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SUHRN

Rozacea je chronické zapalové ochorenie, ktoré dominantne postihuje centralnu cast tvare a oci. Pre rozaceu je cha-
rakteristickd pritomnost prechodného alebo trvalého erytému, zapalovych papul, pustul a teleangiektazii. Fymatozne
zmeny byvaju menej Casté. Patogenéza ochorenia je multifaktoridlna, zahffia neurovaskuldrnu a imunitnu dysregula-
ciu, priebeh je ovplyvneny genetickymi a environmentalnymi faktormi.V manazmente symptémov su k dispozicii via-
ceré liecebné moznosti. Vyskum patogenetickych mechanizmov na molekularnej Grovni dava do budicna moznost
vyvijat nové ucinné a bezpecné terapeutické postupy v liecbe ochorenia.
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SUMMARY
Rosacea: Pathogenesis and Current Treatment

Rosacea is a chronic inflammatory disease predominantly affecting the centrofacial region and the eyes. Rosacea is
characterized by recurrent episodes of flushing, persistent erythema, inflammatory papules, pustules, and telangiec-
tasia. Phymatous changes are infrequent. The pathogenesis is multifactorial, involving neurovascular and immune
dysregulation as well as genetic and environmental contributions. Several treatment options are available focusing
on symptom management. By furthering our understanding of rosacea pathogenesis at the molecular level, we will

be better equipped to develop effective and safe therapies to alleviate the burden of disease.
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Rozacea je chronické zapalové ochorenie, ktoré do-
minantne postihuje centrdlnu cast tvére. V klinickom
obraze méze byt pritomny prechodny alebo trvaly ery-
tém, papuly, pustuly, teleangiektazie ¢i fymatézne zme-
ny. Viac ako polovica pacientov ma o¢né symptomy,
ako je pocit cudzieho telesa v oku, pocit suchosti oka,
fotofébiu, konjunktivitidu alebo blefaritidu [19]. Podla
klinického obrazu rozoznavame niekolko podtypov
ochorenia: erytematoteleangiektaticku, papulopustu-
[6znu, fymatdznu a okuldrnu rozaceu a granulomatéz-
ny variant charakterizovany nezdpalovymi tuhymi hne-
dymi, Zltymi, pripadne cervenymi papulami az uzlami
monomorfného charakteru a velkosti [20]. Dal$im sub-
typom rozacey, s ktorym sa stretdvame v poslednych
pracach, je neurogénna rozacea [12].

Ochorenie zvycajne zac¢ina medzi 30. a 50. rokom
Zivota. Prevalencia ochorenia sa odhaduje na 1-3 %,
podla niektorych literarnych zdrojov az na 5,5 % [7,
20]. Recentné studie potvrdzuju castejsi vyskyt ocho-
renia u svetlovlasych jedincov, pricom muzi a Zeny su
postihnuti rovnako ¢asto [8]. Studie navyse poukazali
na moznu suvislost rozacey so zvysenym rizikom kar-
diovaskuldrnych, gastrointestinalnych, neurologickych,
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autoimunitnych ako aj psychiatrickych komorbidit
[6]. Ochorenie ma negativny dopad na kvalitu Zivota,
socialne a psychologické zdravie.

PATOFYZIOLOGIA

Patofyziologia ochorenia je multifaktoridlna. Podiela
sa na nej neurovaskularna dysregulacia a abnormalna
imunitna odpoved, navyse priebeh ochorenia ovplyv-
fnuju viaceré rizikové faktory a trigery, ¢o vedie k vzniku
vazomotorickych, zdpalovych a neuropatickych preja-
vov. Patofyziologicky mézeme na zéklade recentnych
vyskumov proteomického profilu rozlisit dva endoty-
py: prevazne zapalovy a neurogénne-metabolicky [10].

Hlavnu ulohu zohrava zmena vaskuldrnej reaktivity,
ktora vznika ako nasledok neurovaskularnej dysregula-
cie. Neselektivne Ca?* kanaly s ozna¢enim TRP (transient
receptor potential channel) su exprimované na réznych
bunkach: senzorickych neurénoch, mastocytoch, endo-
telidlnych bunkach a keratinocytoch. Reaguju na cely
rad stimulov, ako su napr. teplo, emocny stres, kapsaicin,
¢o vedie k pocitu palenia, stipania a k produkcii vazoak-
tivnych latok, vysledkom ¢oho je vazodilatacia a vznik
prechodného alebo trvalého erytému (obr. 1) [1, 71.
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Obr. 1. Schéma rizikovych faktorov, trigerov a patomechanickych drah [7]
IL - Interleukin, LL-37 - katelicidin, NLRP3 - Nucleotide-binding oligomerization domain, leucin rich repeat, and pyrin domain containing 3 receptor,
NO, - oxid dusnaty, PGI, - prostaglandin |2, TLR2 - toll-like receptor 2, TRPV - Transient receptor potential vanilloid, neselektivny Ca** kanal

