2016/3

Casopis Ceské akademie dermatovenerologie
ro¢nik 6 ¢ cislo vydani 3 « zari 2016 « cena 125 K¢

TEMA
CISLA

Kozni melanom

dermato
venherolo

POSTGRADUALNI VZDELAVANI

Fototerapie
str. 153

Sarkoiddza
str. 161

DERMATOLOGIE A OSTATNi OBORY
Kozni zmény
v gravidité
str. 167
VEDOMOSTNI TEST
hodnoceny
dvéma kredity
Ceskeé |lékarské komory
str. 201
Casopis je zafazen do Sezhamu

recenzovanych neimpaktovanych periodik
vydavanych v Ceské republice.

PARTNEREM TOHOTO VYDANI JE:

SUPERFICIALNIi MELANOM -
HISTOLOGICKY A KLINICKY OBRAZ

MLADA FRONTA




Uéinnost u indikaci

V dermat0|0gii1 adalimumab
deslinalion yow~

HUMIRA®

Stredné tézka az tézka
chronicka lozZiskova psoriz’azaT
Aktivni a progresivni psoriaticka
artritida*
Ucinna také u loziskové
psoriazy rukou a/nebo
chodidel*

Tézka chronicka

' Ve 7 Ve 7
Aktivni loziskova loziskova
S psoriaza u déti
stredné tézka "y
sou kandiddty pro systél 6gbu p ai téiké hidradenitis | dOSplvajICICh
h odpovéd na predch bu chorobu modifikujicim antirevmatickym pripravkem §
u Humira bylo p chlosti progrese po i periferni bi, jez b . Od 4 Iet
se symetrickym polyartikuldrnim subtypem onemocné 5 i h funkc. Suppuratlva*
akce na lokalni terapii a fototerapie nebyla dostatecnd nebo nejsou pro tuto I6bu vhodnymi kandida . 4
I pfi nedostatecné odpovedi na jinou konvenéni systémovou §gbu HS, (acne 'nversa)

Humira Adalimumab. Zkrécend informace o Iéivém pfipravku.  SloZeni: predplnénd injekéni stfikacka, predplngné pero: 0.4 ml (Iékova forma neobsahujici citrdt sodny) nebo 0,8 ml injekeniho roztoku absahuje 40 mg adalimumabu; injekEn lahvicka: 0,8 m injekEniho roztoku obsahuje 40 mg
adalimumabu. Indikace: Autoimunni onemocnéniu pacientd, u nichZ odpovéd na konvenénilécbu nebyla dostatecna, ktefji netoleruji, neboje u nich zjinych pfitin kontraindikovana. Revmatoicln/ artritid: stredné t67ka a té7ka akiivni RA dospelych, jestiize odpoved na DMARDS vietng methotrexdtu
neni dostatedng, a k IEcha tazke aktivni a progresivni RA u pacientt, kisfi nebyli v minulosti légeni methotrexatem.  Pripravek je mozné podavat v monoterapii pfi nesnaSenlivosti methotrexatu. Pojiartikuidrmy juvenini idiopatickd artritida; 16cba aktivni juvenilni idiopatické artritidy
u détf a dospivajicich ve véku od 2 let. £niezopatické artritida: 16Eba akiivni entezopatické artritidy u pacientd ve véku od 6 let, u nichZ nebylo dosazeno adekvatni odpovédi na konvenéni [6Ebu, nebo u nichZ 16Eba nebyla toleravéna Avila/ spondartritida: Ankylozujici spondytida: 16tba
dospélyeh s tézkou aktivni ankylozujici spondylitidou. A/ spondiyiartritica bez raciologického prikazu AS: \étha dospéleh pacientl s tézkou spondylartritidou bez radio\ugicke’hu prikazu AS, ale s objektivnimi znamkami zénétu (zvySené CRP a/nebo zndmky na MR\§ Psoriatickd artritida:
aktivni a progresivni psoriaticka artritida dospélyieh. U pfipravku Humira bylo prokézano snizeni rychlosti progrese poskozen perifernich kloubi a zlepseni fyzickjich funkei. Psoridza: Pripravek Humira je indikovan k 166b& stredné t87ké a7 te7ke chronicke loziskové psoridzy u dospélych pacientd, kteffjsou
kandidaty pro systémovou6cbu. LoZiskova psariaza u pediatriokyich pacientt: Pripravek Humira je indikovan k Igghe tézke chronicke loZiskove psoridzy u déti a dospivajicich od 4 Iet, u kterych reakce na lokdlni terapii a fototerapie nebyla dostatetn nebo nejsou pro tuto 168bu vhodnymi kandidaty.
Hidradenitis suppurativa (HS): Pripravek Humira e indikovén k I6SbE aktivnf stredn tézkeé a7 tézke hidradenitis suppurativa (acne inversa) u dospélych pacienti i nedostatetné odpovédi najinou konvengni systémovou |6gbu HS. Crafinava choroba: 7) dospelf pacient:: stfednd t7kd a7 tézka
aktivni Crohnova choroba. 2) pediatricti pacient: |é8ha *stiednd t62ké az tézké aktivni Crohnovy choroby u pediatrickych pacient (od 6 let), u kterych reakce na konvenni Ié8bu, veetné nutrigniléchy a kortikosteroidd a/nebo imunosupresiv nebyla dostategnd, nebo j netolerujicije u nich tato [égba
kontraindikovéna. U/cerdizn kolitida; siredn t8zka a7 t8zka akiivni ulcerdzni kolitida u dospelych pacientd. Uieiidta; Pipravek Humira je indikovan k 16Ebe neinfekcni intermedialni a zadni uveftidy a panuveitidy u dospelch pacient, u kteryoh reakce na terapii kortkosteroidy nebyla dostatetng, u
pacientl vyZaduifcich kortikosteroidy Seticiterapil, nebo u pacientd, pro néz terapie kortikosteraidy nenivhodnd. * Davkevani: Aevmatoiddni artritida; 40 mg kazdy druhy tyden. Pokud u nékierych pacientt na monoterapi adalimumabem dojde ke snizeni odpovedina légbu, lze zvysit dévku na40 mg
Jednou tydng. Dostupné udaje nasvedtuj tom, ze Klinicke odpovedi na lécbu je dosazeno obvykle behem 12 tjdnd léchy. U pacientd, u kterych nedoslo k odpovedi behem této doby, je nutné zvézit jeji pokracovan Polartikuidrmi juvenini idiopatiokd artiida; ) déti od 2 do 12 let se doporuuje
divka 24 mg/m’ télesného powchu a7 do maxima 20 mg (u deti ve véku 2 a7 < 4 roky) a 40 mg (u déti od 4 do 12 let veku), poddvand kazdé dva ydny subkutdnni injekoi. Davka sg stanovi na zakladé vysky a hmotnosti pacienta. Deti od
(

18 let uzivajf davku 40 mg kazdy druhy tyden bez ohledu na telesny povreh. £ntezapaticka artritida: Doporugend dévka Humiry u pacientd s entezopatickou artritidou ve veku od 6 letje 24 mg/m’ télesného povrehu az do maximalnijednotive dévky 40 mg adalimumabu podévaneho kazdé dva tydny
subkutanniinjekcr. Objem injekoe se stanovi na zaklade vyisky ahmotnosti pacienta. LoZiskovd psoriaza u pedliatrickyich pacientdl: Doporucend davka Humiry je 0,8 mg/ kg télesné hmotnosti (do maximélni jednotlivé dévky 40 mg) podévand jednou tydné u prvnich dvou dévek a nasledné kazdé
dvatydny subkutannfinjekci. PokraGovaniterapie déle nez 16 tydnii by mélo byt pegivé zvaZeno u pacient, kief béhem této doby na IéEbu neodpovidaji. Je-l Ié8ba pripravkem Humira indikovana opétovné, mé by byt dodrzen vySe uvedeny postup dévkovénia trvaniléchy. Pouditi pripravku Humira u déti
mladsich ne 4 roky nenf v této indikaci relevantni. Davky Humiry v mf podle t8lesné hmotnosti u pediatrickyich pacient(i s psoriézou viz SPC. Hlidradenitis suppurativa: Doporutend pocatedni dévka u dospélych pacienti s hidradenitis suppurativa (HS) je 160 mg ve dni 1 (podand jako ttyiinjekoe 40
mg ve dni T nebo jako dve injekce 40 mg denné po dva po sobé nésledujici dny), nasledovana za dva tydny davkou 80 mg ve dni 15 (podanou jako dvé injekce 40 mg vjednom dni). O dva tydny pozdgji g]den 29) se pokrauje dévkou 40 mg jednou tydng. Je-li to nutng, lecha antibiotiky mize behem
I6chy pripravkem Humira pokratovat. Pacientdm se béhem 6cby ﬁﬂpravkem lumira doporuguje provadgt denné lokélnf antisepticke o3etfeni na mistech s HS 1621, Pokratovani IEby nad 12 tydnd by mélo bt pecivé zvdZeno u pacientd, u kterych béhem tohoto obdobi nedoslo k Zadnému zlepsent.
Pokud je treba Iéchu prerusit, Ize ji znovu zahdjit dévkou pripravku Humira 40 mg jednou tydné (viz bod 5.1). Prinos arizika nepretrZité dlouhodobé Iéchy maji byt pravidelng prehodnocovany (viz bod 5.1). Bezpecnost a déinnost pripravku Humira u détive véku 12-17 let nebyla v indikaci hidradenitis
suppurativa hodnocena. Pouziti pripravku Humira v této indikaci u déti mladfch nez 12 let neni relevantni, Lioinova choroba: Déti do 40 kg hmotnosti: poatecni davka 40 mg, dale pak 20 mg subkutdnng kazdy druhy tyden. Pfi nutnosti rychlejiho nastupu odpovedi je mozno podat 80 mg v
tydnu 0 240 mgvtydnu 2, déle 20 mg kazdy druhy tyden. Déti nad 40 kg hmotnosti a dospéli pacient: potatecni dévka 80 mg, dale pak 40 mg subkutdnné kaZdy druhy tyden. Pri nutnosti rychlejSiho néstupu odpovédi je moZno podat 160 mg v tydnu 0 a 80 mg vtydnu 2, déle 40 mg kazdy
druhy tyden. Nektef pacient, u kterych dojde k poklesu odpovédinalécbu, mohou profitovat ze zvySeni rekvence poddvnina 40 mg kazdy tyden. Ucerdzni kalitid: pogatetni dévka 180 mg vtydnu 0, poté 80 mg v tydnu 2 a déle se pokracuje dévkou 40 mg kazdy druhy tyden. Pacienti, u nichZ neni
odpoved na lécbu adekvatni, mohou profitovat ze zvyieni davek na 40 mg kazd tyden. V pribéhu udrzovac Iégby Ize snizovat davky kortikosteroidd. Psarza. Uvodni davka 80 mg, nésledovand dévkou 40 mg kazdy druhy tyden, pocinaje prvnim tydnem po davce tvodni. Pacienti s nedostatetnou
odpovedi mohou mit kdykoli po 16. tydnu IEEby pfinos ze. zviéem’frekvenue dévkovéni na 40 mg jednou tydng. Prinos a rizika pokraGovéni [6Eby pripravkem Humira jednou tydné by mély byt pegive zvézeny u pacient, u kterych nedoslo po zvySen frekvence dévkovéini k adekvatni odpovédi (viz bod
5.1). V pfipads dosazent adekvéitni odpoved pri zvySend frekvenci dévkovéni maze byt dévka nasledné snizena na 40 mg kazay druhy tyden. Uvertidta: Oftalmologim se doporucuje terapi pripravkem Humira pred zahdjenim zkonzultovat s prislusnym odbornym ékarem. Doporugend tvodni dévka
pripravku Humira u dospélych pacientd s uveitidou je 80 mg, nésledovand jeden tyden po dvodni dévce dévkou 40 mg podévanou jednou za dva tydny. ZkuSenosti se zahdjenim 6chy samatnym pripravkem Humira jsou omezené. Terapil pfipravkem Humira [ze zahajit v kombinac s kortikosteroidy
a/nebo jinymi nebiologickymiimunomodulatnimi latkami. Davku soutasné poddvanych kortikosteroid je mozno v souladu s Klinickou praxizatit snizovat dva tydny po zahdjeni terapie pripravkem Humira. Doporuguje e jednou rogn posoudit prinosy a rizika pokracujicf dlouhodobé Iégby. Bezpecnosta
(cinnost &by pripravkem Humira u déive véku 2-17 let nebyla dosud stanovena. Nejsou k dispozici zadné daje. ” Ostatny indikace: 40 mg adalimumabu subkutann kazdy druhy tyden. Kontraindikace: hypersenzitvita na lécivou latku nebo pomocné létky, akivni tuberkuldza,jing zavazné infekce,
stiedné t87keé a7 tazké srdecni selhni. TEhotenstvi a kojeni: poddvani adalimumabu v téhotenstvi se nedoporucuje. Behem I€8by a 5 mesict pojejim ukonceni nesmiZeny kojit. Zvl&Stni upozornéni: Z divodu zlepsent sledovatelnosti biologickyich 6civych Eh’pravkﬂ musf byt presné zaznamendvan nazeva
tislo arze podangho pripravku. Pred zahdjenim Iégby mus byt vsichni pacienti vySetfeni na pritomnost tuberkuldzy, u pacientd v minulosti l€genych na tuberkuldzu mize dojit k jeji reaktivaci. Létha pripravkem Humira miize vést ke tvorbé autoimunnich protilatek. V pripade diagndzy latentni TBC musi
byt antituberkuldzni létha zapogata pred zahdjenim Iécby pripravkem Humira. TNF antagonisté, véetné pripravku Humira, ovliviiuji imunitni systém a tim mohou ovliviiovat nhranysnhognust organismu vigi infekei
a rakovinnému bujeni. U pFipravku Humira byly take hlaSeny fataini a Zivot ohrozujici infekce (sepse, oportunni infekce, TBC). Byly take hléSeny zavazné hematologické (pancytopenie), neurologicke a autoimunni reakce (lupus erythematodes). U pacientii s Crohnovou chorobou, ulcerdzni kolitidou
a polyartikuldmi JIA byl pozorovan prudky pokles hladin CRP a snizeni poctu bunék exprimujicich markery zangtivyich faktor( v tlustém stieve, véetnd TNFor. Endoskopické zkoumni stfevni sliznice prokézalo hojeni sliznice U pacientti [6Senych adalimumabem. V souvislosti s podavanim antagonistil TNF
se vzacnd vyskytly pripady noveho vzniku nebo exacerbace symptomi dem%elimzaﬁnﬂm onemaocnen, vetng roztrousens sklerdzy, optické neuritidy a Guilain-Barré syndromu; pokud se nékterd z uvedenych poruch objevi je treba zvéZit vysazeni pfipravku Humira. Je zndmo, Ze existuje spojeni mezi
intermedidln{ uvettidou a demyelinizatnimi poruchami centralniho nervového systému. U pacient(i s neinfekéni intermedidlni uveitidou je tfeba pred zahajenim terapie pripravkem Humira a pravidelng behem Iéchy provadét neurologické vySetfeni k posouzent preexistujicich nebo wyviejicich se
demyelinizatnich poruch centrélnfho nervového systému.” Interakee: Protoze byly pii soucasném podani anakinry a etanerceptu pozorovny zavazné infekce, nedoporucuje se podavat anakinru s antagonisty TNF. Nenf znamo, zda lécha adalimumabem oviiviuje rizko vaniku dysplézie nebo
kolorektalniho karcinomu. Pacienti s ulcerdzni kolitidou, u nich? riziko dysplazie nebo karcinomu existuje, maji byt na tuto moznost vySetreni. NeZdouei dginky: Nejcastji reakce v misté vpichu, infekee homich cest dychacich, kiize a uroinfekce, leukopenie, hypertenze, zvyienijaterich enzym, bolesti
bricha, nevolnost, prijmy, inava, bolesti hlavy, zvySen lipid, koznivyrazka a bolesti svald. Sporadicky byla hidena neuropatie a zvazné jaterni reakce, veetné autoimunni hepatitdy. U dospélych pacientt égenych sougasné azathioprinem/merkaptopurinem byla pozorovéna vyssi incidence malignit a
z4vainych nezédoucich Gtink souvisejicich s infekcemi. Hldradenitis suppurativa: Bezpesnostni profil u pacienti s hidradenitis suppurativa égenych pfipravkem Humira jednou tydné byl v souladu se znamym bezpegnostnim profilem pfipravku Humira. Uchovavdni: v chladnicce (2-
8 °C), injekiini stfikatku a predplnéné pero Ize takeé uchovavat pfi teplotd do maxima 25°C po dobu a7 14 dni. Chrafite pred mrazem. Balent: pero. 2 predplnénd pera, 2 tampdny napusténé alkoholem, v blistru, st/ikacka 2 predplngné injekeni strikacky, 2 tampdny napusténé alkoholem, v blistru,
injekcni fahvicka: 1 baleni obsahuje 2 krabicky, kazda obsahuje 1 inj. lahvicku, 1 inj. stiikacku, 1 injekGnijehiu, 1 adaptér k lahvicce, 2 tampdny napusténé alkoholem, DrZitel rozhodnuti o registraci: AbbVie Ltd, Maidenhead, Velka Britanie. Registratni gisla: pero: EU/1/03/256/008, stiikacka:
EU/1/03/266/003, /injekcini fahvicka: EU/1/03/256/0071. Posledni revize textu: 06,2016, Pripravek je vézan na predpis Iékare a e hrazen smiuvnim zdravotnickym zafizenim z verejného zdravotniho pojistén pro indikace revmatoidni artritida, ankylozujici spondylitida, psoriatické artitida,
psoridza, Crohnova choraba, ulcerzni kolitida, Crohnova choraba u pediatrickyich pacientd ajuvenilnfidiopatickd artritida. “VSimnéte si, prosim, zmén vinformacich o [66ivém pfipravku. Sezmamie se. prosim, $ dpinou informaci o piipravku difve, neZ ey piedepisete.

Reference: 1. Humira SPC, posledni revize textu 06/2016. 2. Leonardi G, et al. AbbVie s.r.0., Metronom Business Center,
Adalimumab for Treatment of Moderate to Severe Chronic Plague Psoriasis Bucharova 2817/13, 158 00 Praha b H
of the Hands and Feet. Arch Dermatol. 2011;147(4):429-436. Tel.: 233 098 111, fax: 233 098 100, www.abbvie.cz CZHUD160170 Ob b\/l e
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Mili kolegové,

tak nam tento tyden skoncilo 1éto, vracime
se z dovolenych a pomalu se chystame na
nevlidné podzimni dny. I proto doufam, ze
uvitate nové ¢islo naseho Casopisu, kterym
vstupujeme do 6. rocniku jeho vydavani.
Zacal totiz vychazet pravé v zari 2011, pred
péti lety. Také vam to pfipadd jako vcera?
Doba utika tak rychle, Ze ¢asto zapomina-
me na to, co nas v minulosti trapilo nebo
co zlistalo nezodpovézeno. Pamatujeme si
nastésti jen ty pozitivni momenty.

Uz jsem témeér zapomnéla, ze jsem kdysi
nedostala podporu vyboru CDS CLS JEP
k tomu, abych kandidovala na misto pre-
zidenta EADV. A i pres negativni hlasy
z vlastni zemé (jak typické pro ceskou
kotlinu) jsem tuto pozici, navic zatim
s historicky nejvétsim poctem hlasuji-
cich ¢lenti EADV, ziskala. Mé Sestileté
funkéni obdobi (dva roky jako President-
Elect, dva roky jako President a dva roky
jako Past-President) pro mne symbolic-
ky ve Vidni za tyden skondi. Videni, kde
jsme méla moznost diky nadaci Therese
Schwarzenbergové pracovat na klinice
profesora Wolffa, totiz pfed 24 lety na-
startovala moji odbornou i mezinarodni
kariéru. UzZ se opravdu téSim na setkani
se svymi byvalymi videniskymi kolegy,
prof. Klausem Wolffem, jehoZ povazuji
za svého opravdového ucitele dermatolo-
gie, a prof. Petrem Petzelbauerem, nové
jmenovanym pfednostou kliniky po prof.

Foto na obdlce: MUDr. Denisa Kacerovskd, Ph.D.,
Biopticka laboratof s. r. 0., Plzen (histologie),
klinické foto z archivu Dermatovenerologické kliniky
Nemocnice Na Bulovce

Pehambergerovi. V dobé, kdy jsem na vi-
deriské klinice pracovala, byly kliniky dvé,
jejich rivalita byla dobfe zndmda. Napt.
1ékafi jedné kliniky nemohli chodit na se-
minafe kliniky druhé. Pokud vam to néco
pfipomina, bude to asi podobnou historii
habsburské monarchie.

V kazdém piipadé se nyni té$im na 29.
9., kdy m{j mandat prezidentky EADV
konci. Snazila jsem se po celou dobu o to,
aby nasSe zemé byla vidét, aby vsichni,
kdo nemaji tolik moznosti, dostali Sanci.
Bojovala jsem za nas jak nejlépe jsem moh-
la a odchazim s ¢istym Stitem. Nebylo to
lehké byt prvnim prezidentem z byvalého
vychodniho bloku a prvni Zenou v historii
v této pozici. Rada véci se podafila prosa-
dit, napft. sniZeni ¢lenskych poplatk{ pro
rezidenty do 35 let na 50 eur, jeden den
kongresu EADV vénovany rezidentim,
nové zemé z byvalého vychodniho bloku ve
vyboru EADV, omezeni funkéniho obdobi
¢lent vykonného vyboru EADV na 12 let,
recentné i zafazeni Prahy mezi jen nékolik
destinaci budoucich EADV kongresti. Ale
je to malo, protoZe nyni, podle nového
navrhu Statutu EADV, bude rozhodova-
ci role posunuta od ¢lendi EADV k vyboru
EADV a od vyboru EADV k vykonnému
vyboru EADV. Tedy do rukou sedmi osob,
které mohou samy kooptovat dalsi dva
¢leny do vrcholného orgdnu a ten bude
mit prakticky neomezené moznosti. Pro¢
o tom pisi, kdyZ se to nikoho z vas zdanlivé
netyka? Jde o koncentraci moci, ktera se
podle mne neslucuje s demokratickymi
principy a kterd mi pfipomina casy jedné
vladnouci strany. Proto s timto navrhem
nového Statutu nesouhlasim.

Vam vSem bych chtéla jesté jednou podé-
kovat za podporu, kterou jsem po celou
dobu svého prezidentského obdobi od vas
meéla. Nyni se budu moci vice vénovat nasi
Akademii. A ta si to opravdu zaslouzi.
Vite, Ze je ¢lentt CADV ,ufedné“ vice neZ
¢lentt ¢DS? ILDS mi omylem poslala fak-
turu na neuhrazené ¢lenské poplatky. Ty
ma ale CADV davno uhrazené, toto byla
faktura pro CDS. Vite, Ze podle této faktury
Ceské dermatologickd spole¢nost nahlasila
pouze 357 svych €lend z 859 deklarovanych
na webovych strankach CLS JEP? Jen pro
srovnani, nase Ceska akademie dermato-
venerologie ma nyni 683 ¢lent, z toho je
442, kteti plati ptispévky a jsou dermato-
venerology. Neméli bychom tedy mit moz-
nost zastupovat Ceské dermatovenerology
na vSech relevantnich jednanich? Nedavno
jsme byla napf. pozadana o nazor, co si
myslim o novych navrzich ¢DS na spojeni
vySetfeni dermatologem a venerologem
v jedno a o zafazeni dermatovenerologie
mezi obory s minutovou rezii jako infekéni

EDITORIAL \‘

1ékarstvi. Kazdy z nas je zodpovédny za to,
co doporucuje a déla, ale to nemusi byt
vzdy shodné s tim, za koho mluvime a co
je dobré pro nas obor.

Nakonec mi dovolte podékovat vSem, kdo
odpovédéli na otazky tykajici se hlaSenych
pripadi venerologickych pacientti v minu-
lych letech. Vite, Ze za tyden poradame
1. narodni venerologicky kongres, ktery
meél byt upozornénim na to, Ze se této pro-
blematice Na Bulovce vénujeme, Ze tam
mame nejvice specialistli nejen na klasické
STD, ale téZ na HIV. Planovany maly kon-
gres pro maximalné 90 tcastniki (vice mist
v konferen¢ni mistnosti Bulovka nem4) se
zmeénil ve velkou akci s casti témér 300 ko-
legl z fad nejen dermatovenerologi, ale
téZ gynekologli, urologli, mikrobiolog(,
epidemiologt a dal$ich. ProtoZe se vSeo-
becné tvrdi, Ze pohlavnim nemocem se
vS§ichni dermatovenerologové nevénu-
ji, oslovila jsem vas vSechny s dotazem,
zda mate nasmlouvané venerologické
kédy a zda délate prakticky venerologii.
Sedmnaéct procent ambulantnich kolegli
odpovédélo, Ze nikoli. A protoZe nam v po-
slednich letech chybi iidaje UZIS o vyskytu
pohlavné prenasenych infekci, poprosila
jsem o konkrétni pocty pacientl 1é¢enych
v letech 2013-2015 vSechny dermatovene-
rologické kliniky, vSechna lzkova der-
matovenerolgickd oddéleni a vSechny
prazské dermatovenerology, ktefi jsou
zapsani v seznamu téch, co se vénuji
nemocnym s STI. Rada bych podékovala
vam vSem za odpovédi, které jsou neuveri-
telné zajimavé - miZete hadat jen jed-
nou, kdo mi neodpovédél, asi se pro-
blematice STI nevénuje. Ze ziskanych
¢isel mohu jiz nyni sdélit, Ze nejvice
pacientl s STI ma Praha a v Praze bylo
nejvice nemocnych s STI 1é¢eno na na-
§i klinice v Nemocnici Na Bulovce, da-
le na Dermatovenerologické Kklinice
1. LF UK ve VEN a v Medicentru na Praze 5
vedeném MUDr. Prochazkou. Jina praco-
vi§té maji jen nékolik malo ptipadii, nebot
se mi podaftilo nakonec ziskat data z hla-
Seni UZIS za minuly rok a ¢isla porovnat.

Dovoluji si vas pozvat na vSechny dalsi
vzdélavaci akce CADV, na dalsi aktivity pro
rezidenty a nezapomerite, Ze terminy na-
rodnich dermatologickych kongrest jsou
znamy jiz do roku 2020. Poznamenejte si
data kongrest do svych kalendari a zi-
starite s nami!

Jana Hercogova

Ceska dermatovenerologie 2016, 6, ¢. 3
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STUDIE ATOPICKEHO
POCHODU: VYVOJ
ATOPICKYCH KOMORBIDIT

Atopicka dermatitida je obvykle prvnim
symptomem tzv. atopického pochodu,
vedouciho ke vzniku astmatu a alergické
rinitidy. Proto se pfedpokladd, Ze pokud
by se podafilo tento atopicky pochod 1é¢bou
prerusit, mohla by se snizit pravdépodob-
nost vyvoje astmatu. Autofi se rozhodli
ovéfit, zda 1é¢ba 1% pimekrolimem mtiiZe
vést k tomuto cili a zda je bezpe¢na a tcin-
na. Jednalo se o tfiletou, randomizovanou,
dvojité zaslepenou studii, ktera pokracova-
la jako otevfend studie s pimekrolimem.

Studie probihala mezi lety 2003-2008.
Bylo do ni zafazeno celkem 1195 pacient(,
1095 bylo randomizovano do dvou skupin
-v prvni byli pacienti 1é¢eni 1% pimekroli-
mem a ve druhé pouze vehikulem, tj. pla-
cebem. Atopicka dermatitida byla diagnos-
tikovana na zakladeé kritérii konsenzualni
konference AAD, musela trvat nejméné tfi

mésice. Vék sledovanych déti byl 3-18 mé-
sici, doba sledovani byla v prameéru
2,8 roku. Béhem této doby nebyly zjiSté-
ny signifikantni rozdily v po¢tu pacientti
lécenych pimekrolimem nebo placebem,
u kterych se vyvinuly pfiznaky astmatu
(10,7 %) nebo jinych alergickych stavi -
alergické rinitidy (22,4 %), potravinové
alergie (15,9 %), alergické konjunktivitidy
(14,1 %), jakékoli alergické komorbidity
(37 %). Vyvoj alergickych komorbidit, rini-
tidy a potravinové alergie (nikoli samotné-
ho astmatu nebo samotné konjunktiviti-
dy) byl signifikantné ¢astéjsi u déti s tézsi
atopickou dermatitidou. Pimekrolimus byl
ucinnéjsi nez placebo ve 14. tydnu 1écby
za vyskytu podobnych nezadoucich reakci
v obou skupinidch nemocnych. Problémem
studie bylo neocekavané vysoké procento
pacientdi, ktefi studii prerusili (48 %), coz
snizilo vahu této studie.

SCHNEIDER L., HANIFIN J., BOGUNIEWICZ M.,
et al. Study of atopic march: development of ato-
pic comorbidities. Pediat Dermatol, 2016, 33(4),
p. 388-398.

KONTAKTNI PRECITLIVELOST
U DETIi: RETROSPEKTIVNI
STUDIE 2614 DETI

V JEDNOM CENTRU

Predpoklada se, ze kontaktni precitlivélost
je u déti Castéjsi, nez se ptivodné myslelo.
Ale je jen malo velkych studii, navic se
jedna o vétsinou o multicentrické, které
nemuseji mit stejnou metodiku a hodno-
ceni. Proto se autofi rozhodli provést re-
trospektivni studii, ktera zhodnotila data
pediatrického kozniho oddéleni Padovské
univerzity. Béhem let 2002-2013 bylo epi-
kutdnnimi testy vySetfeno celkem 2614
déti ve véku 1-10 let, odeslanych k vyset-
feni s podezifenim na kontaktni alergicky
ekzém. Epikutanni testy byly vybrany na
zakladé evropské sady alergent.

Skupina pacientti byla rozdélena do tfi
vékovych podskupin: a) do tfilet (409 déti),
b) 2-51et (1049 déti) a c) 6-10 let (1156 déti).
Odecet byl provadén 2. a 4. den od aplikace
testdl. Pri testovani nikdo z pacient nemél
znamKy dermatitidy, neuzival celkové kor-
tikosteroidy ani nepouzival topické korti-
kosteroidy v poslednim tydnu pred testy.
Vysledky: 1220 déti (46,7 %) mélo alespori
jednu pozitivni reakci, z toho bylo relevant-
nich 606 (49,7 %). Nejcastéjsimi alergeny
byly sulfat niklu (22,7 %), kobalt chlorid
(11,1 %), dichromat drasliku (9,9 %), neo-
mycin sulfat ( (5,2 %), thimerosal (4,2 %).
Prevalence kontaktni precitlivélosti byla
podobnd u déti s atopickou dermatitidou
(47,3 %) a bez ni (46,1 %). Déti s atopickou
dermatitidou mély vyssi prevalence pozi-
tivnich reakci na dichromat drasliku, smés
extraktd sloznokvétych rostlin a disperzni
modf. Autofi v diskusi uvadéji, ze vysoka
prevalence kontaktni precitlivélosti na nikl
nemusi souviset jen s bizuterii, knofliky,
hrackami, ale také s novymi piistroji -
pocitaci, telefony apod. Precitlivélost na
kobalt je vysvétlovana nejen jako pridru-
zena k alergii na nikl, ale vyskytuje se
Castéji u dermatitidy nohou. Lokalizace

SUCCUS

dermatitidy proto miiZze pomoci klinikovi
odhalit mozny alergen. V této studii ko-
relovaly dermatitida na hlavé s kontaktni
precitlivélosti na nikl, kobalt nebo neomy-
cin a dermatitida na nohou s precitlivélosti
na nikl, chrom nebo kobalt.

Autofi studie konstatuji, ze kontaktni
precitlivélost u malych déti je casta a epi-
kutanni testy jsou standardem ke staveni
diagnézy kontaktni alergické dermatitidy.
Maji byt provedeny vzdy, pokud je na tuto
diagnoézu podezteni nebo pokud derma-
titida neodpovida na konvenc¢ni terapii.
Testovani doporucujiiu détskych pacient
s atopickou dermatitidou, ktera je refrak-
terni k 1é¢bé.

BELLONI FORTINA A., FONTANA E., PESERICO A.
Contact sensitization in children: A retrospective
study od 2.614 childern from a single center. Pediat
Dermatol, 2016, 33(4), p. 399-404.

VLIV ALELY HLA-B*58:01 _

A RENALNIHO POSKOZENI NA
KOZNi NEZADOUCI REAKCE
INDUKOVANE ALOPURINOLEM

Alopurinol je bézné predepisovan jako
1ék prvni volby u pacientl s dnavou artri-
tidou, uratovou nefropatii a po§kozenim
ledvin. Jeho podavani je ale spojovano
s vyskytem koznich nezadoucich reak-
ci, které mohou mit riznou klinickou
manifestaci - od makulopapulézniho
exantému az po tézké, zivot ohrozujici
reakce, které zahrnuji DRESS (lékovou
reakci s eozinofilii a systémovymi pti-
znaky), Stevenstv-Johnsondv syndrom
a toxickou epidermdlni nekrolyzu. Autofi
studovali 146 pacientli s nezZadoucimi
koznimi reakcemi na alopurinol (tézké
reakce se vyskytly ve 106 pfipadech a ma-
kulopapulézni exantém ve 40 piipadech)
a porovnali je s kontrolni skupinou 285 ne-
mocnych, ktefi alopurinol tolerovali.
Ve skupiné nemocnych s vyskytem téz-
kych nezadoucich reakci byla vyznamné
statisticky pfitomna alela HLA-B*58:01.
Spolecny vyskyt alely HLA-B*58:01 a led-
vinového selhani znamenal vys$si pies-
nost odhadu vzniku nezadoucich koznich
1ékovych reakci. Proto se autofi studie
domnivaji, Ze nemocni s pfitomnosti alely
HLA-B*58:01, ktefi maji snizenou funkci
ledvin (zejména pfi sniZzeni glomerularni
filtrace pod 30 ml/min/1,73 m?), by neméli
alopurinol uzivat. Pozn. Je otdzkou, zda vyset-
feni této alely je v CR dostupné.

CHAU Y. N., YU-TING, Y., CHUANG-WEI W,, et al.
Impact of the HLA-B*58:01 allele and renal impair-
ment on allopurinol-induced cutaneous adverse rac-
tions. J Invest Dermatol, 2016, 136, p. 1373-1381.
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NEZADOUCI REAKCE

U HYPOTROFICKYCH
A NEDONOSENYCH DETI
LECENYCH TOPICKYM
TIMOLOLEM PRO
INFANTILNI HEMANGIOM

Hemangiomy jsou nejcastéjsimi nadory
u déti, postihuji asi 4 % znich. Asiu12 %
hemagiom se vyskytuji komplikace, kte-
ré je nutné 1écit. Patfi mezi né vznik ulce-
raci, krvaceni, poruchy zraku, obstrukce
dychacich cest a trvalé nasledky v podobé
jizev az znetvofeni. V 1é¢bé hemangiomd
se vyuzivaji kortikosteroidy, interferon
alfa, vinka alkaloidy a od roku 2008 be-
tablokatory. Dnes je systémové podavany
propranolol povazovan za 1ék prvni volby.
Lécba celkovym propranololem mtize byt
komplikovana vznikem nezadoucich téin-
ki v podobé bradykardie, hypotenze, hypo-
glykémie a bronchospazmu, coZ omezuje
jeho vyuziti u méné zavaznych pripadd
hemangiomu nebo u nedonosenych a hy-
potrofickych déti.

