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VESSEL DUE F

SULODEXIDE

e Vessel Due F piisobi protektivné a reparacné na
cevni endotel i endotelialni glykokalyx.”

o Protektivni uicinky sulodexidu mohou pozitivne
ovliviiovat priihéh rady onemocnéni.’

o Vessel Due F je indikovan u choroh venozniho
| arterialniho systemu.”

) 0, | =

Reference: 1. SPC Vessel Due F 250 LSU mékké tobolky, datum revize textu: 7.11.2023. 2. SPC Vessel Due F 600 LSU injekeni roztok, datum revize textu: 7.11. 2023. 3. Kristové V. Mechanismus pleiotropniho tcinku sulodexidu. Kardiologickd revue. 2013; 15(4):254-255. 4. Strojil J. Sulodexid. Remedia. 2006; 16(4):376-381.
5. Carroll BJ, Piazza G, Goldhaber SZ. Sulodexide in venous disease. Journal of Thrombosis and Haemostasis. 2019; 17(1): 31-38. 6. Li T, Liu X, Zhao Z et al. Sulodexide recovers endothelial function through reconstructing glycocalyx in the balloon-injury rat carotid artery model. Oncotarget. 2017; 8(53): 9]35U 91361,

7. Broekhuizen LN, Lemkes BA, Mooij HL et al. Effect of sulodexide on endothelial glycocalyx and vascular permeability in patients with type 2 diabetes mellitus. Diabetologia. 2010; 53(12): 2646-2655. 8. Drast CC, Rovas A, Kiimpers P Protection and rebuilding of the endothelial glycocalyx in sepsis - Science or fiction?

Matrix Biology Plus, 2021; 12:100091. 9. Ying J, Zhang C, Wang Y et al. Sulodexide improves vascular permeability via glycacalyx remodelling in endothelial cells during sepsis. Frontiers in Immunology. 2023; 14:1172892.

NAZEV: Viessel Due F 250 LSU mekké tobolky. SLOZENI: Jecna mékkd tobolka obsahuje: 250 LSU sulodexidu, pomocné létky: sodn sil propylparabenu (E217) 013 mg, Sodnd siil ethylparabenu (E215) 0,26 mg, sodnd sl
lauroylsarkosinu, koloidni bezvody oxid kiemicity, triacetin, Zelatina, glycerol, oxid titaniCity; Cerveny oxid zelezity. NAZEV: Viessel Due F 600 LSU injekéni roztok. SLOZENI: Jedna ampule obsahuje: 600 LSU sulodexidu,
pomacné latky: chlorid sodny, voda pro injekci. INDIKACE: K 16cbé dospeljch na choroby zlniho systému (zilni trombdza a post-tromboticky syndrom), choroby arteridiniho systému (ischemickd choroba srdecni,
okluzivni onemocnéni mozkovych tepen, ischemickd choroba dolnich koncetin), poruchy mikrocirkulace (diaheticka’ mikroangiopatie), diabetes (diabetickd makroangiopatie, diabeticka noha, diabetickd retinopatie,
diabetické nefropatie, diabetickd neuropatie), neuralogické cévni poruchy (senilni deteriorace, prevence cévni mozkové pithody), v oftalmologii (prevence okluze a trombdzy venae centralis retinae, makulémi
degenerace), v kardiologii (dlouhodobd Ié¢ha po infarktu myokardu, prevence vzniku intrakardidlnich trombi). DAVKOVANT A ZPUSOB PODANE: Léghu je vhodné zahéiit parenteralni aplikaci sulodexidu v dévee 600 LSU
intramuskuldrng nebo intravendzné jednou denné po dobu 10-20 dnil a u pacienti s vySSim rizikem trombgz po dobu az 30 dn. Poté Iécha pokraCuje perordlnim poddvanim sulodexidu, obvykle 1-2 tobolky 2 denné po
jidle. Podle Klinického stavu pacienta mize byt pripravek podavan i cyklicky, obvykle po dobu 3-4 mésicii 2 rocné. Pfi prechodu pacienta z predchozi heparinizace nebo perordini kumarinové antikoagulacni Iéchy nenf
nutnd Gvodni parenterlni aplikace sulodexidu. \/ téchto pripadech je nutnd opatrnost a laboratorni kontrola k vyloucent potenciace GCinkii 1€iv pfi vzajemné interakei odeznivajicho dcinku predchozi antikoagulacni
I8cby s nastupujicim dcinkem sulodexidu. Porucha funkce ledvin nebo jater - neni treba redukovat davku, je vSak nutng sledovat koagulacni parametry a pripadné davkovani upravit. Bezpecnost a (cinnost Vessel
Due F u déti a dospivajicich nebyla dosud stanovena. Vessel Due F 250 LSU tobolky jsou urceny pro perordlni podani Vessel Due F 600 LSU injekéni roztok je urcen pro intramuskularmi nebo intravendzni podént.
KONTRAINDIKACE: Hypersenzitivita na Ecivou ldtku nebo kteroukoli pomocnou létku nebo na heparin nebo heparinaidy, hemoragicka onemocneni a hemoragickd diatéza. INTERAKCE: Sulodexid je molekula podobnd
heparinu, kterd miize zvysit antikoagulacnia antiagregacni dcinky samotného heparinu a jinych peroralnich antikoagulancii nebojinych [ékd oviiviujicich agregaci krevnich desticek (napf. NSAID), pokud jsou podavany
soucasné, NEZADOUCH UINKY: Casté; zavrat, prdjem, bolestv nadbrisku, vyrézka; méné Gasté: ztréta védomf, bolest hiavy, krvécenf do Zaludku, flatulence, urtikarie, ekzém, periferniedém, hematom v misté vpichu; nenf
znama: anemie, porucha metabolismu plazmatickych bilkovin, derealizace, zéchvaty,tres, porucha zraku, palpitace, navaly horka, hemoptyza, meléna, zvracen, dyspepsie, nauzea, abdomindlnf iskomfort, angioedém,
erytém, purpura, ekchymdza, pruritus, stendza mocového mechyre dysurie, polymenarea, otok genitalu, erytém genitalu, bolest na hrud, bolest, bolest v miste vpichu. UPOZORNENI: Behem léchy antikoagulancii je
tieba pravidelné sledovat koagulacni parametry. Obsahuje méné nez1mmol (23 mg) sodiku v tobolce/ampuli, tzn. Ze je v podstaté , bez sodiku", Tobolka obsahuje sodnou siil propylparabenu a sodnou il ethylparabenu,
které mohou zpiisobit alergické reakce (pravdépodobné zpozdéné). JelikoZ je sulodexid kysely polysacharid, miize pfi poddvani iv. pripravkil reagovat za vzniku komplexd s bazickymi [étkami. Inkompatibilnf [étky
bezné pouzivané pro extempordini pripravky pro fleboklyzu jsou ndsledujict: vitamin K, B - komplex, hydrokortizon, hyaluronidaza, glukondt vépenaty, kvarterni amonné soli, chloramfenikol, tetracyklin a streptomycin,
Tehotensti: podavani sulodexidu se z preventivnich diivodi nedoporucuje. Kojent: Viessel Due F by se nemél pouzivat behem kojent. Fertilta: studie na zvifatech nenaznacuf primy nebo nepfimy vliv na plodnost.
Sulodexid nemd zadny nebo ma zanedbatelny viiv na schopnost idit nebo obsluhovat stroje. Pieddvkovani milze vest ke krvcen. V pripade krvceni je nutné

injekcné aplikovat protamin sulfat. ZVLASTNi OPATRENI PRO UCHOVAVANE: Uchovavejte pri teplote do 30°C. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRAC: Alfasigma Sp. A,

Via Ragazzi del '99, n. 5, 40133 Boloria (BO), Italie. DATUM REVIZE TEXTU: 7.11. 2023, Vdej je vazén na Iékarsky predpis. Pripravek je hrazen z prostredkii vefejngho AI_F ASIG M AW >

zdravotniho pojistént. Pied predepsanim pfipravku se prosim seznamte s plnym znénim Souhrnu dajti o pripravku. Kdd: CZV2F202312.02
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UVODNI SLOVO

Uvodni slovo

Obraz dermatovenerologie se v poslednich dvou dekddach podstatné proménil.
Diky vyraznému pokroku v pochopeni imunologie mnohych onemocnéni méme dnes
k dispozici cilené 1é¢by, které jsou vyznamné G¢innéjsi a ¢asto i bezpe¢néjsi nez tera-
pie dostupné v minulosti. Velice se tak zvysila kvalita Zivota pacientt napriklad s téz-
kou formou psoridzy ¢i atopické dermatitidy, diky ¢emuz dnes ¢asto mohou vést
prakticky normalni zivot. Stdle vSak i v dermatologii mdme mnoho onemocnéni, je-
jichz lécba je velmi obtizna a neustdvame v pokusech o prilom v jejich terapii.
Dermatologie je tak dnes oborem, ktery zasahuje vyrazné do imunologie, revmato-
logie, ale také onkologie ¢i infek¢ni mediciny.

V tomto ¢isle jsme se vam snazili pfiblizit modernf moznosti diagnostiky a terapie
imunitné podminénych onemocnéni, jako jsou tézké formy psoridzy, alopecie nebo
hidradenitis suppurativa, ale také soucasné moznosti prevence recidivujicich erysipela
nebo spravny diagnosticky a terapeuticky postup u maligniho melanomu. Dozvite se
i o soucasnych pristupech k diagnostice a 1é¢bé pruritu, ktery je nejcastéjsim symp-
tomem v dermatologii, nebo doporuc¢enych postupech pro lé¢bu a prevenci HIV, se
kterou se ¢asto potykdme u nasich venerologickych pacientt.

Doufam, Ze toto ¢islo vam tak priblizi dermatologii jako moderni obor, ktery dokaze
dnes pomoci i pacienttim s dekady trvajicimi tézkymi chorobami.

Preji hezké cteni
doc. MUDr. Filip Rob, Ph.D.

SVET PRAKTICKE MEDICINY 272024 | 1
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zvolte pripravek

OTEZLA®

Sae Bt

* Pfipravek Otezla je indikovan k [éEbé stiedné tézké az tézké chronické loziskové psoriazy u dospélych pacientd.
1. Souhrn udaju o pfipravku Otezla, posledni revize duben 2020.

Zkracena informace o lécivém pfipravku OTEZLA

Nazev pripravku: Otezla potahované tablety 10 mg, 20 mg nebo 30 mg. Kvalitativni a kvantitavni sloZeni: Jedna potahovana tableta obsahuje apremilastum 10 mg, 20 mg nebo 30
mg. Lékova forma: Potahovana tableta (tableta). Terapeutické indikace: Psoriatickd artritida: Pfipravek Otezla, samotny nebo v kombinaci s onemocnéni modifikujicimi antirevma-
tickymi léky (DMARDs), je indikovan k 1écbé aktivni psoriatické artritidy (PsA) u dospélych pacientd, ktefi adekvatné neodpovidali nebo netolerovali pfedchozi Iécbu DMARD. Psori-
dza: Pripravek Otezla je indikovan k Iébé stiedné tézké az tézké chronické loziskové psoriazy (PSOR) u dospélych pacientd, ktefi neodpovidali nebo maji kontraindikovanou nebo
netoleruji jinou systémovou terapii, véetné cyklosporinu, methotrexatu nebo PUVA (kombinace psoralenu a UVA zéreni). Behgetova choroba: Pripravek Otezla je indikovan k l1é¢bé
dospélych pacientl s viedy v tstech spojovanymi s Behgetovou nemoci (BN), u nichz pfipada v tvahu systémova lécba. Davkovani a zpiisob podani: Doporucena davka je 30 mg
dvakrat denné peroralné, rano a vecer, v intervalu pfiblizné 12 hod, bez omezeni pfijmu potravin. Je nutné dodrzovat plan uvodni titrace uvedené nize v Tabulce 1. Po tGvodni titraci
neni nutna zadna dalsi titrace. Tabulka 1. Plan titrace davek

1.den 2. den 3.den 4. den 5. den 6. den a dale
DOP. DOP. [ oDP. DOP. [ ODP. DOP. |  ODP. DOP. [  ODP. DOP. [ ODP.
10 mg 10 mg ‘ 10 mg 10 mg ‘ 20 mg 20 mg ‘ 20mg 20mg ‘ 30mg 30 mg ‘ 30mg

Pediatricka populace: Bezpecnost a icinnost u déti do 17 let nebyly stanoveny. Starsi pacienti: Neni nutna Uprava davkovani. Pacienti s poruchou funkce ledvin: U pacienti se zavaznou
poruchou funkcee ledvin (clearance kreatininu méné nez 30 ml/min dle Cockcroft-Gaultova vzorce) je tieba davku snizit na 30 mg jednou denné. Pacienti s poruchou funkce jater:
Neni nutna Zadna uprava davkovani. Kontraindikace: Hypersenzitivita na IéCivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku. Téhotenstvi. Zvlastni upozornéni a opatreni pro pouziti:
Pacienti se vzacnymi dédiénymi problémy s intoleranci galaktdzy, iplnym nedostatkem laktazy nebo malabsorpci glukézy a galaktozy, nemaji tento pripravek uzivat. V souvislosti
s uzivanim apremilastu byl hlasen zavazny prdjem, nevolnost a zvraceni. Pokud se u pacientl rozvine zavazny prdjem, nevolnost nebo zvraceni, miize byt nutné l1é¢bu apremilas-
tem ukoncit. U pacient( se zavaznou poruchou funkce ledvin je tfeba snizit davku na 30 mg jednou denné. U pacientl s podvahou na zacatku lécby je treba pravidelné kontrolovat
télesnou hmotnost. U pacientl s depresi v anamnéze i bez ni byly po uvedeni pfipravku na trh pozorovany pfipady sebevrazednych predstav a chovani, véetné sebevrazdy. Rizika
a pfinosy pocinajici ¢i pokracujici 1éEby apremilastem je tfeba peclivé zhodnotit. Pokud se u pacientl objevi nové psychiatrické pfiznaky ¢i dojde ke zhor$eni stavajicich, nebo
jsou zjistény sebevrazedné predstavy ¢i dojde k sebevrazednému pokusu, je doporuéeno lécbu apremilastem ukongit. Interakce s jinymi Iécivymi pfipravky a jiné formy interakce:
Nedoporucuje se soucasné uzivani apremilastu se silnymi induktory enzymu CYP3A4 (napi. rifampicin, fenobarbital, karbamazepin, fenytoin a tfezalka teckovana). Apremilast Ize
podévat soub&zné s ketokonazolem, metotrexatem i peroréini antikoncepci. Fertilita, téhotenstvi a kojeni: Pfed zahajenim Ié&by je nezbytné vylougit téhotenstvi. Zeny ve fertilnim
véku musi uzivat i¢innou metodu antikoncepce k zabranéni otéhotnéni po dobu |é¢by. Podavani apremilastu béhem kojeni se nedoporucuje. Nezadouci ucinky: Nejcastéji hlasenymi
NU u PsA a PSOR jsou gastrointestinalni poruchy véetné prijmu a nauzey, u BN to jsou prljem, nauzea, bolest hlavy, infekce hornich cest dychacich, bolest bficha a zad, zvraceni.
Gl NU se objevily obvykle béhem prvnich 2 tydnii 1é&by a ustoupily obvykle béhem 4 tydnii. Zvlastni opatieni pro uchovavani: Uchovavejte pfi teploté do 30 °C. Registraéni éisla:
EU/1/14/981/001-003. Drzitel rozhodnuti o registraci: Amgen Europe B.V., Minervum 7061, 4817 ZK Breda, Nizozemsko. Datum revize textu: 8. dubna 2020

Pred predepsanim piipravku se, prosim, seznamte s Gplnym znénim Souhrnu tdajl o pfipravku.

Vydej IéCivého pripravku je vazan na lékarsky predpis. Pripravek je hrazen z prostredkd verejného

zdravotniho pojisténi v indikaci stfedné tézké az tézké chronické loZiskové psoriazy

u dospélych pacientd. ) ] Amgen s.r.0.
SC-CZ-Otezla-00002 Klimentska 46, 110 02 Praha 1
URCENO PRO ODBORNOU VEREJNOST. tel.: +420 221 773 500, www.amgen.cz
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jednou tydné

nh mounjaro

tirzepatid injekce

Novy mechanismus G¢€inku’
, ktery aktivuje receptory pro
a ovliviiuje patofyziologii obezity.

- Vyznamné snizeni hmotnosti'

23.6 1 Lidé uzivajici Mounjaro 15 mg
: — v prdméru o 23,6 kg (22,5 %).t
Zlepseni kardiometabolickych rizikovych faktoru?”
+ krevni tlak

« obvod pasu

« triglyceridy, HDL a LDL cholesterol.*

Lécba pro dospélé:

s obezitou (BMI > 30 kg/m?2) nebo

nadvdhou (BMI > 27 kg/m?2) za pritomnosti alesponi 1 souvisejici
komorbidity (napr. hypertenze, dislipidemie, prediabetes)

Reference a poznamky:
1. SPC Mounjaro 04/2024. 2. Jastreboff AM, Aronne LJ, Ahmad NN, et al. Tirzepatide once weekly for the
treatment of obesity. N Engl J Med. 2022;387(3):205-216. doi:10.1056/NEJMo0a2206038

*Zlepseni kardiometabolickych parametrd neni registrovanou indikaci pro pouziti pfipravku Mounjaro.
Kardiometabolické rizikové faktory byly sekundarnim cilem studie SURMOUNT-1.

*Odhad U&innosti, analyza MMRM, populace mITT (soubor analyzy U¢innosti).?

*Odhad U&innosti pro jednotlivé ddvky nebyl upraven podle multiplicity, s vyjimkou obvodu pasu 10 mg a 15 mg.?

ELI LILLY CR, s.r.o., Pobfezni 394/12, 186 00 Praha 8, www.lilly.com/cz /
PP-TR-CZ-0048



Zkraceny souhrn 0dajl o pFipravku:

V¥ Tento léCivy pripravek podléhd dalsimu sledovdni. To umozni rychlé ziskdni novych informaci o bezpecnosti. Zdddme
zdravotnické pracovniky, aby hldsili jakdkoli podezieni na nezdadouci U¢inky. Podrobnosti o hld3eni nezddoucich U&inkd
viz bod 4.8.

Mounjaro 2,5 mg, Mounjaro 5 mg, Mounjaro 7,5 mg, Mounjaro 10 mg, Mounjaro 12,5 mg a Mounjaro 15 mg injekéni
roztok v predplnéném peru nebo v injekéni lahvic¢ce obsahuje tirzepatid 2,5 mg, 5 mg, 7.5 mg, 10 mg, 12,5 mg resp.
15 mg v 0,5 ml roztoku a KwikPen injekéni roztok v predplnéném peru obsahuje tirzepatid 2,5 mg, 5 mg, 7.5 mg,
10 mg, 12,5 mg resp. 15 mg v 0,6 ml roztoku. Indikace:* Diabetes mellitus 2. typu (DM2): K [é¢bé dospélych pacientd
s nedostatecné kontrolovanym diabetem mellitem 2. typu jako pridatnd 1é¢ba k dieté a cviceni v monoterapii, jestli-
Ze je v dusledku intolerance nebo kontraindikaci uzivani metforminu povazovdno za nevhodné nebo jako dalsi [é¢ba
k jinym léCivym pFipravkdm k lé¢bé diabetu. Kontrola télesné hmotnosti: Pripravek Mounjaro je indikovan jako doplnék
k nizkokalorické stravé a zvysené fyzické aktivité pro kontrolu télesné hmotnosti, véetné snizeni a udrzeni télesné hmot-
nosti u dospélych s pocdteénim indexem té&lesné hmotnosti (BMI) = 30 kg/m? (obezita) nebo = 27 kg/m? az <30 kg/m?
(nadvdha) za pritomnosti alespon jednoho komorbidniho stavu souvisejiciho s hmotnosti (napf. hypertenze, dyslipide-
mie, obstrukéni spdnkovd apnoe, kardiovaskuldrni onemocnéni, prediabetes nebo diabetes mellitus 2. typu). Davko-
vani a zpUsob poddavani: Pocatedni davka tirzepatidu je 2,5 mg jednou tydné&. Po 4 tydnech md byt ddvka zvysena na
5 mg jednou tydné. V pfipadé potieby je mozné davku zvySovat postupné po 2,5 mg po uplynuti alespon 4 tydnd uzi-
vani soucasné ddavky. Doporucené udrzovaci ddavky jsou 5,10 a 15 mg a maximdalni ddvka je 15 mg jednou tydné. Kombi-
nacni terapie: Pokud je pfipravek Mounjaro priddn ke stavajici [é¢bé metforminem a/nebo SGLT2i, Ize v ddvkdach 1é¢by
pokracovat. Pokud je priddn ke stavajici [€¢bé derivatem sulfonylurey nebo inzulinem, mUze byt zvdZzeno snizeni jejich
davky, aby se sniZilo riziko hypoglykémie. Pro Upravu ddavky derivétd sulfonylmocoviny a inzulinu je zapotrebi selfmoni-
toring glykémie. Ddavku inzulinu se doporucuje snizovat postupné. Pripravek Mounjaro se poddvd ve formé subkutdnni
injekce do bFicha, stehna nebo horni &dsti paZze. Ddavku je mozné podat kdykoli v pridbéhu dne s jidlem nebo bez jidla.
Pacienti a jejich osetfovatelé maiji byt pred poddnim pripravku Mounjaro proskoleni v technice subkutdnni injekce.
V pripadé vynechdni davky je tfeba davku podat co nejdfive v prib&hu 4 dni po vynechané ddvce. Pokud uplynuly vice
nez 4 dny, vynechanou ddvku nepoddvejte a dalsi davku podejte v pravidelny napldnovany den. V kazdém pripadé mo-
hou pacienti pokracovat v pravidelném ddavkovacim schématu jednou tydné&. U pacientd s poruchou funkce ledvin véet-
né& pacientd v termindinim stadiu selhdni ledvin (End Stage Renal Disease, ESRD) neni zapotrebi Zadnd Uprava ddvky.
U pacientd s poruchou funkce jater neni zapotrebi 2adnd Uprava ddvky. Zkudenosti s pouzivdnim tirzepatidu jsou
u téchto skupin pacientd omezené a je tfeba dbdt pfi [é¢bé zvysené opatrnosti. Kontraindikace: Hypersenzitivita na
léCivou latku nebo na kteroukoli pomocnou ldtku. Zvlastni upozornéni a opatfeni pro pouziti: Tirzepatid nebyl hodno-
cen u pacientU s pankreatitidou v anamnéze. U téchto pacientl je tfeba jej pouzivat s opatrnosti. U pacientd l1éCenych
tirzepatidem byla hld3ena akutni pankreatitida. U pacientt, ktefi uZivaji tirzepatid v kombinaci s inzulinovym sekre-
tagogem nebo s inzulinem, je zvysené riziko hypoglykémie. Tirzepatid byl spojen s gastrointestindinimi nezddoucimi
U&inky, mezi néz patfi pocit na zvraceni, zvraceni a prijem. Tyto nezddouci U¢inky mohou vést k dehydrataci, coz mdze
vést ke zhorgeni funkce ledvin véetné akutniho selhdni ledvin. U pacientd s t&Zkym gastrointestindlnim onemocnénim
véetné té&zké gastroparézy je tfeba jej pouzivat s opatrnosti. U pacientd s diabetickou retinopatii je tfeba pouzivat
tirzepatid s opatrnosti a s odpovidajicim sledovénim. Interakce: Tirzepatid zpomaluje vyprazdriovani Zaludku a mdze
tedy ovlivnit rychlost absorpce soubé&Zzné& poddvanych perordinich 1é€Civych pripravkd. Na zdkladé vysledkd studie s pa-
racetamolem, se neoCekdvd, Ze by pro vétsinu soubézné poddvanych perordinich IéCivych pfipravkd byla potifeba Upra-
va davky. Pacienty uzivajici perordlini 1é€Civé pripravky s Uzkym terapeutickym indexem (napf. warfarin nebo digoxin) se
vSak doporucuje sledovat zejména pri zahdjeni [éCby tirzepatidem a po zvyseni jeho ddavky. Riziko opozdéni U&inku je
tfeba také zvdzit u perordinich 1éCivych pripravkd, u nichz je rychly ndstup UCinku dblezity. Pri poddvdnis tirzepatidem
neni zapotiebi Zddnd Uprava ddvky paracetamolu nebo perordini antikoncepce. Tirzepatid nemd zddny nebo md zane-
dbatelny vliv na schopnost ridit a obsluhovat stroje. Nezddouci prihody:* Hypoglykémie, gastrointestindini nezddouci
UCinky, akutni pankreatitida, zvyseni amyldzy a lipdzy, cholelitidza, zvyseni srdecni frekvence, hypersenzitivni reakce,
reakce v misté vpichu injekce, zdvrat, hypotenze, ztrdta viasl. PodezFeni na nezddouci U¢inky nahlaste prostifednictvim
Stétniho Ustavu pro kontrolu lé¢iv, Srobdrova 48, 100 41 Praha 10. Webové stranky: www.sukl.cz/nahlasit-nezadou-
ci-ucinek. Gravidita a laktace: Pripravek Mounjaro se nedoporucuje v téhotenstvi a u Zen schopnych otéhotnét, které
nepouzivaji antikoncepci. S ohledem na prinos kojeni pro dité a prinos IéCby tirzepatidem pro Zenu je tfeba rozhodnout,
zda ukon&it kojeni nebo prerugit/ukondit l1é¢bu tirzepatidem. Baleni a uchovavéni: 2 predplné&nd pera, 4 predplnénd
pera, viceCetné baleni obsahujici 12 (3 baleni po 4) predplnénych per nebo 1injekéni lahvicka. Uchovavejte v chladnicce
pfi teploté mezi 2 °C - 8 °C v pdvodnim obalu, aby byl pfipravek chranén pired svétlem. Pripravek Mounjaro mdze byt
uchovdavdn mimo chladni¢ku po celkovou dobu az 21 dni pfi teploté nepresahuijici 30 °C, poté musi byt predplnéné pero
nebo injekéni lahvicka zlikvidovdny. Drzitel rozhodnuti o registraci: Eli Lilly Nederland BV., Papendorpseweg 83, 3528
BJ Utrecht, Nizozemsko. Registra¢ni ¢isla: EU/1/22/1685/001-060. Datum posledni revize textu: 19.04.2024.

*V&imneéte si, prosim, zmén vlsouhrnu UdajU o pfipravku. Pfed pfedepsdnim pFipravku si peélivé prostudujte Uplné znéni
Souhrnu 0dajd o pfipravku. Uplné zn&ni Souhrnu 0dajd o pfipravku obdrzite na webovych strdnkach VPOIS spol. Lilly:
https://www.lilly.cz/cs/produkty/vpois.aspx nebo na adrese: ELI LILLY CR, s.r.o., PobFezni 394/12, 186 00 Praha 8, tel.:
234 664 117.

Vydej pfipravku je vazdn na lékarsky predpis. Piipravek Mounjaro neni dostupny na trhu v CR a neni hrazen z vefejného
zdravotniho pojisténi.



ROZHOVOR

Docent Filip Rob:
.V tom, co muzeme pacientum
nabidnout, jdeme stale dopredu”

Rozhovor vedla
Jindra Moravcova

8 Pochazite z Iékar'ské rodiny. Mél jste tedy
medicinu jako jasnou volbu svého povolani?

Mél jsem v zivoté to Stésti, ze mi velmi
dobfe §la naptiklad i matematika. Ale
medicina zkratka vyhréla. Kdyz pocha-
zite z rodiny, kde vas medicina od détstvi
obklopuje, tak vas to ovlivni a néjak
k tomu pfilnete.

8 Mél jste moZnost poznat Iékai'skou pro-
fesi opravdu v redIlném nahledu? Tedy jak
to krasné poslani, tak jeho negativni
stranky?

Rozhodné jsem diky této zkusenosti
nemél o mediciné pouze romantické
iluze. V rdmci ziskdvéni zku$enosti pfi
studiu jsem si asi rok a pul pfivydélaval
v roli sanitafe v Motole. Takze jsem zku-
padd nemocni¢ni medicina a jakd nega-
tiva ta prace ma. Ale na mediciné je
hezké, Ze jste placeny za to, Ze muzete
pomadhat lidem. Jako investi¢n{ bankér
bych si sice asi mohl vydélat pékné pe-
nize, ale moc uzitku bych spole¢nosti
zfejmé neptinesl. Je pro mé dulezité,
kdyz smysl toho, pro¢ chodim do préce,

doc. MUDr. Filip Rob, Ph.D.

e Pfednosta Dermatovenerologickeé kliniky 2. LF UK a FN Bulovka

« Clen International Psoriasis Council a nékolika mezinarodnich tym
zabyvaijicich se vyzkumem problematiky psoriazy a STD

* Ve své védecké Cinnosti se vénuje pohlavné pfenosnym infekcim (ka-
pavka, syfilis, LGV, HPV) a imunitné podminénym onemocnénim kiize

e Publikoval vice nez 40 ¢lank v asopisech s IF a obdobny pocet texti

v Ceskych odbornych periodikach

e Vede védecké tymy zabyvaijici se vyzkumem zménami stievniho a koz-
niho mikrobiomu u pacienti s psoridzou na biologické terapii nebo
ucinnosti a bezpecnosti biologické terapie u senior

doc. MUDr. Filip Rob, Ph.D.

nejsou pouze penize, ale hlavneé to, ze
muzu nékomu pomoci.

B Hréla profese rodici roli v tom, Ze jste se
rozhodl pro dermatovenerologii?

Ano, hréla. Takovou negativni. (smich)
Kdyz je rodi¢ operatér a v onkologickém
oboru, tak to vliv zanechd. Byl jsem kvuli
tomu to dité, které casto jako posledni
zUstdvalo ve skolce a v druziné, protoze
ho nikdo nestihl vyzvednout. To ja jsem
nechtél svym détem délat. A tak jsem si
vybral obor, ve kterém témér vzdy vim,
kdy skon¢im, a mam tak jistotu, Ze budu
maximdlné k dispozici pro rodinu. Takze
jsem se rozhodl, Ze obor jako muj otec
nechci délat, i kdyz si velmi vazim lidi,
ktefi takovou tézkou préci vykonavaji.

O mé specializaci rozhodlo az kole¢ko
na dermatologické klinice nasi fakulty,
kdy mi tehdejsi prednostka kliniky pro-
fesorka Hercogova na zkous$ce navrho-
vala, Ze bych se mohl dermatovenerologii
vénovat na jeji klinice. Samotny obor mé
zaujal, tak jsem zacal v pribéhu patého
a Sestého ro¢niku dochdzet na kliniku
a uz jsem u toho zistal.

8 Piisobite na dermatovenerologické klinice
na Bulovce, kterd je jednim z centrovych
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ROZHOVOR

pracovist pro tento obor. Praktikujete biolo-
gickou lécbu, provadite klinické studie, spo-
lupracujete se zahranicim, zabyvate se vé-
deckou praci. MiiZete alespon kratce zminit
néjaké uspéchy, které toto pracovisté zazna-
menalo za dobu, co zde plisobite?

Myslim, Ze v poslednich patnacti le-
tech nase klinika udélala dost vyznam-
nych ,zafezi“ v nasem oboru nejen v CR,
ale i v Evropé. Jsme nejvétsi centrum pro
pohlavné prenosné infekce a zazname-
nali jsme nékolik diagnostickych a tera-
peutickych prvenstvi. Napriklad jsme
diagnostikovali jako prvni v Ceské repub-
lice a ve stfedni Evropé nékteré pomérné
vzéacné pohlavni choroby, napfiklad
mékky vied nebo lymphogranuloma
venereum. Mdme také nejvétsi soubor
pacientit v CR s opi¢imi nestovicemi,
véetné prvniho popsaného pripadu ko-
infekce opicich nestovic a syfilis na svété.
Dalsi uspéchy, na které jsme py$ni, mame
ve védecké praci, kde se zaméfujeme na
autoimunitn{ onemocnéni. Dlouhodobé
spolupracujeme s Mikrobiologickym
tistavem Akademie véd CR, kde prova-
dime studie vlivu mikrobiomu kozniho
a stfevniho na psoridzu, a to vice nez osm
let. Ur¢ité vyznamna véc na nasi klinice
je velké lymfologické centrum, které je
velmi prospésné a praktické pro nase pa-
cienty. A py$ni jsme také na centrum
biologické 1écby, které se velmi dyna-
micky rozviji. Za posledni ¢tyfi roky jsme
prakticky ztrojndsobili pocet pacientq,
o které se v oblasti této vysoce sofistiko-
vané lécby stardme.

8 Zastavim se u biologické lécby - jesté ne-
dévno se mluvilo a psalo o tom, Ze i kdyz je
biologicka Iécba na vzestupu, co se tyce
dermatovenerologickych diagndz, se u nds
uplatriuje v mnohem mensi mife nez ve
zbytku Evropy. Jesté to plati, nebo uz se né-
jakym zptsobem k Evropé priblizujeme?
Budu vychézet ze svych zkusenosti.
Kdyz jsem byl napriklad diky stipendiu
na stdzi ve Spojenych stdtech na Univer-
sity of Pennsylvania ve Philadelphii, mél
jsem moznost vidét, Ze nase péce neni
vyrazné v zdkladu horsi nez na jedné
z nejprestiznéjsich univerzitnich nemoc-
nic. Zékladnim rozdilem je dostupnost
1é¢by. Zatimco u nds je vysoka dostup-
nost zédkladni 1é¢by (diky vefejnému po-
jisténi), ale k moderni 1é¢bé se ¢asto mu-
site dlouze probojovavat, pak v USA,
kdyz méte lepsi variantu pojisténi, rov-
nou dostanete biologickou 1é¢bu. U nés
pacienti biologickou 1é¢bu nemohou
dostat ihned, ale umime velmi rychle na-
sadit konvencni lécbu, ktera je podmin-
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Docent Rob umi i relaxovat.

kou té 1é¢by biologické, a pokud nemd
dostate¢ny efekt, snazime se pro né co
nejdrive zajistit biologickou terapii. To,
Ze si u nds musi pacienti projit nejdtive
konvencni lécbou, v$ak velmi pravdépo-
dobné snizuje $anci na dlouhodobou
remisi onemocnéni. Abych vsak nebyl
pouze kritikem, kdyz nasi situaci na dru-
hou stranu porovnam s Britanii, tam ce-
kani na biologickou 1é¢bu je mnohem
delsi. Ale jinak stran toho, jak rychle se
k té 1é¢bé pacient dostane, a v tom, co
muzZeme pacientim nabidnout, jsme na
tom obecné velmi dobre. A také v tomto
sméru jdeme stéle dopredu.

B Kdy?Z jesté ziistaneme u srovnani se své-
tem, at uz s USA, nebo s Evropou, kde spat-
fujete ty nejvétsi rozdily, at uz pozitivni,
nebo negativni?

Obecné v téch systémech, kde se lidé
musi o své zdravi starat a také si ho platit,
kde funguje motivacni systém (tedy ¢im
lépe se staraji, tim méné musi platit),
nebo pokud jsou ochotni do svého zdravi
investovat a zaplati si lepsi pojisténi, maji
rychlejsi pristup k lepsi péci. Bohuzel, ten
nas Cesky systém, kde spousta lidi ma
zdravi jako verejny statek, o ktery se ne-
staraji oni sami, ale o ktery se stard spo-
le¢nost, vede k nedostate¢né prevenci
a obecné k nizké motivaci starat se o své
zdravi. Ve vysledku takovy systém stoji
hodné penéz a trati na tom lidé, ktefi se
o sebe nejvice staraji, protoze vlastné
z toho nemaji skoro zadné vyhody.

QU ¢eského pacienta neni péce o sebe sama
uplné optimalni, ale Casto to souvisi s tim, Ze
nefunguje néjaka vétsi edukace v tom, jak
by se starat méli a co pro svoje zdravi mohou

udélat sami. Nasli bychom v dermato-
venerologii néjakou nemoc, ktera by si za-
slouzila vétsi edukaci verejnosti nebo tieba
i praktickych lékara?

Miéme vyhodu i nevyhodu, Ze v nasem
oboru neni moc chorob, které jsou pre-
ventabilni. Doporuceni ,hybejte se, jezte
zdravé, nepijte alkohol a nekufte na
kozni choroby prilis ¢asto neuplatnime.
Napriklad ekzém nebo psoridza jsou
onemocnéni, kterd jsou spi§ dédi¢na.
Jsou u nich sice néjaké rizikové protek-
tivn{ faktory, ale neni to tak jednoduché,
ze by bylo mozné pacienty instruovat, jak
se maji chovat, aby se predeslo vzniku
nebo zhorseni téchto onemocnéni.

Prevence je moznd a celkem slu$na
u melanomu. Ale jsou i nemelanomové
nadory, na které se moc nemysli a souvisi
také s expozici slune¢nimu zareni. Lidé
védi o tom, Ze se nemaji spdlit. Jenomze
ona $kodi i ta celozivotni kumulativni
dévka UV zareni — ta zplisobuje ty né-
dory, které zpravidla nezabijeji (baza-
liom, spinaliom), ale pro systém jsou
vzhledem k ¢astému vyskytu taktéz fi-
nan¢né ndro¢né, tim spis, ze populace
starne a téchto naddora vyrazné pribyva.
Proto by stélo za to mluvit vice nejen
o melanomu, ale i o ostatnich koznich
nadorech.

B A co se venerologie tyce?

To je samoztejmé disciplina sama pro
sebe, tam se edukaci vénujeme dlouho-
dobé hodné. Vyskyt pohlavné prenos-
nych infekci Gzce souvisi s chovanim
populace. Pokud se obecné podivime na
poc¢ty novych pripadd, pak v dlouhodo-
bém trendu poslednich dvaceti az tficeti
let jde vyskyt nékterych chorob nahoru.



ROZHOVOR

Naptiklad kapavky nebo syfilis, tedy ne-
moci, o kterych bychom si mohli myslet,
7e uz ddvno nebudou problém, ale opak
je pravdou. Pokud se na ta data podi-
vame bliZe, ten zvy$eny pocet pripadi je
dan hlavné rizikovou skupinou muz,
ktef{ maji sex s muzi, zatimco v hetero-
sexualn{ populaci jsme na tom dlouho-
dobé stejné, ¢i dokonce vyskyt mirné
klesd. Myslim, Ze informaci o prevenci je
opravdu hodné, tedy ti pacienti, kter{
nepouzivaji ochranu, tak ¢asto ¢inf s vé-
domim rizika, které z toho vyplyva. Ale
prosté jsou lidé, ktef{ se chovaji rizikoveé.
A s tim my moc neudélame i podle do-
stupnych studii.

V dne$ni dobé vime, Ze je to hlavné
problematickd skupina muza majicich
sex s muzi, kde je tézké tyto osoby moti-
vovat k zodpovédnéjsimu chovani. Tito
pacienti jsou ¢asto HIV pozitivni a pak
se moc neboji téch chorob, které jsou
pomérné jednoduse lécitelné. Takze ani
nemaji motivaci, pro¢ se chranit.

8 V oblasti dermatologie a venerologie
vzdélavate také lékare. Jak vnimate kvalitu
a kvantitu ve vzdélavani praktickych lékara?

V praxi vidime pouze vysek praktic-
kych lékard, ktefi k ndam posilaji pacienty
— téch prevazné prazskych. Mohu soudit
jen podle zku$enosti ze svého okoli
a tézko mohu posoudit celkovy stav
v celé zemi. Pro nds je samozfejmé di-
lezité praktickym lékartm rozsirovat
obzory. Aby védéli, ze pro spoustu cho-
rob, které tfeba drive nebyly Gplné 1éci-
telné, madme dnes moznosti efektivni
a Casto i velmi bezpe¢né 1é¢by. Neztidka
také lidé prestali chodit k dermatologovi,
protoze napiiklad v pripadé tézkého ek-
zému dfive nebyly Gspés$né terapie a pa-
cient ztratil veskerou nadéji. Kdyz nic
nefungovalo, tak pro¢ by k tomu kozari
chodil. Obdobné tomu bylo u psoridzy.
Ale s 1é¢bou obojiho jsme ted na tom
o mnoho lépe. Mdme tady moderni ci-
lené 1éky na alopecii, ale také dalsi one-
mocnéni, jako je idiopaticka chronicka
koprivka apod. Takze je dobré, aby
o tom prakti¢ti 1ékati méli povédomi.
Aby si prakticky lékar ve chvili, kdy
k nému nékdo ptijde na prohlidku, vzpo-
mnél, Ze na tu alopecii, kterd toho ¢lo-
véka trapi a ktery to uz davno vzdal, jiz
existuje efektivni lécba. To je jedna ro-
vina — védét, co je nového a co pacien-
tam muzeme poskytnout. A prakticky
1ékat miize hodné udélat také v prevenci
koznich nddorua. To, co na pacientovi

vidi jako prvni, je jeho kize. A kdyz vidi
néco, co se mu nelibf, a je edukovan ale-
spon v zdkladu, posle toho pacienta d4l.
Samoziejmé to ¢asto nemusi byt vibec
zdvazny stav. Ale je lepsi toho pacienta
poslat, abychom my kozati rekli, ze to
nic nenf, nez néco zanedbat.

8 Na volném trhu existuje dnes spousta pro-
stredkd na koZni potiZe, hodné lidi aplikuje
tzv. babské rady. Narazil jste béhem své
praxe na néjaky mytus nebo podivny po-
stup, ktery by tfeba mohl byt pro pacienta
Skodlivy?

Je fakt, ze lidové 1écitelstvi je u nas
velmi rozsifené a oblibené. Téch ,bab-
skych” preparat na kazi je hrozné moc,
tam se tvorivosti meze nekladou. Ale
zminil bych jeden velky a ¢asty mytus —
rizné konopné masti a pripravky. Lidé je

- —
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Docent Rob se nevyhyba ani spolecenskému Zivotu.

hojné vyuzivaji, tfeba na lupénku nebo
ekzém. Ale ve studiich, kde se tyto pri-
pravky testovaly, se ukézalo, ze nefunguji
o nic lépe nez obycejné promazévadlo.

8 A co takové ty UV lampicky, které se daji
za pér korun poridit?

My UV svétlo pouzivame na terapii né-
kterych chorob, ale samoziejmé ta ddvka
zéfeni je vyrazné silnéjsi. Ono se velmi
$patné zjistuje, co si clovék poridi dom za
ptistroj a jaké zareni vysila. UV 1écba na

nékteré choroby muiize poméhat, ale kdyz
nemate, jak ovérit, co to na vas vlastné
sviti, tak to efekt vilbec nemusi pfinést,
nebo naopak to mtze vice ublizit. Takze
jsem v tomto opatrny, nemuazu tvrdit, Ze
nic z toho nemiize fungovat, ale je potieba
mit ty pristroje opravdu ovéfené a funkeni.

g feskym zdravotnictvim ted hybe akce , Ne-
bud'myval’, zasahla i nemocnici na Bulovce.
Jak se k té iniciativé stavite?

U nds je vétsina lékart mezi 26. az 40.
rokem véku, takze velmi mladd generace,
ktera ma pomérné jasny nahled na si-
tuaci. Ja tuto generaci chdpu. A souhlasim
s tim, Ze by mélo byt v potadku byt zapla-
ceny za svoji normaln{ préci, tedy za
40 hodin tydné, a vést pfi tom normalni
rodinny a spolecensky zivot. Obdivuji
lékare, kteff obétuji sviij ¢as mediciné
a kariére, coz mé velmi Casto destruktivni
vliv na jejich soukromi a vztahy. Ale ne-
myslim si, Ze je to styl prace, ktery by-
chom si méli prat pro své déti. Néjaké
feSeni je potfeba najit. Ten nds systém
v Cesku jede na tkor zdravotniki. V né-
kterych oborech neni lékaiti na péci do-
statek, takze ta pres¢asova prace je nékdy
extrémni a urcité to neprispiva k jeji kva-
lité. V nasem oboru to nastésti takovy
problém neni, proti nékterym obort jsou
u nds prescasy smeésné. Presto tuto ini-
ciativu chdpu, néjakou zménu je potieba
udélat. Nechtél bych, aby moje dité mu-
selo pracovat 70 hodin tydné, aby se
slusné uzivilo...

B Kolik ¢asu vénujete praci vy? Zbyva vam
néjaky cas na soukromi?

J& se vénuji pouze préci pro nemocnici
a univerzitu, takze kromé bézné lékarské
¢innosti a vyuky medikd je nutné délat
hodné dalsi prace po vecerech nebo od-
polednich ve volném c¢ase, hlavné vy-
zkumné a publikaéni ¢innosti. Ale ja to
délam rad. Aby ¢lovék takhle mohl fun-
govat, musi ho ta prace samoziejmé bavit
a napliovat, ale nastést{ mne toto zatim
motivuje posouvat se dal.

B A co tréveni ¢asu mimo medicinu?

Mdam malé déti, devét mésica a Ctyri
roky, takze volny ¢as travim s rodinou.
Kdyz ptijdu z prace, vénuji se détem
a k préci si opét sednu az v noci, kdyz uz
spi. A kdyz obcas zbyde ¢as i mimo to,
snazim se béhat, abych se udrzoval ales-
poi trochu ve formé a nemusel obtézo-
vat svého praktického lékarte s civiliza¢-
nimi chorobami. ‘&
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Nadace Dobry andél posila vase
prispevky rodinam vazné nemocnych

DO POSLEDNIHO HALERE

Elinka, 2 roky

Od narozeni se potyka s progresivni
misni svalovou atrofii. Diky terapiim _ 4
a rehabilitacim, na které pfispivaji i  WRRRGN - "’5""{“"‘?
i Dobfi andélé, nyni dokaze sedét N L ;
a pohybovat se na vozicku.

: “"-" R

. ::,L = : I
i s Ve ¥ ;

Pomahejte détem i rodi¢iim s vdZnym onemocnénim.
www.dobryandel.cz
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ROZHOVOR

MUDr. Milan Trojanek:

Pokud zacnete na zacatku
predvyjezdového poradenstvi probirat
cokoliv jineho nez vakciny,

obvykle vas klient zarazi a rekne,
ale ja jsem tady kvuli ockovani!

Rozhovor vedl:
Jiii Siroky

B Jednu ze svych piednések zacinate pro-
vokativni otdzkou ,Proc¢ délame v Motole
cestovni medicinu?” Posluchaci maji vytipo-
vat, ktera odpovéd'z nasledujicich moZnosti
neni spravnd: a) protoZe nas to bavi...,
b) protoZe malarie, dengue a bfisni tyfus
jsou zajimavé nemoci..., ¢) protoZe ,Troja-
nek” ma Ph.D. na importované nakazy...
d) protoze mame vyzkumné projekty zamé-
fené na tropické infekce..., e) protoZe Motol
je nejblize k letisti... Jak to tedy je?

Musim se ptiznat, Ze timto ,slajdem”
jsem chtél odreagovat posluchace pti své
predndsce na webindfi SVL. Nakonec
témér vsichni sprdavné odhadli, Ze
vSechny moznosti plati. (smich) Sdm
jsem byl prekvapeny, ale opravdu podle
mapy je vzdélenost od termindlu 2 praz-
ského letisté do Motola kratsi nez do jiné
blizké nemocnice.

8 Pokud jsem vseobecny prakticky lékaf.
jaky servis pro své pacienty z vasi strany

MUDr. Milan Trojanek, Ph.D.

S prednostou Kliniky infek¢nich nemoci a cestovni mediciny 2. LF UK
a FN Motol MUDr. Milanem Trojankem, Ph.D., nahlédneme do oboru
cestovni medicina — co piinasi pacientiim, proc jsou dileZita speciali-
zovana pracovisté cestovni mediciny a v éem mohou pomoci IékaiGim
v prvni linii.

Prednosta Kliniky infekcnich nemoci a cestovni mediciny 2. LF UK a FN Motol MUDr. Milan Trojanek, Ph.D. (vlevo)
a $éfredaktor SPM Mgr. Jifi Siroky doladuji rozhovor o cestovni medicing.
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PRI CESTOVNIM PORADENSTVI JE NEZBYTNE IDENTIFIKOVAT RIZIKA

ROZHOVOR

mohu oclekdvat? Jaké typy péce poskytu-
jete?

Poskytujeme jednak predvyjezdové
poradenstvi, coZ neznamena jen ocko-
van{ pted cestou, jak je to nékdy zjedno-
dusovéno, ale opravdu kompletni pora-
denstvi, v¢etné informaci o vybéru vhod-
nych antimalarik, vybaveni cestovni 1é-
kdrnicky, neinfek¢nich rizicich ¢i jak Fesit
nejcastéjsi zdravotni obtize béhem cesty.
Zéroven ale zajistujeme i komplexni péci
o cestovatele se zdravotnimi obtizemi po
navratu z rizikovych oblasti ¢i tropt.
Nen{ pro nds problém osetfit jak pacienta
s tropickou horeckou, jako napf. maldrii,
dengue, chikungunyou, ale i s bézZnymi
obtizemi, jako jsou prijmova onemoc-
nénf nebo treba kozni projevy ¢i vyrazky.
Zaroven jsme soucdsti nejvétsi fakultn{
nemocnice v CR, a tak dokdzeme zajistit
opravdu komplexni pé¢i o nase pacienty.

B TakZe se prakticky lékar nemusi obavat
poslat k vdm pacienta, Ze na néj nebudete
mit ¢as a podobné?

Urcité ne, ndm pacienti nevadif a nas
obor nds bavi. (smich) Myslim si, soudé
podle reakci od pacientd a dostupnych re-
cenzi, ze na$ persondl je opravdu ochotny
a vstficny. Zdroven mame pochopeni pro
to, Ze fada véci v ,terénu” je obtizné resi-
telnd. Nikdo se nemusi bat poslat ndm
svého pacienta, ktery ma v anamnéze, ze
recentné pobyval v rizikovych oblastech.
Ba naopak, zejména u pacientd s horeckou
po ndvratu z tropt bych fekl, Ze nenf zcela
bezpecné pokouset se o diagnostiku a pri-
padnou terapii tohoto stavu v ordinaci
praktického lékafe. MiZe se stat, Ze pacient
bude mit tfeba maldrii, ktera muaze rychle
pacienta ohrozit na zivoté, nebo néjakou
jinou prenosnou infekci.