Abnormalna imunitna odpoved je charakterizovand
najmd zmenami v rdmci nespecifickej imunity. V pa-
togenéze sa moézu uplatriovat dve patomechanické
dréhy: katelicidinovd a inflamazémova. Katelicidiny
su antimikrobidlne peptidy exprimované v kozi. Pocet
toll-like receptorov 2 (TLR2), ktoré su pritomné napr.
na keratinocytoch, mastocytoch a endotelidlnych bun-
kach, je u pacientov s rozaceou zvyseny. Aktivacia tych-

to receptorov vedie k zvySenej produkcii katelicidinu
LL-37, ktory je enzymaticky Stiepeny na fragmenty s vy-
raznym prozapalovym ucinkom. Tieto zvysuju tvorbu
reaktivnych foriem kyslika neutrofilnymi leukocytmi,
prozapalovych cytokinov a rastovych faktorov podpo-
rujucich angiogenézu, ¢o vysvetluje pritomnost chro-
nického zapalu a teleangiektatickych zmien charakte-
ristickych pre rozaceu (vid obr. 1) [21].
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Inflamazédmy st multiproteinové intracelularne kom-
plexy, ktoré spustaju zdpal prostrednictvom aktivacie
kaspazy-1.Hlavnu ulohu v tejto drdhe zohravajui NLRP3
(nucleotide-binding oligomerization domain, leucin
rich repeat, and pyrin domain containing 3) receptory,
ktoré reaguju na bunkové poskodenie, resp. na jeho
signaly (DAMP/PAMP - damage/pathogen associated
molecular patterns) aktivaciou inflamazémov. Ich akti-
vdcia vedie k zvysenej tvorbe rastovych faktorov, ktoré
podporuju angiogenézu, vysledkom ktorej je vznik te-
leangiektazii. Zvysuje sa aj expresia prozapalovych cy-
tokinov, vratane IL-13, IL-8 (interleukin 13 a 8) a TNF-a
(tumor necrosis factor a), ¢o vedie k chemotaxii neutro-
filnych leukocytov a zapalu a ovplyvniuje tvorbu eryté-
mu, papul, pustul a tkanivovej hypertrofie (vid obr. 1)
[22].

Zmeny v $pecifickej imunite maju v patogenéze
ochorenia mensi vyznam. Predpokladd sa, ze ulo-
hu zohravaju CD4+ T-lymfocyty, ktorych pocet bol
v bioptickych vzorkdch pacientov s rozaceou zvyse-
ny. Ilde predovsetkym o Th1 a Th17 lymfocyty, pricom
ich zastupenie sa lisi v zavislosti od podtypu rozacey.
Najvyraznejsia infiltracia lymfocytmi bola pozorovana
v biopsiach z papulopustulézneho podtypu [3].

Ulohu genetiky v patogenéze ochorenia potvrdzu-
ju populac¢né studie, ktoré poukazuji na dominantné
postihnutie svetlovlasych jedincov, a to predovsetkym
severoeuropskeho povodu, ako aj rodinna anamnéza,
ktora je pozitivna priblizne v 30-40 % pripadov. Nedav-
nymi celogenémovymi Studiami sa podarilo identifi-
kovat 2 gény asociované s rozaceou: HLA-DRA (human
leukocyte antigen class Il histocompatibility antigen,
DR alpha chain) a BTNL2 (butyrophilin-like 2, major
histocompatibility). Ide o gény, ktoré zohravaju ulohu
aj v patogenéze dalsich ochoreni, ako je napr. sclerosis
multiplex ¢i sarkoidoza [11].

Medzi vyznamné rizikové faktory a trigery ochore-
nia patri pritomnost niektorych mikroorganizmov. De-
modex folliculorum za normdlnych okolnosti nevedie
k imunitnej odpovedi. Nizka hustota osidlenia, v snahe
mikroorganizmu vyhnut sa imunitnej obrane hostitela,
znizuje expresiu TLR2. Naopak, vysokd hustota zvysuje
expresiu tychto receptorov a indukuje sekréciu pro-
zapalovych mediatorov. Infekcia vyvolana Helicobac-
terom pylori je pri¢inou chronického zapalu zZaludka,
¢o vedie k zvyseniu hladiny vazoaktivnych substancii,
ako je histamin a prostaglandiny, neuropeptidov ako
je substancia P, CGRP (calcitonin gene-related peptide),
ako aj k zvyseniu expresie prozapalovych mediatorov,
vratane IL-8 [5, 7].