Topicky propranolon neni komeréné do-
stupny, ale existuji ocni kapky - timolol,
ktery je povolen FDA v indikaci glauko-
mu u déti. Podle prizkumu provedené-
ho Society for Pediatric Dermatology bylo
dosud 1léceno topickym timololem na
7500 déti. Timolol je neselektivni inhibitor
beta-adrenergniho receptoru, schvaleny
jiz roku 1978 pro nitroo¢ni podani u dospé-
lych s glaukomem. Autofi studie udavaji,

Ceska dermatovenerologie 2016, 6, ¢. 3

Ze zacali pouzivat topicky timolol v 0,5 %
koncentraci v roztoku pro superficialni
hemangiomy off-label v indikaci heman-
giomu od roku 2008. Cilem studie bylo
prokazat, zda topicky timolol je bezpecny
a zda je Holterovo monitorovani vhodné
k posouzeni systémového vstfebani 1léku.
Celkem bylo v obdobi let 2008-2013 1éceno
103 déti s komplikovanym hemangiomem.
Jeden pacient byl 1écen za hospitalizace,
ostatni ambulantné. Za komplikovany
hemangiom byl povaZovan takovy, ktery
byl ve funkcné nebezpecné lokalizaci, byl
ulcerovany nebo bylo velké riziko znetvo-
feni. Dvacet dva déti bylo povazovano za
vysoce rizikové pacienty. Jednalo se o nedo-
nosené déti, které se narodily dfive nez ve
44, postmenstruacnim tydnu (tj. soucet
tydnd gestacnich a chronologickych po
narozeni) a dostavaly vice nez dvé kapky
timololu denné, nebo byl 1ék aplikovan
na mista s vysokym rizikem celkového
vstfebani (sliznice, ulcerovany heman-

giom, aplikace v okluzi). Tyto déti byly
monitorovany pomoci holtera.

Vysledky. Ctyfi déti mély epizody brady-
kardie, dvé z nich byly donoSené, vazily
nad 3000 g a mély kratké asymptomatické
epizody bradykardie bez vztahu k dobé apli-
kace timololu. Dalsi dvé déti mély sympto-
matickou bradykardii pfi podani timololu
a soucasneé to byly jediné dvé déti s hmot-
nosti pod 2500 g v dobé zacatku terapie.
ODbé byly zaroverl nedonosené, 1écba byla
zahdjena v 34., resp. 37. postmenstruac-
nim tydnu. Navic byla davka timololu vys-
§inez v primeéru u ostatnich déti.

Autofi na zakladé vlastniho pozorovani
konstatuji, Ze lécba infantilnich hemangio-
mi topickym timololem u rizikovych do-
nosenych déti vdenni davce do 0,2 mg/kg
je bezpecna, ale déti nedonoSené a hypo-
trofické (mladsi nez 44 postmenstruacnich
tydnd a o hmotnosti do 2500 g) mohou
mit nezadouci reakce v podobé brady-
kardie, hypotenze, apnoe a hypotermie.
Doporucuji proto u nedonosenych a hy-
potrofickych déti monitorovat télesnou
teplotu, krevni tlak a tepovou frekvenci.

FROMMELT P., JUERN A, SIEGEL D., et al. Adverse
events in young and preterm infants receiving topical
timolol for infantile hemangioma. Pediat Dermatol,
2016, 33(4), p. 404-414.

Vybér a preklad
prof. MUDr. Jana Hercogova, CSc.



Kozni melanom

Zelenkova D.

SOUHRN

Melanom je nddorem s nejvyssi mortali-
tou a ze vSech malignich nddord vykazuje
nejrychleji stoupajici incidenci. ¢im dfive
je melanom spravné diagnostikovan a dfi-
ve je zahajend adekvatni 1é¢ba, tim vétsi
je pravdépodobnost pfiznivého pribéhu
onemocnéni. Melanom je nador s vysokym
metastatickym potencidlem a zejména
v pfipadé nodularniho melanomu mize
metastazovat jiz v pribéhu nékolika mé-
sicli od vzniku primarniho tumoru.

KLiCOVA SLOVA

melanom e UV zéreni @ fotoprotekce @
dermatoskopické vysetieni

SUMMARY

Zelenkova D., Secnikova Z., Drbohlavova T.,
Fridrichova, M. Melanoma

Melanoma is a high mortality tumour
and from all malignant tumours, it has
the fastest rising incidence. The sooner
melanoma is properly diagnosed and the
sooner adequate treatment is administ-
ered, the greater the chance of positive-
ly influencing the course of the disease.
Melanoma is a tumour with high meta-
static potential and especially in cases of
nodular melanoma, metastases can occur
within a few months of formation of the
original tumour.

KEY WORDS

melanoma @ UV rays ® photoprotection
o dermatoscopic examination

SYNONYMA

maligni melanom

angl. melanoma, malignant melanoma
ném. Melanom

zfectiny melas = tmavy, oma = nddor

DEFINICE

Melanom je maligni nador, ktery pochazi
z melanocytd a primarné postihuje kizi.
Kromé kiiZe se miiZe vyskytovat ve struk-

Secnikova Z., Drbohlavova T., Fridrichova M.

turach oka (spojivka, sitnice, duhovka,
cilidrni aparat), na sliznicich nebo me-
ningach.

HISTORIE

Piiblizné v 5. stoleti pfed nasim letopoc-
tem Hippokrates jako prvni popisuje tmavy
kozninador, od néj pochazi pravdépodobné
inazev nemoci (viz vyse). Existuji archeo-
logické dlikazy pritomnosti melanomu
v nalezech koster mumii objevenych v Peru
pochézejicich ze 4. stoleti pfed nasim leto-
poctem. Prvni muz, ktery ispésné excido-
val melanom u pacienta, byl John Hunter
vroce 1787. V té dobé nevédél piesné, o jaky
nador se jednd, a nalez popsal jako ,,houbo-
vity rakovinovy vyristek*, AZ pozdéji, v ro-
ce 1968, se ptizkoumani zakonzervovanych
vzorkl tkané pfislo na to, Ze se jednalo
pravdépodobné o metastazujici melanom.
V roce 1820 William Norris jako prvni po-
psal heterogenni povahu nékterych typt
melanomi. Poprvé byl termin melanom
predstaven odborné verfejnosti v roce 1838
sirem Robertem Carswellem.

EPIDEMIOLOGIE

Melanom tvori priblizné 4 % vsech koz-
nich nadord, ale je nddorem s nejvyssi
mortalitou. Ze vSech malignich nddord
vykazuje melanom nejrychleji stoupajici
incidenci, coz je urcité do jisté miry zpt-
sobeno jeho ¢asnéjsi a presnéjsi diagnos-
tikou v poslednich letech. V Ceské repub-
lice byla v roce 2013 incidence melanomu
priblizné 22/100 000 obyvatel, o néco malo
Castéji se vyskytuje u muzi. Celosvétové
se uvadi dva vrcholy incidence melanomu
v zavislosti na véku - mezi 30.-40. rokem
a mezi 55.-70. rokem Zivota. NejvySsi in-
cidence v CR je podle udaji UZIS CR mezi
60.-70. rokem Zivota, ¢im dal castéji se ale
melanom objevuje u mlads$ich jedinct.
Melanom u déti mladsich 14 let je velmi
vzacny. Mirné rostouci trend mé incidence
melanomu u déti star§ich 15 let, o néco vys-
§i je incidence u divek. Bild populace ma
priblizné 10nasobné vyssi riziko kozniho
melanomu ve srovnani s afroamerickou
rasou. Pfetrvavaji rozdily mezi muzi a Ze-
nami v anatomické lokalizaci melanomu.
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U muzl je nejcastéjsi lokalizaci trup (za-
da), u Zen se vyskytuje Castéji v oblasti
dolnich koncetin. Mortalita pro melanom
u Zen je pod 3/100 000, u muzd je vyssi,
4/100 000, coZje vysvétlovano tim, Zze muZzi
prijdou k vySetfeni pozdé s prognosticky
nepiiznivym nadorem.®?

ETIOPATOGENEZE

Melanom vznikd z melanocytdi, bunék
pochazejicich z neuralni listy migrujicich
béhem intrauterinniho Zivota do epidermis,
uvey, mening a sliznic. Priblizné 5-10 %
melanomu se objevuje u nemocnych, kte-
i maji mezi pfimymi pfibuznymi ales-
por jednoho jedince s melanomem. Prvni
pfipad familidrniho melanomu popsal
Norris v roce 1857. Hereditarni melanom
je geneticky velmi heterogenni s predpo-
kladanou polygenni dédicnosti. Melanom
mize jinak vzniknout v preexistujicim
pigmentovém névu nebo na zcela zdravé
kizi, tzv. de novo, vétSina nové vzniklych
nadort je indukovanych UV zafenim.
Nicméné melanom se muZe objevit i na
neoslunénych c¢astech téla, naptriklad
v oblasti plosek nohou nebo na perineu.
Nékteré pigmentové Gitvary jsou povazova-
ny za rizikové pro vznik melanomu. Patfi
sem zejména dysplastické a kongenitilni
névy. Otazny je pocet dysplastickych néva.
Nékteré studie uvadi, Ze pritomnost jiz
jednoho dysplastického névu zvysuje riziko
melanomu u pacienta 1,6nasobné, zatimco
pétavice dysplastickych névi zvySuje toto
riziko 10nasobné. Kongenitidlni névy se
taktéz povazuji za rizikovy faktor melano-
mu, chybi v§ak pfesna definice velikosti
névu, od které se stava rizikovym. Za jeden
z nejlépe zdokumentovanych rizikovych
faktorti se povazuje UV zafeni, pficemz
v piipadé melanomu se jedna zejména o in-
termitentni UV expozici. UV zafeni plisobi
pres fadu mechanismi - imunosupresivni
ucinek, potenciace tvorby volnych radika-
14, poskozeni DNA melanocytii, indukce
bunécné proliferace a dalsi. Je zajimavé,
Ze melanom pravdépodobné nemad vztah
ke kumulativni davce UV zareni, ¢astéji se
vyskytuje u pacientti pracujicich v uzavre-
nych prostorach nez u pracujicich venku.
V etiopatogenezi melanomu se uplatiiu-
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Histopatologické charakteristiky jednotlivych typt melanomu

Typ melanomu

Histopatologické charakteristky

lentigo maligna melanom

* nepravidelné lentigindzni Siteni atypickych melanocytd na dermoepidermalini junkci (DEJ)

e transepidermalni migrace melanocytl

* nepravidelnd distribuce hnizd na urovni DEJ
e ndpadné cytologické atypie

e asymetricka distribuce pigmentu

e pfitomnost mitdz na spodiné léze

e perilezionalné znamky solarni elastézy

superficidlné se Sifici melanom

* nepravidelné pagetoidni siteni melanocytt nad DEJ

* transepidermalni migrace melanocyt
* nepravidelna distribuce hnizd na urovni DEJ

* rlznad velikost hnizd, splyvani sousednich hnizd

e variabilni cytologické atypie
e asymetricka distribuce pigmentu

nodularni melanom

e ndpadné cytologické atypie

e obvykle in situ komponenta nepfesahuje 3 rete ridges

akrolentiginézni melanom

¢ lentigindzni siteni melanocytl v bazalni vrstvé epidermis

¢ nepravidelnd melanocytarni hnizda

¢ nepravidelné stridani hnizd s jednotlivymi melanocyty v oblasti DEJ

e vietenovity tvar nddorovych bunék v dermis

je i fada genti - CDKN2A, CDK4, RB1 nebo
PTEN. CDKN2A se zda byt obzvlasté dilezity
v obou pfipadech sporadického i dédi¢ného
melanomu. Za dalsi rizikové faktory se po-
vazuje celkovy pocet pigmentovych névii
vétsi nez 50, mirné zvysené riziko (2-8na-
sobné) je u pacientli na imunosupresivni
1é6¢bé. 6. 4,25, 26)

KLINICKY OBRAZ

Klinicky obraz melanomu zavisi na jeho
histologickém typu. V soucasnosti se roz-
liSuje nékolik variant melanomu, pficemz
existuji Ctyti zakladni a nejcastéjsi typy
a dale rozlisujeme méneé casté formy tohoto
nadoru (viz nize). Kazdy typ melanomu
ma svilj charakteristicky klinicky vzhled.
Superficialné se Sifici melanom se proje-
vuje jako postupné rostouci hnéda makula
az plak, obvykle vétsinez 6 mm v primeéru.
MiiZe mit riizny stuperi intenzity pigmenta-
ce, Casto je pigmentace heterogenni. Byva
ostfe ohraniceny, miiZe obsahovat hypopig-
mentované nebo narizovélé okrsky, které
jsou znamkou regrese. V ramci primarni
makuly se mlZe objevovat nodulus, ktery
je znadmkou vertikalni faze rlstu a je vzdy
sekundarni (sekundirné nodulirni super-
ficidlné se $ifici melanom). Nodularni
melanom je primarné hnédy az hnédocerny
uzel rizné velikosti. Na povrchu byva hlad-
ky, nékdy se miZe olupovat, na povrchu
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se muZe nachazet ulcerace, muZe krvacet.
Lentigo maligna (melanoma in situ) je ob-
vykle heterogenné pigmentovand, nepies-
né ohranifeni hnéda makula. Cast&jsi je
u osob vyssiho véku, typicky v solarni loka-
lizaci (oblicej, dekolt). Po fadé let plosného
§ifeni miZe dojit k vertikalni fazi ristu, coz
se klinicky projevi vyvySenim léze a vzni-
kem uzlu. Pravé tento jev je oznacovan za
Klicovy v pfechodu lentigo maligna do lenti-
go maligna melanomu, Akrolentiginézni
melanom postihuje nejcastéji dlané, plosky
nebo se vyskytuje subungvalné. Na kizi
se prezentuje jako pigmentovand, nepra-
videlné ohranic¢ena makula nebo plak,
v pozdni fazi se mhZe objevit nodulus.
V pfipadé subungvalni lokalizace imituje
hemoragii nebo onychomykdzu. Typické
je hnédé az Sedohnédé zbarveni nehtové
ploténky, pomérné ostfe ohranicené, di-
leZité je patrat po pfechodu pigmentace na
ptilehly subungvalni val (Hutchinsonovo
znameni). Desmoplasticky melanom po-
stihuje zejména stars$i pacienty (nad 60 let),
Casto imituje nemelanomové kozni nadory.
Z toho dtivodu byva prodleva v diagnostice
a s tim spojené vyssi riziko invazivniho riis-
tu az perineuralniho $ifeni. Amelanoticky
melanom se jevi jako svétle pigmentovany
nebo nartiZzovély uzel riizné velikosti. Pro
sviij nespecificky vzhled miiZe taktéZ zpiiso-
bovat pozdni diagnostiku a horsi prognézu
pro pacienta. Dalsi typy melanom jsou

spise nez podle klinického obrazu rozlisi-
telné histopatologickym vySetfenim.®2 %

HISTOPATOLOGICKY NALEZ

Histopatologicka charakteristika melano-
mu vychézi z jednotlivych typti melanom
ajeuvedena v Tab. 1.

KLASIFIKACE A VARIANTY

Melanom lze klasifikovat na nékolik typt.
Klasifikaci podle klinického, histopatolo-
gického a molekularnébiologického vyset-
feni znazornuje Tab. 2.

PRUBEH

Priibéh onemocnéni zavisi na typu melano-
mu a ¢asnosti jeho diagnostiky. Cim dfive
je melanom spravné diagnostikovan a ¢im
dfive je zahdjena adekvatni 1é¢ba, tim vét-
§1 je pravdépodobnost piiznivého pribéhu
onemocnéni. Melanom je nador s vysokym
metastatickym potencidlem, a zejména
v pfipadé nodularniho melanomu mize
metastazovat jiz v pribéhu nékolika mésict
od vzniku primarniho tumoru.

VYSETRENI

Klinické stanoveni diagnézy melanomu
je obvykle zaloZeno na kritériich ABCDE,
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Klasifikace melanomu podle klinického, histopatologického a molekularnébiologického vysetreni

Klinickopatologicka klasifikace - zakladni typy

superficialné se Sifici melanom

60-70 %, makula — plak, inicialné intraepidermalni rdst, horizontalné/radialni $ifeni, nodulus je
sekundarnf

noduldrni melanom

15-30 %, nodulus je primarni, sekundarni krvaceni/ulcerace, agresivni vertikalni faze rdstu s minimal-
ni/zadnou horizontaini fazi

lentigo maligna melanom

vznik po mnoha letech z lentigo maligna (melanoma in situ), solarni lokalizace, starsi pacienti

akrolentigindzni melanom

2-10 %, palmoplantarni/subungvalni, v intraepidermalni fazi typicka nepravidelnd pigmentace, nodu-

lus v pozdni fazi

Klinickopatologicka klasifikace - vzacné typy (< 5 %)

desmoplasticky

vék 60-65, solarni lokalizace, imponuje jako NMSC, prodlenf v dg., perineuralni §ifenf, lokalni recidivy

amelanoticky

bez pigmentu, imituje NMSC

névoidni tvofen malymi névocyty, podobnost s benignim névem

spitzoidni ostré ohranicent, symetrie [éze jako u névu Spitzové, ale obsahuje mitdzy, atypie, intraepidermalni
Sireni

polypoidni exofyticky rlst

osteoidni subungvalni lokalizace, dale plosky a dlané

animal type obsahuije silné pigmentované melanofagy

melanom mékkych tkani

mladsi vék, postihuje Slachy a aponeurdzy koncetin

melanom z modrého névu

sakrdlni oblast a kstice

melanom z balonovych bunék

myxoidni melanom

melanom z bunék pecetniho prstenu

Molekularnébiologicka klasifikace

mutace BRAF

melanom na trupu a koncetindch na podkladé intermitentni UV expozice

mutace NRAS

melanom na hlavé a krku, chronickd UV expozice

mutace c-KIT

neexponované ¢asti téla, akralni ¢asti, sliznice

TNMSC - nemelanomové nadory kiize

jejichz vyuziti je predevsim v diagnostice
Casného stadia plo$né se §iticich melano-
mi. " Nedilnou soulasti diagnostického
procesu je vyuziti dermatoskopického vy-
Setfeni.©? Jednd se o neinvazivni vyset-
fovaci metodu, kterd umoznuje presnéjsi
a rychlou diagnostiku jednotlivych ryst
charakteristickych pro melanom. Invivolze
u pacienta hodnotit zmény barvy a mikro-
strukturu léze v rovni epidermis, oblasti
junkce az papilarni dermis. K dispozici
mame rucni nebo digitalni pristroje, které
jsou nepostradatelné zejména v pripadech
vySetfovani malych 1ézi s velikosti pod
3 mm. Mezi zakladni dermatoskopické
rysy melanomu patfi: ostfe ukoncena
pigmentova sit na periferii, pseudopo-
die, radidlni prouzkovani, excentricka re-
grese pigmentace nebo Sedomodry zavoj
(Tab. 3).10 W yyuziti konfokalni mikrosko-
pie neni v CR pro diagnostiku melanomu

roz$ifené v takové mite jako dermatosko-
pie. Nicméné tato metoda ma svoje vyhody
vzhledem k dobré rozliSovaci schopnos-
ti melanocytl a keratinocytii. Vyzaduje
ale stejné tak jako dermatoskopie urcitou
klinickou praxi. V naprosté vétSiné pti-
padi musi byt suspektni excidovana 1éze
podrobena histopatologickému vysSetfeni.
V soucasné dobé by mél histopatologicky
zavér obsahovat vSechna kritéria pozado-
vand AJCC.% ¥Jedna se o tloustku nadoru
v milimetrech (Breslowovo skére), pfitom-
nost ulcerace, pocet mitéz na milimetr
Ctverecni, vzdalenost nadoru od okraji
fezu a spodiny. V soucasnosti je k dispozici
nékolik typt histologickych barveni, kro-
meé S100 proteinu se vyuziva taktéz Melan
A nebo HMB-45, coZ jsou markery mela-
nocytarni povahy nadorl. Hloubka invaze
podle Clarka ma podle soucasnych poznat-
kil vyznam pouze pro nadory tenci nez

1 mm. Mezi dopliikova histopatologicka
kritéria dale patfi typ rlstové aktivity (ho-
rizontalni/vertikalni), pritomnost zanét-
livého infiltratu, intenzita pigmentace,
intravaskularni/intralymfatickd invaze,
marker proliferace MIB-1.%.6.7 DlileZité je
taktéZ stanoveni pfitomnosti nékterych
typl mutaci (napf. BRAF), které mohou
mit vztah k nasledné terapii. DlileZitou
soucasti vysetfovaciho procesu se vzta-
hem ke stagingu a prognéze je v pfipadé
melanomu vySetfeni sentinelové uzli-
ny.® 3. 12 Sentinelova uzlina je prvni uzli-
na, ktera drénuje oblast, v niz se vyskytuje
nador, tudiz je hlavnim mistem poten-
cialnich metastaz. Neni palpovatelna.
Identifikuje se pfedoperacni scintigrafii,
prfi které se nalezené uzliny oznaci bar-
vou na kiizi. Pfi nasledném chirurgickém
vykonu se peroperacné za pouziti ruéni
gama-kamery uzliny identifikuji, odstrani
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Zakladni dermatoskopické charakteristiky pigmentovych névli a melanomu

Dermatoskopické rysy

Pigmentovy névus

Melanom

pigmentova sit

jemna, pravidelna, tencici se do periferie

akcentovand, nepravidelnd, nahle ukoncena

pseudopodie chybi ¢asté, asymetrické

radidlni prouzkovani chybi Casté, asymetrické

hnédé globule pravidelny tvar a distribuce nepravidelny tvar a distribuce
Sedomodry zavoj chybi Casty

diftizni pigmentace

homogenni se zesvétldnim na periferii

nepravidelna

depigmentace

symetricka, v centru

excentricka

m Diferencialni diagnostika melanomu

Typ melanomu

Diferencidlni diagndza

dysplasticky névus
bazaliom s pigmentem
seboroicka veruka

superficialné se Sifici melanom

soldrni keratéza

m. Bowen

melandza rtu/genitalu
modry névus

névus Spitzové
hemangiom
seboroicka veruka
bazaliom

noduldrni melanom

dermatofibrom
spinoceluldrni karcinom
Kaposiho sarkom
trichoepiteliom
angiokeratom
onychomykdza

akrolentiginézni melanom

subungudini hemoragie
subungvalni névus
bazaliom

amelanoticky melanom

spinoceluldrni karcinom
pyogenni granulom
Kaposiho sarkom

a odeslou na histopatologické vysetfeni.
Indikacemi k vySetfeni sentinelové uz-
liny je Breslowovo skére nad 1 mm, pfi-
tomnost ulcerace nebo pocet mitéz nad
6/mm?. Kontraindikaci k vySetfeni sen-
tinelové uzliny je stav po radikalni excizi
napt. s posunem kize, kdy mize dojit
ke zméné lymfatické drendze. Pozitivni
sentinelova uzlina je indikaci k regionalni
lymfadenektomii, ktera sice podle studii
neprodluzuje dobu preZiti, ale prodluzuje
dobu bez relapsu. Palpovatelna lymfaticka
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uzlina je vzdy indikaci k radikalni exstir-
paci lymfatickych uzlin.® 3 2.3 vV ramci
stagingu 1ze doplnit taktéz rtg vySetfeni
hrudniku, USG bficha a spadovych lym-
fatickych uzlin a laboratorni vySetfeni.
V indikovanych pifipadech provadime CT
vySetfeni mozku, hrudniku, bficha a pan-
ve, ev. celotélové PET/CT. Z laboratornich
parametrt neni Zadny marker specificky
pro melanom, bézné se vysetiuji zejména
renalni a jaterni parametry, LDH (nespe-
cificky marker rozpadu bunék), KO + dife-

rencial. V posledni dobé se objevuji prace
0 hodnotach CRP, kdy jeho zvyseni (> 10
mg/1) koreluje s horsi prognézou onemoc-
néni ve viech stadiich a jeho zvySeni v pri-
béhu onemocnéni byva spojeno s progresi
onemocnéni. ¥ Také sérovy S-100 protein,
MIA (melanoma-inhibiting activity) nebo
tyrosinaza mohou byt prediktivnimi fakto-
1y metastatického procesu, rutinné zatim

ale nejsou v praxi roz§iteny. ™

DIAGNOSTIKA V BODECH

1. Klinické vySetfeni

2. Dermatoskopie/konfokalni mikroskopie
3. Histopatologické vySetfeni

4, Staging (vySetfeni sentinelové uzliny
+ laboratorni vysSetfeni + zobrazovaci me-
tody)

DIFERENCIALNI DIAGNOSTIKA

Diferencialni diagnostiku melanomu po-
dle jednotlivych typil znazorriuje Tab. 4.

TERAPIE

1. LECBAVOPERABILN[HQ,
LOKALNE NEPOKROCILEHO
ONEMOCNENI

Radikalni 1é¢ba melanomu je vzZdy chi-
rurgicka. Zdkladnim lé¢ebnym postupem
v pripadech, kdy neni klinicka diagnéza
jasna, je prosta nesiroka excize. Biopsie
pfed samotnou excizi se béZné nedopo-
rucuje. Lze ji ovSem zvazit v pfipadech
rozsahlych suspektnich 1ézi, naptiklad pii
velkych lentigo maligna v obliceji. V tom
pfipadé by méla byt biopsie provedena
z nejvice suspektniho mista. Pfi potvrze-
ni melanomu je indikovana totalni excize
s lemem zdravé tkané, jehoz Sitka se ridi
tloustkou nadoru (Tab. 5). Adjuvantni
1éc¢ba je indikovana v pfipadech po operaci
melanomu u pacientdi, u kterych nejsou
metastazy jednoznacné prokazatelné, ale
1ze je s vysokou pravdépodobnosti pfedpo-
kladat. Jedna se o stadia IIB, IIC, IIIA-C.



Doporuéené $ifky ochrannych lemu v zavislosti na Breslowové skére

Breslowovo skére (mm) Lem zdravé tkané (cm)
MM in situ 05

<10 1,0

1,0-2,0 1,0-2,0

>20 20

m Nejcastéjsi vyskyt metastaz melanomu

Oblast metastaz Frekvence vyskytu %
klze 35-55
lymfatické uzliny 30-60
plice 35-47
jatra 25-35
CNS 35-37
kosti 15-20

Adjuvantni 1é¢bu je vhodné zahajit co nej-
drive po operaci. V soucasnosti je jedinym
pripravkem schvalenym FDA pro adjuvant-
ni 1écbu interferon-alfa (IFN-alfa). Jeho
benefit je vzhledem k cetnym nezadoucim
Géinktim hrani¢ni, ale pfesto se pouziva.
Prodluzuje dobu do relapsu, neprodluzuje
vsak celkovou dobu pfeZiti pacientli. V roce
2011 byl schvalen k pouziti tzv. pegylovany
IFN-alfa. Pegylace je proces konjugace IFN-
-alfa s polyetylenglykolem, pricemz tato
forma je pomaleji absorbovana a méné
imunogenni. Vyhodou je zejména aplikace
1é¢iva 1krat tydné.® 15,16 Adjuvantni che-
moterapie se v souCasnosti v 1é¢bé mela-
nomu nepouziva. Radioterapie v kurativni
indikaci se pro radiorezistenci onemocnéni
nevyuziva, lze na ni pomyslet ojedinéle
v ptipadé drobnych 1ézi pti kontraindikaci
chirurgického feSeni. Kontaktni rtg tera-
pie ma své misto v 16¢bé lentigo maligna
u star$ich pacientti.®)

2. LECBA LOKALNE POKROCILEHO
(INOPERABILNIHO)

A METASTAZUJICIHO MELANOMU
Velky posun v 1écbé zaznamenal v posled-
nich letech metastazujici melanom. Jedna
se o velice agresivni nador, Casto rezistent-
ni ke klasické chemoterapii. Standardem
terapie je v dnesni dobé cilena 1é¢ba (ve-
murafenib, dabrafenib, trametinib a co-
bimetinib u nemocnych s mutaci BRAF
V600) a imunoterapie (ipilimumab, nivo-
lumab, pembrolizumab).®: 2V V roce 2011
schvalila FDA pro 1é¢bu metastazujiciho
melanomu novy 1ék - ipilimumab. Jedna

se o prvni 1ék, ktery byl schopen prodlouzit
prezivani nemocnych s metastazujicim
melanomem. Ipilimumab je monoklonal-
ni protilatka proti CTLA-4, coZ je duleZita
molekula na T-lymfocytech negativné re-
gulujici imunitni reakci v protinadorové
imunitni odpovédi. Pfi inhibici CTLA-4
navazanim ipilimumabu dochazi ke zvy-
Seni a prodlouzeni imunitni odpovédi na-
mifené proti nddorovym burikdm. Jeho
ucinek neni okamzity, lze ho ocekavat
za priblizné ¢tyfi mésice. Nejdfive totiz
musi dojit k aktivaci T-lymfocyt{, posléze
Kk jejich proliferaci a infiltraci nadorovych
lozisek. To vysvétluje i fakt, Ze v pribéhu
16¢by mize dokonce dojit k pfechodnému
zvétSovani nadorovych lozisek (pseudo-
progrese). Lécebnou odpovéd 1ze ocekavat
asi u 30-35 % pacientli. Lék se aplikuje
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ve formé inftzi, v davce 3 mg/kg a 3 tyd-
ny, celkem ctyii davky. Mezi nejcastéjsi
nezadouci ucinky patfi kozni exantémy,
hepatotoxicita, autoimunitné vyvolané
endokrinopatie nebo gastrointestinalni
toxicita. Druhym lékem, ktery byl scho-
pen prodlouzit celkové pfezivani pacientl
s metastazujicim melanomem, je vemu-
rafenib.® 3.5 Vemurafenib je tzv. inhi-
bitor BRAF. BRAF je serin/threonin kina-
za, kterd je soucasti MAPK signalni drahy
ovliviiujici bunécnou proliferaci a invazi
melanomu. Mutace BRAF je prokazatelna
asi u 50 % koznich melanom, v 90 % se
jedna o mutaci V600 E. Pfitomnost mu-
tace BRAF je mozné stanovit z nadorové
tkané, bud z primarniho melanomu, nebo
z metastazy. Kromé mutace V600E, ktera
je nejcastéjsi, muzZeme detekovat taktéz
mutace V600 K nebo V600 R. Indikaci 1é¢-
by vemurafenibem je v soucasnosti nere-
sekovatelny nebo metastazujici melanom
dospélych s pozitivni mutaci V 600 genu
BRAF. Poddva se perordlné, terapeuticky
ucinek se na rozdil od ipilimumabu do-
stavuje velice rychle od zahajeni 1écby,
jiz v prvnich mésicich. Lécba je ale na
druhou stranu spojena s vysokym rizi-
kem rezistence, kterd se objevuje piibliz-
né po 7-12 mésicich terapie. Vysvétluje
se reaktivaci MAPK signalni drahy jinou
cestou nebo mutaci MEK proteinu, ktery
je taktéz soucasti této signalni kaskady.
Dal$im preparatem této skupiny (inhibi-
tor BRAF) je dabrafenib, taktéz podavany
peroralné. K dispozici je také trametinib
a cobimetinib (inhibitory MEK).®® Jejich
uplatnéni je zejména v kombinované
1é¢bé s inhibitory BRAF, kde snizuji riziko
vzniku rezistence k 16cbé, a tim je kombi-
nace inhibitoru BRAF a inhibitoru MEK
u¢innéjsi nez monoterapie inhibitorem
BRAF. Samostatné se inhibitory MEK vy-
uzivaji pouze tehdy, pokud je medicinska
kontraindikace podani inhibitoru BRAF,®

Doporucené intervaly a spektrum vysetieni v rdmci dispenzarizace pacientt

s melanomem podle AJC

Stadium melanomu

Typ vysetieni

melanoma in situ
stadium IA a s Breslowovym
skoére 0,5-1,0

klinické vysetreni kiize k vylouceni duplicity 1 ro¢né
klinické vysetreni kdze k vylouceni duplicity 1-2x ro¢né

klinické vysetreni kiize a spadovych LU pri kazdém vysSetre-

stadium Il ) ) s

ni, rtg plic 1x ro¢né

klinické vysetreni kiize a spadovych LU pri kazdém vySetre-
stadium 111 ni, sonografie LU, jater, CT, PET/CT 1x za 6-12 mésicl

dalsi vysetreni podle symptomatologie

LU - lymfatické uzliny
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Staging melanomu

Stadium Charakteristiky
1A tumor <1mm bez ulcerace, bez postizeni LU, bez vzdalenych metastaz
1B tumor <1mm s ulceraci, tumor 1-2 mm bez ulcerace, bez postizeni LU, bez vzdalenych metastaz
1A tumor 1-2 mm s ulceraci, tumor 2-4 mm bez ulcerace, bez postizeni LU, bez vzdalenych metastaz
11B tumor 2-4 mm s ulceraci, tumor > 4 mm bez ulcerace, bez postizeni LU, bez vzdalenych metastaz
[1[ tumor > 4 mm s ulceraci, bez postizeni LU, bez vzdalenych metastaz
1A tumor jakékoliv tloustky bez ulcerace, 1-3 pozitivni LU
1B tmor jakékoliv tloustky bez ulcerace, 1-3 pozitivni LU, makrometastazy
tumor jakékoliv tloustky s ulceraci, 1-3 pozitivni LU, mikrometastazy
tumor jakékoliv tloustky s ulceraci, 2-3 pozitivni LU, bez metastaz
11{e tumor jakékoliv tloustky s ulceraci, 1-3 pozitivni LU, makrometastazy
tumor jakékoliv tloustky s ulceraci, >4 pozitivni LU
v tumor jakékoliv tloustky, s postizenim/bez postizeni LU, vzdalené metastazy

LU - lymfatické uzliny

Mezi nejcastéjsi nezddouci acinky inhibi-
tor BRAF patfi fototoxicita a s tim spojeny
Castéjsi vyskyt spinocelularnich karcinomt
(10-20 % nemocnych). Vznik této komplikace
neni diivodem k preruseni 1é¢by. Cilenou
1é¢bu s inhibitorem BRAF (vemurafenib
a dabrafenib) nelze indikovat u pacientl
bez mutace V600 genu BRAF a imunotera-
pii s ipilimumabem nelze podat pacientim
s vaznym autoimunitnim onemocnénim
(napf. roztrousena skleréza, Crohnova cho-
roba, systémovy lupus erythematodes),
vaznou infekci (napf. aktivni Zloutenka
typu B a C, HIV infekce) nebo pacientim
na chronické imunosupresivni 1é¢bé (napt.
po transplantacich). V sou¢asné dobé nelze
podat v CR cilenou 1é¢bu ani imunoterapii
pacientim se symptomatickymi mozkovy-
mi metastizami.®

Novym prislibem moderni imunoterapie
jsou nivolumab a pembrolizumab, coz je
plné huméanni IgG4 monoklondlni protilat-
ka, ktera inhibuje PD-1, jeden z kontrolnich
bodi protinaddorové imunitni reakce. Lécba
anti-PD-1 protilatkami ma mensi procento
1écebnych odpovédi (~ 33 % pro pembrolizu-
mab) oproti inhibitorim BRAF, nicméné

Pravdépodobnost pétileté-
ho preziti v zavislosti

na stadiu onemocnéni

Stadium | Sleté preziti

1A, IB témer 100 % pro obé pohlavi
lIA-1IC muzi 80 %, zeny 90 %
IA-IIC | 50 % pro obé pohlavi

v muzi 10 %, zeny 25 %

Ceska dermatovenerologie 2016, 6, ¢. 3

pokud k ni dojde, je velmi casto dlouho-
doba. Nivolumab i pembrolizumab jsou
pomérné dobfe snaseny, mezi nejcastéj-
§1 nezddouci Gc¢inky patfi inava, pruritus
a nauzea.?) Mezi novéjsi preparaty cilené
terapie melanomu patfi i inhibitory c-kit.
Nejznaméjsim zastupcem inhibitorQ c-kit je
imatinib mesylat, k dalsim patfi nilotinib,
masitinib a dasatinib. Cetnost 1é¢ebnych
odpovédi ze studii II. faze se pohybuje mezi
16-23 %.