8 Vezméme to tedy postupné. Nejprve se
zamérme na pacienta, ktery chce nékam
cestovat. Jak jeho navstéva probihd a proti
¢emu vSemu jej jste schopni naockovat?
Zcela nezbytné je hned na zacatku
identifikovat zdravotni rizika, ktera ces-
tovateli potencidlné hrozi. V nagem cen-
tru to fesime tak, Ze kromeé rozhovoru
s pacientem vyuzivame i dotazniku, ktery
vychdzi ze $vycarské studie Ready-to-Go.
Jednd se o skérovaci systém, pomoci né-
hoz Ize vyhodnotit miru rizika pro cesto-
vatele. Lékar se dile doptd na detaily,
které potfebuje, a na tomto zdkladé pak
vyhodnoti potencidlni rizika a stanovi
intervence, jimiz dokdze mozna rizika
snizit. Zde bych chtél uvést, Ze mnohdy
opravdu neni dostate¢né zeptat se jen na
to, kdy a kam klient odlét3, ale je nutné
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Covid-19, neoficialni idaje z vyletnich lodi

Chfipka, symptomaticti se sérokonverzi

Horecka dengue, symptomaticti se sérokonverzi
Poranéni Ci Eqkousém’ zvitetem
— riziko vztekliny

Zluté zimnice, llha Grande - nékaza 2016
Zluté zimnice, Zapadni Afrika

Bri$ni tyfus, Jizni Asie

Zluta zimnice, Jizni Amerika
Hepatitida A, Afrika
Klistova encefalitida, venkov v Pobaltf
Spalnicky
Hepatitida A, Asie
Hepatitida B, Asie
Aktivni tuberkuldza, dobrovolnici mirového sboru USA
Hepatitida A, Latinska Amerika
Brisni tyfus, Afrika, Latinskd Amerika,
Stredni vychod, JV Asie

Cerny kasel (pertuse)

Bri$ni tyfus, Karibik, SV Asie
Japonska encefalitida
Cholera

Vzteklina, fatdIni
Meningokokové onemocnéni
Z&skrt

Poliomyelitida

Tetanus

100 %

10 % =~ 1/10

1% ~1/100

0,1% =~ 1/1000

0,01 % ~1/10 000

0,001 % = 1/100 000

0,0001 % = 1/1 million

Cetnost onemocnéni'v % (odpovidd jednomu
nemocnému z uvedeného poctu,

Obr. 1 - Mira vyskytu vakcinami preventabilnich nemoci (VPD) u cestovatel(i za mésic; nejlepsi odhad pro
neimunni cestovatele. [Upraveno podle: Steffen R, Chen LH, Leggat PA. Travel vaccines - priorities determined
by incidence and impact. J Travel Med 2023,30(7):1-14.]

zjistit fadu dal$ich podrobnosti. Velmi
zasadni je mimo jiné znat presny itinerar
cesty vcetné konkrétnich regioni, ve kte-
rych bude klient pobyvat, jak poleti, zda
bude prestupovat, jak bude ubytovan ¢i
jak se bude stravovat nebo jaké konkrétni
aktivity planuje. Pri této prilezitosti bych
chtél podotknout, ze velmi zasadni je
i znalost chronickych onemocnéni pa-
cienta, kterd nakonec mohou pro cesto-
vatele predstavovat nejvétsi riziko — proto
se domnivam, Ze pravé prakticky lékaf,
ktery zna své pacienty dlouhodobé, mutize
byt zcela idedlni poskytovatel predvyjez-
dového poradenstvi. Rovnéz tak pro ces-
tovni poradenstvi v souc¢asné dobé neni
nutné zddné specifické osvédéeni. Prak-
ticky lékat muze ockovat véechny vakciny,
jen upozornuji, ze naptiklad v pripadé
Zluté zimnice bude cestovatel pottebovat
vystavit mezindrodni certifikit o o¢ko-
vani a k tomu jiz je nutné ,kulaté razitko”

8 Co by se urcité mélo do zahranici ockovat?
V prvé radé je nutné zjistit, zda cesto-
vatel ma vSechna pravidelnd a zdkladni

doporucena ockovani. Pravé predvyjez-
dové poradenstvi je idedlni k tomu, aby
se zkontroloval o¢kovaci prukaz, zda
klient nepottebuje doplnit nékterd z hra-
zenych ¢i bézné doporucovanych ocko-
vani. Jako priklad Ize uvést ockovani proti
tetanu, davivému kasli a zaskrtu nebo
u osob starsich 65 let ¢i rizikovych skupin
pacientt o¢kovani proti pneumokokovym
infekcim, covid-19 nebo sezonni chfipce.
Toto doporucuji nejen zahrani¢ni dopo-
rucené postupy, ale z vlastn{ praxe mohu
uvést, ze osoby, které dorazi do ockova-
ciho centra, jsou obvykle prevenci ve
formé oc¢kovani priznivé naklonény a je
to idedln{ situace k doplnéni i téchto
zékladnich ockovani. Nedéva mi logiku
ockovat cestovatele proti zluté zimnici,
kdyz jiz nema platné ockovani proti
tetanu. Moznd nékoho prekvapi, ze
nejcastéjsi vakcinou preventabilnich
infekci u cestovatelt rozhodné neni zlou-
tenka typu A ¢i brisni tyfus, ale sezonni
chtipka a covid-19 (Obr. 1). Proto u osob
ve vy$§im véku by mélo byt samo-
zfejmé, ze zkontrolujeme nebo doplnime



ROZHOVOR

oc¢kovani proti sezonni chfipce, covid-19
a pneumokokovym nakazam.

Déle musime zjistit, zda v dané desti-
naci nejsou néjakd ockovéni vyzadovéana
povinné. Téch je vsak naprosté mini-
mum. V soucasné dobé se potencidlné
jednd o ockovani proti zluté zimnici, me-
ningokokiim ACWY (do Satidské Arabie,
zejména pro pracovn{ pobyty nebo pro
cestu do Mekky) a pak pripadné proti
poliomyelitidé — détské prenosné obrné.
Je pravda, ze pokud je do néjaké oblasti
povinné ockovani, ¢asto to do ordinace
privede klienty, ktef{ by mozna jinak va-
bec k predvyjezdovému poradenstvi ne-
prisli.

A pak nésleduje nejvétsi kategorie vak-
cin, které jsou v rezimu doporuceného
ockovani. Tyto vakciny volime podle ri-
zika pro cestovatele, pricemz dulezité je
zvazit riziko samotné ndkazy (podle in-
cidence v dané oblasti a rizika pobytu)
a potencidlni dopad pii prodélani infekce
na cestovatele (Obr. 2). Optimélné vo-
lime ockovéni proti infekcim, které jsou
Casté a pro cestovatele potencidlné ne-

bezpec¢né (napiiklad o¢kovéni proti zluté
zimnici do oblasti s probihajicim epide-
mickym vyskytem). Pii volbé téchto vak-
cin v8ak velmi zalezi na preferencich
cestovatele, pricemz pti kvalitnim ces-
tovnim poradenstvi bychom cestovatele
neméli poskodit zdravotné ani finan¢né.
Proto taktika naockovat kazdému vzdy
a vée nenfi zcela ideélni. U nas postupu-
jeme tak, Zze pomérné striktné dodrzu-
jeme doporuceni némeckého CRM, které
md relativné stiizliva a racionédlni dopo-
rucent, zrovenl ndim pomdha postupovat
podle evidence, a nikoliv jen podle sub-
jektivniho dsudku lékare.

B Kdybyste to mél jesté néjak zjednodusit
- jsou néjaké vakciny, které jsou vhodné pro
vSechny cestovatele?

Myslim si, Ze urcité lze uvést, ze exis-
tuje urcitd zdkladni ,paleta” vakcin vhod-
nych pro vétsinu cestovatelt. Piikladem
je preockovani proti tetanu, zagkrtu a dé-
vivému kasli, o¢kovan{ proti virové hepa-
titidé typu A nebo potencidlné proti
vztekliné u osob, které v rizikovych ob-

[570]0\0) AR * Japonskd o /lutd o /luta
encefalitida zimnice: zimnice:
= * Vzteklina Jizni —vohnisku
VYSOKE: * Meningokokova Amerika | -Z4padni
CFR>10 % onemocnéni Afrika
a/nebo o 74t
Casté * Poliomyelitida
nasledky o Tetanus
VYSOKE: * KIidtovd
CFR 1-10 % encefalitida:
a/nebo venkov
nasledky v Pobalti
<@
g o Bfisni tyfus: o Biisnityfus: e Hepatitida A e Bfisni * Horecka
= —— Karibik, SV Asie  Afrika, e HepatitidaB = tyfus: dengue
S BILEDAE o oy o
S Latinska e Spalnicky Jizni Asie
ISl CFR+1% )
2| N e Cholera Amerika,
5 o Stfedni
k= hospitalizace Wehod
0, "
| B WV Asie
o Pertuse
—— o Pertuse * Opidi o Covid-19
?;§K5'1 % nestovice e Chiipka
o Riziko
a vzteklin
hospitalizace indik Y
<10% indikovano
PEP
<0,1 0,1-0,9 1-9 10-99 =100

Incidence na 100 000 osobomésict

Rdst rizika pro cestovatele

CFR = smrtnost; PEP = postexpozicni profylaxe

Obr. 2 - Dopad symptomatickych vakcinami preventabilnich nemoci (VPD) u cestovateld. [Upraveno podle:
Steffen R, Chen LH, Leggat PA. Travel vaccines - priorities determined by incidence and impact. J Travel Med

2023,30(7):1-14.]

lastech pobyvaji dlouhodobé ¢i opako-
vané. Naopak ockovani proti virové he-
patitidé typu B mezi zdkladni o¢kovani
cestovatelu zcela nepatfi, pouze pokud se
jednd o cestovatele, u kterého lze pred-
pokladat specifické rizikové chovéni.

Zajimavosti je, ze v pripadé tetanu na
zédkladé mezindrodnich doporuceni
a principu, Ze chceme zcela minimalizo-
vat riziko, Ze cestovatel bude muset vy-
hledat 1ékafské osetfeni v misté pobytu,
doporucujeme Casnéjsi preockovani
proti tetanu (idealné vakcinou Tdap) jiz
po deseti letech. Cilem je, aby v ptipadé
poranéni cestovatel nevyzadoval podani
vakciny v rdmci postexpozi¢ni profylaxe.

Pak jsou zde specifické vakciny, které
mohou byt vhodné pro individudlniho
cestovatele, podle miry rizika. Na tomto
misté bych uvedl ockovani napriklad
proti bfisnimu tyfu, meningokokum, ja-
ponské ¢i klistové meningoencefalitidé,
cholere, horecce dengue ¢i poliomyeli-
tidé. U téchto vakcin je véak opravdu
nutné zvazit i jejich nakladovou efekti-
vitu pro cestovatele.

B Jak postupujete déle? Evidentné to asi
neni jen o ockovani...

Upfimné neni, ale pokud za¢nete s kli-
entem béhem predvyjezdového poraden-
stvi probirat cokoliv jiného drive, obvykle
vas zarazi a fekne, ale ja jsem tady kvali
ockovdani. (smich) Lidé maji tendenci
zjednodu$ovat a maji za to, ze kdyz né-
kdo jde na cestovni poradenstvi, jde na
»oCkovani“ pred cestou. Ockovani je sice
dulezita soucast cestovniho poradenstvi,
ale nikoliv jedina a v ur¢itych ptipadech
boc¢im, ale jak uvddél prof. Ron Behrens
na kurzu cestovni mediciny v Londyné:
»Pokud hodnotime potencidln{ rizika pro
cestovatele na zakladé dostupné evi-
dence, zjistime, Ze kdyz presvédéime
mladého cestovatele do Thajska, Ze nemd
jezdit bez ptilby a v noci na motorce, tak
mu prospéjeme vice, nez kdyz ho naoc-
kujeme proti meningokoktm ¢i bfisnimu
tyfu!

Tento koncept nepopird vyznam a da-
lezitost o¢kovani v cestovni medicing, ale
zduraznuje i ostatni opomijend rizika a ze
je opravdu zdsadni volit vakciny individu-
alné na miru podle rizik a nedavat je
pausalné. Na druhou stranu jsou cestova-
telé, ktefi maji malou toleranci rizika
a opravdu vyzaduji ockovani proti véemu,
co lze (fikdm tomu, Ze chtéji tzv. Rolls-
-Royce protekci), a pak jsou cestovatelé,
jimz zalezi na nakladové efektivité a zva-
zuji, které vakciny si nechaji naockovat.
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ROZHOVOR

Zejména u nich je potfeba racionalné
volit, které vakciny jsou pro né dalezité.
A v tomto rozhodovéni je zasadni vyuzi-
vat kvalitnich zdroji. U nds v Motole, jak
jsem uvddeél, vyuzivame placené némecké
doporucené postupy CRM, ale v ptipadé,
ze 1ékar do nich nechce investovat, jsou
i alternativy, které jsou dostupné zdarma
(CDC Yellow Book 2024, NaTHNaC
apod.).

8 Co dalsiho pred cestou do zahranici jesté
doporucite?

Zcela zasadni jsou doporucent, ktera
se tykaji maldrie a obecné infekc{ prend-
$enych komary.

Pokud se v cilové destinaci vyskytuje
maldrie, je dileZité o tom cestovatele po-
ucit, vysvétlit, jak se maldrie projevuje,
jak se Ize proti ni branit, a zhodnotit, zda
je nutnd antimalarickd plnd pravidelna ¢i
stand-by chemoprofylaxe. Z praxe uva-
dim, ze si myslim, ze Cesi malarii podce-
nuji a ze se vice boji antimalarik nez sa-
motné maldrie, pficemz tyto obavy jsou
opravdu prehnané, antimalarika, ktera
uzivame v soucasnosti, jsou velmi dobie
sna$ena. V nékterych oblastech, zejména
v zemich subsaharské Afriky, je riziko
natolik vysoké, Ze je indikovano pravi-
delné uzivani antimalarik (v nasich pod-
minkach predevsim atovaquon/progua-
nil ¢i doxycyklin), naopak v oblibenych
destinacich v jihovychodni nebo jizni
Asii je riziko niz$f a mnohdy postacuje
pouceni cestovatele, pfipadné vybaveni
antimalariky ve formé stand-by profylaxe
(tj. pacient za¢ne uzivat 1é¢ebnou davku
v pripadé horecky).

Avsak zdsadni je pouceni cestovatele,
jak se chranit pfed samotnym postipa-
nim komdry. Souvisi to s tim, Ze komari
v tropech nepfendsi jen maldrii, ale fadu

dalsich vyznamnych a mnohdy i zévaz-
nych infekci, jako jsou naptiklad ho-
recky dengue, chikungunya, Zika, ja-
ponskd encefalitida ¢i tieba leishmani-
6za. Castym mytem mezi cestovateli je,
ze na tropické komary funguji jen repe-
lenty, které si zakoupi az v misté pobytu.
Pred tim bych chtél varovat, protoze
mnohdy v tropech naopak zakoupi pri-
pravky, které uc¢inné byt viibec nemusi.
Jednoznac¢né doporucujeme, aby si ces-
tovatel obstaral jiz pred odletem repe-
lenty s dostate¢nou koncentraci ic¢inné
latky DEET (20-50 %) nebo (p)ikaridin
(20 %). Tyto jsou opravdu spolehlivé.
Déle je nutné klienty poucit o pouzivani
moskytiér, k ¢emu jsou vyhodné, pro¢
jsou potfeba — opravdu velmi dobfe
chréni pred maldrii, protoze komari
rodu Anopheles, ktefi ji prenaseji, jsou
aktivni zejména v noci. Oproti tomu
komadfi rodu Aedes ¢i Culex, kteti pre-
nésejl horecky dengue, chikungunya
nebo japonskou encefalitidu, byvaji ak-
tivni i pfes den a tam jiz samotné uzi-
vani moskytiéry nepomiize.

Dédle s cestovateli probirame, jak se za-
chovat pfi rozvoji cestovatelského pri-
jmu, jaké léky pouzit ¢i pripadné kdy
vyhledat lékare. Ukazuje se, Ze vysvétlo-
van{ principl bezpeéného stravovani
nenf ptili§ efektivni, protoze je stejné
cestovatelé nedodrzuji. V této souvislosti
jen uvadim, Ze v terapii cestovatelského
prgjmu pausalné nedoporucujeme uzi-
vani antibiotik nebo stfevnich dezinfi-
cencii. Uziti antibiotik zvySuje riziko
kolonizace multirezistentnimi bakte-
riemi, a dokonce muze paradoxné zvysit
riziko postinfekéniho drazdivého trac-
niku. Rovnéz probiotika nejsou podle
ISTM (International Society of Travel
Medicine) pro nedostatek presvédcivych

a kvalitnich dat v této indikaci doporuco-
véana. Nasledné se pfi poradenstvi vénu-
jeme cestovn{ 1ékdrnicce a jejimu vyba-
ven{ (antimalarika, repelenty, opalovaci
krém, analgetika/antipyretika, adsorben-
cia, loperamid, setron, antihistaminika/
kortikoid, Iéky na kinetdzu, 1éky uzivané
pii respira¢nich infekcich, dezinfekce,
néplast/obvazovy materidl apod.). V na-
$em centru jsme pro cestovatele pfipra-
vili vizitku s QR kédem odkazujicim na
web, kde jsou prehledné vypsany za-
kladni informace o tom, jak se v tropech
chovat ¢i cemu se vy-
hnout. Piikladem lze
uvést, ze cestovatele
upozornujeme na riziko
infekci, kterymi se mo-
hou nakazit v pripadé
kontaktu s prirodnimi
zdroji sladké vody (schistosomoza, lep-
tospirdza apod.), dale na infekci larva
migrans cutanea (Obr. 3), coz je po-
mérné ¢astd kozni parazitirni ndkaza
vyvolana zvifecimi méchovci, kteff maji
schopnost proniknout do organismu pres
neporusenou kuzi. Cestovatel se nakazi
pfi chtzi naboso po plazi, larva vsak né-
kdy mutze proniknout i pfes mokré oble-
Ceni (plavky). Proto tfeba i takovd rada,
ze ¢lovék nema chodit bosky po plazi,
mize byt pro nékoho dtlezita.

Nakonec moznd nejdtlezitéjsi vsak je
zhodnoceni rizik vyplyvajicich z chronic-
kych onemocnéni pacienta, protoze
velka ¢ast zdravotnich obtizi u cestova-
telt vyplyva z exacerbace ¢i dekompen-
zace chronického onemocnéni. Zasadni
je proto pacienta poucit, Ze v daném pii-
padé mozné komplikace nemusi byt hra-
zeny z bézného cestovniho pfipojisténi
a néktefi cestovatelé vyzaduji individu-
alnf pojistku ¢i pripojisténi.

Obr. 3-Kozni projevy larva migrans cutanea. [Foto: M. Trojanek]

14 | SVET PRAKTICKE MEDICINY 2/2024



ROZHOVOR

Tab. 1 — Horecnaté stavy po navratu z tropt

Onemocnéni

Malarie +++

Horecka dengue +++

Horecka chikungunya +/++

Horecka Zika +/++

Leptospirdza + Kosmopolitné
Rickettsidzy + Kosmopolitné
Brisni tyfus a paratyfus +

Akutni schistosomdza +/—  Afrika, J a JV Asie
Amébovy jaterni absces +/-  Kosmopolitné
Visceralni leishmanidza +/-

Trypanosomdza +/—  Afrika

Subsaharska Afrika, Latinska Amerika, Oceanie, J a JV Asie
IV aJ Asie, Latinskd Amerika, Oceanie

Latinska Amerika, JV Asie

JV Asie, Latinska Amerika

J Asie, subsaharska Afrika

J Asie, Afrika, Stredozemi

Nejcastéjsi oblasti vyskytu

3 Pojdme ted k vlastnimu cestovani. | kdyz
mdme zodpovédného, a tudiz naockova-
ného turistu, co vse jej miiZe z pohledu ces-
tovnich nemoci v ciziné potkat? A co s tim
mé délat?

Podle raznych studif az 80 % cestova-
teld postihnou zdravotni obtize. Nej-
Castéji se jednd o prijjmovd onemocnéni
(akutni i chronicka), hore¢naté stavy,
kozni 1éze ¢i exantémy a respiracni one-
mocnéni. U hore¢natych stavii je dule-
zité si uvédomit, ze asi ve dvou treti-
nach jsou vyvolané zcela béznymi pa-
vodci, av8ak az v jedné tfetiné pripadil
se muze jednat o tropické infekce. Zde
jiz mUze nastat pomérné zdsadni pro-
blém, nebot tyto infekce jiz mohou pa-
cienta ohrozit na Zivoté, naptiklad ma-
larie dokdze ¢lovéka zahubit béhem
nékolika mélo dnt. Dalsi riziko spocivd
v tom, Ze nékteré infekce mohou byt
mezilidsky pfenosné a mohou se pak
§itit i tady u nds — treba brisni tyfus.
Treti potencidlni problém je ten, Ze né-

kdy tropické infekce vyzaduji specific-
kou diagnostiku a béZné dostupnymi
testy je nejsme schopni prokédzat. Které
tropické nemoci mohou zptsobit tyto
hore¢naté stavy, ukazuje tabulka 1. Do-
mnivam se, Ze kazda osoba, ktera se
vraci z tropické oblasti a ma horecku
(do jednoho az dvou mésict od né-
vratu), by méla byt odeslana k infekto-
logovi a jim vySetfena. A viibec nevadi,
pokud se pak ukaze, zZe se jednalo o né-
jakou béznou nemoc, protoze to muize
byt tfeba také maldrie a ta je skutecné
zivot ohrozujici.

Mezi dalsf obtiZe cestovatell patif vy-
razky a kozni léze. Nejcastéji se opét
jedna o bézné kosmopolitné se vyskytu-
jict infekce ¢i neinfekéni stavy, jako na-
ptiklad pyodermie, mykotické infekce,
reakce po postipani hmyzem, fotoder-
matoézy apod. Z tropickych infekef patii
mezi ¢asté jiz zminény syndrom larva
migrans cutanea (Obr. 3) nebo myidza
(Obr. 4).

B Mél byste néjaké zajimavé priklady -
kratké kazuistiky, které byste chtél pro
ilustraci uvést?

Na nasi klinice se z tropickych infekci
nejcastéji setkdvame s arbovirézami, ze-
jména s horeckou dengue (Obr. 5), ale
v minulém roce jsme méli zachyt i ho-
recky Zika. Dale jsme diagnostikovali
a lécili pacienty s malarif a bfi$nim ty-
fem. U nékolika cestovateld, kteff se vra-
tili z ,dobrodruzného” pobytu v prale-
sech a dzungli, jsme prokézali leptospi-
rézu. Nedévno jsme rovnéz u pacientky
s horeckou nejasné etiologie diagnosti-
kovali brucelézu. Pomérné casté a nékdy
problematické mohou byt i vybrané gas-
trointestinalni infekce. V minulém roce
jsme 1é¢ili imunodeficientniho pacienta
s bakteriemickou shigellézou vyvolanou
multirezistentnim kmenem, pricemz
k infekci doslo pfi pobytu v Egypté. U pa-
cientt s protrahovanymi priijmy, zejména
po ndvratu z jizni Asie, jsme museli jiz
opakované resit pripady giardiozy rezis-
tentni na terapii bézné dostupnymi léky.

BJak se fika , kazda liska si chvali svij ocas’;
;-) ale poprosim na zavér néjaké stru¢né
shrnuti, proc je cestovni medicina ddlezita
a kam se vyviji a v Cem spatfujete silné
stranky vasi Kliniky infekcnich nemoci a ces-
tovni mediciny 2. LF UK a FN Motol.
Cestovni medicina je opravdu velmi
dynamicky se rozvijejici obor. Cim dal
tim vice se z ni stava ,evidence-based”
obor, za coz jsme vdé¢ni. Mame ¢im dal
tim vic kvalitnich epidemiologickych stu-
dif a ziskdvame znalostni zdzemi v oboru.
Zaroven i v Cechach se tento obor rozviji
s tim, jak narasta pocet cestovatelt. M-
zeme Fici, ze diive Cesi jezdili do Chor-
vatska, dnes létaji na Zanzibar, do jiho-
vychodni Asie ¢i Latinské Ameriky.

Obr. 4- Projevy myidzy (vpravo extrahovana larva). [Foto: M. Trojének]
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ROZHOVOR

Nas obor je pfinosny i tim, Ze diky vy-
Setfovani zdravotnich obtiZi u cestova-

teld dokdzeme prispét k popisu epide-
miologické situace v tropech. Souvisi to
s tim, ze ve vyspélych zemich mdme vy-
razné lepsi laboratorni zdzemfi a diky
tomu, Ze jsme zapojeni do mezinarod-
nich siti surveillance, tak data ziskand od
cestovatelt v CR mohou nakonec zlepsit
péciio lidi zijici v tropickych oblastech.
Konkrétné nase pracovisté se v blizké
dobé stane prvni klinikou v CR, ktera
vstoupi do prestizni mezindrodni sité
GeoSentinel ztizované americkym CDC.

Dalsi prikladem muize byt vySetfovani
pacientt s horeckou dengue. Ve spolu-

préci s dr. Hubdckem z nasi virologie
adr. Cernym z CZU provadime moleku-
larné epidemiologickou a fylogenetickou
analyzu izolovanych kment viru dengue
a diky hlageni téchto nalezi do mezind-
rodnich databdazi prispivame k popisu
toho, jak jednotlivé viry horecky dengue
cirkuluji v rtiznych oblastech. Obdobné
s dr. Krtovou z motolské mikrobiologie
a kolegy z 1. LF UK pracujeme na zave-
deni metod celogenomové sekvence vy-
volavateli maldrie, abychom zjistili, zda
se neroz$ifuje rezistence na antimala-
rika.

Jinak specifikem nasf kliniky je to, ze
jsme takové malé a ,komorni“ pracovi-

$té, v némz pracuji mladi a perspektivni
1ékari, ktefi maji sami zku$enosti s ces-
tovanim ¢i s péci o pacienty v tropic-
kych oblastech diky stazim.

Dalsi pozitivum je, Ze jsme jednou
z klinik nejvétsi ceské fakultni nemoc-
nice, takze mdme velmi dobrou vazbu
na ostatni klinické i laboratorni obory,
coz usnadnuje péci o pacienta i védec-
kou spolupraci. Mimochodem préavé
proto, ze jednim z na$ich hlavnich od-
bornych z4jmi je cestovni medicina,
zavedli jsme linku (+420 724 967 016)
pro pacienty s horeckou po navratu
z tropt, kterou mohou vyuzivat v re-
zimu 24/7.

— Sdéleni

Nazev pripravku Apexxnar je nyni nahrazen nazvem Prevenar 20

ve véku od 6 tydnu.

ve véku 18 let a starsich.

véku od 6 tydnl do < 18 let.

Ke dni 11. bfezna 2024 schvélila Evropska komise novy nazev a dalsi terapeutickou indikaci pro 20valentni pneumokokovou
konjugovanou vakcinu Apexxnar. Novy nazev je Prevenar 20. Indikace je aktualizovana tak, ze zahrnuje pouziti u jedinct

Registrované terapeutické indikace jsou nasledujici:
e Aktivni imunizace k prevenci invazivnich onemocnéni, pneumonie a akutni otitis media vyvolanych Streptococcus

pneumoniae u kojencd, déti a dospivajicich ve véku od 6 tydnt do < 18 let.
e Aktivni imunizace k prevenci invazivnich onemocnéni a pneumonie vyvolanych Streptococcus pneumoniae u jedincl

Vydej 1é¢ivého pFipravku je vdzan na |éka¥sky predpis. Pripravek je hrazen z prostredkii vefejného
zdravotniho pojisténi pro osoby spliujicipodminky dané zakonem ¢. 48/1997 Sbh. Pfed pfedepsanim
se prosim seznamte s Uplnou informaci o pfipravku Prevenar 20 (k dispozici na webovych strankach
EMA —viz QR kéd). Naleznete zde téz dllezité informace o ockovani kojencu, déti a dospivajicich ve

Zkracenou informaci o pfipravku naleznete na 4. strané obalky tohoto ¢asopisu.
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Nové registrace EMA

doc. MUDr. Jifi Sliva, Ph.D.
Ustav farmakologie, 3. LF UK, Praha

éciva latka sparsentan (Filspari)
Lbyla zkoumadna ve studii faze III

(PROTECT) u pacientt s IgA
nefropatii. Uzivan{ sparsentanu vedlo
k vyznamnému snizenf proteinurie ve
srovnani s irbesartanem. V klinické studii
faze III byl antisense oligonukleotid to-
fersen zkoumdn u pacientd s amyotrofic-
kou lateraln{ skler6zou (ALS) spojenou
s mutacemi v SOD1 (SOD1 ALS). Tofer-
sen snizoval koncentrace SOD1 v mozko-
mi$nim moku a neurofilamenti
v plazmé, ale nepfinesl vyznamné zlep-
$enf klinického obrazu nemoci. Moznosti
1é¢by nemalobuné¢ného karcinomu plic
ldtku tislelizumab (Tizveni). Nové dopo-
rucovand monoklonalni protilatka reti-
fanlimab (Zynyz) je indikovand jako mo-
noterapie prvni linie u dospélych paci-
entll s metastazujicim nebo recidivujicim
lokélné pokrocilym karcinomem z Mer-
kelovych bunék (MCC). Danikopan
(Voydeya) a iptakopan (Fabhalta) jsou
nové doporucovény v 1écbé paroxysmalni
no¢ni hematurie. Novy inzulinovy analog
ikodek (Awiqli) v pfedplnéném peru do-
sahuje u pacientt s diabetem 2. typu lepsi
kontroly glykemie nez inzulin glargin
U100 jednou denné.

Inovace u onemocnéni ledvin

Léciva latka sparsentan (Filspari) pi-
sobici jako dudlni antagonista endotelin-
-angiotenzinového receptoru, ve studii
faze III PROTECT vyznamné snizovala
proteinurii oproti irbesartanu u pacientt
s IgA nefropatii (n = 404). Pacienti ve
skupiné uzivajici sparsentan méli pozvol-
néjsi pokles eGFR — pfi dvouletém sle-
dovani -2,7 ml/min/1,73 m?/rok vs.
-3,8 ml/min/1,73 m?/rok. Pozorované

Dvacaty dil rubriky o novych registracich se vénuje inovacim u onemocnéni
ledvin, prilomu v 1é¢bé ALS, novinkam v onkologii, inovacim u paroxys-
malni no¢ni hematurie a v Iécbé diabetu. Zakoncen je varii tykajicimi se
bevacizumabu, denosumabu, omalizumabu a ustekinumabu.

vyznamné sniZeni proteinurie ve 36. ty-
dnu se sparsentanem setrvalo po celou
dobu studie; ve 110. tydnu byla protein-
urie méné Castd ve skupiné se sparsenta-
nem (-42,8 % vs. —4,4 %). Kompozitniho
ukazatele selhdni ledvin (potvrzené 40%
snizeni eGFR, kone¢né stadium onemoc-
néni ledvin nebo mortalita z jakékoliv
pticiny) dosdhlo 18 (9 %) z 202 pacientt
ve skupiné uzivajici sparsentan oproti
26 (13 %) z 202 pacientt léCenych irbe-
sartanem — RR: 0,7(95% CI: 0,4 az 1,2).!
S odkazem na tyto vysledky doporucil
vybor CHMP latku sparsentan ke schva-
leni v indikaci primdrni IgA nefropatie
s proteinurii nad 1 g/den, a to ve formé
200 a 400mg tablet.

V souvislosti se sparsentanem ptipo-
menme i recentné publikované vysledky
klinické studie faze III s nemocnymi s fo-
kélni segmentalni glomerulosklerézou ve
véku 8 az 75 let, ktefi byli randomizovani
k 1é¢bé sparsentanem nebo irbesartanem
(aktivni kontrola) po dobu 108 tydnu
(n = 371). Ve 36. tydnu bylo procento
pacientt s ¢astecnou remisi proteinurie
42,0 % u sparsentanu a 26,0 % ve skupiné
s irbesartanem (p = 0,009), pfi¢emz od-
povéd pretrvavala po dobu 108 tydnt.
V dobé konec¢né analyzy v tydnu 108 ne-
byly mezi skupinami zadné vyznamné
rozdily v poklesu eGFR. Sparsentan
a irbesartan mély podobné bezpec¢nostni
profily. Tfebaze sparsentan zde tedy na-
vodil vyraznéjsi pokles proteinurie,
nikterak se bohuzel tato skute¢nost ne-
promitla do vyraznéjsiho benefitu ve
smyslu zachovani eGFR.?

Prilom v lécbé ALS

Intratekalné podévany antisense oligo-
nukleotid tofersen snizuje syntézu pro-

teinu superoxiddismutazy 1 (SOD1) a byl
studovdn u pacientt s amyotrofickou
laterdlni sklerézou (ALS) spojenou
s mutacemi v SOD1 (SOD1 ALS).
V predlonské klinické studii faze III byla
u takto nemocnych (n = 72) porovnavana
jeho dc¢innost (100 mg) oproti placebu,
pficemz primadrné hodnocena byla
zména celkového skore na revidované
$kdle funk¢niho hodnoceni ALS
(ALSFRS-R; rozsah 0 az 48, s vy$sim
skére indikujicim lepsi funkci). Tofersen
vedl k vyraznéjsimu snizeni koncentraci
SOD1 v mozkomi$nim moku a lehkych
fetézcd neurofilament v plazmé nez pla-
cebo. V podskupiné nemocnych s rych-
lejsi progresi byla zména skore
ALSFRS-R do 28. tydne —6,98 u tofer-
senu a —8,14 u placeba — rozdil 1,2 bodu
(95% CI: -3,2 az 5,5; p = 0,97). Do ote-
vieného rozs$ifeni vstoupilo celkem
95 Gcastnika (88 %). V 52. tydnu byla
zména skére ALSFRS-R -6,0 u kohorty
s ¢asnym zacatkem a -9,5 u kohorty
s pozdéjsim zacatkem. Nezadouci dcinky
souvisejici s lumbalni punkeci byly ¢asté.
Neurologicky zdvazné nezddouci ucinky
se vyskytly u 7 % prijemct tofersenu.

Tofersen tak sice snizoval koncentraci
SODL1 i fetézce neurofilament, avsak ni-
kterak vyznamné nezlepsSoval klinicky
obraz nemoci.® Aktudlné ma byt s odka-
zem na doporucen{ CHMP latka tofer-
sen (Qalsody) dostupna ve formé roztoku
0 100 mg k intratekdlnimu podén{ dospé-
lym s ALS s mutacemi v SOD1.

Novinky v onkologii

Moznosti lé¢by nemalobunééného
karcinomu plic (NSCLC) se nové rozsi-
fuji o 1é¢ivou latku tislelizumab (Tiz-
veni). Jde o je humanizovanou variantu
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monoklondlni protilatky IgG4, kterd ze-
siluje reakce T-lymfocytt, véetné jejich
protinddorovych aéink, prostfednic-
tvim blokddy vazby PD-1 s ligandy
PD-L1 a PD-L2. Urcena je k pouziti
v monoterapii nebo v kombinaci s peme-
trexedem a chemoterapii na bazi platiny
nebo v kombinaci s karboplatinou a pak-
litaxelem ¢i nab-paklitaxelem. V klinic-
kych studiich, zejména studii RATIO-
NALE-303 (n = 805), u predlécené popu-
lace s pokroc¢ilym NSCLC statisticky
vyznamné zlep$oval ukazatel celkového
preziti oproti docetaxelu, a to bez ohledu
na expresi PD-L1.*

Podobny mechanismus u¢inku (tj. vdze
se na PD-1) md i nové doporucovand
monoklondlni protildtka retifanlimab
(Zynyz), indikovana jako monoterapie
prvni linie u dospélych pacientt s me-
tastazujicim nebo recidivyjicim lokélné
pokroé¢ilym karcinomem z Merkelovych
bunék (MCC), ktery neni vhodny pro
kurativni operaci nebo radia¢ni lé¢bu.
Pripomenme, Ze tento karcinom predsta-
vuje pomérné vzacny typ nadoru kize
charakterizovany neuroendokrinni dife-
renciaci. Navzdory vysoké imunogenicité
vyplyvajici z virové karcinogeneze nebo
karcinogeneze spojené s UV zafenim vy-
kazuje vysoce agresivni chovani. Pfino-
sem retifanlimabu jsou jim dosazend
objektivni mira odpovédi a doba trvani
odpovédi.>®

Inovace u paroxysmalni nocni
hematurie

Paroxysmadlni no¢ni hemoglobinurie
(PNH) je vzdcna porucha, pti které he-

matopoetické kmenové bunky a jejich
bunécéné potomstvo ztratily schopnost
ukotvit urcité proteiny na bunéény po-
vrch. Nékteré z téchto proteint (napft.
faktor urychlujicf rozpad komplementu
— také znamy jako CD55 — a glykopro-
tein CD59 [CD59]) jsou proteiny regulu-
jict komplement. Humanizované mono-
klonalni protilatky, které inhibuji aktivaci
termindlniho komplementu, tak mohou
zlepsit hemolyzu a symptomy onemoc-
néni u nemocnych s PNH.

Median prezitf pacientti s PNH byl
v 90. letech priblizné 10 let, ale poc¢itkem
nového stoleti se zvysil na vice nez 20 let.
Od zavedeni 1é¢by ekulizumabem mo-
hou pacienti s PNH zit relativné nor-
maln{ zivot a v pripadé, Ze nemaji sklon
k rozvoji aplastické anemie, maji dobrou
prognézu. Podobné ptisobici latkou je
ravulizumab. Obecné vsak plati, Ze tyto
inhibitory komplementu nesnizuji pfi-
znaky a komplikace spojené se selhdnim
kostni drené, jako je aplastickd anemie
nebo myelodysplasticky syndrom.” Nové
je jako pridatna 1é¢ba k ravulizumabu
a ekulizumabu ze strany CHMP dopo-
rucovén danikopan (Voydeya) u nemoc-
nych s rezidudln{ hematurif stavajici
1é¢bé navzdory, a to s odkazem na zavéry
Klinické studie III. fize ALPHA (n = 73).8
Mechanismus jeho t¢inku spocivd v re-
verzibilni vazbé na faktor D, ¢imz zabra-
fuje hemolyze zprostiedkované alterna-
tivn{ cestou a ukladan{ proteintt komple-
mentu C3 na erytrocyty, ¢imz pomahd
zmirnit pfiznaky PNH.

Druhou nové doporucovanou latkou
v této indikaci je iptakopan (Fabhalta)
cileny na faktor B.? Oproti danikopanu

ma byt vSak vyuzivan vyhradné v mono-
terapii.

Inovace v lécbé diabetu

Zde zminme aktudlni doporuceni no-
vého inzulinového analoga ikodeku
(Awiqli) v pfedplnéném peru. De facto
jde o bazdlni inzulin uréeny k subkutdnni
aplikaci 1x tydné. Inzulin ikodek se bude
pouzivat hlavné u pacientd s diabetem
2. typu a mél by se pouzivat pouze u téch
pacientt s diabetem 1. typu, u kterych se
ocekava jasny prinos podavani jednou
tydné. U pacient s diabetem 1. typu jsou
hypoglykemické ptihody castéjsi ve srov-
néni s dennim bazélnim inzulinem. Na
druhou stranu v8ak u diabetikt 2. typu
jim dosazena kontrola glykemie byla vy-
znamné lepsi nez u inzulinu glargin
U100 jednou denné.*®

Varia

Z poslednich jedndani CHMP namisto
zavéru zminme téz dlouhodobé zvazo-
vané schvdleni bevacizumabu (Lyte-
nava) v lé¢bé vékem podminéné maku-
larni degenerace. Bez pov$imnuti by
nemély zUstat ani nové biosimilarni 1é-
¢ivé latky denosumab (Jubbonti — 1é¢ba
osteopordzy), denosumab (Wyost — pre-
vence kostnich ptihod v dasledku pokro-
¢ilych malignit), omalizamab (Omlyclo
— lé¢ba astmatu, tézké chronické rinosi-
nusitidy a nosnich polypt ¢i chronické
spontdnn{ urtikarie) a ustekinumab
(Pyzchiva — 1é¢ba m. Crohn, ulcerézni
kolitidy, plakové psoridzy a psoriatické
artritidy).
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Lécba a prevence HIV infekce:
doporuceni z panelu
Mezinarodni antivirove spolecnosti — USA

Za clankem nasleduje komentar

Michael J. Arnold, MD, FAAFP
Naval Undersea Medical Institute Groton, Conn

ouzivani kondomu ztstava zékla-
P dem v prevenci HIV. Prekoitalni

profylaxe tak dosahuje ve vysledku
niz$i incidence infekce a pouzivani
kondomu by mélo byt predmétem dis-
kuse se véemi sexudlné aktivnimi dospé-
lymi a dospivajicimi jedinci, zvlasté cis-
gender muzi a transgender jedinci, kter{
maji sex s muzi, s lidmi s recentné ziska-
nou sexudlné prenosnou infekci a zdvis-
lymi uzivateli drog nebo témi, ktef{ apli-
kuji navykové latky bez lékatrského pred-
pisu. Preexpozi¢ni profylaxe by méla byt
zahdjena okamzité pfi negativnim POC

Klicové body pro praxi

o HIV prekoitalni/preexpozi¢ni profylaxe
zahrnuje denni nebo epizodické uzivani
kombinace emtricitabin/tenofovir-
disoproxil-fumarat (Truvada) nebo denni
uzivani kombinace emtricitabin/tenofovir-
alafenamid (Descovy) a injek¢ni cabotegravir
(Apretude) kazdych ¢tyri az osm tydnd.

« Uvodnf lé¢ba nasazend ihned po stanovenf
pozitivni HIV diagnézy zlep3uje vysledky
|éCby; zahajeni 1é¢by do sedmi dni je
doporuceno u pacientli bez oportunni
infekce a do 2 tydn{ u pacientd u vétsiny
oportunnich infeki.

e Pficinou vétsiny selhani lécby je vynechani
davkovani, zjednoduseni ddvkovaciho
schématu mdZe byt proto cinné u pacientt
bez virologické suprese nebo soucasné s ni.

Ctyfi desetileti po prvnim hla3eni pfipadu HIV infekce se strategie pro
Iécbu a prevenci této nemoci nadale vyvijeji. V USA postihuje epidemie
HIV neimérné cernochy a Hispance, muze majici sex s muzi, transgender
jedince a jedince uZivajici nepovolené drogy. HIV infekce je ve zvySené
miie diagnostikovana u starSich dospélych a ¢tvrtina vSech HIV pozitiv-
nich lidi se do roku 2030 bude nachazet ve vékové hranici 65 plus.

testu na HIV nebo negativnim testu bé-
hem nasledujicich sedmi dnd. U pacient
uzivajicich prekoitalni/preexpozi¢ni pro-
fylaxi se doporucuji pravidelné odbéry
na laboratorni testy (Tab. 1).

Vétsina profylaktickych dédvkovacich
rezima ma potvrzeny klinicky acinek.
Emtricitabin/tenofovir-disoproxil-fuma-
rét (Truvada) je u¢inny pfi dennim po-
uziti a ojedinéle pfi pouziti na vyzadani
u pacientd neuzivajicich injekéni 1é¢bu,
s dvojitou davkou 2 az 24 hodin pred po-
hlavnim stykem a jednotlivymi dennimi
dévkami az do 48 hodin po pohlavnim
styku. Descovy se uziva denné a je bez-
mocnénim ledvin a osteopenii, oviem
nezadoucim efektem je véhovy prirtstek.
Dlouze pusobici injekéni cabotegravir
(Apretude) je rovnéz ucinny; injekce se
podava kazdé Ctyti tydny a interval po-
uziti maze byt rozsifen az na osm tydnt.
Postkoitdlni profylaxe na 28 dni v rezimu
tff 1éCiv bictegravir/emtricitabin/tenofo-
vir-alafenamid (Biktarvy) nebo dolute-
gravir (Tivicay) plus emtricitabin/teno-
fovir-disoproxil-fumarat (Truvada) nebo
emtricitabin/tenofovir-alafenamid
(Descovy) nebo lamivudin/tenofovir-di-
soproxil-fumarat (Temixys) jsou dopo-
ruceny do 72 hodin od expozice viru
krevni nebo pohlavni cestou od osoby,
ktera je suspektné HIV pozitivni. Pro

transgender jedince, ktef{ maji sex s muzi
a kteff jsou ve vysokém riziku, by mélo
byt zvazeno pridani 200 mg doxycyklinu
do medikace jednorazové po pohlavnim
styku bez kondomu, a to k prevenci ka-
pavky, chlamydiové infekce a syfilis.

Zahajeni antiretrovirové terapie

Casové hledisko

Uvodni lé¢ba zahdjend vzapéti po stano-
veni diagnézy HIV zlepsuje oc¢ekavanou
délku zivota a snizuje pfenos HIV na
ostatni jedince. Zahdjeni 1é¢by do sedmi
dnf od diagndzy je doporuceno pro rych-
lou virovou supresi. U kazdého jednotli-
vého pripadu a v interdisciplindrnim f{zeni
1é¢by by mély prijit v avahu bariéry typu
cestovani, nestability socidlniho prostredy,
rasové predsudky a naklady na léc¢bu.

Pokud se vyskytuje v dobé diagnézy
aktivni oportunnf infekce, méla by byt
antiretrovirovd terapie obvykle zahajena
do dvou tydnt od zapoceti 1é¢by infekce.
Pacienti s aktivni tuberkul6zou mohou
zahdjit antiretrovirovou terapii do dvou
tydnt od zacéatku antibakteridlni 1écby.
Pokud je spole¢né s HIV diagnostiko-
véna i kryptokokovd meningitida, mtze
byt antiretrovirova terapie zahdjena dva
az Ctyri tydny od zahdjeni{ antifungalni
1é¢by. Lécba HIV m4d byt zahdjena oka-
mzité u pacientl s onkologickou terapii.
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Tab. 1 — Doporucené laboratorni vysetieni pro profylaxi a [écbu HIV

KaZdé tfi az Ctyfi mésice:
cabotegravirem (Apretude)

Prekoitalni

profylaxe o Téhotensky test

KaZdorocné:
e Protilatky na hepatitidu C

P¥i Gvodni a virovou hepatitidu
diagnostice
HIV a zahdjeni
lécby

strand transfer inhibitor)

Sest mésicli

B&hem lé¢hy

Virologické

selhani a virovou hepatitidu

o HIV testovani ¢tvrté generace; vysledky nejsou pozadovany pred injekénim
o Testovani na kapavku, chlamydie a syfilis*

o Sérovy kreatinin, pokud se neuziva cabotegravir (Apretude)
o \/ySetfeni na HIV RNA, pokud je uzivan cabotegravir (Apretude)

o HIV RNA priikaz, pocet bunék (D4
o HIV RT-pro genotypové testovani, screening na sexudlné pfenosné choroby

o Kryptokokovy antigen, pokud je pocet CD4 bunék < 100/pl
e HIV integrazovy genotyp, pokud je uZivan cabotegravir (Apretude)
e Preexpozicni profylaxe nebo pokud u partnera selhal rezim INSTI (integrase

o Lidsky leukocytdrni antigen B¥5701, pokud je inicidIni |écba abacavirem (Ziagen)

o HIV RNA priikaz kazdé tfi mésice, dokud nedojde k jeho supresi, a to kazdych

e Pocet bunék (D4 kazdych Sest mésicli az do hodnoty 250/l po dobu jednoho
roku, nasledné se testovani ukonci, pokud je potlacena hladina RNA

e Screening na sexudlné pfenosné choroby a virovou hepatitidu

o HIV RT-pro genotypové testovani v pfipadé prechodu na injek¢ni medikaci

o HIV RNA priikaz, pocet bunék CD4
o HIV RT-pro genotypové testovani, screening na sexualné prenosné choroby

o Testovani na HIV integrazovy genotyp pfi selhani reZimu INSTI
o Testovani trofismu virGi pfi pfechodu na maraviroc (Selzentry)

Casovy priibéh | Vysetieni

STI- sexualné prenosné infekce.

*Testovani vsech lokalizaci tykajicich se sexualni aktivity (napf. vaginalni, rektalni, uretralni [cestou vySetfeni modi]

a hltanové).

Medikace

Uvodni rezim lé¢by HIV infekce zahr-
nuje integrazovy strand transfer inhibitor
dolutegravir (Tivicay) plus kombinaci
tenofoviru nebo kombinaci bictegravir/
emtricitabin/tenofovir-alafenamid (Bik-
tarvy, Tab. 2).

Pokud je diagnostikovdna HIV infekce
u pacientt uzivajicich prekoitalni/pre-
expozi¢ni profylaxi, lé¢ba se lisi podle
zpusobu profylaktické medikace. Pokud
je v rdmci profylaxe uzivan tenofovir, je
doporucen rezim zahrnujici dolutegravir
(Tivicay) plus v kombinaci s tenofovirem
(Tab. 2). Pti zahajeni 1é¢by by se mélo
provést testovani rezistence na antiretro-
virovou terapii. Pokud je v rdmci profy-
laxe uzivdn cabotegravir (Apretude),
vyckava se na genotyp integrazového
strand transfer inhibitoru nebo se zaha-
juje podavani darunaviru (Prezista), te-
nofoviru a emtricitabinu nebo lamivu-
dinu.

U diagnézy HIV béhem téhotenstvi je
doporuceny primarni rezim dolutegravir
(Tivicay), emtricitabin/tenofovir-alafena-
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Tab. 2 - Doporuceny tvodni lécebny
rezim u vétsiny dospélych s diagnézou
HIV infekce

Bictegravir/emtricitabin/tenofovir-alafenamid
(Biktarvy)

Dolutegravir (Tivicay) plus emtricitabin/
tenofovir

Dolutegravir (Tivicay) plus emtricitabin/
tenofovir-disoproxil-fumarat (Truvada) nebo
emtricitabin/tenofovir-alafenamid (Descovy)
nebo lamivudin/tenofovir-disoproxil-fumarat
(Temixys)

Pokud je HIV RNA < 500 000 kopii/ml a neni-li
pritomna koinfekce hepatitidou B, Ize uzit
dolutegravir/lamivudin (Dovato)

mid (Descovy) a lamivudin. Tenofovir-
-disoproxil-fumardt je alternativou k te-
nofovir-alafenamidu.

Monitoring

Béhem lécby zahrnuje hladinu HIV
RNA a pocet bunék CD4 az do ukoncen{
jejich prukazu (Tab. 1).

Zména
antiretrovirové terapie

Pred zménou antiretrovirové terapie je
nutné vyhodnotit 1é¢bu predchozi, dopo-
sud uzivané 1éky a jejich toleranci, plano-
vané téhotenstvi, zdravotni pojisténi
a vysledky testovani rezistence k lécbé.
Po zméné antiretrovirové terapie je do-
poruceno Castéj$i laboratorni vySetfeni.

U pacientt s virovou supresi a bez re-
zistence k 1é¢bé jsou ostatni rezimy
obecné bezpecné, véetné dudlnich re-
zimd dolutegravir/lamivudin (Dovato)
nebo dolutegravir/rilpivirin (Juluca). In-
jekén{ piipravky cabotegravir (Apretude)
a rilpivirin (Edurant) jsou bezpe¢né, maji
vsak 2% riziko vyskytu rezistence, ktera
muze komplikovat budouci 1é¢bu.

Pokud dojde k virologickému selhani
s trovni HIV RNA vy$si nez 200 kopii/ml,
mély by byt vyhodnoceny vysledky adhe-
rence a rezistence k 1é¢bé. Pii zjisténi
negativni rezistence k 1é¢bé se nabizi na-
stroje ke zlepseni adherence, vCetné jed-
nodussich davkovacich rezim.

Primarni péce

Ackoliv je nezadoucim t¢inkem nékte-
rych 1ékd proti HIV véhovy prirtstek, se
zménou rezimu nedochazi k redukci véhy.
Lécba HIV infekce zvysuje kardidlni riziko
a alespon jednou za rok by mélo byt pro-
vedeno vyhodnoceni takového rizika.
U jedinct HIV pozitivnich je doporucen
screening nejcastéjsich sexualné prenos-
nych infekci na exponovanych sliznicich,
déle onkologicky screening, screening
tuberkuldzy a virovych hepatitid.

Zneuzivani ndvykovych latek se Castéji
vyskytuje u jedinct HIV pozitivnich
a lécba zavislosti zlepsuje také vysledky
lécby HIV infekci.

Pozndmka editora: Tato doporudeni
zahrnuji struény a aktualizovany prehled
prevence a lé¢by HIV infekce. Ackoliv se
doporuceni z velké ¢asti shoduji s dopo-
ruc¢enimi z Centra pro kontrolu nemoci
a prevence, zahrnuji tato doporuceni
posledni poznatky na zakladé mediciny
zaloZené na diukazech. (Michael J. Ar-
nold, MD, prispivajici redaktor)

Zde vyjadrené nézory jsou nazory je-
jich autor a nezbytné neodrézeji ofici-
alni postoj a pozici instituce Uniformed
Services University of the Health Scien-
ces, Naval Undersea Medical Institute,
americkych ndmotnich sil, federalniho
ministerstva obrany USA nebo federdlni
vlady USA.
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— Inzerce

Nadace Dobry andél posild vase
prispévky rodindm vazné nemocnych
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-
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DO POSLEDNIHO HALERE

Simon, 12 let

Ma za sebou uz desitky zlomenin,
potyké se s tzv. nemoci kfehkych kosti.
Zlomeninu mu miZe zpUsobit i malé
zakopnuti, pohyb mu navic ztéZuji
problémy s patefi. Rozhodné se ale
nevzdava, dal se naplno vénuje

skautingu a rezbarstvi.