Medzi dalsie rizikové faktory sa radi UV Ziarenie a pri-
tomnost reaktivnych foriem kyslika. UV Ziarenie sp6-
sobuje degradaciu dermalnej matrix, elastickych a ko-
lagénovych vldkien a poskodzuje cievnu stenu. Vedie
k zvyseniu matrixovych metaloproteindz (MMP), najma
MMP9, ktord zohrava ulohu pri kolagenolyze, zapale
a angiogenéze. Reaktivne formy kyslika su u pacientov
s rozaceou pritomné vo zvySsenom mnozstve a patria
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medzi dolezité spustace a amplifikatory zapalovych
drah. Aktivuju TLR2, prostrednictvom expresie kalikrei-
nu 5 zvy$uju mnozstvo fragmentov LL-37, poskodzuju
dermalnu matrix, aktivuju inflamazém, potencuju an-
giogenézu, vazodilataciu a neurogénny zapal [7].

KLINICKY OBRAZ

Erytematoteleangiektaticky podtyp je charakte-
rizovany prechodnymi navalmi tepla, prchavym a ne-
skor perzistujucim erytémom, ktory okrem centralnej
oblasti tvare moze postihovat aj usi, krk a hornu ¢ast
hrudnika. Teleangiektdzie mozu, ale nemusia byt pri-
tomné. Subjektivne su prejavy sprevadzané Stipanim
a palenim [13, 14].

Pre papulopustulézny podtyp je typicky perzis-
tujuci centrofacialny erytém, niekedy sprevadzany
edémom a pritomnost zadpalovych prejavov: papul
a pustul.

Fymatézny podtyp je charakaterizovany hypertro-
fiou podkozného tkaniva a hyperplaziou mazovych
Zliaz, ¢o sa klinicky prejavuje zhrubnutim koze, rozsire-
nim usti folikulov a nepravidelnymi povrchovymi no-
dozitami. Fymatdzne zmeny v oblasti nosa sa oznacuju
ako rhinophyma, v oblasti brady gnathophyma, v ob-
lasti ¢ela metophyma, v oblasti usnic otophyma a na
vieckach blefarophyma. Fymatézne zmeny su castejsie
u muzov [17].

Okularny podtyp moze sprevadzat ktorykolvek
z predchadzajicich podtypov a az v 20 % pripadov
moze byt prvym prejavom ochorenia, este pred rozvo-
jom koznych symptémov. Okrem subjektivnych tazkos-
ti, akymi su palenie, Stipanie, rezanie oci, pocit suchosti,
¢i cudzieho telesa v oku, méze byt pritomna konjunkti-
vitida, blefaritida, keratitida a opuchy viecok. Nelie¢end
okuldrna forma moéze vyustit do poruchy videnia v do-
sledku keratitis punctata ¢i ulcus cornae [13, 14].

Granulomatézny variant je charakterizovany nezé-
palovymi tuhymi hnedymi, zltymi, pripadne ¢ervenymi
papulami az uzlami monomorfného charakteru a vel-
kosti [20].

Neurogénny podtyp je zriedkavou formou rozacey
s dispropor¢nou dominanciou intenzivnych subjektiv-
nych tazkosti, ako je pocit tepla, palenia, bolestivosti,
nad objektivnym nalezom, ktory je naopak minimalny.
Casto byva pritomna aj hyperalgézia a allodynia. Preja-
vy zvycajne len slabo reaguju na obvyklu lokalnu a sys-
témovu terapiu rozacey [12].

DIAGNOSTIKA

Diagnostika ochorenia je zalozend na anamnéze
a zhodnoteni klinického obrazu a priebehu ochorenia.
Vroku 2017 boli stanovené nové diagnostické kritéria
s odporucaniami pre klinicki prax na zaklade fenoty-
pov rozacey — ROSCO (ROSacea COnsensus). Na zdklade