V ptipadech, kdy pacient neni vhodnym
kandidatem pro cilenou 1é¢bu nebo imu-
noterapii, zlistava moznosti konvenc¢ni
chemoterapie nejcastéji dakarbazinem,
temozolomidem, vysokodavkovanym
IL-2 a paklitaxelem samostatné nebo
v kombinaci s cisplatinou ¢i karboplatinou.
Na rozdil od vy$e uvedenych novych prepara-
th neprodluzuje chemoterapie celkové pre-
ziti ai odpovéd na 1é¢bu je velmi omezena.

Lécba metastaz

Melanom je agresivné rostouci nador
s vysokym metastatickym potencidlem.
Nejcastéjsi vyskyt metastaz melanomu
uvadiTab. 6. Metodou volby v ptipadé koz-
nich metastaz melanomu je chirurgicka
excize. Pokud neni napfiklad vzhledem
kjejich rozsahu chirurgické feSeni mozné,
ke zvazeni jsou kryalizace, fotodynamicka
1é¢ba, imiquimod, laserové osetfeni nebo
systémova terapie. U mnohocetnych 1ézi
na koncetinach lze vyuzit hypertermickou
perfizi s melfalanem (lokalni chemote-
rapie), kterou indikuje onkolog.® 3 15,29
V ptipadé vzdalenych metastaz je opét
metodou volby chirurgicka excize a v pti-
padech, kdy neni mozna, prichazi vivahu
paliativni radioterapie. Ozafovani ntize

zmirnit obtiZe zptisobené nadorem, vyu-
ziva se v 1é¢bé mnohocetnych mozkovych
metastaz, kostnich metastaz, krvacejicich
1ézi, inoperabilnich uzlinovych metastaz,
pti miSni kompresi apod. V pripadé oligo-
metastatického postiZeni CNS je vhodna
radiochirurgie (Lekselldv gama-ntz). "

PROFYLAXE

V ptipadé melanomu neni znama.

PREVENCE A DISPENZARIZACE
PACIENTU

Pacienti s melanomem maji vyssi riziko
vzniku dalsich koZnich nadorti, proto
kazdy pacient s malignim melanomem
v osobni anamnéze by mél byt informo-
van o vyznamu fotoprotekce a diilezitosti
samovySetfeni kiize.? 2 Cilem dispen-
zarizace nemocnych je predevsim casna
diagnostika recidivy onemocnéni a jeho
adekvatni lécba. Dispenzarizace by mé-
la probihat v tzv. melanomovych porad-
nach nebo melanomovych centrech, kde
s dermatologem spolupracuji také chirurg
a onkolog. 39 Vyhodou mezioborové spo-
luprace je komplexni zhodnoceni stavu
pacienta a zkraceni celkové doby do ade-
kvatni chirurgické nebo onkologické te-
rapie. Pouze pacienti s melanomy in situ
s téméf nulovym rizikem metastazovani
mohou byt sledovani u praktickych 1ékari,
dermatologli nebo onkologli v misté
bydlisté. V ramci dispenzarnich kontrol se
provadéji vzdy klinicka vysSetfeni pacienta,
dale podle typu nadoru dalsi laboratorni
a zobrazovaci vysetfeni. Jednotny dopo-
ruceny interval kontrol nebyl dosud zce-



la jednoznacné stanoven. VétSina center
se fidi vnitinimi pravidly, ktera vychézi
z evropskych a americkych doporuleni.®
Prehled doporucenych vysSetfeni v zavislos-
ti na stadiu onemocnéni podle soucasnych
doporuceni AJCC uvadi Tab. 7.

PROGNOZA

Ke stanoveni prognozy se pouziva podrob-
na TNM Klasifikace a nové celosvétoveé ak-
ceptovany americky stagingovy systém
(AJCC, Tab. 8), ktery pfesnéji stratifikuje
pacienty podle rizika. Kromé klinického
hodnoceni vychazi pfedevsim ze stano-
veni maximalni tloustky nadoru podle
Breslowa, pritomnosti ulcerace a posti-
Zeni sentinelové uzliny. K nezavislym
prediktivnim ukazatelim kromé tloustky
nadoru a jeho eventudlni ulcerace patii
napt. i pohlavi - s lepsi prognézou u Zen.
Naopak horsi prognézu znamena vék nad
50 let, zvlasté u muzi, lokalizace v hor-
nich partiich trupu, na krku a ve kstici.
Existuje linedrni zavislost mezi vertikalni
tloustkou tumoru a pfezivanim nemoc-
nych. Dnes se dokonce zvysila relativné
bezpec¢na horni hranice (z ptivodnich 0,75
mm) na 1 mm s 5letym prezitim ve vice nez
90 % v kontrastu s 45% prezitim u melano-
mu s tloustkou nad 4 mm. Na druhé strané
i u velmi tenkych malignich melanom
jsou zaznamenany casné metastazy a rych-
14 progrese, a proto jsou stale hledany nové
prognostické parametry, které objektivné
zhodnoti riziko minimalni rezidudlni cho-
roby. Kromé postizeni sentinelové uzliny
majivyznamnou vypovédni hodnotu napt.
stanoveni mitotického indexu nadorovych
bunék, zhodnoceni angiolymfatické invaze
a tumor infiltrujicich lymfocytt ¢i znamky
regrese, zimunohistochemickych marker
1ze v burikach i v séru detekovat napt. pro-
tein S100, jehoz hladina koreluje s progresi
choroby obdobné jako protein MIA (mela-
noma inhibitory activity). Pravdépodobnost
5letého preziti v zavislosti na stadiu one-
mocnéni je zndzornéna v Tab. 9.
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Fototerapie

Secnikova Z.

SOUHRN

Fototerapie vyuziva pisobeni svétla za Gice-
lem dosazeni 1é¢ebného ucinku. Vyuziva
zareni o rizné vinové délce, samostatné ¢i
v kombinaci s riznymi fotosenzibilizito-
ry. Terapeuticky efekt zavisi na spravném
vybéru typu fototerapie pro danou nemoc,
individualnich vlastnostech kiiZe pacienta,
typu zafice a jeho vzdalenosti od ozafované
ktze.

KLICOVA SLOVA

lécebny ucinek svétla ® UV zireni ®
PUVA e fotoferéza ® fotodynamicka
lé¢ba

SUMMARY

Secnikova, Z. Phototherapy

Phototherapy uses the action of light in
order to achieve a therapeutic effect. It uses
the radiation of different wavelengths in
combination with various photosensitizers
or alone. The therapeutic effect depends on
the disease, type of radiation, individual
characteristics of the patient's skin type
and other factors.

KEY WORDS

therapeutic effect of light ® UV rays e
PUVA e photopheresis ® photodyna-
mic therapy

uvob

Fototerapie vyuziva ptisobeni svétla za tce-
lem dosazeni lé¢ebného ucinku. Jedna se
1éCebnych metod. VyuZziva zatfeni o rtizné
vinové délce, samostatné ¢i v kombinaci
s riznymi fotosenzibilizatory. V soucasné
dobé fototerapie zahrnuje vyuziti prede-
v§im UV zafeni - Sirokopasmového UVB
(290-320 nm), iizkopasmového UVB (311-313
nm), UVAL zafeni (340-400 nm), kombi-
naci UVA s psoraleny (PUVA), mimotélni
fotochemoterapii (fotoferézu), méné casto
viditelného svétla (fotodynamicka 1é¢ba)
nebo infracerveného svétla. Terapeuticky
efekt zavisi na spravném vybéru typu foto-

terapie pro danou nemoc, individualnich
vlastnostech kiiZe pacienta, typu zafice
a jeho vzdalenosti od ozafované kize.

HISTORIE

Po mnoho staleti byla 1é¢ba slunecnim svét-
lem nebo , helioterapie“ vyuzivana v 1écbé
rtznych koznich onemocnéni. Pred vice nez
3500 lety starovéci egyptsti a indicti 1éCitelé
pouzivali slunecni svétlo v 1é¢bé leukoder-
mie (dnes vitiliga). Skutecny zajem o vyuzi-
ti ultrafialového zafeni v 16¢bé nemoci zacal
na pocatku 20. stoleti, kdyz Niels Finsen
obdrzel v roce 1903 Nobelovu cenu za své
1é¢ebné vysledky s lupus vulgaris. To zna-
menalo zacatek moderni fototerapie a bylo
to stimulem pro zavedeni tzv. ,svételnych
stanic“ pro 1écbu tuberkulézy nebo bérco-
vych vied béhem valky, a posléze i v 16¢bé
dalsich koznich onemocnéni. Fototerapie
pomoci umeélych svételnych zdrojii ma tra-
dici trvajici jiz téméf 100 let. Kombinace
topického surového cernouhelného dehtu
anasledného UV zateni pro 1é¢bu psoriazy
byla zavedena Goeckermannem v roce 1925
a stala se standardni terapii lupénky zejmé-
na v USA. V roce 1970 bylo pozorovano, Ze
Sirokopasmové UVB zafeni je samo o sobé
Uspésné v 1écbé nékterych typd psoridzy.
Vyznamnym pokrokem byl vyvoj zafivek,
které emituji izkopasmové UVB zafeni
(311-313 nm) v poloviné 80. let minulého
stoleti. Toto izké spektrum predstavuje
v soucasnosti nejefektivnéjsi a nejcastéji
pouzivany typ UVB fototerapie. V roce 1974
byla do praxe zavedena fotochemoterapie,
doslo k roz§ifeni 1é¢ebnych indikaci pro fo-
to(chemo-)terapii také v kombinaci s lokal-
nimi a systémovymi prostfedky. Zavedeni
mimotélni fotoforézy v roce 1987 v 1écbé
kozniho T-bunécného lymfomu a lokalni
fotodynamické terapie koncem 20. stoleti
Siroce roz§ituji terapeutické moznosti ze-
jména v dermatoonkologii.

UVB FOTOTERAPIE
MECHANISMUS UCINKU

UVB fototerapie spociva ve vyuziti umé-
1ého UVB zafeni bez pouziti exogennich
fotosenzibilizatord. Jeho vinova délka je
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290-320 nm. M4 vétsi energii nezZ UVA
zareni, ale mensi schopnost pronikat do
hloubky, ucinek UVB dosahuje pfiblizné
na uroven bazdlni membrany. Je silné
erytemogenni a pigmentotvorné, pricemz
indukuje novotvorbu melaninu. Obecné
se pri fototerapii uplatniuji dvé kategorie
acinka - antimitotické (antiproliferac-
ni) a imunomodulacni (protizanétlivé).
NejvyznamnéjSim chromoforem pro
UVB zafeni je jadernd DNA. Absorpce UV
zafeni nukleotidy vede k formaci DNA-
-fotoproduktll, zejména pyrimidinovych
dimerd. UVB je schopno pfimo poskozovat
DNA tim, Ze navozuje tvorbu kovalentnich
vazeb mezi sousednimi pyrimidinovymi
bazemi v DNA fetézcich, ¢imz dochazi ke
zméné struktury a naruseni genetické-
ho kdédu. Expozice UVB zafeni zpomaluje
syntézu DNA, ¢ehoz se vyuziva k potlaceni
akcelerované syntézy DNA v epidermis
v 1é¢bé psoridzy. Kromé Gc¢inkd na bunéc-
ny cyklus UV zafeni indukuje uvoliiovani
prostaglandinti a cytokint. Naptiklad in-
terleukin (IL)-6 a IL-1 hraji dtileZitou roli
v rozvoji systémovych pfiznakl pii spale-
nina slunci (4pal, tzeh). UVB zafeni dale
ovliviiuje Langerhansovy buriky, které
jsou na UVB mimoradneé citlivé a vlivem
zafeni jsou schopny ménit svou funkci
prezentace antigenu. Keratinocyty jsou
vlivem UVB schopny vylucovat mediatory,
jakojsoulIL-1alL-6, prostaglandin E2 nebo
TNF-«, které jsou schopny modifikovat
imunitni reakci. Imunomodulacéni efekt
UV zafeni (UVB i UVA) navic zahrnuje
schopnost indukce apoptézy lymfocytd.
Ukazuje se, Ze syntéza Thl7 buriek (pod-
skupina T-lymfocytli), které pravdépodob-
né hraji astfedni roli vimunopatogenezi
psoriazy, je potlacovana kromé jinych
faktorti pravé vlivem UVB. Pfes sviij pozi-
tivni efekt v 16¢bé riznych dermatéz ma
UVB zafeni i u¢inky kancerogenni.

ZDROJE UVB

Jako zdroje se nejcastéji pouzivaji filtro-
vané vysokotlaké rtutové vybojky a fluo-
rescenc¢ni trubice (napf. Philips TL12).
zZvlastnimi modifikacemi emitujicimi
jen urcité vinové délky z této oblasti jsou
uzkospektré zatrivky 311 nm (Philips TLO1),
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excimerovy laser (308 nm) a SUP lampy
(s maximem v 311 nm, které obsahuji
i pfilehlou Cast UVA spektra). Divodem
pro §irsi pouziti zafeni kolem 311 nm byla
zjisténi, Ze pravé tyto vlnové délky jsou
nejefektivnéjsi v 16¢bé psoridzy a pravdé-
podobné i v 16¢bé jinych dermatéz (vitiligo,
parapsoriaza). Zarice se vyrabi pro celoté-
lové ilokaln{i ozafovani. Ozafovaci kabiny
jsou konstruovany pro celotélovou fotote-
rapii u stojiciho pacienta ze vSech stran.
Lokalni zafice ve formé boxt ¢i hiebend
jsou urceny pro cilenou fototerapii nejvice
postizenych lokalit na rukou, nohou ¢i
ve kstici.

LECEBNY PROTOKOL

Pred zahdjenim fototerapie, se doporucuje
stanoveni UV citlivosti pacienta s vyuzitim
tzv. fototestu, protoze fototyp pacienta
sam o sobé nemusi vzdy odrazet skutec-
nou citlivost kiiZe vici zafeni. Nicméné
pro zkuSeného terapeuta fototest neni
povinny a z praktickych divodi se ¢asto
nedéla. Fototestovani spociva ve stanoveni
minimalni erytémové davky (MED), tudiz
nejnizsi energie, kterad vyvola u pacienta
po expozici erytém na kiizi. Test se provadi
pomoci specidlni Sablony se 4-6 okénky na
vétsinou neexponované kizi (dolni ¢ast
zad, hyzdé) s naslednym ozafenim UVB
v postupné nartstajici davce. Jednotlivé
davky jsou pevné stanoveny (napt. 10 nebo
20 mJ/cm?), nebo jsou urceny zlomkem
hodnoty od posledni davky (napf. 40 %).
Existuji i Sablony s automatickym uza-
virdnim okének (tzv. Lichttreppe) nebo
specialni zarice se §kilou automaticky
narQstajici davky (UV-Tester). Odecitani
vyvolané reakce se provadi obvykle za
24 hodin. Hodnota primérné MED pro
nasi populaci v UVB oblasti se pohybuje
v rozmezi 15-70 mJ/cm?, pro UVA 15-60 J/
cm. Uvodni davka byva potom do 70 %
individualné stanovené MED a stoupani
davek probiha o 5-40 % pfedchozi davky,
frekvence ozafeni 2-5krat tydné. Vedeni
fototerapie zavisi na 1é¢ebném schématu,
fototypu i individualni reakci ozafované
k@ize. Rychlost nartistu davky zafeni zavisi
na frekvenci 1é¢by a vysledku predchoziho
pisobeni UVB. Pri UVB expozici tfikrat
tydné se davky zvysuji o 40 %, pokud se ne-
objevi zddné zarudnuti, a 0 20 % pfi vyvoji
mirného erytému. V pripadé, ze zarudnuti
pretrvava, davka by se nemeéla dal navy-
Sovat. S denni UV expozici se navySovani
umeérneé snizuje 0 30 %, resp. 015 %. Pokud
je erytém velmi intenzivni nebo bolestivy,
s ozafenim se doporucuje pockat, dokud
symptomy nezmizi. V 1é¢bé se pak pokra-
Cuje, dokud neni dosazeno bud kompletni
remise, nebo zadného dalsiho zlepSeni
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s pokracujici 1é¢bou. Zda udrzovaci 1é¢ba
vede k del$i dobé remise onemocnéni, je
stale pfedmétem diskuse. V 1é¢bé kozni-
ho T-buné¢ného lymfomu (CTCL) vétSina
terapeutti doporucuje provadét udrzovaci
1é¢bu po dobu nékolika mésich az jeden
rok. V 1éCbé psoriazy pouzivaji néktera
centra dvoumésicni udrzovaci fazi s UVB
expozici dvakrat tydné a nasledné jednou
tydné po dobu dals§iho mésice. V pribéhu
udrzZovaci faze se podava posledni i¢inna
UVB davka. Dojde-li k recidivé béhem udr-
zovaci faze, frekvence 1écby a UVB davka
se opét zvysuji, dokud nedojde k vymize-
ni pfiznakil. Po celou dobu fototerapie se
s¢itd kumulativni davka. Pacient dochazi
na kontroly k 1ékafi v pravidelnych inter-
valech a 1é¢ebné schéma se pfizpiisobuje
aktuadlnimu stavu kozniho onemocnéni
¢ireakci kiiZe na zafeni.

INDIKACE UVB

Mezi nejdilezitéjsi indikace UVB fototera-
pie patfi psoridza, nékteré stadia mycosis
fungoides, vitiligo a atopicky ekzém. Dalsi
mozné indikace jsou GVHD reakce, para-
psoridza nebo uremicky pruritus.

Psoridza

V 1é¢bé psoridzy se mohou uplatiiovat
razné typy fototerapie, v€etné obou typt
UVB zafeni. Na Sirokopdsmové UVB zafeni
reagujinejlépe gutatni a minimalné infil-
trované formy psoridzy, zatimco chronicka
plakova psoridza je odolnéjsi. I pfes svou
prokazanou ac¢innost, Sirokopasmové UVB
je méné efektni nez PUVA, nejenom v rych-
losti dosaZeni 1écebného uc¢inku, aleiv tr-
vani remise. Za prvni volbu v 16¢bé psoridzy
se dnes povazuje uzkopasmové UVB zafeni,
které je preferovano pred konvencnim §i-
rokopasmovym UVB zafenim. Podle né-
kterych studii je ale i izkopasmové UVB
zafeni povazovano za méné Géinné nez
PUVA, z hlediska bezpecnosti a nakladnos-
ti 1lécby je vSak vyhodnéjsi UVB, které vsak
navozuje krat$i remise nez PUVA. Kromé
1é¢ebnych protokolt uvedenych vyse mo-
hou byt pouzity i jiné rezimy. Néktera 1é-
Cebna schémata vyuzivaji inicialni davky
specifické podle typu pleti a pevné urce-
né prirtistky bez ohledu na kozni reakce.
Nékteré casti téla (dolni koncetiny paci-
enta) jsou vystaveny vyssim davkam, nez
napf. trup. Klinicky signifikantni efekt
1é¢by muzeme ocekavat po dvou tydnech.
Podptirna lokalni 1é¢ba a kombinaéni te-
rapie se vyuziva s cilem zlepsit u¢innost
a snizit kumulativni davky UVB, pficemz
hlavnim cilem je minimalizovat riziko
vzniku dlouhodobych vedlej$ich Géinkd
(kancerogeneze). Uzkopasmové UVB se
uspésné pouziva v kombinaci s dehtem

(PIX) - Goeckermannova metoda. Patfi
knejstar§im a dosud nejacinnéjsim postu-
pam v 1é¢bé psoriazy. V ramci této metody
se pouziva 3-5% dehtova pasta, kterou pa-
cient aplikuje na postizend mista na noc,
rano probih4 UVB ozafeni a koupel. Na
nékterych pracovistich je tato metoda na
ustupu vzhledem Kk potencidlné kancero-
gennim a nefrotoxickym uc¢inkam dehtu.
Béhem 1écby je proto vhodna monitorace
rendlnich parametri. Ingramova meto-
da vyuziva kombinaci UVB a cignolinu.
Cignolin (anthralin) je synteticky dehto-
vy derivat, ktery je casto vyuzivan k tzv.
minutové 1é¢bé. Po aplikaci na chronicka
rezistentni lozZiska psoridzy se po 20-60 mi-
nutich smyva. Jeho nevyhodou jsou bar-
veni pradla a snadna iritace kiZze. Nesmi
se aplikovat na oblicej a mista zvySeneé cit-
livé klize (genitdl, podpazi, tfisla). UVB se
muzZe kombinovat i s derivaty vitaminu D,
(kalcipotriol). Tato kombinace je obvyk-
le dobfe tolerovana. Diilezité je kalcipo-
triol aplikovat aZz po ozafeni, vzhledem
k jeho mirné fotoprotektivnim a¢inkam.
Kombinace UVB a lokalnich kortikoste-
roidd se podle poslednich poznatk pfilis
nedoporucuje, vyjma ptipadti, kdy mohou
zlepSovat toleranci zafeni u velmi senzi-
tivnich pacientd. Jinak kortikosteroidy
zkracuji dobu do relapsu onemocnéni.
Pouziti zmékcovadel pied 1é¢bou UVB je
pracné a casové narocné a podle vétSiny
studii nezvysuje dramaticky uc¢innost 1é¢-
by. V pfipadé psoridzy se doporucuje foto-
terapii zahajit po odSupeni loZisek s cilem
zvysit efekt 1é¢by. Systémova 1éciva, jako
jsou retinoidy, zvysuji i¢innost UVB zate-
ni, a to zejména u pacientl s chronickou
plakovou psoridzou (tzv. reUVB). Navic
mohou retinoidy sniZovat karcinogenni
potencial UVB fototerapie vhledem k po-
tfebné kratsi dobé zafeni.

Vitiligo

Pfi terapii vitiliga se vyuziva schopnost UV
zateni podporovat déleni, migraci a akti-
vaci melanocytl. V minulosti se v 16¢bé
vitiliga nejcastéji pouzivala PUVA foto-
chemoterapie, ale expozice UVB zafeni,
zejména uzkopasmovému UVB, muze
taktéz poskytnout prijatelny terapeuticky
ucinek, zejména v pfipadé, Ze expozice
probiha dostatecné dlouhou dobu. Akéni
spektrum fototerapie v ptipadé vitiliga
neni zndmo, nicméné tzkopasmové UVB
se stalo prvni volbou. Ve srovnavacich stu-
diich mezi Gzkopasmovym UVB a PUVA
bylo tizkopasmové UVB stejné ucinné jako
PUVA, ale mélo méné vedlejSich tcinka.
Vzhledem k tomu, Ze intenzivni zarudnuti
mize indukovat Koebneriv jev a zhorSeni
onemocnéni, ve fototerapii se doporucuje



pouzivat rozmezi davek odpovidajici MED.
UVB davky musi byt navySovany peclivéji
nez ujinych dermatéz z dvodu zvysené fo-
tosenzitivity. Davka by neméla byt zvySena
vice nez jednou tydné o 10-20 % predchozi
davky. Navzdory nedostatku pigmentu ki-
Ze postizena vitiligem ma urcitou toleranci
vlci zafeni, pravdépodobné v diisledku
epidermdalni hyperplazie a zesileni roho-
vé vrstvy. Obvykle je maximalni davky
dosazeno v prabéhu prvnich dvou mésicti
a tato davka se poté pouziva po celou dobu
1é¢by. Podle soucasnych doporuceni se za
optimalni frekvenci UVB 311 nm ozafeni
povazuje 2krat tydné po dobu Sesti mésici,
podle vysledk 1ze tento rezim prodlouZzit
na 1-2 roky.

Mycosis fungoides

UVB fototerapie muZe byt vyuzita i v 16cbé
mycosis fungoides (MF), pfedevsim u cas-
nych stadii IA, IB a IIA. Pfedpokladané
mechanismy Gc¢inku UVB v 1écbé MF za-
hrnuji naruseni funkce Langerhansovych
bunék, zmény v produkci cytokind a ex-
presi adhezivnich molekul keratinocyty.
Kromé toho bylo zjisténo, Ze izkopasmové
UVB indukuje apoptézu T-lymfocytil, coz
mize byt hlavnim mechanismem u¢inka
v 1é¢bé MF. Nicméné UVB fototerapie je
méné ucinné nez PUVA, trvani 1écby je
delsi a vyzaduje vyssi compliance pacien-
ta. Zda by pacienti méli prospéch z pfida-
ni UVA k UVB, jak se nékdy doporucuje,
zlistava diskutabilni. V 1é¢bé MF nebyly
zatim porovnavany tzkopasmové a Siro-
kopasmové UVB. Je mozné, zZe kombinace
systémovych retinoidfi (naptiklad bexaro-
tenu) s izkopasmovym UVB miiZe zvysit
ucinnost 1écby.

Atopicky ekzém

Na zakladé empirické zkusSenosti, Ze slu-
necni zateni je prospésné v 16¢bé pacientti
s atopickou dermatitidou, byla fotoléc-
ba zavedena do bézné 1éCebné praxe této
nemoci. Sirokopdsmové UVB se pouziva
k 1é¢bé atopické dermatitidy od konce roku
1970. Novéjsi studie ukazuji, ze v 1écbé
chronického stfedné tézkého ekzému je
kombinace UVA plus UVB zateni (UVA/
/UVB) lep$i nez konvenc¢ni Sirokopas-
mové UVB nebo konvencni UVA terapie.
Srovnavaci studie prokazaly ve srovnani se
samostatnym Sirokopasmovym UVB zate-
nim statisticky vyznamné rozdily ve pro-
spéch UVA/UVB 1é¢by. Nicméné, zavedeni
tuzkopasmového UVB a UVA-1 ma za nasle-
dek mensi vyuziti UVA/UVB. Uzkopasmové
UVB indukuje apoptézu epidermalnich
T-lymfocytd, inhibuje uvolfiovani cyto-
kind a imunitni odpovéd v Thl lymfocy-
tech, kterd je typicky hyperaktivovana
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u chronického stadia atopické dermatitidy.
Vzhledem ke své omezené vinové délce
pronika UVB pouze do epidermis a tim, Ze
ucinek nedosahuje do hlubsich vrstev, je
uzkopasmové UVB nejvhodnéji pro 1écbu
chronického ekzému. TaktéZ i¢inek UVA1
zafeni byl prokazan v 16¢bé chronické ato-
pické dermatitidy, zejména v dobé akut-
nich vzplanuti nemoci. UVA1 zafeni ma
jiné biologické icinky nez PUVA nebo UVB,
pronika hluboko do dermis az na troven
povrchového plexu krevnich cév. Zde indu-
kuje apoptézu T-bunék a nezralych zirnych
bunék, inhibuje aktivitu tumor nekrotizu-
jiciho faktoru alfa, interleukinu-12 a in-
terferonu-gama. Zadné vyznamné rozdily
ve studiich porovnavajicich izkopasmové
UVB a UVAl u pacientt se stfedné téZkou az
tézkou atopickou dermatitidou nebyly pro-
kazany. Klinicka praxe ukazuje, Zze UVAl je
vhodnéjsi zejména v 1é¢bé akutnich epizod
atopického ekzému, zatimco UVB 311 nm je
optimdalni volbou pro chronickou formu.

DalSi indikace

ZkuSenosti s 1é¢bou UVB u pacientdl s ne-
moci reakce $tépu proti hostiteli (GVHD,
z angl. graft versus host disease) jsou velmi
omezené. Neni jednoznacné prokizano,
zda ozafovani kize kratce po transplan-
taci je pfinosem v prevenci kozni GVHD.
V soucasné dobé jeden z hlavnich pilifa
pro fototerapii GVHD predstavuje PUVA.
Pityriasis lichenoides acuta i chronica
mohou mit zdlouhavy priibéh a byt rezis-
tentni vi¢i 16¢bé. Tak jako slunec¢ni zafeni
mize vést k uréitému zlepseni, je i UVB
fototerapie spojovana s urcitym efektem.
Nicméné, zejména pro akutni formy one-
mocnéni se zda byt efektivnéj§i PUVA.
Uzkopasmova UVB terapie byla popsana
taktéz jako jedna z moznosti 1é¢by tézké
seboroické dermatitidy. Jak izkopasmo-
vé, tak i Sirokopasmové UVB mohou byt
prospésné v 16¢bé riiznych forem svédéni,
zejména téch, které souviseji s diabetem
nebo onemocnénim jater ¢i ledvin. V pti-
padé cholestatického pruritu ma vsak efekt
pomeérné kratké trvani.

NEZADOUCI UCINKY LECBY UVB
ZARENIM

Nezadouci a¢inky UVB fototerapie mtize-
me rozdélit na akutni, objevujici se bez-
prostfedné po ozareni, a chronické, které
se objevuji pozdéji. Mezi ty akutni patfi
erytém, svédéni, xer6za kiize, vzacné se
mohou objevit puchyrte. V ¢asném obdobi
po UV expozici v rdmci terapie mtize do-
jit k reaktivaci napt. herpetické infekce.
Chronické vedlejsi G¢inky zahrnuji starnu-
ti kize a kancerogenezi. I kdyZ je kancero-
genni efekt UVB znamy, jeho potencial je

mens$i nez v piipadé pouziti PUVA. Vét§ina
dosud provedenych studii nepotvrdila kau-
zalni souvislost mezi expozici izkopasmo-
vému UVB zafeni a rizikem vzniku BCC,
SCC nebo melanomu.

FOTOTERAPIE EXCIMEROVYM
SVETLEM 308 NM

Excimerové 308 Nm UV svétlo je mono-
chromatické excimerové svételné zatreni
pouzivajici Xe-Cl jako zdroj zareni pro
vyvolani apoptézy bunék a zlepseni syn-
tézy pigmentu, coz se ukazalo byt efek-
tivni u mnoha koZnich nemoci s potfe-
bou pfesného oSetfeni. Pro jeho vybornou
Gcinnost, kratkou dobu aplikace a men§i
nepriznivé G¢inky je povazovano za neje-
fektivnéjsi zplsob 1é¢by vitiliga, psoridzy
a dalSich koznich onemocnéni. Vyhodou
oproti izkopasmovému UVB je zejména
potfeba mensiho poctu osetfeni k dosazeni
stejného efektu, a tudiz i niz§i kumulativ-
ni davka a riziko kancerogeneze.

UVA FOTOTERAPIE

UVA spektrum (320-400 nm) se vétSinou
rozdéluje na dva typy zareni podle vino-
vé délky - na UVAI (340-400 nm) a UVA2
(320-340 nm). Hlavnim di@vodem pro toto
rozdéleni bylo zjisténi, Ze UVA2 je podobné
UVB ve své schopnosti vyvolavat erytém,
stejné tak svymi imunomodula¢nimi
ucinky a potenciondlni kancerogenezi.
V klinické praxi se v soucasnosti vyuziva
predev$§im UVA1l zafeni.

MECHANISMUS PUSOBENI

Vzhledem ke své delsi vinové délce pronika
UVAl zafeni do kiiZze hloubé&ji nez UVA2 ne-
bo UVB, a tim ovliviiuje nejen epidermalni
struktury, ale i struktury dermis - jeho Gaci-
nek saha az na hranici podkozniho tuku.
Vzhledem k tomu, Ze kliZe je velky organ,
expozice UVAL cirkulujicich imunitnich
bunék miaze mit vyznamné systémové
dtsledky. Zejména schopnost UVAl indu-
kovat apoptézu T-lymfocytd je dllezita pii
1é¢bé atopické dermatitidy nebo mycosis
fungoides, apoptdza proliferujicich masto-
cytll ma vyznam v 16¢bé mastocytézy. UVAL
snizuje pocet Langerhansovych bunék
a zirnych bunék v dermis, taktéZ ma vliv
na zvySenou expresi kolagenazy v 1é¢bé lo-
kalizované sklerodermie. UVA zafeni neni
schopné excitovat molekuly DNA ptimo,
ani generovat pyrimidinové diméry. Ma
slabsi kancerogenni a mutagenni ucinky
ve stovnani s UVB. Je tzv. nepfimym kan-
cerogenem se svoji schopnosti generovat
produkci volnych kyslikovych radikald.
Kromeé oxidativniho poskozeni DNA s na-
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slednymi genovymi mutacemi (vCetné
p53) se v kancerogenezi uplatiiuje i snizeni
imunitniho dozoru (apoptéza dendritic-
kych bunék a lymfocytti). Pigmentace zpt-
sobena UVA je ¢asného typu, zplisobena
oxidaci preformovaného pigmentu.

ZDROJE UVA ZAREN|

Jako zdroj UVA zareni se v soucasné do-
bé pouzivaji nizkotlaké rtutové vybojky
s luminiferem na vnitfnim krytu lampy.
Trubice, jez je emituji, jsou v kabinach
Casto osazeny spolecné s trubicemi emi-
tujicimi UVB zafeni, coz zarucuje $irsi te-
rapeutické uplatnéni zarice. UVA zateni
1ze vyuzivat samostatné, zejména jeho
cast UVAL.

LECEBNY PROTOKOL

Podobné jako v pfipadé UVB se pred zahdje-
nim UVA fototerapie doporucuje stanoveni
citlivosti klize vii¢i zafeni. Kromé urceni
fototypu pacienta se taktéz vyuziva odhad
MED, ktery se pro nasi populaci v oblasti
UVA pohybuje mezi 15-60 J/cm?. V Ceské
republice je bézna fototerapie Sirokospekt-
rym UVA zafenim. U izkopdsmového UVAL
zafeni se v zavislosti na typu kozni choroby
aplikuje UVAL o vysoké davce (80-130 J/
cm?), stfedni (40-70 J/cm?) ¢i nizké davce
(10-30 J/cm?). Ozatovani probiha vétsi-
nou 5krat tydné az do zlepSeni lokdlniho
ndlezu. Pro terapii UVA neexistuje Zadny
standardizovany protokol. Dosud je znamo
malo dostupnych informaci pro bezpe¢nost
dlouhodobé terapie vysokymi davkami
UVAL. Proto je tato terapie doporucovana
maximalné dvakrat ro¢né, s max. 15 0za-
fenimi v rdmci jednoho cyklu.

INDIKACE

Terapeuticky efekt UVAL 1é¢by byl zdoku-
mentovan u fady dermatdz, vcetné lokali-
zované sklerodermie, GVHD nebo atopické
dermatitidy.

Lokalizovana sklerodermie

UVAL fototerapie je efektivni 1é¢ebnou meto-
dou u této nemoci zejména pro sviij protiza-
nétlivy efekt ovliviiujici funkci fibroblast.
UVAL zafeni plisobi nékolika patogeneticky-
mimechanismy: pfes imunitni dysregulaci,
ovlivnénim syntézy kolagenu a dysfunkci
endotelu. B€hem UVA 1 1é¢by dochazi ke
zvySené produkci IL-1a uvolniovani IL-6. IL-6
nasledné plisobi na fibroblasty a stimuluje
produkci kolagendazy. Terapeuticka odpovéd
pri frekvenci zateni 4krat tydné se obvykle
dostavi do nékolika tydnt.

Mycosis fungoides

V nékolika studiich bylo prokazano, zZe
zejména v ranych stadiich onemocnéni
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byva UVAL zafeni efektivnéjsi nez pouziti
PUVA. Vyhodou UVAL oproti PUVA nebo
UVB je rychly nastup ucinku v apoptéze
malignich T-lymfocyti.

Atopicky ekzém

Moznosti fototerapie v 1é¢bé atopického
ekzému spocivaji v jeho patogenezi, kde
se uplatiuji faktory imunologické, gene-
tické i environmentalni. Vysokodavkova
UVAL indukuje signifikantni zlepSeni
lokalniho nalezu, zejména u pacienti
s akutni exacerbaci ekzému. Pfi srovna-
ni s izkopasmovym UVB zafenim nebyl
nalezen vyznamny rozdil mezi témito
metodami.

Dalsi indikace

UVAL zafeni miZe byt pouzito v 1é¢bé ne-
crobiosis lipoidica, zejména u pacientt,
ktefi nedostatecné reaguji na UVB, PUVA
nebo kortikoterapii. Leps$ich vysledkd bylo
dosazeno v casnych stadiich onemocnéni,
vzhledem k vyraznéjs$imu zanétlivému in-
filtratu v lézich. Dale byl ptfiznivy efekt
UVA 1 popsan v 1écbé napt. lichen sclerosus
et atrophicus, granuloma annulare nebo
urticaria pigmentosa.

