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SOUHRN

Autofi popisuji pfipad 72leté nemocné s generalizovanymi splyvajicimi anularnimi projevy, které vznikly dva mésice
po zahajeni 1é¢by omeprazolem. Kozni biopsie z projevu prokazala ,interface” dermatitidu slucitelnou s diagnézou
Iéky indukovaného lupus erythematosus. Kratka kura lé¢by prednisonem v ddvce 60 mg/den a vysazeni omeprazolu
vedlo k Ustupu projevi. Autofi predkladaji souc¢asné poznatky o formach léky indukovaného lupus erythematosus.

Kli¢ovd slova: subakutni kozni lupus erythematosus - lupus erythematosus indukovany Iéky - inhibitory protonové

pumpy

SUMMARY
Drug-induced Subacute Cutaneous Lupus Erythematosus. Case report

The authors describe the case of a 72-year-old patient with generalized merging annular manifestations that occurred
two months after the start of omeprazole treatment. The histologic examination confirmed ,interface” dermatitis
compatible with the diagnosis of drug induced lupus erythematosus. Short course of 60 mg prednison a day and
discontinuation of omeprazol led to the regression of skin manifestations. The authors present current knowledge of
drug induced lupus erythematosus forms.
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uvoD

Lupus erythematosus (LE) indukovany léky byl popsan
v literatufe v roce 1985, kdy Reed a spoluautofi popsali
pét pfipadd subakutniho kozniho LE vyvolaného hydro-
chlorothiazidem [8]. Od té doby pocty pfipadt Iékové
indukovaného lupus erythematosus nardstaji [8, 10]. Do
tohoto vyctu pfispéjeme i my s nasim pfipadem poléko-
vého subakutniho kozniho lupus erythematosus u 72leté
pacientky, ktery vznikl asi dva mésice po nasazeni ome-
prazolu.

POPIS PRIPADU

Pacientka véku 72 let byla dlouhodobé lé¢ena pro
hypertenzni chorobu, hypercholesterolémii a syndrom
nervového korene.Vtrvalé medikaci byl dlouhodobé po-
davan atorvastatin (Torvacard®), gabapentin (Apo-Gab®)
a perindopril kombinovany s indapamidem a amlodipi-
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nem (Lopridam®). V lednu 2019 méla pacientka zaZivaci
potize, pro které byl v gastroenterologické ambulanci
nové predepsan omeprazol. Od zacatku biezna 2019
zacaly vznikat svédivé kozni projevy zacinajici na obou
predloktich s postupnou generalizaci na celé télo. Pa-
cientka byla vysetfena spadovym dermatologem, pro-
vedena probatorni excize z klize véetné vysetieni pfi-
mou imunofluorescenci a odeslana k hospitalizaci na
nase oddéleni.

Klinicky obraz pacientky pfi pfijeti v dubnu 2019 uka-
zal svédivy generalizovany exantém tvofeny na trupu
a koncetinach splyvajicimi erytematoskvamoznimi lozis-
ky anularni az polycyklické konfigurace s akcentaci okra-
jU (obrazek 1-2). Na krku a v obli¢eji byl mirny mapovity
erytém. Zakladnilaboratorni vysetieni bylo bez vyrazné;si
patologie. Byly zjistény pozitivni autoprotildtky, a to pre-
devsim pozitivni ANA (anti-nuklearni protilatky) 1 : 100,
pozitivni ENA 102 (norma do 19), anti SS-A pozitivni
a anti-Ro hrani¢ni. Protilatky proti histonu i anti-dsDNA
byly negativni.
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Obr. 1. Klinicky nalez na pravém stehné

Obr. 2. Projevy SCLE v oblasti zad

Histologicky byla prokazana loziskova spongi6-
za, ¢etné nekrotické keratinocyty ve stratum spino-
sum a stratum basale, loziskova vakuolizace v zéné
dermoepidermalni junkce, lymfocytarni exocytéza.
V horni ¢asti koria byl perivaskularni lymfoidni infil-
trat a edém, v dermis difuzné plazmocytoidné den-
dritické burky (CD123 pozitivni) a depozita mucinu
patrna v barveni koloidnim Zelezem. Imunofluores-
cenéni vysSetfeni prokdzalo pouze mirnd depozita
fibrinogenu v oblasti bazalni membrany a pozitivni
IgA struktury pfipominajici Civatteho téliska, zatim-
co IgM, IgG a C3 bylo negativni. Po provedeni klinic-
ko-patologické korelace néalezu byl histopatologicky
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obraz (obr. 3, zvétseni 100krat) zhodnocen jako ne-
vylucujici diagnézu lupus erythematosus, a to pre-
devsim s ohledem na depozita mucinu a nalez inter-
face dermatitis.

Pacientce byl nasazen do celkové medikace pred-
nison v inicialni davce 40 mg pro die, antihistaminika,
omeprazol byl po dobu uzivani prednisonu zaménén
za lansoprazol, preventivné byl vysazen také ator-
vastatin (Torvacard®), ktery m{ze rovnéz vyvolat lupus.
Lokalni lé¢ba spocivala v osetfovéani kortikosteroidy
v masti. Pacientka byla propusténa do domaci péce
a prednison byl postupné snizovan az vysazen. Pfi kon-
trole za mésic od propusténi byly viditelné jiz jen dis-
krétnirezidua plvodnich lozisek v horni ¢asti zad, jinde
po téle byla zcela zhojena.

DISKUSE

Lupus erythematosus indukovany Iéky je reverzibilni
onemocnéni definované jako syndrom podobajici se
LE, ktery po vysazeni pfislusného Iéku regreduje. Bylo
popsano vice nez 80 Iéka, které mohou indukovat sys-
témovy LE, a tento pocet stale narlsté [12]. Nejcastéjsi
z nich jsou uvedeny v tabulce 1 [11, 12].