Pomahejte détem i rodi¢im s vdZnym onemocnénim.

www.dobryandel.cz
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MEDICIiNA VE SVETE

KOMENTAR

Komentar k clanku

Lécba a prevence HIV infekce:
doporuceni z panelu Mezinarodni
antivirové spolecnosti — USA

MUDr. Dan Vesely
Klinika infek¢nich nemoci a 1. LF UK,
FN Bulovka, Praha

Clanek je zkracenou a zjednodu3enou verzi doporuéenych postupi pro
klinickou praxi. Jeho Ucelem neni pfinést hlubsi porozuméni problema-
tice HIV, ale umoznit rychlou orientaci na tomto poli klinickym lékaitGim,

jejichZ primarni odbornosti neni Iécba HIV. ProtoZe je do velké miry za-
tizen specifiky severoamerického prostredi, je vhodné uvést v nékterych
kontextech evropskou, resp. lokalni perspektivu.

ktery je mimotadné vhodnym pfi zdchytu akutni infekce

HIV, tzv. akutniho antiretrovirového syndromu. V oblas-
tech, kde neni problematickd dostupnost ¢i ndvaznost péce
(geograficky, obecnym nedostatkem zdravotniho systému nebo
dand nesocialnim systémem zdravotniho pojisténi), prevazuji
vyhody asi o tyden ,odlozeného” zahdjeni 1é¢by se znalosti re-
zisten¢niho profilu kmene HIV nakazeného.

Rapidni zahdjeni antiretrovirové 1é¢by (ART) je postupem,

Preexpozicni profylaxe

Vyuziti injekéniho cabotegraviru v preexpozi¢ni profylaxi
HIV (PrEP) je kvtli jeho vysoké cené margindlni i v Severni

vvvvvv

integrazovych inhibitor (INSTI) je spolu s opozdénim poziti-

vity testu na HIV pti této formé PrEP moZznym problémem do
budoucna, zejména pti $ir§im rozsifeni injekéni PrEP.

Lamivudin

Lamivudin nema solitdrni ani primarni roli v 1é¢bé gravidnich,
kterym je béhem téhotenstvi zjisténa infekce HIV. Jeho podani
je vazano na kombinaci s abacavirem v nékterych koformulacich
nebo v piipadech nutnosti vyuziti alternativnich rezimu 1écby.

Screening dalSich onemocnéni

Pravidelny screening tuberkulézy u HIV pozitivnich neni
v ¢eskych podminkach kromé vyjime¢nych pripadii nutny ani
pozadovany.

— Inzerce

e %, Ceska lékarska spole¢nost 63 czma@cls.cz
g & JanaEvangelisty Purkyné, z.s. @ facebook
% 3

“Epyrel www.cls.cz
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Pruritus:

diagnostika a lecha

Za ¢lankem nasleduje komentar

Jedda Rupert, MD

National Capital Consortium Family Medicine
Residency at Fort Belvoir (Va.)

Community Hospital

Department of Family Medicine

at the Uniformed Services University

of the Health Sciences, Bethesda, Maryland

James David Honeycutt, MD

Nellis Family Medicine Residency

at Mike O'Callaghan Military Medical Center,
Nellis Air Force Base, Nevada

Department of Family Medicine

at the Uniformed Services University

of the Health Sciences

ruritus je definovén jako senzo-
Pricl(}'/ vjem svédéni. Pfes omezené

mnozstvi epidemiologickych tdajl
o prevalenci pruritu se 1ékafi v primérni
péci s timto priznakem setkdvaji
¢asto.b? Etiologie pruritu je slozitd
a muze zahrnovat uvolnovani histaminu,
serotoninu a neuropeptidd a prenos sig-
ndlu o vijemu svédéni mezi neu-
rony.! Mezi rizikové faktory patfi vyssi
vék, jiz dfive pfitomné nebo nové vzniklé
kozni onemocnéni a také systémova one-
mocnéni, jako jsou onemocnéni ledvin
nebo jater.! Pri nevhodné lé¢bé muze

Pruritus je definovan jako senzoricky vjem svédéni, jehoz pfi¢inou mohou
byt koZni nebo systémové choroby. Anamnéza expozice klize miize odhalit
spoustéce svédéni. Naprosto zdsadni je podrobné vysetteni kiiZe, véetné
vySetieni meziprsti, anogenitalni oblasti, nehtd a pokozky zrakem
(aspekci). Zatimco primarni koZni projevy jsou znamkou onemocnéni kiize,
projevy sekundarni jsou reaktivni a jsou vysledkem podrazdéni kiize, na-
priklad pfi Skrabani. Zakladni vysSetreni s cilem zjistit systémové pficiny
zahrnuje vysetreni kompletniho krevniho obrazu a stanoveni diferencial-
niho rozpoctu leukocytd, hodnot kreatininu a dusiku mocoviny v krvi,
provedeni jaternich testd, vySetfeni metabolismu Zeleza, stanoveni glyke-
mie nalacno nebo glykovaného hemoglobinu a hodnot tyreotropniho
hormonu. Na zdkladé anamnézy a klinického vysetfeni mize byt rovnéz
vhodné provést dalsi vySetfeni vetné stanoveni sedimentace erytrocytd,
screeningu HIV, sérologie hepatitid a rentgenové vysetreni hrudniku. Ne-
jsou-li pfitomny primarni kozni projevy, musi lékaf u starSich pacientd
s chronickym generalizovanym pruritem zvazit vySetfeni na pfipadnou
malignitu. Lé¢ba obecné zahrnuje zamezeni kontaktu s plivodcem svédéni,
pouzivani emoliencii podle uvahy, omezeny kontakt s vodou a podavani
peroralnich antihistaminik, pfipadné aplikaci lokalnich kortikosteroid(i.
Pokud pro Iékare v klinické praxi neukazou vysledky riiznych vySetteni na
jednoznacnou etiologii pruritu, je tfeba zvazit mozné psychogenni faktory,
pripadné konzultaci se specialistou.

pruritus nepriznivé ovliviiovat kvalitu
pacientova zivota v podobé zmén nalady,
miry stresu a poruch spanku.?

Diferencialni diagnostika

Diferencialni diagnostika pruritu je
$iroka a tyka se akutnich a chronickych
(tzn. pfetrvavani symptomua nejméné po
dobu $esti mésict) projevi.>? Primdrni
a sekunddrni kozni projevy svéd¢i pro
pri¢iny pruritu dermatologického cha-
rakteru (Tab. 1)* Expozice riznym vnéj-
$im faktortim nebo réiznym agens nasle-

dovana vznikem symptomt pomaha
urcit prevazujici etiologii. Absence zjev-
nych spousté¢ nebo konkrétnich vy-
sledkt vy$etfeni ve spojeni s chronic-
kymi symptomy v$ak urceni prevazujici
etiologie pruritu zna¢né ztézuje.
Mezindrodn{ férum pro studium sveé-
déni (International Forum for the Study
of Itch) vypracovalo pro chronicky pru-
ritus formaln{ klasifika¢ni systém se
tremi klinickymi tfidami: pruritus na
postizené kizi (skupina I), pruritus bez
zjevného postizeni kiize (skupina II)
a chronicka reaktivni loziska vznikajici
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Tab. 1 - Kozni etiologie pruritu

Etiologie | Charakteristické projevy

Alergicka nebo
iritacni kontaktni
dermatitida

Atopickd
dermatitida

Buldzni
pemfigoid

KoZni T-bunécny
lymfom (mycosis
fungoides)

Herpetiformni
dermatitida

Infekce
zpisobené
dermatofyty

Folikulitida (zanét
vlasovych vackd)

Lichen planus

Chronicky lichen
simplex
(neurodermitis)

Pedikuldza
(pfi zavSiven)

Psoriaza

Svrab

Solami
dermatitida

Kopfivka
(urtikarie)

Xeréza

Buly, vezikuly, erytém a edém v oblasti kontaktu se spoustécem
Vznik do nékolika dnil po expozici

Erytematdzni papuly, skvrny nebo loZiska; svédici lokalizace, kde se vyrazka
objevi po poskrabani u pacientl s atopickymi chorobami (napr. alergicka
rinitida, astma)

Flexury (podpazi, zapésti, kotniky, podkolenni a kubitalni jamky)
Chronickd, zhorsujici se s cyklem svédéni-skrabani

Zpocatku svédéni a vysev kopfivky, Casto v intertrigindznich oblastech
Tvorba napjatych puchyri

Ovalné, ekzém piipominajici skvrny na kiZi v mistech nevystavenych slunci
(napf. hyzdé)

MozZna manifestace pod obrazem ekzému ¢i dermatitidy u starsich pacientl

Mozny vznik erytrodermie
Vzacnd buldzni dermatdza postihujici lumbosakréini oblast, lokty nebo kolena
Mohou se vyskytnout na riznych mistech véetné chodidel, trupu, tfisla, kstice

aneht

Lokalizované svédéni a vyrazka charakterizované olupovanim kiize na periferii
s centraInim projasnénim

LoZiskova alopecie ve kstici

Dystrofické nehty nebo zménéna barva neht

Svédéni nepfiméfené zavaznosti dermatitidy

Papuly a pustuly v mistech folikul(i na hrudi, zddech nebo na stehnech
Projevy casto se vyskytujici na flexorové strané zapésti

Charakterizovany tzv. 6P (pruritus, polygonalni, ploché, purpurové zbarvené
papuly a loziska) [v angli¢tiné: pruritus, polygonal, planar, purple, papules,
plaques]

Lokalizované intenzivni svédéni

Zpocatku erytematdzni, zfetelné ohranicend loZiska s exkoriaci se vznikem
(pfi dlouhodobéjsim skrabani) skvrn ztlustélé, lichenifikované, narizovélé kiize

Dospélci a hnidy na vlasovych stvolech

OkcipitaIné u déti skolniho véku; genitdl u dospélych (pfenosné pohlavnim
stykem)

LoZiska na extenzorech koncetin, v oblasti beder, v dlanich, ploskach a ve kstici

Chodbicky, vezikuly a papuly v meziprsti a podpazi i na zapéstich, kotnicich,
genitalu a na extenzorech

Svédéni se zhorsuje v noci

Svédéni mlzZe pretrvavat i po eradikaci zakozky svrabové

Moznd fotosenzibilizace jako pricina (napf. pfi pouZiti nesteroidnich antiflogistik
nebo kosmetickych pripravki)

Intenzivné svédici, ostie ohranicené, erytematdzni a vystouplé pomfy

LoZiska jsou prchavd, mohou splyvat a v pribéhu nékolika hodin se objevuiji
a zase mizf

Intenzivni svédéni, Casto béhem zimnich mésicl v severském podnebi
Postizeni zad, boka, bficha, pasu a dolnich koncetin

Cast&j¥f u starsich lidf

Prevzato se svolenim Reamy BV, Bunt CW, Fletcher S. A diagnostic approach to pruritus. Am Fam Physician 2011,84(2):198.
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zasahy na kazi, jako jsou mnuti, stipan{
nebo $krabdani (skupina III).” Projevy ve
skupiné I ukazuji na kozni ptivod. Etio-
logie skupiny II je systémov4, neurogenni
nebo psychogenni. Do skupiny III patfi
jakakoli z vy$e uvedenych etiologii nebo
jejich kombinace. Do klasifikace je rov-
néz zahrnuto chronické svédéni nezna-
mého pavodu, u néhoz neexistuje u¢innd
1é¢ba.® I patognomické nédlezy na kazi
a rozsah postizen{ riznych télesnych
partii mohou naznacit nékteré diagndzy

(Obr. 1)

Casté dermatologické pficiny
pruritu

Atopickd dermatitida

Atopickd dermatitida je zdnétlivé
kozni onemocnéni, které byva ¢asto spo-
jeno se sekundarnimi projevy vznikaji-
cimi pfi $krdbdni nebo s jinymi pri¢i-
nami pfi podrdzdéni kize, pfipadné
s jinymi nalezy, jako jsou exkoriace, li-
chenifikace a hyperpigmentace nebo
erytematdzn{ papuly ¢i loziska (Obr. 2).
Pacienti se na svédicich mistech $kra-
bou, ¢imz dochdzi ke vzniku sekundar-
nich lozisek, zhor$eni dermatitidy
a s tim spojeného svédéni; tento proces
se ¢asto nazyvd cyklus svédéni—skrabani.
Nejcastéji jsou postizeny oblasti flexur
vcetné kotnikd, oblasti za u$ima a ante-
kubitalni a podkolenni jamky. Pacienti
s timto postizenim maji ¢asto pozitivni
rodinnou anamnézu astmatu nebo aler-
gické rinitidy a priznaky se mnohdy ob-
jevuji jiz v détstvi. Lécba zahrnuje ome-
zenou expozici vodé, pouziti emoliencii
podle potreby a lokdlnich kortiko-
steroid.®’

Kontaktni dermatitida

Kontaktni dermatitida predstavuje
zanétlivou reakci, kterd se typicky obje-
vuje v pribéhu nékolika dni po pfimém
kontaktu néjakého externiho spoustéce
s kuzi. K projevim patfi buly, vezikuly,
erytém a otok lokalizované v oblastech,
které prisly do kontaktu se spoustécem.
Casto se Ize setkat s irita¢nimi a alergic-
kymi mechanismy. Irita¢ni kontaktni
dermatitida neni zprostfedkovdna imu-
nologicky a postupné zhorsuje fyzikalni
a chemickou bariérovou funkci ktze.
Naproti tomu alergicka kontaktn{ der-
matitida pfedstavuje opozdény typ
hypersenzitivni reakce a je ¢astéjsi
u atopickych jedincua. Pfi kontaktni
dermatitidé je nutno vyvarovat se kon-
taktu se spoustéci, jakymi jsou hruby
textil, detergenty, parfémy, chemikalie
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Brachioradidlni pruritus
(laterdlni), asteatoticky

Tinea cruris, erythrasma,
alergickd kontaktni
dermatitida, intertrigo,
pedikuldza, svrab

VULVA
(pruritus

:
} vulvae)*

svrab (interdigitalni)

“

RUCE
Dyshidroticky ekzém (pomfolyx),

Svrab, alergicka kontaktni
dermatitida, psoridza

ekzém, flexuralni ekzém, 4
psoridza ; ./ \ ;
i \ |
vz ".. " RIT
TRISLA f RIT

alergicka kontaktni dermatitida,
‘I svrab (oblast interdigitéInich Yas)

! NOHY
L 1 Asteatoticky ekzém (hole),

NOHY ] neurodermatitida, stasis

Tinea pedis, ekzém ¢i f \ dermatitis, atopicka

dermatitida, alergickd  dermatitida (podkolenni L
kontaktni dermatitida, Ill jamka), lichen simplex

chronicus, herpetiformni

| A dermatitida (kolena),
\ ‘ psoriaza

0¢1, OCNi ViCKA KETICE ZVUKOVOD e
Alergicka blefaritida, alergicka Pedikuléza, psoriza Otomykdza, zanét zevniho zvukovodu =)
konjunktivitida, atopicka dermatitida, - NOS seboroicka dermatitida. (otitis media) (¢asny), alergicka kontaktni =
alergicka kontaktni dermatitida _J_ * Alergicka rinitida alergick kontaktn{ " * dermatitida, seboroickd dermatitida,
N-"' dermatitida, pustuly psoriaza
PAZE TRUP ZADA

Notalgia paresthetica, xeréza,
N psoriaza, folikulitida

Svédéni konecniku,
andlni fisura, condyloma
acuminatum, roupy

*Priciny svédéni vulvy: u pacientek v prepubertainim obdobi - nedostatecna hygiena, streptokokova infekce, infekce vyvolané Escherichia coli, roupy, svrab, alergickd kontaktni
dermatitida; u postmenarchalnich pacientek-zanét pochvy (vaginitida), alergickd kontaktn/ dermatitida, hidradenitis suppurativa, lichen simplex chronicus; u postmenopauzalnich
pacientek - atroficka vaginitida, lichen sclerosus, karcinom pochvy, Pagetiv karcinom vulvy, u pacienti s diabetes mellitus — kandiddza, jiné dermatofytové infekce.

Obr. 1= Pruritus na rGznych télesnych partiich odpovidé riznym diagnozam.

Obr. 2 - Koprivka vterénu lichenifikace u atopické dermatitidy.

14,10

a barviva,"*1° a aplikace lokélnich kortiko-

steroidd.!

Dermatofytdza
Dermatofytézy (tinea) jsou vyvolané
houbami, které mohou prezivat pouze na

odumfelém keratinu, véetné horni vrstvy
epidermis (tj. stratum corneum), vlast
a nehtd. Charakteristickd jsou anuldrni,
erytematoskvamdzni loziska s navalitym
lemem, v némz je nevyssi koncentrace
mykotickych vldken. Tinea pedis posti-

huje Castéji meziprsti na nohou a plosky
nohou, pticemz mtze dochazet k vysy-
chéni, olupovani a praskani kiize, nebo
naopak k jejimu méknuti a maceraci. Pro
tinea capitis je charakteristicka loziskova
alopecie (lysivost) a olupovani kstice.
Onychomykdza je spojena s onychodys-
trofii a dyskoloraci nehtd. V diagnostice
napoméhd mykologické mikroskopické
vySetfenf $upin, vlast ¢i nehtd v louho-
vém preparatu. Lécba je zalozena na po-
uziti lokdlnich a perorélnich antimyko-
tik 12

Zamoreni a kousnuti ¢i bodnuti
hmyzem

Mezi ¢asté zdroje svédéni patti zamo-
feni (infestace) parazity, jako jsou z4-
kozka svrabova a véi. Rizikovymi faktory
mohou byt nizky socioekonomicky sta-
tus, nedostate¢na hygiena a stisnéné by-
tové podminky.*'* V anamnéze pacienta
muzeme nalézt kontakt s osobami s po-
dobnymi projevy a pfiznaky.

Zavsiveni se ¢asto projevuje ve kstici,
v pubické oblasti a na téle. Se v$i hlavovou
(détskou) se lze bézné setkat u déti, za-
timco ve$ pubicka se prendsi pohlavnim
stykem. V3i Satni se ukryvaji ve §vech
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Obr. 3 - Urtikarie vznikla po konzumaci kesu ofiskd.

a zdhybech odévi. Fyzikalni vy$etfeni na
pritomnost v§i zahrnuje pfimé vysetfeni
dospélctt a jejich hnid na vlasovych stvo-
lech zrakem.”

Pacienti se svrabem typicky uvadéji
intenzivnéjsi svédéni v noci; pruritus
muze pretrvavat i po eradikaci zdkozky
svrabové. Mezi ¢asté nélezy na kazi
u svrabu patt{ chodbicky, vezikuly a pa-
puly v meziprsti a v podpazi i na zdpés-
tich, kotnicich, genitalu a na extenzo-
rech. Sekundarni projevy mohou byt
disledkem $krabdni. Mikroskopické vy-
$etfeni seskrdbnutych c¢dstecek kaze
miize odhalit svrab, resp. zakozky, vaji¢ka
a skyballa.’®

Mezi hmyz, ktery bézné zpusobuje
svédici bodnuti ¢i kousnuti, patt{ mo-
skyti, ohnivi mravenci (Solenopsis), $té-
nice (Cimex lectularius), koméri (Sciari-
dae), blechy (Siphonaptera) a sametky
(Trombicula autumnalis). Tento hmyz
pomoci bodavé-saciho astroji pronikd
kiizi a poskozenou kizi vystavuje piso-
beni svych slin. Miru lokalizované re-
akce uréuje alergickd reakce jedince na
poskozeni kiize a hmyzi sliny. U pacient(
s citlivou kazi mtze rychle dojit k lokal-
nim alergickym reakcim, vcetné eryte-
matdznich urtikaridlnich papul a lozi-
sek.’?

Lécba infestace a kousnuti ¢i bodnuti
hmyzem zavisi na druhu hmyzu. U z3-
kozky svrabové a vsi je lékem prvni volby
antiparazitikum permethrin. V soucas-
nosti nejuc¢innéj$im repelentem a obra-
nou proti hmyzimu kousnuti ¢i bodnuti
je N,N-diethyl-m-toluamid, zndmy jako
DEET. Léc¢ba hmyziho kousnuti ¢i bod-
nuti je symptomatickd a zahrnuje chla-
divé obklady, peroralni antihistaminika
a lokaln{ kortikosteroidy."

26 | SVET PRAKTICKE MEDICINY 2/2024

Psoridza

Psoriaza je chronické zanétlivé kozni
onemocnéni vyvolané sloZitym autoimu-
nitnim mechanismem s hyperproliferaci
kize, vedouci k tvorbé $upin a lozZisek.
Psoridza Casto vznikd po podrazdéni po-
kozky (Koebnertiv fenomén) a klasicky se
projevuje formou bodového krvéceni po
odstranéni $upinek nad loziskem
(Auspitzav fenomén). Volbou lé¢by loka-
lizovanych lozisek jsou lokdlni kortiko-
steroidy, svédéni pri psoridze se v§ak
muze $ifit i mimo loziska. Dostate¢na
aplikace emoliencia mize pomoci udrzet
vlhkost a pruznost kiiZe, snizuje svédéni
a nasledné poskozovani kize $krabdnim,
a idedlné brani vzniku novych lozisek.'

Urtikarie

Projevy urtikarie (koptivky), tedy pu-
peny, jsou nejcastéji svédici loziska s ble-
dymi pupinky s bélavym vystouplym
sttedem, obklopenymi oblastmi zarud-
nuti (Obr. 3). Projevy se déle vyvijeji
nebo se béhem nékolika hodin az dnit
sttidavé objevuji a mizi, jsou prechodné,
méni velikost a tvar a nepretrvavdji déle
nez 24 hodin. Toto onemocnéni muze
vznikat na podkladé imunologickych,

vrve

Tab. 2 — Systémové pfriciny pruritu

Autoimunitni

Hepatobiliarni

schistosomiaza)

Polycythaemia vera = Prionové onemocnéni

Onkologické

Herpetiformni Primarni biliarni Nédor mozku Mozkov! absces
dermatitida cholangitida (cirhéza) y
Dermatomyozitida = Cholestdza Leukemie Roztrousena skleréza
Chronicka
IgA linedmi pankreatitida . .
dermatdza s obstrukei Zlucovych Lymfom Notalgia paresthetica
cest
Sjogrendv syndrom | Hepatitida (zvlasté C) ~ Mnohocetny myelom Periferni neuropatie
o Solidni tumory
Sklerozujic s paraneoplastickym Cévni mozkova prihoda
cholangitida P P y P

syndromem

Hematologické Metabolické a endokrinni

Hemochromatéza  Herpes zoster Karcinoidni syndrom v,
kozni reakce)

Anemie Chronické onemocnéni Poruchy pfijmu potravy

N HIV/AIDS : ; ,

z nedostatku Zeleza ledvin s rychlym hubnutim

Mastocytdza Lidsky parvovirus B19 | Diabetes mellitus Neuropsychiatricke
poruchy

Parazitarni

Dyskrazie onemocnéni

plazmatickych (askari6za, giardiéza, = Hyperparatyredza Pemphigoid gestationis

bunék onchocerkéza,

Poruchy funkce stitné Zldzy = papuly a loZiska

Nrve

autoimunitnich i fyzikalnich pricin. Jako
priklady lze uvést sérovou nemoc a der-
mografismus. Lé¢ba urtikarie je zaloZena
na podavani perordlnich antihistami-
nik.'®

Xeréza

Terminem xeréza se oznacuje sucha,
Supici se klize, s niZ se nej¢astéji mizeme
setkat u starsich osob, predevsim pro
nadmérné myti nebo béhem zimy, v di-
sledku vytdpéni domécnosti a nizké vih-
kosti vzduchu. V 1é¢bé xerézy s pridru-
Zenym pruritem je nutno pouzivat jem-
nou kosmetiku na ¢isténi pleti, vyvarovat
se nadmérného myti a hrubého drhnuti
kaze, kazdodenné pouzivat hydrata¢ni
pripravky a v domdcnosti pouzivat zvlh-
¢ovace vzduchu.”

Nejcastéjsi systémoveé priciny
pruritu

Pri absenci pfiznakd nebo nalezii spoje-
nych s koznim onemocnénim je tfeba zva-
Zit mozné systémové pri¢iny (Tab. 2).*
Generalizovany chronicky pruritus miize
byt vyvoldn nddorovym onemocnénim
vcetné karcinomu délozniho ¢ipku,

Neurologické

Léky (poziti, polékové

Svédici urtikarialni

v téhotenstvi

Pfevzato se souhlasem Reamy BV, Bunt CW, Fletcher S. A diagnostic approach to pruritus. Am Fam Physician 2011,84(2):199.
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Tab. 3 - Faktory naznadujici etiologii pruritu

Anamnéza

Projevy

Konicky nebo expozice rliznym latkam v zaméstnani
- rozpoustédItim, lepidldm, CistidlGm
Malatnost, nevolnost, snizené vylu¢ovani moci

Nové kontakty se zvifaty

Nové |éky, doplriky stravy nebo drogy

Nové kozni nebo vlasové produkty (napf. kosmetické
piipravky, krémy, mydla, detergenty)

Atopicka dermatitida v osobni ¢i rodinné anamnéze;
alergickd rinitida nebo astma; vznik onemocnéni

v détstvi; nebo dlouhodobéjsi expozice vodé

Cestovani v posledni dobé

Kontakt s nemocnymi osobami, zvlasté s jedinci
s horecnatym onemocnénim a s vyrazkou

Neobjasnéné zmény télesné hmotnosti,
nepravidelnd menstruace, intolerance chladu a tepla

Neobjasnéné zhubnuti, no¢ni poceni, horecka
nejasné etiologie, Unava

Iritadni kontaktni dermatitida, xerdza,
atopicka dermatitida, urtikarie

Selhani ledvin s generalizovanym pruritem

Zabledeni, alergicka kontaktni dermatitida,
urtikarie, dermatofytézy

Polékové kozni reakce, urtikarie

Alergicka kontaktni dermatitida, urtikarie,
fotodermatézy

Atopickd dermatitida

Pedikuldza, svrab, fotodermatitida, urtikarie

Zardénky, pfiusnice, nestovice, spala,
celulitida, pata nemoc, folikulitida
Onemocnéni (poruchy funkce) stitné ZIazy se
sekundarni urtikarii nebo s xerosis cutis nebo
bez ni

Nadorové onemocnéni véetné lymfomu se
sekundérnim generalizovanym pruritem

Obr. 4 - Diagnosticky algoritmus pro pruritus.

Pfevzato se souhlasem Reamy BV, Bunt CW, Fletcher S. A diagnostic approach to pruritus. Am Fam Physician

2011,84(2):196.

lAno
L

prostaty a tlustého streva.! Vznik difuz-
nfho pruritu bez souc¢asné probihajiciho
koznfho onemocnéni mohou vyvolévat
i chronickd onemocnénf véetné selhdni
ledvin a jater, onemocnéni $titné 7lazy,
diabetu, téhotenstvi i roztrousené sklerézy.
Vylou¢it je nutno psychogenni etiologie,
nicméné podezreni na tuto pricinu zvysuje
iemocni stres, pripadné chronické nebo
tranzitorni du$evni poruchy (psychia-
trickd onemocnéni) v anamnéze.'*1

Klinické vysetieni

V diferencidlni diagnostice pruritu
hraje dilezitou roli peclivé odebrand
anamnéza (Tab. 3).* Akutni pruritus trvd
méné nez $est tydni, zatimco chronicky
prabéh Sest a vice tydnil.® Lékat se musi
pacienta dotazovat na rozsah postizeni
téla; castost, kvalitu, intenzitu, trvdni
svédéni a na spoustéce svédéni i faktory,
které svédéni zmirnuji. Pfi vySetfeni je
treba se zamérit na moznou lokalni nebo
peroralni expozicispoustéctim i jejich
presnos vzduchem, jako je tomu pfi po-
uzivani detergent, hygienickych pti-
pravkd, materidla pouzivanych v za-
méstnani, uzivani drog i 1éka.”

Délku expozice spoustéci a jeji frek-
venci lze rovnéz vystopovat z konicki
provozovanych pacientem, ddlezita je
i cestovni anamnéza a kontakt s nemoc-
nymi lidmi. Kozni onemocnéni v osobni
nebo rodinné anamnéze mohou nazna-
¢it predispozici k nékterym z téchto
onemocnéni. Na systémové onemoc-
nénf je tfeba pomyslet v pripadech, kdy
neni pruritus doprovézen jakymikoli
pacientem popsanymi nebo zjevnymi
koznimi zménami. Emoc¢ni stres a chro-
nickd psychiatrickd onemocnéni
v anamnéze zvy$uji nutnost zvazovani
psychogenni etiologie. Systémové pri-
znaky jako horecka, dnava, hubnuti
a no¢ni pocen{ vyvolavaji obavy z nado-
rového onemocnéni, zvlasté u star$ich
osob s chronickym generalizovanym
pruritem bez zjevné souvislosti s expo-
zici spoustécimu faktoru.*

Fyzikdlni vy$etfeni musi zahrnovat
kompletni vysetteni celého kozniho po-
vrchu, zejména u difuzniho a chronic-
kého pruritu. Doporucuje se prohléd-
nout meziprsti, anogenitalni oblast,
nehty a kstici.! Pii vy$etfovani koznich
projevd je tieba odlisit primdarni projevy
(jesté pred vznikem pruritu) od reaktiv-
nich (vzniklych po zdsazich na kzi, jako
je skrabéni, tfeni ¢i mnuti nebo §ti-
péni).° Pfi podezieni na systémové one-
mocnéni je nutno pacienta vySetrit na
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Tab. 4 - Rezimova opatieni u pruritu

UdrZovat kizi v chladu

Zamezit vysusovani klize

Onemocnéni jater
s cholestédzou

Intrahepatdini cholestaza
v téhotenstvi

Lichen simplex chronicus

V souvislosti s dysfunkci jater
Neuropaticky pruritus

Paraneoplasticky syndrom

Kapsaicin?

Dysfunkce ledvin

Urtikarie, alergickd nebo
atopickd dermatitida

Protizanétliva lé¢ba*

Neuromodulace

Fototerapie

NiZsi teplota v mistnosti pres noc’

Chladivé obklady, mentol, kafr, led

Koupel vlaznou vodou do 20 minut'

Omezit pouzivani mydla v mastnych a intertrigindznich oblastech’
Cholestyramin (Questran)?

Selektivni inhibitory zpétného vychytavani serotoninu?'
Ursodeoxycholova kyselina?

Salicylova kyselina nebo roztok dichlormetanu?
Naltrexon (Revia)?*

Gabapentin (Neurontin)?%

Pregabalin (Lyrica)*>?

Selektivni inhibitory zpétného vychytavani serotoninu?

Gabapentin, pregabalin®-3

Montelukast (Singulair)**

Selektivni inhibitory zpétného vychytdvani serotoninu®
Lokalni anestetika (1% pramoxin hydrochlorid)®
Antihistaminika I. nebo II. generace®’8

Lokalni naltrexon (1% krém)3*

Lokalni steroidy*°4!

LokalIni inhibitory kalcineurinu®
Lokalni kortikosteroidy'*
Systémovy doxepin*

Lokalni doxepint*

Uzkopésmova UVB a UVA-14

* Pri nespecifickém pouZiti u zanétlivych dermatdz.
1 Specificky u atopické dermatiticly.
Informace z referenci 1 a 20-46.

pripadnou pritomnost lymfadenopatie
a hepatosplenomegalie spolu s provede-
nim dalsich diagnostickych vysetreni.

Diagnosticky postup

Pokud i po odli$eni primdarnich od
sekundarnich koznich projevi ztstava
etiologie naddle nejasna, je tieba provést
prislu§né diagnostické testy (Obr. 4).*
Dalsi diagnostické informace mohou po-
skytnout biopsie kize a mykologické
vySetfeni vzorkd — mikroskopické a kul-
tivacni.»*!° Pokud pfi prvnim vySetfeni
chybi informace o predchozi expozici
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nebo nenf zndma zdkladni etiologie,
musi lékari patrat po dalsich systémo-
vych pri¢indch (Tab. 2)* pomoci labora-
tornich testt a zobrazovacich metod.
Sérologické vysetifeni musi zahrnout
vysetteni kompletniho krevniho obrazu
s diferencidlnim rozpoctem leukocyta
a stanoven{ hodnot Zeleza v organismu,
protoze u pacientl se zdkladnim systé-
movym onemocnénim patii mezi nej-
Castéjsi priciny generalizovaného pruritu
anemie z nedostatku Zeleza.'* Uvedena
vySetfeni mohou pomoci urcit jiné he-
matologické nebo onkologické priciny
pruritu véetné polycytemie, hemochro-

matézy a Hodgkinova lymfomu. Hod-
noty sérového kreatininu a dusiku moco-
viny v krvi mohou ukézat na pfitomnost
chronického onemocnéni ledvin a jaterni
testy mohou odhalit onemocnéni jater
nebo zlu¢niku. Vysetreni glykemie na-
la¢no, glykovaného hemoglobinu a hod-
not tyreotropniho hormonu maze zjistit
pfitomnost diabetu a poruch funkce
$titné zlazy. 12410

Pri podezieni na systémové zanétlivé
onemocnéni nebo nadorové onemocnéni
u starsich jedinci je vhodné provést vy-
Setfenf sedimentace erytrocytd a poridit
rentgenovy snimek hrudniku. U riziko-
vych jedinct je na zdkladé anamnézy
a fyzikalniho vysetfeni zddouci screening
HIV.1

Obecna opatieni

Volba 1é¢by vychazi z prevladajici etio-
logie pruritu. Stanoveni diagndzy a 1é¢ba
zékladniho onemocnéni casto vedou k vy-
mizeni pruritu jako pridruzeného one-
mocnéni. Ackoliv jsou zakladni principy
popsany v evropskych doporucenych po-
stupech, chybi v sou¢asné dobé randomi-
zované kontrolované studie podporujici
uvadénd opatteni, a doporuceni jsou tak
konsenzualni (Tab. 4).-%-% Pruritus zhor-
$uji suchd kaze a dlouhodobéjsi expozice
vodé; pomdhd dostate¢né pouzivini emo-
liencii, zvlasté po sprchovéni a kou-
péani.'**748 Doba expozice vodé pti kou-
peli nesmi prekrocit 20 minut ve vlazné
vodé a doporucuje se pouzivat jemné,
neparfémované mydlo a dalsi hygienické
prostiedky.! Udrzovéni nizsi teploty v po-
koji pfes noc je pro pacienta béhem
spanku téz prospésné.! Podle potreby lze
prikladat i chladivé obklady.! Edukace pa-
cientll zvysuje jejich povédomi o iritan-
ciich a spoustécich*1° (Tab. 1).*

V Gvodni specifické 1é¢bé se mohou
podavat peroralni antihistaminika u pru-
ritu v souvislosti s histaminovou intole-
ranc{ nebo lokalni kortikosteroidy u pru-
ritu v souvislosti se zanétlivymi der-
matézami.">¥3844 Uprava Zivotospravy
muze zahrnovat kognitivné behaviordlni
terapii véetné kompenza¢nich mecha-
nism."* Doporucuje se ¢asté sledovani
pacienta k posouzeni odpovédi na da-
nou lécbu.

Pokud je po prvnim vySetfeni a doda-
te¢nych diagnostickych testech pri¢ina
stale nejistd nebo pokud u pacienta pte-
trvavaji symptomy i pfi provadéni pii-
slu§né 1é¢by prvni volby pro zdkladni
onemocnéni, je vhodné zajistit konzul-
taci se specialistou.
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Klicova doporuceni pro praxi

Doporuceni pro praxi

kozni projevy ukazuji na koZni onemocnéni.™

vysuSovani kize." 448

S pruritem.1,37,38,40,41

Uroveri
evidence

Poznamka

dikazu

Rozlisit u pruritu kozni projevy na primarni nebo sekundarni (napf. exkoriace, zjizveni). Primarni

Dirazné doporucovat pacientlim s iritacni nebo alergickou kontaktni dermatitidou v anamnéze,
aby se vyvarovali kontaktu s drazdivymi latkami a jinymi spoustéci (napt. hrubymi latkami,
detergenty, parfémy, chemikaliemi a s barvivy)."41

Fyzikalni vySetteni pruritu musi zahrnovat kompletni vySetfeni kize (tj. celého integumenta).’

2vézit dodatecna vyseteni kiize (napf. biopsii, mykologické vysetfeni — mikroskopické
a kultivacni) u perzistentniho, neobjasnéného pruritu.'2'

Zvazit — pokud se pfi vstupnim vySetfeni nepodati pruritus rozlisit — ndsledujici sérologicka
vySetieni: kompletni krevni obraz, vySetfeni metabolismu Zeleza, vysetfeni funkci ledvin a jater,
hodnot tyreotropniho hormonu a glykemie nalacno nebo glykovaného hemoglobinu.'%4

Motivovat pacienta k ¢astému pouzivani emoliencii a omezeni expozice vodé s cilem zabranit

Pouzit peroraIni antihistaminika a lokalni kortikosteroidy pfi pocatecni léché symptomd pacienti

U pretrvavajiciho pruritu Ize zvazit Gpravy Zivotospravy a pouZiti kognitivni terapie.'#

Nazor expertl

Doporucené postupy odborné
spole¢nosti na zakladé nazoru expert

Doporucené postupy odborné
spolecnosti na zakladé nazoru expertl

Doporucené postupy odborné
spolecnosti na zakladé nazoru expert

Doporucené postupy odborné
spolecnosti na zakladé pfipadovych
studif a nazoru expertl

Doporucené postupy a fada studii typu
RCT pro lécbu atopické dermatitidy

Doporucené postupy a nékolik malych
studif typu RCT

Doporucené postupy a zaloZené na
Cochranové prehledu 10 studii typu RCT

RCT - (randomized controlled trial), randomizovana kontrolovana studie.
A - konzistentni, diikazy s dobrou kvalitou, s orientaci na klinické vysledky; B - nekonzistentni nebo limitovana kvalita, dikazy s orientaci na klinické vysledky; C - na zakladé prijatého
konsenzu, evidence orientovana na onemocnéni, praktické vysledky, nézory expertd nebo kazuistiky. Informace o systému SORT na https:// www. aafp.org/afpsort.

Tento ¢ldnek je aktualizaci pred-
chozich ¢lankd na toto téma od autort
Reamy et al.* a Moses.”

Zdroj dat: V databdzich PubMed
a Cochrane byly vyhleddvany odkazy na
klicovd slova pruritus a svédéni. Vyhle-
davéni se soustredilo na randomizované
kontrolni studie, metaanalyzy, klinické
studie a klinické prehledové ¢lanky. Byla
prohledéna i souhrnnd zprdva Essential
Evidence Plus na dané téma a pouZita pii
vypracovani prehledu literatury. Data
vyhledévdni: zai{ 2020, f{jen 2020 a srpen
2021.

N4ézory a tvrzeni obsazend v tomto
¢lanku predstavuji soukromé nazory
autord a nelze si je vykladat jako oficidln{
¢i odrazejici ndzory americkych vzdus-
nych sil (U.S. Air Force) nebo Federdl-
nfho ministerstva obrany.
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bolest a ma na postizeného vy-

razny dopad. Podobné jako bolest
ma pruritus ptivodné ochranny, evolu¢né
prospésny charakter, signalizuje totiz
ohrozeni kiize a jejiho fungovani jako
ochranné bariéry proti potencidlné ne-
bezpeé¢nym zevnim vlivim mikrobial-
niho, fyzikalniho ¢i chemického ptvodu.
Je ¢asty u koznich chorob, neobvykly
jako priznak systémovych chorob. Neni
specificky pro jednu pri¢inu nebo ne-
moc. Pi{itomnost koznich projevi nevy-
lu¢uje systémovou pri¢inu a naopak —
nepfitomnost koznich projevil nezna-
mena automaticky systémovy ptvod
pruritu.

P ruritus je ¢asto vniman hife nez

Chronicky pruritus

Problematika chronického pruritu je
slozitd a rozsahl4, takze zpracovat ji je
néro¢né nejen z hlediska odbornosti, ale
i zku$enosti a schopnosti praktického
a didaktického podéni. Autory komento-
vaného ¢lanku jsou véeobecni lékati z vo-
jenského zdravotnictvi v USA, ktef{ se
tématu zhostili obstojné. Prehledné je
probrana diferencilni diagnostika pru-
ritu, v¢etné topografického znazornéni
nejcastéjsich pri¢in pruritu podle dané
lokalizace, tabelarné jsou uvedeny polé-
kové reakce s pruritem a vhodné okruhy
pro cilenou anamnézu, ramcové nasti-

Pruritus je dysestezie, nepfijemny pocit kiize vyvolavajici reflexné Skrabani
Ci tieni. Vznika spontanné nebo evokované, na periferii (v kiiZi) anebo
centralné (v miSe ¢i mozku). Chronicky pruritus predstavuje vyznamny
diagnosticky a terapeuticky problém; celoZivotni prevalence se udava

okolo 23-26 %.

nény moznosti lé¢by podle etiologie pru-
ritu.

Zvladani chronického pruritu vzhle-
dem k heterogenité jeho pficin a patoge-
nezi vyzaduje komplexni pristup — 1é-
kare k pacientovi, k prevenci a lé¢bé.
Vytipovani optimélni 1é¢by pro individu-
dlnfho pacienta je ndroc¢né, vyzaduje Cas
a spolupréci pacienta s lékafem. Postu-
puje se krok za krokem, od jednodussich
k ndro¢néjsim, kombinovanym postu-
pum. Pro Gspéch 1écby pruritu je zapo-
trebi zndt jeho patofyziologii u konkrétni
choroby, konkrétniho pacienta. Pruritus
1ze vhodnou péci o kuzi a 1é¢bou zmirnit
témér vzdy, kompletni vylécenti ale zédlezi
odhalit a zda jsou odstranitelné. Jako
u véech chronickych chorob md pfimeé-
fend a opakovand edukace pacienta
znac¢ny vyznam, nebot mize vyraznou
mérou prispét k lepsimu zvladdni pruritu
samotnym pacientem (self-manage-
ment).

Vcasna symptomaticka lécba

Na rozdil od postupu uvedeného v al-
goritmu na obrdzku 4 by v praxi bylo
zddouci, aby se i u pacienta, kde nejsou
zjevné kozni projevy jako primérni pri-
¢ina pruritu a kde anamnéza a fyzikalni
vy$etfeni neukazuji na zdkladn{ dia-
gnézu, hned pti prvni konzultaci u 1ékare

(jakékoliv odbornosti) zahdjila alespon
symptomaticka lécba, zavedla vhodna
péce o kazi a doporucdila rezimovd opat-
feni. Aby se necekalo az na vysledky la-
boratornich a dalsich vy$etfeni — kom-
pletizace vysledkt muaze trvat dlouho,
mohou byt i zcela v normé. A podobné
je to i s odeslanim ke specialistovi/der-
matologovi, kde je tfeba kalkulovat téz
s néjakou cekaci dobou na termin vyset-
feni, a tudiz neotdlet se zahdjenim
symptomatické 1é¢by a zavedenim
obecnych preventivnich opatfeni.
Doba trvani neléceného pruritu je
prognosticky nepfiznivym faktorem,
zvysuje riziko vzniku senzitiza¢nich fe-
noméni — alokneze a hyperkneze.

Antihistaminika

Autofi nezminili jeden pro praxi da-
lezity fakt — u vétsiny pripadt chronic-
kého pruritu nen{ medidtorem histamin
a signl je veden non-histaminergnimi
neurony, tudiz antihistaminika nemohou
mit dostate¢ny efekt. Toho si o$etiujici
lékar musi byt védom a primérené to
osvétlit i pacientium, aby neméli nereali-
stickd ocekavani, pokud by spoléhali jen
na monoterapii antihistaminiky a nepro-
vadeli lokdlni 1é¢bu, péci o kazi a pre-
ventivn{ opatteni. Antihistaminika maji
ale dobry bezpecnostni profil, proto se
Casto jako terapeuticky pokus voli jako
prvni systémovd lé¢ba. Uéinnéjsi byvaj
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starsi antihistaminika 1. generace (dime-
tinden, bisulepin, prothiaden), nebot
maji i anticholinergni a dal$i a¢inky ve-
douci k centralnimu Gtlumu pruritu,
bohuzel za cenu sedace, coz je tieba zo-
hlednit.

Péce o kozni bariéru

Symptomaticka léc¢ba vyuziva ob-
dobna lokélni 1é¢iva a prostiedky jako pri
1é¢bé ekzému. Zahrnuje péci o kozni ba-
riéru — emoliencia jako specidlni pro-
stfedky k myti a k promazavéani svédici
ktize a ddle diferentni antipruriticka
externa ve vhodné galenické formé
(ptip. i lokélni kortikoidy a imunomodu-
latory). Jednd se o latky s dobrou snésen-

livosti a bezpecnosti i pro velkoplo$né
a dlouhodobé pouzivéni, jako jsou zinek,
tanin, ichtamol, urea, polidokanol, men-
toxypropandiol, nikotinamid, palmitoyl-
etanolamid, aventramid, kyselina glycy-
rhizinovd, polyfenoly aj. V ¢lanku uva-
dény kafr a mentol casto lokalné irituji
a pri velkoplos$né aplikaci jsou rizikové
pro potencidl systémové absorpce a neu-
rotoxicity.

Zastupné manévry

Pacientiim se radi vyuzivat k tlevé na-
misto traumatizujictho skrabani tzv. na-
hradni, zastupné manévry znamé
z 1é¢by atopické dermatitidy, jako jsou
tlak, tfeni, postipovéani svédicich mist ¢i

chlazeni svédici kize (studeny obklad,
sprcha). Pruritus je totiz tlumen chla-
dem, tlakem, bolesti, kdy jsou aktivovana
rychld A vlakna, tudiz jsou C vldkna ve-
douci pruritus tlumena.

Dieta

V pripadech, kde se mohou u pruritu
uplatiiovat také vlivy potravy jako zdroj
histaminu nebo jeho histaminoliber4-
tor(, je namisté tzv. nizkohistaminova
dieta. Neni smysluplné ji doporucovat
pausdlné, a to i z toho divodu, ze se
jednd o dost zasadni a pracny zasah do
stravovani jedince. K posouzeni efektu je
tfeba ji dodrzovat minimdalné jeden
meésic.

— Inzerce
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Terapie psoriazy u senioru

MUDr. Tereza Sobotkova
Dermatovenerologicka klinika 2. LF UK,
Fakultni nemocnice Bulovka, Praha

omorbidity u psoridzy jsou spo-
I<) eny s vy$si morbiditou a mortali-

tou. Nejcastéji se setkdvdme
s psoriatickou artritidou, kterd postihuje
10-30 % nemocnych. Popsén je taktéz
zvy$eny vyskyt zdnétlivych chorob
stieva, predevéim Crohnovy nemoci.
Onemocnéni déle negativné ovliviiuje
kvalitu Zivota, v jejimz disledku nelze
opominout ani vy$$i incidenci dzkosti
a depresi, v¢etné suiciddlnich sklont.
Abuzus nikotinu a alkoholu je u psoria-
tikd dvakrat castéjsi nez v bézné popu-
laci. Nutnosti je také zminit zvySenou
prevalenci metabolického syndromu —
arteridlni hypertenzi, diabetes mellitus
2. typu, hyperlipidemii, zvy$enou preva-
lenci obezity a nemoci koronarnich arte-
rif.! Vék doziti je ve srovnani s béznou
populaci u muze s psoridzou o 3,5 roku
a u zeny o 4,5 roku zkrdcen. Zahdjeni
vCasné a ucinné terapie psoridzy muaze
proto priznivé ovlivnit morbiditu a mor-
talitu pacient.?

Lécba psoriazy u seniori

Zdakladem terapie pacientil s mirnou
formou psoridzy je lokdln{ 1é¢ba
a fototerapie. Obé tyto modality 1é¢by
pro populaci seniort mohou prindset
uskali, ktera se u mladsich vékovych
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Psoriaza je casté chronické zanétlivé onemocnéni, které postihuje kolem
2-3 % celosvétové populace. Onemocnéni se typicky manifestuje mezi
16-22 lety (Casny vznik) anebo mezi 50.-60. rokem Zivota (pozdni na-
stup). S nastupujicim fenoménem starnuti svétové populace Ize ocekavat
markantni narlist poctu nemocnych pravé u skupiny pacientt v druhém
vékovém peaku prevalence onemocnéni. Lécba chronickych onemocnéni
u seniorl je taktéz soucasné poznamenana vyskytem mnoha rliznych
komorbidit, at uz s psoridzou pfimo spojenych, ¢i jako projevy jinych
chorob, coz mize komplikovat samotnou Iébu onemocnéni. Informace
0 Ucinnosti a bezpecnosti riznych zpisobl 1écby vSak u seniori casto
nejsou dostatecné, nebot jsou vétSinou vyrazovani z klinickych studii.
Svoje védomosti tak cerpame casto az z klinické praxe nebo dlouho-

dobych registrii.

kategorii vyskytuji ojedinéle — at uz se
jednd o obtiznou logistiku a pohyblivost
pacienta v ptripadé fototerapie, ¢i
o nutnou adherenci k pravidelnému
uzivani lokdlnich terapeutik, aby byl
zachovian jejich plny Gcinek, ktery sdm
0 sobé je Casto nedostacujici.

V pripadé nedostate¢né Gcinnosti, in-
tolerance ¢i kontraindikace této 1é¢by
a ddle u pacient s tézkou, rozsahlou pso-
ridzou ¢i s psoridzou vyrazné snizujici
kvalitu zivota je indikovéna systémova
terapie (acitretin, cyklosporin a metotre-
xat), kterd ma vsak ¢etné kontraindikace,
interakce s jinymi 1éCivy, a zejména po-
tencidlni nezddouci ucinky (vyssi sklon
k infekcim, zanétlivym a nddorovym
onemocnénim), které mohou c¢asto limi-
tovat (at jiz absolutné, ¢i jen obavou)
moznosti jejtho nasazeni v geriatrické
populaci, kter4 jiz m4 k témto komplika-
c{m ptirozené sklony v disledku imuno-
senescence. Polypragmazie je vyznam-
nym limitujicim faktorem z davodu 1é-
kovych interakei. Vyrazny posun v 1écbé
psoridzy v populaci jako celku tak zna-
menalo zavedeni moderni biologické
(cilené) 1écby.

V dasledku vyse uvedenych skutec-
nosti je tedy geriatricky pacient s psoria-
zou vystaven riziku nedostate¢ného za-
1é¢ent, coz ma velké dopady na jeho kva-

litu zivota. Bylo prokazéno, ze spektrum
pacient vyssiho véku nema o nic mensi
oc¢ekdvani od efektu 1é¢by nez pacienti
mladsi (rychlost u¢inku 1é¢by, zbaveni se
vsech koznich defektd); naopak zde za-
znamendvame ocekdavdani, kterd jsou
v populaci seniort vyjadrena vice — kva-
lita spanku, méné nezbytnych navstév
specialisty ¢i méné celkovych nezadou-
cich u¢inka lécby.

Lokalni terapie

Lokaln{ terapie je zlatym standardem
u mirnych forem psoridzy (BSA < 10 %).
Casto je véak vyuzivadna i u pacientt na
systémové terapii, a to na zacdtku lé¢by
a pri interkurentnich relapsech nebo pfi
rezidudlnich 1ézich. V praxi se nejvice
osvédcila aplikace lokélnich kortikoste-
roidd ¢i analog vitaminu D, eventudlné
jejich kombinace. Mimo jiné se pouzivaji
pripravky obsahujici kyselinu salicylo-
vou, mocovinu, ceramidy, niacinamid
a glycerin. Zakladn{ terapie by méla byt
aplikovana pravidelné a nejlépe po spr-
chovani. V rdmci udrZovaci terapie se
doporucéuje fixni kombinovand terapie
jednou az dvakrat tydné. Nejdalezitéj-
$imi vlastnostmi jsou hydratacni, kerato-
lytické a lipidy doplnujici i¢inky. Lokalni
terapie ma za cil pozitivné ovlivnit kva-
litu zivota pacienta zmirnénim svédén{
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Obr. 1-Zena, 74 let, inverzni psoridza.
[Foto: archiv autorky]

a $upinateéni, snizenim exacerbaci a pro-
dlouzenim obdobi remise. Aplikace lo-
kalnich extern mize byt oviem néro¢nd
u stars$ich osob, zejména v obtizné
dostupnych oblastech, coz vedlo ke sni-
Zeni compliance terapie.