VEDLEJSI UCINKY UVA ZARENI

Nezadouci uc¢inky UVA fototerapie se v za-
sadé nelisi od téch zpasobenych UVB.
Nejcastéji se objevuje hyperpigmentace,
kterd muze pretrvavat jesté dlouho po
ukonceni 1é¢by. Mezi dalsi reakce patfi
polymorfni svételnd erupce, svédéni, xerd-
za kiiZe, méné Casto se vyskytuji reaktivace
herpes simplex nebo cholinergni urtikarie.

KONTRAINDIKACE FOTOTERAPIE
Mezi absolutni kontraindikace fototerapie
(UVB i UVA) patii ziskana nebo vrozena
fotosenzitivita (xeroderma pigmentosum,
porfyrie), 1éky podminéna fotosenzitivita
(tetracykliny, fenotiaziny, furosemid, ne-
steroidni antiflogistika, amiodaron, fibra-
ty, chinolony), nebo pfitomnost koznich
nadort. Relativnimi kontraindikacemi
jsou kozni nadory v rodinné anamnéze,
svétly fototyp, piitomnost dysplastickych
névl, epilepsie, akutni infekce (napft.
chtipka, herpes labialis), klaustrofobie,
imunodeficitni stavy (HIV infekce, iatro-
genni imunosuprese) nebo noncompliance
pacienta.

FOTOCHEMOTERAPIE
A FOTODYNAMICKA TERAPIE

Fotochemoterapie kombinuje pouZiti fo-
tozenzibilizujici 1atky a zafeni k dosazeni
terapeuticky prospésného fototoxického
efektu. Nejvyznamnéjsimi fotochemote-

rapeutickymi metodami jsou PUVA a fo-
todynamicka 1écba.

FOTOCHEMOTERAPIE PUVA
Fotochemoterapie PUVA kombinuje aplika-
ci mistniho ¢i celkového fotosenzibilizato-
ru - psoralenu (P) a Sirokospektrého UVA
zateni (UVA). Ve svété se PUVA pouziva od
roku 1974 v 16¢bé psoridzy. Jeji terapeuticky
efekt byl ale popsan v fadé dalsich koznich
onemocnéni (Tab. 1).

m Indikace PUVA terapie

psoridza

mycosis fungoides

pityriasis lichenoides

atopicky ekzém

vitiligo

lichen planus

urticaria pigmentosa
GvHD

granuloma annulare

prurigo nodularis

Psoraleny

Psoraleny jsou bézné v rostlinich se vysky-
tujici linedrni furokumariny (napt. Ammi
majus, Psoralea corylifolia), které byly ve sta-
rovékém Egypté nebo Indii béhem staleti
vyuzivany po expozici slunecnimu zareni
k 1écbé vitiliga. V soucasnosti se v ramci
moderni PUVA terapie pouzivaji pfedevsim
synteticky pfipravené slouceniny obsahu-
jici psoralen. Pro ordlni a topickou formu
PUVA terapie se pouziva hlavné 8-MOP
(methoxsalen). Synteticka sloucenina
4,5-8-trimethylpsoralen (TMP, trioxsalen)
ma mensi fototoxicky i¢inek nez 8-MOP po
peroralnim podani, ale je vice fototoxicky
pri pouziti koupelové formy. TMP se pouzi-
va pfedevsim ve Skandinavii. 5-methoxy-
psoralen (5-MOP, bergapten) je terapeutic-
ky G¢inny pfi peroralnim podani, na rozdil
od 8-MOP je méné erytemogenni a neni
spojen s gastrointestindlni intoleranci.
Pouziva se i v nékterych evropskych kra-
jinach. v Ceské republice byl jako jediny
fotosenzibilizator pro PUVA terapii k dispo-
zici 8-metoxypsoralen (8-MOP), od r. 2012
je neregistrovanym lé¢ivem.

Mechanismus tcinku

Pfedtim neZ se psoraleny dostanou do
kiize, jsou metabolizovany v jatrech.
Sérové koncentrace 8-MOP a 5-MOP vy-
kazuji Sirokou $kalu interindividualni
variability. I u stejného pacienta se za



riznych okolnosti mohou sérové koncen-
trace léciva lisit. Toto nepredvidatelné
farmakokinetické chovani je pravdépo-
dobné diisledkem inter- a intraindividu-
alni variability v intestinalni absorpci,
first-pass efektu, distribuci krve v téle
a metabolismu 1é¢iva. Nicméné koncen-
trace psoralentl v séru jsou i pfes tyto
vlastnosti obvykle dostatec¢né konstantni
k dosaZeni 1é¢ebného efektu. Psoraleny
reaguji s DNA ve tfech krocich. Za prvé,
jesté za absence UV zafeni se psoralen
inkorporuje do DNA. Absorpce fotonl
z UVA spektra vede k vytvoreni 3,4- nebo
4¢, 5‘-cyklobutanu, ktery se vaze na py-
rimidinové baze nativni DNA. Tento 4,
5¢ produkt mize absorbovat druhy foton
a tato reakce vede k mezifetézcovému ze-
sitovani dvousroubovice DNA. Zesitovani
psoralenti s epidermalni DNA inhibuje jeji
replikaci a zplisobuje zdstavu buné¢ného
cyklu. Obecné se predpoklada, Ze tento
mechanismus je podstatou lécebného
efektu u psoridzy. U¢inek PUVA metody
u psoriazy lze zesilit lokalni aplikaci (2krat
tydné) mléka s 20% dihydroxyacetonem
(DHA). Tato latka se vaZe na rohovou vrst-
vu a pusobi fotoprotektivné. V chorob-
nych psoriatickych loziscich se rohova
vrstva velmi rychle obnovuje (tim ztraci
ochranu DHA), zatimco okolni nepostiZe-
na kize je chranéna. Dovoluje to potom
1é¢ebny protokol s velmi strmym zvySova-
nim lécebnych davek, a tim zkraceni celé
kiry. Metoda se nazyva Turbo-PUVA.
Fotosenzibilizace psoralenem rovnéz zpi-
sobuje zménu v expresi cytokind a cytoki-
novych receptorl. Psoraleny mohou také
interagovat s RNA, proteiny a dal§imi bu-
nécnymi komponenty a nepfimo tak mo-
difikovat jejich struktury pomoci reakce
s volnymi kyslikovymi radikdly. PUVA je
mnohem Uc¢innéjsi pfi indukci apoptézy
lymfocyt nez v piipadé keratinocytd,
coz vysvétluje jeji ucinek v 1é¢bé koznich
lymfomt nebo u zanétlivych onemocnéni
klize. Psoraleny mohou také stimulovat
melanogenezi. Tento mechanismus za-
hrnuje fotokonjugaci psoralenti s DNA
melanocytl s naslednou proliferaci mela-
nocytd, zvySenou tvorbou melanosomd,
efektivnéjsi pfenos melanosomi do kera-
tinocytl a zvy$enou syntézou tyrozinazy
prostfednictvim stimulace aktivity CAMP.

Zdroje svétla

AKkéni spektrum pro 8-MOP ma maximalni
aktivitu v rozmezi 330-335 nm. Typické
fluorescen¢ni UVA lampy pouZivané pro
PUVA terapii maji peak na vinové délce 352
nm a vyzatuji pfiblizné 0,5 % zafeni v roz-
sahu UVB (Philips TL09). Hlavni vyhodou
téchto rtutovych halogenidovych jedno-

POSTGRADUALNI VZDELAVANI QO ‘

tek jsou stabilita a intenzita vykonu, coz
umoznuje kratké trvani 1écby. Davky UVA
zafeni jsou uvedeny v J/cm?, namisto mJ/
cm? pouzivanych pii UVB. Béhem ozateni
by méla byt jeho intenzita rovnhomeérna,
takZe se davky v riznych anatomickych
lokalizacich neli$i. Emise UVB zafeni by
meéla byt dostatecné nizka, aby se zabra-
nilo vzniku erytému, nez se absorbuje do-
state¢né mnozstvi UVA zatfeni potfebného
ke vzniku fotosenzitivni reakce.

Fotosenzibilizace

PUVA terapie vyvolava zanétlivou reakci,
kterd se projevuje jako opozdény fototoxic-
ky erytém. Reakce zavisi na davce fotosen-
zibilizatoru, davce UVA zafeni a citlivosti
(typu pleti) jednotlivce. PUVA erytém se
vyrazné lisi od opaleni nebo erytému pii
expozici UVB, ktery se objevuje po 4-6 ho-
dinach a vrcholu dosahuje za 12-24 hodin
po expozici UVB. PUVA erytém nenastava
dfive nez za 24-36 hodin s maximem za
72-96 hodin. Erytém pfi PUVA terapii pte-
trvava delsi dobu (vice nez jeden tyden), je
syté Cerveny, nékdy az lividni. Zavaznou
komplikaci mtiZe byt tvorba puchyii nebo
koznich nekréz. Po predavkovani PUVA
1écbou nasleduje otok a intenzivni svédéni
azbolest. V soucasné dobé je erytém jediny
parametr, ktery umoznuje posouzeni in-
tenzity PUVA reakce a pfedstavuje dllezity
faktor pro optimalizaci ddvky UVA zafeni.
Pigmentace, dalsi dlilezity icinek PUVA,
se miiZze vyvinout bez klinicky evidentni-
ho zarudnuti kiize, zejména pii pouziti
oralniho 5-MOP. Vyuziva se napft. pfilécbé
vitiliga. Na normalni kzi pigmentace
kulminuje cca 7. den po podani psorale-
nu a muzZe pretrvavat nékolik tydnd az
meésici.

Lécebny protokol

Peroralni PUVA

8-metoxypsoralen podavame peroralné
v davce 0,6 mg/kg/den cca 1-3 hodiny pred
expozici UVA. Inicidlni ddvku UVA odhadu-
jeme dle koZniho fototypu, ¢ivdavce 50-75%
minimalni fototoxické davky (MPD).
Stanoveni MPD je analogické jako stano-
veni MED. Na neexponovanou ¢ast téla
(zada) se pftilozi Sablona se Sesti okénky,
Kkteré se za jednu hodinu po uziti pfislusné
davky 8-MOP ozafi ve stoupajicich davkach
UVA zatenim. MPD odecitame za 72 hodin,
jeji hodnota se obvykle pohybuje v rozmezi
od 0,3 do 1,0 J/cm?. Pokud je pacient po
ozateni bez akutnich nezadoucich uc¢inka,
davku zvySujeme o cca 30 % (20-50 %), a to
zpravidla 1krat tydné (maximalné dvakrat
tydné). Pfivzniku mirného erytému davku
nezvySujeme. Pfivzniku bolestivého eryté-

sve

mu nebo puchyi terapii pferusujeme do

doby vymizeni symptomti, poté pokracu-
jeme 50 % posledni davky, davku zvysu-
jeme 0 10 %. Po ukonceni zakladni 1é¢by
(25 osetfeni, 4krat tydné) mtiZzeme v po-
sledni davce pokracovat jes§té v ramci udr-
Zovaci terapie (2krat tydné meésic a 1krat
tydné dalsi mésic). Celozivotni kumula-
tivni davka pro PUVA je 1000 J/cm?. Pfi
vys$ich davkach byl pozorovan zvyseny
vyskyt koznich prekancer6z, nemelano-
movych koznich nadorti i melanomu.
Béhem ozafeni je dlleZité kryti genitalu
a obliceje, obzvlasté nutna je ochrana
slune¢nimi brylemi po dobu minimalné
12 hodin (nebezpedi katarakty), i pokud se
pacient pohybuje ve vnitinich prostorach
budovy.

PUVA s vyuzitim koupele

Tato metoda vyuziva celotélovou koupel
pacienta v roztoku 8-MOP (1 mg/1) po dobu
15-20 min, po které hned nasleduje UVA
ozareni. Nevyvolava fotosenzitivitu oci
ani hepatotoxicitu, mtze ale zptisobovat
vétsi fotosenzitivitu kiiZe. Je technicky
narocnéjsi a vyzaduje velkou spotfebu
8-MOP roztoku. Modifikaci této metody
je pouziti specidlni polyetylénové folie,
do které pacient uléha ve vané s vodou,
vyhodou je niz§i spotfeba roztoku 8-MOP.
Lokalni zabal s ru¢niky zvlhéenymi rozto-
kem 8-MOP (napf. v 16¢bé alopecie) s na-
slednym ozafenim UVA je oznacovan jako
turban-UVA.

Lokilni PUVA

Pouziti 8-MOP (0,1-0,01%) ve formé kré-
mu, masti nebo pletové vody, s ndslednym
ozatenim UVA, je Gcinné, ale ma nékolik
nevyhod. Distribuce na povrchu kiiZze ne-
musi byt jednotnd, mize dojit k nepredvi-
datelné fototoxické reakci nebo netimysiné
aplikaci na oblast nezasazené kiize ¢i vzni-
ku kosmeticky nepfijatelné hyperpigmen-
tace. Aplikace je pracna a casové narocna
a 1é¢ba nebrani vyvoji novych 1ézi u drive
nelécenych oblasti. Z téchto dtivodu je lo-
kalni PUVA vyhrazena predevsim pro 1écbu
psoridzy na dlanich ¢i chodidlech a v 1é¢bé
stabilniho vitiliga.

KUVA - fotochemoterapie

Dalsi alternativou fotochemoterapie je
tzv. KUVA, ktera vyuziva jako fotosenzi-
bilizator khellin, furanchrom ziskavany
z rostliny Amni visnaga. Patii mezi fukoku-
mariny jako psoralen. Khellin se uziva lo-
kalné ve formé krém nebo celkové v davce
100 mg dvé hodiny pied fototerapii (UVA
nebo prirozené denni svétlo). V soucas-
nosti se vyuziva hlavné v 1é¢bé vitiliga
v nékterych slunecnich krajinach po dobu
prirozeného slunec¢niho svétla, ve vétSiné
krajin je od metody ale upousténo. Hlavni
limitaci $irS§iho vyuziti je zejména vysoké
riziko hepatotoxicity.
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PAUVA - fotochemoterapie

Tato metoda vyuziva jako fotosenzibiliza-
tor systémové podavany L-fenylalanin s na-
slednym ozafenim UVA. Neni fototoxicky
avyuzivd se zejména v 16¢bé vitiliga. V CR
neni registrovany.

CHEMOFOTOCHEMOTERAPIE

Tato kombinovana metoda zahrnuje PUVA
terapii a soucasnou lé¢bu jinym lékem,
vyuziva se pfedevsim v 1é¢bé psoriazy.
Terapeuticka i¢innost PUVA terapie mize
byt vyznamné zvySena diky uzivani per-
oralné podavanych retinoidu (acitretin,
isotretinoin) v davce 0,75-1 mg/kg pro iso-
tretinoin a 0,5-0,75 mg/kg pro acitretin
(rePUVA). Retinoidy jsou podavany po do-
bu 5-10 dni pfed zahdjenim PUVA. RePUVA
mizZe sniZit poCet ozafeni o jednu tfetinu
a celkovou kumulativni davku UVA zafeni
o vice nez polovinu. Zakladni mechani-
smus synergického ptisobeni retinoidd
a PUVA spociva ve sniZeni zanétlivého in-
filtratu a zrychlené deskvamaci psoriatic-
kych plakii. Retinoidy mohou také omezo-
vat dlouhodobé riziko karcinogenity PUVA
sniZenim poctu expozic a soucasnou che-
moprevenci koZznich nadorti. Kombinace
PUVA a metotrexdtu (MTX) zkracuje délku
1é¢by, pocet expozic i kumulativni davku
UVA zarteni. JestliZe se pouziva k dlouhodo-
bé 1é¢bé, milze byt tato kombinace poten-
cialné nebezpecnd vzhledem k synergic-
kému kancerogennimu efektu. Nicméné
dosud nebylo zvysené riziko nemelanomo-
vych koznich nadord pfi pouZiti této kom-
binace potvrzeno. Naproti tomu v pfipadé
kombinace cyklosporinu a PUVA je toto
riziko signifikantné zvyseno, a proto se
tato kombinace vyslovné nedoporucuje,
véetné pouziti cyklosporinu nasledné po
PUVA terapii. Kombinace PUVA a celkové
podavanych kortikosteroidil se vyuziva
naptiklad v 1é¢bé polymorfni svételné
erupce. V soucasné dobé neexistuji Zadné
studie hodnotici bezpe¢nost a icinnost
kombinace jakékoliv biologické 1é€by
a PUVA terapie.

Indikace

Mezi zakladni a jednu z nejstarsich indika-
ci pro PUVA terapii patfi psoridza. V pod-
staté vSechny typy psoridazy mohou dobfe
reagovat na lécbu PUVA, méné uspokojivy
efekt je popsany u erytrodermie nebo ge-
neralizované pustulézni formy. V 1é¢bé
se mohou vyuZzivat vSechny formy PUVA
1é¢by, pficemz porovnatelné vysledky byly
zaznamenany mezi ordlni i koupelovou
formou. PUVA je metodou volby v 1é¢bé
pocatec¢nich fizi mycosis fungoides (IA-
I1A). V pokrocilych stadiich (IIB-IVB) neni
PUVA v monoterapii obvykle dostacujici,
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ale jako adjuvantni 1é¢ba muze zlepsit
kvalitu zivota pacientli. V soucasné dobé
neni znamy zadny 1éCebny rezim, ktery
by zabranil ptipadné progresi pokrocilych
stadii mycosis fungoides. Prodlouzend re-
mise byla pozorovana v kombinaci PUVA
s prvni nebo druhou generaci retinoidd,
bexarotenem nebo interferonem alfa-2a.
PUVA se diky stimulaci melanogeneze,
proliferaci a migraci melanocyt pouziva
taktéz v 1é¢bé vitiliga. V 1é¢bé atopické
dermatitidy ma PUVA také svoje zastoupe-
ni. Narozdil od psoriazy je 1é¢ba narocnéjsi
a obnasi vétsi pocet osetfeni. Casté&jsi re-
lapsy vyZaduji delsi udrzovaci 1é¢bu. Neni
vhodna k 1é6¢bé détskych pacientil. Lze
ji kombinovat s kortikoidnimi externy.
Terapeuticky ucinek PUVA v 1é¢bé lichen
planus byl poprvé zaznamenan kratce po
jejim zavedeni do praxe a miiZe poskytovat
stejné icinnou alternativu k systémovym
kortikosteroidim. Kombinovana metoda
rePUVA miiZe urychlit vymizeni zejmé-
na keratotickych forem lichen planus.
Ve srovnani s izkopasmovym UVB vede
oralni PUVA k rychlejsi klinické odpovédi
a porovnatelné dobé remise. Mezi dalsi
indikace PUVA metody patii napf. urticaria
pigmentosa, polymorfni svételna erupce
nebo GVHD.

Kontraindikace

PUVA terapie je kontraindikovana v tého-
tenstvi, béhem laktace, u déti mladsich 12
let a pti soucasné 1é¢bé cyklosporinem A.
Dale se nedoporucuje u hepatopatie, rendl-
ni insuficience, vice nez 200 predchozich
PUVA osSetfeni v minulosti, pfi dosazeni
kumulativni davky 1000 J/cm?, u onemoc-
néni z precitlivélosti na svétlo (porphyria
cutanea tarda, porphyria variegata, pro-
toporphyria erythropoetica, xeroderma
pigmentosum, polymorfni fotodermaté-
zy), lupus erythematodes, albinismus,
v pfipadé invazivniho melanomu nebo
spinocelularniho karcinomu kiiZe, sou-
Casné 1é¢bé cytostatiky nebo ionizujicim
zatenim.

Vedlejsi ucinky

Nejcastéjsimi nezadoucimi ac¢inky PUVA
terapie jsou nevolnost, zvraceni, bolesti
hlavy, nervozita, nespavost, precitlivélost
na slunecni zafeni, které souvisi s peroral-
né podavanym 8-MOP. Kratkodobé ved-
lej$i Gcinky PUVA terapie zahrnuji otok,
vznik puchyfli, generalizovany pruritus
nebo pocity necitlivosti kiize mohou pfed-
znamenat fototoxické nezadouci ucéinky.
Pri postizeni velkych ploch mtZe dojit
k rozvoji systémovych pfiznaka (horecka,
malatnost). V urcitych ptipadech lze ke
zmirnéni téchto pfiznakil podat lokalni

nebo celkové kortikosteroidy. Cast&jsi ne-
zadouci icinky jsou pozorovany pii topic-
ké aplikaci psoralenu, z divodu jeho vy-
soké koncentrace v klizi. UVA pronika do
ocni Cocky a potencidlné mtize zptisobovat
kataraktu, z toho diivodu jsou béhem 1é¢-
by povinné bryle. Nejvétsim problémem
z dlouhodobych a opakovanych fototera-
peutickych rezimu je fotokancerogene-
ze. Pacienti lé¢eni PUVA terapii by méli
byt peclivé sledovani s cilem casné de-
tekce prekancer6z nebo koznich nadord.
Vzhledem k tomu, Ze psoraleny mohou
zplusobovat po§kozeni jater u laborator-
nich zvifat, byla v minulosti vyjadfena
obava z hepatotoxicity psoralenu u ¢lovéka.
Nékolik velkych studii neprokazalo zadné
vyznamné abnormalni laboratorni nalezy
u pacienti 1é¢enych PUVA. Jaterni biopsie
po prvnim roce 1écby taktéz nevykazovala
znamKky hepatotoxicity. Publikované ka-
zuistiky pfipaddl hepatitidy béhem PUVA
terapie pravdépodobné neméli kauzalni
vztah s 1é¢bou.

FOTOFEREZA

Extrakorporalni fotochemoterapie (EF)-
fotoferéza je 1éCebna metoda, pti niz jsou
fotosenzibilizované buriky mononuklearni
frakce z periferni krve (lymfocyty a mono-
cyty) ozafeny UVA zafenim a transfundo-
vany zpét pacientovi. K fotosenzibilizaci
bunék se pouzivd 8-methoxypsoralen.
Cilem metody je sniZeni poctu atypic-
kych (malignich) lymfocytéi. Tato lé¢ba
se obvykle opakuje ve dvou po sobé nasle-
dujicich dnech ve 2-4 tydennich interva-
lech. Mechanismus ucinku fotoferézy na
rist tumoru neni zatim zcela vyjasnén.
Predpoklada se spoluiicast faktori, jako
uvolriovani interleukind (IL-1, IL-6, IL-8)
a tumor nekrotizujiciho faktoru alfa, moz-
nost aktivni imunizace foto-inaktivova-
nymi lymfocyty a eliminace patogennich
lymfocytd fotodestrukci. Do praxe byla
metoda zavedena na zacatku 80. let k pali-
ativni 1é¢bé erytrodermické formy kozniho
T-lymfomu. Kozni nadory nejsou jedinou
diagnozou, u niz se EF doporucuje. Vedle
chorob onkologickych (mycosis fungoides
a Sezaryho syndrom) jsou to i dalsi one-
mocnéni, napt. sklerodermie, revmatoid-
ni artritida, téZka atopicka dermatitida,
pemfigus. Vedlejsi t¢inky jsou méné casté
a zahrnuji pfechodnou nevolnost po poziti
8-MOP s epizodami hypotenze a vazovagal-
nim reflexem pii zménach objemu krve
v pribéhu 1écby.

FOTODYNAMICKA LECBA

Fotodynamicka 1é¢ba (z angl. photodyna-
mic therapy, PDT) je neinvazivni 1écebna
metoda vyuzivajici aktivace fotosenzibi-



lizujici latky a viditelného svétla k pro-
dukci reaktivnich kyslikovych radikalti za
ucelem destrukce cilovych (nadorovych)
bunék.

Mechanismus ucinku

PDT vyzaduje pfitomnost tfi komponent
- fotosenzibilizator, zdroj svétla a pfitom-
nost kysliku. Podstatou ucinku je vice-
stupnovy proces, kdy se nejdrive fotosen-
zibilizujici latka koncentruje v nddorové
tkani, nasledné je aktivovana svétlem
konkrétni vinové délky, pri aktivaci do-
chazi k uvoliovani volnych radikald kys-
liku a dalsich sloucenin, a posléze dochazi
jejich vlivem k destrukci tkané se vznikem
apoptézy a nekrézy bunék. Nejcastéji po-
uzivanymi fotosenzibilizatory v dermato-
logii je kyselina 5-aminolevulova (5-ALA)
a kyselina metylaminolevulova (m-ALA).
ODé latky jsou tzv. neptimé fotosenzibi-
lizatory, coz znamena, Ze samy o sobé
nejsou fotoaktivni, ale proménuji se na
protoporfyrin PpIX, ktery ma fotoaktiv-
ni vlastnosti, resp. je schopny aktivace
svétlem konkrétni vinové délky. Zadkladni
charakteristiky obou fotosenzibilizator
znazorniuje Tab. 2. Vinova délka svétleného
zdroje musi korespondovat s absorpénim
spektrem fotosenzibilizatoru, v praxi se po-
uziva bud tzv. modré svétlo (410-420 nm),
nebo cervené svétlo (630-635 nm).
Zdrojem svétla mtiZe byt LED dioda, fluo-
rescenc¢ni lampa, laser, v posledni do-
bé se rozSitfuje i pouziti denniho svétla
(daylight PDT). Fotosenzibilizator se na
postiZzenou oblast nanasi nejcastéji ve
formé krému, gelu ¢i néplasti s dosta-
te¢nym lemem - cca 0,5-1 cm. Nasledné
se oSetfovana oblast pfekryje tmavou fo-
lii nebo alobalem. Vzhledem k tomu, Ze
k produkci dostatecného mnozstvi PpIX je
potfeba néjaka doba, je potfeba cca2,5-3h
pockat (inkubacni doba). Po uplynuti této
doby je postizené misto ozafeno svétlem
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prislusné vinové délky po dobu pfiblizné
10-20 minut v zavislosti na technickych
parametrech pfistroje.

Indikace a kontraindikace

Indikace fotodynamické 1é¢by jsou zejmé-
na nemelanomové kozni nadory, dosud
schvalenymi indikacemi jsou superfici-
alni a nodularni bazocelularni karcinom,
m. Bowen a aktinicka keratéza. Na tyto
diagnoézy existuje i 1é¢ebny protokol - v pri-
padech bazaliomt a m. Bowen se doporu-
Cuji celkem dvé sezeni a tyden, v pripadé
aktinické keratézy dostacuje jedno oSetie-
ni. Kromé schvalenych indikaci existuje
fada tzv. off-label indikaci, u kterych chy-
bi jednotny protokol a zkuSenosti s touto
1é¢bou jsou pouze na malych souborech
pacientti. Patfi sem napfiklad 1é¢ba myco-
sis fungoides, leishmaniézy, condyloma-
ta acuminata, acne vulgaris ¢i psoriazy.
Fotodynamicka 1é¢ba je kontraindikovana
v ptipadech fotodermatéz (porfyrie), v t€ho-
tenstvi, u epileptikl a u invazivnich typa
nadort. Dllezitou limitaci metody je totiz
hloubka efektu, podle soucasnych poznatkl
je metoda pouZitelnd u nador tencich nez
3 mm (podle nékterych zdrojii < 2 mm), nad
3 mm je efekt PDT velmi sporny.

Vedlejsi tcinky

Vzhledem k tomu, Ze v ramci oSetfeni
kiiZe metodou PDT dochdzi i k vzniku lo-
kalniho zanétu, muzZeme oCekavat v mis-
té aplikace erytém, vznik krust a boles-
tivost. Tyto vedlejsi uc¢inky lze zmirnit
chlazenim, frakcionovanym ozafovanim
nebo podanim analgetik. Vzacné dochazi
ke vzniku viedd, jizveni nebo posuntm
pigmentace.

RADIOTERAPIE

Radioterapie je terapeutickd metoda vyu-
zivajici ozafeni nadorové tkané, pricemz

m Zakladni charakteristiky fotosenzibilizatort

Fotosenzibilizator 5-ALA

mALA

komeréni nazev

Alacare crm., Ameluz gel,
Kerastick, 20% ALA Levulan

Metvixia, Metvix

fotosenbilizujici slozka | PplX

PplIX

lécebné svétlo 417, 630

630

zdroj svétla

modré/Cervené svétlo

Cervené svétlo

inkubacni doba 1-4 h

2-4 h pod okluzi

FDA - indikace AK

AK, sBCC, m. Bowen

off label indikace

mycosis fungoides, acne vulgaris, fotoaging, leishmanioza, con-
dylomata acuminata a dalsi

cilem je zniceni nadoru a co nejmensi po-
§kozeni okolni zdravé tkané. Radioterapie
miZe sniZovat nemocnost pacienta, riziko
recidivy a miZe byt i Zivot zachranujici
metodou. Moderni radioterapie se vyuzi-
va bud jako 1éc¢ba definitivni, adjuvantni
nebo paliativni.

MECHANISMUS UCINKU

K radioterapii se dnes pouziva ionizujici
zafeni. Intenzitu jeho biologického uéin-
ku ovliviiuje doba expozice, rozloZeni na-
dorové tkané v prostoru a kvalita zafeni.
Podstatou terapeutického efektu je pliso-
beni zafeni na DNA. Pfi prichodu biolo-
gickym materidlem (nddorem) dochézi
ptiabsorpci zdfeni v dané tkani k ionizaci
a excitaci atomi a molekul bunék orga-
nismu. Pfi excitaci se elektron posune na
vyssi energetickou hladinu, tj. vzdali se od
jadra. Pfiionizaci elektron vyleti z atomu
a atom se preméni na kladny ion a elekt-
ron. Dochézi-li k absorpci energie zafeni
ptimov jadfe, hovoiime o pfimé ionizaci.
Zplsobi-li ionizace radiolyzu vody za vzni-
ku radikald a radikaly nasledné poskodi
DNA, dochazi k neptimé ionizaci. Volné
radikaly dale reaguji s molekulami DNA,
zplsobuji zlomy vlaken a jsou tedy prici-
nou poskozeni. Po§kozeni bunék je tim vy-
raznéjsi, ¢im je tkan méné diferencovana.
Radiorezistentni jsou dobfe diferencované
nadory, radiosenzitivni jsou naopak nado-
ry dediferencované. Mezinarodni jednotka
intenzity zafeni je Gray (Gy). Typicka dav-
ka zateni v rdmci radioterapie je pro kozni
malignity u jinak zdravého pacienta cca
35-60 Gy - dodavana obvykle frakcionované
(napt. 50 Gy ve 20dennim intervalu - od
pondéli do patku, v davce 2,5 Gy/frakce).
Ozafovani probiha vétSinou ambulantné,
trva nékolik minut a jednotlivé 1écebné
rezimy se obvykle skladajiz 10-30 navstév.
Nejcastéjisevdermatologiivyuzivd Buckyho
zafeni (mékké rtg zafeni, 30-50 kV),
které se resorbuje v kiizi do hloubky cca
2-3mm a Ize ho aplikovat v 1é¢bé napf. pso-
ridzy nebo chronického ekzému. Dermdlni
1éze vyzaduji vyssi napéti, cca 100 kV, pfti-
cemz velikost davky a frakcionace zavisi
na velikosti a histologickém typu nadoru.
Vysokoenergeticka terapie, vyuzivajici &-
-zafeni nebo linedrni urychlovace, se vi-
ce nez v dermatologii vyuziva v onkolo-
gii k oSetfeni hluboko uloZenych nador
hlavy, trupu, nebo genitalu. Elektronovy
svazek ma oproti rtg zafeni vyhodu Setr-
néjsiho pristupu ke zdravé tkani a neni
tolik absorbovan kosti nebo chrupavkou.

INDIKACE

Nejcastéjsi vyuziti radioterapie v derma-
tologii je v 1é6¢bé nemelanomovych koz-
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nich nadort - bazocelularniho a spino-
celularniho karcinomu, dale mtize byt
1é¢ba zafenim uplatnéna v 16¢bé Merkelova
karcinomu, Kaposio sarkomu, angiosar-
komu, lymfomd i melanomu (lentigo
maligna), 1ze ji vyuzit i k 1é¢bé metastaz.
Radioterapie je jako definitivni 1é¢ba
zvazovana napi. v piipadech, kdy by byl
chirurgicky vykon mutilujici nebo velkou
zdravotni zatézi pro pacienta. Cilem adju-
vantni radioterapie je snizit riziko recidi-
vy, zatimco paliativni radioterapie hraje
dtlezitou roli u pacientdl s pokrocilym a/
nebo prognosticky nepfiznivym stadiem
nemoci. Neoadjuvantni radioterapie se vy-
uziva ke zmenS$eninadoru pfed zakladnim
lé¢ebnym vykonem, zpravidla pfed operaci
(tzv. predoperacni radioterapie). Tim se
vyznamné zmensuje rozsah operacniho
vykonu. Z nenadorovych koznich indi-
kaci se radioterapie mlze vyuZzit k 1é6¢bé
keloiddi (rezistentnich k aplikaci intrale-
ziondalnich kortikosteroid@ nebo kryaliza-
ci), dale u skleredému ¢i pseudolymfoma.
Celotélové ozafeni elektrony (total skin
electron irradiation, TSEI) se pouziva napft.
v 1é¢bé Sézaryho syndromu.

VEDLEJSI UCINKY

Akutni nezaddouci ac¢inky (bezprostfedné
po ozéafeni) jsou obvykle minimalni, vét-
§inou se jedna o erytém a deskvamaci.
Systémové vedlejsi ucinky, jako je ina-
va, nevolnost a zvraceni, se nevyskytuji.
Béhem 1écby je doporuceno zvlacniovani
klZe aplikaci emoliencii. U nékterych
pacientil se objevuje deskvamace v misté
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ozateni nebo hemoragické krusty, k jejichz
reepitelizaci obvykle dochazi 3-4 tydny po
ukonceni radioterapie. Mezi pozdni u¢inky
radioterapie patfi hypo- a hyperpigmenta-
ce, teleangiektazie, epidermalni atrofie,
alopecie nebo atrofie potnich zlaz. Casto
se objevuji mésice nebo i roky po ozafeni.
Vys$i riziko jejich vniku je pfi piekroceni
celkové davky 55 Gy, a v pfipadech o0za-
feni vétSich ploch. Dal$im problémem
v souvislosti s radioterapii mtiZe byt vznik
chronickych nehojicich se vied kompli-
kovanych nekrézou tkané. Mezi pozdni
ucinky radioterapie patii i zvySené riziko
vzniku nemelanomovych nadora kize,
napf. bazocelularniho a aspinocelularniho
karcinomu, angiosarkomu nebo malig-
niho fibrézniho histiocytomu. Neméné
dtlezitym aspektem jsou kosmetické ved-
lejsiucinky, které mohou vyrazné snizovat
kvalitu Zivota pacientd.

VYHODY A NEVYHODY
RADIOTERAPIE

Radioterapie nabizi vyhodu méné invaziv-
niho oSetfeni ve srovnani s chirurgickym
vykonem, ma niz$i riziko jizveni tkané, je
kosmeticky v mnoha pripadech ptijatelnéj-
§im TeSenim (napf. u nadord v centralni
Casti obliceje). Mezi nevyhody metody lze
zafadit protrahovany priibéh 1é¢by, riziko
zavaznych pozdnich vedlej$ich Géinkd, ze-
jména nekrézy mékkych tkani a chrupav-
Kky. V pfipadé netspésné radioterapie muze
byt nasledny chirurgicky vykon vzhledem
k poSkozeni tkané obtiZné proveditelny.
Nékteré skupiny pacientd (jedinci s xe-
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roderma pigmentosum nebo Gorlinovym
syndromem) by neméli byt ozafovani vii-
bec, vzhledem k jejich vyrazné predispozici
k rozvoji cetnych a recidivujicich karcino-
mi, ¢asto v mladém véku. U invazivnich
nador( je preferovana excize s adjuvantni
radioterapii pfed radioterapii samotnou.

