Typicka je chronicita, znama je vazba na obezitu a také
kouteni. HS md fadu komplikaci, mezi nejcastéjsi patii
lymfedém, jizvy, spinaliomy. Ke klinickému hodnoceni
tize se pouziva Hurleyho klasifikace (68 % mad I, 28 %
II. a 4 % IIL. stadium), Sartoriovo skére a PGA (Physical
global assessment score). V 1é¢bé 1ze lokalné aplikovat an-
tibiotika, antiseptika (napt. 15 % resorcinovy krém), cel-
kova lé¢ba zahrnuje antibiotika, hormonalni pripravky,
retinoidy (spiSe acitretin), biologika (blokdtory TNFa).
Dale chirurgické odlehcovaci incize, respektive se dopo-
rucuji $iroké excize bez uzavieni se sekundarnim hoje-
nim, popt. laserové vykony. K podptrnym intervencim
patifi zakaz koufeni, zhubnuti, psychologickd podpora,
také 1é¢ba bolesti a superinfekei. I kdyz pfinasi u polo-
viny nemocnych nezadouci t¢inky, md kombinovana
antibiotickd 1é¢ba nejméné u 50 % nemocnych uspéch:
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Rifampicin 300 mg 2 x 1 tbl. + Clindamycin 300 mg 3x
1 tbl. S pouzitim metforminu a dapsonu nema zkusenost.

Atopicky ekzém

Prof. Gimenez-Arnauovd (Portugalsko) sdélila, Ze ato-
pickym ekzémem trpi 8-22 % déti a 1-5 % dospélych.
Rodinny vyskyt je ¢asto pravidlem, byva suchd, svédici
kiize - $krabanim se stav $ifi a zhorsuje. K vysloveni dia-
gndzy musi nemocny splnit kritéria podle Hanifina a Raj-
ky. Tizi onemocnéni lze charakterizovat pomoci indext
(napf. SCORAD) a dotazniku kvality Zivota.

Prof. Gimenez-Arnauovd (Portugalsko) znovu promlu-
vila k etiopatogenezi a 1é¢bé atopického ekzému. Za du-
lezité povazuje faktory, které narusuji ptirozenou (inna-
te) imunitu (sniZeni ceramidu 1, 3, 4, defekt filaggri-
nu u 30 %, loricrinu, involucrinu, claudinu 1, SPINK5
u Nethertonova syndromu, TLR2, 9, snizeni polymorfo-
nuklearti, NK bunék a dendritickych bunék). Lécbu lze
tedy zamifit na defekt kozni bariéry, pfirozené ¢i ziskané
imunity a pak zejména edukace. Emoliencia jsou zakla-
dem, proti zanétu ptisobi lokalné podané kortikoidy nebo
kalcineurinové inhibitory. Symptomaticky se tlumi pruri-
tus, podava se antimikrobialni 1é¢ba. Mimo klasické sys-
témové 1é¢by se nyni zkouseji biologika: Dupilumab (pro-
ti receptoru pro IL-4a: 80 % nemocnych dosahne EASI50,
Tralokinumab (anti IL-13), eventudlné anti ILC2.

Kozni nddory

Doc. Piaserico (Itdlie) si povzdechl nad tim, ze bazaliom
je sice v hojném poctu hlavné u starych lidi, ale v radé
zemi neni veden v registrech. Klicova je mutace v signalni
cesté Hedgehdog, ¢asto vyrusta z kmenovych bunék vla-
sovych folikult v oblastech zvanych ,niches® U imuno-
suprimovanych je rizikovy - invazivni bazaliom. Mimo
chirurgickych metod Ize k 1é¢bé pouzit PDT (a to i u pig-
mentovanych bazaliomu po predchozi kyretazi), Imiqui-
mod (ktery mimo toll-like receptorti zfejmé ovliviiuje
i Hedgehog) a Sonidegib (ktery je podobny Vismodegi-
bu, ale G¢innéjsi i za cenu ¢etnych nezddoucich udinkd,
napt. v 52 % svalovych spasmit), dal$i malé molekuly jsou
ve vyvoji. Maligni melanom ma velké mnozZstvi mutaci
(> 10 mutaci na megabdzi DNA). Metastazujici melanom
lze nyni 1é¢it imunoterapii (napt. ipilimumabem, nivolu-
mabem, pembrolizumabem), na signalni drahy (BRAE,
MEK) se zaméfuje Vemurafenib a Cobimetinib (kombi-
nace davaji lepsi vysledky).