Pro lupus erythematosus vyvolany Iéky nejsou stano-
vena standardni diagnosticka kritéria a jeho patogeneze
neni zcela objasnéna. Tvorba urcitych autoprotilatek i me-
chanismus vzniku onemocnéni se lisi u rznych vyvolava-
jicich 1éka a lékovych skupin. Riziko vzniku onemocnéni
u konkrétniho pacienta souvisi v zavislosti na vyvolavaji-
cim léku s genetickymi predispozicemi tykajicimi se me-
tabolismu [ékd a imunogenetickymi faktory. Nékteré Iéky
mohou byt spoustécim faktorem autoimunitni odpovédi
a indukuji tvorbu autoprotildtek (napt. ANA), které mohou
byt detekovany u vyznamného poctu lécenych pacientt
(isoniazid, inhibitory TNF-alfa), i kdyZ vétSina nema zndm-
ky autoimunitniho onemocnéni a ke vzniku klinickych pfi-
znakl dojde jen u urcitého procenta z nich [9, 13].

Léky indukovany LE muze byt systémovy lupus ery-
thematosus (SLE), subakutni kozni lupus erythemato-
sus (SCLE) a chronicky lupus erythematosus (CCLE)
[13].
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Lékovy SLE probiha jako leh¢i verze idiopatické for-
my. Nejcastéji ho vyvolavaji hydralazin, prokainamid
a quinidin. Kozni projevy jsou charakterizovany foto-
senzitivitou a purpurou. Z celkovych pfiznak(l se mo-
hou objevit artralgie, myalgie, horecka, perikarditida ci
pleuritida. Velmi vzacné muze byt postizen i centralni
nervovy systém a ledviny [2]. Pozitivni jsou antinuklear-
ni protilatky a protilatky proti histonu, ale anti-ENA
a anti-dsDNA byvaji zpravidla negativni [13].

Lékovy SCLE je nejcastéji se vyskytujici formou a byva
vyvolan zejména antihypertenzivy, terbinafinem, inhi-
bitory protonové pumpy nebo chemoterapeutiky [5, 6].
Klinicky nachazime anuldrnia papuloskvamézni loZiska
v oblasti trupu a hornich koncetin [3], ale také bul6zni
projevy a loziska pfipominajici erythema multiforme
[5, 6]. Na rozdil od idiopatického SCLE, kdy jsou posti-
zeny zejména zeny kolem 40 let, u Iékového SCLE jsou
postizeny zeny spise ve véku kolem 60 let [4]. U pacien-
th zjistujeme pozitivni antinuklearni protilatky, anti-Ro/
SS-A a anti-La/SS-B, méné casto antihistonové proti-
latky. Anti-dsDNA protilatky byvaji zpravidla negativni
[13].

Tabulka 1. Léky uplatriujici se v etiologii [ékového SLE [11, 12]

prokainamid
(15-20 %)

Antiarytmika

Antihypertenziva

Antipsychotika

Antikonvulziva
Tyreostatika

Protizanétlivé léky

hydralazin (5-8 %)

Hypolipidemika

Inhibitory protonové
pumpy

Chemoterapeutika

Antiagregacni léky

Biologika
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quinidin (< 1 %)

Polékovy chronicky diskoidnilupus erythematosus vida-
me jen zfidka. Vyvoldvajicimiléky jsou nej¢astéji fluoroura-
cil, nesteroidniantiflogistika ainhibitory TNF-alfa, zejména
infliximab a adalimumab [13]. Pro kozni projevy jsou cha-
rakteristické diskoidni Iéze ve fotosenzitivnich oblastech
klze a casto jsou pozitivni antinukledrni protilatky [1, 14].

Prvnim krokem v [é¢ebném pfistupu je vzdy vysazeni
vyvolavajiciho Iéku. Pokud jsou koZni projevy lokalizo-
vané, postaci lokdIni kortikosteroidni externa, pfipadné
lokalni inhibitory kalcineurinu. Pfi generalizaci koznich
projevu se k lokdlni 1é¢bé pridavaji antimalarika, zejmé-
na hydroxychloroquin, kratkodobé systémové kortiko-
steroidy nebo v zavaznych pfipadech imunosupresiva [7].

Inhibitory protonové pumpy patii mezi nejcastéji
predepisované léky ve svété. Indikace k jejich preskrip-
ci jsou zejména eradikace Helicobacter pylori, zalude¢ni
vied, gastroezofagedlni reflux nebo Zollinger-Ellisonlv
syndrom. Tyto léky byvaji dobfe tolerovény, nicméné
musime myslet na kozni projevy, které mohou zp(so-
bovat napt. lichen planus, urtikarii, angioedém, toxic-
kou epidermalni nekrolyzu nebo vyse zminény léky
indukovany subakutni kozni lupus erythematosus [10].

Velmi nizké riziko

disopyramid, propafenon

methyldopa, clonidin, enalapril,
captopril, labetalol, minoxidil,
acebutol pindolol, prazosin

chlorprothixen, lithium

chlorpromazine , .
P carbonét, phenelzin

isoniazid . . .
. . nitrofurantoin, cefepim
minocyklin

karbamazepin ethosuximid, fenytoin
propylthiouracil

D-penicillamin
sulfasalazin

fenylbutazon, nesteroidni
antiflogistika
chlorthalidon,
hydrochlorothiazid

atorvastatin, fluvastatin,
lovastatin, pravastatin,
simvastatin

lansoprazol, omeprazol,
pantoprazol

taxanes, cyklofosfamid,
doxorubicin, fluorouracil,
anastrozol, bortezomib
ticlopidin
etanercept, infliximib,
adalimumab, IL-2, IFN-alfa,
IFN-1b
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