tychto odporuceni rozliSujeme tzv. diagnostické, velké
a malé kritéria. Na stanovenie diagndzy rozacey musi
byt splnené aspon jedno diagnostické kritérium alebo
dve a viac hlavnych kritérii. Diagnostickymi kritériami
sU: perzistujuci centrofacidlny erytém s prechodnymi
obdobiami zhorsenia po provokacnych faktoroch a fy-
matézne zmeny. Medzi hlavné kritéria patri prechodny
centrofacidlny erytém, zapalové papuly a pustuly, tele-
angiektazie a o¢né symptdmy. Tymi su: teleangiektazie
na okraji viecka, blefaritida a keratitida, konjunktivitida
alebo sklerokeratitida. K malym kritériam sa radi pale-
nie, Stipanie, edém a pocit suchosti koze. V rdmci no-
vych odporuceni sa od klasickych foriem odlisuju tzv.
atypické podtypy, ku ktorym patri: rosacea fulminans,
rosacea conglobata, steroidna rozacea, gram-negativ-
na rozacea, halogén rozacea, perzistujuca edematdzna
rozacea a lymfedemato6zna rozacea (m. Morbihan) [17,
20].

Laboratérne hematologické a biochemické vyset-
renia su nespecifické. V spornych pripadoch sa za
ucelom vylucenia inych diagnéz moézu realizovat vy-
Setrenia zamerané na potvrdenie, pripadne vylucenie
diferencidlnej diagnézy, vratane histologického vyset-
renia. V diferencidlnej diagnostike je potrebné vylucit
acne vulgaris, ochorenie, ktoré je charakterizované
pritomnostou koméd, kontaktnu dermatitidu, ktoru
sprevadza svrbenie a prejavy po odstraneni vyvolava-
jucej priciny regreduju. Fotodermatitida byva pritom-
na aj na inych lokalitach vystavenych sinku. Periordlna
dermatitida nema angiektazie. Seboroickd derma-
titida ma odlisnu distribuciu, postihuje predilek¢ne
kapilicium, obocie a nazolabidlne ryhy. Moze sa ale
vyskytovat spolo¢ne s rozaceou. Systémovy lupus
erythematosus nemava v klinickom obraze pustuly.
U fymatézneho podtypu je potrebné v diferencidlnej
diagnostike vylucit sarkoidézu, tuberkuldzu ¢i lymfé-
my.

LIECBA

Cielom liecby je kontrola symptémov, prevencia
zhorsenia, respektive stabilizacia priebehu, prevencia
vzniku komplikacii a zlepsenie kvality Zivota. V rdmci
liecby su dolezité rezimové opatrenia, aplikacia vhod-
nej dermatokozmetiky, vyuziva sa lokalna terapia vra-
tane fyzikalnej liecby, systémova terapia a chirurgické
postupy.

Co sa tyka rezimovych opatreni odporica sa po-
uzivat nedrazdivé pripravky a emoliencid s mierne
kyslym az neutrdlnym pH, ktoré st urcené na plet so
sklonom k zacervenaniu. Vyhybat sa adstringenciam,
abrazivnym a parfumovanym pripravkom. Nezastupi-
telné miesto ma ochrana pred UV ziarenim a pouziva-
nie opalovacich krémov. Je dolezité poucit pacienta
o nevyhnutnosti vylucit alebo aspori minimalizovat
zname trigery. Napomocné mézu byt kamuflazne pri-
pravky.

Lokalna liecba

V lokélnej liecbe sa pre antiparazitarne a protizapa-
lové vlastnosti vyuziva ivermektin v 1 % koncentracii,
ktory je uc¢inny najma v terapii papulopustuléznej for-
my. Aplikuje sa jedenkrat denne. U niektorych pacien-
tov vedie k péleniu a podrazdeniu koze [7, 16]. Metro-
nidazol je sirokospektralne chemoterapeutikum, ktoré
redukuje, erytém a zapal. Je G¢inny v terapii papulo-
pustuldznej rozacey a pouziva sa v 0,75 % koncentracii
dvakrat denne alebo v 1 % koncentracii jedenkrat den-
ne. Je dostupny v géli, kréme alebo |6ciu. Z neZiaducich
ucinkov je najcastejsie udavané svrbenie, iritacia a po-
cit suchosti. Pésobenim UV Ziarenia dochadza k jeho
transformacii na neaktivne metabolity, ¢o znizuje jeho
uc¢innost [2, 7]. Azelaova kyselina v 15-20% koncen-
tracii pésobi proti erytému a zapalovym prejavom in-
hibiciou produkcie reaktivnych foriem kyslika v neutro-
filnych leukocytoch a redukciou expresie IL-13 a NF-a.
Navyse, ovplyvnenim génovej expresie znizuje hladinu
mediatorovych ribonukleovych kyselin fudského kate-
licidinového antimikrobialneho peptidu (CAMP) a ka-
likreinu-5 (KLK5). Aplikacia jeden- alebo dvakrat denne
v $tudidch nevykazovala Statisticky vyznamné rozdiely
v Ucinnosti. Neziaduce Ucinky su podobné ako v pripa-
de metronidazolu [4, 7].