Chronickd kopiivka

Prof. Zuberbier (SRN) predstavil GA’LEN, pracovni
skupinu (sdruzuje 26 zemi Evropy), kterd vytvarii guide-
lines pro 1é¢bu chronické spontanni koptivky (v r. 2016
se planuje revize). Histamin (ktery zodpovida hlavné za
symptomatologii koptivky) je uvolniovan zejména ze Zzir-
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nych bunék (téch je nejvice v kiizi hlavy). Nova koncepce
1é¢by mluvi o MPI (Minimal Persistent Inflammation).

Prof. Kupczyk (Polsko) shrnul diagnosticky postup
u chronické spontanni koptivky. Zakladem je podrobna
a peclivd anamnéza. Z dal$ich vySetfeni pak alergolo-
gie (s IgE, SPT, test s autolognim sérem), fyzikalni testy
(k vylouceni inducibilni koptivky), vylouceni infeké-
nich ptivodct (Helicobacter ve stolici, HCV, HBs, HIV,
parazitologie, fokalni infekty - ORL, zubni, mocové
a gynekologické), hormonalnich poruch (thyroidalni
hormony, TSH, antithyroxi-peroxiddzové protilatky),
malignity, stanoveni tryptazy (vylouéi mastocytozy), po
3 tydny pseudoalergenni dietu a kone¢né i kozni biopsii
k vylouc¢eni vaskulitidy, pokud pomfy trvaji déle nez 24
hodin.

Prof. Conlon (Irsko) podal prehled 1é¢by chronické ko-
ptivky (CU). Jeji vyskyt ohodnotil jako 0,5-1%, v 71 %
zpusobeny potravinami. CU zpravidla neni alergie, ale
komplex fady problémt, které vedou k degranulaci Zir-
nych bunék. Zakladni 1é¢bou jsou antihistaminika i ve
zvy$ené davce, dalsim krokem omalizumab.

Doc. Krauseovd (SRN) shrnula tdaje o bezpe¢nosti 1ékil
pouzivanych k 1écbé koptivky. Modernéjsi H,-antihista-
minika jsou velmi bezpe¢na. V délni¢nim testu (sledo-
vani sedace) Rupatidin vykazoval velmi dobré vysledky,
sedativné (a to i na instruktory) ptisobil Hydroxyzin (ten
se nedoporucuje ani u starych lidi - muze ovlivnit srde¢-
ni rytmus). Zvy$eni davky u vétsiny modernich antihis-
taminik nevedlo ke zvySeni nezddoucich ucinkt (ani
sedace). Z hlediska navy$eni antihistaminového u¢inku
se spi$e doporucuje zvysit davku nez kombinace. PouZiti
Omalizumabu ve zvy$ené davce nevedlo k navyseni neza-
doucich u¢inki (pouze u jednoho nemocného se vyskytl
angioedém). Aplikaci Omalizumabu doporuéuje pod
dohledem a sledovanim po 2 hodiny, nepouzivat u mlad-
$ich pod 12 let, ani u téhotnych a kojicich. Je mozné zvy-
$it davku nad 300 mg v jedné aplikaci a zkratit interval
na 2-3 tydny a po 3-6 mésicich prerusit lé¢bu. Cyk-
losporin A naproti tomu vyvolavd az u 60 % nezadou-
ci wéinky (vétsinou slabé). Antileukotrieny maji malou
udinnost a obéasné nezadouci ucinky.

ZAVER

Sympozium ptineslo prakticky prehled o biologické
1é¢bé v dermatologii, ktera se roz$ifuje i na jiné diagndzy,
nez je lupénka. Dermatologicka lé¢ba se tak stava naklad-
nou a srovnatelnou s jinymi internimi obory.

Zpracoval: doc. MUDr. Karel Ettler, CSc.

Klinika nemoci koznich a pohlavnich FN a LF UK, Hradec
Krdlové
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