Prohldseni: autorka v souvislosti s tématem prace
nema stret zajma.
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Sarkoidodza

SYNONYMA

Boeckova nemoc, m. Besnier-Boeck-
-Schaumann

SOUHRN

Sarkoidéza je systémové neinfekcni za-
nétlivé granulomatézni onemocnéni ne-
znameé etiologie, které postihuje pievaz-
né plice. Vzhledem Kk tomu, Ze u vétSiny
pfipadi dochazi ke spontannimu tstupu
nemoci, neni vzdy celkova 1écba nutna.
Systémova 1écba je indikovana v pripadé
progresivniho organového postiZeni (pli-
ce, lymfatické uzliny) ¢i zohyzdujicich
koznich zmén.

KLICOVA SLOVA

erythema nodosum e plicni postizeni
® akutni sarkoid6za e chronicka
sarkoidéza

SUMMARY

Juzlova, K. Sarcoidosis

Sarcoidosis is a systemic, non-infectious,
inflammatory granulomatous disease
of unknown aetiology, which primarily
affects the lungs. In most cases, sponta-
neous remission occurs, which is why sys-
temic treatment is not always necessary.
Systemic treatment is indicated in cases of
progressing organ damage (lungs, lymph
nodes) or disfiguring skin changes.

KEY WORDS

erythema nodosum e lung damage
® acute sarcoidosis ® chronic
sarcoidosis

DEFINICE

Sarkoidéza je systémové neinfekéni
zanétlivé granulomatézni onemocnéni
neznamé etiologie, které postihuje pre-
vazné plice. Postizeni kiiZe byva asi u tfe-
tiny nemocnych. Nespecifickym projevem
na k@izi vramci akutni fize nemoci mize
byt erythema nodosum. Kozni projevy
jsou charakterizovany cervenohnédymi

az fialovymi papulami a plaky na obliceji,
rtech, krku, horni poloviné zad a kon-
Cetinach. AZ ve 35 % pripad mohou byt
kozni projevy ¢asto prvnim projevem sar-
koidézy.

HISTORIE

Tuto chorobu poprvé popsal anglicky pro-
fesor chirurgie sir Jonathan Hutchinson
v roce 1875. Kozni formu nemoci popsal
francouzsky dermatolog Besnier v roce
1889. V roce 1899 Boeck zavedl termin mno-
hocetny benigni sarkoid.

EPIDEMIOLOGIE

Vyskytuje se u vSech ras a u obou pohlavi.
Pro sarkoiddzu jsou typické dva vrcholy
vyskytu, a to mezi 25.-35. rokem a mezi
45.-65. rokem u Zen. Celosvétové je nej-
vétsi incidence ve Svédsku (64/100 000)
a ve Velké Britanii (20/100 000) a nejnizsi
ve Spanélsku a Japonsku (1,4/100 000).
Cast&jsi pocatek choroby byl zaznamenan
v zimé a na jafe. Prevalence sarkoidézy
v Ceské republice se odhaduje na 60/100 000
a incidence na 3,1/100 000. Mortalita se
udava okolo 3-5 % pripaddi, nejCastéji
z kardiovaskularnich pficin.

ETIOPATOGENEZE

Podle nékterych autord je povazovana za
autoimunitni onemocnénti, jini zvazuji in-
fekéni etiologii, nejcastéji mykobakterio-
vou ¢i virovou infekci, av§ak dosud nebyla
jednoznacné prokazana. Mezi potencidlni
antigeny asociované se sarkoidézou patii
Mycobacterium tuberculosis, Mycoplasma species,
Corynebacteria species, Propionibacterium acnes,
virus Epsteina-Barrové, herpes simplex,
herpes zoster, HHV 6 a HIV. Z neinfek¢-
nich agens je zvaZovan titanovy, Zelez-
ny nebo kfemicity mineralni prach, dale
hlinik ¢i zirkon z kosmetiky, dermdalni
vyplné nebo tetovani. Na etiopatogenezi
se pravdépodobné podili souhra infekéniho
agens, vlivli vnéjsiho prostiedi a genetické
predispozice (HLA-1, HLA-B8, HLA-DR3,
HLA-DRBI1 nebo HLA-DQBI).

Plsobenim neznamého antigenu dojde
ke vzniku bunécné imunitni odpovédi
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a nasledné k rozvoji zanétlivé reakce.
Antigen je zachycen makrofagy a predan
T-lymfocytim (subpopulace CD4+ Thl).
Makrofagy se méni v epiteloidni a mno-
hojaderné buriky. Akumulaci transformo-
vanych makrofagi a T-lymfocytl vznikaji
granulomy, které se mohou vytvofit v riz-
nych organech a tkanich. U sarkoidalniho
granulomu dochdzi k fibrinoidni nekréze
s resorpci nebo vznikem hyalinni fibrézy.
Zvysena produkce Thl cytokint, jako je
interleukin 2, interferon-gama, a zvysena
produkce TNF-alfa makrofagy zptsobuji
stimulaci B-lymfocytl a vznik hyperga-
maglobulinémie. V etiopatogenezi se také
uplatriuje interleukin 12 produkovany Th17
lymfocyty.

KLINICKY OBRAZ

Na ktzi se v ¢asné fazi mohou objevit ne-
specifické zmény, nejcastéji erythema no-
dosum. Mezi specifické projevy nemoci
patti Cervenohnédé az fialové papuly a pla-
ky na obliceji, rtech, krku, horni poloviné
zad a koncetinach. Pfi vitropresi majiléze
barvu jable¢ného zelé. Papulézni forma je
nejcastéjsim projevem kozni sarkoidézy
u Cerné rasy. Velikost jednotlivych papul
byva kolem 2-6 mm.

V ramci plakové ¢i nodularni formy (Obr.
1-3) se na kizi vyskytuji indurované kru-
hovité ¢i ovalné plaky, tzv. anularni lo-
ziska. Tyto kozni zmény jsou asociova-
ny s perzistujicim plicnim postiZzenim.
Jako lupus pernio jsou oznacovany lividni
papuly az plaky v obliceji, nejcastéji na
nose, ve tvarich a na usich, které pripo-
minaji oznobeniny. Castéji se vyskytuje
u afroamerickych Zen. Tato varianta byva
sdruZena s postiZenim hornich cest dy-
chacich a miva relativné hors$i prognézu
(perzistujici sarkoiddza s extenzivni infil-
traci plic a fibrézou, chronickou uveitidou
a postizenim kosti).

Kozni 1éze tvofené prominujicimi telean-
giektaziemi se nazyvaji angiolupoid.
Kozni projevy sarkoidézy se miiZou tvorit
vjizvé a tato forma miiZe byt jedinym koz-
nim projevem pfi systémovém postizeni.
Subkutanni forma (Obr. 4-7), oznacova-
na jako Darierova-Roussyho nemoc, je
charakterizovana vznikem nebolestivych
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Obr. 1, 2, 3 Nodularni forma sarkoidézy

pohyblivych podkoznich uzll bez epider-
malnich zmén.

U pacientl se sarkoid6zou lze pozorovat
palickovité prsty, subungvalni hyperkera-
tézu a onycholyzu. Mezi méné casté kozni
projevy nemoci fadime hypopigmentace,
ichtyoézu, alopecii, diskrétni mikropapu-
16zni formu, erytrodermii, erythema ex-
sudativum multiforme ¢i verukézni plaky.
Z celkovych ptiznakd se u pacientd mohou
objevit horecky, iinava, ubytek hmotnosti
a noc¢ni poceni. Plicni postiZzeni probiha
vétSinou bez priznaki a prokaze se vétsi-
nou az pii rentgenologickém vysetfeni.
Podle rentgenologického nalezu rozli-
Sujeme nékolik stadii nemoci: stadium
0 - bez hilové lymfadenopatie a plicnich
infiltratd, stadium I - bilaterdlni hilova
lymfadenopatie, stadium II - bilateralni
hilova lymfadenopatie s plicnimi infiltra-
ty, stadium III - bez hilové lymfadenopatie
s plicnimi infiltraty, stadium IV - plicni
fibréza s priikazem vostiny, retrakce hild,
bul, cyst a emfyzému. Pozdéji si pacienti
stézujina dusnost, kasel a bolest na hrudi.
Z dalsich orgdnt mize sarkoidéza postih-
nout lymfatické uzliny, slezinu, ledviny,
oCi, pohybové ustroji, centralni nervovou
soustavu, gastrointestinalni trakt a srdce.
Mezi systémové nemoci asociované se sar-
koid6zou patii dermatomyozitida, pyoder-
ma gangrenosum, progresivni systémova
sklerdza, systémovy lupus erythemato-
des, vitiligo, Wegenerova granulomatodza,
Sjogrentiv syndrom, diabetes mellitus,
ulcerdézni kolitida, bilidrni cirhéza, au-
toimunitni tyreoiditida, polycythaemia
vera, perniciézni anémie, kozni lymfom
a B-lymfaticka leukémie.

SYNDROMY ASOCIOVANE
SE SARKOIDOZOU

Blauliv syndrom je charakterizovan famili-
arnim vyskytem sarkoiddlnich granuloma
v kiiZi, o¢ich a kloubech.

Jako Heerfordtlv syndrom je oznacovan
chronicky bilateralni zanét priusni zla-
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zy, s parézou licniho nervu a uveitidou.
Z celkovych pifiznakd mize byt pfitomna
teplota.

Pro Jiinglingtv syndrom neboli ostitis
multiplex cystoides je typicky ndlez cyst
v distalnich ¢lancich prsta.

HISTOPATOLOGICKY NALEZ

V mikroskopickém obraze jsou patrné ne-
kazeifikujici dobfe ohranicené granulo-
my nazyvané ,,nahé granulomy*, nebot
epiteloidni burniky tvofici granulom jsou
obklopeny malym poctem lymfoidnich bu-
nék. Granulomy se nachaz{ v dermis a sub-
cutis. Uvnitf mnohojadernych bunék 1ze
nalézt kulatd namodrald Schaumannova
téliska a hvézdicovita eozinofilni asteroid-
ni téliska.

KLASIFIKACE

Nespecifické projevy (erythema nodosum)
x specifické projevy:

Papuldzni forma (malouzlova)

Noduldrni forma (plakova, velkouzlova)
Angiolupoid

Lupus pernio

Sarkoidéza v jizvé

Podkozni sarkoiddza (Darier-Roussy)

PRUBEH

Tuto chorobu 1ze rozdélit z hlediska pribé-
hu na akutni a chronickou formu. Do ob-
razu akutni sarkoidézy fadime Lofgrentv
syndrom, jehoZ soucasti byvaji febrilie,
altralgie, erythema nodosum a bilateralni
hilova lymfadenopatie. Dile se u pacientli
s akutni sarkoidézou muiZze vyskytovat
konjunktivitida a uveitida. Akutni sar-
koidéza miva dobrou prognézu, azu 80 %
pacientd mize dojit ke spontanni remisi
do 2 let nebo mize prejit do chronické
formy.

Chronicka sarkoiddza ma pozvolny pribéh
a je charakterizovana postupné a nenapad-
né nastupujicimi respira¢nimi i jinymi

organovymi ptiznaky. Probihd minimalné
dvaroky a muze postihnout rizné organy,
nejcastéji plice, lymfatické uzliny a slezi-
nu, dale mohou byt postiZzeny ledviny, oci,
klize, pohybové tstroji, centralni nervova
soustava, gastrointestinalni trakt a srdce.
Sarkoidéza mize probihat také asympto-
maticky.

VYSETRENI

V laboratornim nalezu byva vysoka se-
dimentace, zvySené CRP, dale zvysené
cirkulujici imunokomplexy a casto ta-
ké hypergamaglobulinémie. V krevnim
obraze muZeme pozorovat eozinofilii,
anémii, leukopenii, lymfopenii a snize-
ny pomeér cirkulujicich lymfocyti CD4+,
CD8+. V biochemickém vySetfeni krve
miiZze byt patrna elevace alkalické fos-
fatdzy, hyperurikémie, hyperkalcémie,
v moc¢i mizZe byt hyperkalciurie. Za uka-
zatel aktivity a rozsahu onemocnéni se
povazuje zvySena sérova hladina angio-
tenzin konvertujiciho enzymu (SACE),
pfitomnd aZ u 60 % nemocnych, a sérova
hladina receptoru pro IL-2 (sIL-2R), které
se téz pouzivaji k hodnoceni aspésnosti
terapie. AZ 30 % pacientli ma pozitivni
ANA protilatky.

Vzhledem k tomu, Ze pfi sarkoidéze se
nejcastéji vyskytuje postizeni plic, je vhod-
né provést rtg ¢i CT vySetfeni hrudniku,
které by mohlo prokazat hilovou nebo pa-
ratrachealni lymfadenopatii a infiltraty
v plicich. Funkéni vySetfeni plic m@zZe za-
znamenat restrikéni nemoc.
Rentgenologické vySetfeni drobnych kosti
ruky a zapésti se provadi k vylouceni cys-
tickych atvart v kostech.

DIAGNOSTIKA

Diagnostika je zalozena na klinickém
a histopatologickém obraze. Diagnéza
miuiZe byt podpofena laboratornim nale-
zem. Vzdy je nutno vyloucit jiné organové
postiZeni.



Obr. 4, 5, 6, 7 Subkutanni forma sarkoidozy

DIFERENCIALNI DIAGNOSTIKA
KOZNICH PROJEVU

Do diferencidlni diagnostiky koZni projevii
sarkoidézy zahrnujeme granuloma an-
nulare, necrobiosis lipoidica, granuloma
faciale, lupoidni rosaceu, tuberkulézu ¢i
kozni lymfom. Lupus pernio mtze pfipo-
minat hypertrofickou ¢i keloidni jizvu.
Pri vyskytu anularnich 1ézi zvaZujeme
v diferencialni diagnostice erythema an-
nulare centrifugum, urtikarii ¢i erythema
marginatum. V pfipadé postiZzeni nehtd je
nutné vyloucdit psoridzu, onychomykoézu ¢i
lichen planus.

TERAPIE

Pti lokalizované formé jsou uprednostro-
vany silné topické kortikoidy, casto apli-
kované v okluzi ¢i intralezionalné. Jinou
variantou je mistni 1écba takrolimem.

Vzhledem k tomu, Ze u vétSiny pfipadl
dochézi ke spontannimu dstupu nemoci,
neni vzdy celkova lé¢ba nutnd. Systémova

MUDr. Katef¥ina Juzlova, Ph.D.

e-mail: katerina.juzlova@gmail.com
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1écba je indikovana v pfipadé progresivni-
ho organového postizeni (plice, lymfatické
uzliny) ¢i zohyzdujicich koZnich zmén.
Lékem prvni volby jsou kortikosteroidy.
Je doporucovan napt. prednison v inicidlni
davce 20-40 mg denné. VétSinou po 4-6
tydnech 1ze davku postupné snizit na udr-
zovaci davku 5-10 mg denné.

Mezi 1léky druhé volby patii antimalarika,
metotrexat, azathioprin, cyklofosfamid,
mykofenolat mofetil ¢i inhibitory TNF-
-alfa. Tyto 1éky jsou indikovany jednak
v kombinaci s kortikosteroidy za tce-
lem snizZeni jejich davky, jednak samo-
statné v pripadé sarkoiddzy nereagujici
na systémové podani kostikosteroidd.
Antimalarika a metotrexat jsou 1éky dru-
hé volby, které se pouzivaji v 16¢bé kozni
formy sarkoid6zy nejdéle a vykazuji velmi
dobrou ucinnost.

Anti-TNF preparaty, infliximab a adali-
mumab, jsou ucinnou moznosti v 1é¢bé
sarkoidézy nereagujici na kortikosteroidy
a jiné 1éky druhé volby. Dobrou i¢innost
vykazuji pfedevsim v 1é¢bé lupus pernio.

Univerzita Karlova v Praze, 2. Iékafska fakulta a Nemocnice Na Bulovce, Dermatovenerologicka klinika

Etanercept neni v 1é¢bé sarkoid6zy dopo-
rucovan, protoze vykazuje mensi i¢innost
nez infliximab nebo adalimumab.

Jinou variantou jsou léky s antimikrobial-
nim dcéinkem jako minocyklin ¢i antimy-
kobakteridlni preparaty, které mohou byt
ucinné pri podezieni na infekéni agens.
Thalidomid, cyklosporin nebo alopurinol
1ze pouzit jako 1éky tfeti ¢i ¢tvrté volby
nebo v pripadé, Ze ostatni preparaty ne-
jsou tolerovany. V nékolika sériich ptipa-
dt prokazaly a¢innost v 16¢bé sarkoidézy,
avsak chybi provéreni vétsimi klinickymi
studiemi.

PROGNOZA

Kozni projevy maji prognosticky vyznam.
Erythema nodosum a makulopapulézni
exantémy znaci obvykle lepsi prognézu -
s remisi systémového onemocnéni do dvou
let, ovSem plaky, a zejména lupus pernio
byvaji pfitomny u chronického priibéhu
onemocnéni a jejich terapie byva svizelna,
nebot prili§ neodpovidaji na konvenc¢ni
terapii.
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Syndrom ruka-noha-usta
(Hand, Foot, and Mouth

Disease - HFMD)
T

SOUHRN

Syndrom ruka-noha-tsta (Hand, Foot, and
Mouth Disease - HFMD) je akutni virové
onemocnéni zplisobené enteroviry, nejcas-
téji lidskym enterovirem 71 (HEV71),
¢asto doprovazenym neurologickymi
komplikacemi, a Coxsackie virem
16 (CVA1G), kdy priibéh byva nekompli-
kovany. Onemocnéni je vysoce infekéni,
pfenos je kapénkami a orofekalné, nej-
Castéji nepfimou cestou. PostiZzeny jsou
v prevazné vétsiné déti do péti let véku,
ale mohou byt postizeni i dospéli. V nasich
mirnych klimatickych podminkach se ob-
jevuje sezénneé od pozdniho jara do ¢asné-
ho podzimu, pribéh byva nekomplikovany
a onemocnéni samo odezni do 7-10 dni.
Hlavnim projevem je makulovezikularni
exantém na dlanich a ploskach a enantém
v dutiné ustni. Terapie tohoto onemocnéni
je symptomaticka. Epidemiologicky zavaz-
ny je vzrist incidence HFMD zplisobenych
HEV71vjihovychodni Asii. Laboratorné je
testovana vakcina proti HEV71.

KLICOVA SLOVA

syndrom ruka-noha-tista ® enteroviry
® |idsky enterovirus 71 ® Coxsackie
virus 16 ® makulovezikularni
exantém a enantém @ neurologické
komplikace ® symptomaticka terapie

SUMMARY

Langerova, E., Vasku, V. Hand, Foot, and Mouth
Disease (HFMD)

Hand, Foot, and Mouth Disease (HFMD)
is an acute viral infection caused by ente-
roviruses, commonly Human Enterovirus
71 (HEV 71), which might be associated
with neurological complications, and
Coxsackievirus 16 (CVA16), which is nor-
mally without major complications. This
disesase is highly contagious, transmis-
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sion is by droplets or oro-fecally, mainly
by indirect contact. HFMD affects mainly
children up to 5years old, but adults might
be infected as well. In our mild clima-
tic conditions HFMD appears seasonally,
from late spring to early summer and the
course of the disease is hardly with any
serious complications and is self limited
up to 7-10 days. Major clinical symptoms
are maculo-vesicular exanthem and enan-
them in oral cavity. Therapy is supportive.
Epidemiological highlight is on the in-
crease of HEV71 HFMD in Southeast Asia.
Vaccination against HEV71 is laboratory
tested nowadays.

KEY WORDS

Hand, Foot, and Mouth Disease ®
enteroviruses ® Human Enterovirus 71
® Coxsackievirus 16 ® maculo-
vesicular exanthem and enanthem

® neurological complications

® supportive treatment

Syndrom ruka-noha-usta (Hand, Foot,
and Mouth Disease - HFMD) je ve véts§iné
pripadi benigni, samoodeznivajici akutni
virové onemocnéni zptisobené vysoce na-
kazlivymi enteroviry a projevujici se ma-
kulovezikularnim exantémem v predilekc-
ni lokalizaci, kterou jsou dlané, plosky,
dutina tstni a perioralni oblast. Podle me-
zinarodni klasifikace nemoci (MKN 10) je
zafazen pod diagnézu B08.4 Enterovirova
vezikularni stomatitida s exantémem.
Prvni pfipad syndromu ruka-noha-usta
byl popsan v roce 1957 na Novém Zélandu.
Coxsackie virus A16 (CVA16) jako ptivodce
HFMD byl poprvé identifikovan v roce 1958
v Kanadé. Lidsky enterovirus 71 (Human
Enterovirus 71 - HEV71) byl nalezen v roce
1969 v Kalifornii ve vzorcich stolice kojencti
trpicich non-HFMD encefalitidou a vztah
mezi HFMD a HEV 71 byl az nésledné po-
tvrzen v roce 1973 v Japonsku a Svédsku.®
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KLINICKY OBRAZ

Inkubacni doba tohoto onemocnéni je
3-7 dni.@ Za¢ina kratkou prodromalni fazi
trvajici zhruba 12-36 hodin, pti které se
mohou objevit subfebrilie az febrilie (pri-
mérna teplota 38,3 °C trva 2-3 dny), nechu-
tenstvi, nevolnost, bolesti bficha, prijem,
bolest v krku, kasel a zdufeni regionalnich
lymfatickych uzlin.® % Nasledné dochazi
krozvoji nejprve makulézniho, poté veziku-
larniho enantému na bukalni sliznici, das-
nich, patfe a jazyku. Jednotlivé puchyiky
jsou velké 2-3 mm, vznikaji na erytémové
spodiné a casné exulceruji, vysev je boles-
tivy a omezuje v ptijmu potravy a tekutin.
Pro HFMD je typicky erytemato-papulo-ve-
zikuldrni exantém na dlanich a ploskach,
dale mohou byt postiZeny hrany dlani, plo-
sek a prstil, dorza rukou a nohou, kolena,
hyzdé, genitdl a perioralni oblast. Nejprve
se v téchto lokalizacich vytvori makuléz-
ni exantém. Na erytémovych makulach
velkych 2-3 mm se nisledné mohou tvoftit
centralné ¢iré ovalné puchyiky, které poté
mohou pustulovat.® » Nejcastéji byvaji
postizeny dlané, dale plosky. V téchto loka-

Yevsa oo

lizacich se silnéjsi kizi se viditelné puchyrte

P
PeriordIni exantém



Ploska

nemusi tvorit a klinicky jsou v oblasti rukou
a nohou castéji patrné pouze erytémové
makuly.® Tento exantém spontanné regre-
duje v prabéhu 7-10 dni.® V roce 2014 byl
popsan v Edinburghu u osmi déti atypicky
vezikularni exantém, klinicky pfipomi-
najici eczema herpeticatum a postihujici
vice nez 10 % télesného povrchu, sérolo-
gicky vSak nebyla prokazana pritomnost
viru herpes simplex ani varicella zoster,
ale enterovirus Coxsackie virus A6 (CVAG),
potvrzujici diagnézu atypického HFMD.®
V ptipadé tézkého pribéhu v oblasti dlani
a plosek, kdy jsou zasaZeny i nehty, maze
dojit i k nasledné onychomadéze.®

KOMPLIKACE

Yeve

Nejcastéjsi komplikaci HFMD je riziko de-
hydratace pacienta pii febriliich a enan-
tému v dutiné tstni. HFMD zptisobené
Coxsackie viry mohou ojedinéle vyvolavat
aseptické meningitidy.©® Castéji se vy-
skytuji komplikace pfi HFMD vyvolaném
HEV71. Nejcastéjsi komplikace jsou neu-
rologické: polio-like syndrom, asepticka

Dorzum ruky

Dorzum nohy

e

Dlané

meningitida, encefalitida, encefalomye-
litida, akutni cereberalni ataxie, akutni
transverzalni myelitida, syndrom Guillain-
Barré a benigni intrakranialni hypertenze.
postiZzeni mozkového kmene, kdy pii roz-
voji zanétu v oblasti prodlouzené michy,
Varolova mostu, dochazi ke vzniku neuro-
genniho plicniho edému s mortalitou az 80
%. Neurologické postiZeni se mizZe projevit
bolestmi hlavy, zatuhnutim krku, podraz-
dénosti, letargii, ospalosti, mdlobami,
kématem, svalovou slabosti az kompletni
parézou koncetin.Mezi dalsi komplikace
HFMD zplisobené HEV71 patii autonomni
dysfunkce jako neurogenni méchyt, ne-
spavost, zvySené poceni, nevysvétlitelné
prechodné hyperglykémie. Dale muze byt
postizen i kardiopulmonalni systém, ve
smyslu nezvratného srdec¢niho selhavani,
plicniho edému a pneumonii.® » Klinicky
patrame po atypickych fyzikilnich zmé-
nach, jako jsou tachykardie, tachypnoe,
hypotenze, hypertenze, krvaceni z traviciho
ustroji, nahly neurologicky deficit, leuko-
cytéza a zvraceni. (1)

Plosky

INCIDENCE, PREVALENCE

HFMD nejcastéji postihuje malé déti (95 %
do péti let véku), ale postizeni mohou byt
iadolescenti a dospéli.® Vzhledem k vyso-
kému riziku dehydratace ma onemocnéni
tydnech Zivota.? Neni rozdil v prevalenci
v zdvislosti na rase a pohlavi. Rizikovou
populaci jsou Zeny v prvnim trimestru té-
hotenstvi, kdy pfi infekci enteroviry miize
dojit k potratu anebo ristové retardaci plo-
du.® V mirnych klimatickych podminkach
se onemocnéni vyskytuje nejintenzivnéji od
konce jara do ¢asného podzimu.®

ETIOLOGIE

HFMD je akutni virové onemocnéni, jehoz
plivodcem jsou nékteré viry ze skupiny en-
terovirti (rod Enterovirus, ¢eled Picornaviridae).
Hlavnimi patogenetickymi viry jsou
Coxsackie viry skupiny A a B (CVA16), kte-
ré zplsobuji onemocnéni spise s lehkym
nekomplikovanym priibéhem, a lidsky en-
terovirus 71 (HEV71), jehoZ epidemie jsou
Castéjsi v oblasti jihovychodni Asie a pri-
béh byva doprovazen vyse zminénymi kom-
plikacemi s celkovou alteraci zdravotniho
stavu a miZe kondit az letadlné.® Pficina
postiZeni centralniho nervového systému
pti infekci HEV71 neni zatim znama, pied-
poklada se existence specifického HEV71 re-
Coxsackie virdt zptisobujici HFMD jsou ze
skupiny A - Al6, dale A4-A7, A9, A10 -a ze
skupiny B - B1-3 a B5.% % HEV71 je RNA
virus se ¢tyfmi kapsidami - VP1, VP2, VP3
a VP4; ty jsou dlileZité pro integraci viru do
lidskych bunék, pficemz nejvice patogen-
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ni je VP1. Proto by pravé tato kapsida byla
vhodnym cilovym antigenem pro tvorbu
vakciny. Problémem je vysoka geneticka
variabilita VP1, podle které je HEV71 dale
rozdélen do genetickych skupin (A, B, C
a D) a ty dale na podskupiny (B 0-5, C1-5).®

EPIDEMIOLOGIE

Pfenos HFMD je jak horizontalni pfimou
cestou, tedy z ¢lovéka na ¢lovéka, tak i ne-
pfimou cestou pomoci kontaminovanych
predmétli. Pfimy pfenos je nejcastéji ka-
pénkovou nebo orofekalni cestou. Infekéni
jsou sliny a sekrety z nosu a dutiny astni,
tekutina obsaZena v puchyicich, pokud
jsou pritomny, a stolice. Dale je mozny
vertikalni prenos z matky na plod, riziko-
vy zejména v prabéhu prvniho trimestru.
Pacient je infekéni zhruba v pribéhu prv-
niho tydne, ale viry se dale z téla vylucuji
inékolik tydnt po odeznéni HFMD. U né-
kterych lidi mohou enterovirové infekce
probihat asymptomaticky, bez rozvoje
symptomatologie HFMD, ale i tito naka-
nim zdrojem infekce. Reinfekce je mozna,
ochranné protilatky se tvoii pouze proti
danému patogennimu agens, HFMD tedy
1ze onemocnét opakované, avsak jinym sé-
rologickym typem enteroviru.® %V nasem
mirném klimatickém pasmu se onemocné-
ni objevuje sezénné s maximem vyskytu
od pozdniho jara do casného podzimu. Od
roku 1997 se objevuji periodické epidemie
za 2-3 roky na tuzemi jihovychodni Asie,
respektive v zemich tzv. zapadniho paci-
fického regionu Svétové zdravotnické orga-
nizace (World Health Organization - WHO)
zahrnujici Vietnam, Cinu, Hongkong,
Macao, Japonsko, Koreu, Singapur,
Malajsii, KambodZu, Thajsko a Tchaj-
wan.@ V téchto zemich pfevazuji v pra-
béhu 21. stoleti infekce vyvolané HEV 71,
v Ciné bylo 86,5 % HEMD zptisobeno HEV71
a 6,9 % CVA16.® V roce 2015 bylo v Ciné
hlaseno 2014 999 pfipadi HFMD, z toho
124 tmrti s maximem vyskytu od kvétna
do srpna.? Vyskyt HEFMD je, vzhledem
k tomu, Ze toto onemocnéni neni hlase-
no v ramci databaze infekénich nemoci
Evropského centra pro kontrolu nemoci
a v EPIDATu, skryto pod riznymi diagné-
zami, neni bohuZel v Ceské republice ani
v Evropé pfesné znam. Zaznamenany jsou
vétSinou pouze ojedinélé epidemie v rdmci
vychovnych zafizeni.®

QO ‘ POSTGRADUALNI VZDELAVANI

DIAGNOSTIKA

Stanoveni diagnézy je zaloZeno na ty-
pickém Kklinickém obraze a fyzikalnich
obtizich pacienta, bez potfeby dalSich
vySetfeni. K urceni patogenu je mozna
kvantitativni polymerazova fetézova reak-
ce v redlném case (Real-Time Polymerase
Chain Reaction, RT-PCR), pfiemz ta je
povazovana za primarni zptisob sérotypi-
zace enterovirli. Dal§i moznosti je kulti-
vace stolice, vytéru z krku nebo tekutiny
z puchyte. Nejlépe se kultivuje vzorek
stolice, kde viry pfetrvavaji nejdéle, ne-
bo priikaz IgM protilatek pomoci ELISA.®
V pfipadé provedeni probatorni excize na-
chazime histologicky intraepidermalni
puchyt obsahujici neutrofily a eozinofily.
Pfilehla epidermis vykazuje znaky reti-
kularni degenerace s variabilnim intra-
a interceluldrnim edémem. V dermis
nachazime smiSeny zanétlivy infiltrat.®
Diferencidnédiagnosticky zvazujeme
eczema herpeticatum, plané nestovice,
impetigo, erythema exudativum mul-
tiforme, Gianottiho-Crostiho syndrom,
Kawasakiho syndrom, herpanginu, herpe-
tickou gingivostomatitidu, epidermolysis
bullosa, Stevenstiv-Johnsontiv syndrom,
toxickou epidermalni nekrolyzu, pemphi-
gus vulgaris a jizvici pemfigoid.® 6.8

TERAPIE

Terapie je v pfipadé nekomplikované HFMD
pouze symptomatickd. Nutna je disledna
rehydratace a - je-li potfeba - antipyreticka
a analgetickd terapie. V piipadé bolestivych
erozi v dutiné ustni 1ze pouzit lokalni an-
estetika ve formé gell. Vzhledem k moz-
nému rozvoji neurologické symptomatolo-
gie a dalSich moznych komplikaci véetné
kardidlniho selhani je dtlezité sledovani
pacienta. Prevenci onemocnéni jsou disled-
na hygiena a omezeni blizkého kontaktu
s pacienty v akutni fazi infekce.®* ® Cilena
antivirova terapie dosud neni k dispozici.
Dilezitym krokem ve vyvoji vakciny proti
HEV71 bylo objeveni kapsidy VP1, proti niz
vyvinuté monoklonalni protilatky tfidy IgM
majivlaboratornich podminkach pii poku-
sech na mysich slibné vysledky.(1)

ZAVER
HFMD byla dlouha léta vnimana jako ne-
komplikovand samoodeznivajici infek-
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ce, proto byly vyzkum a hlaseni tohoto
onemocnéni podhodnoceny. Byly zndmy
pouze ojedinélé pripady zpiisobené ve val-
né vétsSiné coxsackieviry, nasledné od se
roku 1997 zacaly v oblasti jihovychodni
Asie periodicky objevovat infekce HFMD
vyvolané HEV71 s tézkymi, zejména neu-
rologickymi komplikacemi, a postupné
procentualné prevysily jako patogen in-
fekce vyvolané CVAl6. Proto i vzhledem
ke zvySenému cestovnimu ruchu v téchto
destinacich je vyvoj vakciny proti sérotypu
HEV71 zadouci.®?

Tato problematika byla prezentovana jako kazuisti-
ka ve formé posteru na 4. brnénském dermatologic-
kém dnu Antonina Tryba, 28.11. 2014.

Fotodokumentace archiv . DVK FNUSAv Brné.
Prohlaseni: autori v souvislosti s tématem nemaji
stiet zajma.
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DERMATOLOGIE A OSTATNI OBORY

Kozni zmény v gravidité

Hercogova J.

SOUHRN

U gravidnich Zen dochazi jak k fyziologic-
kym, takipatologickym zménam kiize a je-
jich adnex. Ty mohou mit vyrazny vliv na
kvalitu Zivota Zen v pribéhu téhotenstvi,
nékteré choroby vsak mohou predstavo-
vat i riziko pro plod. V téchto piipadech
je nutny zvySeny dohled nad pribéhem
gravidity. Stanoveni spravné diagnoézy je
nutné i pro zahdjeni dostatecné i¢inné, ale
pokud mozno bezpecné terapie. Pokud se
objevi kozni obtiZe u gravidni Zeny, mél by
pacientku vzdy vysetfit dermatolog a v sou-
¢innosti s oSetfujicim gynekologem by méli
spole¢né dalsi postup konzultovat.

KLIiCOVA SLOVA

gravidita ® kozni zményv e chronické
dermatologické choroby

SUMMARY

Rob, F., Hercogova, J. Skin changes in pre-
gnancy

During pregnancy both physiological and
the pathological changes of the skin can
occur. These changes can have a signifi-
cantimpact on the quality of life of women
during the pregnancy and some diseases
may also pose a risk for the fetus. In such
cases close follow-up is needed during
the whole pregnancy. Making the correct
diagnosis is necessary to start effective
but safe treatment. If pregnant women
experience any skin problem she should be
always examined by a dermatologist and
together with gynecologist they should
consult the next steps.

KEY WORDS

pregnancy ® skin changes ®
pregnancy dermatoses @ therapy
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Na podkladé hormonalnich, metabolickych
a imunologickych zmén miZe dochazet
u gravidnich Zen jak k fyziologickym, tak
i patologickym zmeénam kize a jejich ad-
nex. Ty mohou mit vyrazny vliv na kvalitu

Zivota Zen v pribéhu téhotenstvi, nékteré
choroby vsak mohou predstavovat i rizi-
ko pro plod. V téchto pripadech je nutny
zvySeny dohled nad pribéhem gravidity,
idealné ve spolupraci gynekologii, dermato-
logti a dalsich specialistii, tak aby piipadné
komplikace byly vcas odhaleny. Lékafi by se
vzdy méli snazit minimalizovat subjektivni
obtiZe pacientek, nebot i velmi intenzivni
dlouhodoby pruritus matky mize mit vy-
razny negativni vliv na graviditu.