Topické glukokortikoidy (TCS) fun-
guwji na principu sniZeni hladin prozanét-
livych cytokind vedouctho k potlaceni
zanétlivych reakcei, imunosupresi a vazo-
konstrikei.* Stfedné silné az silné TCS jsou
vhodné pro trup a konéetiny, mirné TCS
jsou preferovény pro oblicej, axilarni a in-
guindlni oblasti. Zatimco béhem indukéni
taze 1écby TCS nedochazi k zadnym
zdvaznym nezddoucim dG¢inkdm, pri
dlouhodobém uzivani je tfeba vzit v Gvahu
rozvoj typickych nezddoucich t¢inkd, jako
jsou kozni atrofie, strie nebo teleangiekta-
zie. Kratkodoba aplikace muize zplsobit
pocity péleni, svédéni, folikulitidu, peri-
oraln{ dermatitidu nebo hypopigmentaci.
Specificky se u star$i populace mizeme
setkat s purpurou, sekundérni kozni in-
fekci, rebound fenoménem ¢i tachyfylaxi.

Aplikaci TCS lze volit formou masti,
krémd, pén, Sampona nebo tinktur.
Vzhledem k ¢etnym terapeutickym moz-
nostem a vy$e zminénym rizikm by jiz

0br. 2 - Muz, 65 let, psoriasis vulgaris - pred zahdjenim konvencni terapie.

[Foto: archiv autorky]

dlouhodobd monoterapie TCS neméla
byt provddéna.

Analoga vitaminu D, predstavuji na
zékladé své dobré sndsenlivosti a G¢in-
nosti alternativu k TCS. Zahrnuji kalci-
potriol, takalcitol a kalcitriol. Zptsoby
ucinku analog vitaminu D, nejsou
presné znamy. Existuji dukazy jak pro
regulaci proliferace keratinocytt, tak
pro imunologické ucinky.® Nezadouci
ucinky mohou zahrnovat mistni pod-
razdéni projevujici se jako svédéni, pocit
péleni a erytém. Pokud neni piekroc¢ena
doporu¢end maximaln{ ddvka, nenf ri-
ziko hyperkalcemie.

Lokalni inhibitory kalcineurinu
(TCI - pimekrolimus a takrolimus) mo-
hou byt aplikovany v oblastech citlivych
na kortikosteroidy, jako je oblicej, inter-
trigindzni oblast a anogenitdlni oblast.
Vzhledem k tomu, ze TCI neovliviiuji
syntézu kolagenu, jsou riziko atrofie kiize
a souvisejici vedlejsi ic¢inky vyrazné nizsi
ve srovnani s topickymi kortikosteroidy.®
Jako vedlejsi u¢inky byly pozorovany po-
city paleni a podrazdéni kize. Cetné stu-
die prokazaly dobrou uc¢innost TCI
v 1é¢bé inverzni psoridzy.® Terapie topic-
kymi inhibitory kalcineurinu v§ak mtize

byt provddéna pouze v off-label rezimu,
protoze v soucasné dobé nejsou pro
1é¢bu psoridzy schvaleny.

Do skupiny keratolytik, tedy preparatt
slouzicich k odlouceni $upin, patf{ mo-
¢ovina (urea), kterd md exfolia¢ni a hyd-
rata¢ni u¢inek.® Od koncentrace 10 % ma
také keratolyticky ucinek, zlepsuje tak
pronikani dalsich latek, jako jsou topické
kortikosteroidy (TCS), ¢imz nésledné
snizuje spotfebu TCS.* Mezi vedlejsi
ucinky aplikace patif pocity péleni a ery-
tém. Druhym prepardtem této skupiny je
kyselina salicylova, kterd ma pti pouziti
v koncentraci 2—-10 % podobny tcinek
jako mocovina. Vzhledem k systémo-
vému Ucinku v pripadé rozséhlé aplikace
je nutnd opatrnost u pacientt s poruchou
funkce ledvin/jater.” Pii aplikaci je tieba
mit na paméti, Ze nespravné, extenzivni
uzivani mtze vést k salicylismu v di-
sledku transdermdlni absorpce do krev-
nfho obéhu. Tento stav se projevuje napt.
tinnitem, epistaxi, nevolnosti a zvrace-
nim, ale také poruchami centralniho ner-
vového systému, jako jsou zévraté a zma-
tenost; v tézkych pripadech nastava
rhabdomyolyza, akutni rendlni selhan{
a respirac¢ni selhdni.”
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Fototerapie

Fototerapie je metoda hojné vyuzivana
k 1é¢bé stredné tézké az tézké formy pso-
ridzy. Nejvice je vyuzivano dzkospektré
UVB zéfeni (311 nm), fungujici na prin-
cipu snizeni syntézy DNA, coz vede
k apoptéze keratinocytd a snizenf
produkce prozéanétlivych cytokint. U se-
niort m4 fototerapie svd specifika a etné
kontraindikace. Je nutné vzit v ivahu
logistické obtize pti 1é¢bé starsich pa-
cientd, nebot fototerapie se obvykle pro-
vadi dvakrét az trikrat tydné a je nutné
zajistit, aby se pacient dokazal dopravit
do zdravotnického zarizeni. Nutné je
taktéz zvazit schopnost pacienta vydrzet
stat po urcenou dobu ve svételném boxu.
Vzhledem k casté polypragmazii u se-
niort je zapotrebi vzit v ivahu potenci-
alni riziko fotosenzitivity a fototoxicity
vyvolané léky (viz Tab. 1).%

Konvencni systémova terapie
Nasazeni konvenéni systémové tera-
pie, jako je metotrexat, cyklosporin, aci-
tretin ¢i fumardty, je v klinické praxi pro
riziko nezddoucich G¢inki u geriatrické

Tab. 1 - Fototoxické léky a chemické

7

&
£

Antibiotika

o tetracykliny

e fluorochinolony
o ceftazidim

o ketokonazol

* sulfamethoxazol

Retinoidy

e jsotretinoin
e jcitretin

Diuretika

e hydrochlorothiazid
e furosemid

NSAID

® ibuprofen
* ketoprofen
® naproxen
® aspirin

Chemoterapeutika

o 5-fluorouracil
o dakarbazin

® metotrexat

e vinblastin

e amiodaron

o diltiazem

e derivaty kyseliny fibrové
® psoraleny

* porfyriny

e uhelny dehet
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0br. 3 - Muz, 65 let, psoriasis vulgaris - pred zahd-
jenim konvencni terapie. [Foto: archiv autorky]

populace problematické. Terapie byva
Casto kontraindikovéna pfi chronickém
selhavani jater, ledvin ¢i srdce. Nevhodnd
je dale pfi nddorovych onemocnénich
a zdvaznych infekcich, jimiz je populace
seniorli Castéji zatiZena.

Cyklosporin (CyA) je imunosupre-
sivni latka inhibujici pocateéni fazi
aktivace CD4+ T-lymfocyt, coz vede
k zablokovani syntézy interleukinu 2
komplexem cyklofilin—cyklosporin, ¢imz
zabranuje proliferaci T-lymfocytd, které
jsou klicové pro patogenezi psoridzy.’
CyA je vhodny ke kriatkodobé 1é¢bé
nebo k rychlému zmirnéni psoridzy. Ne-
doporucuje se ho podévat déle nez dva
roky z davodu vyssiho rizika nezadou-
cich u¢inkd, mezi které patfi rozvoj
sekundarni hypertenze.'’ Lécba CyA je
kontraindikovéna u osob s poskozenim
funkce ledvin, dekompenzovanou
hypertenzi, zdvaznymi infekcemi, ma-
lignitou, s anamnézou nddorového one-
mocnéni a u pacient lé¢enych foto-
terapif. Nedoporucuje se u osob se za-
vaznym poskozenim jater, hyperurike-
mii a hyperkalemii a u nemocnych léce-
nych dlouhodobé 1é¢ivy s moznym
nefrotoxickym ucinkem nebo jinymi
imunosupresivnimi lé¢ivy. Soucasné je
nutné dbat opatrnosti predevsim u léciv
se synergickym nefrotoxickym ucinkem,
k nimz patfi aminoglykosidy, nesteroidni
antirevmatika, fibrdty ¢i antagonisté
H,-receptorti. Vzhledem k tomu, Ze se
jedna o lé¢iva mnohdy se vyskytujici
v chronické medikaci seniord, nenf

cyklosporin v této vékové skupiné ¢asto
vyuzivan k terapii psoridzy,

Metotrexat (MTX) je antimetabolit,
ktery pusobi jako antagonista kyseliny
listové. Nizké dévky metotrexatu ptisobi
protizanétlivé a imunomodula¢né.'* A¢-
koliv recentné neexistuji zddné ddaje
o snizenf mortality u psoridzy, ochranny
uc¢inek metotrexatu na cévni systém je
nesporny. Lé¢ba MTX se nedoporucuje
u osob s chronickym onemocnénim jater
¢iledvin, ulcerdzni kolitidou, méstnavym
srdec¢nim selhanim, diabetes mellitus
a s anamnézou nadorového onemoc-
néni.!! Déle je 1é¢ba MTX kontraindiko-
véna u osob se zdvaznymi infekcemi,
zévaznou poruchou funkee jater a ledvin,
hematologickym onemocnénim, gastro-
duodenalnim viedem, abtizem alkoholu,
u imunosuprimovanych pacientt. Pa-
cienti uzivajici MTX by neméli byt ocko-
vani zivymi vakcinami. Pfi podezfen{ na
jaterni poskozeni lze vyuzit moznosti
elastografického vysetfeni, kterym lze
zjistit miru steatdzy a fibrézy jater. MTX
ma soucasné velké mnozstvi 1ékovych
interakc{ s riznymi skupinami 1é¢iv, mezi
kterd patfi nesteroidni antirevmatika,
penicilin, salicylaty a sulfonamidy snizu-
jici rendlni eliminaci metotrexatu. Leflu-
nomid, retinoidy, tetracyklinova antibio-
tika a etanol zvysuji jaternf toxicitu.

Acitretin je syntetické aromatické
analogon kyseliny retinové. Nem4 imu-
nosupresivni u¢inek, a proto ho lze po-
uzivat i u pacientd s chronickymi infek-
cemi. U¢inek nastupuje pozvolna a nenf
prili§ vyrazny, ale u nékterych forem
psoridzy lze doséhnout dobrého dlouho-
dobého 1é¢ebného einku."> U¢innost
retinoidit se vyhodnocuje po dvou az
tfech mésicich 1é¢by, ale nezadouci
uc¢inky na kazi (napf. xerdza, cheilitida)
mohou omezit moznost zvyseni davky.
Lécba acitretinem se nedoporucuje u ne-
mocnych s aktivni hepatitidou, diabetes
mellitus, chronickou pankreatitidou
a abuzem alkoholu ¢i se zavaznéjsi hy-
perlipidemii. Kontraindikaci 1é¢by acit-
retinem je zadvazné poskozeni ledvin ¢i
jater, alkoholismus, zdvaznd hyperlipide-
mie, gravidita, kojen{, nemoznost zajistit
ucinnou antikoncepci po dobu 1é¢by
a dva roky po jejim ukonceni. Acitretin
na rozdil od ostatnich konven¢nich sys-
témovych léciv Ize kombinovat s fotote-
rapil. Soucasné podavani s metotrexatem
a cyklosporinem se nedoporucuje z di-
vodu zvyseného rizika hepatotoxicity,
resp. lékovych interakci.

Estery kyseliny fumarové (FAE) jsou
chemické slouceniny odvozené od
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nenasycené dikarboxylové kyseliny. Me-
chanismus acinku spociva v inhibici ja-
derné vazby faktoru kappa B a podniceni
sekrece Th2 cytoking, zejména IL-10.
Nezddoucimi G¢inky jsou dyspepsie, pra-
jmy, flush, pokles lymfocytt, je nutno mo-
nitorovat rendlnf{ a hepatalni funkce. Kon-
traindikaci jsou chronicka onemocnéni
gastrointestindlniho traktu, maligni one-
mocnéni ¢i leukopenie. Rozsahlejsi infor-
mace o vyuziti této skupiny u seniort
nemdame k dispozici.

Cilend biologicka lécba

Zavedeni biologickych 1ékii mélo velky
vliv na 1é¢bu psoridzy. V soucasné dobé
se pro lécbu psoridzy pouziva 14 origi-
nalnich preparati: Bimzelx (bimekizu-
mab), Cimzia (certolizumab), Cosentyx
(sekukinumab), Enbrel (etanercept), Hu-
mira (adalimumab), llumetri (tildrakizu-
mab), Kyntheum (brodalumab), Otezla
(apremilast), Remicade (infliximab), Sky-
rizi (risankizumab), Sotyktu (deucrava-
citinib), Stelara (ustekinumab), Taltz
(ixekizumab) a Tremfya (guselkumab)
a 12 biosimildrnich pripravka -
inhibitort TNF-a. Terapie biologiky je
v Ceské republice rezervovana pouze pro
pacienty se zdvaznou formou psoriazy.
Tito pacienti musi spliiovat vstupni kri-
téria, tedy nedcinnost ¢i nedostate¢ny
efekt celkové fototerapie, konvenéni sys-
témové terapie, pfipadné jejich kontrain-
dikaci pfi zdkladnim onemocnéni.

Obr. 4 - Muz, 66 let, palmarni psoriéza. [Foto: archiv autorky]

a) Vyrazné hyperkeratotické postizeni dlanf s ragadami.

b) Dystrofické postiZeni nehtt s destrukci nehtové ploténky.
¢) SoubéZné s projevy na dlanich pfitomné i projevy na téle.

Prvotni biologika cilila na blokovéani
TNEF-a. Nasledny vyzkum vsak prokazal
vyznamnou roli osy interleukint IL-23
a IL-17. Interleukin 23 je povazovén za
klicovy inicia¢ni cytokin, zatimco IL-17 je
stéZejnim efektorovym cytokinem. Jednot-
livé skupiny biologickych preparatii se
proto lisi svoji i¢innosti, ale hlavné poten-
cidlnimi nezddoucimi u¢inky. Vzhledem
k tomu, ze biologika ovliviiuji imunitni
systém, vede imunosenescence imunit-
niho systému u seniort ke zvy$enému ri-
Nejcastéjsi nezédouci kozni manifestaci je
HPV a HSV infekce, folikulitidy, polékové
reakce lokalni ¢i celkové, vznik paradoxni
psoridzy ptilé¢bé v jinych indikacich, lu-
pus-like syndrom, vaskulitidy, manifestace
sarkoidézy, alopecia areata, demyelini-
za¢ni onemocnéni, kozni nadory, hema-
tologické poruchy jako trombocytopenie,
neutropenie, anemie a pancytopenie.’®

V soucasné literatufte je pocet studii,
které se problematice moderni biologické
1é¢by psoriazy geriatrickych pacientti vé-
nuji, velmi omezeny. Vétsina udajt
pochdzi od pacientt s revmatoidni
artritidou, u nichz je obecné vy$si vyskyt
infekei a lymfomd. Terapie je navic ¢asto
kombinovand, kdy biologicka 1é¢ba byva
doplnéna o metotrexat, glukokortikoidy
¢i nesteroidni antirevmatika. Proto tyto
udaje vztazené na psoriatickou geronto-
populaci jsou nepresné. Muzeme tedy
Fici, ze pouziti konvenénich systémovych

léciv je omezeno renalni a jaterni
toxicitou, zatimco biologické 1éky mohou
byt omezeny komorbiditami pacienta,
jako je srde¢ni selhdni NYHA III- IV, tbc
a jiné zavazné infekce, maligni
a demyeliniza¢ni onemocnéni, alergif na
1€k, ale také cenou a zptisobem poda-
vani."®

Shrnuti

Podle soucasného poznani je mozné
tici, Ze G¢innost a bezpecnost terapie
u seniorl je obdobna jako u mladsich
pacientd. Pti vybéru typu terapie je nutné
bréat ohled na komorbidity pacienta
a chronickou medikaci. Prvni{ volbou
i u seniort zustdvaji topické preparaty.
U fototerapie je nutné vzit v Gvahu po-
tencialn{ riziko fotosenzitivity, fototoxi-
city a logistické obtize pfi dopravé pa-
cienta. Nasazeni konven¢ni systémové
terapie je pro riziko nezddoucich G¢inkd
svizelné. Terapie je navic ¢asto kontrain-
dikovéna pro cetné komorbidity pacient(i
v pokrocilém seniu. Vyjimkou je celkova
terapie retinoidy, které ovsem vykazuji
pouze omezeny efekt 1écby.

Cilené biologické preparaty jsou podle
klinické praxe dobre tolerovany, byt je po-
Cet studif, které se vénuji této problema-
tice, velmi omezeny. Jejich nevyhodou
muze byt cena, zplsob aplikace a ome-
zeny pocet pracovist indikujicich tuto te-
rapii.®
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Bimekizumab -
ucinna moderni lécha psoriazy

doc. MUDr. Filip Rob, Ph.D.
Dermatovenerologickd klinika
2. LF UK a FN Bulovka, Praha

soucasnosti je osa IL-23 a IL-17
\ / povazovdna za kli¢ovou v patoge-
nezi psoridzy. Interleukin 17 je
klicovym efektorovym cytokinem v pa-
togenezi psoriazy, na ktery jsou zameé-
fena i jind dalsi 1é¢iva této skupiny (bro-
dalumab, ixekizumab, secukinumab).
Dudlni blokdda obou podjednotek (A i F)
u bimekizumabu umoznuje rozsahlejsi
kontrolu zénétlivého procesu diky vyraz-
néjsimu potlaceni genové exprese, ale
také omezeni migrace a produkce zanét-
livych cytokini.

Postaveni bimekizumabu
v soucasném algoritmu lécby
psoriazy

Zékladem vsech forem onemocnéni je
topicka l1é¢ba, zpravidla lokalnimi korti-
koidy v kombinaci s kalcipotriolem ¢i
kyselinou salicylovou, kterd poméhd
s odSupenim psoriatickych projevi.
V piipadé zdvazné psoridzy (zpravidla
hodnoceno jako postizeni vice nez 10 %
télesného povrchu) nebo u pacientt
s mirnéjsi formou psoridzy, kterd vsak
nereaguje na topickou terapii, mizeme
zahdjit fototerapii ¢i konvencéni systémo-
vou lé¢bu (metotrexat, cyklosporin, aci-
tretin). Pokud ani dvé z téchto mozZnosti
nejsou Gc¢inné, nejsou tolerovany nebo
jsou kontraindikovany, je mozno zahgjit
biologickou 1é¢bu. Bimekizumab je jed-
nou z moznosti, kterd vynika hlavné

V soucasnosti mame k dispozici v ramci moderni biologické terapie pso-
ridzy Ucinné a efektivni moznosti, po prvni generaci blokatorli TNF-alfa
zvysily nase ocekavani blokatory interleukinu (IL)-17 a IL-23. Diky tomu
se standardem ucinnosti stalo zlepSeni psoriazy minimalné o 75 %
(tzv. Psoriasis Area and Severity Index — PASI 75) nebo dokonce i 90 %.
Bimekizumab je nejnovéjsim biologickym preparatem, ktery mame k dis-
pozici, inhibujici cytokiny IL-17A a IL-17F, ktery ndm umoZiiuje u vétsSiny
pacientd dosahnout Gplného vymizeni koZnich projevii psoriazy.

svym velmi rychlym ndstupem ucinku
a vysokou $anci na dosazeni Gplné remise
koznich projevl psoridzy.

Vysledky bimekizumabu
z klinickych studii

Informace o bimekizumabu ¢erpdme
z pomérné velmi robustntho programu
klinického hodnoceni. Ve studii
BE READY byl bimekizumab porovna-
van oproti placebu u 435 pacientd po
dobu 56 tydni. Ve vétsiné studii psoridzy
je hodnocena Géinnost po 16 tydnech
terapie, po tomto obdobi dosdhlo hod-
noty PASI 90 (tedy zlep$eni minimélné
0 90 % oproti vychozimu stavu) 91 % pa-
cientd na bimekizumabu oproti 1 % pa-
cientt na placebu. Uplné remise koznich
projevi psoridzy (PASI 100) dosdhlo
68 % pacientli na bimekizumabu a jen
1 % pacientii na placebu (Obr. 1). Sub-
jektivni zlepseni kvality Zivota, hodno-
cené pomoci Dermatology Life Quality
Index (DLQI), i Gstup svédéni byly taktéz
signifikantni béhem nékolika tydnd.

Ve studii BE SURE byla t¢innost bi-
mekizumabu porovnavéana s adalimu-
mabem (blokdtorem TNF-alfa) u 478 pa-
cientd v pribéhu 56 tydnl. Zde jiz po
meésici terapie signifikantné vice pacientl
na bimekizumabu dosdhlo primarniho
cile PASI 75 (77 % vs. 31 %). Po 16 ty-
dnech prisnéjsiho kritéria PASI 90 do-
sdhlo 86 % pacient(i na bimekizumabu,

zatimco jen 47 % pacientt na adalimu-
mabu. V ramci této studie byli pacienti
uzivajici adalimumab prevedeni po
16 tydnech na bimekizumab a po 56 ty-
dnech terapie dosahovali stejnych vy-
sledkt jako pacienti, ktefi od zacdtku
studie byli na terapii bimekizumabem
(Obr. 2).

Studie BE VIVID poméfovala bimeki-
zumab s ustekinumabem i placebem. Po
16 tydnech dosahovalo signifikantné
vice pacient na bimekizumabu odpo-
védi PASI 90 (85 %) oproti pacientim
na ustekinumabu (50 %) i na placebu
(5 %). Po 52 tydnech lé¢by dosahlo
uplné remise psoriazy (PASI 100) 65 %
pacientt na bimekizumabu oproti 38 %
pacientd na ustekinumabu. Obdobné
jako v predchozi studii byli pacienti,
ktefi uzivali ustekinumab, po 16 ty-
dnech prevedeni do ramene s bimeki-
zumabem, dosahovali stejné G¢innosti
jako pacienti s bimekizumabem od za-
¢atku studie.

Bimekizumab byl porovnavan i s dal$im
lékem skupiny blokatort IL-17 secukinu-
mabem v ramci studie BE RADIANT.
V této studii bylo zarazeno dokonce
743 pacientt, ktefi byli sledovéani po
48 tydni. Po 4 mésicich studie dosdhlo
PASI 90 86 % pacienti lé¢enych bi-
mekizumabem a 71 % pacient( na te-
rapii secukinumabem. Pfi ukonéeni
studie po 48 tydnech stéle udrzelo tuto
terapeutickou odpovéd 84 % pacientt
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*n < 0,0001 oproti placebu. "Nominalni p < 0,0001 versus placebo. Chybéjici data byla doplnéna pomoci imputace
non-responder; hodnoty p pro srovnani lécebnych skupin byly zaloZeny na Cochranové-Mantelové-Haenszeloveé testu

Z obecné asociace.

Obr. 1—Méfeni cinnostiv 16. tydnu u lécené populace.

(A) Primarni cilové parametry: podil pacientti, kteri dosahli alespori 90% zlepseni oproti vychozi hodnoté v PASI (PASI 90)
a skdre IGA 0 (,jasné”) nebo 1 (,témeér jasné”), s alespon dvéma kategoriemi zlepseni vzhledem k vychozimu stawu,
hodnoceno na pétibodové skale. (B) Sekunddrni a dalii cilové parametry tcinnosti: hodnoceno procento pacienti dosa-
hujicich 100% zlepseni oproti vychozi hodnoté v PASI (PASI 100) a procento pacientti dosahujicich celkového skre DLQI 0
nebo 1 (. Zadny viiv na kvalitu Zivota pacientti) na 30bodové skale v 16. tydnu. (C) Odpovéd PASI po dobu prvnich
16 tydnti léchy bimekizumabem 320 mg kazdé 4 tydny (n = 349) nebo placebem (n = 86).

[Upraveno podle: Gordon KB, Foley P, Krueger JG, et al. Bimekizumab efficacy and safety in moderate to severe plaque psoriasis (BE
READY): a multicentre, double-blind, placebo-controlled, randomised withdrawal phase 3 trial. The Lancet 2021,397:475-486.]

na bimekizumabu a 71 % pacient na
secukinumabu.

va

Nezadouci ticinky

Diky souhrnnym analyzdm vsech kli-
nickych studif s bimekizumabem mdme
i dobré informace o bezpe¢nostnim pro-
filu bimekizumabu u vice nez 4821 pa-
cientll. A to nejenom u pacientd s pso-
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ridzou, ale taktéz psoriatickou artritidou
a axilni spondylartritidou (Tab. 1). Ob-
dobné jako u vsech biologickych prepa-
rath pro terapii psoridzy se u pacient(i na
bimekizumabu objevuji bézné infekce
hornich cest dychacich, hlavné
nazofaryngitidy. V placebem kontrolova-
nych studiich se infekce vyskytly u 36 %
pacientt 1é¢enych bimekizumabem
a 23 % pacientd lécenych placebem. Za-

vazné infekce se ptiléc¢bé bimekizuma-
bem vyskytly pouze u 0,3 % pacientt.

Interleukin 17 md svou roli v obrané
proti mykotickym infekcim, proto se
u vsech lé¢iv skupiny blokatora IL-17
vyskytuji ¢astéji tyto infekce. I u pacientd
lécenych bimekizumabem byla proto
v ramci véech studif zaznamendana vys$si
¢etnost hlavné ordlni a orofaryngedlni
kandidézy. Tyto mykotické infekce vsak
az na vyjimky nebyly zavazné a jen ve 2 %
pripadt vyzadovaly preruseni lécby.

Druhym potencidlnim neziddoucim
uc¢inkem blokatort IL-17 je mozny vyskyt
novych pfipadt nebo exacerbaci zanétli-
vych stfevnich onemocnéni, jako je Cro-
hnova choroba nebo ulcerdzni kolitida.
Pri podavani bimekizumabu byly hlaseny
nové pripady nebo exacerbace zanétli-
vého strevniho onemocnéni, obdobné
jako u jinych blokatort IL-17. Bimekizu-
mab se proto pro pacienty se zdnétlivym
sttevnim onemocnénim nedoporucuje,
nebot miize dojit i k exacerbaci jiz existu-
jiciho zanétlivého stfevniho onemocnéni.

Pacientiim lé¢enym biologickou tera-
pif, tedy i bimekizumabem, se nemaji
podavat zivé vakciny, nebot neexistuji
rozsédhlejsi data o bezpecénosti v tomto
pripadé. Jiné ockovaci latky je mozné po-
davat a podle dostupnych studif 1ze oce-
kavat stejnou t¢innost jako u pacientl
bez biologické terapie, coz bylo proké-
zano s bimekizumabem na sezonnim
ockovéni proti chtipce.

Vyhodou bimekizumabu je také to, Ze
nemd interakce s jinymi 1éky, a je ho
mozné proto v tomto pripadé podavat
bez omezeni.

Kontraindikace

Lécba bimekizumabem je kontraindi-
kovéana pouze u pacient s hypersenziti-
vitou na lé¢ivou latku nebo u pacienti
s klinicky vyznamnymi aktivnimi infek-
cemi. Proto se pted zahdjenim biologické
terapie vzdy provadi vysetfeni na latentn{
tuberkulézu, HIV a hepatitidy. V ptipadé,
Ze u pacienta probihd chronické infekén{
onemocnéni, ale je pod kontrolou, je po
konzultaci s infek¢nim lékafem zpravidla
mozné 1é¢bu zahdjit.

Zpusob podani a davkovani
bimekizumabu

Bimekizumab je pacientm aplikovén
subkutdnni injekei. Kazd4 aplikace obsa-
huje dvé injekce po 160 mg v tydnu 0, 4,
8,12, 16 a nasledné kazdych 8 tydni.
U obéznich pacientd, ktefi maji nad
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*V Klinickém hodnoceni BE VIVID v 16. tydnu dosahlo 84 % pacientii koprimarnich cilovjch parametril odpovédi PASI 90 a IGA 0/1; 58 % pacientii dosahlo
v 16. tydnu odpovedi PASI 100. V poolované analyze ddaji z Klinickjch hodnoceni BE VIVID, BE READY a BE SURE si 88 % pacientil udrZelo odpovéd PASI 100
do 52. tydne. V Klinickém hodnoceni BE RADIANT dosahlo 4. tjdny po prvni dévce 71 % pacientii odpovédi PASI 75. V Klinickém hodnoceni BE OPTIMAL
doséhlo v 16. tjdnu 43 % pacienti primarnio cilového parametru odpovédi ACR 50 a 54 % pacienti si tuto odpovéd’ udrZelo do 52. tydne.

Bimzelx-v

v Tento &ivy pripravek podlghd dalSimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novyich informaci o bezpecnosti. (bimekizumab)
Zadéme zdravotnicke pracovniky, aby hidsili jakekoli podezFeni na neZddouc tinky.

Zkrdcend informace o pripravku  Bimzelx 160 mg injekeni roztok v predplnéném peru « SloZeni: Jedno predplnénd pero obsahuje bimekizumabum 160 mg v 1 ml. Indikace: LoZiskovd psoriaza:
L66ha stfedné tezke a7 tezke formy loZiskove psoridzy u dospélych, u nichz je indikovana systémova I6Eha. Psaratickd artritida: Jako monoterapie nebo v kombinaci s methotrexdtem, je indikovdn
k 16the aktivni psoriaticke artritidy u dospélych s neadekvatni odpoveds nebo netoleranci na jeden nebo vice chorobu modifikujicich antirevmatickyich Iekii (Disease-Modifying Antirheumatic Drugs,
OMARD). Awiln/ spondylartiiida: Neradlografickd axiini sponalartrizia: Lésha dospelych saknvm neradiografickou axialni spondylartrtidou s objektivnimi znamkami zanétu jak je indikovéno

Lécha dospélych s aknvm ankylozujicf spondylitidou, ktefi nereagujf adekvatng nebo netolerUJl konvencm |68bu. Hialadenitis suppurativa (HS): L6Eba aktivni stiedn 167ké a7 teks hidradenitis
suppurativa (acne inversa) u dospélych pri nedostatetng odpovédi na jinou konvencni systémovou I6Sbu HS. Davkovani; LaZiskovd psonaza: Doporutend davka pro dospelé pacienty s loziskovou
psoridzou je 320 mg (podanych jako 2 subkutdnni injekce po 160 mg) v 0., 4., 8., 12., 16. tjdnu a poté kazdych 8 tydn(. Psonatickd artrtida: Doporutend davka pro dospalé pacienty s aktivnf
psoriatickou artriticdou je 160 mg (podévanych jako 1 subkutdnni injekce po 160 mg) kazdé 4 tydny. Vice informaci naleznete v SPC: Pacientii s psoriatickou artritidou a zdroved loziskovou psoridzou.
Axidlni spondylartritida; Doporucend dévka pro dospélé pacienty s axidlni spondylartritidou je 160 mg (podava se jako 1 subkutanniinjekoe) kazdé 4 tydny. Hidradenitis suppurativa; Doporutend
ddvka pro dospélé pacienty s hidradenitis suppurativa je 320 mg (podanych jako 2 subkutanni injekce po 160 mg) kazdg 2 tydny do 16. tydne, a poté kazdé 4 tydny. Facients s nadvahou;
U nékterych pacient(i s loziskovou psoridzou (véetné psoriatrické artritidy s spolu se stfedné zavaznou aZ zdvaznou psoridzou) a télesnou hmotnosti > 120 kg, kteff nedosahli kompletniho zhojeni kiize
v 16. tydnu, maze davka 320 mg kazde ctyfi tydny (Q4W) po prvnich 16 tydnech I6Eby déle zlepSit odezvu na I6cbu po 16. tydnu. Uprava davky u starsich pacientii (65 fet a stars7) a u pacienti
S poruchou funkee ledvin nebo jater neni nutnd. Zptsob podani Tento I6Givy pripravek se poddvd subkutannf injekcf. Vhodna mista pro podénf injekce zahmuji stehno, bficho a hornf Gast paze.
Predpingné pero se nesmi protfepavat. Po Fadném proSkoleni v technice aplikace subkutdnni injekce si pacienti mohou aplikovat pFipravek Bimzelx sami. Kontraindikace; Hypersenzitivita na IEcivou
I4tku nebo na kteroukoli pomocnou latku. Klinicky vyznamné aktivni infekce (napt. aktivnf tuberkuldza). ZvIaStni upozornéni a opatreni pri pouzivani: /afakce: Bimekizumab miize zvysit riziko infekof
(infekce homnich cest djchacich a orlni kandiddza). Pfi zvazovani pouziti bimekizumabu u pacientli s chronickou infekcf nebo rekurentni infekci v anamnéze je tfeba postupovat opatme. L&tha
bimekizumabem se nesmi zahdjit u pacientii § jakoukoli Klinicky vyznamnou aktivni infekci, dokud neni infekce vyfeSena nebo adekvétng I6Gena. Pacienti I6ceni bimekizumabem majf byt pouceni, aby
vyhledali [6kare, pokud se objevi zndmky nebo priznaky naznadujict infekci. Hodnocens tubertuldzy (TBL) pred féchou: Pred zahdenim I68by maji byt pacienti vySetfeni na pritomnost TBC.
Bimekizumab nesmi byt poddvan pacientiim s aktivni TBC. V' pribghu Icby maji byt u pacientti monitorovany zndmky a pfiznaky aktivni TBC. Zanétive stiavni anemocneni: Pi podavani
himekizumabu byly hldSeny nové pfipady nebo exacerbace zanétlivého stfevniho onemocneni. Bimekizumab se pro pacienty se zantlivym stfevnim onemocnénim nedoporucuje. Hypersenzitivia;
U inhibitord IL-17 byly pozorovdny zévazné hypersenzitivni reakce vietng anafylaktickych reakel. Ockovani” Pred zahdjenim I66by bimekizumabem ma byt zvdZeno dokonceni viech okovani
prislusnych pro dany vk v souladu s aktudlnimi vakcinacnimi doporucenimi. Pacienttim [éSenym bimekizumabem nemaji byt poddvany zivé vakeiny. Interakee: Nelze vyloutit klinicky vyznamny tcinek
na substraty GYP450 s tizkym terapeutickym indexem, u kterych se davka individuding upravuje (napf. warfarin). Pfi zahdjeni 16cby bimekizumabem u pacientii [6enych temito typy IEGivych pripravki
je tfeba zvazit terapeuticke monitorovani, Fertilita, t8hotenstvi a kojeni: Zeny ve fertilnim véku musi béhem Igchy a nejméné 17 tydndi po ukondeni I6cby pouzivat tcinnou antikoncepci. Poddvani
pfipravku Bimzelx v téhotenstvi se z preventivnich divodd nedoporucuje. Je tfeba zvaZit zda prerusit kojeni nebo ukondit/ prerusit Iécbu. NeZadouci dcinky: Velmi Sasté: infekce homich cest dychacich;
Casté: ordlni kandiddza, plisiiovd infekee, infekce usi, infekce virem herpes simplex, orofaryngedini kandiddza, gastroenteritida, folikulitida, vulvovagindini mykoticke infekce (véetng vulvovagindlnf
kandiddzy), bolest hlavy, vyrdzka, dermatitida a ekzém, akné, reakce v misté aplikace, tinava; méné Gasté: sliznitni a kozni kandiddza (vEetn jicnové kandiddzy, konjunktivitida), neutropenie, zanétlivé
stfevni onemocnéni. Doba pouZitelnosti: 3 roky. ZvlAStni opatfeni pro uchovavani; Uchovévejte v chladnitce (2 °C - 8 °C). Chrarite pred mrazem. Uchovévejte v krabitce, aby byl pripravek chrangn
pred svétlem. Pripravek Ize uchovavat pfi pokojové teplote (do 25 °C) po jedno obdobi trvajici maximélng 25 dni s ochranou pred svétlem. Po vyjmuti z chladnigky a uchovavéni za techto podminek
Zlikvidujte po 25 dnech nebo do data pouzitelnosti vytisténém na obalu, podle toho, co nastane dFive. Vyznagené misto pro datum na krabigce slouzi pro zaznam data vyjmuti z chladnicky. Dostupné
|ékové formy a velikosti baleni: Baleni s 2 predplnénymi pery. DrZitel rozhodnuti o registraci: UCB Pharma SA., Bruxelles, Belgie. Registracni Gisla; EU/1/21/1575/006. Datum revize textu;
19.4. 2024. \ijdej 16tivého pripravku je vazan na Ikarsky predpis. Pripravek je ping hrazen z prostfedki vefejného zdravotniho pojistént v indikaci loziskové psoridzy. V indikaci psoriatickd artritida,
axidlni spondylartritida a hidradenitida suppurativa neni pfipravek hrazen z prostredki vefejného zdravotniho pojiStani. Podrobné Gdaje najdete v Souhmu tdajti o pripravku.

Reference: 1. SPC BIMZELX"; 2. Strober B, Tada Y, Mrowietz U, et al. Bimekizumab maintenance of response through 3 years in patients with moderate[ 1]to-severe plague psoriasis: results from the BE BRIGHT open-labe.

© UCB Biopharma SRL, 2023. Vsechna prava vyhrazena. BIMZELX” je registrovanou ochrannou zndmkou spolegnasti UCB Groups of Companies. . .
UCB s.ro., Jankovcova 1518/2, 170 00 Praha 7, tel: +420 221 773 411, rl+l; |ﬂSp|f’€d by p_atlents.
e-mail: infoprague@uch.com, www.uch.cz CZ-BK-2400072 = Datum pripravy: kvéten 2024 Al 4 Driven by science.
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—@— Bimekizumab kazdé 4 tydny ~ —— Bimekizumab kazdé 4 tydny - kazdych 8 tydni
(N=161)

(N=158)

PASI 100 odpovéd
100

Procento pacientti

O T

PASI 75 odpovéd
100

Procento pacientd

0 4 8

12 16 20 24 28 32 36 40 44 48 52 56 0

Tydny

I I I I 0 I I

—- > —O— Adalimumab - bimekizumab kazdé 4 tydny
(N=159)

4 8

Obr. 2 - Klinicka ucinnost podle lécebné skupiny po dobu 56 tydn(.
Udaje jsou uvedeny pro lé¢enou populaci zahrujici viechny pacienty, kterf podstoupili randomizaci. Procenta byla vypoctena s pouZitim imputace non-responder. Skdre v oblasti
psoridzy a indexu zavaZnosti (PASI) se pohybuji od 0 do 72, pricemz vyssi skdre ukazuje na horsi onemocnéni. Ocpovédi PASI 75 a PASI 100 indikuji sniZeni skdre PASI od vychozf
hodnoty alespori o 75 % a 100 %. [Upraveno podle: Warren RB, Blauvelt A, Bagel J, et al. Bimekizumab versus adalimumab in plaque psoriasis. NEIM 2021,385:130-141.]

Tab. 1 - Seznam nezadoucich ucinkti bimekizumabu

Trida organovych systému

Infekce a infestace

Poruchy krve a lymfatického systému
Poruchy nervového systému

GastrointestindIni poruchy

Poruchy kize a podkozni tkdné

Celkové poruchy a reakce v misté
aplikace

Frekvence

Velmi Casté

Casté

Méng Casté
Méng Casté
Casté

Méné Casté

Casté

Casté

Nezadouci Gcinek

Infekce hornich cest dychacich
OréIni kandidéza

Plisfiové infekce

Infekce usf

Infekce virem herpes simplex
Orofaryngedlini kandiddza
Gastroenteritida

Folikulitida

Slizni¢ni a ordIni kandiddza (vCetné jicnové
kandidézy)

Konjunktivitida

Neutropenie

Bolest hlavy

Zanétlivé stfevni onemocnéni
Vlyrazka, dermatitida a ekzém
Akné

Reakce v misté aplikace*

Unava

*) Zahrnuje: erytém v misté injekce, reakci, edém, bolest, zdureni
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12 16 20 24 28 32 36 40 44 48 52 56

Tydny

120 kg a neni u nich dosazeno dostate¢né
udinnosti lé¢by, lze zkratit interval podani
na kazdé 4 tydny i v udrzovacim rezimu.
Prvni hodnoceni efektu 1é¢by je nutné
provadét po 16 tydnech lécby, v té dobé
jiz pacient musi vykazovat zlep$eni pso-
ridzy alespon o 75 % oproti vychozimu
stavu (PASI 75), nebo je nutné 1é¢bu
ukoncit. Efekt 1é¢by pak musi 1ékat moni-
torovat pti kazdé navstéveé a pti opakova-
ném poklesu pod PASI 50 (zlepseni oproti
stavu pred 1é¢bou alespon o 50 %) nebo
poklesu pod PASI 75 soucasné s negativ-
nim vlivem na kvalitu Zivota pacienta je
nutné taktéz terapii ukoncit ¢i zménit.

Vyuziti bimekizumabu
u specifickych skupin pacientii

Bimekizumab je stdle velmi novym lé-
kem, proto nemdme k dispozici studie
o ucinnosti a bezpec¢nosti u détskych
pacientd, i kdyz tyto studie jiz probihaji
a v budoucnu ho bude mozné u pedia-
trickych pacientt vyuzit.

Jako u v8ech biologickych 1éki s vyjim-
kou certolizumabu nenf doporuceno bi-
mekizumab podavat téhotnym a kojicim
Zendm z preventivnich ddvodd. Podle SPC
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by pacientka neméla otéhotnét diive nez
17 tydnt po ukonceni 1é¢by bimekizuma-
bem a také nenf zndmo, zda se bimekizu-
mab vylucuje do matefského mléka. Nic-
méné studie na zviratech neprokazaly
negativni G¢inky na matku ¢i plod.

Bimekizumab u pacientt
s psoriatickou artritidou

Psoriatickd artritida postihuje kolem
20-40 % pacientd s psoridzou, proto je
vyhodné, pokud je lécba G¢innd i na tuto
formu psoriatického onemocnéni. Bi-
mekizumab ziskal recentné indikaci ne-
jen na psoriatickou artritidu, ale také
axidlni spondylartritidu. Bimekizumab je
tak mozné podat u dospélych s aktivni
psoriatickou artritidou, ktefi nemaji ade-
kvétni odpovéd nebo intoleranci na je-

Literatura

1. Gordon KB, Foley P, Krueger JG, et al. Bimekizumab efficacy and safety in mode-
rate to severe plaque psoriasis (BE READY): a multicentre, double-blind, placebo-
-controlled, randomised withdrawal phase 3 trial. Lancet 2021;397:475-486.

2. McInnes IB, Asahina A, Coates, LC, et al. Bimekizumab in patients with
psoriatic arthritis, naive to biologic treatment: a randomised, double-blind,
placebo-controlled, phase 3 trial (BE OPTIMAL). Lancet 2023;401:25-37.

3. Reich K, Papp KA, Blauvelt A, et al. Bimekizumab versus ustekinumab for

den nebo vice chorobu modifikujicich
antirevmatickych 1ékg, a to jak v mono-
terapii, tak v kombinaci s metotrexatem.
Hodnoceni Guc¢innosti a bezpeénosti bi-
mekizumabu u pacientd s psoriatickou
artritidou probihalo ve studii BE OPTI-
MAL u 852 pacientt v pribéhu 52 tydnt.
Po 16 tydnech lé¢by dosahlo hodnoty
ACR50 44 % pacientl uzivajicich bimeki-
zumab, 46 % pacientl uzivajicich adali-
mumab a 10 % pacientt uzivajicich pla-
cebo. U¢innost bimekizumabu na pso-
riatickou artritidu byla superiorni nad
placebem a obdobné adalimumabu
i v dalsich hodnocenych kritériich.

Zaveér

Bimekizumab je v soucasnosti nejno-
véj$im lékem, ktery mame k dispozici

pro terapii stfedné zdvazné a zavazné
plakové psoridzy. Jeho hlavn{ prednosti
je extrémné rychly néstup acinku, kdy
pacienti mohou pozorovat vyrazné zlep-
$eni jiz v ramci dnl az jednotek tydnt
od zahdjeni lé¢by. Soucasné nabizi pa-
cientim vysokou $anci na dosazeni
uplné remise koznich projevi lupénky
(PASI 100). Bezpecnostni profil bimeki-
zumabu je velmi podobny ostatnim mo-
dernim cilenym 1é¢iviim pro psoridzu,
rozdilem je vyssi vyskyt mykotickych
infekci, které véak minimélné v klinic-
kych studiich mély mirny charakter
a nevyzadovaly preruseni ¢i ukonceni
terapie. Bimekizumab taktéz prokazal
velmi dobrou dlouhodobou G¢innost
s nutnosti aplikaci 1é¢iva pouze jednou
za dva mésice, coz vede k minimaln{ za-
téZi pacientd.

the treatment of moderate to severe plaque psoriasis (BE VIVID): efficacy
and safety from a 52-week, multicentre, double-blind, active comparator

and placebo controlled phase 3 trial. Lancet 2021,;397:487-498.

4. Reich K, Warren RB, Lebwohl M, et al. Bimekizumab versus secukinumab in
plaque psoriasis. NEJM 2021;385:142-152.

5. SPC pripravku Bimzelx dostupné na: https://www.ema.europa.eu/cs/docu-
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Alopecie - jak poznat a lécit
jednotlive typy alopetickych onemocneni?

MUDr. Kristyna Sokolova
Dermatovenerologickd klinika 2. LF UK,
Fakultni nemocnice Bulovka, Praha

idské vlasy plni nékolik funkei —
Lochranu pfed UV zafenim,

ochranu pred ztratou tepla, zpro-
sttedkovéni taktilnich vjemd, dalohu
v mezilidské komunikaci. Ztrita ochlu-
peni ptisobi pacientim vyrazné zhorsen{
kvality zivota.

Na pokozce celého téla je po narozeni
asi 5 000 000 vlasovych folikuld, z toho
ve kstici jich je 100 000. Vlasovy folikul
prochdzi tfemi stadii rastového cyklu:
anagen — riistovd faze vlasu podminénd
vyraznou mitotickou aktivitou trvajici
2-6 let, v této fazi se nachazi 85-90 %
vlas; katagen — prechodnd féze s utlu-
mem mitézy trvajici 2—3 tydny; telogen
— klidova faze trvajici 3—4 mésice, v niz
se nachdzi 10-15 % vlast. Na konci telo-
genu vlas vypadéava z vlasového folikulu.
Celkem z kapilicia denné vypadne
zhruba 100-200 vlast.

Ireverzibiln{ ztratu vlasi doprovaze-
nou atrofif a jizvenim vlasového folikulu
nazyvame jizvici alopecii. Je-li ztrata
vlast reverzibilni a vlasovy folikul ma
zachovany ristovy potencidl, hovotrime
o nejizvici alopecii. Z vy$ettovacich me-
tod je zlatym standardem trichoskopie,
neinvazivni metoda, pfi niZ hodnotime
vzhled vlasového stvolu, usti vlasovych
folikuld a perifolikuldrni epidermis.
Kozni biopsii provadime zejména pti
podezreni na jizvic{ alopecie. Excize
které vyhody. Jednou z nich je ziskdni
vétstho mnozstvi materidlu, nebot v dia-
gnostickém hodnocenti je diilezity pocet
zachycenych folikult. Déle Ize 1épe kon-
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Alopecie neboli ztrata vlasi je onemocnéni postihujici pacienty jakého-
koli véku, etnika ¢i socioekonomického statusu. Vyzkum v poslednich
letech pomohl zlepSit porozuméni mechanismim patogeneze téchto
onemocnéni a ucinna terapie, kterou nyni mame k dispozici zejména na
aredtni alopecii, vyznamné méni kvalitu Zivota pacientd.

trolovat hloubku excize — bulby vlaso-
vych folikultl jsou v kapiliciu ulozeny az
v tukové tkdni, proto je v excizi nutno
zachytit i subcutis. Uzavien{ excize su-
turou snizuje riziko sekundarni infekce,
které je v oblasti kstice zvy$ené. Pti pro-
vedeni excize priibojnikem bychom méli
volit pramér nejméné 4 mm. Doporucuje
se odebrat dva vzorky, prvni excizi pro-
vadime kolmo na povrch kaze, druhou
excizi pak v $ikmé poloze tak, aby byl
pranik pribojniku paralelni se smérem
riistu vlast. Vzorky v pripadé jizvicich
alopecii odebirdme z aktivniho, zanétli-
vého okraje alopetického loZiska s pfi-
tomnymi vlasy, nebot odbér z centrdlni
¢ésti by vzhledem k jizveni nemél vypo-
védni hodnotu. V pripadé nejizvicich
alopecii je vhodnym mistem pro biopsii
okraj aktivni 1éze (u alopecia areata).

Nejizvici alopecie
Telogenni efluvium

Onemocnéni charakterizované difuz-
nim profidnutim vlasi v oblasti celého
kapilicia podminéné zvy$enym precho-
dem vlasii do telogenni faze a naslednym
vypadem.

V etiopatogenezi hraje roli konkrétni
spoustéci faktor 2—4 mésice pred zacét-
kem vypadu vlasd, nejcastéji se jedna
o nasazen{ novych léki (napt. betablokd-
tory, antikoagulancia, retinoidy), febrilni
stavy, pfisné dietnf rezimy, onemocnéni
$titné zlazy, psychicky stres.

Klinicky pozorujeme difuzni vypad
vlast bez tvorby ohranicenych lysin. Ve

vétsiné pripadl dojde k zastaveni zvyse-
ného vypadavani do Sesti mésicti od jeho
pocatku.

Terapie spocivd v odstranéni vyvold-
vajictho faktoru, lze doporucit vitami-
nové doplnky stravy, mezoterapii, pti-
padné lokalné 5% minoxidil v roztoku
nebo péné.

Androgenni alopecie

Nejcastéjsi typ alopecie u obou pohlavi
— ve véku 50 let je postizeno az 50 %
muzl a ve véku 70 let je postizeno
zhruba 40 % Zen.

Etiopatogeneze: Zdsadni vliv maji ge-
netickd predispozice a androgeny puso-
bici na vlasové folikuly kapilicia. Kon-
krétné bylo popsano pusobeni dihydro-
testosteronu (hormon konvertovany
z testosteronu 5a-reduktidzou) na me-
zenchymové buriky dermadlni papily, kdy
postupné dochazi k atrofizaci folikulu.

Klinicky obraz: U obou pohlavi je
popisovan jiny vzorec postupného vy-
padu vlastt. Muzam kétice ridne bitem-
poralné a na vertexu, s postupem ¢asu
mohou lozZiska splyvat do souvislé plo-
chy. U Zen kapilicium profidne v cent-
roparietalni ¢ésti se zachovanim fron-
talni linie vlast. Tizi vypadu vlast
u muzt klasifikujeme do péti stadif
podle Hamiltona, u Zen do péti stadif
podle Sinclaira.

Lécba spocivd ve snaze blokovat pa-
sobeni androgend na vlasovy folikul.

Muzium predepisujeme finasterid
(inhibitor 5a-reduktazy) p. o. v ddvce
1 mg/den, terapie v$ak muze byt provazena



PREHLEDOVY CLANEK

MEDICINA V €R

Obr. 1 - Alopecia areata ve vousu. [Foto: Z archivu Dermatovenerologické kliniky 2. LF UK a FNB.]

nepifjemnymi nezddoucimi acinky, jako
je snizeni libida a poruchy erekce.

Zendm indikujeme spironolakton,
antiadrogeny.

Opétovny rust vlast pozorujeme
v radu nékolika mésica, pokud je vsak
lé¢ba prerusena ¢i ukoncena, vlasy opét
vypadaji.

Lokalné se osvédc¢il 5% minoxidil
u obou pohlavi. Dal${ moznosti je
transplantace vlasa.

Alopecia areata

Autoimunitné podminéna loziskova
ztrata vlast, kterd maze postihnout kstici,
oboci, fasy i pubické ochlupeni. Toto
onemocnéni muze vyrazné ovlivnit kva-
litu Zivota pacientd, déti a dospivajici
neztidka v kolektivu celi $ikané.