Z dalsich lokdlnych pripravkov sa na vazomotoric-
ké prejavy vyuziva oxymetazolin a brimonidin. Ide
o agonistov alfa-adrenergnych receptorov s lokal-
nym vazokonstrikénym efektom. Brimodin je dostupny
v 0,33 % koncentracii v géli a aplikuje sa jedenkrat den-
ne. Oxymetazolin v 0,05 % koncentracii je sticastou no-
sovych kvapiek a aplikuje sa kazdych 6 hodin (,off-la-
bel” pouzitie). LieCivda nemaju vplyv na uz vytvorené
teleangiektdzie a mali by sa s opatrnostou pouzivat
u pacientov s kardiovaskularnymi ochoreniami a u pa-
cientov uzivajucich antidepresiva [13, 15]. Lokalne in-
hibitory kalcineurinu, pimekrolimus a takrolimus, sa
v lie¢be erytematoteleangiektatickej formy pouzivaju
,Off-label”. Vyuzivaju sa ich protizdpalové a imunosu-
presivne Ucinky a aplikuju sa dvakrat denne. Retinoidy
su efektivne v liecbe papul a pustul. Ovplyviuju ma-
zotvorbu, maju antiproliferativne, protizapalové a imu-
nomodula¢né ucinky. Redukuju reaktivne formy kyslika
a podporuju remodelaciu spojivového tkaniva [7, 18].
Problémom moze byt ich tolerancia. Lokalne anti-
biotika maju antibakteridlne a protizapalové ucinky.
Pouziva sa najma klindamycin a erytromycin. V posled-
nej dobe bol FDA schvéleny minocyklin v pene v 1,5%
koncentracii, urceny na zapalové prejavy ochorenia [9].
Benzoylperoxid sa pre iritacné Ucinky v terapii rozacey
nepouzival. V sucasnosti je k dispozicii jeho nova for-
ma, kde je uzavrety v silikonovych mikrokapsuliach, ¢o
vyrazne znizuje jeho iritacny potencidl a v 5% koncen-
tracii v kréme je Gcinny v terapii zapalovych prejavov
[20]. Sirne a ichtamolové pasty sa aplikuju dvakrat
denne. Sira v 5% koncentracii ma keratolyticky, antifu-
galny a inhibi¢ny ucinok na D. folliculorum. Ichtamol ma
protizapalové a regeneracné ucinky.
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Z fyzikalnych metéd sa v terapii erytému a telean-
giektdzii vyuziva Siroka 3kala laserovych zdrojov: KTP
(potassium titanyl phosphate) 532 nm, PDL (pulsed dye
laser) 595 nm, Nd: Yag laser 1064 nm, ktory je vhodny
na lie¢bu hlbsie uloZzenych cievnych Iézii, ¢i intenzivne
pulzné svetlo (IPL). Lasero-terapia nie je krytd poiste-
nim, vyZaduje opakované sedenia a nie je G¢inna v lie¢-
be papulopustuléznej formy [17].

Chirurgické postupy sa uplatnuju pri fymatéznom
podtype. NajcastejsSie sa vyuziva dermashaving (tan-
gencidlne excizie skalpelom) alebo terapia CO2 lase-
rom. Pouzitie laseru, v porovnani s dermashavingom,
umoznuje docielit uc¢innejsiu hemostazu, ¢o zabezpe-
Cuje lepsiu prehladnost osetrovanej plochy pocas vy-
konu [17].

Systémova liecba

Tetracyklin a jeho derivaty patria historicky k naj-
pouzivanejsim medikamentom v systémovej terapii
rozacey. Primdrne je v liecbe odporuc¢any doxycyklin
v tzv. subantimikrobialnej davke — 40 mg denne, v Spe-
cidlnej kapsulovej forme s riadenym, bifazickym uvol-
fovanim (30 mg s rychlym a 10 mg s pomalym uvolfio-
vanim). Nizsia davka znizuje riziko vzniku bakteridlnej
rezistencie, napomaha bezpecnosti a zlepsuje toleran-
ciu. U nés je doxycyklin dostupny v standardnej forme
v 100 a 200 mg tabletach. Jeho podavanie je kontrain-
dikované u tehotnych a dojciacich zien, ako aj u deti vo
veku do 10 rokov. Tetracyklinové antibiotika maju foto-
senzitivne Ucinky. Doxycyklin ma protizapalové a anti-
oxidacné vlastnosti, priamo inhibuje expresiu a aktivitu
MMP, znizuje produkciu a aktivaciu katelicidinov a re-
dukuje hladiny IL-1(, IL-8, TNF-a a reaktivnych foriem
kyslika. Lie¢ba by mala trvat 12-16 tyzdrov. Minocyklin
je polosynteticky derivat tetracyklinu druhej generacie
s bakteriostatickymi a protizadpalovymi vlastnostami,
v davke 50-100 mg 2x denne sa v liecbe rozacey pouzi-
va ako ,off-label use” pripravok [7, 20].