FYZIOLOGICKE ZMENY
KUZE A KOZNICH ADNEX
V GRAVIDITE

ZMENY PIGMENTACE

Hyperpigmentace jsou nejcastéjsi fyzio-
logickou zménou v gravidité, objevuji se
téméf u 90 % Zen. W U Zen tmavsiho fototy-
pu (typ III-1V) se v priibéhu gravidity hyper-
pigmentace objevuji prakticky vZdy a jsou
také vice vyjadfené oproti pacientkam se
svétlym fototypem.® Hyperpigmentace
v gravidité vznikaji na podkladé zvySeni ak-
tivity melanocyty stimulujiciho hormonu
(MSH) a vyssi hladiny estrogenu, svoji roli
v tomto déji ma vSak také elevace hladiny
progesteronu.® U pacientek lze v praxi po-
zorovat zpravidla difiizni hyperpigmenta-
ce, nejvice jsou zmény patrné v maximalné
pigmentovanych c¢astech kliZe - areoly,
bradavky, genital, axily a okoli pupku.®.4
Typickym obrazem u vétsiny gravidnich je
tmavnuti linea alba aZ k symfyze - linea
nigra.® Melasma (chloasma) jsou ohra-
nicené hyperpigmentace vznikajici v so-
larni lokalizaci (oblicej, krk, predlokti) na
podkladé genetické predispozice, zvySené
hormonalni aktivity v gravidité a expozice
UV zafeni. Melasma se objevuje v pribéhu
téhotenstvi u vice nez 2/3 zen, nejcastéji
na tvarich, u nékterych pacientek miaze
dochézet i k hyperpigmentaci jizev.* ©
Typicky lze pozorovat vznik melasmatu
v pribéhu druhého trimestru. Po poro-
du hyperpigmentace zpravidla regreduji,
perzistence i po gravidité je vzacna. Velmi
vzacnou jednotkou je ziskana dermalni
melanocytéza, ktera se objevuje hlavné
u asijskych Zen.? Tato jednotka je histopa-
tologicky charakterizovana intradermalni
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proliferaci vietenovitych lozisek melano-
cytl.® Klinicky 1éze imponuji jako hnédé
¢i namodralé makuly nejcastéji na obliceji
a koncetindch, podle toho, zda je pigment
uloZen v povrchové nebo hluboké dermis.
V literature byl popsan i vzacny pfipad,
kdy na podkladé dermalni melanocytézy
vznikl maligni melanom.®

V priibéhu téhotenstvi mtiZze dochazet k re-
lativnimu zvétSovani pigmentovych néva
na trupu a dolnich koncetinach. Tento jev
vznika na podkladé roztahovani kiize gra-
vidni pacientky, a to zvétSovanim jeji plo-
chy s rostoucim bfichem a pii vzniku otokl
dolnich koncetin v pribéhu téhotenstvi.
V nékterych ptipadech dochazi ke spontan-
nimu ztmavnuti pigmentovych névi vyse
zminénou vyss§i aktivitou MSH. 19 Jakékoliv
jiné zmény pigmentovych névi nejsou
fyziologické, a pokud se objevi, je nutné
vySetfeni dermatovenerologem, ideal-
né s vyuzitim digitdlniho dermatoskopu.

ZMENY VLASU

Béhem téhotenstvi vlivem zvySené me-
tabolické aktivity a hormon@ dochézi
ke zrychleni ristu koZnich adnex vcetné
vlasti. Tyto zmény jsou zptisobeny prodlou-
Zenim anagenni faze rdstu vlasu. Kromé
rychlejsiho ristu m@ze dochazet i ke ztlu-
§téni vlasi, coZ mohou Zeny pozorovat
zvySenim objemu svych vlasti, podstata
tohoto procesu v$ak zatim nebyla plné
objasnéna. ™ Tento stav se upravuje zpra-
vidla nékolik mésicl po téhotenstvi, kdy
se velkd Cast vlast dostane do katagenni
faze a dojde k jejich difuznimu vypadu
(telogenni efluvium). Ve vzacnych pii-
padech miiZe tento diftzni vypad vlast
pfetrvavat mésice. Zhoustnuti ochlupeni
je v gravidité casté a upravuje se taktéz po
nékolika mésicich od porodu.

ZMENY NEHTU

U nékterych Zen se mohou v pribéhu
gravidity objevit i zmény nehtdi. Nehty
v gravidité mohou byt mékké a kiehké.
Nejcastéji lze pozorovat leukonychia,
podnehtové hyperkeratdzy a distalni ony-
cholyzu.® Vzhledem ke spontanni ipravé
vétsiny téchto zmén po porodu a pouze
minimalnimu efektu pfipadné terapie
neni 1é¢ba nutnd. Pokud dochazi k per-
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zistenci nalezu i po porodu, je vhodné
vyloucit nékteré z onemocnéni nehtt -
psoridzu, lichen planus ¢i onychomykézu.
Tranzientni longitudindlni melanonychia
jsou hyperpigmentace nehtd, které spon-
tanné regreduji po téhotenstvi. V pfipadé,
Ze se tato hyperpigmentace objevi, mize
recidivovat pii dalsich graviditach.®

ZMENY VE FUNKCI ZLAZ

Zvy$ené hladiny estrogenu zvysuji aktivi-
tu sebacedznich Z14z. Vlivem toho docha-
z{ pfiblizné u poloviny Zen v téhotenstvi
k hypertrofii areolarnich sebaceéznich
Z1az. Klinicky tak miiZeme pozorovat na
areolach hnédavé papuly az noduly, kte-
1é jsou taktéz nazyvany Montgomeryho
tuberukuly. Po porodu dochazi k jejich
spontanni regresi.® NejspiSe v disledku
hypertyredzy dochazi ke zvySené aktivité
ekrinnich 714z, které se u pacientek projevi
hyperhydrézou. Tento stav je obtizné te-
rapeuticky v gravidité ovlivnitelny, proto
je pacientkdm vhodné vysvétlit, Ze tyto
obtiZe po porodu vymizi.

/MENY POJIVOVE TKANE

Téhotenské strie se objevuji zpravidla
ke konci druhého trimestru a postihu-
ji téméf 90 % gravidnich Zen.® Fialové
linearni prouzky se typicky objevuji na
bfise, ale také hornich koncetinach, pr-
sou a hyzdich. Postupem ¢asu blednou az
do obrazu lividnich atrofickych pruht.
Subjektivni obtize nezptisobuji, zfidka
kdy mohou byt svédivé. Na jejich vzniku
se uplatnuje z velké casti rozpinajici se
ktize bficha v kombinaci s celkovym pti-
bytkem na vaze a dal$imi hormondlnimi
zmeénami, které ovliviiuji stavbu pojivo-
vé tkané. Ackoliv se jedna o benigni stav
bez subjektivnich obtizZi, pro Zeny jsou
strie kosmeticky problém. Po téhotenstvi
dochdzi k jejich ¢astecnému zmenSeni,
nicméné strie byvaji i nadale viditelné.
DilleZita je proto prevence jejich vzniku
aplikaci olejovych, kolagennich a dalSich
preparati, a to idedlné v celém pribéhu
gravidity. Samotnd nasledna lécba byva
malokdy vyrazné tispésnd, mezi nejcastéji
pouzivané metody se fadi aplikace topic-
kého tretinoinu ¢i laserové oSetfeni.2 13

VASKULARNI A HEMATOLOGICKE
ZMENY

Vlivem ristovych faktord dochdzi k pro-
liferaci krevnich cév. U velké ¢asti téhot-
nych tak lze pozorovat hyperémii dasni.
Vzhledem k vy$s§i nachylnosti téchto zbyt-
nélych dasni se Casto objevuje téhotenska
gingivitida. Vyskytuje se vSak jen u Zen,
které zanétlivé zmény na gingivé mély
jiz pfed otéhotnénim, naopak u Zen se

Ceska dermatovenerologie 2016, 6, ¢. 3

\‘ DERMATOLOGIE A OSTATNi OBORY

zdravym paradontem postihuje méné nez
procento gravidnich.®™ 1% V téhotenstvi
se vlivem estrogenu také mohou tvofit
teleangiektazie, hlavné u pacientek svét-
lejsiho fototypu lze pozorovat palmarni
erytém. Rychlé zmény ve vazomotorickém
systému mohou zptisobovat téz figuratni
erytémy, mramorovou kizi ¢i purpuru.®
Varixy se objevuji hlavné ke konci gra-
vidity vlivem tlaku zvétsujici se délohy.
Terapeuticky lze tento stav ovlivnit hlavné
nosSenim kompresnich puncoch, elevaci
dolnich koncéetin a pravidelnym cvicenim.
Tromboembolické pifihody jsou vzicné
u Zen, které nemaji genetickou predispo-
zici. BEhem gravidity dochazi fyziologicky
ke zménam, které maji branit krevnim
ztratam pii porodu, tento déj v§ak na dru-
hou stranu zvySuje riziko tromboembolis-
mu." U téhotnych Zen cirkuluje vétsi
mnozstvi prokoagulacnich faktord VII,
VIII, IX a X, fibrinolyticky systém je inhi-
bovan a s postupujici graviditou dochéazi ke
snizovani aktivity proteinu C.%. 18

BENIGNi KOZNi NADORY

Jako granuloma gravidarium (epulis) je
oznacovan pyogenni granulom, ktery
se objevi v pribéhu téhotenstvi. Jedna
se o mékkou papulu ¢i plak vznikajici na
podkladé vaskuldrni proliferace. Nejcastéji
byva lokalizovan na dasnich, nicméné mu-
Ze se objevit v kterékoliv kozni ¢i slizni¢ni
lokalizaci.®™ Ackoliv se jednd o benigni
utvar, casto vede u gravidnich Zen ke vzni-
ku obav, nebot muiZe ulcerovat ¢i krvacet.
Chirurgické odstranéni v pribéhu tého-
tenstvi neni nutné, po porodu zpravidla
dochazi k uplné regresi granulomu. Pokud
pacientka presto trva na odstranéni atva-
ru, je mozné provést chirurgickou excizi
v lokalni anestezii i v samotném pribéhu
gravidity.® Vlivem hormonalnich a pro-
riistovych zmén v gravidité mze dochazet
k proliferaci preexistujicich benignich koz-
nich tumord, jako jsou dermatofibromy,
dermatofibrosarkomy ¢i neurofibromy ne-
bo ke zvétSovani keloidnich jizev. Vzacnéji
1ze pozorovat de novo vznik hemangiom ¢i
hemangioendoteliom.® 20

Angiolymfoidni hyperplazie s eozino-
filii (AHLE) je benigni vaskuldrni tumor
tvofeny drobnymi cévami s objemnymi
epiteloidnimi bunikami (epiteloidni hem-
angiom) asociovany s periferni eozinofi-
lii. Predilekéné se vyskytuji na distalnich
Castech koncetin a hlavé. V literatufe by-
ly popsany cetné pripady tvorby novych
¢i vyrazného zvétSovani preexistujicich
epiteloidnich hemangiomt v pribéhu
gravidity.® K tomu dochazi opét vlivem
hormondalnich zmén, nebot buriky tumo-

ru obsahuji cetné receptory pro estrogen
a progesteron,®

MALIGNi KOZNi NADORY

MALIGN| MELANOM

Maligni melanom (MM) je nejcastéjsi
malignitou diagnostikovanou v gravidi-
té.® Na tomto faktu se podili rostouci
incidence MM v populaci i zvysujici se
vék Zen, které se rozhodnou mit dité a od-
souvaji graviditu do vyssiho véku. MM je
vysoce maligni tumor, ktery lze ispésné
1é¢it pouze v pocatec¢nich stadiich one-
mocnéni. Z toho divodu je jeho prevence
nesmirné dilezita.

Vliv gravidity na prognézu maligniho me-
lanomu je kontroverzni. Je to i z dvodu,
Ze dosud neni plné objasnéna interakce
mezi pohlavnimi hormony, imunitnim
systémem a MM.® V prvnich studiich
zabyvajicich se MM v gravidité byla speku-
lovana horsi prognéza onemocnéni a vét-
§i tloustka diagnostikovanych melano-
mi.®2 Nicméné Cetné pozdéjsi studie,
provedené na podstatné vétsich poctech
pacientek, naopak rozdil v prognéze ani
pribéhu onemocnéni oproti negravidnim
Zenam neprokazaly.®1) Z dostupnych
informaci se zd4, Ze melanomy, které jsou
citlivé na estrogeny, jsou spiSe superficial-
niho charakteru s lep$i prognézou.®?
Podle soucasného poznani lze tedy usu-
zovat, Ze gravidita sama o sobé nejspise
na prognézu maligniho melanomu vliv
nema.

Zakladem 1écby lokalizovaného MM je chi-
rurgicka excize, jejimz cilem je odstranéni
1éze i s bezpecnostnim ochrannym lemem,
aby se pfedeslo vzniku lokalni recidivy.
Vzhledem k agresivité MM neni vhodné
chirurgickou excizi ani v gravidité odkla-
dat.

melanomu je pfitomnost mikroskopickych
metastaz v sentinelovych lymfatickych
uzlinich, které lze zobrazit mapovanim
sentinelové uzliny a jejim bioptovanim.
Vysetieni se doporucuje u melanomu
s tloustkou vyssi nez 1,0 mm, u tencich
melanoma pouze v piipadech, kdy je his-
tologicky prokazana ulcerace nadoru, je
patrna vyrazna vertikalni faze ristu a po-
kud dojde k lymfangioinvazi nebo vzni-
ku mikrosatelit.®? V pfipadé nutnosti
je i v gravidité mozné provést mapovani
sentinelové lymfatické uzliny pomoci ra-
dioizotopu, nejcastéji koloiddlnim albu-
minem (nebo sirnym koloidem) znacenym
99mTechneciem nebo metylenovou modfi.
Vzhledem k moznosti vzniku anafylaktické
reakce po aplikaci metylenové modri, ktera



by postihlaiplod, je vhodnéjsi zvolit spise
znaceni techneciem.®¥ Pokud se v pfipadé
MM objevi metastatické postizenti, je pro-
gnoéza velmi Spatna, s medianem preziti
dech je nutné v prvni fadé s pacientkou
ajejirodinou probrat vSechny dostupné al-
ternativy. Pacientka by méla byt sezndme-
na se svou prognézou a mit tak k dispozici
vSechny informace, které pro rozhodnuti,
zda prerusit téhotenstvi, nebo ve§kerou
dalsi 1é¢bu podridit donoseni plodu, po-
tfebuje. Pokud se pacientka rozhodne pro
pokracovani téhotenstvi, je cilem veskeré
dalsi1écby oddalit porod co nejdéle, tak aby
se predeslo komplikacim z nedonoSenosti
plodu, idedlné do 35. tydne gravidity.®®
Hlavnim tskalim tohoto postupu je posou-
zen{ agresivity 1é¢by a minimalni zatéze
pro plod.

MM je taktéz nejcastéji metastazujici ma-
lignitou na placentu a plod.®” Takto ohro-
Zené dité by mélo byt sledovano alespon
po prvni dva roky zivota v 3-6mési¢nich
intervalech.

NEMELANOMOVE KOZNI NADORY
Ackoliv bazoceluldarni a spinoceluldarni
karcinom jsou necastéj$imi naddory kize,
jejich incidence v téhotenstvi neni znama.
Je vSak pravdépodobné, Ze bude obdobna
jako u negravidnich Zen stejného véku.
Vzhledem k rostouci incidenci téchto dvou
nadorti v populaci mladych Zen®® a soucas-
né s neustale se zvySujicim vékem rodicek
(nezfidkaipo40. roce Zivota)®? 1ze ofekavat
indrast poctu pfipadii v gravidité. 49 Byly
popsany vysoce agresivni pripady metasta-
zujiciho nebo vzniku mnohocetnych ba-
zoceluldrnich karcinomi v gravidité, ¢t %)
Vzacnost téchto pfipadd v porovnani s cet-
nosti vyskytu bazocelularnich a spinocelu-
larnich nadorti v populaci spise vypovida
o tom, Ze velmi pravdépodobné gravidita
nema na jejich vznik ani pribéh vliv.
Dermatofibrosarcoma protuberans
(DFSP) je lokalné agresivni nador vyskytu-
jici se hlavné umladsich jedincti, v gravi-
dité se proto miiZe objevit. U téhotnych Zen
byly popsany ptipady rychle rostoucich,
rekurentnich ¢ metastazujicich DFSP.#3-45)
Pacientky, u kterych se v minulosti jiz
DFSP objevil, je nutné v pribéhu gravidity
sledovat. V ptipadé, Ze se DFSP v priibéhu
téhotenstvi diagnostikovan, je vhodné
provést v lokalni anestezii totdlni excizi
s bezpecnostnim lemem 3 cm a vykon zby-
te¢né neodkladat.“?

Kaposiho sarkom (KS) se v nasi geografic-
ké oblasti objevoval spiSe u Zzen v souvislos-
ti s HIV infekci. Po zavedeni kombinované
antiretrovirové terapie v§ak jeho incidence
dramaticky poklesla.“® V priibéhu gravidi-
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ty byly popsany pripady spontanni remise
irekurence KS.“#) Nazory na vliv gravidity
na priubéh KS proto nejsou jednotné, je
vSak pravdépodobné, Ze zvysené hladiny
vaskularniho endotelidlniho rtistového
faktoru v téhotenstvi mohou podporovat
jeho vznik.®®

U gravidnich pacientek s T-bunécnym lym-
fomem (mycosis fungoides) nebyl proka-
zan vliv téhotenstvi na priibéh choroby. “9

SPECIFICKE TEHOTENSKE
DERMATOZY

Specifické téhotenské dermatdzy jsou
heterogenni skupinou chorob, které jsou
charakteristické pruritem. Do této sku-
piny patfi gestaéni pemfigoid (pePG),
intrahepatilni cholestaza v téhotenstvi
(ICP), polymorfni erupce v téhotenstvi
(PEP, oznacovana dfive také jako pruritic-
ké urtikarni papuly a plaky v téhotenstvi
- PUPPP) a atopické erupce v téhotenstvi
( AEP).(50)

GESTACNI PEMFIGOID

Cestacni pemfigoid (pePC) je vzacné au-
toimunitni bulézni onemocnéni, které se
miiZe objevit kdykoliv v pribéhu téhoten-
stvi, typicky se v§ak objevuje ke konci gra-
vidity a Sestinedéli. Incidence pePG se po-
hybuje mezi jednim pfipadem na 2000 az
50 000 téhotenstvi.®? Vys§i incidence
je spojena s HLA haplotypy DR3 a DR4.
U téchto pacientek je také vyssi riziko vzni-
ku toxické diftzni strumy, asociace s jiny-
mi autoimunitnimi chorobami prokazana
nebyla.®? U Zen, u kterych se tato jednotka
objevi, velmi Casto recidivuje v dalsich té-
hotenstvich s dfivéjsim nastupem sympto-
md a téz§im pribéhem choroby. V patoge-
nezi onemocnéni se uplatniuji cirkulujici
komplement fixacni IgG protilatky, které
se vazou na antigeny pritomné na hemi-
desmosomech dermoepidermalni junkce
(DEJ). Ty vedou k poskozeni DE] za vzniku
puchyt.®® Primarnim mistem této auto-
imunitni reakce je v§ak nejspiSe placenta,
nikoliv kiiZe, nebot bylo prokazano, Ze
tyto specifické protilatky se vaZou nejen
na bazalni membranu epidermis, ale také
na dalsi tkané ektodermalniho ptivodu,
epitel choria a amnia.®¥ Aberantni exprese
MHC glykoproteind II. tfidy na choriovych
Kklcich naznacuje alogenni imunitni reakci
na antigen placentarni matrix, kterd by
mohla byt otcovského ptivodu. >

PePG se projevuje intenzivnim svédénim,
které mize pfedchazet vysevu koznich
projevii. Prebuldézni stadium je charak-
terizovano erytematéznimi papulami ¢i
plaky typicky na bfiSe v oblasti pupku.
Projevy mohou diseminovat na cely kozni

kryt, oblicej a sliznice vSak byvaji zpravi-
dla nepostizeny.®? V prebuléznim stadiu
nelze prakticky onemocnéni odlisit od PEP,
diagnézu pePG lze stanovit az s naslednou
tvorbou puchytid s pevnou krytbou.
Histopatologicky obraz se bude liSit v pre-
buléznim a buléznim stadiu onemoc-
néni. V podatku onemocnéni lze v his-
tologickém vySetfeni pozorovat edém
horni a stfedni dermis s perivaskularnim
zanétlivym infiltratem, ktery je sloZeny
z histiocytQ, lymfocytl a eozinofila. Pri
odbéru biopsie z okraje puchyfe je patr-
ny subepidermalni puchyt. Ke stanoveni
pfesné diagnézy je nutné provedeni vy-
Setfeni perilezionalni kiize pfimou imu-
nofluorescenci. Linedrni depozita C3 podél
DE]J jsou pritomna vzdy, depozita IgG lze
pozorovat asi ve tfetiné pfipada.®® Vv dia-
gnostice 1ze vyuzit i vySetfeni protilatek
nepifimou fluorescenci, které vS§ak nemu-
si byt vzdy pozitivni. Hladiny protilatek
v periferni krvi pomérné dobfe koreluji
s aktivitou onemocnéni.®

Pribéh onemocnéni se v gravidité vyzna-
¢uje obdobimi exacerbaci a remisi. Ve vét-
$iné pfipadt dochazi pfed porodem k re-
gresi onemocnéni s naslednym vyraznym
zhorSenim kolem porodu, tento pribéh je
popisovana az u 75 % pacientek.
Projevy spontanné regreduji béhem né-
kolika tydnt po porodu, jen vzacné jsou
popisovany pfipady, kdy onemocnéni
perzistuje i nékolik let. U nékterych zen
se mohou objevovat mirnéjsi rekurence
v souvislosti s menstruaci nebo nasazenim
hormonalni antikoncepce. PePG pro plod
nepredstavuje vaznéjsi riziko, existuje vys-
$iriziko pfed¢asného porodu ¢i hypotrofie
novorozence,. Pravé hypotrofie plodu byla
v minulosti ddvana do souvislosti s uziva-
nim kortikoid{, nicméné bylo prokazano,
Ze riziko predcasného porodu a hypotrofie
koreluje se zavaznosti pribéhu onemocné-
ni, kdy hlavnim faktorem je brzky vznik
puchyfii.® Pfiblizné 10 % novorozencit
miZe vyvinout makulopapulézni exantém
¢inecetné puchyrte, které spontanné velmi
rychle regreduji. Vznik téchto koznich pro-
jevill u novorozence je zplisoben pasivnim
pfechodem protilatek z matky na dité. 8
Lécbu mirného prebulézniho stadia pePG
1ze Gspésné zvlddnout jen lokilnimi kor-
tikoidy v kombinaci s antihistaminiky.
V pripadé vyraznéjsiho postizeni ¢i vzniku
puchyit by méla byt jiz zahdjena celkova
kortikoidni terapie v davce prednisonu
0,5-1 mg/kg/den.? Pfi dostateném efek-
tu terapie lze davky sniZovat v postupné
sestupném rezimu, pied porodem je vSak
vhodné davku celkovych kortikoidti krat-
kodobé opét zvysit, aby se zabranilo exa-
cerbaci.
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POI_VYMORFNI' ERUPCE

V TEHOTENSTVI

Polymorfni erupce v téhotenstvi (PEP) je
benigni zanétlivé onemocnéni, které se
vyskytuje hlavné u prvorodicek ve spojitos-
ti s viceCetnym téhotenstvim a vyraznym
vahovym pribytkem téhotné. Onemocnéni
se vyskytuje typicky v poslednich tydnech
gravidity a v obdobi po porodu, s incidenci
kolem 1 : 160 té€hotenstvi.©

V patogenezi onemocnéni se nejspise
uplatniuje poskozeni pojivové tkané vlivem
roztahovani kiize a podkoZi bficha v kom-
binaci s hormonalnimi a imunologickymi
zménami. Je tak usuzovano z divodu, Ze
PEP se zpravidla objevuje se vznikem strii
na bfise v obdobi, kdy dochédzi k nejvétsi-
mu zvétSovani bficha.©

Prvni projevy PEP charakteru cervenych
svédivych papul, které maji tendenci sply-
vat do vétsich plaki, se zpravidla objevuji
na briSe v oblastech, kde soucasné vznikaji
strie. Projevy se casto §ifi na hyzdé a steh-
na, vojedinélych ptipadech mtiZe exantém
generalizovat. S postupnou progresi PEP
se projevy stavaji polymorfnimi a mohou
mit charakter velmi drobnych vezikul,
splyvajiciho erytému az ekzémovych lo-
zisek. V rozliSeni od prebuldzniho stadia
pePG mize pomoci, Ze kiize kolem pupku
zlistava pti PEP nepostiZena. Projevy zpra-
vidla vymizi béhem 1-2 mésicti i spontanné
bez terapie.

V diagnostice neni prilis pfinosné histolo-
gické vySetfeni, které ma zpravidla nespe-
cificky charakter. V bioptickém materidlu
1ze pozorovat superficialni a dermalni peri-
vaskularni lymfoidni infiltrat s necetnymi
eozinofily, spongiézu, hyper- a parakera-
tézu. Pfinosné neni ani pfimé a nepfimé
imunofluorescencni vysetfeni, které je
negativni.

Onemocnéni nema zadny vliv na pribéh
gravidity ani nepfedstavuje riziko pro
plod. ObtiZe nem4 ani novorozenec. PEP
nerecidivuje v dalSich graviditach s vy-
jimkou mnohocetného téhotenstvi, kdy
mohou nastat rekurence.?

ATOPICKA ERUPCE

V TEHOTENSTVI

Atopicka erupce v téhotenstvi (AEP) je dalsi
ze skupiny svédivych dermatéz, kterd ma
Klinicky charakter ekzému. Diagnéza AEP
by méla byt stanovena az na zakladé vylou-
Ceni ostatnich vyse zminénych jednotek.
Jedna se o nejcastéjsi dermatézu vznikajici
v gravidité, zpravidla u Zen s atopickou
predispozici. Projevy se objevujiu75 % Zen
jiz zahy v prvnim a druhém trimestru.®?
U Zen trpicich atopickou dermatitidou
jiz pfed téhotenstvim dochazi ve vice nez
v poloviné pfipadi k jejimu zhorseni, a to
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hlavné v pribéhu druhého a tfetiho tri-
mestru.®. 62 V patogenezi onemocnéni
se uplatiiuji hlavné imunologické zmé-
ny, které nastavaji v pribéhu gravidity.
Dochézi k utlumeni bunééné imunity
a snizené produkci Thl cytokind (IL-2, in-
terferon gama) a naopak (pro graviditu
typické) zvySené sekreci Th2 cytokint (IL-4,
11-10).(®¥ Kviili tomu miiZe u Zen s atopic-
kym ekzémem dojit k jeho exacerbaci i po
velmi dlouhé dobé remise, ale také vzniku
prvnich projevii ekzému u predisponova-
nych pacientek.

Onemocnéni ma dva zdkladni typické obra-
zy. Cast&jsi ekzematdzni forma se objevuje
hlavné u pacientek, které trpi atopickym
ekzémem a md charakter typické exacerba-
ce. U téchto pacientek miiZeme pozorovat
v predilekcnich lokalizacich - oblicej, krk,
zapésti, loketni a kolenni jamky - ekzé-
mové makulopapuly az splyvajici plaky
s deskvamaci. U pfiblizné 30 % pacientek se
objevuje papulézni forma, kterd je typicka
solitarnimi ¢ervenymi papulami disemi-
novanymi na trupu i koncetinach.®?

V obou formach AEP miiZeme pozorovat
zmeény typické pro pacienty s atopickym
ekzémem, bily dermografismus ¢i celko-
vou suchost klize (xerdzu).

Jak jiz bylo zminéno v ivodu popisu tohoto
onemocnéni, diagnéza AEP je stanove-
na na zakladé vylouceni vSech ostatnich
obdobnych dermatéz. Je tomu tak hlavné
z dlivodu, Ze histopatologicky obraz AEP
neni specificky, pfima imunofluorescence
je negativni. V diagnostice mtze pomoci
elevace sérovych hladin IgE, ktera vsak je
pfitomna jen u ¢asti pacientek,®?

V 1é6¢bé AEP se v prvni linii uplatriuje apli-
kace slabych az stfedné potentnich lokal-
nich kortikoidl v kratkodobych rezimech,
v kombinaci s pravidelnym uzivanim emo-
liencii. V ptipadé velkého rozsahu projevia
¢i nedostatecnému efektu lokdlni 1écby je
mozné podat kratkodobé systémové kor-
tikoidy v kombinaci s antihistaminiky.
Pokud ani tato 1é¢ba neni dostate¢na, 1ze
do kombinace k systémové 1écbé zaradit
UVB fototerapii.

AEP zpravidla dobfe reaguje na terapii,
miuzZe vSak recidivovat v dalsich gravidi-
tach. Vliv onemocnéni na plod nebyl pro-
kazan, taktéz ani neni jasné, zda narozené
dité ma vétsi riziko rozvoje atopického ek-
zému v pribéhu svého Zivota.

INTRAHEPATALNI CHOLESTAZA

V GRAVIDITE

Intrahepatdlni cholestaza v gravidité
(ICP) je reverzibilni stav zptisobeny hor-
monalnimi zménami u geneticky predis-
ponovanych pacientek. Existuji vyrazné
geografické rozdily v prevalenci tohoto

onemocnéni. Zatimco v nasi stfedoevrop-
ské populaci se prevalence pohybuje kolem
1-2 %, v severni Evropé a Jizni Americe je az
desetindsobna. ¢+66) ICP byva Castéjs$i u Zen
s hepatitidou C ¢i Zlu€ovymi kameny(®)

a pravdépodobné také u Zen, které otéhotni
s pomoci asistované reprodukce.(®®
Onemocnéni vznika na podkladé poruchy
exkrece Zlucovych soli, které vedou k vys-
§im hladinam Zlucovych kyselin v krvi. Na
zakladé sledovani rodin, ve kterych Zeny
vyvinuly ICP, byly identifikovany geny,
v transportu proteind nezbytnych pro ex-
kreci Zlu€ovych Kyselin.© Pfi normalnich
hormonalnich hladinach je v§ak jejich ka-
pacita dostate¢na, proto tyto zmény nejsou
odhalené pfed graviditou. V patogenezi ICP
neni zanedbatelny vliv progesteronu a es-
trogenu, které sami o sobé maji cholesta-
tické u¢inky."® Vliv stravy matky na toto
onemocnéni neni dosud plné objasnén.™
ICP zaéina nahle vzniklym intenzivnim
pruritem typicky ve dlanich a na ploskach,
muZe vSak pomérné zdhy dojit k jeji gene-
ralizaci.? V inicidlnich stadiich nebyvaji
pritomny kozni eflorescence, ty vznikaji
az sekundarné na podkladé §krabani ki-
Ze, kdy muze dojit i k jejich sekundarni
bakteridlni superinfekci. Rostouci hladinu
bilirubinu, a tedy i pruritus, miZeme po-
zorovat priblizné u 10 % Zen s touto choro-
bou. V pfipadé rozvoje malabsorpce tuki
miuZe dojit ke sniZzené absorpci v tuku roz-
pustnych vitamint, a tedy i vitaminu K.
Nicméné koaguolopatie u Zen s ICP byva
velmi vzacnym jevem.? Vzhledem Kk to-
mu, ze zlucové kyseliny prochazeji pla-
centou do fetdlni cirkulace, mohou mit
vyrazny vliv na plod tim, Ze zptisobi akut-
ni placentdlni anoxii a srde¢ni depresi.™
Vysoké hladiny Zlucovych Kkyselin nad
(40 pmol/1) mohou mit za nasledek pred-
Casny porod, ale také tmrti plodu.?7”)

V pribéhu gravidity jsou hladiny Zluco-
vych kyselin do 11 umol /1 povaZované za
normdalni.”® Z recentné publikovanych
dat se zda, Ze Zeny, u kterych se ICP obje-
vi, maji vySsi riziko pro vznik nékterych
autoimunitnich chorob,?® mohou vyvi-
nout dal$i onemocnéni hepatobilidrniho
systému, hlavné cholelitidzu,® a maji
zvySené riziko pro hepatocelularni karci-
nom a nadory Zlucovych cest.?
Vzhledem k absenci primarnich koznich
eflorescenci, a tedy i mozZnosti provede-
ni cilené biopsie, jsou hlavnim diagnos-
tickym ukazatelem onemocnéni zvysené
hladiny Zlucovych kyselin v séru, zatimco
transamindzy jsou pouze mirné elevované
¢ vnormé.®o

Nejvétsi zkuSenosti v terapii ICP existuji
s kyselinou ursodeoxycholovou (UDCA). Je



tojedinylék, ktery soucasné redukuje pruri-
tus matky a zlep$uje fetalni prognézu. ®L 82
Lécba je ve vétsiné pripadl dobfe tolero-
vana, u nékterych Zen se mize v pribé-
hu terapie objevit mirny priijem. Ostatni
1éky jako antihistaminika, S-adenosyl-
-L-methionin, cholestyramin nebo rifam-
picin pouze tlumi pruritus, nemaji vsak
vliv na prognézu plodu.®* 89 V pfipadé,
Ze se ICP objevi, je vhodny interdiscipli-
narni pfistup a kromé gynekologické péce
pribéh onemocnéni konzultovat s hepato-
logem a dermatologem. Vzhledem k oba-
vam z komplikaci ke konci téhotenstvi je
doporucovano nékterymi autory smétovat
porod jiz kolem 36. tydne gravidity. 8. 85, 86)

DERMATOZY V GRAVIDITE

PSORIAZA V GRAVIDITE

Psoridza patfi mezi nejcastéjs$i dermatdzy
v populaci, proto i gravidni Zeny s lupén-
kou muZeme v ordinaci vidat pomérné
Casto. Vzhledem k imunitnim zménam
v prabéhu téhotenstvi (pfevaZuje Th2 me-
diovana imunitni odpovéd, estrogeny sti-
muluji tvorbu B bunécné a naopak supri-
muji Thl imunitni odpovéd) dochazi ve
vétsiné pripadl ke zleps$eni psoridzy (jako
Thlfizeného onemocnéni). ® Toto zlepSeni
se objevuje u vice nez poloviny pacientek,
priblizné u pétiny Zen nema gravidita vliv
na pribéh onemocnéni a u zbylé pétiny
dochéazi ke zhorSeni lupénky. ®8. 8Po po-
rodu je pomérné casté zhorSeni lupénky,
ale spise nez o dalsi progresi choroby se
jedna o navrat do ptivodniho stavu pred
graviditou.®”

Lékem prvni volby v pribéhu gravidity
jsou slabé az stfedné potentni lokalni kor-
tikoidni externa. Druhou 1é¢ebnou moz-
nosti je UVB fototerapie, kterd je v gravi-
dité povaZovana za bezpec¢nou.®® Vlivem
UVB fototerapie miize dochazet k niz$im
hladinam kyseliny listové. Pfi zahajeni
fototerapie v gravidité je proto vhodné
jeji hladinu monitorovat a ptipadné podat
substituci.®V Tfeti 1lé¢ebnou moznosti
v téhotenstvi je cyklosporin A, v souvis-
losti s jeho uzivanim bylo prokazano vyssi
riziko prematurity plodu a niz§i porodni
vaha.®9 Tyto vysledky v§ak byly zpravidla
ziskany na studiich u transplantovanych
Zen, které uzivaji vyssi davky 1éciva. V po-
slednich letech se objevily nové studie
tykajici se bezpecnosti biologické terapie
v gravidité. Z téchto studii vyplyva, Ze
inhibitory tumor nekrotizujiciho faktoru
alfa (TNF-alfa, infliximab a etanercept)
1ze v gravidité vyuZit.©0 9UTNF-alfa bio-
logické preparaty neprochazeji placentou
pted 20. gesta¢nim tydnem, tedy do doby,
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nez je organogeneze téméf ukoncena.©?
Pokud to v$ak stav pacientky dovoluje,
je vhodné biologickou 1écbu ukoncit jiz
s pfedstihem pred planovanym téhoten-
stvim.

Vzhledem k pomérné ¢astym komplika-
cim v pribéhu téhotenstvi u pacientek
s psoriazou bylo usuzovano, Ze onemoc-
néni ma vliv i na plod.®? 9.9 Je v§ak nut-
né si uvédomit, Ze pacientky s psoriazou
maji cetné komorbidity, jako jsou nad-
vaha, deprese a patfi mezi casté kurac-
ky.®9 Pfi zohlednéni téchto komorbidit
v recentné provedenych studiich nebyl
vliv psoridzy na plod prikazny.©9Mirna
formy lupénky vliv na pribéhu gravidity
a plod nema, v pripadé tézsi formy one-
mocnéni u matky m@ze ovlivnit téhoten-
stvi, ale pravdépodobné spise nasledkem
komorbidit.