Etiopatogeneze: Onemocnéni je pod-
minéno zanétlivym procesem mediova-
nym CD8+ Th lymfocyty v oblasti vlaso-
vého folikulu, kde dochdz{ k utlumu mi-
totické aktivity a pred¢asnému prechodu
vlasu do telogenni faze s naslednym vypa-
dem. Je-li zanét 1écen vcas, proces je re-
verzibilni. Dochézi k obnoveni mitotické
aktivity a z folikulu opét roste zdravy vlas.

Aredtni alopecie ¢asto provdzi jind
onemocnéni, jako je onemocnéni §titné
zlazy, celiakie, vitiligo, diabetes mellitus
1. typu, revmatoidnf artritida, systémovy
lupus erythematodes, myasthenia gravis,
a ddle onemocnéni podminénd atopii —
atopicka dermatitida, asthma bronchiale,
alergickd rinokonjunktivitida.

Déle bylo u pacientt s areatni alopecif
popsano zvysené riziko rozvoje arterialn{
hypertenze a dalsich kardiovaskularnich

onemocnéni, dyslipidemie, obezity a me-
tabolického syndromu.

Klinicky obraz: Ve kstici nachdzime
relativné ostfe ohraniCend loziska vypa-
danych vlast, misty mizeme pozorovat
jemné, svétlé, tzv. velusové vlasy.

Pokud dojde ke kompletnimu vypadu
vlasit v rozsahu celého kapilicia, hovo-
fime o alopecia totalis. Vypad vlasii do-
provazeny vypadem obodi, fas a/nebo
pubického ochlupeni nazyvdme alopecia
universalis.

Hodnoceni tize onemocnéni prova-
dime pomoci tzv. SALT skére (Severity
of Alopecia Tool), vysledné ¢islo popi-

suje rozsah postizeni kapilicia v procen-
tech.

Lécba: Standardem v lokalni 1é¢bé jsou
kortikosteroidy ve formé roztokd, krémi
a masti, pfipadné aplikované intralezio-
nélné. Jako druhou linii volime 5% mi-
noxidil, eventudlné topickd iritancia jako
kyselinu azelaovou a kryostimulaci.

SALT skére = 20 (tedy postizeni 20 %
kstice a vice) je indikovéano k zahgjeni
systémové 1é¢by. Toho ¢asu je Evropskou
lékovou agenturou (EMA) schvalena cel-
kové léc¢ba baricitinibem (JAK1/2 inhi-
bitor) u dospélych pacientd a ritlecitini-
bem (inhibitor JAK3/TEC) pro pacienty
stari 12 let. V CR tyto léky maji indi-
kaci, ale nemaji zatim thradu, je tedy
nutné poddvat zadost pres revizniho
1ékare.

Baricitinib je selektivni, reverzibilni
inhibitor Janusovy kindzy 1 a 2 (JAK1/2),
vykazuje nizkou afinitu k Janusové ki-
néze 3 (JAK3). U¢innost a bezpe¢nostni
profil baricitinibu byly hodnoceny v ran-
domizovanych, dvojité zaslepenych, pla-
cebem kontrolovanych studiich BRAVE-
-AALl (faze I1/11I) a BRAVE-AA?2 (féze III)
trvajicich 36 tydnd, s extenzi po dobu az
200 tydnt. Obé studie faze III zahrnovaly
1200 dospélych pacientii. Primérny vék
lé¢enych byl 37,5 let, 61 % pacientti byly
zeny. Stfedni vychozi SALT skére ve
véech studiich bylo 96 (tedy 96% ztrata
vlasti ve kstici), priblizné 44 % pacientt
mélo alopecia universalis. V obou stu-
diich vyznamné vétsi podil pacienti ran-
domizovanych na baricitinib 4 mg jednou
denné a 2 mg jednou denné dosahl SALT
< 20 v tydnu 36 ve srovndni s placebem

Obr. 2 - Alopecia areata. [Foto: Z archivu Dermatovenerologické kliniky 2. LF UK a FNB.]
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(51,9 %, 33,3 % versus 3,9 %). Podil paci-
entl lé¢enych baricitinibem, ktet{ dosahli
SALT < 20, se po tydnu 36 dale zvy$oval.
V tydnu 36 bylo déle popsédno vyznamné
zlep$eni vypadu ochlupeni v obodi a fas
u pacientt uzivajicich baricitinib 4 mg
jednou denné. Substudie hodnotici sni-
zovani davky ukazaly, ze 96 % pacientd,
kteff ztstali na ddvce baricitinibu 4 mg
jednou denné, a 74 % pacientd, ktef{ byli
rerandomizovani na baricitinib 2 mg jed-
nou denné, si udrzelo odpovéd v tydnu
76.

Studie BRAVE-AA1 a BRAVE-AA2
déle hodnotily bezpe¢nost 1é¢by barici-
tinibem. Podil pacient®, u kterych kvali
vyskytu nezddoucich Gc¢inkd musela byt
1é¢ba ukoncena, je v obou studiich po-
dobné nizky. Nejcastéjsimi nezadoucimi
ucinky byly infekty hornich cest dycha-
cich, infekce mocovych cest, akné, bo-
lesti hlavy a elevace kreatinkindzy. In-
fekce herpes zoster se objevily pouze
v nizkém procentu ptipadt. U zhruba
40 % pacientl byla prokazdna elevace
HDL-cholesterolu a kolem 25 % pacientt
mélo zvy$enou hladinu LDL-choleste-
rolu.

Ritlecitinib je ireverzibilni selektivni
inhibitor Janusovy kindzy 3 (JAK3) a ro-
diny tyrosinkindz exprimovanych v he-
patoceluldrnim karcinomu (TEC). U¢in-
nost a bezpec¢nost 1é¢by ritlecitinibem
byly hodnoceny randomizovanou, dvo-
jité zaslepenou, placebem kontrolovanou
klinickou studiif ALLEGRO (faze IIb/III).
Studie trvala 24 tydnt s naslednou 24ty-
denni extenzi. Hodnotila celkem 881 pa-
cientll. Zarazeni byli pacienti ve véku
12 let a starsi, s 50% ztratou vlast a vice
(SALT skore > 50) véetné alopecia totalis
a alopecia universalis. Pramérny vék lé-
¢enych byl 33,7 let, 62,1 % pacientl byly
zeny; 14,6 % pacienti bylo ve véku 12—
17 let a 2,8 % pacienttl bylo ve véku 65 let
a star$ich. Pramérné vychoz{ SALT skére
se pohybovalo v rozmezi od 78,3 do 87,0.
Vétsina pacientlt méla postizeni oboci
a oblasti fas (83,0 %, resp. 74,7 %). Vy-
znamné vyss$i podil pacientti doséhl ve
24. tydnu odpovédi SALT < 20 pti lécbé
ritlecitinibem 50 mg denné v porovnéni
s placebem (23,0 % versus 1,6 %). Cetnost
odpovédi se v 48. tydnu déle zvysila.
V tydnu 24 se téz zlepsilo obnoveni ristu
ochlupeni v obo¢i a fas ve srovnani s pla-
cebem (29 %, 28,9 % versus 4,7 %, 5,2 %),
s dal$im zvy$enim v tydnu 48.

Bezpeénost byla hodnocena u vicero
lé¢ebnych rezimd. U davky 50 mg ritle-
citinibu denné se nezddouci G¢inky vy-
skytly u 72,2 % pacientl. U pacientq,
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Obr. 3 - Androgenni alopecie, histologicky verifikovand. [Foto: Z archivu Dermatovenerologické kliniky
2.LFUKaFNB.]

kteri dostavali placebo, se vyskytly
v 69,5 % pripadil. Vétsina nezddoucich
ucinkt byla mirna az stfedné zavazna.
U pacientt léc¢enych ritlecitinibem mu-
sela byt 1é¢ba prerusena pro vyskyt neza-
doucich t¢inkt v 6,9-10,0 % pripadd, ve
skupiné kontrolované placebem byla
lé¢ba ukoncena u 3,8 % pacienttl. Ukon-
¢eni lécby pro vyskyt nezadoucich
uc¢inkd nastalo u 1,5-3,2 % pacientt 1é-
¢enych ritlecitinibem a 2,3 % pacientd
kontrolovanych placebem. Mezi nejcas-
téjsi nezadouci ucinky pattily nazofaryn-
gitidy, infekty hornich cest dychacich
a bolesti hlavy. V zévislosti na davce se
déle vyskytly prijem, akné, koptivka,
kozni exantém a vertigo.

Dlouhodoby bezpecnostni profil
inhibitori JAK

Inhibitory JAK, vzhledem ke svému
mechanismu ptisobeni na molekuldrni
urovni, funguji imunosupresivné. Proza-
tim nemdme k dispozici data tykajici se
jejich Gcinka pti dlouhodobém podavani.
JAK?2 hraje roli ve funkci cytokini klico-
vych pro hematopoezu, proto jeho blo-
kada maze vést k potencidlnim nezadou-
c{m W¢inkdm, jako je anemie, trombocy-
topenie a neutropenie. Studie zabyvajici
se bezpe¢nosti inhibitor JAK u revma-
tologickych onemocnéni popsaly snizeni
poctu neutrofili a zvysené riziko viro-
vych infekci, zejména herpes zoster. Je
proto dilezité ¢asné identifikovat silné
respondéry a non-respondéry na terapii
inhibitory JAK a adekvatné vést dalsi
lé¢bu. Obecné povazujeme za rizikové
pacienty starsi 65 let, pacienty se zvySe-

nym rizikem kardiovaskuldrniho one-
mocnéni, kuraky, pacienty se zvysenym
rizikem vyskytu onkologického onemoc-
néni a pacienty s rizikem vyskytu hlu-
boké Ziln{ trombdzy.

Ostatni moznosti celkové terapie zahr-
nuji systémové kortikosteroidy, cyklo-
sporin, metotrexat a azathioprin —
vSechna tato 1é¢iva jsou podavéna v off-
-label indikaci.

Alopecia areolaris

Maloloziskova nejizevnatd alopecie,
kterd je projevem sekundarni syfilis. Je
dalezitd v diferencidln{ diagnostice, ze-
jména areatn{ alopecie.

Etiopatogeneze: Treponema pallidum
toxicky pfimo poskozuje struktury vla-
sového folikulu, podil md i zanétliv4 re-
akce na pritomnost treponemovych anti-
gendl.

Klinicky obraz: Drobna ¢etnd alope-
tickd loziska ve kstici, popisuje se vzhled
podobny ,vykousdni od mol“.

Lécba: Po 1écbé syfilis projevy zarus-
taji pigmentovanymi vlasy.

Trichotilomanie

Onemocnéni podminéné nutkavym
opakovanym vytrhdvanim ¢i tfenim
vlast. MZe byt spojeno s trichotilofagii,
onychofagii, morsicatio buccarum et la-
biorum.

Etiopatogeneze: Trichotilomanie byvd
¢asto podminéna obsedantné kompul-
zivnim chovdnim, poruchou osobnosti,
pripadné psychézou.

Klinicky obraz: Lozisko alopecie
nejc¢astéji na temeni hlavy, ponékud
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bizarniho tvaru, neostfe ohranicené,
v némz pozorujeme vlasy rizné délky,
Casto i eroze s hemoragickymi krustami.
Postizeny mohou byt i ostatni oblasti
s ochlupenim.

Lécba: Pacienta odesilame k dovyset-
feni k psychiatrovi, ktery indikuje psy-
choterapii a event. celkovou lé¢bu (vol-
bou prvni linie je klomipramin).

Jizvici alopecie

Timto terminem oznacujeme alopecie,
u nichz po vypadu vlasu dojde k nahra-
zen{ epitelu vlasového folikulu pojivovou
tkéni, a tedy permanentni ztraté vlasu.

Pro stanoveni diagndzy jizvici alopecie
je nutno kromé trichoskopie vzdy pro-
vést biopsii s histologickym vySetfenim,
které ndm zaroven pomize urcit rozsah
zanétlivého procesu.

Chronicky kozni lupus erythematodes

Synonymem je diskoidni lupus erythe-
matodes, autoimunitn{ onemocnéni po-
jiva, které kromé kstice mize postihnout
ktzi ¢i podkozni tkan i jinych ¢ésti téla.
Postihuje vétsinou dospélé pacienty, vice
Zeny nez muze.

Etiopatogeneze: Jedna se o onemoc-
néni multifaktoridlni etiologie, kde se
predpokladd vliv environmentélnich fak-
tort (UV zdfeni, pohlavni hormony, vi-
rové infekce, 1éky...) na geneticky predis-
ponovaného jedince, ¢imz dojde ke spus-
téni komplexni zdnétlivé reakce s tvor-
bou autoprotilatek a poskozenim tkani.

Klinicky obraz: Nejprve ve kstici za-
¢ind jako razovofialova makulopapula az
plak, postupné se rozsifuje. Centralné
dochézi k atrofizaci pokozky, ztraté
vlasti, zméndm pigmentace, v kone¢né
fazi jizveni. Pacienti popisuji svédéni az
bolestivost projevi.
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Lécba: Dusledna ochrana pred slun-
cem, lokalné kortikosteroidy. Celkové
antimalarika (hydroxychlorochin), pti-
padné jind imunosupresiva, u lokalizova-
ného kozniho onemocnéni se snazime
vyhnout systémovym kortikosteroidtim.
Vzdy je nutno vyloudit systémovy lupus
erythematodes.

Lichen planopilaris

Zanétliva jizvici alopecie s nékolika
klinickymi variantami. Je povazovan za
variantu lichen ruber planus, jehoZ pro-
jevy na kizi téla a sliznicich miize mit az
30 % pacientd s lichen planopilaris. Toto
onemocnéni postihuje Zeny Castéji nez
muze.

Etiopatogeneze je nezndmd, uvazuje
se spoustéci faktor (virové infekce, 1éciva,
kontaktni alergeny...), ktery vyvold auto-
imunitn{ T-lymfocyty mediovany zénét
poskozujici keratinocyty.

Klinicky obraz: Prabéh onemocnéni
je znac¢né variabilni, mize byt indolentni,
chronicky, s pomalou progresi i fulmi-
nantni. Kstice casto svédi, pruritus mize
predchdzet rozvoj dal$ich klinickych pro-
jevi, déle si pacienti stéZuji na citlivost
az bolestivost pokozky.

Nejcastéji v oblasti vertexu kapilicia
pozorujeme nékolik neostte ohranice-
nych lozisek s parcidlni ztratou vlasdg,
byva pritomno zarudnuti pokozky, foli-
kuldrni hyperkeratézy, jizevnaté zmény.

Frontalni fibrotizujici alopecie je kli-
nickou variantou lichen planopilaris. Pro-
jevuje se jako progresivni ztrata vlast pfi
frontéln{ a frontotempordln{ vlasové linii
a postupuje dorzalnim smérem. U vice
nez poloviny pacient dochézi také k po-
stupné ztraté ochlupeni v obo¢i. Nejéas-
téji postihuje postmenopauzalni Zeny.

Lécba byvd obtizn, spociva ve snaze
zastavit progresi onemocnéni potlace-

nim nespecifické zanétlivé reakce. Lo-
kalné nasazujeme kortikosteroidy, cel-
kové pak hydroxychlorochin, kortikoste-
roidy, eventudlné cyklosporin ¢i reti-
noidy.

Folliculitis decalvans

Vysoce zanétlivd jizvici alopecie posti-
hujici zejména mladé muze.

Etiopatogeneze: Predpoklada se podil
infekce Staphylococcus aureus, ktery
byva casto vykultivovan z pustuldéznich
projeva.

Klinicky obraz: Pokozka hlavy s ma-
ximem okcipitdlné je zarudld, s ¢etnymi
pustulami a krustami, postupné dochézi
k vypadu vlast a jizveni.

Lécba: Leh¢i prabéh onemocnéni lze
1é¢it topickym klindamycinem, v zavaz-
néjsich pripadech nasazujeme celkové
antibiotika, prvnf volbou jsou tetra-
cykliny (doxycyklin) pro své antibakteri-
aln{ a protizanétlivé plisobeni.

Zavér

Skupina alopetickych onemocnéni je
velmi rozmanité z hlediska etiopatoge-
neze i klinického obrazu. Dlouhé roky
byly lécebné moznosti velmi omezené,
nicméné s rozvijejicim se vyzkumem pa-
togenetickych mechanismu prichdzi
nové lécebné modality, které maji poten-
cidl vyznamné ovlivnit kvalitu Zivota pa-
cientfl.

U nékterych diagnoéz, zejména u are-
atnf alopecie, byla v minulosti vyuzivana
strategie ,wait and see”, nebot byly po-
psany ptipady spontdnniho zarustu loZi-
sek. Od tohoto postupu nicméné nejno-
véjsi doporuceni odrazuji, a naopak zda-
raznuji nutnost v¢asného zahdjeni lé¢by
tak, aby jeji vysledky byly pro pacienta co
nejprinosnéjsi.
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PREHLEDOVY CLANEK

Hidradenitis suppurativa:
klinicky obraz, diagnostika a lecba

MUDr. Jitka Kopriva
Dermatovenerologicka klinika 2. LF UK,
Fakultni nemocnice Bulovka, Praha

idradenitis suppurativa je chro-
Hnické zdnétlivé onemocnéni, pro
které je typicka tvorba komedond,
zanétlivych papul, nodul a sinusovych
trakt v mistech s vy$$im vyskytem apo-
krinnich koznich 714z, jakymi je oblast axil,
téisel, glutedlni ¢i inframamarni oblast.
Zakladni patogenni udalosti HS je na-
ru$end funkce pilosebaceézni jednotky
vedouci k hyperkeratinizaci, okluzi, na-
sledné dilataci a ruptute vlasového foli-

Obr. 1 - Hidradenitis suppurativa, stage | podle Hurleyho. [Foto: fotoarchiv Dermatovenerologické kliniky
2. LF UK, Fakultni nemocnice Bulovka]
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Hidradenitis suppurativa (HS) je chronické, zanétlivé, recidivujici one-
mocnéni vlasového folikulu charakterizované tvorbou zanétlivych noduli,
abscesu a pozdéji i secernujicich pistéli s jizvenim. Ze viech dermatolo-
gickych diagnéz ma HS jeden z nejvyznamnéjsich negativnich dopadi
na kvalitu Zivota pacientd. Lécba HS je casto svizelnd, onemocnéni je
spjato s cetnymi komorbiditami, a proto je zakladem lécby a péce o tyto
pacienty spoluprace mezi praktickymi lékari, dermatology a dalSimi lé-

kafskymi specialisty.’

kulu s aktivaci perifolikuldrniho lymfo-
cytdrnfho zanétu s ndslednou tvorbou
zénétlivych 1ézi.?

Prevalence HS v Evropé ¢inf asi 1 %.
Touto chorobou trpi prevazné adolescenti
a mladi dospéli. Zeny jsou zhruba 3x ¢as-
téji postizeny nez muzi. Mezi hlavni rizi-
kové faktory HS fadime obezitu, mecha-
nické tfeni a koufeni tabaku.?

Nelécena ¢i Spatné lé¢end HS vede
k vyznamnému snizeni kvality Zivota pa-

cienta. Neddvné studie poukdzaly, ze
u mnoho pacientt s HS, i pfes navstévy
nékolika specialistl riznych lékarskych
obord, doslo ke stanoveni spravné dia-
gndzy az ptiblizné po sedmi letech. Proto
je v¢asnd diagnostika a spravna lécba roz-
hodujici stran sniZen{ zatéze nejen pro
pacienty, ale i pro poskytovatele zdravot-
nich sluzeb.*

Diagnostika a hodnoceni

zavaznosti HS

Diagnosticka kritéria
V ramci diagnostiky HS musi byt spl-

néna tfi hlavni kritéria:

1. charakteristickd morfologie 1ézi
(oteviené komedony, zdnétlivé papuly,
noduly, sinusové trakty, fistuly s jizve-
nim),

2. distribuce 1ézi v typickych lokaliza-
cich (axilarni, tfiselnd, inframamaérni,
perinedlni a glutedlni oblast, vzacnéji
oblast zatylku ¢i podbrisku),

3. chronicky prubéh a recidiva (boles-
tivé, recidivujici 1éze objevujici se vice
nez 2x za pul roku).
Diferencialnédiagnosticky lze HS za-

ménit napf. za stafylokokovou infekci

(1éze ndhodné distribuované s vétsim

mnozstvim pustul), kozni projevy Cro-

hnovy choroby, za abscesy (vétsinou jako
solitdrni 1éze), neoplazie ¢i lymphogra-
nuloma venereum.
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Obr. 2 - Hidradenitis suppurativa, stage Il podle Hurleyho. [Foto: fotoarchiv Dermatovenerologické kliniky

2. LF UK, Fakultni nemocnice Bulovka]

Hodnoceni zavaznosti

Pti hodnoceni zdvaznosti HS je v praxi
nejcastéji pouzivan staging podle Hur-
leyho:

o stage I (68 % pacientt s HS) (Obr. 1):
izolované abscesy (solitarnf ¢i vice-
¢etné), bez sinusovych traktd a bez jiz-
veni,

« stage II (28 % pacientt s HS) (Obr. 2):
recidivujici abscesy s tvorbou sinust
a jizvenim, solitarni/mnohocetné léze
s postizenim vétsi plochy kuze,

« stage III (4 % pacientt s HS) (Obr. 3):
difuzni postizeni, mnohocetné pospo-
jované sinusové trakty a abscesy posti-
hujici celou anatomickou oblast.*

Skérovani HS podle Hurleyho je na-
vzdory svym limitacim v praxi stéle nej-
vice pouzivéano. I pfes dynamiku tohoto
onemocnéni je véak tento systém charak-
terizovan hodnocenim statickych 1ézi
(jizvy, pistéle), a proto neni vhodny pro
skérovani HS pri hodnoceni Gc¢innosti
1é¢by.

Vzhledem k negativnimu dopadu HS
na kvalitu Zivota pacientl je nutno
v praxi pouzivat téZ subjektivni hodno-
tic 8kély jako vizudlni skalu bolesti (VAS
— visual analog scale) ¢i dermatologicky
index kvality zivota (DLQI — Dermato-
logy Life Quality Index).°

Onemocnéni HS je spjato s vyssi
prevalenci mnoha dalsich chorob, jakymi
jsou naptiklad idiopatické stfevni zanéty,
syndrom polycystickych ovarii, diabetes
mellitus, obezita, akné, pyoderma gan-
graenosum aj.

Rizikové faktory HS

Obezita muze zhor$ovat HS v da-
sledku zvy$eného poceni, tfeni kiize, in-
zulinové rezistence anebo systémového
zanétu. Ne vSichni pacienti s HS v$ak trpi
nadvéhou ¢i obezitou, nebot rozvoj HS
je ¢asto multifaktoridlni.” Koufeni ciga-
ret je dal$im rizikovym faktorem HS, kde
az 75 % pacientd s HS udévé soucasné
koufteni tabdakovych vyrobkd.® Mecha-
nické tieni a noseni tésného obleceni
jsou jednim ze spoustécti vzniku novych
1ézi.3

Komplikace

Z lokélnich komplikaci je tfeba zminit
(vzhledem k dlouhodobému zdnétu)
mozny rozvoj lymfatické insuficience
az lymfedému, predevsim v oblasti
skrotalni ¢i genitoanalni. V pripadé dlou-
hodobé nelé¢ené HS miize dojit az
k tvorbé pistéli do uretry, mocového
meéchyte ¢i perinea. Déle je mozny rozvoj
spinocelularniho karcinomu, ktery
muze vzniknout v chronickych lézich
v pritbéhu 10-30 let. Diagnostika karci-
nomu je v ptipadé 1ézi HS obtizn4, a tu-
diz ¢asto pozdné stanovena. Jakdkoliv
dlouhodobé se nehojici léze by méla byt
dovysetfena pomoci provedeni biopsie
a histopatologického vySetieni. Ze systé-
movych komplikaci mtze dojit vzhledem
k chronickému a ¢asto putridnimu zé-
nétu k hypoproteinemii ¢i anemii.
V souvislosti s HS byly popsany téz rev-
matologické choroby — naptiklad axi-
alnf artritida, artritida drobnych kloubt
ruky vcetné daktylitidy ¢i entezopatie.?

Lécba HS

Terapie HS by méla byt optimalizo-
vdna podle zdvaznosti onemocnéni.
U mirnych forem HS je vétsinou Gc¢inna
topicka 1é¢ba, avsak u stfedné tézkého az
tézkého stupné HS je systémova a pri-
padné i chirurgické lé¢ba ¢asto nezbytna.
Rozhodujici je predevs$im v¢asné stano-
veni spravné diagndzy a zahajeni 1écby.

Chirurgicka 1é¢ba vétsinou slouzi
jako doplnék systémové terapie a nejcas-
téji zahrnuje incizi a drendz, deroofing,

Obr. 3 - Hidradenitis suppurativa, stage Il podle Hurleyho. [Foto: fotoarchiv Dermatovenerologické kliniky
2. LF UK, Fakultni nemocnice Bulovka]
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HL. MESTO PRAHA
FN Kralovské Vinohrady

KRAJ KARLOVARSKY
Karlovarska krajska nemocnice a.s.

Dermatovenerologicka klinika Kozni ambulance ~ 3
3. LF UK a FNKV Srobarova 50 BUDOVA H (Zbojnickd 22) @
100 34 Praha 10 360 01 Karlovy Vary 28 Liveree
Tel.: 267 162 348 Tel.: 354 225 476, 354 225 477 Usti nad Labem ° “
@ Chomutov ) _
V3eobecn4 fakultni nemocnice Nemocnice Sokolov X K’g"’ Vary ™ o Miad Boleslav HradecK.ral lové Nighod \

Kozni oddéleni
Slovenska 545 Stkolov
356 01 Sokolov

Tel.:352 520 299

KRAJ PLZENSKY
Fakultni nemocnice Plzen
Dermatovenerologicka klinika

Dermatovenerologickd klinika
VFN a 1. LF UK

U Nemocnice 2,120 00 Praha 2
Tel.: 224 962 454, 224 962 422

Ambulance détské dermatologie
Dermatovenerologickd klinika
VEN a 1. LF UK

Fakultni poliklinika Karlovo ndm. 32 LF UK a FN Plzen
12100 Praha 2 Dr. E. Benese 13
Tel.: 224 966 538 305 99 Plzent
Tel.:377 402 125,377 402 109
FN Motol . .
Dermatovenerologické oddéleni KRAJ USTECKY i
V Uvalu 84 Masarykova nemocnice v Usti nad Labem
150 06 Praha 5 Krajska zdravotni, a. s., koZni oddéleni

Tel.: 224 438 770 Socia’lnl’pé(ve 3316/12A
401 13 Usti nad Labem
Dermatologické oddéleni pro déti Tel.: 477 112 751
V Uvalu 84

150 06 Praha 5

Tel.: 224 433 863

KozZni sanatorium, spol. s.r.o.
Velka Hradebni 47

400 071 Usti nad Labem

Tel. a fax: 475 209 228

E-mail: kozni.sanatorium@seznam.cz

Fakultni nemocnice Bulovka
Dermatovenerologicka klinika 2. LF UK
a Fakultni nemocnice Bulovka

Budinova 67/2

180 00 Praha 8

Tel.: 266 082 237

Nemocnice Chomutov, 0.z.
Krajska zdravotni, a.s.
Kochova 1185,

) 43001 Chomutov

Ustfedni vojenska nemocnice Tel.: 474 447 111
Kozni oddéleni

U Vojenské nemocnice 1200/1
162 00 Praha 6

Tel.: 973 203 306, 973 202 981

Nemocnice Kadari
Dermatovenerologie
Poliklinika Ill. patro

Golovinova 1559

432 01 Kadan

Tel.: 474 944 703, 474 944 704

KRAJ LIBERECKY
Dermatovenerologie Liberec, s.r.o

Sanatorium prof. Arenbergera
Bolzanova 7

110 00 Praha 1

Tel.: 224 232 591

dclinic Klasterni 117/2
Poliklinika Vysocany 460 01 Liberec
Sokolovska 810/304 Tel.: 485312 587

10100 Praha 8
Tel.: 702 003 998
E-mail: dclinic@dclinic.cz

Krajské nemocnice Liberec, a.s.
Kozni oddéleni

Husova 357/10

460 63 Liberec

Tel.: 485312 841, 485313 574

KRAJ STREDOCESKY
Oblastni nemocnice Kladno, a.s.
nemocnice Stfedoceského kraje
Kozni oddéleni

Vancurova 1548

Kladno 272 59

Tel.:312 606 464, 312 606 466

L DermaMedEst, s.r.o.

Karlovo ndm. 8

120 00 Praha 2

MUDr. Lucie JareSova

Tel.:604 137 738

E-mail: dermatologie.sestra@seznam.cz

Achillea - kozni klinika
Libcicka 397

18100 Praha 8

Tel.: 733 126 750, 233 553 758
Kozni ambulance Kutna Hora
Kpt. Vosky 781

28401 Kutna Hora

Tel.: +420 774 880 105

E-mail: koznikutnahora@seznam.cz

Dermatologie prof. Hercogové
Chlum¢anského 497/5

Praha 8 - Liben

Tel.: 731614 146

E-mail: recepce@euderma.eu
Klaudianova nemocnice - Mlada Boleslav
Kozni oddéleni

tiida Vaclava Klementa 147

293 01 Mlada Boleslav

Tel.:326 742 781,326 742 782

Dermatovenerologie Radotin, s.r.o.
Sidlisté 1100

153 00 Praha-Radotin

Tel.:257 811 503

MAPOcare KRAJ JIHOCESKY
Jankovcova 1569/2C Nemocnice Ceské Budéjovice
17000 Praha 7 B. Némcové 54

Tel.: +420 226 238 080 +420 736 183 359
E-mail: Recepce.praha@mapocare.cz

370 01 Ceské Budgjovice
Tel.: 387 876 604

Obr. 4-Seznam center biologické a cilené 1écby v dermatologii (k 1. 8. 2023).
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KRAJ VYSOCINA

Nemocnice Jihlava

Kozni oddéleni

Vrchlického 59

586 33 Jihlava

Tel.: 567 157 462, 567 157 494

KRAJ KRALOVEHRADECKY
Fakultni nemocnice Hradec
Kralové

Klinika nemoci koznich a pohlavnich
FN a LF UK

Sokolska 581

500 03 Hradec Kralové

Tel.: 495 836 387

DERMAMEDICA, s.r.0.
Komenského 420

547 01 Néchod

Tel.: 491 474 281

KRAJ JIHOMORAVSKY
Fakultni nemocnice u sv. Anny v Brné
1. dermatovenerologicka klinika
Pekarska 53 (budova D, 2. patro)
656 91 Brno
Tel.:543 182 801, 543 182 828,

543 182 804

Fakultni nemocnice Brno
Dermatovenerologicka oddéleni
Jihlavska 25

625 00 Brno-Bohunice

Tel.: 532 233 381

Fakultni nemocnice Brno
détské (PeK)

Cernopolni 9

613 00 Brno

Tel.:532 234 533, 532 234 639

Nemocnice Znojmo

Dr. Jana Janského 2675/11
669 02 Znojmo

Tel.: 515 215 541, 515 215 548

KRAJ PARDUBICKY
Pardubicka nemocnice
Nemocnice Pardubického kraje, a. s.
Kozni oddéleni

Kyjevska 44,

532 03 Pardubice

Tel.: 466 014 405, 466 014 415

Homea Clinic

Popkovicka 1340

530 06 Pardubice-Svitkov

Tel.: 602 209 208, 737 138 136
E-mail: kozni@homea.cz

Pardubice

-

Opava .-

[lslrava.
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KRAJ OLOMOUCKY

Fakultni nemocnice Olomouc
Klinika chorob koznich a pohlavnich
I. P. Pavlova 185/6,

775 20 Olomouc

Tel.: 588 444 527

E-mail: kozni@fnol.cz

Vojenska nemocnice Olomouc
Kozni oddéleni

Susilovo nam. 5

771 11 Olomouc

Tel.: 973 407 056, 973 407 160

Nemocnice Sumperk
Kozni oddéleni
Nerudova 640/41
787 01 Sumperk
Tel.: 583 332 551

AGEL Stredomoravska nemocnicni a.s.
Nemocnice AGEL Pierov

Kozni ambulance

Dvoiakova 75

751 52 Prerov

Tel.: 581 271 341

Nemocnice AGEL Prostéjov
Kozni ambulance

Mathonova 291/1

796 04 Prostéjov

Tel.: 582 315 288, 582 315 289

KRAJ ZLINSKY

Krajska nemocnice T. Bati
Kozni oddéleni

Havlickovo nabrezi 600,
762 75 Zlin

Tel.: 577 552 217

KRAJ MORAVSKOSLEZSKY
Fakultni nemocnice Ostrava

Kozni oddéleni

17. listopadu 1790, 708 52 Ostrava

Tel.: 597 373 072, 597 374 500, 603 144 969

Nemocnice AGEL Novy Ji¢in, a.s.
Dermatologické oddéleni
Purkynova 2138/16

74101 Novy Jicin

Tel.: 556 773 538, 556 773 533

Slezska nemocnice Opava
Kozni oddéleni

Slezské nemocnice Opava, p.o.
Olomoucké 470/86

746 01 Opava

Tel.: 553 766 414, 553 766 418
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excizi jednotlivych 1ézi ¢i radikalni $iro-
kou lokéln{ excizi celé postizené oblasti.’
Incize a drendz zénétlivé léze mohou
poskytnout ulevu béhem akutniho vzpla-
nuti HS, av$ak mira recidivy je u tohoto
oSetfeni témér 100 %. Deroofing je pre-
ferovany chirurgicky zakrok slouzici pte-
vazné k osetfeni sinusovych traktd, kdy
v lokalni anestezii dochazi k odstranéni
hornich vrstev kiize s ndslednym vy¢is-
ténim téchto traktd.”® Pfi primarnim uza-
véru dochazi ve vétsi mife k recidivé nez
pti ponechdni hojeni per secundam, kdy
vice nez 80 % pacientli po deroofingu
nevyvine lokdlni recidivu."!

Lokalni lécba

Klindamycin 1% v krému nebo gelu
slouzi zejména u mirnych forem HS ¢i
jako doplnkova terapie k systémové 1é¢bé,
avsak potencidlnim problémem dlouho-
dobého pouzivani topickych antibiotik je
riziko rozvoje antibiotické rezistence.'?
Topické retinoidy jsou derivaty vitaminu
A a pouzivaji se zejména v 1é¢bé acne vul-
garis. I presto, Ze doposud nebyly prove-
deny klinické studie hodnotici pouziti
topickych retinoida pfi HS, fada odbor-
nikd je toho ndzoru, Ze topicky adapalen
¢i tazaroten mohou byt pti lécbé HS

‘‘‘‘‘

a keratolytickym d¢inkdm."

Systémova lécba
Antibiotika

Tetracyklin je doporucen podévat
v dévce 500 mg 2x denné po dobu 3 mé-
sictl u pacientt s HS ve stadiu I ¢i 11
podle Hurleyho. Pokud za vy$e uvedenou
dobu nedojde ke zlepseni klinického na-
lezu, je nutné lécbu zménit. Tetracyklin
per os neni v CR dostupny, proto lze al-
ternativné pouzit doxycyklin v davce 2x
denné 100 mg. Klindamycin/rifampicin
v davkovani klindamycin 300 mg 2x
denné v kombinaci s rifampicinem
600 mg 1x denné ¢i 300 mg 2x denné

Literatura

treatment of hidradenitis suppurativa/acne inversa, based on the European
guidelines for hidradenitis suppurativa. Rev Endocr Metab Disord

2016;17(3):343-351.

jsou pouzivany u sttedné tézkého az téz-
kého stadia HS. Rizikem l1écby systémo-
vym klindamycinem je naruseni stievni
mikrofléry s moznym rozvojem stfevni
infekce Clostridioides difficile.’

Biologicka terapie

Adalimumab je TNF-« inhibitor a byl
prvnim registrovanym biologickym pfi-
pravkem pro indikaci HS uréenym
k 1é¢bé stredné tézké az tézké HS u pa-
cientll ve véku = 12 let, ktef{ netolerovali
systémovou lécbu antibiotiky ¢i na ni
nereagovali. Vysledky dvou multicentric-
kych randomizovanych kontrolovanych
studii PIONEER I a II prokazaly, Ze po
12 tydnech 1é¢by doslo u 50,6 % ucast-
nikd k 50% redukci zanétlivych uzlti a ab-
scesll ve srovndani s 26,8% redukci u pla-
cebo skupiny.’ Nejcastéjsi nezadouci
ucinky spjaté s pouzitim TNF-« inhibi-
tor® jsou vyssi vyskyt infekei (infekce
horniho respira¢niho traktu, bronchitidy,
mocové infekce), reaktivace latentni tu-
berkulézy ¢i vznik nemelanomovych
koznich nddort.

Secukinumab je plné humanni biolo-
gicky ptipravek, ktery pfimo inhibuje in-
terleukin-17A, vyuzivd se k 1é¢bé stiedné
tézké az tézké HS u dospélych pacientli
s nedostate¢nou odpovéd{ na konvencén{
systémovou terapii HS. V klinickych stu-
diich SUNSHINE a SUNRISE bylo zahr-
nuto vice nez 1000 pacientt ze 40 zemi
svéta a byla hodnocena kratkodob4
(16 tydnti) a dlouhodoba (az 52 tydni)
ucinnost, snaenlivost a bezpecnost se-
cukinumabu. Podle zavéra studie doslo
pti intervalu aplikaci kazdé 2 tydny k vy-
raznému zlep$eni klinickych pfiznaka HS,
k pfiznivému bezpecénostnimu profilu
a k trvalé odpovédi na lé¢bu aZ po dobu
52 tydn(.’® V Ceské republice bude v do-
hledné dobé schvélena i jeho thrada zdra-
votnimi pojistovnami pro 1é¢bu HS.

Kontraindikaci k biologické 1é¢bé jsou
aktivni infekce jako tuberkul6za, hepati-

tida B, C, HIV infekce, tézké srde¢ni se-
lhani ¢i aktivni malignita. V pripadé se-
cukinumabu bylo pozorovéno vyssi ri-
ziko vzniku nespecifickych stfevnich
zdnétd pri inhibici IL-17.

Dalsi moznosti léchy

Mezi dalsi moznosti 1écby HS radime
napiiklad ordlni retinoidy, antiandrogeny
(napf. cyproteron-acetat), kortikoste-
roidy (systémové ¢i intralezionalné apli-
kované), imunosupresiva (napf. dapson,
metotrexat ¢i cyklosporin A), ptipadné
dalsi biologické preparaty, vSechna tato
1é¢iva jsou vsak off-label.’

Lécba bolesti

Bolest je jednou z nejvétsich a kvalitu
zivota nejvice snizujicich komplikaci
u pacientt s HS. Spatné lé¢ena bolest
muze vést k Castéjsim navstévam poho-
tovosti, k noncompliance pacienta a ke
zvy$enému riziku uzivani opiata.
V ramci tlevy od akutni bolesti lze podat
ibuprofen, naproxen, tramadol, ptipadné
bolestivé 1éze incidovat ¢i intralezionalné
aplikovat kortikosteroidy. Pfi chronické
bolesti trvajici déle nez Sest tydna lze
podavat inhibitory zpétného vychytavani
serotoninu a norepinefrinu (duloxetin,
venlafaxin), tricyklickd antidepresiva
(amitriptylin, nortriptylin) ¢i gabapenti-
noidy (gabapentin, pregabalin).'®

Zaveér

Zakladnim pilitem 1é¢by HS je stano-
veni diagndzy nejlépe v ¢asném stadiu
onemocnéni, nebot pramérnd doba od
vzniku prvnich projevl aZz po zahdjeni
1é¢by je asi sedm let. Vzhledem ke ko-
morbiditdm a v mnoha pfipadech i nut-
nosti chirurgické intervence je multiobo-
rovy pristup k pacientim HS nutnosti.
Biologickd 1é¢ba je podévéna ve speciali-
zovanych centrech na dermatologickych
Klinikdch a oddélenich (Obr. 4).°
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Maligni melanom,
| pres moderni lécbu
stale obavana diagnoza

MUDr. Kristyna Nozickova
Dermatovenerologicka klinika 2. LF UK
a FN Bulovka, Praha

festoze melanom tvof{ priblizné
Ppouze 4 % vsech koznich nadord,

incidence v dlouhodobém ¢asovém
trendu vyrazné narlstd, pouze v posled-
nich letech pozorujeme lehké zpomaleni{
ristu a naznak stabilizace. V roce 2018 byla
incidence 24,7 na 100 tis. osob, s lehce
vy$3im zastoupenim muZzd oproti Zendm
(1,2: 1) a pfevahou osob ve véku 60-79 let.
Mortalita téhoz roku pro toto onemocnéni
byla 3,9 na 100 tisic osob. Existuji rozdily
v anatomické distribuci u jednotlivych po-
hlavi, zatimco u Zen jsou nejcastéjsi loka-
lizaci dolni koncetiny, u muzd je to trup.
U pediatrickych pacientd do 14 let véku je
tato diagnéza velmi vzacna.

Etiopatogeneze

Melanom vychdazi z melanocytd, neu-
roektodermdlnich bunék, které pochdzeji
z neurdlnf listy a béhem intrauterinniho
vyvoje jedince migruji do epidermis, uve-
alnfho traktu, meningedlnich struktur
a sliznic, coz také stanovuje potencidlni
lokality, kde se primarné mize melanom
vyvinout. V roce 1857 byl popsan piipad
familidarniho melanomu, dnes zastupuje
zhruba 10 % vSech melanomt.

Znacny vyznam v rozvoji melanomu
md také schopnost bunék opravit chro-

Melanom, jakozto zhoubny nador s velmi vysokou mortalitou a opozdé-
nym metastazovanim do jakéhokoliv vnitiniho organu, je nejen v ramci
dermatologie, ale vieobecné napfi¢ medicinskymi obory jednou z nej-
zavaznéjsich diagndz. Jedna se o nador vznikajici nddorovou proliferaci
melanocytd, ve vétsiné pripadd s primarnim lokusem na kizi, mize se
vSak primdarné objevovat také ve strukturach oka, na sliznicich ¢i menin-
gealnich strukturach. V pfipadé melanomu je prevence zasadni, nebot
¢asna stadia melanomu jsou chirurgicky resitelna, v soucasnosti vsak
mame k dispozici i Ié¢bu v pfipadé metastatického postizeni.

MALIGNI MELANOM

mosomalni aberace — viz nékteré
genetické mutace. Etiopatogeneze
melanomu zahrnuje ¢asté detekce mutaci
tumor-supresorového genu TP53, KIT,
NRAS, BRAF mutaci, v¢etné deleci v ob-
lasti chromosomu 9p21.

UV zafeni

Pravdépodobnost vzniku je ovlivnéna
zejména genotypem a fenotypem jedince
a pusobenim rizikovych faktort. Dosud
jedinym prokdzanym a signifikantnim

Tab. 1 - Fitzpatrickova skala

Fototyp | Skdre* | Charakteristika

Bleda plet, pihy, blond nebo zrzavé vlasy, modré odi. Velmi citlivd na slunce.

Svétla plet, blond nebo zrzavé vlasy, modré, zelené nebo hnédé odi. Velmi
citliva na slunce. Obvykle se spéli, opali se minimalné.

Krémové svétla plet, jakakoliv barva vlasti a odi, bézny typ. Plet citliva na
slunce. Nékdy se mirné spali, opaluje se stejnomémé.

Mimé hnéda plet, typicky je sttedomofsky olivovy ton pokozky. Zfidka se spali,

Tmavé hnéda plet, typy pleti obyvatel Stfedniho vychodu nebo latinskoamericti
obyvatelé. Velmi zfidka se spali, opaluje se velmi snadno.

Hluboce pigmentovana tmavé hnéda az c¢erna plet. Nikdy se nespali, opaluje

Ty 0-6 Vidy se spali, nikdy se neopali.
Wpll  7-13

Wplll  14-20

TV 21=27 opaluje se dobfe.

TWpV | 28-34

Typ Vi >3> se velmi snadno.

rizikovym faktorem pro vznik melanomu
je UV zafeni, avsak melanom se mutze
vyvinout i v nesoldrnich oblastech, na-
ptiklad velmi obdvany akrolentigindzni
melanom na perifernich ¢dstech téla
(plosky apod.). U bilé rasy je zejména ri-
zikové intenzivni (zvl4s$té opakované)
spaleni sluncem spise nez pravidelnd ex-
pozice. Nékteré odhady uvadi, ze déti,
které se do 12 let véku vicekrat spalily,
maji az 3,6krat vyssi riziko pro vznik me-
lanomu. Pacienti s fototypem I podle

Fitzpatrickova skala je numericka klasifikace barvy pleti stanovena v roce 1975 Thomasem B. Fitzpatrickem, dermatologem
na Harvardu. Poméaha odhadnout reakci riznych typ( pleti na ultrafialové (UV) zéreni.
*Uvedené skdre vyjadfuje vztah ke 36 kategoriim starsi von Luschanovy stupnice.
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Obr. 1-Superficialné se Sitic melanom, Clark Il, Breslow 0,2 mm.

Fitzpatrickovy $kaly (Tab. 1), tedy pa-
cienti, ktef{ se na slunci vzdy spali a no-
sitelé mivaji bledou plet, blond ¢i zrzavé
vlasy, modré o¢i a pihy, jsou véeobecné
nejvice ohrozeni $kodlivymi dopady UV
expozici.

Pigmentové névy

Vybrané pigmentové névy, jako dys-
plastické a kongenitalni névy, jsou pova-
Zovény za rizikové pro vznik melanomu.
Maligni melanom vznika v dfive existu-
jicim nezhoubném névu pouze zhruba
v jedné tietiné piipadd, ve zbylych dvou
tretinich vznika pravdépodobné de novo.
Dile je vyssi riziko vzniku melanomu
u osob s vy$$im poétem béznych mela-
nocytovych névi (minimalné nad 100) ¢i
s pritomnosti atypickych melanocytar-
nich 1ézi (minimélné nad 5). Velmi roz-
$ifenou fdmou mezi laickou, ale i odbor-
nou verejnosti je tvrzeni, Ze mechanickd
traumatizace jakéhokoliv benigniho pro-
jevu je rizikovym faktorem pro vznik
maligniho melanomu, a to zejména v pri-
padé nekompletni chirurgické excize,
avsak opak ztstéva pravdou.

Imunosuprese

Snizend imunokompetence jedince je
spojend s vy$s$im rizikem vzniku malig-
niho melanomu, at uz v rdmci hema-
toonkologickych pfi¢in, u HIV pozitiv-
nich pacientq, pacientd po transplanta-
cich organti apod. V ramci klinické praxe
je tedy vhodné imunosuprimované pa-
cienty odesilat k pravidelnym dermato-
skopickym kontroldm.
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Klinicky obraz

Klinicky obraz kopiruje histologickou
povahu, v soucasnosti rozeznavame Ctyfti
zdkladni a zdroven nejcastéjsi typy to-
hoto nddoru a dale rozlisujeme méné
Casté formy.

Superficialné se Sifici melanom (SSM)

Na kazi se prezentuje jako postupné
rostouci hnédd makula az plak s velikosti
zpravidla nad 6 mm v praméru a s ost-
rymi okraji. Velmi ¢asto se objevuje s he-
terogenni pigmentacf, v rdmci regrese se
mnohdy zbarvuji okrsky do $edomodré
a bilé. Pokud dojde k elevaci 1éze a vzniku

nodulu, jednd se o zndmku vertikalni
faze rustu s prechodem do sekundarné
noduldrniho superficialné se $iticiho me-
lanomu (Obr. 1).

Nodularni melanom

Jedna se o nador, ktery roste vzdy ver-
tikdlné, proto se také klinicky objevuje
jako velmi rychle rostouci hnédy, hnédo-
Cerny, ale i riZzovocerveny uzel, jehoz
povrch mize byt hladky ¢i s ulceracemi
(Obr. 2).

Lentigo maligna melanoma

Tato forma se vyskytuje velmi Casto
v solarni lokalizaci u osob vyssiho véku.
Jedna se obvykle o heterogenni pigmen-
tovanou, nepfesné ohrani¢enou hnédou
makulu. Vznika v terénu melanosis pra-
ecancerosa circumsripta Dubreuilh, re-
spektive melanoma ix situ v solarné ex-
ponovanych oblastech. Obdobné jako
u SSM pti vertikalni fazi rastu dochazi
k elevaci léze (Obr. 3).

Akrolentigindzni melanom

Jak ndzev napovida, jednd se o mela-
nom v akrélni lokalizaci, nej¢astéji na
dlanich, ploskdch ¢i subungvalné. Kli-
nicky je patrny jako pigmentovani, ne-
pravidelné ohrani¢end makula ¢i plak,
prechdzejici casem v plasticky nodulus.
V diferencidlni diagnostice je potteba
rozlisit u subungvalniho melanomu ze-
jména subungvdlni hemoragie ¢i ony-
chomykézu. Velmi elegantni metodou
pro rozliseni subungvéalniho hematomu
a melanomu je u melanomu pfitomnost
Hutchinsonova znament, tedy pfechodu
pigmentace na prilehly nehtovy val, a za-

Obr. 2 - Invazivné rostouci nodularni melanom, Clark IV, Breslow 3,7 mm.
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Obr. 4 - Akrolentiginézni melanom, Clark Ill, Breslow 2,5 mm.

Obr. 5- Dermatoskopicky obraz: melanoma in situ, [éze o velikosti 5 x 4 mm.

roven neodrustdni projevu spolu s neh-
tem, které mizeme pozorovat u subun-
gvéalni hemoragie (Obr. 4).

Jak jiz bylo zminéno, melanom se
miize téz objevovat na sliznicich ve
formé slizni¢niho melanomu, dale mtze
postihnout o¢i — uvealni a konjunkti-
valni melanom, desmosplasticky mela-
nom atd.

Vysetieni a diagnostika

V¢asné a spravné urceni diagnézy me-
lanomu je krucidlni pro moznost 1é¢eb-
ného ovlivnénf{ a prognézu. Pro maxi-
maélni vytéZnost vySetfeni by mélo pro-
bihat vzdy u pacienta, ktery je plné svle-
cen.

Algoritmy

Pro urceni, zdali by se mohlo jednat
o maligni [ézi, ndm mohou pomoci nej-
riznéjsi algoritmy. Jednim z nejrozsire-
néjsich algoritmd ztstavd ABCDE kri-
térium (Asymmetry = asymetrie pro-
jevu, Border = ohraniceni, Color = ba-
revnd pestrost, Diameter/Difference =
primér nad 6 mm/znaménko odlisné od
ostatnich, Evolution = zména v ¢ase),
melanom by mél splnovat alespon tfi
a vice kritérif. Déle velmi casto vyuziva-
nou metodou je hledani tzv. osklivého
kacatka (= ugly duckling sign), tedy za-
meéfen{ na pigmentové 1éze, které se svou
velikosti, zbarvenim ¢i dal$imi vlast-
nostmi vyrazné odlisuji od ostatnich pro-
jevi.

Dermatoskopie

Spravné vysetfeni by mélo byt prove-
deno dermatologem, ktery ma k vyset-
feni moznost vyuzit dermatoskopu, at uz
ru¢niho, ¢i digitalniho. Dermatoskop je
specidlné upravend osvétlend lupa, ktera
napomdhad v diferencidlni rozvaze u pig-
mentovanych i nepigmentovanych koz-
nich 1ézi. V pripadé vyuziti digitdlniho
dermatoskopu je mozné pozorovat dy-
namickou zménu lézi v Case, a tim se
i snizuje mnozstvi zbyte¢nych chirurgic-
kych excizi. Posledni dobou je taktéz pa-
cienty velmi oblibeny celotélovy skener,
ktery umoznuje sledovani velkého mnoz-
stvi 1ézi, bohuzel vsak se takto tato me-

vevs

provadéjiciho 1ékare (Obr. 5).

Lécba melanomu

RO excize a co dal
V pripadé podezfeni na moznost pri-
tomnosti maligntho melanomu je pacient
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odeslan k totdlni excizi projevu (RO ex-
cize). Tato excize by méla byt s co mozna
nejmensim lemem, protoze pii vyraznéj-
$im lemu by mohlo dojit ke zméné lym-
fatické drendze, a tedy i ke zméné senti-
nelové uzliny a oblasti prvnich metastdz.
Doba mezi provedenim excize (RO ex-
cize) od stanoveni podezieni na mela-
nom by neméla byt del$i nez 30 dni.