Makrolidy su antibiotikd s bakteriostatickym ucin-
kom, ktoré sa vyuzivaju najma v pripadoch precitlive-
nosti na tetracyklinové antibiotika. Su ucinné v liecbe
koznych aj o¢nych symptémov. Maju protizapalové
a antioxida¢né ucinky. Azitromycin sa podava v davke
250-500 mg denne tri po sebe nasledujuce dni v tyzd-
ni, obvykle 4-8 tyzdnov, klaritromycin v dévke 250 az
500 mg dvakrat denne, obvykle 6-8 tyzdriov, a erytro-
mycin v davke 250 mg dvakrat denne, obvykle 6-12
tyzdnov [7].

Metronidazol je uUc¢inny najma v liecbe papuldz-
nych a pustuléznych 1ézii, menej v liecbe erytému. Ma
antibiotické a antiprotozodrne ucinky. Uziva sa v dav-
ke 250 mg 1-2krat denne. V kombinacii s alkoholom
moze navodit disulfiramu (Antabusu) podobnu reakciu
s nauzeou, zvracanim, potenim, tachykardiou, dyspnoe
a bolestami hlavy [15].

Isotretinoin sa vyuziva zriedkavo, najma pri refrak-
térnych papulopustuléznych, fymatéznych a granulo-
matéznych podtypoch v dévke 0,1-0,3 mg/kg/deri [15].
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Betablokatory, ako antagonisti beta-adrenergnych re-
ceptorov, redukuju erytém a vedu k vazokonstrikcii. V lie¢-
be rozacey sa najcastejsie vyuziva karvedilol a propranolol,
v oboch pripaoch ide o,off-label” postup [7, 17, 20].

Rovnako sa v kategorii ,off-label use” uplatriuju pri
tazkych dysestéziach a neurogénnej rozacey aj neuro-
tin). Liecbu by v tychto pripadoch mal optimalne viest
neuroldg alebo psychiater [12].

Kombinovana liecba

Vzhladom na multifaktoridlnu patogenézu a ovplyv-
nenie priebehu ochorenia viacerymi rizikovymi faktor-
mi a trigermi sa v liecbe rozacey casto vyuziva kom-
bindcia viacerych terapeutik a lie¢cebnych postupov.
Cielom je zvysit ucinnost liecby ovplyvnenim viacerych
patogenetickych drdh, znizit vyskyt neziaducich ucin-
kov, zlepsit toleranciu a compliance. Medzi najcastej-
Sie patri kombindcia ordlneho doxycyklinu s lokalnym
metronidazolom alebo ivermektinom. V oboch pripa-
doch bolo pozorovana vyraznejsia redukcia zapalovych
|ézii a erytému ako aj skorsi nastup ucinku liecby [7, 20].

Lie¢ba okularnej rozacey by mala byt rieSena v spo-
lupraci s oftalmolégom. Pri menej zavaznych sympto-
moch sa aplikuju umelé slzy a obkladova liecba. Pri
zavaznejsich formach je to kombinacia systémovo uzi-
vaného doxycyklinu a lokdlneho cyklosporinu urcené-
ho na o¢nu aplikaciu, najcastejsie v koncentracii 0,05 %
[15].V CRani SR nie je v tejto koncentracii dostupny, da
sa pripravit magistraliter. Ako HVLP (hromadne vyraba-
ny liecivy pripravok) je o¢ny cyklosporin dostupny vo
vyssej koncentrdcii (0,1% emulzia).