IMPETIGO HERPETIFORMIS
Impetigo herpetiformis je vzacna jednot-
ka, kterd je vétSinou dermatologli pova-
Zovana za variantu pustulézni psoriazy.
Onemocnéni se projevuje typicky az ve tfe-
tim trimestru a mtiZe recidivovat v dalsich
graviditich.® Impetigo herpetiformis je
charakteristické vznikem Cervenych plaki,
na jejichz okraji se tvofi skupiny drobnych
pustul se sterilnim obsahem.
Etiopatogeneze neni zcela jasna, vznik
onemocnéni je davan do souvislosti s hy-
pokalcémii, kterd mlze vzniknout na
podkladé hypoalbuminémie nebo (do té
doby latentniho) zanétu pristitnych té-
lisek.®¥U plodu mizZe onemocnéni vést
az k placentdrni insuficienci a dalS§im
komplikacim, které vlivem zlepSeni pre-
natalni diagnostiky a monitorace plodu
byvaji vzacné.®®. 109 U pacientek s impetigo
herpetiformis by mély byt v pribéhu gra-
vidity peclivé monitorovany hladiny kal-
cia a albuminu, mohou byt vSak sniZené
ihladiny vitaminu D. 8100 Je taktéZ nutna
pravidelna monitorace plodu k vylouceni
fetdlni hypoxie.

V histopatologickém vysSetfeni lze pozo-
rovat stejny nalez jako u pustulézni pso-
ridzy, tedy subkornealni depozita neutro-
fild a psoriaziformni hyperplazii. Pfima
imunofluorescence je negativni a aspirat
z pustul sterilni.

Lékem prvni volby jsou systémové po-
davané kortikoidy, terapii druhé a tre-
ti volby je UVB fototerapie a cyklospo-
rin A, 98,100y p¥ipadé, Ze ani tato terapie
nevede ke zlepsSeni stavu, pfipada v ivahu
v poslednich tydnech gravidity indukce
pfed¢asného porodu.®”Onemocnéniustu-
puje zahy po porodu, kozni léze vSak
mohou perzistovat az po dobu dvou mé-
sict, 100

ROSACEA V GRAVIDITE

Rosacea (rtizovka) je zanétlivé onemoc-
néni pilosebacedzni jednotky a koznich
cév, které se typicky projevuje erytémem,
teleangiektiziemi, papulami az pustulami
ve tvarich, nose a na Cele. Jako u vétSiny
zanétlivych dermatéz maze v gravidité
dojit jak ke zlepseni, ale i zhorSeni tohoto
onemocnéni. V 1é¢bé riZzovky jsou velmi
dtlezita preventivni opatfeni, mezi ktera
patfi fotoprotekce, zdkaz konzumace alko-
holu a kofenénych jidel. V terapii papulo-
pustulézni formy lze v téhotenstvi vyuzit
lokalni antibiotické preparaty s obsahem
metronidazolu, klindamycinu ¢i erytro-
mycinu.2 Pomérné vzicnou jednotkou,
kterd se vSak v souvislosti s graviditou
miiZe vyskytnout, je rosacea fulminans.
Pri 1é¢bé této akutni formy se uplatnuji
celkové kortikoidy a peroralni antibioticka
terapie.%3V pomérné recentné publikova-
né praci byly popsany velmi §patné dopady
na plod ve dvou ze tii pfipadd gravidnich
Zen s rosacea fulminans. 109

HIDRADENITIS SUPPURATIVA

V GRAVIDITE

Hidradenitis suppurativa (HS) je chronic-
ké zanétlivé onemocnéni folikuldrniho
epitelu s rekurentnim priibéhem. 0% Je
charakterizované vznikem zanétlivych
noduld a sterilnich abscest v lokaliza-
cich bohatych na apokrinni zlazy, tedy
hlavné v axildch a anogenitalni oblasti.
Hormonalni zmény se podili na vzniku
onemocnéni, nebot u Zen se typicky obje-
vuje onemocnéni ke konci puberty a mizi
po menopauze.99 Vliv gravidity na HS
neni jasny, byly popsany ptipady progrese,
ale naopak i remise onemocnéni v jejim
pribéhu.” Pokud dojde ke zhorSeni HS
v téhotenstvi, je mozna 1éc¢ba nékterymi
druhy perordlnich antibiotik (napiiklad
klindamycin), drobnéjsi chirurgické vy-
kony v lokalni anestezii ¢i intralezionalni
aplikace kortikoidti. Léc¢ba retinoidy je
v gravidité pfisné kontraindikovana.1®

ERYTHEMA NODOSUM

V GRAVIDITE

Erythema nodosum (EN) patii mezi zanét-
liva onemocnéni tukové tkané. Typickym
projevem jsou Cervené podkozni noduly na
bércich, nicméné mohou se vyskytnout
inajinych ¢astech koncetin. Gravidita je
povazovana za vyvolavajici faktor tohoto
onemocnéni u2-6 % ptipadi. 0% 19Vljv na
vznik EN maji nejspiSe hormondlni zmény
v gravidité (vyssi hladiny estrogenu a pro-
gesteronu), v minulosti byly popsany Cetné
pripady vzniku EN v souvislosti s uzivanim
hormonalni antikoncepce s vysokymi dav-
kami téchto hormond. ™ 12, 13 pokud se
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vSak EN manifestuje u gravidni pacient-
Ky, je nutné vyloucit jiné mozné infekéni
pric¢iny. V pribéhu gravidity se objevuje
zpravidla v priibéhu druhého trimestru., %
V 1é¢bé EN se uplatniuji lokalni kortikoid-
ni preparaty v kombinaci s kompresni-
mi puncochami a klidovym reZimem.
V rezistentnich pfipadech je nutné podat
kratkodobé perordlni kortikoidy. Nebylo
prokazano, Ze by onemocnéni mélo vliv
na plod.

DERMATOLOGICKA _
TERAPIE V GRAVIDITE

LOKALNI TERAPIE V GRAVIDITE
Lokalni kortikoidy (FDA kategorie C) jsou
v gravidité ¢asto démonizovany. Cetné stu-
die, vCetné recentné provedené metaana-
lyzy, teratogenni vliv lokalnich kortikoid
neprokazaly. 5. 116, 17) UZzivani potentnich
kortikoidi na rozsidhlé plochy v tfetim
trimestru maze vést k nizs{ porodni vaze
novorozence. 11819 Kratkodoba 1é¢ba nizko
a stfedné potentnimi kortikoidy je povazo-
vana za bezpe¢nou. 20

O 1é¢bé topickymi imunomodulatory pi-
meKkrolimem a takrolimem (kategorie
C) nejsou v literatufe rozsahlejsi data.
Peroralné podavany takrolimus ma velmi
podobné ucinky na plod jako cyklosporin A.
Nicméné vzhledem k velikosti molekuly se
lokalné podavané topické imunomodula-
tory prakticky nevstfebavaji.

Bézné pouzivand lokalni antibiotika (s vy-
jimkou tetracyklinu) a antimykotika s ob-
sahem nystatinu nebo klotrimazolu jsou
povazovana za bezpe¢na. L 122)

V 1é¢bé genitalnich bradavic by v priibéhu
gravidity nemél byt uzivan podofylin (ka-
tegorie X), nebot byl popsan pfipad smr-
ti plodu po jeho extenzivni aplikaci.®)
Podofylotoxin (kategorie C) se vstifebava
do organismu, proto by také nemél byt
v gravidité vyuzivan. O terapii imiquimo-
dem ani sinecatechiny v gravidité nejsou
dostupna data, proto také nejsou doporu-
Covany v gravidité.

Salicylovou kyselinu 1ze k lokdlni 1é¢bé
vyuzivat pii aplikaci na malou plochu.
Pri lécbé rozsahlejsich ploch je nutné po-
C¢itat, Ze dochazi k absorpci 10% kyseliny
salicylové a pfi okluzni terapii stoupa
absorpce aZ k 25 %.12Y Kratkodoba terapie
sirnymi preparaty ¢i permetrinem v pti-
padé svrabu je povaZovana za bezpecnou.
(120) TaktéZ lokalni preparity s ureou (do
10 % koncentrace) a protisvédivé mas-
ti obsahujici mentol nebo polidocanol
jsou povazovany za bezpecné. Pripravky
s obsahem dehtu by v gravidité uzivany
byt nemély.
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SYSTEMOVA TERAPIE V GRAVIDITE
Zadné z dostupnych antihistaminik neni
v soucasnosti indikovano k 1é¢bé v pri-
bé&hu gravidity. Cetné studie na pomérné
velkych souborech pacientek neprokaza-
ly teratogenni vliv antihistaminik, 25127
Nicméné pomérneé recentné publikovana
préace nalezla pozitivni asociaci mezi uzi-
vanim antihistaminik v prvnim trimestru
gravidity a defektem atrioventrikularniho
septa.®¥Z toho dlivodu je doporucovano
neuzivat antihistaminika v prvnim tri-
mestru gravidity, pokud to neni nezbytné
nutné. Na zakladé soucasného poznani
jsou nejvétsi zkusenosti s antihistami-
niky prvni generace - chlorfeniraminem,
cyproheptadinem a tripelenaminem (ka-
tegorie B). Tyto 1éky vSak v CR nejsou
bézné dostupné. Z druhé generace anti-
histaminik existuji nejvétsi data o uzi-
vani loratadinu (kategorie B), ktery byl
zvazovan jako mozny rizikovy faktor pro
vznik hypospadie.® Dalsi studie vSak
toto riziko neprokazaly.®0. 3D Pokud se
u pacientky objevi pruritus, je vzdy vhod-
né zahajit terapii lokalnimi preparity a az
pfi selhani lokalni 1é¢by zahajit terapii
antihistaminiky. Jako nejbezpecnéjsijsou
uvadény preparaty prvni generace, jako
druha volby jsou doporucovany loratadin
a ceterizin, o kterych existuji nejrozsah-
lejsi data.®?

Systémové kortikoidy (v prvnim tri-
mestru kategorie D, ve druhém a tfetim
trimestru kategorie C) by nemély byt po-
davany pokud mozno v prvnim trimestru
gravidity, nebot pfi pokusech na zvifatech
bylo prokazano velmi mirné zvysené rizi-
ko vzniku rozstépovych vad (rty a horni
patro jsou formovany mezi 5.-12. gestac-
nim tydnem), intrauterinni retardace
a placentarni insuficience.®0. 139 Zyygené
riziko rozstépovych vad bylo popsano pou-
ze v malé studii u gravidnich Zen, zatim-
co prace na vétsim poctu pacientek ani
provedené metaanalyzy toto riziko nepo-
tvrdily. 34 139 Jako 1ék prvni volby by mél
byt podavan prednison, ktery patii mezi
nefluorované preparaty. Prednison je ta-
ké vyhodnym lékem, nebot diky placen-
tarnimu enzymu 11-beta-dehydrogenaze
je metabolizovan a pfes placentu projde
pouze mala ¢ast z podaného mnozZstvi, 130)
Kratkodobé lze podavat davky az do
80 mg/den, za bezpecnou je povazovana
dlouhodoba terapie prednisonem do dav-
Ky 7,5 mg/den. (12 133

Cyklosporin (kategorie C) pfechazi pla-
centou, nebyla v§ak prokidzana souvislost
mezi jeho uzivainim a vznikem konge-
nitdlnich malformaci. U pacientek uzi-
vajicich v gravidité tento preparat byly
popsany piipady nizké porodni vahy a pre-

maturity novorozencti, nicméné je spise
pravdépodobné, Ze za tento fenomén je
zodpovédné zadkladni onemocnéni, pro
které je 1é¢ba podavana. ) V dermatologii
je vyuzivan v 1é¢bé generalizované pso-
ridzy a tézkého atopického ekzému refrak-
terniho na lokalni 1é¢bu a fototerapii. Pfi
planovani gravidity nebo v prbéhu té-
hotenstvi je proto vhodné;jsi spise terapii
prerusit a pokusit se o intenzivni lokalni
1é¢bu. Pokud neni terapie cyklosporinem
pferuSena, je nutné pravidelné sledovani
pacientky i plodu.

Metotrexat a acitretin jsou v gravidi-
té kontraindikovany pro svoji toxicitu.
Azathioprin (kategorie D) patfi mezi imu-
nosupresiva uzivana hlavné u autoimunit-
nich buléznich onemocnéni. V souvislos-
ti s jeho uzivanim byly popsany piipady
predcasnych porodil, nizké porodni vahy,
hematologické toxicity a také vznik ojedi-
nélych fetalnich abnormalit, nicméné pri-
ma souvislost se vznikem kongenitilnich
malformaci prokdzana nebyla. 8V derma-
tologickych indikacich je proto v pribéhu
gravidity spiSe az posledni volbou, kdyz
ostatni imunosupresiva selZou.

Pfi uzivani intravenézniho imunoglobu-
linu (kategorie C) nebylo prokazano riziko
pro plod,®9v souvislosti s terapii intrave-
néznimiimunoglobuliny v§ak hrozi riziko
anafylaxe ¢i vzniku virovych infekci. Pies
placentu intravenézni imunoglobulin pro-
chézi az po 32. tydnu gravidity. Uspés$né byl
vyuzit v 16¢bé gestaéniho pemfigoidu. o
Antimalarika (kategorie C) jsou prvni te-
rapeutickou volbou pouze pro lupus ery-
tematodes. Provedené studie neprokazaly
fetalni riziko pro plod. V)

ZAVER

V pribéhu gravidity dochazi k ¢etnym
zmeénam, které mohou ovliviiovat i ktizi
ajejiadnexa. I fyziologické zmény mohou
gravidni Zeny vystrasit, a proto je vhodné
jiz pti prvnich navstévach v priibéhu gravi-
dity na né v kratkosti upozornit. V pfipadé
pacientek s chronickymi dermatologicky-
mi chorobami bychom tyto Zeny méli upo-
zornit, ze mize dojit ke zméné pribéhu
jejich onemocnéni po dobu téhotenstvi.
Z dermatologického hlediska je pro 1lékate
které mohou mit negativni vliv na plod,
¢iptisobit komplikace gravidity. Stanoveni
spravné diagnézy je nutné i pro zahaje-
ni dostatecné ucinné, ale pokud mozno
bezpecné terapie. Pokud se objevi kozni
obtiZe u gravidni Zeny, mél by pacientku
vzdy vysetfit dermatolog a v soucinnosti
s oSetfujicim gynekologem by méli spo-
le¢né dalsi postup konzultovat.



Pozndmka: Clanek byl publikovan v ¢asopise
Moderni gynekologie a porodnictvi a je pretistén se
souhlasem autora a redakce.

Prohldseni: autori v souvislosti s tématem prace ne-
maiji stret zajma.

Literatura:

1. MUZAFFAR, F., et al. Physiologic skin changes du-
ring pregnancy: a study of 140 cases. Int J Dermatol,
1998, 37, p. 429-431.

2. KROUMPOUZOS, G. Dermatoses of pregnancy.
J Am Acad Dermatol, 2001, 45, p. 1-22.

3. MARTIN, AG., et al. Physiologic skin changes
assoclated with pregnancy. Int J Dermatol, 1992, 31,
p. 375-378.

4. BARANKIN, B., et al. The skin in pregnancy.
J Cutan Med Surg, 2002, 6, p. 236-240.

5. BEISHER, NA., et al. inea alba pigmentation and
umbilical deviation in nulliparous pregnancy: the
ligamentum teres sign. Obstet Gynecol, 1996, 87,
p. 254-256.

6. WU, IB., et al. Melasma. G Ital Dermatol Venereol,
2012,147, p. 413-418.

7. RIOS-MARTIN, JJ., et al. Acquired Nonfacial
Dermal Melanocytosis. Actas Dermosifiliogr, 201,
102, p. 556-557.

8. HARRISON-BALESTRA, C., et al. Clinically distinct
form of acquired dermal melanocytosis with review
of published work. J Dermatol, 2007, 34, p. 178-182.

9. PATTERSON, CR., et al. Cutaneous malignant
melanoma arising in an acquired naevus of Ota.
Australas J Dermatol, 2009, 50, p. 294-296.

10. BORGES, V., et al. Melanocytic nevi, melanoma,
and pregnancy. Actas Dermosifiliogr, 2011, 102, p.
650-657.

71. NISSIMOV, J., et al. Scalp hair diameter increases
during pregnancy. Clin Exp Dermatol, 2003, 28, p.
525-530.

12. GOLDBERG, DJ., et al. 308 nm excimer laser treat-
ment of mature hypopigmented striae. Dermatol
Surg, 2003, 29, p. 596-599.

13. AL HIMDANI, S., et al. Striae distensae: a com-
prehensive review and evidence based evaluation of
prophylaxis and treatment. Br J Dermatol, 2014, 170,
p. 527-547.

14. ZACHARIASEN, RD. The effect of elevated ova-
rian hormones on periodontal health: oral contra-
ceptives and pregnancy. Women Health, 1993, 20,
p.21-30.

15. CARDOSO, JA., et al. Ora/ granuloma gravida-
rum:. a retrospective study of 41 cases in Southern
Brazil. J Appl Oral Sci, 2013, 21, p. 215-218.

16. MUALLEM, MM,, et al. Physiological and biologi-
cal skin changes in pregnancy. Clin Dermatol, 2006,
24, p.80-83.

17. BREMME, KA. Haemostatic changes in pregnan-
cy. Best Pract Res Clin Haematol, 2003,16, p. 53-168.
18. MAHIEU, B., et al. Haemostatic changes and
acquired activated protein C resistance in normal
pregnancy. Blood Coagul Fibrinolysis, 2007, 18,
p. 685-688.

DERMATOLOGIE A OSTATNI OBORY \‘

19. POWELL, JL., et al. Nd: YAG laser excision of
a giant gingival pyogenic granuloma of pregnancy.
Lasers Surg Med, 1994, 14, p. 178-183.

20. MORGANROTH, GS., et al. 7argetoid heman-
gioma associated with pregnancy and the menstrual
cycle. J Am Acad Dermatol, 1995, 32, p. 282-284.

21. OLSEN, TG., et al. Angiolymphoid hyperplasia
with eosinophilia. A clinicopathologic study of 116
patients. J Am Acad Dermatol, 1985, 12, p. 781-796.
22. MOY, RL., et al. £strogen receptors and the
response to sex hormones in angiolymphoid hyper-
plasia with eosinophilia. Arch Dermatol, 1992, 128,
p. 825-828.

23. ANDERSSON, TM., et al. Cancer during preg-
nancy and the postpartum period: a population-ba-
sed study. Cancer, 2015, 121, p. 2072-2077.

24. LENS, MB., et al. £ffect of pregnancy on survi-
val in women with cutaneous malignant melanoma.
J Clin Oncol, 2004, 22, p. 4369-4375.

25. HOUGHTON, AN., et al. Malignant melanoma of
the skin occurring during pregnancy. Cancer, 1981,
48, p. 407-410.

26. SLINGLUFF, CL., et al. Malignant melanoma ari-
sing during pregnancy. A study of 100 patients. Ann
Surg, 1990, 21, p. 552-557.

27. TRAVERS, RL., et al. /ncreased thickness of pre-
gnancy-associated melanoma. Br J Dermatol, 1995,
132, p. 876-883.

28. BYROM, L., et al. /ncreased mortality for preg-
nancy-associated melanoma: systematic review and
meta-analysis. J Eur Acad Dermatol Venereol, 2015,
29, p. 1457-1466.

29. JOHANSSON, AL., et al. Mortality in women
with pregnancy-associated malignant melanoma.
J Am Acad Dermatol, 2014, 71, p. 1093-1101.

30. FABIAN, M., et al. Retrospective analysis of
clinicopathological characteristics of pregnancy
associated melanoma. Pathol Oncol Res, 2015, 21,
p. 1265-1271.

31. DARYANANI, D., et al. Pregnancy and early-
-stage melanoma. Cancer, 2003, 97, p. 2248-2253.
32. ENNINGA, EAL., et al. /mmunomodulatory
Effects of Sex Hormones. Requirements for
Pregnancy and Relevance in Melanoma. Mayo Clin
Proc, 2014, 89, p. 520-535.

33. BALCH, CM., et al. Update on the melanoma
staging system. the importance of sentinel node
staging and primary tumor mitotic rate. J Surg
Oncol, 2001, 8, p. 101-108.

34. HALASKA, MJ., et al. Onkologickd onemocné-
ni béhem téhotenstvi. Praha : Mlada fronta, 2015,
s.165-183. ISBN 978-80-204-3753-2.

35. SIROTT, MN,, et al. Prognostic factors in patients
with metastatic malignant melanoma: a multivariate
analysis. Cancer, 1993,72, p. 3091-3098.

36. VAN CALSTEREN, K., et al. Cancer during pre-
gnancy: an analysis of 215 patients emphasizing the
obstetrical and the neonatal outcomes. J Clin Oncol,
2010, 28, p. 683-689.

37. ALEXANDER, A., et al. Metastatic melanoma in
pregnancy: risk of transplacental metastases in the
infant. J Clin Oncol, 2003, 21, p. 2179-2186.

38. CHRISTENSON, LJ., et al. /ncidence of basal cell

and squamous cell carcinomas in a population youn-
ger than 40 years. JAMA, 2005, 294, p. 681-690.

39. MATTHEWS, TJ., et al. Delayed childbearing:
more women are having their first child later in life.
NCHS Data Brief, 2009, 21, p. 1-8.

40. WALKER, JL., et al. Cutaneous tumors in preg-
nancy. Clin Dermatol, 2016, 34, p. 359-367.

41. SASS, U., et al. Multiple HPV-positive basal cell
carcinomas on the abdomen in a young pregnant
woman. Dermatology, 2002, 204, p. 362-364.

42. KROUMPOUZOS, G., et al. 7ext Atlas of
Obstretric Dermatology. Philadelphia : Lippincott
Williams & Wilkins, PA, 2013, 141-151.

43. PARLETTE, LE., et al. Accelerated growth of
dermatofibrosarcoma protuberans during pregnan-
cy. J Am Acad Dermatol, 1999, 41, p. 778-783.

44. BIGBY, SM., et al. Dermatofibrosarcoma pro-
tuberans: report of a case with a variant ring chro-
mosome and metastases following pregnancy.
J Cutan Pathol, 2006, 33, p. 383-388.

45. MORRISON, AE., et al. Case of rapidly enlarging
dermatofibrosarcoma protuberans during pregnan-
cy followed by metastasis in the absence of local re-
currence. Dermatol Surg, 2006, 32, p. 125-127.

46. FRANCESCHI, S., et al. Kaposi sarcoma inciden-
ce in the Swiss HIV Cohort Study before and after
highly active antiretroviral therapy. Br J Cancer,
2008, 99, p. 800-804.

47. BRUNET-POSSENTI, F., et al. Kaposi's sarcoma
and pregnancy: case report and literature review.
Dermatology, 2013, 226, p. 311-314.

48. SIMONART, T., et al. Stimulation of Kaposi's sar-
coma cell growth by urine from women in early pre-
gnancy, the current source for clinical-grade human
chorionic gonadotropin preparations. Exp Dermatol,
2002,1, p. 365-369.

49. AMITAY-LAYISH, L., et al. £arly-stage mycosis
fungoides, parapsoriasis en plaque, and pregnancy.
Int J Dermatol. 2007, 46:160-16,.

50. AMBROS-RUDOLPH, CM., et al. The specific
dermatoses of pregnancy revisited and reclassified:
results of a retrospective two-center study on 505
pregnant patients. J Am Acad Dermatol, 2006, 54,
p. 395-404.

51. BLACK, MM.,, et al. Obstetric and gynecologic
dermatology. 3™ ed, 2008. London : Elsevier Limited,
p. 37-47.

52. SHORNICK, JK., et al. Secondary autoimmune
diseases in herpes gestationis (pemphigoid gestatio-
nis). J Am Acad Dermatol, 1992, 26, p. 563-566.

53. ZILIKENS, D. Pemphigoid gestationis: recent
advances. J Eur Acad Dermatol, 2003,17, p. 7.

54. ORTONNE, JP., et al.: Herpes gestationis factor
reacts with the amniotic epithelial basement mem-
brane. Br J Dermatol. 1987, 117, p. 147-154.

55. KELLY, SE., et al. /mmunopathology of the pla-
centa in pemphigoid gestationis and linear /gA di-
sease. Br J Dermatol, 1989, 120, p. 735-743.

56. SEMKOVA, K., et al. Pemphigoid gestationis: cu-
rrent insights into pathogenesis and treatment. Eur
J Obstet Gynecol Reprod Biol, 2009, 145, p. 138-144.
57. CHI, CC., et al. Pemphigoid gestationis: early on-
set and blister formation are associated with adver-

Ceska dermatovenerologie 2016, 6, ¢. 3




174

se pregnancy outcomes. Br J Dermatol, 2009, 160,
p. 1222-1228.

58. JENKINS, RE., et al. Clinical features and mana-
gement of 87 patients with pemphigoid gestationis.
Clin Exp Dermatol, 1999, 24, p. 255-259.

59. AMBROS-RUDOLPH, CM. Dermatoses of pre-
gnancy - clues to diagnosis, fetal risk and therapy.
Ann Dermatol, 2011, 23, p. 265-275.

60. RUDOLPH, CM,, et al. Polymorphic eruption of
pregnancy. clinicopathology and potential trigger
factors in 181 patients. Br J Dermatol, 2006, 154,
p. 54-60.

61. KEMMETT, D., et al. The influence of the men-
strual cycle and pregnancy on atopic dermatitis. Br
J Dermatol, 1991, 125, p. 59-61.

62. CHO, S., et al. The influence of pregnancy and
menstruation on the deterioration of atopic derma-
titis symptoms. Ann Dermatol, 2010, 22, p. 180-185.
63. GARCIA-GONZALEZ, E., et al. /mmunology
of the cutaneous disorders of pregnancy. Int
J Dermatol, 1999, 38, p. 721-729.

64. LAMMERT, F., et al. /ntrahepatic cholestasis of
pregnancy: molecular pathogenesis, diagnosis and
management. J Hepatol, 2000, 33, p. 1012-1021.

65. REYES, H. The spectrum of liver and gastro-
intestinal disease seen in cholestasis of pregnancy.
Gastroenterol Clin North Am, 1992, 21, p. 905-921.
66. ABEDIN, P. /ntrahepatic cholestasis of pregnan-
cy: Prevalence and ethnic distribution. Ethn Health,
1999, 4, p. 35-37.

67. MARSCHALL, HU., et al. /ntrahepatic cholestasis
of pregnancy and associated hepatobiliary disease:
A population-based cohort study. Hepatology, 2013,
58, p. 1385-1391.

68. JIE, Z., et al. Association of assisted reproductive
technology with adverse pregnancy outcomes. Iran
J Reprod Med, 2015, 13, p. 169-180.

69. ROPPONEN, A., et al. /ntrahepatic cholestasis
of pregnancy as an indicator of liver and biliary dise-
ases. @ population-based study. Hepatology, 2006,
43, p. 723-728.

70. REYES, H., et al. Bjle acids and progesterone
metabolites in intrahepatic cholestasis of pregnancy.
Ann Med, 2000, 32, p. 94-106.

71. DIXON, PH., et al. The pathophysiology of intra-
hepatic cholestasis of pregnancy. Clin Res Hepatol
Gastroenterol, 2016, 40, p. 141-153.

72. KENYON, AP., et al. Pruritus in pregnancy:
A study of anatomical distribution and prevalence in
relation to the development of obstetric cholestasis.
Obstet Med, 2010, 3, p. 25-29.

73. REYES, H., et al. Steatorrhea in patients
with intrahepatic cholestasis of pregnancy.
Gastroenterology, 1987, 93, p. 584-590.

74. DELEON, A., et al. The incidence of coagulo-
pathy in pregnant patients with intrahepatic cho-
lestasis: Should we delay or avoid neuraxial anal-
gesia? J Clin Anesth, 2014, 26, p. 623-627.

75. GEENES, V., et al. Association of severe intra-
hepatic cholestasis of pregnancy with adverse pre-
gnancy outcomes: A prospective population-based
case-control study. Hepatology, 2014, 59, p. 1482-
1491,

Ceska dermatovenerologie 2016, 6, ¢. 3

\‘ DERMATOLOGIE A OSTATNi OBORY

76. GLANTZ, A., et al. /ntrahepatic cholestasis of
pregnancy: Relationships between bile acid levels
and fetal complication rates. Hepatology, 2004, 40,
p. 467-474.

77. LEE, RH., et al. Pregnancy outcomes during
an era of aggressive management for intrahepatic
cholestasis of pregnancy. Am J Perinatol, 2008, 25,
p. 341-345.

78. BRITES, D., et al. Correction of maternal serum
bile acid profile during ursodeoxycholic acid therapy
in cholestasis of pregnancy. J Hepatol, 1998, 28, p.
91-98.

79. WIKSTROM SHEMER, EA., et al. /ntrahepatic
cholestasis of pregnancy and cancer, immune-me-
diated and cardiovascular diseases: A population-
-based cohort study. J Hepatol, 2015, 63, p. 456-461.
80. AMBROS-RUDOLPH, CM., et al. The importance
of serum bile acid level analysis and treatment with
ursodeoxycholic acid in intrahepatic cholestasis of
pregnancy: a case series from central Europe. Arch
Dermatol, 2007, 143, p. 757-762.

81. BACQ, Y., et al. £fficacy of ursodeoxycholic
acid in treating intrahepatic cholestasis of pregnan-
cy: A meta-analysis. Gastroenterology, 2012, 143,
p. 1492-1501.

82. GRAND*MAISON, S., et al. The effects of ursode-
oxycholic acid treatment for intrahepatic cholestasis
of pregnancy on maternal and fetal outcomes:
A meta-analysis including non-randomized studies.
J Obstet Gynaecol Can, 2014, 36, p. 632-641.

83. OVADIA, C., et al. /ntrahepatic cholestasis of
pregnancy: recent advances. Clin Dermatol, 2016, 34,
p. 327-334.

84. PULIJIC, A., et al. The risk of infant and fetal
death by each additional week of expectant man-
agement in intrahepatic cholestasis of pregnancy
by gestational age. Am J Obstet Gynecol, 2015, 212,
p. 667el1-5.

85. LO, JO., et al. /ntrahepatic cholestasis of preg-
nancy and timing of delivery. J Matern Fetal Neonatal
Med, 2015, 28, p. 2254-2258.

86. RONCAGLIA, N., et al. Obstetric cholestasis:
outcome with active management. Eur J Obstet
Gynecol Reprod Biol, 2002, 3100, p 167-170.

87. MURASE, JE., et al. Hormonal effect on psoriasis
in pregnancy and post partum. Arch Dermatol, 2005,
141, p. 601-606.

88. BOYD, AS., et al. Psoriasis and pregnan-
cy: Hormone and immune system interaction. Int
J Dermatol, 1996, 35, p. 169-172.

89. YANG, YW.,, et al. Psoriasis and pregnancy out-
comes:A nationwide population-based study. J Am
Acad Dermatol, 201, 64, p. 71-77.

90. BAE, YS., et al. Review of treatment options for
psoriasis in pregnant or lactating women: From the
Medical Board of the National Psoriasis Foundation.
J Am Acad Dermatol, 2012, 67, p. 459-477.

91. BABALOLA, 0., et al. Management of psoriasis
in pregnancy. Dermatol Ther, 2013, 26, p. 285-292.
92. WEBER-SCHOENDOREFER, C., et al. Pregnancy
outcome after TNF-a. inhibitor therapy during the
first trimester: A prospective multicentre cohort stu-
dy. Br J Clin Pharmacol, 2015, 80, p. 727-739.

93. COHEN-BARAK, E., et al. Pregnancy outcomes
in women with moderate-to-severe psoriasis. J Eur
Acad Dermatol Venereol, 2011, 25, p. 1041-1047.

94. BEN-DAVID, G., et al. Pregnancy outcome in
women with psoriasis. J Reprod Med, 2008, 53,
p.183-187.

95. BANDOLI, G., et al.: Potentially modifiable risk
factors for adverse pregnancy outcomes in women
with psoriasis. Br J Dermatol, 2010, 163, 334-339, .
96. HARDER, E., et al. No increased risk of fetal de-
ath or prolonged time to pregnancy in women with
psoriasis. J Invest Dermatol, 2014, 134, p. 1747-1749.
97. VAIDYA, DC,, et al. Recurrent postpartum impe-
tigo herpetiformis presenting after a “skip” pregnan-
cy. Acta Derm Venereol, 2013, 93, p. 102-103.

98. WOLF, R,, et al. /mpetigo herpetiformis with hy-
perparathyroidism. J Eur Acad Dermatol Venereol.
2005, 19, 743-746.

99. ULUBAY, M., et al. Case report of a rare derma-
tosis in pregnancy: Impetigo herpetiformis. J Obstet
Gynaecol Res, 2015, 41, p. 301-303.

100. GAO, QQ., et al. /mpetigo herpetiformis du-
ring pregnancy: A case report and literature review.
Dermatology, 2013, 226, p. 35-40.

101. BOZDAG, K., et al. A case of recurrent impetigo
herpetiformis treated with systemic corticosteroids
and narrowband UVB. Cutan Ocul Toxicol, 2012, 31,
p. 67-69.

102. SCHEINFELD, N., et al. A review of the diagno-
sis and treatment of rosacea. Postgrad Med, 2010,
122, p. 139-143.

103. JANSEN, T., et al. Diagnosis and treatment of
rosacea fulminans. Dermatology, 1994, 188, p. 251-
254,

104. JARRETT, R., et al. Differing obstetric out-
comes of rosacea fulminans in pregnancy: Report of
three cases with review of pathogenesis and man-
agement. Clin Exp Dermatol, 2010, 35, p. 888-891.
105. ZEE, HH., et al. Hidradenitis suppurativa: view-
point on clinical phenotyping, pathogenesis and no-
vel treatments. Exp Dermatol, 2012, 21, p. 735-739.
106. YU, CC., et al. Hidradenitis suppurativa: A di-
sease of follicular epithelium, rather than apocrine
glands. Br J Dermatol, 1990, 122, p. 763-769.

107. BARTH, JH., et al. Endocrine factors in pre- and
postmenopausal women with hidradenitis suppurati-
va. Br J Dermatol, 1996, 134, p. 1057-1059.

108. ALIKHAN, A., et al. Hidradenitis suppurati-
va: A comprehensive review. J Am Acad Dermatol,
2009, 60, p. 539-561.

109. MERT, A., et al. £rythema nodosum: An eva-
Juation of 100 cases. Clin Exp Rheumatol, 2007, 25,
p. 563-570.

1710. ACOSTA, KA., et al. £tiology and therapeutic
management of erythema nodosum during pre-
gnancy.: An update. Am J Clin Dermatol, 2013, 14,
p. 215-222.

711. SALVATORE, MA. Frythema nodosum, estro-
gens, and pregnancy. Arch Dermatol, 1980, 116,
p. 557.

712. BOMBARDIERI, S., et al. £rythema nodosum
associated with pregnancy and oral contraceptives.
Br Med J, 1997, 1, p. 1509-1510.



713. LANGER, R., et al. £rythema nodosum associ-
ated with pregnancy. Eur J Obstet Gynecol Reprod
Biol, 1979, 9, p. 399-401.

114. WETHERILL, JH. Recurrent erythema nodosum
of pregnancy. Br Med J, 1971, 3, p. 535.

115. CZEIZEL, AE., et al. Population-based case-con-
trol study of teratogenic potential of corticosteroids.
Teratology, 1997, 56, p. 335-340.

116. MYGIND, H., et al. Risk of intrauterine growth
retardation, malformations and other birth out-
comes in children after topical use of corticosteroid
in pregnancy. Acta Obstet Gynecol Scand, 2002, 813,
p. 234-239.