Po excizi je vzorek odesldn k histopa-
tologickému rozboru, kde v ptipadé po-
tvrzeni diagnézy melanomu by mél zavér
obsahovat v§echna kritéria pozadovana
8. vydanim AJCC z roku 2017. Nejdule-
$etfeni je stanoveni hodnoty Breslow,
tedy tloustka tumoru v milimetrech mé-
fend od horni hranice stratum granulo-
sum po nejhlubsi bod invaze tumoru.
Soucasti histopatologické verifikace je
téz uziti imunohistochemickych metod
a uréeni pritomnosti nékterych typt
mutaci.

Pokud je hodnota Breslow vétsi nez
1 mm, je nutna téz biopsie sentinelové
uzliny. Déle je nutné provést zakladni
onkoscreening k ur¢eni pfitomnosti me-
tastdz ve smyslu zobrazovacich metod,
jako je sonografie uzlin a bficha, rtg S+P,
CT, MR, PET/CT, volba zobrazovaci me-
tody je stanovena individudlné podle
rozsahu naddorového onemocnéni a cel-
kového stavu pacienta.

Niésledujicim krokem je reexcize pa-
vodniho lokusu s ochrannym lemem od
0,5 cm do 2 c¢cm, podle hodnoty Breslow
(vice viz Tab. 2). Reexcize a excize senti-
nelové uzliny byla méla byt provedena do
100 dni od bioptické excize (RO excize),
protoze tato lhiita nem4 signifikantni do-
pad na miru pozitivity sentinelové uzliny,
na preziti bez rekurence onemocnéni
(recurrence-free survival) a celkové pre-
zivani (overall survival).

Elektivni (profylakticka) lymfadenek-
tomie neni u melanomu doporucovéna.

Nasledna terapie
Terapie metastazujictho maligniho
melanomu je v Ceské republice fizena

7 vrv

Tab. 2 - Doporucena Sife
bezpecnostnich lemi ve vztahu
k tloustce nadoru, resp. k Breslow skére

Breslow skadre

Bezpecnostni lem

(mm) (cm)

MM in situ 0,5
<10 1

1,0-2,0 1-2
=20 2
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Cilena lé¢ba maligniho melanomu

Pro lé¢bu maligniho melanomu byl rozhodujici objev biologické a dalsi cilené 1écby. Mezi
biologika fadime v této indikaci preparaty Yervoy, Opdivo, Keytruda a fixni kombinaci Opdualag,
mezi malé molekuly cilené lé¢by dvojice preparatli s inhibici proteinovych molekul BRAF a MEK
(Zelboraf-Cotellic, Tafinlar-Mekinist, Braftovi-Mektovi).

Imunitni T-lymfocyty (T-buriky) mohou ptimo usmrtit nadorovou buiku, na jejiz povrchovou
strukturu (antigen) se navazi. T-lymfocyt ma na svém povrchu receptory (antigeny), které reguluji
jeho cinnost. Tyto antigeny se proto téZ nazyvaji kontrolni body (anglicky checkpoint) imunitni
reakce.

* Yervoy (ipilimumab) [Bristol-Myers Squibb] - klicovym regulatorem je antigen CTLA-4, ktery
svoji aktivitou inaktivuje T-lymfocyt. Ipilimumab se vaze na antigen CTLA-4 a tim branf inakti-
vaci T-lymfocytu. Timto mechanismem Gcinku se ipilimumab fadi k imunoonkologickym lékdm,
k regulatorGim kontrolniho bodu.

¢ Opdivo (nivolumab) [Bristol-Myers Squibb] a Keytruda (pembrolizumab) [Merck Sharp &
Dohme] - kli¢ovym regulatorem je antigen receptoru programované smrti-1 PD-1, ktery svoji
aktivitou inaktivuje T-lymfocyt. Nivolumab a pembrolizumab se vaZou na receptor PD-1 na
T-lymfocytu, tim znemoznuiji jeho vazbu s PD-L1/PD-L2, T-lymfocyt zdstava aktivni a miize
znicit nddorovou bufiku.

¢ Opdualag (nivolumab/relatlimab) [Bristol-Myers Squibb] — fixni kombinovand lé¢ba mela-
nomu. Obsahuje nivolumab, blokujici protildtku receptoru programované smrti-1 (PD-1),
arelatlimab , blokujici protildtku genu-3 aktivace lymfocytli (LAG-3). Je indikovan k 1éché prvni
linie pokrocilého (neresekovatelného nebo metastazujiciho) melanomu u dospélych a dospi-
vajicich od 12 let s expresi PD-L1 na nadorovych burkach < 1 %. U pfipravku Opdualag neni
zatim stanovena dhrada.

Inhibitory BRAF a MEK

BRAF (vyslovuje se bee-raff) a MEK jsou proteinové molekuly, které jsou dtilezité pfi requlaci
bunécného rlistu. Mutace BRAF V600E a V600K signalizuji burikdm abnormalni rlist a nekont-
rolované déleni. Tyto buriky se mohou stat melanomovym nadorem. Asi polovina vech mela-
nom{ ma mutaci BRAF. MEK pfijima signaly z BRAF a dalSich molekul v burice. Kombinace cile-
nych terapif proti BRAF a MEK |é¢i pokrocily melanom ucinnéji nez jednotlivé Iéky a zarove
pfinasi méné zavazné ved|ejsi Ucinky.

e Zelboraf (vemurafenib) a Cotellic (cobimetinib) [Roche] jsou kombinovanou terapii. Vemu-
rafenib blokuje signalni drdhu molekuly BRAF s mutaci V600E. Cobimetinib blokuje signalizaci
z molekuly BRAF s mutaci V60OE nebo V600K prostiednictvim molekuly MEK. Lécba je indiko-
vana pro stadium Ill, které je neresekovatelné (nelze jej zcela odstranit chirurgicky), a sta-
dium 1V, také znamé jako metastatické (melanomové burky, které se rozsitily do organd
a dalSich ¢asti téla). Tato kombinovana terapie funguje pouze u pacientd, jejichZz melanom byl
pozitivné testovan na mutaci BRAF V600E nebo V600K.

» Tafinlar (dabrafenib) a Mekinist (trametinib) [Novartis] jsou kombinovanou terapif inhibitoru
BRAF dabrafenibu a inhibitoru MEK trametinibu. Tyto pifipravky jsou indikovany k terapii paci-
entl s neresekabilnim nebo metastatickym melanomem s mutacemi BRAF V600E nebo V600K
Zjisténymi testem schvalenym FDA a k adjuvantni [éché pacientl s melanomem s mutacemi
BRAF V600E nebo V600K, zjisténymi testem schvalenym FDA, a postizenim lymfatickych uzlin
po kompletni resekci.

* Braftovi (enkorafenib) a Mektovi (binimetinib) [Pfizer] jsou kombinovanou terapif inhibitoru
BRAF enkorafenibu a inhibitoru MEK binimetinibu. Tyto pripravky jsou indikovany pro terapii
pacientli s neresekovatelnym nebo metastatickym melanomem s mutaci BRAF V60OE nebo
V600K, jak bylo zjisténo testem schvalenym FDA.

cestou dermatologie ¢i onkologie, podle
zvyklostif jednotlivych pracovist. Velmi
vyhodné je multioborové feSeni v ramci
melanomovych komisi, které jsou usta-
noveny u kazdého klinického pracovisté
(Praha — FN Bulovka, FNKV, Motol,
VEN, déle Usti nad Labem, Plzen, Ceské
Budéjovice, Hradec Krélové, Brno, Olo-
mouc, Ostrava).

Kromé zakladni metody chirurgické
excize, kterd ma stdle nenahraditelné
misto jak v terapeutické, tak paliativni
péci, je mozné taktéz vyuzit! imunotera-
pie ¢i cilené terapie, a to zejména u vy-
soce rizikovych melanomd, ale i v pfi-
padé pouhé pozitivity sentinelové uzliny.

Léky uzivanymi v systémové terapii
u mutaci BRAF-V600 jsou kombinace
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inhibitortt BRAF a MEK nebo inhibitory
kontrolnich bodd. U pacientt s pokroci-
lymi inoperabilnimi ¢i metastazujicimi
melanomy by méla byt zahdjena terapie
anti-PD-1 monoklonalnimi protilatkami
(nivolumab, pembrolizumab), a to neza-
visle na pritomnosti mutace BRAF-V600.

Adjuvantni terapie

Adjuvantni terapie by méla byt nabid-
nuta pacientim s melanomem ve stadiu
IIIA-D. V ptipadé pritomnosti mutace
BRAF-V600E ¢i V600K je nabizena ad-
juvantni léc¢ba inhibitory BRAF a MEK.
Pokud ani jedna z vy$e popsanych mutaci
neni potvrzena, muze byt nabidnut
prepardt s anti-PD-1 protilatkou.

Dalsi [é¢ebné modality

Chirurgicka 1écba a 1é¢ba modernimi
prepardty mize byt doplnéna kryode-
strukef exotickych koznich metastaz,
elektrokauterizaci, aplikaci difencypronu
¢i imiquimodu a dale radioterapii. V pfi-
padé soucasného uziti radioterapie
s imunoterapif se miize rozvinout absko-
pélni efekt, tj. navozeni regrese i vzddle-
nych metastdz, které nebyly ozarovény,
coz je pravdépodobné ddno stimulaci
antigen prezentujicich bunék uvolné-
nymi antigeny z rozpadajicich se nddo-
rovych bunék.

Pripadnd radioterapie je nedilnou sou-
¢ésti lé¢by metastdz v mozku. U izolova-
nych jaternich metastéz je uzivdna chi-
rurgicka 1écba, transarterialni chemoem-
bolizace ¢i radiofrekvencni ablace.

Slizni¢ni melanomy

Pocate¢ni diagnostika a terapeuticky
algoritmus jsou analogické k doporuce-
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nim pro kozni melanom, ale do 1é¢by
musi byt nutné zahrnut i odbornik pro
pfislusnou anatomickou oblast. U pokro-
¢ilych inoperabilnich ¢i metastazyjicich
slizni¢nich melanomu zahrnuje 1é¢ba
opét kombinaci inhibitord BRAF a MEK
¢i imunoterapii PD-1. V pfitomnosti
mutace BRAF V600 je lé¢ba shodna jako
u koznfho melanomu.

Prognéza

vevs

rem stale zdstavd hodnota Breslow. Pro
predstavu u hodnoty Breslow pod 1 mm
je desetileté preziti 93—99 %, u hodnoty
Breslow nad 4 mm je hodnota preziti
i pri adekvatni 1é¢bé 15-39 %. Mezi dalsi
sledované prognostické faktory spada
pritomnost ulcerace, pocet mitdz, pti-
tomnost lymfogenni ¢i angiogenni in-
vaze. Déle pfitomnost metastdz a mutaci
BRAF, ptipadné dalsich faktort. Lepsi
progndza je obecné u melanomu lokali-
zovanych na koncetinach nez na trupu.
Jsou zde také rozdily podle pohlavi ve
prospéch Zen, coz je ovSem spise ddno
¢asnéjsi diagnostikou. Jako u vsech one-
mocnéni hraje také vyznamnou roli vék
nemocného.

Dispenzarizace

Pacienti s diagnostikovanym melano-
mem by méli byt odesléni do specializo-
vanych dermatologickych center. Nejda-
lezitéjsi je dispenzarizace v prvnich péti
letech, kdy je jednak snaha o v¢asné roz-
poznani recidivy onemocnéni a zachyt
metastdz, ale také vyhleddvéani dalsiho
priméarniho melanomu, nebot lidé s jiz
jednou zachycenym melanomem maji az

&aid=8499.

2019.

9x castéji diagnostikovan dalsi primérni
melanom. Doba mezi jednotlivymi kon-
trolami je od tfi mésici po jeden rok
v zdvislosti na pfitomnosti metastaz
a dobé uplynulé od primarniho stanoveni
diagnézy melanomu. Pfi kontrolach se
také pacientim doplnuji zobrazovaci
metody a laboratorni vySetfeni, véetné
stanoveni hladiny laktatdehydrogendzy.

Nutné je rovnéz pamatovat na dispen-
zarizaci osob, které maji vyssi riziko
vzniku melanomu, jako je tomu napfi-
klad u imunokompromitovanych osob
(viz Etiopatogeneze).

Prevence, prevence
a jesté jednou prevence!

vvvvvv

nim zlstava fotoprotekce, a to jak me-
chanickd, tak uzivani opalovacich krému.

Dal$i nezastupitelnd prevence souvisi
s v¢asnym detekovanim diagndzy mela-
nomu pfi preventivnich dermatoskopic-
kych kontrolach a véeobecnd edukace
populace o této problematice.

Zavér

Malign{ melanom stéle zlstava velmi
obavanou diagnézou, avsak diky novym
lé¢ebnym modalitdm, zejména v ad-
juvantni terapii, se vyrazné zlepsilo pre-
zivani pacient v horizontu péti let. Nej-
vzniku melanomu a eventualni naslednou
progndzu onemocnént je stile prevence,
a to jak ochrana pred slune¢nim zarenim,
tak brzka diagnostika v rdmci preventiv-
nich a diagnostickych dermatoskopickych
vySetteni, kam by rizikovi pacienti méli
byt odesildni praktickymi lékari.
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Rizikové faktory a profylaxe
recidivujiciho erysipelu a celulitidy

MUDr. Jitka Kopriva
Dermatovenerologickd klinika 2. LF UK,
Fakultni nemocnice Bulovka, Praha

doc. MUD-. Filip Rob, Ph.D.
Dermatovenerologicka klinika 2. LF UK,
Fakultni nemocnice Bulovka, Praha

rysipel patfi mezi infekce postihu-
E jici povrchové ¢asti kize s vyznam-

nym postizenim lymfatickych cév
(lymfangitida) s odpovidajicim klinickym
obrazem otoku a cerveného, ostre ohra-
ni¢eného a protepleného erytému.>* Pre-
dilek¢nimi oblastmi vzniku infekce jsou
dolni koncéetiny (Obr. 1, 2) a obli¢ej. Pfi
prvni atace je vznik koznich projeva
Casto predchazen prodromdlnimi pii-
znaky, jakymi jsou vysoka horecka, zim-
nice, tfesavka, nevolnost, bolest hlavy ¢i
nechutenstvi. U recidivujiciho erysipelu
jsou celkové pfiznaky ¢asto méné vyjad-
feny anebo mohou zcela chybét (tzv.
mitigovany erysipel).?

Celulitida je mékkotkanova infekce
postihujici hlubsi vrstvy kiize a podkoz,
ktera se klinicky manifestuje nejcastéji
lokdlnim proteplenim, neostie ohranice-
nym zacervendnim, otokem a citlivosti.®
A7 40 % pacientd ma celkové dopro-
vodné priznaky, jakymi jsou nejcastéji
horecka a tresavka.” Nejcastéjsi lokalizaci
celulitidy jsou dolni koncetiny, oblicej
a usi. Celulitida hornich koncetin zpra-
vidla postihuje Zeny po ablaci prsu
s exenteraci axily pro karcinom mammy.®
V této skupiné je postizeno celulitidou az
24 % pacientek.’

Epidemiologie a patogeneze

Navzdory tomu, Ze se jedné o velmi
casté infekce, doposud existuje jen mélo
epidemiologickych studii poskytujicich
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Erysipel a celulitida patii mezi casté infekce kliZze a podkoznich tkani,
které nejcastéji postihuji dolni koncetiny a oblicej." Erysipel je definovan
jako zanét kize a superficialni dermis s typickym postizenim lymfatické
tkané, zatimco celulitida je zanét Sifici se vice difuzné v hlubsich vrstvach
dermis. | piesto, Ze nasledky infekce jsou asto morbidizujici, preventivni

opatreni vzniku a rekurence erysipelu a celulitidy doposud nejsou pevné

stanovena.2

Obr. 1-Erysipel levé dolni koncetiny. [Foto: Archiv autorky]

udaje o vyskytu celulitidy. Incidence ery-
sipelu se v evropskych zemich pohybuje
v rozmez{ 19-24/1000 obyvatel za rok.'**
V Ceské republice je ro¢né hlageno 3000
az 4000 ptipadd erysipelu. Dlouhodoby
trend incidence je setrvaly.®
Nejcastéjsimi pavodci celulitidy jsou
komenzalové kozni bakterialni flory, pre-
devsim streptokoky. Staphylococcus au-
reus (S. aureus) je také moznym pavod-
cem infekce, ktery ale nejcastéji infikuje
pooperacni rany, penetrujici traumata
nebo chronické rany.** Péivodcem ery-
sipelu jsou predevsim streptokoky sku-

piny A, méné casto skupin B, C nebo G
¢i S. aureus.™

Diagnostika

Ackoliv jsou erysipel a celulitida popi-
sovany jako odli$né klinické jednotky,
jejich rozliseni v klinické praxi je ¢asto
obtizné vzhledem k podobnym klinickym
priznakim, infek¢nim agens, nejcastéji
postizenym oblastem téla a hloubce
postizeni kiize a podkozi.®> Kromé klinic-
kého obrazu se diagnostika opird o pfitom-
nost celkovych doprovodnych priznaka
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Obr. 2 - Erysipel v terénu lymfedému. [Foto: Archiv
autorky]

a elevace zanétlivych parametra (CRP,
leukocytdza s neutrofilii, zvy$end sedi-
mentace)."® Antistreptolysin O (ASLO) je
dobrym indikatorem streptokokové in-
fekce, avsak neslouzi k diagnostice
v akutni fazi infekce. K jeho zvy$enému
titru dochdzi az ptiblizné tyden po né-
stupu klinickych ptiznaki infekce jako
dusledek protilatkové odpovédi organi-
smu. Hodnota ASLO muze byt dokonce
negativni, napf. u pacientd, u kterych
byla lé¢ba erysipelu zahijena bezpro-
sttedné po néstupu klinickych pri-
znaka.®*®

Terapie

Dodnes neni presné stanovena opti-
malni lé¢ba celulitidy, coz je zptasobeno
prevazné nedostatkem dat, neobjektiv-
nim srovnavanim, kratkym sledovanim
pacientd a nedostatkem tidajii o $kodli-
vosti naduzivani antibiotik."

Antibioticka terapie je zvolena nej-
Castéji na zékladé bakteridln{ citlivosti.
Pokud v$ak lékafi chtéji pacienta 1écit
spravné a zdroven se vyhnout nadmeér-
nému uzivani antibiotik, musf stran te-
rapie udélat jesté tri dals$i rozhodnuti,
mezi kterd patti: volba intravendzné ¢i

peroralné podévaného antibiotika, v ja-
kém pripadé prevést pacienta z intra-
vendzniho na perorélni podavani anti-
biotik a v neposledni fad¢, jak dlouho by
méla antibiotick4 terapie trvat.'®

Zahdjeni terapie intravendéznim ¢i per-
oralné podavanym antibiotikem zalezi na
zdvaznosti onemocnéni, avsak 30-50 %
pacienti vhodnych pro perordlni terapii
je lé¢eno intravendzné poddvanymi an-
tibiotiky a mnozi{ z nich na této 1écbé
zUstavaji déle, nez je nutné. Mezindrodn{
doporuceni tykajici se délky antibiotické
terapie nejsou jednotnd, doporucena
délka se lisi v rozmez{ od 5 do 10-14 dni,
av$ak v praxi doba trvani 1é¢by bézné
presahuje 14 dni.***'® Metaanalyza zpra-
covana roku 2019 Brindlem a jeho spo-
lupracovniky porovnévala G¢innost jed-
notlivych antibiotik (napf. penicilin vs.
cefalosporiny, beta-laktamy vs. makro-
lidy a linkosamidy aj.), déle délku antibio-
tické 1é¢by a rozdil v i¢innosti pii apli-
kaci intravenézné ¢i peroralné podaného
antibiotika. Studie véak méla mnoho li-
mitaci a diikazy nepodpotily nadfazenost
urcitého antibiotika nad jinymi, pouziti
kombinace antibiotik také nebylo podpo-
feno udaji z klinickych studif a zaroven
chybél dostatek dukazii, které by upfed-
nostnily pouziti intravenéznich antibio-
tik pred perordlnimi ¢i terapii del$i nez
5 dni.*

V Ceské republice je pii typickém kli-
nickém prabéhu erysipelu antibiotikem
prvni volby fenoxymethylpenicilin
1,5 MIU, po 8 hodinach po dobu 5-7 dntt
u pacientt nad 40 kg. V pripadé precitli-
vélosti na penicilin je druhou volbou
klindamycin 300-600 mg, po 6—8 hodi-
néch po dobu 5-7 dni. V piipadé lé¢by
komplikovanych infekci, jako je flegmona
¢i kozni absces, je antibiotikem prvni
volby flukloxacilin 500 mg po 6 hodinach
po dobu 6-7 dnt (v CR nedostupny)
a fixn{ kombinace amoxicilin/klavula-
nova kyselina (obsahuje 625 mgaz1lg
amoxicilinu) po 8 hodinach po dobu
5-7 dnt. V ptipadé alergif na penicilin
1ze zvolit klindamycin 300—-600 mg po
6—8 hodindch po dobu 5-7 dnt nebo
doxycyklin 100 mg po 12 hodindch po
dobu 5-7 dnti.®

Pokud je pacient imobilizovan, je
kromé podavan{ symptomatické terapie
(analgetika a antipyretika) také nedilnou
soucdsti prevence tromboembolické
nemoci. U pacientQ s vy$$im rizikem
tromboembolické nemoci je, kromé do-
statecné hydratace, cviceni dolnich kon-
¢etin a kompresivnich banddzi, podévan
profylakticky nizkomolekularni hepa-

rin.'”* V pripadé, Ze po odeznéni akutn{
faze stale prevlada otok postizené kon-
Cetiny, lze zaradit do terapie kompresi
krédtkotaznymi obinadly, pfipadné
v kombinaci s manudlni a pfistrojovou
lymfodrenazi v ramci prevence rozvoje
lymfedému.'® Topicka 1écba sestava
z chladivych a antiseptickych obkladd,
jakymi jsou napt. Polysan ¢i roztok
s polyhexanidem.’**

Rizikové faktory a jejich prevence

Nejdtlezitéjsim rizikovym faktorem je
porucha kozni bariéry zptsobend vli-
vem traumatu (abraze, $tipnuti hmyzem,
ragddy), zdnétem (ekzém, postradiac¢ni
dermatitida aj.) ¢i kozni infekci (tinea
pedis, onychomykéza, herpes zoster,
herpes simplex).!*

Tinea pedis

Jde o jeden z nejvyznamnéjsich riziko-
vych faktort vzniku/recidivy erysipelu
a celulitidy. Mykotickd infekce zptisobuje
poskozeni v jednotlivych vrstvach epi-
dermis a umoznuje bakteridlni pfemno-
Zeni, ¢imz usnadnuje pranik bakteri{
zpusobujicich infekci.?? Tento vztah,
spolu s vysokou prevalenci tinea pedis
v bézné populaci, zdliraziiuje vyznamny
vliv mykotické infekce nohou na vyskyt
celulitidy a erysipelu.® Proto bychom
v klinické praxi neméli opomijet i vyset-
feni meziprstnich prostor dolnich kon-
Cetin, nebot lé¢ba meziprstniho intertriga
zabrani az v 60 % rozvoji rekurenci.?’

Chronicka Zilni insuficience
a lymfedém

Jsou charakterizované akumulaci teku-
tiny v mezibunééném prostoru (pre-
vazné v oblasti dolnich koncetin), ktera
podporuje rist bakterif a dermatofyt
a naru$uje schopnost organismu vytvaret
vhodnou lokdlni imunitni odpovéd.?
Lécba obou téchto klinickych jednotek je
prevazné konzervativni — jejim cilem je
redukce edému. Mezi zakladni l1écebné
pilife fadime komplexni dekongestivni
terapii (manudlni a pristrojovou), péci
o kazi, rezimova opatfeni, ale predevsim
dtikladné a spravné aplikovanou kom-
presi elastickymi obinadly nebo kompre-
sivnimi pomutckami.** Mezi hlavni me-
chanismy ac¢inku kompresivni terapie
patff urychleni a zvy$eni venézné-lymfa-
tického odtoku a zlep$eni funkce svalové
pumpy, kdy komprese dolnich koncetin
vede k vyraznému posunu tekutin do
centralnich oddilt téla a tim i ke zvyseni
minutového srde¢niho objemu a stejné
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tak diurézy. Dal$im uc¢inkem komprese
je zvétseni reabsorpéni plochy, uvolnéni
fibroticky zménéné tkané ¢i zachovani
uspéchu 1é¢by, kdy po manudlni lymfa-
tické drendzi je diky efektivni kompresi
zabrdnéno odsunuté tekutiné se dostat
zpét.»

Vzhledem k faktu, ze erysipel je jed-
nou z nejcastéjsich pri¢in sekundarniho
lymfedému dolnich koncetin a zdroven
edému, méla by byt soucésti péce o pa-
cienta s erysipelem prevence mani-
festace ¢i progrese lymfedému, a to
pravé véasnym prilozenim komprese
kratkotaznymi obinadly, ktera se aplikuji
jiz 48 hodin po ustupu febrilii. Kompresi
kratkotaznymi obinadly je vhodné pone-
chat i pfes noc.*

Roku 2020 byla publikovédna randomi-
zovana, nezaslepena studie, kterd sle-
dovala u¢innost kompresivni terapie dol-
nich koncetin v rdmci prevence rekurence
celulitidy. Studie se ztGc¢astnilo celkem
84 pacientt, ktefi byli rozdéleni do dvou
skupin. Prvnf skupina (tzv. kompresivn{
skupina) ¢itala 41 ¢lend. Tito ucastnici
byli edukovéni v oblasti kompresivn{ te-
rapie a zaroven jim byla kompresivni te-
rapie poskytovana. Druhd skupina (tzv.
kontrolnf) byla stran kompresivni terapie
pouze edukovédna. Pravidelné kontroly
probihaly kazdych $est mésicti po dobu
tfi let. Béhem studie se objevilo celkem
23 epizod celulitidy, z toho u 6 pacientt
v prvni kompresivni skupiné (15 %)
au 17 pacientt (40 %) ve druhé kontroln{
skupiné. Tti pacienti (7 %) z prvni sku-
piny byli hospitalizovéni pro ataku celu-
litidy, v kontrolni skupiné bylo hospitali-
zovéno 6 pacientd (14 %). Vysledky hod-
nocen{ kvality Zivota se u ¢lentt obou
skupin nelisily. Vysledky této malé studie
ukazaly, Ze disledné aplikovana komp-
resivni terapie vedla k niz$i incidenci
rekurence celulitidy.”

Nedilnou soucasti terapie chronické
zilni insuficience jsou venofarmaka,
pentoxyfilin, pfipadné sulodexid, podi-
lejici se na snizeni ziln{ hypertenze, na
zlep$eni mikrocirkulace a potlaceni z4-
nétu.

Mikronizovana ¢isténa frakce flavo-
noidi (dostupnd pod obchodnim nédzvem
Detralex®) tvorend diosminem a hesperi-
dinovou frakei jsou synergicky ptisobici
flavonoidy s komplexnim mechanismem
ucinku ovliviujici jak makro-, tak mikro-
cirkulaci. Zdsadnim vysledkem dcinku je
snizen{ permeability kapildr a redukce
otoku. Doporucené davkovani je 500 mg
2x denné souvisle.
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Pentoxifylin je reologikum, vede ke
snizeni viskozity krve a tim ke zlepseni
mikrocirkulace, zéroveri m4 protizédnét-
livy efekt. Doporucené davkovani je
400 mg 2x denné souvisle.

Sulodexid (SU) je specificky glykos-
aminoglykan tvoreny dvéma slozkami:
heparinovou frakci (80 %) a dermatan-
sulfdtem (20 %). Pasob{ komplexné, jeho
efekt je pfevazné antitromboticky, reolo-
gicky a endotel protektivni. Schéma pro
doporucené déavkovani je 250 SU 2x 2
v pocatecni dévce, pozdéji 2x 1. Kontra-
indikaci sulodexidu je souc¢asné uzivani
antikoagulancii (warfarin, moderni anti-
koagulancia).?

Diabetes mellitus

I presto, Ze diabetes mellitus doposud
nebyl ve studiich prokazan jako vy-
znamny rizikovy faktor rekurentni celu-
litidy, obecné plati, Ze pacienti s diabe-
tem maji vyssi riziko vzniku infekce,
véetné infekci kuze, kde bakteridlnimi
ptvodci jsou hlavné streptokoky skupiny
A, B a S. aureus.”* Diabetes ovliviiuje
procesy hojeni, nebot hyperglykemie sni-
zuje funkci neutrofild a monocyta pro-
stfednictvim poskozeni kaskddy imunit-
niho systému, predev$im chemotaxi,
adherenci a fagocytézu. Spravna kom-
penzace diabetu proto miize témto infek-
cim predchdzet a zaroven je neodmysli-
telnou soudasti jejich 1é¢by.”

Mezi dalsi rizikové faktory patti obe-
zita, imunodeficit (HIV) ¢i prodélani
erysipelu/celulitidy v anamnéze.”®

Antibioticka profylaxe recidivy
erysipelu a celulitidy

Téma antibiotické profylaxe bylo
zhodnoceno ve velké metaanalyze pub-
likované roku 2017, ktera hodnotila data
celkem z péti klinickych studii, ve kte-
rych bylo zahrnuto 513 pacientq s reci-
divujicimi epizodami celulitidy. Délka
antibiotické terapie byla v téchto studiich
velmi variabiln{ a pohybovala se v roz-
mez{ od Sesti do osmndcti mésict.” Cel-
kem tfi studie sledovaly G¢innost per-
oralniho penicilinu V. Ve dvou z téchto
studif byla davka perorélniho penicilinu
250 mg 2x denné a zévéry uvadély reci-
divu celulitidy po ukonceni této profylak-
tické terapie.®

V jedné studii se ddvka perorélniho
penicilinu V pohybovala v zavislosti na
véaze pacienta v rozmezi od 2 do 4 g za
den. Pfi dennim uzivani penicilinu se
snizila recidiva celulitidy, avéak podle
zavérd autortt ma tato kontinudlni per-

oralni antibiotickd profylaxe smysl jen
u pacientl s vysokym poctem recidiv.?!

Ve studii z roku 1994 vedené
Chakrounem a jeho spolupracovniky
byl pacientim profylakticky aplikovan
intramuskuldrni benzathin-penicilin
v dévce 1,2 MIU kazdych 15 dni a na-
konec posledni pata studie sledovala
profylaktické uzivani peroralniho
erytromycinu v ddvce 250-500 mg
dvakrat denné. Metaanalyza vSech
téchto péti studii prokézala jasnou
ucinnost antibiotik v porovnani s zad-
nou lé¢bou ¢i placebem v prevenci
recidivujici celulitidy se snizenim reci-
divy v 69 %. Nicméné po ukonceni
1é¢by profylakticky u¢inek vzdy vymizi.
Rozvoj bakteridlni rezistence nebyl
zkouman ani v jedné z vy$e zminénych
péti studii.?

Ceska retrospektivni studie z roku
2017 sledovala ucinnost a bezpe¢nost
profylakticky podéavaného intramusku-
larniho penicilinu G v davce 1,2 MIU
kazdé 3 tydny v ramci prevence reku-
rence erysipelu. Pacienti, ktef{ v minu-
losti prodélali dvé a vice epizod erysi-
pelu, podstoupili celkem 10 aplikaci
depotniho penicilinu v rdmci 30 tydnd.
Z celkového poctu 132 dcastniki do-
koncilo 30tydenni rezim 109 pacientfi.
Podle vysledki studie incidence erysi-
pelu byla 8 na 100 pacientorokd po
dobu podévéni antibiotické profylaxe.
Po ukonceni 1é¢by v rdmci follow-up
byla incidence 28 na 100 pacientoroki.
Rekurence erysipelu byla u téchto pa-
cientd spojena s pritomnosti nékterého
z lokdlnich rizikovych faktoru a s pri-
tomnosti obezity. Podle vysledki byl
benzathin-penicilin G v ddvce 1,2 MIU
intramuskuldrné kazdé 3 tydny vyhod-
nocen jako efektivni a dobfe tolerovana
profylaxe u pacientt s rekurentnim ery-
sipelem. Av$ak délka poddvéni terapie
bude muset byt podrobena dal$im stu-
difm.*

Nedévna studie z roku 2021 sledovala
ucinnost dlouhodobé podavaného ben-
zathin-penicilinu v rdmci rekurence ce-
lulitidy u pacientt s lymfedémem hor-
nich a dolnich koncetin. Studie sledovala
celkem 231 pacient s vy$e zminénym
lymfedémem, ktery byl jak primarni, tak
sekundarni etiologie. Doba postizeni
lymfedémem se pohybovala v rozmezi
2-30 let, kdy za tuto dobu se pocet atak
erysipelu pohyboval od 1 do 10. Celkem
se jednalo o 805 epizod celulitidy. Témto
pacienttim byl po dobu pfiblizné 32 mé-
sict aplikovan intramuskuldrni benza-
thin-penicilin v davce 1,2 MIU kazdé
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2-3 tydny. V rdmci sledovani doslo
béhem lé¢by k 42 rekurencim celulitidy
ve srovndni s 805 epizodami celulitidy
pred zahdjenim této profylaxe. Mezi pa-
cienty s recidivou doslo k poklesu poctu
dalsich epizod z 6,2 % +3,6 % na
1,7 %+ 1,0 % na pacienta.®

S ohledem na vysledky vy$e zminé-
nych studii mazeme prozatim rici, Ze
profylaktickd terapie benzathin-penici-
linem v ddvce 1,2-2,4 MIU intramusku-
larné v asi 3—4tydennich intervalech se
jevi jako antibioticka profylaxe vhodna
predevsim pro pacienty s rizikovymi
faktory (lymfedém, tinea pedis, obezita,
ataka erysipelu/celulitidy v minulosti)
a vice nez jednou atakou ro¢né. V pii-
padé, Ze nelze poddvat intramuskuldrné
benzathin-penicilin, je alternativnim
antibiotikem fenoxymethylpenicilin
0,5-1,0 MIU per os po 12 hodinéach

recidivy, ale pouze po dobu podavani
terapie, tudiz u rizikovych pacientd je
profylaxe ¢asto dlouhodobd, nékdy i ce-
lozivotni. U pacient s alergii na penici-
lin neni indikovdna profylaxe alternativ-
nimi antibiotiky (riziko nezadoucich
ucinkd prevazuje benefit jejich poda-
vani).1340

Dalsi skupiny antibiotik, pifevazné
s dlouhodobym tG¢inkem, které by mohly
prichédzet v ivahu pti selhdni profylaxe,
jsou predmétem dalsich studif s ohledem
na mozny vyvoj bakteridlni rezistence.
Otazka profylaxe ale vyzaduje dalsi kli-
nické zkoumdni. Ptikladem lze zminit
koncept cyklické antibiotické profylaxe,
kterou zkouseli némect{ vyzkumnici,
ktefi kombinovali cykly intravenézniho
penicilinu spolu s lymfatickou dekonges-
tivni terapii (hodnota tohoto preventiv-
niho pristupu by méla byt nejprve ové-
fena ve velké randomizované kontrolo-

Zavér

Erysipel a celulitida patfi v populaci
k béznym infekcim, které casto vyzaduji
terapii za hospitalizace a mohou pacienta
dozivotné morbidizovat, stran rozvoje
sekundédrniho lymfedému dokonce az in-
validizovat. I vzhledem ke znalosti riziko-
vych faktort nejsou doposud pevné stano-
vend doporuceni pro prevenci a profylaxi,
jejichz aplikace v praxi by témto infekcim
ucinné predchézela. Zakladem prevence
nadale zUstéva pecliva edukace pacienta,
kterd by méla klast diiraz na udrzovani ide-
alni télesné hmotnosti, lé¢bu chronické
zilni insuficience a lymfedému s dirazem
na kompresivni terapii a v neposledni fadé
na spravnou péci o kiizi véetné terapie
onychomykéz.® V pripadé castych recidiv
je mozné profylakticky podavat intra-
muskularni ¢i peroralné aplikovany peni-

dlouhodobé. Profylaktické podavani

antibiotik signifikantné snizuje riziko  vané studii).>*
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MEDICINA V ¢R

Efekt antikoagulacni lécby
U obtizne se hojicich bercovych ulceraci

MUDr. Veronika Farova
Centrum hojeni ran, FARMED s.r.0., Praha 8

ércové viedy jsou onemocnéni
Bchronické, Casto velmi bolestivé,

recidivujici. Hojeni vied kompli-
kuji pfidruzend celkovd onemocnéni,
uzivani imunosupresivni 1é¢by, $patné
zvolend lokdlni lé¢ba a $patna hygiena.
Prilécbé pacientd s chronickymi ranami,
ktefi uzivaji antikoagulancia, je nutné si
uvédomit, ze faze hojeni ran ovliviuji
antikoagula¢ni léky. U pacienta, ktery
tyto 1éky neuziva a dojde ke vzniku rany,
je normalni reakce téla na ranu uvolnéni
adenosin-5-difosfatu (ADP), ndsledované
shlukovanim krevnich desticek a zacdt-
kem trombézy. Antikoagula¢ni 1éky vsak
zabranuji tvorbé srazenin a vedou k roz-
voji tézko se hojici rany.

Woarfarin je 1ék, ktery prokazatelné za-
chranuje Zivot. Blokuje koagula¢ni kas-
kddu i protein C, ktery srazeniny rozpou-
§ti. Je indikovan k prevenci hluboké Ziln{
trombdzy a plicni embolie naptiklad po
nahradé srde¢ni chlopné. V prvnich dnech
1é¢by se kombinuje s jinym lékem na fe-
dénf krve (nizkomolekuldrni heparin), aby
se zabranilo vzniku koznich nekrdz.

U pacientky s bércovymi viedy (ndsle-
dujici kazuistika), uzivajici warfarin, ni-
kdo nekontroloval INR nékolik mésicti.
Zvy$end odpovéd na warfarin je u horec¢-
natého stavu, pfi malabsorpci, uzivini
1ékd na bolest (salicylaty, ibuprofen, pi-
roxikam) i antibiotik (doxycyklin, kotri-
moxazol, nékteré makrolidy, sulfona-
midy, metronidazol), které se pacientim
s chronickou rdnou nasazuji.
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Ve dvou kazuistikach uvadim efekt peroralnich antikoagulancii na dlou-
hodobé se nehojici Zilni ulcerace. V prvni kazuistice se jedna o pacientku
s téZkou chronickou obstrukéni plicni chorobou, s ulceracemi na obou
bércich, trvajicimi léta. Ve druhé kazuistice figuruje pacient po erysipelu
s mnohocetnymi viedy na bércich. V obou pfipadech jsem indikovala
prevod pacientl z antagonisty vitaminu K na pfima antikoagulancia
(DOAC), oba pacienti soucasné uzivali sulodexid.

Z toho plyne vysoké riziko krvaceni,
sekunddrni anemie, je nutné dodrzovani
stravovaciho rezimu. Nejdualezitéjsi je
compliance pacienta. Pacient, ktery si
warfarin sam vysazuje a opét nasa-
zuje, se vystavuje v ramci hojeni chro-
nické rany komplikaci — v disledku
tlumeni proteinu C mize dojit para-
doxné k zvy$enému srazeni krve, vzniku
drobnych krevnich srazenin v koznich
cévéch a nasledné k poruse okyslicen{
¢asti kiize. Klinicky je kize zarudld, bo-
lestivd, mohou vznikat dalsi ulcerace.
nekrézy. Proto je vhodné u pacienti
s chronickou ranou zvazit nasazeni pfi-
mého ¢i jiného antikoagulancia, kdy tyto
komplikace hojeni ulceraci nepozoru-
jeme. To plati samoziejmé u spolupra-
cyjiciho pacienta.

V ambulanci hojeni ran mohu pa-
cientovi doporucit sulodexid, kon-
krétné u zilnich ulceraci, posttrombo-
tického syndromu a ischemické cho-
roby dolnich koncetin. Tento 1ék vy-
razné urychlyje hojeni chronickych ran
svym uc¢inkem endotel-protektivnim,
antitrombotickym, reologickym, nejlépe
v dévce 4 tobolky na den (2-0-2). Zdné
nezadouci G¢inky jsem u svych pacientt
nepozorovala, ani krvicivé projevy.
Sulodexid lze bezpeéné kombinovat
s dal$imi antikoagulancii, podle nékte-
rych studif i s antagonistou vitaminu K.
U mych pacientd s ulceracemi na konce-
tindch se snazim komunikovat s cévnim

lékarem nebo kardiologem, ne vzdy je
mozné antikoagula¢ni 1é¢bu pacientovi
upravit.

Kazuistiky

Pacientka ve véku 55 let, s recidivu-
jicimi bércovymi viedy, v invalidnim
diichodu pro tézkou chronickou ob-
struk¢ni plicni chorobu, ¢ekatelka na
transplantaci plic po zahojeni Zilnich
ulceraci. V pravidelné medikaci pa-
cientka uzivd: Prednison 20 mg/den, De-
tralex, Furon, Lyrica, Kalnormin, Lozap,
Trimbow, Ventolin, Controloc, Warfarin
5 mg/den, Doreta, oxygenator. Opako-
vané prodélala zilnf trombézu v letech
2007-2015, i ptes trvalou antikoagulaci,
v anamnéze leidenska mutace V, trom-
bofilie, sledovand na plicnim, kardiologii.
Byvald kuracka.

S bércovymi viedy na LDK se lécila od
roku 2007, opakované se zahojily. Reci-
diva nastala v roce 2021, lokalné byla
lé¢ena 1,5 roku pripravky Inadine a Ialu-
gen bez efektu. Do mé ordinace pfisla
v lednu 2023 se dvéma viedy nepravidel-
ného tvaru na levém bérci velikosti 10 x
15 cm s povlakem, silné bolestivé, viedy
témér pokryvaly celou dolni polovinu
levého bérce. Hloubka viedt byla misty
1 cm, okoli zarudlé. Opakované cévni
vySetfeni prokézalo rezidudlni insufici-
enci hlubokého systému levé dolni kon-
cetiny. Uzivala Warfarin 5 mg/den,
v anamnéze bylo opakované krviaceni
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doslo ke zmenseni vied( a granulaci,
vyplnénf spodiny viedi.

V kvétnu 2023 zacala pacientka chodit
do hyperbarické komory, doslo ke zlep-
$enf ulceraci, ale z divodu dychacich
obtizi se musela 1é¢ba ukondit. Pro post-
tromboticky syndrom jsem pacientce
doporudila sulodexid (Vessel Due F)
v davce 4 tobolky denné. Na podzim
2023 byla pacientka hospitalizovana na
interné pro septicky $ok, sulodexid byl
nahrazeny doc¢asné fraxiparinem v kom-
binaci s warfarinem. Sulodexid zacala
uzivat opét v lednu 2024. Po domluvé
s cévnim lékarfem jsme v inoru 2024
vyménili Warfarin za rivaroxaban
(Xarelto). Jiz béhem 14 dna doslo ke
zlep$ovani stavu, vétsi toleranci lokdl-
niho kryti, zmenseni viedd, vyplnéni
spodiny defektd a mensi{ bolestivosti.
V 1é¢bé dosud pokracujeme. Pacientka
uzivd Vessel Due F v davkovani 2-0-2,
Xarelto 20 mg/den, Prednison 20 mg/
den, Ventolin, Controloc, Trombow,
Detralex 2 tbl./den, na bolest Tramal gtt.
Stav pacientky vyrazné ovlivnila iprava
celkové 1é¢by.

Ve druhé kazuistice je predstaven
Obr. 1~ Levy bérec po dvou mésicich lécby Xarelto a Vessel Due F, lokalné biokeramické kryti Cerdak. muz, ro¢nik 1949, po prodélané plicni
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L bérce, hladiny INR jeji prakticka 1é-
karka odmitla kontrolovat. Pacientka si
1ék nékolikrit sama vysadila a znova za-
¢ala brat, v zavislosti na subjektivnich
obtizich. Hodnoty INR se v mé ordinaci
pohybovaly mezi 8 az 4, proto jsem do-
porucila davku snizit. Stridavé uzivala
2,5 az 5 mg/den.

Opakované dochdzelo u pacientky
ke zhorseni celkového stavu, infekei dy-
chacich cest, dychacim obtizim. Sou-
¢asné vznikly nové viedy i na pravém
bérci. Podle vysledka stéru z viedu (Sta-
phylococcus aureus, Klebsiela sp., Serra-
tia marcescens) byla pacientka lé¢ena
peroralnimi antibiotiky — Klaritromycin
po dobu 14 dnt. Opakované se vyskyto-
vala masivni rezistence na antibiotika. To
byl divod, proc¢ jsem provedla sonikaci
keramického mikroporézniho kryti
Cerdak. Je to metoda citlivéjsi oproti kla-
sickému stéru z rany, diky které naprosto
presné zjistime druh patogent v rdné
a presny vysledek citlivosti na antibiotika
za pomoci ultrazvuku. Pacientka uzivala
perordlné penicilin po dobu 14 dnu.
Lokalné viedy oplachovala roztokem
NAWAlution, aplikovala Exufiber Ag,
biokeramické kryti Cerdak, antibiotické
masti a ¢istici masti. Do¢asné zlep$eni
prinesl Cutimed sorbact gel a biokera-
mické kryti, které nejlépe rany Cistilo,  Obr. 2-Zadni strana levého bérce po 6 mésicich lécby. Zmenseni a vyplnéni spodiny bércového viedu.
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Obr. 3 - Po vysazeni Warfarinu po 14 dnech Ié¢by, kombinace Xarelto a Vessel Due F, lokalné Inadline kryti.

embolii uzival Warfarin, jinak zdrdv.
Opakované prodélal erysipel levého
bérce. Pri poslednim erysipelu byl léc¢en
penicilinem a kyselinou klavulanovou
(Amoksiklav) 1 g po dobu 14 dnfi. Na
levém bérci se béhem 1é¢by vytvorilo
velké mnozstvi mensich viedd, stav se
zhor$oval. Pacient dostal na chirurgii Be-
tadine mast a byla mu doporucena chi-
rurgicka lécba viedd. Pacient z chirurgie
utekl. U nds mu byl proveden stér, kde se
prokdzala pouze Pseudomonas aerugi-
nosa.V dobé zahdjenf 1é¢by mél pacient
na levém bérci 26 venéznich viedd, nej-
veétsi velikosti 2,5 cm, se zluté povleklou
spodinou. Pacientovi jsem nasadila sulo-
dexid (Vessel Due F) v davce 2-0-2 to-
bolky na den. Zaroven jsem pozadala
kardiologa o vyménu antagonisty vita-
minu K (Warfarinu) za jinou antikoagu-
la¢ni lé¢bu, byl mu nasazen apixaban
(Eliquis). K celkové 1é¢bé jsem pridala
hesperidin diosmin (Detralex) v davce
2 thl./den.

V lokdlni terapii jsme pouzili opla-
chovy roztok NAWAlution, biokera-
mické kryti Cerdak, na kiizi v okolf viedd
krém Hyalo4 plus s kyselinou hyalurono-
vou a stfibrnym sulfadiazinem. Pacient
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si nohy denné prevazoval, nosil kompre-
sivni obvaz.

Béhem 6 tydnu lécby se pacientovi
vsechny viedy uzavtely, pouze pretrvéval
tuhy otok bérce. Podle vysledku cévniho
vy$etfeni mél pacient tézky tibialn{ re-
flux, proto byl odeslany na cévni chirur-
gii v Praze. Cévni chirurgicky vykon
bude prevenci recidivy ulceraci na bérci.
Rychlé zahojeni viedt na bérci ovlivnila
Uprava antikoagulacni 1é¢by, 1é¢ba sulo-
dexidem, vhodné zvolené lokdlni{ kryti
a dasledna komprese.

Diskuse

Z mych zku$enost{ warfarin negativné
ovliviiuje hojeni ulceraci, lé¢ba byva
zdlouhava a finan¢né nékladna, pacienty
velmi obtézuje. U¢inek warfarinu kolisa
a je nutné pravidelné monitorovani INR.
U pacienttl jsou ¢asta krvaceni z ulceraci,
hematomy na koncetindch a jiné krvécivé
projevy, které vedou k sekundarni ane-
mii. Warfarin mtze indukovat vznik
kozni nekrézy (komplikované akutnim
selhdnim ledvin), zejména u lidi s trom-
bofilni anamnézou. Predisponujicim
faktorem je onemocnéni jater, obezita,

Obr. 4- Mnohocetné ulcerace na bérci po erysipelu.
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Obr. 5-Po 6 tydnech Ié¢hy pretrvava tuhy otok bérce,
ulcerace zahojeny.

nedostatek proteinu C, S, faktoru V
Leiden, antitrombinu III, pfitomnost an-
tifosfolipidovych protilatek, peri-
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menopauzalni vék. Warfarinem induko-
vana kozni nekréza muze byt zaménéna
za akutni arteridlni trombézu, purpuru
fulminans, kozni projevy autoimunitnich
chorob, nekrotizyjici fasciitidu. Proto se
na tento Zivot ohrozujici stav musi mys-
let.

Negativni dopad na hojeni ran u pa-
cientdl uzivajicich warfarin ma i nedodr-
zovani doporucené diety, $patna compli-
ance, vysazovani léku pacientem, riziko
vzniku krevnich srazenin v drobnych
cévich kize a $patné okysliceni tkdné,
coz zhorsuje hojeni ulceraci.

Sulodexid vyrazné urychluje hojeni
ulceraci zilni etiologie v dévce 4 to-
bolky na den (2-0-2). Ovliviiuje lé¢bu
nékolika mechanismy — ma profibrino-
lytické ptsobeni, antitromboticky aci-
nek, snizuje tvorbu trombt a nadmérnou
hladinu fibrinogenu. M4 endotel-protek-
tivni u¢inek, vyborny bezpec¢nostni pro-
fil a riziko krvécivych komplikaci je mi-
nimalni. Sulodexid Ize kombinovat s ji-
nymi antikoagulancii, nedochazi ke
zvy$eni krvacivych projevi. I zde je vsak

nutna opatrnost u rizikovych skupin pa-
cientt.
Zavér

Hojeni ulceraci na bércich u polymor-
bidnich pacientt vyzaduje komplexni
multioborovy pristup. U pacienttl je po-
treba zvazit negativni dopad nékterych
1ékt na hojeni ran, ke kterym antagonista
vitaminu K nepochybné patfi. V soucasné
dobé je mimo jiné indikovan u lé¢by
a prevence zilnf trombézy a plicni embo-
lie a prevence tromboembolickych kom-
plikaci. Pfi lé¢bé ulceraci warfarinem je
riziko krvéceni vysoké a hojeni je zdlou-
havé a ndkladné. U pacientt s bércovymi
viedy, opakovanymi krvacivymi projevy,
u nespolupracujicich pacient a ve velmi
vysokém véku je vhodné zvazit nasazeni
jiného antikoagulancia. Sulodexid vy-
razné urychluje hojenf ulceraci, ptisobi
protektivné a repara¢né na cévni endotel,
lze ho kombinovat s jinou antikoagula¢ni
lé¢bou, mé dobry bezpec¢nostni profil
a riziko krvécivych projevi je minimalni.

3. Hotaling PB, Black J. Top ten tips: medications that slow wound healing.

Wounds international 2024. Dostupné z: https://woundsinternational.com/

journal-articles/top-ten-tips-medications-that-slow-wound-healing/.