Lieciva v klinickych stadiach

Medzi dalSie preparaty, ktoré sa skimaju ohladom
ucinnosti v liectbe rozacey patri cely rad novych lieciv,
ako aj lieciv, ktoré sa vyuzivaju v terapii inych ocho-
reni, ale vzhladom na mechanizmus G¢inku by mohli
byt Gc¢inné aj v lie¢be rozacey. Z lokélnych pripravkov
je to Omiganan. Ide o synteticky antimikrobialny pep-
tid, analég indolicidinu, s protizapalovymi tGc¢inkami.
U¢innost proteazémového inhibitora 265 s oznacenim
ACU-D1 bola sledovana pre jeho schopnost znizovat
hladinu prozapalovych cytokinov. B244 je sprej s an-
timikrobidlnymi u¢inkami obsahujuci baktérie Nitro-
somonas eutropha, ktoré oxiduju amoniak a mocovinu
v pote na dusitan s antibakteridlnymi vlastnostami
a oxid dusnaty (NO) regulujuci zapal a vazodilataciu.
Pripravok navyse redukuje hladinu prozapalovych cy-
tokinov [7, 20].

Zo systémovych lieciv sa realizuju studie so sekuki-
numabom, namierenym proti IL-17, ktory je schvaleny
na liecbu psoriazy. Jeho protizapalové uUcinky viedli
v studii k zniZzeniu poctu zapalovych prejavov. Erenu-
mab je monoklonalna protildtka viaZzuca sa na receptor
pre CGRP (calcitonin gene-related petide, kalcitoni-
novému génu pribuzny peptid), ktora je schvalena na
lie¢cbu migrény. CGRP je neuropeptid, ktory moduluje



nociceptivnu signalizaciu a vazodilataciu. Rifaximin
patri k Sirokospektralnym antibiotikdm, ktoré sa len
minimalne vstrebavaju traviacim traktom. Primdrne sa
vyuziva v terapii cestovatelskej hnacky a pri syndréme
drazdivého creva. Vzhladom na zndmu asociaciu medzi
rozaceou a gastrointestindlnymi ochoreniami sa pred-
pokladd, ze z ovplyvnenia nadmerného rastu baktérii
v tenkom creve (SIBO; small intestinal bacterial over-
growth) by mohli profitovat pacienti s rozaceou, ktora
vznikd na podklade SIBO. V studidch zameranych na
liecbu rozacey bol podavany v davke 400 mg trikrat
denne. Zinok sulfat v davke 100 mg, podéavany pe-
roralne trikrat denne, viedol k poklesu poctu papulo-
pustul a k zmierneniu erytému. Okrem toho, ze zinok
viaze volné radikaly, uhli¢itan zino¢naty u pacientov
s vredovou chorobou napomaha eradikacii H. pylori, ¢o
méze byt dalsi faktor zohravajuci Glohu v terapii roza-
cey. Antimalarikum a antireumatikum hydroxychloro-
chin v davke 200 mg dvakrat denne viedol k redukcii
erytému a zapalovych prejavov [7, 17, 20].

Intradermalne aplikovany botulotoxin viedol k po-
klesu poctu teleangiektazii a k zmierneniu erytému.
Blokovanim uvolfovania acetylcholinu ovplyviuje
expresiu dalsich neuropeptidov, vratane VEGF (vasku-
larneho rastového faktora), inhibuje produkciu katelici-
dinov a zapalovych mediatorov a stabilizuje mastocyty
[17].

Na potvrdenie kauzality a Ucinnosti vyssie uvede-
nych lieciv v terapii rozacey su potrebné dalsie studie.

ZAVER

Rozacea je chronickd zapalovd dermatdza tvare
s multifaktoridlnou patogenézou. NajvyraznejSou mie-
rou sa na nej podiela abnormalna vaskularna reaktivita
a aktivacia katelicidinovej a inflamazémovej patome-
chanickej drahy. Priebeh ochorenia je navyse ovplyv-
neny genetickymi a environmentalnymi faktormi, ktoré
sa u jednotlivych pacientov lisia, ¢im vedu k rozdielom
v klinickom obraze, priebehu a zavaznosti ochorenia.
Liec¢ba sa v sti¢asnosti zameriava predovsetkym na rie-
Senie erytému a papulopustuléznych prejavov rozacey
aj vzhladom na to, ze fymatdzne podtypy vznikaju se-
kundarne, ako nasledok neliecenych alebo nedostatoc-
ne liecenych skorsich stadii. Vyskum patogenetickych
mechanizmov na molekularnej urovni dava do buduc-
na moznost vyvijat nové ucinnejsie a bezpecnejsie lie-
Cebné modality ako aj individualizovat terapeutické
postupy s ohladom na rozdielne genetické a environ-
mentalne faktory.
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doskolovani lékai