4. Kristova V. Mechanismus pleiotropniho ucinku sulodexidu. Kardiologicka
revue 2013;15(4):254-255.

5. Strojil J. Sulodexid. Remedia 2006;16(4):376-381.

— Inzerce
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Antacida ve fixni kombinaci
s Opuntiae extractum
U gastroezofagealniho refluxu

doc. MUDr. Jiiii Sliva, Ph.D.
Ustav farmakologie, 3. LF UK, Praha

prirozené generuje pozadavek na

preskripci t¢inné farmakoterapie.
Vedle vzniklych pfimych nakladi spoje-
nych s lé¢bou je vsak soucasné akcento-
véana polozka neptimych naklada danych
jednak pracovni neschopnosti a jednak
zdvaznymi komplikacemi (zejména ade-
nokarcinom), které vedle krdtkodobé
pracovni absence s sebou prindseji dlou-
hodobé generované néklady spojené s na-
slednou péci a/nebo s invalidizaci ¢i do-
konce tmrtim (tj. unika statni ptijem do
zdravotné-socidlniho sektoru a vybér
dani z jinak vykonavané pracovni
éinnosti).

Etiologie onemocnéni zistava i dnes
spiSe vagni. Vedle obvykle uvadénych
faktort (nadvéha/obezita, dédi¢nd zatéz,
koufeni) je piekvapivé poukazovino ku-
prikladu i na moznou souvislost s uziva-
nim hormondlni substitu¢ni 1é¢by.

Pfitomnost refluxni choroby jicnu

Lécba refluxni choroby jicnu

Medikamentdzni 1éc¢ba je zalozena
primarné na tlumeni klinickych symp-
tomd. Zakladem 1é¢by intermitentniho
symptomatického refluxu bez endosko-
pickych odchylek mtze byt podévani
antagonist® histaminovych H,-recep-
tor(, antacid nebo algindtd. Intenzivni
antisekre¢ni terapie inhibitory protonové

68 | SVET PRAKTICKE MEDICINY 2/2024

Paleni zahy (pyrdza) je v bézné populaci pomérné astou stiznosti. Jde
o dominantni symptom objevujici se u gastroezofagealniho refluxu
(GER), jenZ mUze vést k rozvoji refluxni choroby jicnu (GERD). Pfesny
vyskyt v Ceské republice sice neni znam, nicméné se odhaduje okolo
5-10 %. Samotna pyroza je vSak mnohem ¢astéjsi — kazdodenni tézkou
pyrézou trpi 4-7 % obyvatel, 35-45 % ma pyrézu nejméné jednou za

mésic.

pumpy je indikovana u denni symptoma-
tologie a u vSech nemocnych s prokaza-
nou refluxni ezofagitidou.

Vedle 1é¢ivych pifpravki Ize za ti¢elem
mirnéni symptomatiky vyuzit i zdravot-
nickych prostredka. Novinkou na Ces-
kém trhu je tak mj. kombinovany zdra-
votnicky pripravek urceny pro osoby
starsi 12 let trpici pyrézou, jenz obsahuje
antacidni komponentu v podobé uhli-
Citanu vapenatého a horec¢natého spo-
le¢né s vytazkem z opuncie (Opuntia
ficus-indica), tedy rostliny z celedi kak-
tusovité (Cactacae).

25

20

15

Skére GERD-HRQoL

Kombinace s extraktem z opuncie

Za hlavni u¢inné latky opuncie jsou
povazovany polysacharidy (z xylézy, ara-
bindzy, galaktézy, rhamndzy a kyseliny
galakturonové), flavonoidy a steroly;
v plodech jsou ocenovany zejména volné
aminokyseliny (predev$im prolin a tau-
rin) a betalainy."” Opunciovému extraktu
neuroprotektivni, antivirové, antimikro-
bidlni a proregenerac¢ni.? Bylo proka-
zdno, Ze jeji extrakt moduluje stfevni
mikrofléru tim, ze potencuje produkci
mastnych kyselin s kratkym retézcem
(SCFA), a tedy snizuje gastrointestinalni

Placebo

Obr. 1 - Skdre GERD-HRQoL u subjektii s GER pred (modra) 60denni Iécbou a po (Cervena) 60denni Iéché
kombinaci maltodextrin + algindt sodny + hydrogenuhlicitan sodny + extrakt z opuncie a olivovniku evropského
(n=55) nebo placebem (n = 53). *p < 0,05 oproti Cervenému placebu
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« Rychle nadmérnou zaludecni
aciditu pomoci mineralnich soli

« Polysacharidy obsazené v extraktu z opuncie
sliznici zaludku a jicnu Zvykaci tablety s matovou prichuti.

Schwabe Czech s.r.o.
Pod Klikovkou 1917/4, 150 00 Praha 5 - Smichov
SCHWABE e-mail: info@schwabe.cz

Zdravotnicky prostredek. Vice informaci na www.reloxan.cz

Zvykaci tablety Reloxan® jsou zdravotnicky prostiedek pro rychlou a dlouhodobou tilevu od péleni zahy a zaludeénich potizi zpisobenych zaludeéni kyselinou. Pro
dospélé a dospivajici od 12 let. Aktivnimi slozkami jsou: Uhlicitan hofecnaty, uhli¢itan vépenaty a extrakt z opuncie. U¢inné létky se uvolfiuii jiz pfi zvykéni a mohou tak ti¢inkovat
okamtzité. JiZ jedna Zvykaci tableta neutralizuje pfebyte¢nou zaludecni kyselinu a hned zmirni paleni zahy. Je dostupny s matovou pfichuti. Davkovani: Dospéli a dospivajici od 12
let dle poteby 1 zvykaci tabletu a7 4x denné a idedIné jednu hodinu po jidle. U¢inky Reloxanu® a nékterych peroralnich 1é¢ivych pripravkil se mohou vzajemné ovliviiovat, proto
se doporucuje uzivat Zvykaci tablety Reloxan® s odstupem 1az 2 hodin od téchto Iékd. Pacient md o uzivdni informovat svého Iékare. Doba pouzivani by neméla byt delsi nez 30
dni, pokud potize pretrvdvaji, doporucuje se poradit se s Iékafem. BEéhem téhotenstvi a kojeni se doporucuje poradit se s Iékafem nebo Iékdrnikem. Upozornéni pro diabetiky:
1 2vykaci tableta obsahuje az 0,56 g sorbitolu. Upozornéni a opatieni pro pouziti: PouZiti nadmérného mnozstvi pfipravku mize mit projimavy dcinek. Uzivani vysokych ddvek
po delsi dobu by mohlo vést k takzvanému milk-alkali syndromu (Burnettiiv syndrom). Tato nemoc byva spojena s vysokou hladinou vapniku v krvi (napf. hyperkalcemie), snizenou
funkci ledvin, v ojedinélych piipadech se zénétem slinivky bfisni a miiZe se projevovat jako ¢asté moceni, bolesti hlavy, nechutenstvi, nevolnost nebo zvraceni, neobvykla tinava
nebo slabost. Proto doporu¢ujeme neuzivat Reloxan® bez preruseni déle nez 14 dni a neuzivat vice nez 4 tablety denné. V pfipadé uzivéni tiazidovych diuretik se pfed pouZitim
pacient md obratit na svého Iékare. U obzvldsté citlivych osob miize mentol obsazeny v mdtovém oleji vyvolat precitlivélou reakci (vCetné dusnosti). Kontraindikace: V pfipadé
precitlivélosti nebo alergie na matovy olej nebo kteroukoli z obsazenych latek. V pfipadé dédi¢né fruktézové intolerance. U déti a dospivajicich mladSich 12 let. V pfipadé ledvi-
novych potizi (napt. ledvinové kameny, poruchy funkce ledvin). Pfi nadmérné koncentraci vapniku v krvi nebo moci. V ptipadé prilis nizké hladiny fosfatil v krvi. Velikosti baleni:
K dispozici jsou baleni' s 8 (neprodejny vzorek), 16 nebo 48 Zvykacimi tabletami. Slozeni: 1 Zvykaci tableta obsahuje: Uhli¢itan vapenaty 450 mg, uhli¢itan hofecnaty 50 mg,
extrakt z opuncie 75 mg, sorbitol, kukufi¢ny Skrob, maltodextrin, matovy olej, magnesium-stearat. Reloxan® neobsahuje Zadné konzervacni Idtky nebo uméla barviva. Bez lepku.
Bez lakt6zy. Uchovavejte v chladu a suchu, chrarite pfed horkem a svétlem. Uchovavejte mimo dosah détf. Viyrobce: HALSA Pharma GmbH, D-23562 Liibeck. Distribuce: Dr. Willmar
Schwabe GmbH & Co. KG, D-76227 Karlsruhe. Aktualizace: 2022-01. Volné prodejny piipravek. Neni hrazen z prostfedk( vefejného zdravotniho pojisténi.
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Skdre GSAS

0,2

Kombinace s extraktem z opuncie

Obr. 2 - Skdre GSAS u subjekt s GER pred (modrd) 60denni lécbou a po (Cervené) 60denni 1é¢bé kombinaci

Placebo

maltodextrin + alginat sodny + hydrogenuhlicitan sodny + extrakt z opuncie a olivovniku evropského (n = 55)
nebo placebem (n=53). *p < 0,05 oproti Cervenému placebu

diskomfort u osob se stievni dysbiézou,?
a mize tak mj. zlep$ovat i klinické pro-
jevy spojené se syndromem drazdivého
tra¢niku.*

Utinky suseného stonkového prasku
Opuntia ficus-indica var. saboten (OF-s)
byly zkoumany na modelech zalude¢nich
1ézi a viedii u potkant. Prokdzal vyznam-
nou inhibici zalude¢nich 1éz{ vyvolanych
ethanolem v davkach 200 a 600 mg/kg
p. 0. akyselinou acetylsalicylovou v davce
600 mg/kg p. o. OF-s také vykazoval vy-

Literatura

znamnou inhibici Zalude¢nich 1ézi vyvo-
lanych indometacinem v dévkach 200
a 600 mg/kg p. 0.° Na preklinické arovni
u potkant byl pozorovan rovnéz stimu-
la¢ni vliv extraktu (s odkazem na ptitom-
nost slizovych latek a pektinu) na tvorbu
hlenu, pusobil tedy cytoprotektivné.®

Z pohledu potencidlu opunciového
extraktu pfi gastroezofagedlnim refluxu
zminme dvojité zaslepenou randomizo-
vanou a placebem kontrolovanou klinic-
kou studii, v rdmci které byla porovnd-

vana Gc¢innost kombinace maltodextrin
+ alginat sodny + hydrogenuhlicitan
sodny + extrakt z opuncie a olivovniku
evropského (Olea europea) oproti pla-
cebu u osob postizenych GER. Oproti
placebu byla aktivni lé¢ba spojena se
statisticky vyznamnéj$im snizenim
skére GERD-HRQoL (Gastroesophageal
Reflux Disease-Health-Related Quality
of Life) (Obr. 1) a GSAS (Gastroeso-
phageal Reflux Disease Symptom Asses-
sment Scale), -56,5 % a —59,1 %
(Obr. 2). Signifikantné (p < 0,01) po-
klesly téz vyskyt péleni zahy a epizody
kyselé regurgitace. Zfejmy je tedy syner-
gicky Gcinek obsazenych latek v tlumeni
symptomatologie typické pro gastroezo-
fagealni reflux.”

Zaveér

Popsand fixni kombinace antacidné
pusobicich latek se standardizovanym
vytazkem opuncie nabiz{ uréitou alterna-
tivu samotnym antaciddm v odstraro-
vani symptomi typickych pro jicnovy
reflux.

Moznym pfinosem je vedle vlastniho
neutraliza¢niho G¢inku obou obsazenych
antacid (uhli¢itan vapenaty a uhli¢itan
horec¢naty) rovnéz napt. acinek pro-
regeneracni a protizanétlivy dany
opunciovou komponentou.

— Inzerce
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Karbapenem setrici strategie

/ s

zacina jiz v laboratori

MUDr. Vaclava Adamkova, Ph.D.
Klinickd mikrobiologie a ATB centrum 1. LF UK
a VFN, Praha

bjeveni se a rychlé sifeni rezis-
O tentnich bakterif béhem posled-

nich dvou dekdd nam odkryly
hloubku nasich neznalosti o evoluci bak-
teridlni rezistence a ekologickych proce-
sech uvnitf mikrobidlni populace. Ma-
sivni narust rezistence v poslednich le-
tech spolu s omezenym spektrem novych
uc¢innych antibiotik je divodem zamyslet
se nad raciondlnim pfistupem k antiin-
fekéni terapii.?

Determinanty rezistence cirkuluji
v mikrobiomu miliony let a existovaly
i pred érou komercné pripravovanych
antibiotik, jak dokladaji metagenomické
analyzy pravéké DNA z permafrostu,
které identifikovaly geny kédujici rezis-
tenci k beta-laktamim, tetracyklinm
a glykopeptidam. Tyto geny jsou velmi
podobné gentim dnes izolovanym od re-
zistentnich bakterif vyvolavajicich in-
fekce spojené s poskytovanou zdravotni
péci

Problém narustajici rezistence je alar-
mujici o to vice, Ze v preklinickém vy-
zkumu je jen velmi mélo novych ¢innych
molekul, a nelze proto v blizké budouc-
nosti ocekdvat zasadni rozsifeni soucas-
ného spektra dostupnych antibiotik.*

Situace v Evropé

V Evropé je dlouhodobé pozorovan
signifikantni vzestup rezistence u bakte-

Objev penicilinu a jeho uvedeni do praxe béhem druhé svétové valky
znamenaly obrovsky priilom v mediciné. Avsak jiz sir Alexander Fleming
v roce 1945 béhem své prednasky u pfilezitosti udéleni Nobelovy ceny
upozornil na fakt, Ze neni obtizné ,udélat” bakterii rezistentni k penici-
linu. ,Ta doba pry nastane, aZ si lidstvo bude moci koupit penicilin v obchodé
a ¢lovék kviili své neznalosti a ignorantstvi si antibiotikum poddavkuje,
pfiemZ tato expozice subinhibicnim davkam povede k selekci rezistentnich
bakterii.”[1] Jeho slova se zahy potvrdila.

rif z ¢eledi Enterobacterales (predevsim
Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae)
k cefalosporintim tfeti generace, nejcas-
téji v disledku produkcee sirokospektrych
beta-laktamdz, dale k fluorovanym chi-
nolondm a aminoglykosidim. V piipadé
K. pneumoniae je patrny signifikantni
narist vyskytu tzv. multirezistentnich
kment, tj. kmen rezistentnich ke tfem
a vice riznym skupindm antibiotik, kdy
napt. v Ceské republice v roce 2015 bylo
41,5 % kment K. pneumoniae izolova-
nych z hemokultur multirezistentnich,
na Slovensku az 59,6 %.

V praxi to znamena, Ze se pouzivaji
stale ,silnéjsi“ antibiotika, kterd byla
drive fazena mezi tzv. rezervni. Pacienti
s infekci vyvolanou rezistentni bakterif
musi byt ¢asto hospitalizovani a 1é¢eni
intraven6zné podavanymi antibiotiky,
protoze perordlni formy jsou jiz ne-
ucinné. Lékem volby na infekce zptso-
bené multirezistentnimi kmeny se staly
karbapenemy, av$ak bakterie zdhy zarea-
govaly vyselektovanim karbapenem rezis-
tentnich kmentl a tyto jsou terapeuticky
velmi tézko ovlivnitelné. U nékterych
byva zachovana citlivost jiz pouze ke ko-
listinu ¢i tigecyklinu, ale nékteré jsou uz
panrezistentni, tj. nejsou laboratorné cit-
livé k zddnému stavajicimu antibiotiku.
Velmi vysoky podil karbapenem rezis-
tentnich kment K. pneumoniae je dlou-
hodobé pozorovan v Recku a Italii, kde

v roce 2015 byla mira rezistence ke kar-
bapenemtm 62,7 % a 35,7 % resp.®

Tab. 1 - Vztah mezi expozici vybranym
skupinam antibiotik podle AWaRe

a kolonizaci/infekci vyvolanou
multirezistentnimi bakteriemi.

Ok | i
peniciliny 1,69 56
BL + BLI 1,32 35
linkosamidy 1,66 36
metronidazol 1,68 90
aminoglykosidy 1,37 35

cefalosporiny 2,02 153
karbapenemy 239 237
glykopeptidy 2,01 180
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makrolidy 1,55 65
daptomycin 1,88 9
linezolid 2,56 22
aztreonam 2,21 17
kolistin 2,2 28
tigecyklin 2,34 15

Zkratky: OR-od(ds ratio; BL + BLI- beta-laktam s inhibitorem
beta-laktaméz
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Zvysena spotieba karbapenemd v disledku nartsti ESBL+ kment
enterobakterie pfispiva k vyskytu karbapenem rezistentnich kmend,
coz predstavuje zavazny medicinsky problém.

Pro¢ bychom méli setfit
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Jaky dopad na pacienta
méa karbapenem Setrici

Data z klinickych studii dokazuji, Ze karbapenem Setfici
strategie nema negativni dopad na pacienty s infekci vyvolanou

strategie?

Jak miizeme Setrit
karbapenemy?

gramnegativnimi bakteriemi.

Studie dokladaji, ze dal3i ATB jsou jsou Ucinna a bezpecnd v terapii

G- infekci.

Obr. 1—Karbapenem Setfici strategie - otazky a odpovédi.

Nova klasifikace antibiotik

Svétova zdravotnicka organizace pro
zlep$eni ¢i optimalizaci pouzivani anti-
biotik vytvofila v roce 2017 novou klasi-
fikaci antibiotik, kde jsou tato rozdélena
do tfi skupin: Access, Watch a Reserve
(AWaRe), na zdkladé jejich spektra
ucinku, rizika selekce rezistence, klinic-
kého pouziti a rizika toxicity. Klasifikace
byla revidovana v roce 2019 a 2021.57#

Antibiotika ze skupiny Access (peni-
ciliny, aminoglykosidy a linkosamidy)
rezistentnich bakterii v porovnani se sku-
pinou Watch (cefalosporiny, karba-
penemy, glykopeptidy, makrolidy, fluoro-
vané chinolony) a Reserve (daptomycin,
linezolid, tigecyklin, aztreonam, kolistin)
(Tab. 1). A pravé karbapenemy vykazuji
jedno z nejvyssich rizik pro selekci neje-
nom karbapenem rezistentnich gramne-
gativnich bakterii (Pseudomonas aerugi-
nosa, Acinetobacter baumannii, Entero-
bacterales), ale i ponékud prekvapivé
grampozitivnich bakterif, jako jsou
methicilin rezistentni Staphylococcus au-
reus (MRSA) ¢i vankomycin rezistentni
enterokoky (VRE).?

Proto je legitimni si polozit otdzku, zda
opravdu je nasazeni karbapenemi vzdy
nezbytné a neni-li jind moznost (Obr. 1).

Volba spravného antibiotika

Abychom mohli nasadit a¢inné anti-
biotikum vcas a bylo to indikované, je
zcela esencidln{ spravnd laboratorni dia-
gnostika, a to nejenom priikaz ptivodce
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a stanovenli citlivosti na antibiotika, ale
predevsim rychld a precizni detekce riz-
nych mechanisma ziskané rezistence,
abychom se vyvarovali chybného nasa-
zeni antibiotika, které bude naptiklad
degradovano produkci sirokospektrych
beta-laktamdz ¢i karbapenemdz. Zde je
role mikrobiologické laboratore nezastu-
pitelnd, protoze podle klinického obrazu
nelze predikovat citlivost ¢i rezistence
vyvolavajiciho agens. Zdkladni prvky
v boji proti bakteridlni rezistenci lze shr-
nout do péti kroki (Obr. 2).

Zaveér
Co s tim? Kazdy z nds, at jiz pacient,

nebo 1ékaf, by si mél uvédomit, Ze anti-
biotika jsou obrovskym ptirodnim dé-

dictvim, a tak bychom se k nim méli
chovat, aby jejich i¢innost byla zacho-
véna i pro pristi generace. Je tfeba se
vyvarovat nepiimérené dlouhého poda-
vani antibiotik bez nédsledné upravy
podle dostupnych klinickych a labora-
tornich ndlezt. Znalost lokalni epide-
miologické situace je zdkladem pro opti-
malizaci vhodné antibiotické 1écby, na
druhou stranu i pfi vysokém podilu vy-
skytu rezistentnich kmen nelze antibio-
tickou terapii pausalizovat. Antibioticky
stewardship* se tak stdva etickym impe-
rativem v ére multirezistentnich mikro-
organismu.

Pritomnost gend rezistence v lidském
mikrobiomu je globdlni krizi, protoze
vyznamné omezuje lé¢ebné moznosti,
lécba je nakladnéjsi a asto neu¢inna.

Spoluprace s laboratofi klinické mikrobiologie — identifikace ptivodce a stanoveni

citlivosti na ATB

Znalost mechanismu pfirozené bakterialni rezistence

Prehled lokalIni, regiondIni a narodni epidemiologie AMR

Pochopeni mechanismU ziskané rezistence a interpretativni ¢teni antibiogramu

Spojeni vyse zminéného k adekvatni |é¢bé klinicky relevantni infekce

Obr. 2 - Pét zakladnich krok v boji proti bakterialni rezistenci.
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Z4dné laboratorni vy$etieni neza-
stoupi roli osettujiciho lékare v diagnos-
tice infekéniho onemocnéni. Vysledky
vzdy musi byt korelovany s klinickym
ndlezem pacienta. Pozitivn{ vysledek mi-

krobiologického vysSetfeni neznamena
automaticky prikaz ptivodce onemoc-
néni. Velmi ¢asto se jedna o pouhou ko-
lonizaci ¢i kontaminaci vzorku normalni
mikrobiotou. Proto mezioborova spolu-

préce je zcela zdsadni a pripadné nasa-
zeni antibiotik by mélo byt pouze po
dukladné analyze klinického obrazu a la-
boratornich nélezd, v¢etné biochemic-
kych markert zanétu.
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* Anglicky termin ,antimicrobial stewardship” oznacuje pfistup, ktery definuje spravné pouzivani antimikrobialnich létek zavedeny v celém zdravotnim systému na zékladé zajisténi monito-

rovani a podpory jejich uvazlivého pouzivani pro zachovani tcinnosti téchto Iéciv i v budoucnu.
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Pridani extraktu EGb 761
ke kognitivim je ucinnejsi nez monoterapie

MUDr. Andrea Skalova
odborna redaktorka ve spole¢nosti MeDitorial

Izheimerova nemoc (AD) je pro-
Agredujici neurodegenerativni

onemocnéni, jehoz vyskyt ve
star$i populaci narusta. Jednd se o ziska-
nou poruchu kognitivnich funkci, kterd
naru$uje bézné dennf aktivity a zpliso-
buje omezeni sobésta¢nosti nemocného.
Vedle plné rozvinuté demence se roze-
zndva mirna kognitivni porucha (MCI),
definovan4 jako objektivné dokumento-
vané (napf. neuropsychologie) postizeni
kognice, které ale je$té nenarusuje
sobéstacnost pacienta.

Moznost ovlivnit prodromalni de-
menci, tedy zasahnout jiZ ve fazi mirné
kognitivni poruchy, ma zasadni vy-
znam. U osob s MCI je zvys$ené riziko
rozvoje demence (10—15 % roc¢né).
V¢asna intervence muize zpomalit pro-
gresi kognitivntho tpadku a oddalit na-
stup demence.

Pro lé¢bu MCI jsou k dispozici rizné
terapeutické rezimy, avéak s omezenymi
1é¢ebnymi Gcinky. Proto je zapotiebi hle-
dat nové moznosti intervence. Vzhledem
k tomu, Ze smi$ené patologie jsou u MCI
Casté, je raciondlni strategii terapie zameé-
fend na vice cild. Pro rizné tridy farmak
jsou k dispozici omezené dikazy. V sou-
Casnosti nenf zavedena tc¢innd farmako-
logickd intervence pro prodromalnf sta-
dium demence.
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Vyskyt demenci, zejména Alzheimerovy nemoci, v souvislosti se starnu-
tim populace nariista. V¢asné rozpoznani prodromalnich stadii demence
oznacovanych také jako mirna kognitivni porucha a zahajeni ucinnych
intervenci miize zpomalit progresi onemocnéni a zachovat déle funk¢ni
kvalitu Zivota nemocnych. Kauzalni Iécba demence zatim neni dostupna,
ve farmakoterapii se vyuziva efektu nékterych kognitiv, jako je donepezil
hydrochlorid ¢i memantin. Recentni studie naznacuiji, ze pfidani extraktu
z Ginkgo biloba k témto Iékiim mize pfinaset dalsi benefity jak u pro-
dromalniho stadia, tak v pokrocilejsich fazich demence.

Extrakt z Ginkgo biloba v |écbé
MCl a demence

Ginkgo biloba (jinan dvoulalo¢ny) ob-
sahuje mnoho uc¢innych létek, jako jsou
ginkgolidy, bilobalidy ¢i flavonoidy, které
stoji za jeho antioxida¢nimi tcinky. Pred-
poklada se, Ze hlavni pri¢inou kognitivn{
dysfunkce u pacientii s AD je akumulace
tau proteinu, ktery zpusobuje ztratu neu-
rond. Roli v tomto procesu md ddle be-
ta-amyloid, jenz patologickou kaskadu
spousti a udrzuje. Nékolik studif potvr-
dilo, Ze EGb 761 chrani mozek pfed neu-
rotoxicitou zptsobenou beta-amyloidem
tim, Ze brani jeho oligomerizaci a piisobi
proti volnym radikalam. Timto patrné
dochdzi ke zlep$eni kognitivnich funkci
u pacientt s Alzheimerovou nemoci.

V klinickych studiich? zlepsil extrakt
z ginkgo EGDb 761 také symptomy MCI
a predstavuje momentalné jedinou far-
makologickou 1é¢bu doporucenou v po-
kynech pro symptomatickou lé¢bu mirné
kognitivni poruchy.

Ginkgo s donepezilem je Ucinnéjsi
nez samotny donepezil

Mezi oblasti souc¢asného védeckého
zéjmu patif vyuziti ac¢inkd Ginkgo biloba
v terapii demence nejen samostatné, ale

rovnéz v kombinaci s ostatnimi uziva-
nymi lé¢ivy, mezi néz patf{ inhibitor
acetylcholinesterdzy donepezil hydro-
chlorid.

Ackoli jak ptipravek z Ginkgo biloba,
tak donepezil mohou pomoci v 1é¢bé de-
mence, zddné metaanalyzy zatim ne-
zkoumaly Gc¢innost a bezpec¢nost kombi-
nace téchto latek.

I kdyz néktera data naznacuji, ze pa-
cienti s AD léc¢eni donepezilem mohou
profitovat z dodate¢né aplikace EGb 761,
mnoho lékattt doporucuje ukoncit lécbu
extraktem z ginkgo, jakmile pacient za-
¢ne uzivat inhibitor acetylcholinesterdzy.

Metaanalyza studii

Kolektiv ¢inskych odborniki se roz-
hodl provést metaanalyzu,® kterd po-
rovnd Gcéinnost a bezpec¢nost extraktu
z Ginkgo biloba v kombinaci s donepezi-
lem v 1é¢bé Alzheimerovy nemoci oproti
monoterapii donepezilem. Autofi vycha-
zeli ze skutecnosti, ze jak t¢innost ex-
traktu z Ginkgo biloba EGb 761, tak
ud¢innost inhibitort cholinesterdzy, jako
je donepezil, byla v dané indikaci proké-
zdna v kontrolovanych, randomizova-
nych klinickych studiich (RCT).

Ze tif anglickych a ¢tyf ¢inskych data-
bazi bylo vybrano 18 RCT, které hodnotily
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ucinek samotného donepezilu oproti
donepezilu v kombinaci s extraktem
z Ginkgo biloba. Studie zaradily celkem
1642 pacient, pfi¢em?z jejich lé¢ba pro-
bihala 12 tydnt az 9 mésici.

Metaanalyza zahrnovala studie, v nichz
byl efekt 1é¢by hodnocen pomoci jedno-
duchych néstrojt vyuzivanych pro scree-
ning nebo sledovani zdvaznosti demence
(MMSE, HDS, MoCA a ADL). Z celko-
vého souboru pacientd s Alzheimerovou
nemoci bylo 842 v experimentdlni sku-
piné (ptipravky z Ginkgo biloba v kombi-
naci s donepezilem) a 800 v kontrolni
skupiné (pouze donepezil). Pacienti lé-
¢eni kombinovanou terapii oproti mono-
terapii donepezilem vykazovali ve zkou-
maném obdobi lepsi vysledky ve skore
MMSE (3,02, p < 0,00001), ADL (-4,56,
p < 0,00001), HDS (2,04, p < 0,00001),
MoCA (2,38, p = 0,005). Mezi experi-
mentélni a kontroln{ skupinou nebyl zjis-
tén statisticky vyznamny rozdil v neza-
doucich ucincich.

Autofti vysledky metaanalyzy uzavreli
konstatovanim, Ze pacienti s Alzheime-
rovou demenci mohou profitovat z pfi-
pravkd na bazi Ginkgo biloba v kombi-
naci s donepezilem, které jsou pro zlep-
$en{ aktivit denniho Zivota a kognitivnich
funkci G¢innéjsi nez monoterapie done-
pezilem. Zaroven priznali, Ze k ovéfen{
téchto vysledku je zapottebi vice rele-
vantnich, vysoce kvalitnich randomizo-
vanych studii. Slabinou publikace je i to,
ze u¢inek EGb 761 nebyl posuzovan sa-
mostatné oproti ostatnim extraktim
z Ginkgo biloba.

Casna intervence a pFidani
EGb 761 zpomaluje progresi
demence

Prinos 1écby extraktem z Ginkgo biloba
EGb 761, pridaného k AChEI a/nebo me-
mantinu u mirné kognitivni poruchy,
Alzheimerovy demence a nealzheime-
rovské demence, dokldda i nedéavno pu-
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blikovana rozsahla kohortova studie.*
Autori v této préci potvrdili zavéry, ze
uvedené kombinace mohou vést ke zpo-
maleni progrese téchto onemocnéni, a to
zejména v pripadé Alzheimerovy ne-
moci.

Autori studie retrospektivné analyzo-
vali 547 pacientd, ktet{ byli vedeni v ob-
dobi 2020-2022 v ambulanci pro 1é¢bu
demence neurologického oddéleni Mer-
sin University v Turecku. Ve studii bylo
63 % pacienti s MCI, 66 % pacientd
s Alzheimerovou demenci a 56 % pa-
cientd s nealzheimerovskou demenci
léceno extraktem EGb 761 pridanym
k k AChEI nebo memantinu.

Vysledky ukdzaly, ze u pacientt
s Alzheimerovou demenci a MCI, kte-
rym byl nasazen AChEI nebo memantin
a soucasné EGb 761, doslo k pomalejsi
progresi onemocnéni nez u nemocnych
lé¢enych bez ptidani EGb 761. Zahdjeni
1é¢by touto kombinaci v drivéjsi fazi ne-
moci pak znamenalo dal$i zpomalen{
progrese.

Na podkladé uvedenych zjisténi lze
konstatovat, ze farmakologické inter-
vence, zejména pouzivini AChEI a me-
mantinu, mohou mit u jedincd s AD nebo
MCI ptiznivy vliv na kognitivni funkce
a celkové fungovani. Kombinace AChEI
s EGb 761 muze prinést jesté dalsi bene-
fity. Autofi se zminuji také o tom, Ze za-
sadni vyznam pro prognézu i vybér tera-
pie md véasné rozpoznani a presnd klasi-
fikace podtypt MCI. Budouci personali-
zované predpovédi rizika zaloZzené na
biomarkerech by mély déle zlepsit pristup
k1é¢bé MCI a raznych typli demence.

EGb 761 v doporucenych
postupech

Vyuziti extraktu EGb 761 je recentné
zakotveno i v novelizaci Doporuceného
diagnostického a terapeutického postupu
pro véeobecné praktické 1ékare 2024
s pfizna¢nym nazvem ,Demence”’ Nové

doporucené postupy si kladou za cil
zefektivnit péci o pacienty s demenci,
predevsim s Alzheimerovou nemoci. Na
jejich tvorbeé se podileli zéstupci étyf spe-
cializaci, ktef{ problematiku re$i nejcas-
téji: neurologové, geriatfi, psychiatri
a praktic¢ti 1ékari. Doporucené postupy
zdlraziuji mimo jiné pottebu komplexni
multioborové péce v diagnostice a 1é¢bé
demenci, definuji role jednotlivych spe-
cialist v¢etné nezbytného posileni ulohy
praktického lékare, upozornuji na tskali
polymorbidity ¢i varuji pfed neuvdzenym
podavanim antipsychotik u geriatrickych
pacientll s demenci. Zdiraznuyji také sku-
te¢nost, Ze nemoc se zprvu projevuje
jako mirnd kognitivni porucha, pozdéji
progreduje do obrazu lehké, stfedné
tézké a pozdéji tézké demence. Souhrnné
se to oznacuje terminem ,alzheimerov-
ské kontinuum®, pri¢emz podchyceni
nemoci v ¢asném stadiu je dnes nejen
mozné, ale i Zddouci. Doporucené po-
stupy prehledné referuji také o moznos-
tech terapie, kterd vedle nefarmakologic-
kych (psychosocialnich, behavioralnich
a dalsich) intervenci zahrnuje sympto-
matickou farmakologickou 1é¢bu kogni-
tivy. Do spektra vyuzivanych lé¢ebnych
moznosti se vedle AChEI a memantinu
nové dostava také zminény extrakt
z Ginkgo biloba EGb 761, ktery lze
v ddvce 120-240 mg/den vyuzit jak ve
stadiu mirné kognitivni poruchy, tak
u lehké a stiedné tézké demence.

Zavér

Dosavadni dukazy naznaduji, Ze
EGD 761 muze byt efektivn{ u pacient
s MCI a mtze prinaset dal$i benefit jako
add-on u pacient s lehkou ¢i stfedné
tézkou demenci uzivajicich AChEI nebo
memantin. Uvedené poznatky reflektuji
i nova Ceskd konsenzudlni klinickd guide-
lines pro praktické lékare,’ kterd doporu-
¢uji davky 120-240 mg extraktu EGb 761
denné.

3.LiD, MaJ, Wei B, et al. Effectiveness and safety of Ginkgo biloba preparations

in the treatment of Alzheimer's disease: A systematic review and meta-ana-
lysis. Front Aging Neurosci 2023;15:1124710.
4. Ozge A, Ghouri R, Oksiiz N, et al. Early intervention and adding effective

doses of EGb 761 like Ginkgo extract slow down dementia progression:

insights to the neurovascular unit. Front Neurol 2023;14:1240655.
5. SVL CLS JEP. Demence. Doporucené diagnostické a terapeutické postupy pro

vseobecné praktické Iékare. Novelizace 2024.
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Tirzepatid - prichazi nové
antidiabetikum a antiobezitikum se
Sirokymi perspektivami
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prof. MUDr. Stépén Svacina, DrSc.

Injekcni inkretinova analoga jsou v diabetologii pouzivana jiZ pres 15 let
3.interni klinika 1. LF UK a VFN v Praze

a v obezitologii 5 let. Jiz nékolik roku jsou vyvijeny peptidové molekuly,
které maji vlastnosti vice stfevnich peptidl najednou. Prvnim v USA
a nyni i v Evropé dostupnym lékem je tirzepatid — analog dvou hormon{
(tzv. twincretin) glukagon like peptidu-1 (GLP-1) a glukézo-dependentniho
inzulinotropniho polypeptidu (GIP). Rada studii programu SURPASS
i SURMOUNT ukazala vynikajici pozitivni efekt pfi Ié¢bé diabetu 2. typu
i obezity. To ukazuje obrovskou perspektivu molekul s vlastnostmi vice
stievnich peptidli v mediciné. Zkusenosti s podavanim léku jiz mame
a od léta bude pravdépodobné dostupny na thradu pacientem v obezi-
tologii i diabetologii. O uhradé zejména pro diabetiky 2. typu se jedna.

xistence stfevnich peptidi (tzv.
Einkretinﬁ) je zndma jiz 50 let [po-

drobné v 1]. Prvnim u nés dostup-
nym lékem byl exenatid — analog GLP-1
poddvany v injekci 2x denné od roku
2008. Postupné byla vyvijena inkreti-
novia analoga aplikovand jednou denné
ajedenkrat tydné. Dnes maji 1ékati v CR
z této skupiny na vybér injekéni anti-
diabetika exenatid, liraglutid, lixisena-
tid, dulaglutid a semaglutid. Komplexné
ovliviiuji nejen diabetes 2. typu, ale
vyrazné zleps$uji i kardiovaskuldarni
prognézu pacientt.

Od roku 2018 je prvni z téchto léka
liraglutid vyuzivan i v obezitologii
a schvaleno je i vyuziti semaglutidu (mo-
mentélné v CR nedostupny) pro lé¢bu
obezity [podrobné v 2] . Jedna synteticka
molekula peptidu mtze mit vlastnosti
dvou i vice inkretind. Ve vyvoji je nékolik
variant lékd s vlastnosti dvou raznych
inkretintl, a dokonce i 1éky s vlastnosti ti{
riiznych inkretinovych molekul. Prvni
z 1€k, ktery vstoupil do diabetologické
a obezitologické praxe, je tirzepatid.?

Indikace tirzepatidu

Tirzepatid byl schvélen jako antidiabe-
tikum pod ndzvem Mounjaro v USA
v kvétnu 2022 a v EU v z&f{ 2022. V sou-
¢asné dobé je tirzepatid schvéleny spolu
s dietou a fyzickou aktivitou k 1é¢bé do-
spélych s diabetem 2. typu, ktery neni
uspokojivé kontrolovan. Muze byt po-
uzivin samostatné u pacientd, ktefi ne-
mohou uzivat metformin, nebo jako
~pridavek” k jinym antidiabetikim.

Tirzepatid je také schvilen v Evropé
iv USA jako antiobezitikum u nediabe-
tikd — pouziva se spolu s dietou a fyzickou
aktivitou, aby pomohl redukovat hmotnost
a udrzet ji pod kontrolou. Pouziva se u osob,
které trpi obezitou (BMI 30 kg/m? nebo
vice), nebo u osob s nadvdhou (BMI mezi
27 a 30 kg/m?), pokud maji zdravotni pro-
blémy souvisejici s hmotnosti —tj. za pri-
tomnosti alespon jednoho komorbidniho
stavu souvisejiciho s hmotnosti (napt. hy-
pertenze, dyslipidemie, obstruk¢ni span-
kovd apnoe, kardiovaskularnf onemocnéni,
prediabetes nebo diabetes mellitus 2. typu).

Mechanismus tcinku

Mechanismus uc¢inku GLP-1 analog je
veobecné zndm [podrobné v 1, 2] a za-
hrnuje centralni efekty, efekt na vyprazd-
novani zaludku i efekt metabolicky ovliv-
nujici zejména sekreci inzulinu a gluka-
gonu. Na obrazku 1* je pro srovnani
uveden fyziologicky efekt GLP-1 a GIP.
Na prvni pohled je vidét, ze pridani vlast-
nosti dalsiho peptidu rozsifuje pocet
efekt v organismu a ¢ini z tirzepatidu
nadéjny 1ék nejen pro 1écbu diabetu
2. typu, ale i pro 1é¢bu obezity. Proto byly
sestaveny dva programy studii SURPASS
a SURMOUNT [ptehledné vysledky v 5],
a jak je zminéno v zavéru, probihaji stu-
die zaméfené i na dal$i onemocnéni [po-
drobné v 5].

Tirzepatid jako antidiabetikum

Studie SURPASS-1

Antidiabeticky efekt byl samoziejmé
nejprve prokdzan na zviratech a ve stu-
diich faze II. Velka studie SURPASS-1
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Ucinky GLP1

1 Pocit sytosti

Pankreas

AMnzulin
¥ Glukagon
1 Proliferace beta-bunék
J Apoptéza beta-bunék

Gastrointestinalni trakt

1 Nauzea
¥ Vyprazdiovani zaludku ¢ ;
- \«“\/J

Jatra

Tukova tkan

4 Glukoneogeneze

ol /g
]

srovnavala tirzepatid s placebem,®
a tedy exaktné prokazala antidiabeticky
efekt u pacient neovlivnénych jinymi
1éky. Studie faze III byla provedena u dia-
betikd nedostate¢né kompenzovanych
rezimovymi opatfenimi v letech 2019-20
u 478 pacientt rozdélenych do ¢tyt sku-
pin: 1x tydné s. c. placebo nebo tirzepatid
(5,10 nebo 15 mg). Slo o diabetiky, které
bézné vidime i v nasich ordinacich —
prameérny HbA, 7,9 % [63 mmol/mol],
vék 54,1 let, trvani diabetu 4,7 let a BMI
31,9 kg/m?. Primérny pokles HbA _¢inil
1,87 % (20 mmol/mol), 1,89 %
(21 mmol/mol) a 2,07 % (23 mmol/mol)
podle davky tirzepatidu. U placeba doslo
k vzestupu +0,04 % (+0,4 mmol/mol).
Pokles hmotnosti ¢inil 7,0 az 9,5 kg v pra-
méru podle davky tirzepatidu. Nebyly
zaznamendany hypoglykemie a nejc¢astéj-
$im vedlej$im tc¢inkem byla nauzea ve
frekvenci podobné jako pti uziti jinych
inkretinovych analog.

Ucinky GIP

A Inzulin
1 Glukagon
1 Proliferace beta-bunék
V Apoptéza beta-bunék

¢ Nauzea

Studie SURPASS-2

1 Pufracni dcinek lipidd Vysledky studie SURPASS-2,” ktera

1 Inzulinova senzitivita

Obr. 1-Ucinky glukagon like peptidu-1 (GLP-1) a gastrického inhibicniho peptidu (GIP). [Upraveno podle:
Andraos J, Muhar H, Smith SR. Beyond glycemia: Comparing tirzepatide to GLP-1 analogues. Rev Endocr Metab

Disord 2023;24(6):1089-1101.]

A Zména hladiny glykovaného hemoglobinu HbA,
oproti vychozi hodnoté
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srovnavala tirzepatid se semaglutidem,
 Inzulinovd senzitivita

Semaglutid je dnes velmi bézné pouzi-
vany analog GLP-1 podavany 1x tydné,
a proto ptimé srovnani vyvoje glykova-
ného hemoglobinu HbA, a hmotnosti
v této studii je tak vyznamné. Ve

B Hladiny glykovaného hemoglobinu HbA,

=

__ 854 Prdmérna vychozi hladina glykovaného L 69,4 E
= — hemoglobinu = 8,28 % S
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Tydny od randomizace

~®- W Tirzepatid 5mg —¥ M Tirzepatid 10mg —¢— M Tirzepatid 15mg -©- M Semaglutid 1 mg

Obr. 2 - Zmény hladin glykovaného hemoglobinu ve studii SURPASS-2. [Upraveno podle: McCormick LM, Hoole SP, White PA, et al. Pre-treatment with glucagon-like
peptide-1 protects against ischemic left ventricular dysfunction and stunning without a detected difference in myocardial substrate utilization. JACC Cardiovascular

Interventions 2015,8:292-301.]
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40tydenni studii bylo sledovano 1879 pa-
cientl rozdélenych ndhodné znovu
1:1:1:1k podani tirzepatidu 5 mg,
10 mg nebo 15 mg a semaglutidu 1 mg.
To je u nds bézné uzivand davka. Vy-
chozi hladina glykovaného hemoglobinu
¢inila v praméru 8,28 %, prameérny vék
pacientt byl 56,6 let a hmotnost v prii-
méru 93,7 kg. Usporadani studie bylo
tedy podobné jako u studie SURPASS-1.
Primarnim cilem bylo sledovani zmén
hladin glykovaného hemoglobinu, které
zaznamenaly pokles (-2,01 %, -2,24 %
a -2,30 %) podle davky tirzepatidu
a -1,86 % po semaglutidu. Rozdil hmot-
nosti ve srovnani s poklesem po sema-
glutidu byl v praméru -1,9 kg, -3,6 kg
a =5,5 kg po 5, 10, resp. 15 mg tirzepa-
tidu. Tirzepatid byl v testovani noninfe-
riorn{ a superiorni k podani semaglu-
tidu. Vedlejsi acinky byly podobné jako
ve studii SURPASS-1.

Studie SURPASS-3

Ve studii SURPASS-3 byl tirzepatid
srovnan s titrovanou davkou inzulinu
degludek u pacient nedostate¢né kom-
penzovanych metforminem nebo met-
forminem a gliflozinem.® Tirzepatid byl
navy$ovan podle efektu vzdy po 4 tydnech
o davku 2,5 mg. Inzulin degludek byl ini-
cidlné podadn v davce 10 jednotek denné
a byl titrovén az do poklesu glykemie pod
5,0 mmol/I po dobu 52 tydnil. Primédrnim
cilem bylo prokdzani non-inferiority pro

A Zmény télesné hmotnosti
ETD -1,9kg (-2,8 az—1,0), p < 0,001
T

1
ETD -3,6 kg (-4,5 az —2,7), p < 0,001
1
ETD -5,5 kg (—6,4 aZz —4,6), p < 0,001
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tirzepatid 10 mg nebo 15 mg nebo obou
versus inzulin degludek ve zméné HbA
v 52. tydnu. Redukce HbA, _¢inila 1,93 %
v ptipadé tirzepatidu 5 mg, 2,20 % po tir-
zepatidu 10 mg, 2,37 % po tirzepatidu
15 mg a 1,34 % po pouziti inzulinu de-
gludek. Primérnd zména hmotnosti po
tirzepatidu c¢inila -7,5 az -12,9 kg podle
dévky tirzepatidu (tedy doslo k ubytku
hmotnosti) a naopak po inzulinu ¢inila
+2,3 kg (tedy doslo k nartastu hmotnosti).
Zavérem studie bylo konstatovano, ze
tirzepatid u diabetes mellitus 2. typu
v davce 5, 10 a 15 mg byl superiorni viici
degludeku v redukci HbA, a hmotnosti
i vyskytu hypoglykemii.

Studie SURPASS-4

Ve studii SURPASS-4 byl tirzepatid
srovnan se specidlnim zfetelem na
kardiovaskularni bezpec¢nost.'* Byl
srovnavan s inzulinem glarginem u vy-
soce kardiovaskuldrné rizikové skupiny
diabetikl 2. typu. Zarazeni byli diabetici
lé¢eni metforminem, sulfonylureou
nebo inhibitory SGLT2 s bazalnim
HbA,_7,5-10,5 % (58-91 mmol/mol),
BMI nad 25 kg/m? a pfitomnym kardio-
vaskuldrnim onemocnénim nebo v defi-
novaném vysokém kardiovaskuldrnim
riziku. Podévéan byl tirzepatid (10 mg
nebo 15 mg) a inzulin glargin byl titro-
van ke glykemii pod 100 mg/dl. Primar-
nim cilem byl priikkaz non-inferiority
v HbA,_a sledovan byl také vyskyt kar-

diovaskularnich pfrihod. Do 52. tydne
doslo k poklesu HbA, — po tirzepatidu
zména cinila -2,43 %, resp. —2,58 % ver-
sus zména —1,44 % po glarginu. Byla tedy
prokazana non-inferiorita vici glarginu.
Vyskyt pithod MACE-4 (KV amrti, in-
farkt myokardu, iktus, hospitalizace pro
anginu pectoris) byl zjistén u 35 pa-
cientl po tirzepatidu (riziko 0,74[0,51—
1,08]), kdy po glarginu doslo k 60 ptiho-
dédm. Tirzepatid tudiz nesignifikantné
snizil vyskyt MACE, a kardiovaskuldrné
je tedy pravdépodobné minimdalné bez-

pecny.

Studie SURPASS-5

Ve studii SURPASS-5 byl tirzepatid
pridévan k inzulinu glargin u pacientt
nedostate¢né kompenzovanych na glar-
ginu a metforminu nebo glarginu sa-
motném." Ve studii v pomérul:1:1:1
byl pfidan tirzepatid v ddvce 5, 10 nebo
15 mg, v posledni vétvi studie bylo misto
tirzepatidu ptridavano placebo. Zména
HbA, ve 40. tydnu ¢inila -2,11 % po tir-
zepatidu 5 mg, -2,40 % po tirzepatidu
10 mg a -2,34 % po tirzepatidu 15 mg vs.
-0,86 % po placebu, a znamenala tedy po-
kles glykovaného hemoglobinu. U hmot-
nosti byly zaznamendny nasledujici
ubytky: -5,4 kg po tirzepatidu 5 mg,
-7,5 kg po tirzepatidu 10 mg, -8,8 kg po
tirzepatidu 15 mg a naopak nérast +1,6 kg
po placebu. Studie tedy ukazuje, Ze dnes
bézné uzivané kombinace s analogy GLP-1,

B Zmény télesné hmotnosti od zahajeni do 40. tydne

Prmérna vychozi télesna
hmotnost ~ 93,8 kg

y oproti vychozi hodnoté [kq]

—6,2kg (6,7 %)
-7,8kg (-8,5 %)

~10,3 kg (~11,0 %)
~12,4kg (~13,1 %)

Tydny od randomizace
~®- W Tirzepatid 5mg —¥ M Tirzepatid 10mg —o— M Tirzepatid 15mg -©- M Semaglutid 1 mg

0Obr. 3-Zmény télesné hmotnosti ve studii SURPASS-2. [Upraveno podle: McCormick LM, Hoole SP. White PA, et al. Pre-treatment with glucagon-like peptide-1 protects against
ischemic left ventricular dysfunction and stunning without a detected difference in myocardial substrate utilization. JACC Cardiovascular Interventions 2015,8:292-301.]
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Priimérna vychozi télesna hmotnost = 107,3 kg

|
= |
o Ul

\
1
\
l
- -95 } -99
= —®
£ \
o
£ -15 |
£ , |
2 Tirzepatid — zaveden / ‘
% -20 |
2 \
Z } ~258 | =253
N =25 == w
\ \
\ Tirzepatid \
-0 T T T T ——
0 4 8 12 16 20 24 28 32 36 40 52 64 76 v
Sdopovc.ge/mm
(as po zactku tvodniho obdobi [tydny] Ch)’ge{f'Ch
a
Tirzepatid — zavedeni 670 666 669 668 667 667 669 663 659 670
Tirzepatid 335 333 328 317 310 310 335
Placebo 335 330 317 303 292 289 335

*Pouzité hybridni metody imputace chybéjicich hodnot z dGvodu interkurentnich udalosti (metodika vypoctu podle typu interkurentni udalosti) viz plivodni zdroj.

Obr. 4- Procentualni zména télesné hmotnosti za 88 tydnd. Zobrazeny jsou pozorované pramérné hodnoty z iplného analytického souboru. Chybové usecky predstavuji
95% Cl pro pramér. Prerusovand svisld cara v tydnu 36 predstavuje bod randomizace. Analyza kovariance pomoci tiplného analytického souboru s hybridnimi imputacnimi
stfednimi hodnotami nejmensich ctverci v tydnu 88 je také zobrazena vpravo. [Upraveno podle: Aronne LJ, Sattar N, Horn DB, et al. Continued treatment with tirzepatide
for maintenance of weight reduction in adults with obesity: The SURMOUNT-4 randomized clinical trial. JAMA 2024;331(1):38-48.]

kterd jsou pfidavéna k nedostate¢né pu-
sobicimu dlouhodobému inzulinovému
analogu, mohou byt v budoucnu podobné
efektivni i v kombinaci tirzepatid—inzulin.

Tirzepatid jako antiobezitikum

Prakticky do véech médii celého svéta
pronikly neuvéritelné vysledky studie
SURMOUNT-1. Jednalo se o dvojité za-
slepenou studii faze I11,** kdy 2539 dospé-
lych s BMI vys$sim nez 30 kg/m? nebo
s BMI 27-30 kg/m? s jednou komplikaci
obezity bylo rozdéleno do skupin k podéni
tirzepatidu (5 mg, 10 mg nebo 15 mg)
nebo placeba po dobu 72 tydnt s moz-
nosti eskalace davky v poslednich 20 ty-
dnech. Pocateén{ pramérnd hmotnost
¢inila 104,8 kg pfi pramérném BMI
38,0 kg/m> Po podani tirzepatidu doslo
ke zméné hmotnosti 0 -16,0 %, 21,4 %
a-22,5 % v zévislosti na ddvce tirzepatidu
a -2,4 % po placebu. Po nejvyssi davce
tirzepatidu tedy pacienti redukovali o ne-
uvéritelnych 24 kilogramd, a to prekvapilo
cely svét.