KONTROLNI TEST

1. Rozacea: 8. Stanovenie diagné6zy rozacey podla ROSCO
a) dominantne postihuje centralnu cast tvare; (ROSacea COnsensus) je zalozené na:
b) je systémové zapalové ochorenie; a) zaklade fenotypov rozacey;
¢) viac ako polovica pacientov ma ocné symptomy; b) na zéklade laboratérnych hematologickych
d) ma multifaktoridlnu patogenézu. a biochemickych vysetreni;
¢) pritomnosti tzv. diagnostickych, velkych a malych
2.V patogenéze rozacey sa uplatiuje: kritérii;
a) zmena vaskularnej reaktivity; d) histologickom vy3etreni.
b) katelicidinova patomechanicka draha;
¢) inflamazémova patomechanicka draha; 9. Z lokalnych pripravkov sa v terapii rozacey
d) zvy3ena tvorba protilatok. nevyuziva:
a) ivermektin;

3. Neselektivne Ca** kanaly s oznac¢enim TRP: b) kortikosteroidy;
a) st exprimované na senzorickych neurénoch, ¢) metronidazol;

mastocytoch, endotelidinych bunkach d) azelaova kyselina.

a keratinocytoch;
b) reaguju na stimuly ako teplo, emocny stres, 10. Metronidazol:

kapsaicin; a) je ucinny v terapii papulopustuldznej rozacey;
¢) vysledkom ich aktivacie je vznik papul a pustul; b) redukuje erytém a zapal;
d) vysledkom ich aktivacie je vazodilatacia. c) je u¢inny v terapii fymatdznej rozacey;

d) je Sirokospektralne chemoterapeutikum.
4. Inflamazémy:

a) su multiproteinové komplexy; 11.,off-label” sa v terapii rozacey vyuziva:
b) spustaju zapal prostrednictvom aktivacie kaspazy-1; a) ivermektin;
¢) reaguju na bunkové poskodenie prostrednictvom b) lokalne inhibitory kalcineurinu;

NLRP3 receptorov; ¢) metronidazol;

d) reaguju na bunkové poskodenie prostrednictvom d) neuromodulacné lieciva.
TLR2 receptorov.
12.V systémovej liecbe rozacey sa vyuzivaju:

5. NLRP3 receptory: a) antibiotika;
a) su sucastou katelicidinovej patomechanickej drahy; b) imunosupresiva;
b) ich aktivacia vedie k zvysenej tvorbe rastovych ¢) izotretinoin;
faktorov; d) inhibitory enzymu konvertujuceho angiotenzin.
¢) ich aktivacia ovplyviiuje tkanivovu hypertrofiu;
d) ich aktivacia zvysuje expresiu prozdpalovych 13. Doxycyklin:
cytokinov. a) ma protizapalové a antioxidac¢né vlastnosti;

b) je odporucany v davke 200 mg denne;
o

6.V ramci Specifickej imunity sa na patogenéze je odporucany v subantimikrobialnej davke;

rozacey podielaju najma: d) nema teratogénne ucinky.
a) CD4+ T-lymfocyty;
b) CD8+ T-lymfocyty; 14. Chirurgické postupy sa vyuzivaju pri:
¢) Th1 aTh17 lymfocyty; a) papulopustulé6znom podtype;
d) B-lymfocyty. b) neurogénnom podtype;
¢) erytematoteleangiektatickom podtype;
7. Medzi rizikové faktory a trigery ochorenia d) fymatéznom podtype.
nepatri:
a) pritomnost niektorych mikroorganizmov; 15.V liecbe rozacey sa najcastejsie kombinuje:
b) UV Ziarenie; a) azatioprin a lokélny metronidazol;
¢) atopicka predispozicia; b) doxycyklin a lokélny ivermektin;
d) genetika. ¢) doxycyklin a lokalny kortikosteroid;

d) doxycyklin a lokdlny metronidazol.
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Spravnym zodpovézenim otazek kontrolniho testu ziskate 2 kredity kontinualniho vzdélavani lékara CLK. Spravné
odpovédi na otazky kontrolniho testu budou uvefejnény v pfistim cisle ¢asopisu.
Odpovédi posilejte na e-mailovou adresu: kozni@If1.cuni.cz vzdy nejpozdéji do jednoho mésice od vydani daného

gisla a spole¢né s odpovédmi uvedte svoje evidenéni €islo CLK, SLK (ID).
Odpovédi na otazky kontrolniho testu v ¢. 6/2025: Zakova A., Jedli¢ckova H., Ne¢as M., Vaski V.: Kaposiho sarkom

Spravné odpovédi: 1b, 2d, 3d, 4c, 53, 6d, 7¢, 8b, 9¢, 10c.
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