Casto kladenou otézkou je, zda anti-
obezitika budou uzivdna dlouhodobé jako
hypolipidemika, antihypertenziva ¢i anti-
diabetika. Studie SURMOUNT-4 (Obr. 4)'3
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a citace ukazuje, co se stane u pacientq,
ktefi do 36. tydne studie zhubli v priméru
20 % hmotnosti. Hmotnost bezprosttedné
vyrazné stoupa po vysazeni a u pacient(
aplikujicich ptvodni davku dale hmotnost
klesd, resp. po necelych dvou letech pri
stejné davce zacind stagnovat. Perspektiva
pouziti antiobezitik je tedy velmi dlouhd
asnad i trvala.

Zavér - perspektivy uziti
tirzepatidu

Tirzepatid 1x tydné s. c. je v Evropé jiz
schvalen jako prakticky nejacinnéjsi anti-
diabetikum, a to i ve srovnani se semag-
lutidem i inzulinem. Velmi zajimavy je
prehled studii, které s tirzepatidem pro-
bihaji.* Tykaji se nealkoholické steatohe-
patitidy, déle srovnani s dulaglutidem ve
vyskytu kardiovaskularnich pithod nebo
jsou to studie u déti a adolescentt s dia-
betem 2. typu.

Studie SURPASS-6 srovnava pacienty
nedostate¢né kompenzované glarginem ve
dvou vétvich s pfiddnim tirzepatidu nebo
intenzifikované terapie inzulinem lispro
3x denné. Muze prokézat vyhody pridani
tirzepatidu k inzulinu pred intenzifikaci
inzulinové 1é¢by. Studie SURMOUNT-2

je zaméfena na obézni diabetiky 2. typu.
Studie SURMOUNT-3 je zaméfena na
pfidéni tirzepatidu po intenzivnim reduk¢-
nim programu s jiz zna¢nou redukci hmot-
nosti. To pfipomind studie s liraglutidem
a kombinaci naltrexon—bupropion u pa-
cientd, ktef{ redukovali rezimové a ubytek
se zastavil.> Studie SURMOUNT-CN je
provédéna v Ciné a je zaméfena na obézni
bez diabetu s komorbiditami a podobna
studie je provadénd v Japonsku. Studie
SUMMIT je zaméfena na pacienty se sr-
de¢nim selhdnim se zachovanou ejekéni
frakci. Studie SURPASS-EARLY je zamé-
fend na lécbu pacientd s Cerstvé zjisténym
diabetem 2. typu.

Tirzepatid je aktudlné nejperspek-
tivnéjsi 1ék v diabetologii i obezitologii
a je mozné, ze zasadné ovlivni i 1é¢bu
dalsich komorbidit obezity a diabetu.
Jiz prehledy o soucasnych studiich uka-
zaly zajimavy efekt na lipidy a krevni tlak
[5, graficky prevzato v 14].

Pro tirzepatid, ktery je prvnim zéstup-
cem v nové skupiné antidiabetik, se za-
¢ind v angli¢tiné pouzivat nézev twincre-
tin nebo nazev lék s dudlnim inkretino-
vym mechanismem a bude zajimavé, jak
se bude tato skupina napliiovat v pristich
letech dal$imi 1éky.
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MEDICINA V ¢R

V péci o onkologické pacienty
je stale co zlepSovat

Redak¢né zpracovala
Jindra Moravcova

nkologickd onemocnéni jsou
druhou nejcastéjsi pricinou
umrti u nds i v EU. Evropska ko-

mise odhaduje, Ze se v zavislosti na stér-
nuti populace a prodluzovani délky

28. kvétna 2024 se v Praze uskutecnil kulaty stil na téma Organizace
onkologické péce a dostupnost l1écby, ktery usporadala Asociace
inovativniho farmaceutického primyslu (AIFP) ve spolupraci se
Zdravotnickym denikem. Pfedni odbornici v oboru onkologie na ném
diskutovali o aktudlnich tématech tykajicich se ceské onkologie,
pozornost byla vénovana zejména spolupraci komplexnich
onkologickych center (KOC) s regionalnimi poskytovateli onkologické
péce a hodnoceni pilotniho projektu tzv. delegované preskripce.

Zivota pocet pacientd s nddorovym
onemocnénim vyrazné zvysi. Do roku
2035 by nartist mohl ¢init az 24 procent,
a onkologickd onemocnéni se tak stanou

Ny

2y JORAaTMICHY
8 piwin

INMTYATIONFCALEFE

prezentace RNDr. Ondreje Mgjka, Ph.D.,
z Ndrodniho screeningového centra
UZIS vyplyv4, Ze stejny vyvoj lze odeka-
vativ CR: ,Kazdoroéné je u nas diagnos-
tikovano 65 tisic novych pacienti se

Kulaty st(il Organizace onkologické péce a dostupnost Iécby. Zleva: prim. MUDr. Katefina Jirsova - primarka Onkologického oddéleni Nemocnice Na Plesi, PhDr. Mgr. Jan
Bodnar; LL.M. - ndméstek feditele VZP. MUDT. Renata Knorova, MBA - predsedkyné zdravotni sekce Svazu zdravotnich pojistoven CR, zdravotni feditelka Ceské priimyslové
zdravotni pojistovny, doc. MUDr. Milan Vo3mik, Ph.D. - clen vyboru COS CLS JEP. zéstupce pfednosty Kliniky onkologie a radioterapie FN Hradec Krlové, Ing. Mgr. Venuse
Skampova - feditelka Odboru zdravotni péce MZ CR. Mgr. Tomés Cikrt - $éfredaktor Zdravotnického deniku, doc. MUDT. Igor Kiss, Ph.D., MBA - pedseda vyboru COS CLS
JEP, zéstupce fediitele MOU a prednosta Kliniky komplexni onkologické péce MOU, RNDr. OndFej Majek, Ph.D. - vedouci Oddéleni mezinarodnich vztah(i UZIS a védecky
vedouci Nérodniho screeningového centra, Mgr. Petra Adamkova - predsedkyné vyboru Hlasu onkologickych pacientd, Mgr. David Kolar - vykonny feditel AIFP.
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Celkova zatéz ceské populace zhoubnymi novotvary
(ZN bez nemelanomového kozniho zhoubného novotvaru: C00—C97 bez C44)

Priimérna ro¢ni zména

Absolutni pocet

2018-2022
Incidence' 59727 60 451 60 086 59 366 64279 59 709* 60 461* 64726 +1,7%
Mortalita? 26 681 27109 27183 27521 28025 27 841 26 865 27 286 +0,1%
Prevalence' 397975 412433 425 685 437377 453184 462 756 472 803 488773 +28%
* Pokles v letech 2020 a 2021 Ize priisuzovat predevsim epidemii COVID-19, nékteré skupiny nadord byly poddiagnostikovany.
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Zdroj: 'Narodni onkologicky registr, 2Cesky statisticky dfad

%

Obr. 1- Celkova zatéz ceské populace zhoubnymi novotvary bez nemelanomovych koznich nadord.

zhoubnymi nédory, z nichz bohuzel ~ Dlouhodoba pfedpovéd prevalence: zhoubné novotvary (C00-C97 bez C44)
27 tisic kazdoro¢né umird“ (Obr. 1).
»Kazdoro¢né se pocet novych onkolo-

gickych pacientt zvysuje priblizné o 2 % A prevalence

roc¢né, coz Uzce souvisi se starnutim po-
pulace. Opravdu vidime velmi razantni Rok 2019 Rok 2023 Rok 202 Rok 2030 Rok 2040

Pozorovana
Predikce vjvoje intervalova Pfedpovéd'intervalové prevalence

narfst prevalence, a v roce 2040 bychom Realisticky scénaf 187 824 538 tisic 564 tisic 627 tisic 776 tisic
mohli mluvit az 0 800 tisicich onkologic- | gptimisticky scéndt 500 tisic 507 tisic 523 tisic 540 tisic
kych pacient(,” uvddi ddle RNDr. M3jek.

»Nastésti plati, Ze i pfes starnuti populace 900 -

je pomérné stabilizovana imrtnost, coz 300 -

je urcité velmi dobra vizitka ¢eské onko-
logie. Nicméné dramaticky nartsta ze-
jména prevalence a pocet onkologickych
pacientd z minulosti, coz znamen4 vel-
kou zatéz nejen populace, ale také Ces-
kého zdravotniho systému. Tento systém
se bude muset postarat i o ty pacienty,

700 -
600
500 - Lt
400 Lottt

300 R

200

Intervalova prevalence
(absolutni pocet v tisicich)

ktefi prezili nddorové onemocnéni 100

adlouhodobésm’miiji“(Obr.2). O o o o o o o e
O ANMNSLNONSONO—NMTLNONN0NO— NN LNONS 00O ANMSTLNWONSN 00O
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Organizace onkologické péce v CR

Je uvedena hodnota intervalové prevalence, tedy pocet vSech pacientu Zijicich s onemocnénim kdykoliv
;o . ) . v pribéhu daného roku.

dobré drovni srovnatelné s vyspélou Ev- Scénai vysoké prevalence predstavuje nejvy3si z uvaZzovanych scénaid (vysoka incidence, pHznivy vyjvoj preZiti),
ropou, nicméné stale je co zlepsovat. scénar nizké prevalence predstavuje nejnizsi z uvazovanych scénatti (nizka incidence, zachovani recentniho preziti).
A jak se Gcastnici kulatého stolu shodli,
vzhledem k vy$e zminénym skutec¢nos-
tem s rostoucim poctem onkologickych
pacientd je zadouci se zamérit zejména  Obr. 2 - Dlouhodobd pfedpovéd prevalence: zhoubné novotvary bez nemelanomovych koznich nadord.

Onkologicka péce v CR je na velmi

Zdroj dat: UZIS CR: NOR CR, NRHZS; Cesky statisticky Gfad: demografie, projekce obyvatelstva CR
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Solidni ZN primarné [é¢ené v KOC a mimo KOC podle kraje bydlisté pacienta (2022)

Pocet nové Iécenych onemocnéni podle mista Iécby

m [é¢ha v KOC |écba jinde
0 2000 4000 6000 8000 0%
Stredocesky kraj 2455 Hlavni mésto Praha
Jihomoravsky kraj 1530 Plzensky kraj
Moravskoslezsky kraj Pardubicky kraj

Hlavni mésto Praha
Ustecky kraj
Jihocesky kraj
Zlinsky kraj
Kralovéhradecky kraj
Olomoucky kraj
Plzenisky kraj
Pardubicky kraj
Kraj Viysocina
Liberecky kraj
Karlovarsky kraj

2097 L%

Jihomoravsky kraj
Olomoucky kraj
Ustecky kraj

Ceskd republika
Liberecky kraj
Jihocesky kraj
Krélovéhradecky kraj
Stredocesky kraj
Zlinsky kraj
Moravskoslezsky kraj
Kraj Vysocina
Karlovarsky kraj

20% 40% 60% 80%

Podil nové Ié¢enych onemocnéni podle mista Ié¢by

m [é¢ha v KOC |écha jinde

100 %

N=5788
N=2630
N=2549
N=5877
N=2769
N=3781
N=51454
N=2333
N=3245
N=2931
N =6607
N=3108
N=5832
N =2542
N=1358

Zdroj dat: NOR + NRHZS 2022; lé¢ba solidnich zhoubnych novotvarl (C00-C97 bez hematoonkologickych diagndz C81-C96 a C44) vykazana v datech NRHZS

u diagndz hlasenych v datech NOR

Obr. 3-Solidni ZN primérné lécené v KOC a mimo KOC podle kraje bydlisté pacienta (2022).

na organizaci onkologické péce. Ta se
totiz v jednotlivych krajich a jednotlivych
KOC li8i, a je potfeba provést zmény,
které povedou k lepsi dostupnosti a k je-
jimu efektivnéjsimu vyuzit{ (Obr. 3).

V Ceské republice je v soucasné dobé
onkologicka péce soustfedéna do
16 specializovanych komplexnich onko-
logickych center, v nichz v roce 2022
bylo lé¢eno témér 70 % pacient. Jsou
zde ale pomeérné razantnf rozdily mezi
jednotlivymi regiony. V hlavnim meésté
Praze je v KOC lé¢eno 90 % pacientd, ale
treba v Karlovarském kraji, kde ptimo
KOC neni, je to 40 %. Rozdily jsou také
v poctech pacientq, ktefi v regionech
projdou multidisciplindrnim tymem. Jak
ale konstatoval doc. MUDr. Milan Vos-
mik, Ph.D., ¢len vyboru Ceské onkolo-
gické spole¢nosti CLS JEP (COS CLS
JEP), neni uplné $patné, ze je v nékterém
kraji méné pacientt v KOC: ,Ne v8ichni
onkologi¢ti pacienti centrovou lé¢bu po-
trebuji. Maji dobrou péci v regiondlnim
onkologickém centru, a tudiz nemusi
jezdit do KOC! V podobném duchu se
vyjadrila i MUDr. Katetina Jirsovd, pri-
mérka onkologického oddéleni Nemoc-
nice Na Plesi: ,Ne vsichni pacienti po-
tfebuji byt nutné po celou dobu své
onkologické trajektorie 1é¢eni v KOC.
Pacienty mdme na onkologické 1écbé

fadu let pomérné stabilizované a jejich
lé¢ba mize probihat blize jejich bydlisti
a komplexnim onkologickym centram
muzeme ulevit. Vnimam regionalni on-
kologicka centra jako jakysi komuni-
kacni uzel jak pro pacienty, tak pro od-
borniky:

»Vime, ze z Karlovarského kraje jezdi
pacienti do Plzné v pét rano nala¢no je-
nom na odbéry. Zbyte¢né. Pro¢ jezdi do
KOC jenom na odbéry? To se muze udé-
lat v misté bydlisté. Nejedna se o uplné
systémové zmény, ale mnohdy sta¢i ma-
lickosti, zminila Mgr. Petra Addmkova,
predsedkyné pacientské organizace Hlas
onkologickych pacientd, a ve stru¢nosti
predstavila projekt, ktery pripravuje ve
spolupréci s COS CLS JEP a dal$imi od-
bornymi spole¢nostmi. Tento projekt by
mél pomoci pacientdm orientovat se
v systému onkologické péce a najit v ném
optimalni{ cestu.

Na pottebé efektivnéjsi provazanosti
KOC a regionalnich center se shodli
vsichni pfitomn{ odbornici s tim, Ze bude
potteba mimo jiné vytvorit néjakou jed-
notnou celorepublikovou komunika¢ni
platformu pro sdileni informaci o pa-
cientech a 1é¢bé, nebot prozatim zadnd
neexistuje a nejsou nastaveny ani jed-
notné podminky pro sdilenf zdravotnické
dokumentace.

Delegovana preskripce

Na kulatém stolu doslo také k diskusi
o pilotnim projektu delegované pre-
skripce, ktery zahdjily na jate 2023 zdra-
votn{ pojistovny po dohodé s COS CLS
JEP. Jeho podstatou je umoznit (na za-
kladé doporuceni multidisciplindrniho
tymu) podavani{ vybranych 1é¢iv dosud
poddvanych pouze v KOC také u regio-
nélnich poskytovatelti onkologické péce
(regionalni onkologicka skupina, ROS).
»~Momentélné jsme pred vyhodnocenim
tohoto projektu, jednd se o novy meto-
dicky postup,” uvedl k tématu PhDr. Mgr.
Jan Bodndr, LL.M., ndméstek feditele pro
zdravotni péci VZP. ,Zatim se to tykd jen
generik, debata o tom, ktera to budou,
trvala pomérné dlouho. A v tuto chvili
stojime pred dalsi fazi spoluprace KOC
a ROS a uvidime, jestli se ndm povede
nalézt konsenzus nad dalsimi léky
a mozna i nad dal$imi diagnostickymi
skupinami. O inovativnich lé¢ebnych
prosttedcich zatim nebyla vedena dis-
kuse” Do projektu by se podle slov
MUDr. Renaty Knorové, MBA, predsed-
kyné zdravotni sekce Svazu zdravotnich
pojistoven CR, ptipojily i ostatn{ zdra-
votni pojistovny: ,Svazové pojistovny
byly pfi jednani s odbornou spole¢nosti
a radi se zapojime do dalsich jednani. Ale
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MEDICIiNA V CR

zélezi na tom, kolik finanénich pro-
stredkt bude k dispozici. Pokud budeme
mit ve svazovych pojistovnach vice fi-
nanci, budeme VZP zcela jisté néasledo-
vat!”

»Delegovand preskripce ma potencidl
zlepsit dostupnost onkologické péce pro
pacienty bliZe jejich domovu a zaroven
prispét k uvolnéni dnes jiz ¢asto omeze-
nych kapacit komplexnich onkologickych

— Inzerce

center. Doufdm proto, Ze se do projektu
v dohledné dobé zapoji vSechny zdra-
votni pojistovny a dojde k rozsiteni se-
znamu lé¢iv, kterd budou moci byt poda-
védna i mimo komplexni onkologicka
centra, coz déle zlepsi 1écebné vyhlidky
onkologicky nemocnych pacientd,” oko-
mentoval projekt delegované preskripce
Mgr. David Koléf, vykonny feditel AIFP,
a zdvérem dodal: , Situace v onkologické

péci v CR opravdu neni $patna. Skutec-
nost, ze na kazdém kulatém stole disku-
tujeme o nécem novém, je diikazem, Ze
situace jde stdle a stdle doptedu a Ze se
Ceskd onkologie zlepsuje. A potencidl,
ktery miize naplnit v nésledujicich le-
tech, je porad jesté obrovsky. Mame
spoustu funkénich néstroji a nasim ci-
lem by mélo byt, aby z nich meél benefit

.....

svet prakticke
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rZederno

VE DVOU SE LEPE SNIZUJE LDL-CHOLESTEROL

Fixni kombinace ezetimibu a atorvastatinu

Mozné titrace 10/10 mg, 10/20 mg, 10/40mg a 10/80 mg
Lécba hypercholesterolemie

Prevence kardiovaskularnich pfihod

U¢inné redukuje objem aterosklerotickych platd’

Lepsi adherence k lécbé diky slouceni dvou tablet do jedné

Zed
bl -re.mu 10 mg/20 mg

TG tabjgy,

Y YV Y Y Y Y

Zkracena informace o pfipravku: Zederno 10mg/10mg potahované tablety, Zederno 10mg/20mg potahované tablety, Zederno 10mg/40mg potahované tablety, Zederno 10mg/80mg potahované tablety

Indikacni skupina: ltky upravujict hladinu lipidd, inhibitory HMG-CoA reduktézy v kombinaci s jingmi latkami upravujici hladiny lipidCi. Slozeni: jedna potahované tableta obsahuje 10mg ezetimibu a 10mg nebo 20mg nebo
40mg nebo 80mg atorvastatinu (ve formé trihydratu vapenaté soli). Indikace: hypercholesterolemie: jako pfidatna terapie k dieté u dospélych s primérnf (heterozygotni @ homozygotni familiarni a nefamiliarni) hypercholeste-
rolemi nebo smisenou hyperlipidemil, které jiz byla kontrolovéna atorvastatinem a ezetimibem podévanymi soucasné ve stejné dévee, avsak jako dva samostatné pripravky. Prevence kardiovaskularnich prihod: jako substitucnf
[é¢ba u pacientli s ischemickou chorobou srdecni (ICHS) a s anamnézou akutniho koronarniho syndromu (AKS), u dospélych dostavajicich atorvastatin a ezetimib soucasné ve stejné déavce. Davkovani a zplsob uZivani:
Ttableta denné. Maximalni doporucené davka je 10mg/80mg denné. Pfipravek Zederno neni vhodny pro pocatecni terapii. Zahdjeni lécby nebo Uprava davky, pokud je to nutné, ma byt provedena pouze s monokomponenty
a po nastaven prislusnych davek je mozny prechod na pevnou kombinaci davek odpovidajici sfly. Zpdsob poddnt: peroralné, tableta ma byt zapita dostatecnym mnozstvim tekutiny. Lze podat jako jednu davku kdykoli béhem
dne (nejlépe ve stejnou dobu), s jidlem nebo bez jidla. Kontraindikace: hypersenzitivita na lécivé latky nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bodé 6.1 SPC, v téhotenstvi, pfi kojeni a u Zen ve fertilnim véku, které
nepouzivajl vhodnou antikoncepci (viz bod 4.6). Ezetimib/atorvastatin je kontraindikovan u pacientd s aktivnim onemocnénim jater nebo pfi nevysvetlenyich pretrvavajicich zvjSenich sérowych transamindz presahujicich 3ndsobek
horniho limitu normélu (ULN), u pacient(i lécenych antivirotiky glekaprevirem/pibrentasvirem proti hepatitidé C. Pripravek Zederno se nedoporucuje u pacientd uzivajicich letermovir soucasné s cyklosporinem (viz body 4.4 3 4.5).
Interakee: pri nasazovani ezetimibu/atorvastatinu u pacientt lécenyich cyklosporinem je nutné opatrnost. U pacientd lécenych ezetimibem/atorvastatinem a cyklosporinem je nutno sledovat koncentrace cyklosporinu (viz bod
44). Fibrdty: u pacient( lécenych fenofioratem a ezetimibem si [ékafi maji byt védomi mozného rizika cholelitiazy a onemocnéni Zluéniku (viz body 4.4 a 4.8). Soucasné podavani fenofibratu nebo gemfibrozilu mimé zvysilo
celkové koncentrace ezetimibu (priblizné 1,5krét a 1,7krat). Soucasné podévani lécivych pripravkd, které jsou inhibitory CYP3A4 nebo transportnich proteind, miize vést ke zvySenym plazmatickym koncentracim atorvastatinu a ke
2vysenému riziku myopatie. V pripadech, kdy se sou¢asnému podavani téchto lécivych pripravk( s atorvastatinem vyhnout nelze, je nutno zvazit nizsf zahajovaci a maximalni dévku atorvastatinu, pficemz se doporucuje prislusné
klinické sledovani pacienta (viz tabulka 1 SPC). Soucasné podavani pripravkd, které jsou inhibitory BCRP (napf. elbasvir a grazoprevir), mdze vest ke zvyseni plazmatické koncentrace atorvastatinu a zvySenému riziku myopatie.
U pacientl se soucasnou lechou pripravky obsahujicimi elbasvir nebo grazoprevir nemé dévka ezetimibu/atorvastatinu presahnout 10/20mg denné (viz body 4.2 a 4.4). Podavani atorvastatinu se nedoporucuje u pacientd
uzivajicich letermovir soucasné s cyklosporinem (viz bod 4.4). Riziko myopatie véetné rhabdomyolyzy se pfi soucasném systémovém podavani kyseliny fusidové se statiny mlize zvySovat, riziko myopatie a/nebo rhabdomyolyzy
miize byt té7 zvySeno pfi soucasném podavani inhibitord HMG-CoA reduktézy a daptomycinu. U nekterych statinG byly hiaseny vyjimecné pripady intersticialni plicni nemod, zviasté piii dlounodobé lécbeé (viz bod 4.8). Hlavni
nezadouci cinky: nazofaryngitida, alergické reakce, hyperglykémie, bolest hlavy, faryngolaryngalni bolest, epistaxe, nadymani, prijem, zacpa, nauzea, dyspepsie, artralgie, svalové kece, otoky kloubd, bolesti koncetin, bolest
zad, myalgie, Abnormaini testy jaternich funkci, zvySent kreatinkindzy v krvi. Pacienti se vzacnymi dédicnymi problémy s intoleranci galaktozy, Uplnym nedostatkem laktézy nebo malabsorpci glukdzy a galaktdzy nemaji tento
pripravek uzivat. Upozornéni: Myopatie/rhabdomyolyza: byly hlaseny pripady myopatie a habdomyolyzy. U pacientd s predispozici k rhabdomyolyze je nutno predepisovat ezetimib/atorvastatin opatrné. Ezetimib/atorvastatin
se nesmi podavat soucasné se systemovou léchou kyselinou fusidovou nebo béhem 7 dnli po ukoncent écby kyselinou fusidovou. Pri podavant inhibitord HMG-CoA reduktazy (napf: atorvastatin a ezetimib/atorvastatin) sou-
¢asné s daptomycinem byly hiaseny pripady myopatie a/nebo rhabdomyolyzy. Kvdili nezndmeému Ucinku zvysené expozice ezetimibu se u pacientd se stfedné tézkou nebo tézkou jaterni nedostatecnosti nedoporucuje podavant
ezetimibu/atorvastatinu (viz bod 5.2). U pacient( ezetimibem/atorvastatinem a cyklosporinem je nutno sledovat koncentrace cyklosporinu (viz bod 4.5). Myastenia gravis/O¢ni forma myastenie: bylo hiéseno, Ze statiny de novo
indukujf nebo zhorsujf jiz existujict onemocnéni myastenia gravis nebo ocni formu myastenie (viz bod. 4.8). Téhotenstvi a kojeni: Zeny ve fertilnim véku musi béhem lécby pouzivat prislusné antikoncepcni prostredky (viz bod
43). Ezetimib/atorvastatin je behem téhotenstvi a kojeni kontraindikovan. Baleni na trhu: Velikosti baleni 30, 30x 1 potahovana tableta/ baleni 100, 100x 1 potahovana tablet. Podminky uchovavani: Tento lécivy pripravek
nevyzaduje zadné zvi&stni podminky uchovavéni. Datum posledni revize textu: 10.8.2023. Dritel rozhodnuti o registraci: STADA Arzneimittel AG, Némecko. Registracni cislo: Zedemno 10mg/10mg potahované tablety:
31/458/20-C/Zederno 10mg/20mg potahované tablety: 31/459/20-C/Zederno 10mg/40mg potahované tablety: 31/460/20-C/Zederno 10mg/80mg potahované tablety: 31/461/20-C.

Vydej pfipravku je vazan na lékarsky predpis. Pfipravek je pIné hrazen z prostredk vefejného zdravotniho pojisténi. Pfed predepsanim se seznamte

s Uplnym souhrnem Udaju o pfipravku. —

Literatura: 1. Kenichi T et al. PRECISE-IVUS Trial. J Am Coll Cardiol; 2015; 66(5): 495-507. STADA

Zastoupeni v CR: STADA PHARMA CZ sro., Siemensova 2717/4, 155 00 Praha 5 — Stodtilky, Tel.: +420 257 888 111, www.stada-pharma.cz ——————
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ZNALOSTNIi TEST

Znalostni test: 2 kredity CLK

VaZeni ¢tenai a fesitelé testd,
dle nového Stavovského predpisu Ceské 16kaiské komory ¢. 16, podle § 5 pilohy ¢. 1, jsou od 1. 7. 2012 viechny
znalostni testy v odbornych ¢asopisech hodnoceny jednotné, a to 2 kredity. Za spravné vyfeseni testu budou fesitelGim
pfidéleny 2 kredity CLK. Podminkou pro pfidélen kreditd je vyfeSeni testu do 15. 9. 2024 na strankach

https://www.prolekare.cz/kreditovane-kurzy/svet-prakticke-mediciny-2-2024-znalostni-test-z-casopisu-137453
(viz téZ QR kdd), kde mate na jeho vyfeseni 3 pokusy. Na téchto strankdch naleznete té7 elektronicky archiv ¢asopisu.
Spravné je vzdy jen 1 odpovéd.

vvvvvv

komplikaci pfi cesté do exotickych

krajin je:

a) nasadit preventivné $irokospektra
ATB

b) vysvétlit principy bezpe¢ného stra-
vovani, protoze adherence k témto
opatfenim je velmi dobrd

¢) doporucit probiotika

d) zhodnotit chronickd onemocnéni
pacienta, poucit, jak se zachovat pfi
rozvoji cestovatelského prijmu, jaké
léky pouzit ¢i pripadné kdy vyhledat
lékare

2. U osoby, kterd se vraci z tropické oblasti

a ma horecku (do jednoho az dvou mésic

od navratu):

a) by méla byt provedena extenzivni sé-
rologie

b) by méla byt nasazena dlouhodob4 te-
rapie NSA

¢) by méla byt provedena infektologicka
konzultace

d) by mély byt provedeny vytéry nos,
krk, mo¢ K+C

3. Lécba HIV infekce:

a) zvysuje kardialni riziko a alespon
jednou za rok by mélo byt provedeno
vyhodnoceni takového rizika

b) umoznuje rezignovat na screening
nejcastéjsich sexualné prenosnych
infekei na exponovanych sliznicich

¢) je bezpe¢na z kardiovaskuldrniho
hlediska

d) je realizovina pomoci ndro¢nych
davkovacich schémat

4. Mezi systémové pficiny pruritu nepati:
a) chronickd onemocnéni ledvin
a jater
b) karcinom délozniho ¢ipku
¢) téhotenstvi
d) scabies

5. Mezi rizikové faktory hidradenitis
suppurativa nefadime:

a) koufeni tabdkovych vyrobki
b) nadvéhu a obezitu

¢) vy$$f miru uzivani alkoholu

d) mechanické treni

6. Jaké jsou typické lokalizace zanétlivych
Iézi hidradenitis suppurativa?

a) dlané a chodidla

b) tfisla a axily

c) paze a hrudnik

d) dutina Gstni{

7. Exstirpace sentinelové uzliny:

a) je nutnd vzdy

b) neprovadi se nikdy

¢) je nutnd pouze pii hodnoté Breslow
nad 1 mm

d) je provadéna pouze v ptipadé pri-
tomnosti vzdalenych metastiz

8. Primarni excize (RO excize):

a) by méla byt provedena co nejvétsi,
abychom nemuseli posilat pacienta
na reexcizi

b) by méla byt provedena co nejmensi,
abychom nezménili lymfatickou dre-
néaz primdarniho lokusu

c) excize melanomd, at uz primdrni, ¢i
reexcize, se v praxi neprovadi{

d) mize byt provedena do 100 dnt od
stanoven{ diagndzy

9. Prvni metodou volby v terapii psoridzy
v populaci seniord je:

a) lokalni terapie

b) konvenéni terapie, fototerapie

c) biologicka terapie

d) injek¢né podavané kortikoidy

10. Jaké 1écivo volime u alopecia
areolaris?

a) cyklosporin A

b) ritlecitinib

¢) antibiotika
d) metotrexat

11. Acitretin Ize uZivat bez problémd:

a) v téhotenstvi

b) i u pacientl s chronickymi infekcemi

¢) u nemocnych s aktivni hepatitidou,
diabetes mellitus, chronickou pan-
kreatitidou a abtizem alkoholu ¢i se

vevs

d) u pacient s onemocnénim ledvin

12. U sexualné aktivnich muzd je

z hlediska ev. erektilni dysfunkce vhodny
k 1écbé alopecie:

a) spironolakton

b) minoxidil

c) finasterid

d) pohovor s partnerkou

13. K prevenci rekurence erysipelu pfi

Castych recidivach je optimalni:

a) intramuskuldrni ¢i peroralné apliko-
vany penicilin, jehoz dlouhodobé po-
davéni prokazatelné snizuje riziko
dalsich recidiv

b) klindamycin

c) klaritromycin se statinem

d) lamivudin

14. Sulodexid:

a) urychluje hojeni bércovych ulceraci,
pusobi protektivné a repara¢né na
cévni endotel

b) vede k destrukci endotelu

c) nelze kombinovat s antikoagulancii

d) je k dispozici na mimoradny dovoz

15. Tirzepatid:

a) ma indikaci pouze pro 1é¢bu diabetu

b) jeho vliv na Gpravu hmotnosti je za-
nedbatelny

c) je u¢innym antidiabetikem i anti-
obezitikem

d) lze uzivat po dobu maximélné 3 mésict

Spravné odpovédi z minulého testu v SPM 1/2024: 1d, 2, 3a, 4, 5¢, 6¢, 7¢, 8a, 9d, 10¢, 11d, 12a, 13b, 14c, 15d
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~ INDIKACE:
Lkracend informace o Iecivém pripravku  Nazev pripravku: Skyrizi 75 mg injekEni roztok v predplnéné injekcni strikacce, Skyrizi 150 mg injekcni roztok v predpingném peru, Skyrizi
150 mg injekeni roztok v predpineng injekeni stiikacce, Skyrizi 00 mg koncentrdt pro infuzni roztok, Skyrizi 360 my injekcni roztok v zasobni viozce, Skyrizi 30 mg injekcni roztok
v predpinené injekéni strikacce. Leciva latka: risankizumab. Indikace: LoZiskova psoridza (Ps0): Lécha stfedng tézké a7 tezke loziskové psoridzy u dospélych, kiefi jsou kandiddty
na systémovou l6cbu. Psoriatickd artritida (PSA): Pripravek Skyrizi, samotny nebo v kombinaci s MTX, je indikovan k 16Ebg aktivnf psoriatické artritidy u dospélych pacientii s nedostatecnou
odpovédi nebo intoleranci najedno nebo vice DMARD. Grohnova choroba (GD): Létha dospélych pacienti se stedng tézkou aZ téZkou aktivni Crohnovou chorobou s nedostategnou odpoveds,
se ztratou odpovadi nebo intoleranci konvengni nebo biologické 16chy. Dévkovéni a doba [6chy: PsO, PsA: Doporucend dévka je 150 mg (dvé 75mg injekce nebo jedna 150mg injekce) podand
subkutanné v tydnu 0, tydnu 4 a nsledng kazdych 12 tydnii (bud'jako dvé 75mg injekce v predpinéné injekeni stfikacce, nebo jedna 150mg injekce v pedplnéném peru nebo v pedpinéng
injekeni stfikacce). GD; Doporutend davka je 600 mg podand jako intravendzniinfuze v tydnu 0, vtydnu 4 a v tydnu 8, ndsledovand subkutanni injekci v dévee 360 mg v tydnu 12 andsledné
kazdych 8 tydni. U pacientdl, u kterjch nebyl zaznamendn dikaz terapeutického prinosu po 24 tydnech I66by, se md zvazit ukoncenf I68by. Pedlatrickd populace: Bezpetnost a (tinnost
nfipravku Skyrizi v 16cbé Crohnovy choroby u pacient(i ve véku méng nez 18 let nebyly stanoveny. Zplsob podéni: Skyrizi 600 mg koncentrat pro infuzni roziok je uréen pouze pro
intravendzni podani. Pro navod k nafedéni Iéivého pripravku pred jeho poddnim viz SmPC. Kontraindikace: Precitivélost na IéGivou ldtku nebo na kteroukoli pomocnou latku; klinicky
vyznamné infekce (napt. aktivni TBC). ZvIaStni upozornéni; /nfekce: Risankizumab miize zvySovat riziko infekce. LéEha risankizumabem nesmf byt zahdjena u pacientdi s jakoukoli Klinicky
vyznamnou aktivnfinfeker, dokud infekce neustoupi nebo neni adekvatng vylétena. Zuberkuldiza: Pred zahdjenim 166by majf byt pacienti vySetfeni na pritomnost tuberkuldzy (TB). Ockovani:
Pred zahdjenim 166by mé byt zvaZeno dokongeni vSech ockovani v souladu s aktudlnimi vakcinagnimi doporucenimi. Hypersenzitivita: Pokud nastane zdvaznd hypersenzitivni reakce, musi
byt poddvéni risankizumabu ihned ukongeno a md byt zahdjena vhodnd I6cha. Interakce. Lékoyé interakce mezi risankizumabem a inhibitory, induktory nebo substraty enzymi
metabolizujicich [6ky nejsou ocekavany, a tudiz nenf nutnd zadna tprava davky. Téhotenstvi a kojeni: Zeny ve fertilnim véku maji behem Iéchy a po dobu nejmén 21 tydnii po [6Ebé pouzivat
(icinnou metodu antikoncepce. BEhem téhotenstvi je z bezpe&nostnich divodii preferovano risankizumab nepouzivat. Agjeni: Neni znamo, zda je risankizumab vylugovan do matefskeho
miéka. Na zdkladg posouzeni prospésnosti kojeni pro dité a prospésnosti I6chy risankizumabem pro matku je nutno rozhodnout, zda ukongit/prerusit podavéni. Nezadouci dcinky: Ve/m/
casté-infekce homnich cest dychacich; caszg-tinea, bolesthlavy, pruritus, vyrazka, inava, reakce v mistd injekce; méné caste:folikulitida, koprivka. Uchovdvani: Uchovavejte v chladnicce pi
teploté 2 °C - 8 °C. Chrante pred mrazem. Baleni: Skyrizi 75 mg: dvé predpinéné sklenéné injekeni stikatky. Skyrizi 150 mg: jedno predpInéné pero nebo jedna predpinénd injekéni stfikatka.
Skyrizi 600 mg: 1 injekeni lahvicka. Skyrizi 360 mg: 1 zdsobni vozka a 1 ,on-body" injektor. DrZitel rozhodnuti o registraci: AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG, Knollstrasse, 67061
Ludwigshafen, Némecko. Registracni Gisla: Skyrizi 75 mg injekéni roztok v predpinéné injekéni stfikatce: EU/1/19/1361/001. Skyrizi 150 mg injekcni roztok v predpinéném peru:
EU/1/19/1361/002. Skyrizi 150 mg injekcni roztok v predplnéné injekcni stfikacce: EU/1/19/1361/003. Skyrizi 600 mg: EU/1/19/1361/004. Skyrizi 360 mg:
EU/1/19/1361/005, Skyrizi 90 mg: EU/1/19/1361/006. Datum posledni revize SmPG: 01/2024. Pripravek je vazdn na |6karsky predpis a je Gastecng hrazen z verejného zdravotniho
DOJIStENT. Seznamte se, prosim, S dplnou informacio pripravku difie, neZ jej pledepisete.
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loziskové psoriazy u dospélych, ktefi jsou kandidaty na systémovou lécbu.

(Z-SKZD-240013
REFERENGE: 1. SPC pripravku Skyrizi, datum posledni revize textu: 01/2024. 2. Papp K, Lebwohl MG, Puig L, et al. Long- “metoda LOCF
term safety and efficacy of risankizumab for the treatment of moderate to-severe plaque psoriasis; interim analysis from the t : .
LIMMitless open-label extension trial beyond 5.5 years of follow-up. Poster presented at: 2023 American Academy of AbbVig S0, Metronom Busingss CEHTGE BUGh?NUVﬁ 2817/13! Qb b\/l e
Dermatology Annual Megting (AAD), March 17-21, 2023; New Orleans, LA 158 00 Praha b, tel.: 233 098 111, www.abbvie.cz



( Prevenar 20 ~ PREVENAR 20 - ROZSIRENA
Pneumokokovd polysacharidova konjugovand UROVEN OCHRANY DIKY SIRSIMU
vakeina (20valentni, adsorbovand) SEROTYPOVEMU POKRYTI™

Od 1. 7. 2024

20valentni vakcina PREVENAR 20 predstavuje dalsi Je vakcina

generaci pneumokokové konjugované vakciny pro PLNE HRAZENA
dospélé ve véku 18 let a starsi.’ s
pojistencum

Vakcina je uréend k prevenci invazivnich onemocnéni od 65 let.>2
a pneumonie, vyvolanych bakterii Streptococcus ’
pneumoniae.’

Aplikuje se v 1 davce, potieba preockovani nebyla stanovena.’

v Tento Iécivy piipravek podléhd dalsimu sledovani.

Zkracend informace o pripravku: Prevenar 20 injekéni suspenze v predplnéné injekéni stiikacce. Pneumokokové polysacharidova konjugovana vakcina (20valentni, adsorbovand). SloZeni: Jedna dévka (0,5 ml) obsahuje: Polysacharid bakterie pneumokoka
(Streptococcus pneumoniae) sérotypu 1*(2,2 pg), 3*(2,2 pg), 4*(2,2 pg), 5%(2,2 pg), 6A*(2,2 pg), 6B*(4,4 pg), 7F*(2,2 pg), IV*(2,2 pg), 10A* (2,2 pg), 11A *(2,2 pg), 12F¥(2,2 pg), 14%(2,2 pg), 15B*(2,2 pg), 18C*(2,2 ug), 19A%(2,2 pg), 19F*(2,2 pg), 22F
(2,2 pg), 23F*(2,2 pg), 33F%(2,2 pg). *Konjugovan s nosnym proteinem CRM197 (51 ug) a adsorbovén na fosfore¢nan hlinity (0,125 mg hliniku); a dalsi pomocné latky. Indikace: Aktivni imunizace k prevenci invazivnich onemocnéni a pneumonie a akutni otitis
media vyvolanych Streptococcus pneumoniae u kojenct, déti a dospivajicich ve véku od 6 tydnti do < 18 let. Aktivni imunizace k prevenci invazivnich onemocnénia pneumonie, vyvolanych Streptococcus pneumoniae u jedincti ve véku 18 let a starsich. Davkovani
a zpuisob podani: Doporucuje se, aby kojenci, ktefi dostavaji prvni dévku piipravku Prevenar 20, dokoncili ockovani pfipravkem Prevenar 20. Kojenci a déti od 6 tydnti do 15 mésicti a predcasné narozené déti (v méné nez 37. tydnu téhotenstvi): 4davkova série
(po 0,5 ml) - 3 dévky primrni série, prvni dévka se obvykle podava ve véku 2 mésicti (mezi ddvkami interval nejméné 4 tydny), 1. davku Ize podat jiz ve véku 6 tydnt, podani 4. (posilovaci) davky se doporucuje ve véku od 11 do 15 mésicii. Neockovani kojenci ve
véku od 7 mésicti do < 12 mésict: 2 davky (po 0,5 ml) s intervalem nejméné 4 tydny, podani 3. davky (0,5 ml) doporucuje ve druhém roce Zivota. Neotkované déti ve véku od 12 mésicti do < 24 mésici: 2 davky (po 0,5 ml) s intervalem nejméné 8 tydnd.
Neockované déti od 2 let do < 5 let: 1 dévka (0,5 ml). Déti ve véku od 15 mésicii do < 5 let dfive pIné otkované pipravkem Prevenar 13 a déti a dospivajici ve véku od 5 let do < 18 let bez ohledu na predchozi ockovani pfipravkem Prevenar 13: 1 dévka (0,5 ml)
podand dle individudlni poteby v souladu s oficidinimi doporu¢enimi. Pokud byl podén piipravek Prevenar 13, ma uplynout pied podénim pipravku Prevenar 20 nejméné 8 tydni. Jedinci ve véku 18 let a starsi: 1 dévka, nutnost revakcinace naslednou dévkou
pripravku Prevenar 20 nebyla stanovena. Pokud je pouZiti 23valentni pneumokokové polysacharidové vakciny povazovano za vhodné, pfipravek Prevenar 20 ma byt podan jako prvni. Zvlastni populace: K dispozici jsou zkusenosti z klinickych studii s pipravkem
Prevenar 13 u déti a dospélych s vyssim rizikem pneumokokovych infekci véetné: imunokompromitovanych déti a dospélych s infekci virem lidské imunodeficience nebo po transplantaci hematopoetickych kmenovych bunék a déti se srpkovitou anémii. U vysoce
rizikové populace Ize zvazit doporucené dévkovani pipravku Prevenar 13 jako voditko u vakcinace pfipravkem Prevenar 20. Zpisob podani: Pouze k intramuskulami aplikaci. Preferované misto podani u kojenct je anterolateralni oblast stehna a u déti a dospélych
m. deltoideus na pai. Pripravek Prevenar 20 se ma podavat s opatrnosti, aby nedoslo k aplikaci injekce v blizkosti nervii nebo krevnich cév &i do nich. Kontraindikace: Hypersencitivita na lécivé latky, na kteroukoli pomocnou latku nebo na diftericky toxoid.
Zvlastni upozornéni: Nepodavejte injekci pfipravku Prevenar 20 intravaskularmé. Aby se zlepsila sledovatelnost, ma se prehledné zaznamenat nézev podaného piipravku a ¢islo Sarze. Podobné jako u vSech injekénich vakcin musi byt vzdy k dispozici dohled Iékate
a ma byt pripravena naleZita lékai'ska péce pro pfipad vzécné anafylaktické reakce po podani vakciny. O¢kovéni ma byt odlozeno u jedinc trpicich akutnim zavaznym horetnatym onemocnénim. Pitomnost mirné infekce, jako je nachlazeni, nema byt piitinou
odlozeni ockovani. Vakcina musi byt jedinciim s trombocytopenii nebo poruchami krvéceni podéna s opatrnosti, protoze po intramuskularnim podani mize dojit ke krvaceni. Pripravek Prevenar 20 mize chranit pouze proti tém sérotyptim Streptococcus
pneumoniae, které vakcina obsahuje, a nechrani proti jingm mikroorganizmiim, které zpisobuji invazivni onemocnéni, pneumonii nebo otitis media. Podobné jako jiné vakciny nemize ani pfipravek Prevenar 20 ochrénit v3echny otkované jedince pfed invazivnim
pneumokokovym onemocnénim, pneumonii nebo otitis media. Udaje o bezpecnosti a imunogenité pripravku Prevenar 20 nejsou dostupné u imunokompromitovanych skupin. Otkovani by se mélo zvazit u kazdého jedince zvlast. Ze zkusenosti s pneumokokovymi
vakcinami vyplyva, Ze nékteii jedinci s pozménénou imunokompetenci mohou mit snizenou imunitni odpovéd na pipravek Prevenar 20. Jedinci se zhorsenou imunitni reaktivitou mohou mit snizenou protildtkovou odpovéd na aktivni imunizaci. Pii podavani
primarni imunizacni série velmi predcasné narozenym détem (narozenym ve 28. tydnu téhotenstvi nebo dfive) a zejména détem s nezralosti plic v anamnéze se ma zvazit potencialni riziko apnoe a nutnost respiracniho monitorovani po dobu 48 az 72 hodin. Protoze
prinos vakcinace je v této skupiné kojencti vysoky, nema byt od vakcinace upusténo ani nema byt odlozena. Interakce: Riizné injekéni vakciny se maji vzdy podavat do riiznych mist ockovani. Nesmésujte pfipravek Prevenar 20 s jinymi vakcinami nebo lécivymi
pripravky ve stejné injekéni stfikacce. U kojencli a déti ve véku od 6 tydnti do < 5 let miize byt pfipravek Prevenar 20 podan soucasné s kterymkoli z antigenti obsazenych ve vakcinach, monovalentnich nebo kombinovanych: vakciny proti difterii, tetanu, acelularni
vakcina proti pertusi, hepatitidé B, vakcina proti Haemophilus influenzae typu b, inaktivovana vakcina proti poliomyelitidg, spalnickam, pfiusnicim, zardénkam a varicele. V klinickych hodnocenich bylo povoleno soubézné podéni vakcin proti rotaviriim s pfipravkem
Prevenar 20 a nebyla pozorovana Zadna bezpecnostni rizika. U jedinci ve véku 18 let a starSich mize byt pripravek Prevenar 20 podén soucasné s vakcinou proti sezonni chiipce (kvadrivalentni; povrchovy antigen, inaktivovana, adjuvovana), u subjektd s primarnimi
onemocnénimi spojenymi s vysokym rizikem rozvoje Zivot ohrozujiciho pneumokokového onemocnéni Ize zvazit oddélené podani kvadrivalentni vakciny a pfipravku Prevenar 20. Pripravek Prevenar 20 mize byt u jedinci ve véku 18 let a starsich podan soucasné
s MRNA vakcinou proti onemocnéni covid-19 (modifikovany nukleosid). Fertilita, téhotenstvi a kojeni: Udaje o pouiti pfipravku Prevenar 20 u t&hotnych 7en nejsou k dispozici. Podani p¥ipravku Prevenar 20 v téhotenstvi se mé zvézit, pouze pokud mozné
pfinosy prevaz mozn4 rizika pro matku a plod. Neni znamo, zda se pfipravek Prevenar 20 vylutuje do lidského matetského mléka. Nejsou dostupné zédné tdaje o éinku piipravku Prevenar 20 na fertilitu u lidi. Uginky na schopnost fidit a obsluhovat stroje:
Pripravek Prevenar 20 nemé zadny nebo ma zanedbatelny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje. Nékteré z nezadoucich tcinki vsak docasné ovliviiuji schopnost fidit nebo obsluhovat stroje. Nezadouci ticinky: Mezi nejcastéjsi nezadouci tcinky z klinickych
hodnoceni faze 2 u kojencti a z klinickych hodnoceni faze 3 u pediatrické a dospélé populace a po uvedent pipravku na trh patfily: u déti od 6 tydnii do < 5 let: snizena chut k jidlu, podrazdénost, ospalost/prodlouzeny spanek, neklidny spanek/snizena schopnost
spanku, horecka, erytém v misté ockovani, indurace/otok v misté ockovani, bolest/citlivost v misté otkovani; u déti od 5 let do < 18 let: snizena chut k jidlu, podrézdénost, ospalost/prodlouzeny spanek, neklidny spanek/snizena schopnost spanku, bolest hlavy,
bolest svalli, inava, erytém v misté ockovéni, indurace/otok v misté ockovani, bolest/citlivost v misté ockovani; u dospélych: snizena chut k jidlu, bolest hlavy, bolest svald, bolest kloub, tnava, bolest/citlivost v misté otkovéni, bolest/citlivost v misté otkovani
omezujici pohyb kongetiny. Pfi sou¢asném podani piipravku Prevenar 20 a tieti dévky (posilovaci ddvky) mRNA vakciny proti onemocnéni covid-19 (modifikovany nukleosid) dospélym ve véku = 65 let, profil snaSenlivosti se obecné podobal profilu mRNA vakciny
podané samostatné. V jedné studii klinické féze 3 byly pfi sou¢asném podani hlaseny jako "velmi ¢asté" nezadouci pithody pyrexie a zimnice. U pediatrické a dospélé populace se mohou vyskytnout s neznémou frekvencf i lymfadenopatie lokalizované v oblasti
mista ockovani, anafylaktické/anafylaktoidni reakce vcetné Soku, angioedém, erythema multiforme, dermatitida v misté ockovani, kopfivka v misté ockovani, pruritus v misté ockovani. Pfedavkovani: Predavkovani pfipravkem Prevenar 20 neni pravdépodobné
vzhledem ke zplsobu baleni v piedplnéné injekéni stiikacce. Uchovavani: Uchovavejte v chladniéce (2 °C az 8 °C). Predplnéné injekéni stiikacky maji byt uchovavany v chladnicce ve vodorovné poloze, aby se minimalizoval ¢as resuspenze. Chraiite pied mrazem.
Zlikvidujte vakcinu, byla-li vystavena mrazu. Z mikrobiologického hlediska by méla byt vakcina po vyjmutiz chladnicky ihned pouZita. Vakcina je stabilni po dobu 96 hodin, je-li uchovavana pfi teplotéch od 8 °C do 25 °C, nebo 72 hodin, je-li uchovévana pfi teplotéch
0d 0 °C do 2 °C. Na konci tohoto casového obdobi musi byt piipravek Prevenar 20 poufit nebo zlikvidovan. Baleni: 0,5 ml injek¢ni suspenze v piedpInéné injekéni stiikacce s krytem hrotu a pistovou zétkou s injekéni jehlou. Jméno a adresa drZitele rozhodnuti
o registraci: Pfizer Europe MA EEIG, Boulevard de la Plaine 17, 1050 Bruxelles, Belgie. Registra¢ni Cislo: EU/1/21/1612/002. Datum posledni revize textu: 11.3.2024. Vydej léivého pipravku je vazén na lékai'sky predpis. Pfipravek je hrazen z prostiedki
vefejného zdravotniho pojisténi pro osoby spliiujici podminky dané zdkonem ¢.48/1997 Sh. Pred pfedepsanim se prosim seznamte s tiplnou informaci o pfipravku.

*Vle srovnani s vakcinou Prevenar 13. | Reference: 1. Prevenar 20 SPC. 2. Sdéleni Ministerstva zdravotnictvi ¢. 23/2024 Sh. Dostupné na https://www.e-shirka.cz/sb/2024/23%zalozka=text. Stazeno dne 27.2.2024. 3. Metodicky postup k vykazovéni ockovan vydany
v ndvaznosti na legislativni zmény platné od 8. 2. a 22.2. 2024. Dostupné na: https://media.vzpstatic.cz/media/Default/dokumenty/240208_metodicky-postup-ockovani.pdf. Stazeno dne 27.2.2024. -: i
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