117. EDWARDS, MJ., et al. Case-control study of cleft
lip or palate after maternal use of topical corticoste-
roids during pregnancy. Am J Med Genet A, 2003,
120, p. 459-463.

718. MAHE, A., et al. The cosmetic use of skin-ligh-
tening products during pregnancy in Dakar, Senegal:
a common and potentially hazardous practice. Trans
R Soc Trop Med Hyg, 2007, 101, p. 183-187.

719. CHI, CC., et al. Pregnancy outcomes after ma-
ternal exposure to topical corticosteroids: @ UK po-
pulation-based cohort study. JAMA Dermatol, 2013,
149, p. 1274-1280.

120. WILMER, E., et al. Drug safety: Pregnancy ra-
ting classifications and controversies. Clin Dermatol,
2016, 34, p. 401-409.

121. MURASE, JE., et al. Safety of dermatologic
medications in pregnancy and lactation: Part |.
Pregnancy. J Am Acad Dermatol, 2014, 70, p. 401-
44.

122. KING, CT., et al. Antifungal therapy during preg-
nancy. Clin Infect Dis, 1998, 27, p. 1151-1160.

DERMATOLOGIE A OSTATNI OBORY \‘

723. CHAMBERLAIN, MJ,, et al. 7oxic effect of po-
dophyllum application in pregnancy. Br Med J, 1972,
3, p. 391-392.

124. SCHWARB, FP., et al. Percutaneous absorption
of salicylic acid in man after topical administration
of three different formulations. Dermatology, 1999,
198, p. 44-51.

125. STEPHANSSON, 0., et al. Drug use during
pregnancy in Sweden - assessed by the Prescribed
Drug Register and the Medical Birth Register. Clin
Epidemiol, 2011, 3, p. 43-50.

126. SETO, A., et al. Pregnancy outcome following
first trimester exposure to antihistamines: meta-ana-
lysis. Am J Perinatol, 1997, 14, p. 119-124.

127. WEBER-SCHOENDORFER, C., et al. The safety
of cetirizine during pregnancy. A prospective ob-
servational cohort study. Reprod Toxicol, 2008, 26,
p.19-23.

128. SMEDTS, HP., et al. Early pregnancy expo-
sure to antihistamines and risk of congenital heart
defects: results of two case-control studies. Eur
J Epidem, 2014, 29, p. 653-661.

129. PEDERSEN, L., et al. Prenatal exposure to lo-
ratadine in children with hypospadias: a nested ca-
se-control study within the Danish National Birth
Cohort. Am J Ther, 2006, 13, p. 320-324.

130. DIAV-CITRIN, O., et al. Pregnancy outcome
after gestational exposure to loratadine or antihista-
mines: @ prospective controlled study. J Allergy Clin
Immunol, 2003, 111, p. 1239-1243.

131. Centers for Disease Control and Prevention
(CDC). Evaluation of an association between lora-
tadine and hypospadias United States, 1997-200].
MMWR Morb Mortal Wkly Rep, 2004, 53, p. 219-221.

132. SO, M., et al. Safety of antihistamines during
pregnancy and lactation. Can Fam Physician, 2010,
56, p. 427-429.

133. CARMICHAEL, SL., et al. Maternal corticoste-
roid use and orofacial clefts. Am J Obstet Gynecol,
2007,197, e581-e587.

134. PARK-WYLLIE, L., et al. Birth defects after
maternal exposure to corticosteroids: prospective
cohort study and meta-analysis of epidemiological
studies. Teratology, 2000, 62, p. 85-392.

135. HVIID, A., et al. Corticosteroid use during pre-
gnancy and risk of orofacial clefts. CMAJ, 2001, 183,
p. 796-804.

136. MAKOL, A,, et al. Rheumatoid arthritis and pre-
gnancy. safety considerations in pharmacological
management. Drugs, 2011, 71, p. 1973-1987.

137. LAMARQUE, V., et al. Analysis of 629 pregnan-
cy outcomes in transplant recipients treated with
sandimmune. Transplant Proc, 1997, 29, p. 2480.

138. PAULEN, ME., et al. Contraceptive use among
solid organ transplant patients: a systematic review.
Contraception, 2010, 82, p. 102-112,

139. AHMED, AR., et al. Use of intravenous immuno-
globulin therapy during pregnancy in patients with
pemphigus vulgaris. J Eur Acad Dermatol Venereol,
2011, 25, p. 1073-1079.

140. GAN, DC., et al. Successful treatment of a seve-
re persistent case of pemphigoid gestationis with an-
tepartum and postpartum intravenous immunoglo-
bulin followed by azathioprine. Australas J Dermatol,
2012, 531, p. 66-69.

141. KLINGER, G., et al. Ocular toxicity and antenatal
exposure to chloroquine or hydroxychloroquine for
rheumatic diseases. Lancet, 2001, 358, p. 813-814.

Ceska dermatovenerologie 2016, 6, ¢. 3

175



\‘ DERMATOLOGIE A OSTATNi OBORY

Gestacni pemfigoid

Pyogenni granulom (granuloma gravidarium)

Psoriasis vulgaris

MUDr. Filip Rob, prof. MUDr. Jana Hercogova, CSc.

e-mail: filip.rob@gmail.com

Univerzita Karlova v Praze, 2. |ékafska fakulta a Nemocnice Na Bulovce, Dermatovenerologicka klinika

176 Ceska dermatovenerologie 2016, 6, ¢. 3



PUVODNI PRACE (AN ’

Distribuce rizikovych
faktoru pro vznik maligniho
melanomu v ¢eské populaci
a Jejich aplikace do primarni

prevence

SOUHRN

Vysledky projektu poukazuji na relativni
vyznam opakujicich se rizikovych faktor
maligniho melanomu, které jsou apliko-
vany do Ceské populace, kterd je rasové
vyrazné homogenni. Ve studii jsme jako
dominantni rizikové faktory definovali
muzské pohlavi, nedavno zménéné zna-
meénko, vyskyt koznich nddorti vanamné-
ze, pouzivani ochrannych opalovacich pro-
stfedk{l a navstévy soldria. Stran primarni
prevence je podstatnd informace ke snize-
ni expozice UV zafeni, pouzivani ochran-
nych krém, pravidelné kontroly kozniho
krytu dermatologem zejména u jedinch
s pozitivni kozni nadorovou anamnézou
¢i podezfelym znaménkem.

KLIiCOVA SLOVA

maligni melanom e rizikové faktory e
screening

SUMMARY

Rajska, L., Gépfertova, D., Smerhovsky, Z.,
Jirakova, A., Hercogova, J. Distribution of risk
factors for malignant melanoma in the Czech
population, and their application in primary
prevention

The results of the project indicate only re-
lative importance of recurrent malignant
melanoma risk factors, which are applied
among the Czech population being signi-
ficantly racially homogeneous. During
the study the male gender, recent change

Gopfertova D., Smerhovsky Z., Jirdkova A., Hercogova J.

of mark, skin cancer history incidence,
usage of tanning devices and visiting the
sunbeds were defined as the dominant
risk factors. As for the primary preventi-
on the information to reduce exposure to
UV radiation, use of sunscreens, regular
dermatological skin controls, especially by
individuals with a history of positive skin
cancer or suspicious marks, is essential.

KEY WORDS

malignant melanoma e risk factors e
screening

uvob

Rada rizikovych faktort spojenych s vy-
skytem maligniho melanomu (didle MM)
je znama po desetileti a rizika je mozné
v€as odhalit. Pfesto kazdoro¢né dochazi
k celosvétovému navyseni incidence me-
lanomu a stejné tomu tak je i v Ceské re-
publice. Identifikace vhodnych rizikovych
faktor pro vznik melanomu by tedy méla
vyznamné snizit incidenci i mortalitu na
toto zhoubné onemocnéni kiize v Ceské
republice.

Vzhledem Kke zjisténi, ze klasicky uvadeé-
né rizikové faktory pro vznik melanomu
(rodinna anamneéza, fototyp, predchozi
spaleni na slunci, barva o¢i a vlasti aj.) pfi-
spivaji v populaci bélochl k vyskytu pou-
hych 40 % vSech pfipadi, maze tento fakt
vyznamné znehodnotit vyznam rizikovych
modeld, které jsou v soucasné dobé pou-
zivany pro identifikaci rizikovych jedinct

Ces. Dermatovenerol, 2016, 6, ¢. 3, 5.177-184

v Ceské populaci. Dosud pouzivané rizikové
modely jsou odvozovany od pozorovani he-
terogennich populaci zijicich v USA, které
jsou rozdilné ve srovnani s nasi populaci,
ktera je vyrazné homogenni.

Jednim z hlavnich zaméra této studie byla
identifikace klasicky uvadénych riziko-
vych faktord pro vznik maligniho mela-
nomu, které bude mozné vhodné aplikovat
do primarni prevence Ceské, resp. evropské
populace. Lze pfedpokladat, Ze v€asna dia-
gnostika a 1é¢ba s aktivnim vyhledavanim
rizikovych osob se bude podilet nejen na
prodlouzeni zivota nemocnych, ale také
na zlepSeni jeho kvality.

Dals$im cilem projektu bylo zjistit véasnou
acinnou pomoc pfi vyhledavani pacien-
tl s vysokym rizikem vzniku melanomu.
Nasi snahou bylo vypracovani postupu
preventivné 1é¢ebnych opatfeni.

CiLE PRACE

V ramci feSeni projektu byly stanoveny

nasledujici cile:

a) Zjistit distribuci rizikovych faktord
u 1. incidentnich pfipad melanomu,
2. v kontrolni skupiné tvofené repre-
zentativnim vzorkem obecné populace,
3. upopulace participujici v ramci osvé-
tovych aktivit, jako je kampan Evropsky
den melanomu se sledovanou skupinou
az 5000 osob.

b) Statisticky vyhodnotit prediktivni vy-
znam jednotlivych rizikovych faktor
a jejich interakci na vyskyt melanomu
v Ceské republice.
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c) Statisticky vyhodnotit a zdtivodnit rozdi-
ly v distribuci rizikovych faktorti v popu-
laci aktivné se tcastnici osvétovych akci
a v ostatni populaci.

d) Ziskané informace vyuzit k identifikaci
nejrelevantnéjsich rizikovych faktor
z hlediska prevence k vypracovani do-
poruceného postupu dispenzarni péce
o rizikové osoby.

Na zakladé ziskanych dat screeningu
a pfedchozich cilti sestavit a ovérit validni
(i) explanatorni model rizik asociovanych
se simultanni expozici vicero rizikovych
faktord a (ii) prediktivni model pro odha-
dovani primérného rizika pro jednotlivce,
ktefi jsou nositeli jednoho ¢i vice riziko-
vych faktord.

METODIKA A ZPUSOB
ZISKAVANI DAT, ANALYZA
ZISKANYCH DAT

Prvni ¢ast studie byla tvofena nezavislym
zdrojem, kterym je databaze vysledkl
vySetfenych osob tcastnicich se osvétové
kampané Evropsky den melanomu v roce
2009 a 2015. Pro sbér téchto dat byl pouzity
validovany dotaznik vytvoreny odbornou
spolec¢nosti ,,Euromelanoma Task Force of
European Academy of Dermatology and
Venereology“. Této kampané se kazdorocné
Gcastni pfes 5000 osob. Akce Evropsky den
melanomu se v Ceské republice kona kaz-
doroc¢né prvni kvétnové pondéli a tcastni
se ji dobrovolné dermatologové ve svych
ambulancich.

K finalnim analyzam ziskanych dat byl
pouzit vykonny statisticky software IBM
SPSS 20,0, ktery byl zakoupeny v prvnim
roce feSeni projektu.

Pro druhou ¢ast projektu byla vypracovana
metodika, ve které jsme navrhli provést
studii pfipadd a kontrol. Piipady byly iden-
tifikovany jako incidentni, histologicky
verifikované zachyty maligniho mela-
nomu zjisténé na Dermatovenerologické
Kklinice 2. LF UK a Nemocnice Na Bulovce.
Kontrolni subjekty byly vybirany na ji-
nych oddélenich stejné nemocnice, a to
parovanim na vék v poméru dvé kontroly
najeden piipad. Podminkou k zafazeni do
studie bylo vékové rozmezi + tfi roky od no-
vé zachyceného pfipadu a absence jiného
maligniho onemocnéni. Dalsi vybérova
kritéria nebyla ticelové uplatnéna.

U participantti této ¢asti studie byl stej-
né tak pouzity vysSe zminény validovany
dotaznik, ktery byl posilen o presnéjsi
specifikace rizikovych faktorti. Jedna se
zejména o otazky tykajici se rasy, barvy
oCi, vlast a fototypu kiiZe.

Vyplnéné dotazniky v obou ¢astech studie
byly ru¢né digitalizovany, protoZe pro pri-

Ceska dermatovenerologie 2016, 6, ¢. 3

zkum byly pouzity vyti§téné dotazniky, kte-
ré neumoznily pfimou strojovou digitalizaci
pocitacovym skenerem. Pro ru¢ni digitali-
zaci byl vytvoreny pomocny program, ktery
zrychlil zavadéni dat jednotlivych dotaznikli
aumoznil také opakovany vstup do zaznamu
pro pripadné korekce uloZenych dotazni-
kovych dat. Po digitalizaci vznikl excelovy
soubor, kde kazdému dotazniku pfislusel
jeden radek v souboru Excel.

K naslednym analyzam byl potom opét po-
uzity a¢inny statisticky software IBM SPSS
20,0, ktery byl potizen v prvnim roce feSeni
projektu.

VYSLEDKY

Od 1. 6.2011do 31. 12. 2014 jsme identifikova-
li celkem 174 pfipadi maligniho melanomu,
ke kterym bylo shromazdéno a piifazeno 345
kontrol. Na bivariatni drovni se kontroly
a pripady signifikantné nelisily, pokud Slo
o vék (primeérny vék piipadd = 59,9 let, pri-
meérny vék kontrol = 58,3, p = 0,282), vzdé-
1ani, vyskyt koZnich nadorti u piibuznych,
délku zaméstnani/prace ve venkovnim
prostredi, reakci kiiZe na slune¢ni ozafeni,
pocet osob, které udavaly téZké spaleni ktize

ve véku do 18 let, pocet osob udavajicich
pobyt v zemi s vysokym slunecnim svitem
a navstévnosti soldria. Viz Tab. 1.

Vyskyt melanomi byl statisticky signifi-
kantnim zptisobem asociovan s pohlavim,
kdy Zeny jsou v mensim riziku vyskytu
melanomu nez muzi. Vyskyt melanomu
byl na bivariatni drovni dile negativnim
zplisobem asociovan s vyskytem poctu
pigmentovych névi (vice nez 50) u osob,
které si nechaly vysetfit kiizi na vlastni
prani, s pouzivinim ochrannych krému
a s pobytem na slunné dovolené. Vysledky
jsou sumarizované v Tab. 2.

Binarni logisticky model ukazal, Ze na
vicerozmeérné urovni analyzy se jako sig-
nifikantni prediktory vyskytu melanomu
uplatniuji proménné popisujici pohlavi,
vyskyt znaménka, které se zménilo, koz-
ni nador v osobni anamnéze, pouzivani
ochrannych opalovacich prostfedkii a na-
vStéva solarii. Vysledky uvadi Tab. 3.

Na bivariatni trovni se ndm nepodafilo
demonstrovat existenci asociace mezi MM
a nékolika proménnymi, které jsou vsak
typickymi nahradnimi ukazateli expozice
UV zafeni, jako jsou délka zaméstnani ve

Bivariatni analyza vysledkl - nesignifikantni vysledky

Polozka dotazniku OR 95% Cl pro OR Sig.
Dolni Horni

veék (roky) 1,006 0,995 1,017 0,282
kozni nador u ¢lena rodiny 0,582 0,165 2,055 0,401
prace v exteriéru 0,199
1rok nebo méné 2,037 0,645 6,433 0,225
1-5 let 0,891 0,358 2,217 0,804
6-10 let 0,157 0,020 1,210 0,076
10 a vice let 1,405 0,767 2,574 0,271
reakce 0,126
ktze se spali, opali se jen mélo 1,896 0,547 6,572 0,313
klze se nejprve spali, potom opali 1,942 0,600 6,290 0,268
kdze se spali jen malo, ihned se opali 1,290 0,401 4145 0,669
klze se bez obtizi opali 1,625 0,497 5,313 0,422
neuvedeno 4,469 1,054 18,938 0,042
tézké spaleni kiize do 18 let 0,690
ano 0,894 0,564 1,417 0,635
nepamatuji si 0,794 0,450 1,402 0,426
pobyt v zemi s vysokym slunecnim svitem: 0,324
ano, pred 18. rokem véku 0,808 0,206 3,166 0,760
ano, po 18. roce veku 0,471 0,174 1,279 0,140
solarium ano 1,290 0,547 3,041 0,561
soldrium - pocet navstévovanych let 0,989 0,881 1,m 0,858




Bivariatni analyza vysledkt - signifikantni vysledky (p < 0,05)

PUVODNI PRACE (AN ’

PolozZka dotazniku OR 95% Cl pro OR Sig.
Dolni Horni

pohlavi (Zeny =1) 0,380 0,261 0,552 0,000
mnoho pigmentovych znamének 0,497 0,312 0,794 0,003
znaménko, které se zménilo 2,489 1,708 3,629 0,000
kozni nador v minulosti 28,794 12,822 64,662 0,000
chci si nechat vysetfit k(zi 0,068 0,040 onz 0,000
vysetreni klize v minulosti 1,952 1,231 3,094 0,004
ochranné opalovaci prostredky - pobyt déle nez 1h: 0,000
nekdy 0,333 0,207 0,534 0,000
vzdy 0,597 0,347 1,027 0,063
nikdy se neopaluji 1127 0,591 2,149 0,716
ochranné opalovaci prostifedky - opalovani: 0,000
nékdy 0,269 0,140 0,514 0,000
vzdy 0,452 0,240 0,850 0,014
nikdy se neopaluji 1152 0,601 2,207 0,670
pocet tydnl na letni dovolené: 0,000
2 tydny nebo méné 0,730 0,467 1,139 0,165
vice nez 2 tydny 0,332 0,194 0,569 0,000

Binarni logisticky model asociace mezi prevalenci suspektniho melanomu

a rizikovych faktorl u participanti béhem Evropského dne melanomu

Nejjednodussi model OR 95% Cl pro EXP (B) | Sig.
Dolni Horni

pohlavi (1= zeny) 0,292 0,175 0,486 0,000
znaménko, které se zmeénilo 6,371 3,774 10,756 0,000
kozni nddor v minulosti 95,704 37,241 245,947 | 0,000
ochranné opalovaci prostredky - pobyt >1h 0,000
nékdy 0,253 0,137 0,466 0,000
vzdy 0,932 0,456 1,907 0,848
nikdy se neopaluji 0,854 0,377 1,936 0,706
soldrium 3,594 1,288 10,028 0,015

venkovnim prostfedi (méné nez 1ok, 1 az
5 let, 6 aZ 10 let nebo vice nez 10 let), tézké
spaleni na slunci do vzniku puchyii ve véku
do 18 let, dlouhodoby pobyt v zemi s vysokou
intenzitou slunecniho svitu nebo navstévy
solarii. Rovnéz ani reakce kiiZe na slune¢ni
zafeni nemeéla v této studii vztah k vyskytu
melanomu. Zvlastnim zjisténim je, zcela
proti béZznym zjednodusujicim predstavam,
Ze slunna dovolena se jevi jako protektivni
faktor pro vyskyt maligniho melanomu, kdy
je nepfehlédnutelny i biologicky gradient,
kdy s délkou dovolené na slunci klesa riziko
vzniku MM. Na druhé strané v§ak pouzivani
ochrannych opalovacich prostfedki signifi-

kantnim zptisobem riziko MM sniZuje a je
docela mozné, Ze 1idé, setrvavajici cilené
déle na slunné dovolené se soucasné auto-
maticky podle své osobni zkuSenosti i lépe
a odpovédnéji chrani pfed UV zafenim.

Ze sledovanych otazek uvedenych ve vali-
dovaném dotazniku se jako signifikantni
prediktory MM uplatnilo jen pét z nich.
Tento nalez podporuje nasi myslenku,
pokud jde o vyuzitelnost nékterych rizi-
kovych modell pro vznik MM v homo-
genni populaci bélochii. Tim se nabizi
otazka poloZena na pocatku studie, zda
neni potfeba jejich zpfesnéni predevsim
pro stfedoevropské podminky.

ZAKLADNI CHARAKTERISTIKA
A VYSLEDKY SLEDOVANYCH
DAT ZiSKANYCH BEHEM
KONANI EVROPSKEHO

DNE MELANOMU V LETECH
2009 A 2015

V této Casti studie byly analyzovany do-
tazniky respondentd Gcastnicich se scree-
ningovych vysetfeni béhem osvétové akce
Evropsky den melanomu (dale EDM) v le-
tech 2009 a 2015. Ulastnici této osvétové
kampané byli vySetfovani v ambulancich
participujicich dermatologti po celé Ceské
republice. VySetfeni probihala za aspekce
kozniho krytu, v indikovanych ptipadech
také s vyuzitim manudlniho nebo digitalni-
ho dermatoskopu. Kazdy respondent vyplnil
mezinarodné validovany dotaznik, ktery
byl navrzen s cilem identifikovat konkrétni
rizikové faktory pro vznik MM u evropské
populace.

DEMOGRAFICKA DATA

Kampané EDM se roce 2009 ztucastnilo cel-
kem 6176 respondentill, z toho 4094 Zen
(66,3 %) a 2082 muzi (33,7 %) a v roce 2015
celkem 4887 respondentii, z nich 3104 Zen
(63,5 %) a 1768 muzi (36,5 %).

K vySetfeni se dostavilo nejvice lidi
s ukoncenym stfedoSkolskym vzdélanim.
V roce 2009 to bylo 52 % a v roce 2015
48,9 %. Druhou nejvétsi skupinu v obou
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\‘ PUVODNI PRACE

m Logisticky regresni model pro EDM konané v letech 2009 a 2015

Sig. OR 95% Cl pro OR

Dolni Horni
pohlavi 0,003
pohlavi - (muz) 0,001 1,526 1,199 1,942
pohlavi - N. A. 0,999 0,000 0,000
vzdeélani 0,081
vzdélani - N. A. 0,656 1,083 0,763 1,536
vzdeélani - stredoskolské 0,852 1,106 0,381 3,209
vzdeélani - vysokoskolské 0,032 0,555 0,324 0,952
vzdeélani - vyssi vzdélani 0,647 0,910 0,608 1,362
ddvod vysetieni - mnoho névd 0,000 1,584 1,223 2,051
ddvod vysetreni - nedavno zménény névus 0,000 1,921 1,478 2,497
Zil jste v ciziné - ANO 0,000 0,457 0,301 0,695
Zivot v ciziné do 18 let - ANO 0,040 2,075 1,035 4,158
dovolend na slunci 0,097 1,126 0,782 1,622
dovolend na slunci = 2 tydny a méné 0,523 1,230 0,834 1,814
dovolena na slunci = 3-4 tydny 0,297
dovolend na slunci - N. A. 0,017 7,464 1,436 38,789
melanom v rodiné 0,000 2,015 0,973 4,174
melanom v rodiné - NE 0,059 1.641 0.814 3,308
melanom v rodiné - ANO, 1 pfibuzny 0,166 13203 | 3,953 44,101
melanom v rodiné - ANO, 2 a vice pfibuznych | 0,000 0,010
konstanta 0,000

m Logisticky regresni model pro obdobi 2009

Sig. OR 95% Cl pro OR
Dolni Horni

vek 0,073 1,01 0,999 1,023
pohlavi = muz 0,035 1,640 1,036 2,597
dlvod vysetfeni - mnoho névd | 0,004 2,004 1,248 3,219
dlvod vysetfeni - neddvno 0,003 4,934 1,730 14,070
zménény névus
melanom v rodiné 0,006
melanom v rodiné = ANO, 1 0,025 3,770 1,180 12,040
pribuzny
melanom v rodiné = ANO, 2 0,002 39,958 3,738 427,134
a vice pribuznych
konstanta 0,000 0,001

letech tvofili vysokoSkolsky vzdélanilidé:
v roce 2009 18,6 %, v roce 2015 21,6 %.

EXPOZICE UV

Mezi dal$i skupinu sledovanych faktori
patfi mira a zplisob expozice UV zafeni,
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jemuz jsou pacienti vystaveni. Z pacien-
tl vySetfenych v roce 2009 uvedlo 22,9 %
zaméstnani venku, v roce 2015 to bylo
20,3 %. Ochranné prostfedky pti aktivité
na slunci pouzilo v roce 2009 vzdy 20,01 %
respondentill, nikdy 23,3 % a nékdy 56,7 %
vySetfenych. V roce 2015 tomu bylo obdob-

né, kdy pfi pobytu na slunci jiném, nez
cilené opalovani, pouzilo krém s ochran-
nym faktorem 18,5 % respondentd a ni-
kdy 21,9 %. Z vysledkd z roku 2009 dale
vyplyva, Ze pti opalovani pouziva ochran-
né krémy pravidelné 28,4 % dotazanych,
24,7 % nepouziva ochranu viibec a zbytek
obCasné. V roce 2015 pfi cileném opalo-
vani pouzije ochranny krém vzdy 48,3 %
a 28,7 % nékdy.

PROJEVY NA KUZI

Béhem zdravotné vychovné kampané
EDM bylo v roce 2009 vysloveno podezie-
nina dysplastické névy v 1052 pripadech,
na zhoubny melanom v 75 pfipadech,
bazocelularni karcinom ve 123 pfipadech
a spinocelularni karcinom u 5 vySetfe-
nych. V roce 2015 bylo podezfeni na 666
dysplastickych névi, 215 piipadt podezie-
ni na MM, 116 suspektnich bazocelular-
nich a 112 suspektnich spinocelularnich
karcinomd.

Tato ¢ast studie se soustfedila na identifi-
kaci nejdilezitéjsich rizikovych faktord,
které jsou asociovany s prevalenci suspekt-
niho MM v Ceské populaci, reprezentova-
né ucastniky EDM a které jsou vyuzitelné
k charakterizaci populace ve zvySeném ri-
ziku, na kterou by se mél zameérit cilenéjsi
screening. Z vysledki logistického modelu
vyplyva, Ze prevalence melanom je podle
ocekavani zavisla na jedné charakteristi-
ce. Ta se povazuje za marker vnimavosti,
tj. polet pigmentovych néva, dale pak
na nedavné zmeéné pigmentového névu
a jediné charakteristice, ktera je nahrad-
nim ukazatelem pro expozici UV - pobyt ve
slunné zemi ve véku do 18 let. Poslednim
rizikovym faktorem je pak vyskyt melano-
mu v rodinné anamnéze.

SOUHRN

Analyzou sledovanych souborti pacienti se
nam podafilo definovat nasledujici zavéry:
1. a) Byla vyhodnocena distribuce rizi-
kovych faktord melanomu u prevalent-
nich a incidentnich pfipadd ve studii
pripadd a kontrol v souboru pacientl
Dermatovenerologické kliniky 2. LF UK
a Nemocnice Na Bulovce.

b) Soucasné s tim byla popsana distribuce
stejnych rizikovych faktorti u kontrolni
populace pouzité ve studii.

¢) Informace o vyskytu rizikovych faktor
vyskytujici se v populaci CR pak byla porov-
nana s daty pochazejicimi z EDM v letech
2009 a 2015.

Vysledky studie byly prezentovany na tu-
zemskych i mezindrodnich kongresech
a publikovany v tisku.



2. Ziskana data byla statisticky analyzo-
vana a bylo zjisténo, Ze pouze minimum
faktord, o kterych existuji védecké dlikazy
jakozto o faktorech, které jsou asociovany
s vyskytem MM, se uplatnilo jako signi-
fikantni prediktory i v této studii (zna-
ménko, které se zmeénilo, vyskyt koznich
nadortl v anamnéze, pouzivani ochran-
nych opalovacich prostfedki a navstévy
solaria). Ackoliv pfi analyze na bivariatni
arovni jsme pozorovali vztahy, indikujici
mozné interakce, ve vicerozmérovém mo-
delu se tyto vztahy neuplatnily a jednotli-
vé promeénné se uplatnily jako proménné
nezavislé.

3. Ze ziskanych vysledki je zjevné, Ze jak
vmodelech zalozenych na studii MM, tak
v modelech zaloZenych na datech EDM,
jsou dilezitymi faktory, sehravajicimi
roli pfi zachytu incidentnich pfipadd me-
lanomu, behavioralni faktory. Chovani
participanti studie je zjevné modi-
fikovano pfitomnosti mnohocetnych ne-
bo nedavno zménénych pigmentovych
névi nebo vyskytem MM v rodiné a bliz-
kém pribuzenstvu. Pravé tyto faktory,
spolu s muzskym pohlavim, byly tzv.
rizikové pti zachytu pfipadd MM v ramci
EDM.

4. Tato studie pomérné jasné ukazuje na
relativni vyznam v literatufe se opakuji-
cich rizikovych faktord MM, jsou-li ne-
kriticky aplikovany na populaci, ktera je
vysoce homogenni. Je-li mozZné v kontex-
tu vysledkd studie mluvit o relevantnich
rizikovych faktorech, pak jsou to muzské
pohlavi, znaménko, které se zménilo, vy-
skyt koznich nddor vanamnéze, pouzi-
vani ochrannych opalovacich prostfedkt
a navstévy soldria. Z hlediska primarni
prevence je tedy podstatna informace
smérem ke sniZeni expozice UV zafe-
ni prostfednictvim ochrannych krémt
a vyhybani se sluzbam solarii. Pozornost
je pak tfeba vénovat zménénym zna-
ménkim (pigmentovym névam) a 0so-
bam s pozitivni kozni nddorovou anamné-
zou.

5. Doporuceny postup dispenzarni péce
o pacienty ve zvySeném riziku pro vyskyt
MM - pravidelné kontroly pacientti ideadl-
né dvakrat rocné, disledna fotoprotekce
a pravidelnd sebekontrola.

6. Vzhledem k vysledkim studie se mo-
dely pro hodnoceni rizika zredukovaly na
model uvedeny v Tab. 3, ktery je snadno
transformovatelny na prediktivni model
pro odhadovani primérného rizika pro
jednotlivce. Vytvafeni sofistikovanych
modell vzhledem k malému poctu signi-
fikantnich prediktorti pouzitelnych k in-
tervenci ¢i dispenzarizaci zatim postrada
smysl.

PUVODNI PRACE (AN ‘

Logisticky regresni model pro obdobi 2015

Sig. OR 95% C.l.pro OR

Dolni Horni
pohlavi 0,029
pohlavi - muz 0,008 1,460 1,105 1,929
pohlavi - N. A. 0,999 0,000 0,000 2,167
ddvod vysetieni - mnoho névi 0,001 1,619 1,210 2,302
ddvod vysetreni - neddvno zménény névus 0,000 1,713 1,274 1,839
melanom v rodiné 0,003 0,794 0,343 3,707
melanom v rodiné - NE 0,591 1,401 0,530 19,887
melanom v rodiné - ANO, 1 pfibuzny 0,497 4,962 1,238
melanom v rodiné - ANO, 2 a vice pfibuznych 0,024 0,031
konstanta 0,000

Dlivod navstévy dermatologa a vysetieni pigmentovych névt -

mnohocetné pigmentové névy; deskriptivni popis

ROKMD Soucet
2009 2015
NE 4237 2672 6909
mnohocetné pigm. névy
ANO 1939 2215 4154
soucet 6176 4887 11063

Diivod navstévy dermatologa a vysetfeni pigmentovych névl - nedavna

zména pigmentového névu; deskriptivni popis

ROKMD Soucet
2009 2015
NE 4621 3290 791
mnohocetné pigm. névy
ANO 1555 1597 3152
soucet 6176 4887 11063
LITERARNI PREHLED Jedina prace hodnotici mimo jiné riziko-
é faktory pro melanom v CR, u které je
PROBLEMATIKY ve Koty pro 7 ) U Rere )
i mozna ¢astecna konfrontace s nasimi vy-
ngY'JSILIég:‘(l;RSOTTILAIE E sledky, je studie Kulichové et al., publiko-

STUDIE ZABYVAJ[C[ SE DETEKCI
RIZIKOVYCH FAKTORU PRO
VZNIK MALIGNIHO MELANOMU

V CESKE REPUBLICE

Na zakladé reSerSe odborné literatury
miiZeme Fict, Ze jsme v Ceské republice
nenalezli dostupnou epidemiologickou
studii, ktera by posuzovala detekci riziko-
vych faktor pro maligni melanom, apli-
kovatelnych do Ceské populace bélochii,
kterd je oproti populaci americké vyrazné
homogenni.

vana v roce 2014.WHodnotila ovlivnitelné
rizikové faktory zahrnujici styl chovani
na pfimém slunci, a s tim spojeny pocet
epizod spaleni klize sluncem, uzivani kré-
mu s ochrannym faktorem, navstévovani
solarii, volny ¢as a dovolené stravené na
slunci nebo ¢as straveny na slunci béhem
vykonu zaméstnani. Tyto proménné pa-
tfily mezi hlavni body zajmu této prace.
Autorka provedla studii pfipadd a kontrol
na souboru pacientl shromazdénych na
prazské Dermatovenerologické klinice
FNKV a 3. LF UK a na Klinice dermatologie
a alergologie Ludwig Maximilians univer-
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vod navstévy dermatologa a vysetfeni pigmentovych névll - kozni na-
dor (melanomovy i nemelanovy) v osobni anamnéze; deskriptivni popis

ROKMD Soucet
2009 2015
NE 6099 4735 10834
kozni nddor v OA
ANO 77 152 229
soucet 6176 4887 11063

Tab. 10

preventivni kontrola; deskriptivni popis

Dlvod navstévy dermatologa a vysetfeni pigmentovych névi -

ROKMD Soucet
2009 2015
NE 4297 2749 7046
preventivni kontrola
ANO 1879 2138 4017
soucet 6176 4887 11063

m Prace v exteriérech; deskriptivni popis

ROKMD Soucet
2009 2015
NE 4262 3893 8655
prace venku
ANO 14 994 5408
soucet 6176 4887 11063

deskriptivni popis

Historie spaleni klize do vzniku puc

¥ pfed dosazenym 18. rokem véku,

ROKMD Soucet
2009 2015

nevzpominam si | 677 785 1462

N.A. 0 6 6
spalenf

NE 2857 3026 5883

ANO 2642 1070 3712
soucet 6176 4887 11063

zity v Mnichové. K nim pfifadila kontroly
z fad dobrovolnikil. Do studie zafadila
celkem 207 ptipadii, ke kterym porovnala
235 kontrol. Vystup z jeji studie uvedl, Ze
statisticky signifikantni vliv na riziko
vzniku melanomu méla barva o¢i a vlast -
svétld barva o¢i ma 2,6krat vyssi riziko pro
vznik MM nez jedinci s tmavyma o¢ima.
Stejné tak rusovlasi lidé jsou pro melanom
nachylnéjsi nez tmavovlasi (OR=3,597, 95

Ceska dermatovenerologie 2016, 6, ¢. 3

% CI =1,341-9,646). Osoby s koznim foto-
typem I a Il méli signifikantné vyssi rizi-
ko onemocnéni melanomem ve srovnani
s fototypem III (OR 4,028 a 4,837, 95 % CI
=1,929-8,411a 2,574-9,086). Respondenti
navstévujici solaria méli az 6krat vyssi ri-
ziko pro zhoubné onemocnéni kiiZe. Jako
jeden z nejvice signifikantnich vysledki
uvedla autorka frekvenci slunecniho spa-
leni kiiZe v détstvi. Pocet spaleni desetkrat

améné (OR =5,345, 95 % CI = 2,511-11,378)
a pocet spaleni jedenactkrat a vyse (OR =
26,251, 95 % CI =12,601-54,687).

Autorka ve své studii ve shodé s obecnym
povédomim o rizicich pro melanom pro-
kazala, Ze zvySené riziko vyvoje MM maji
osoby s rusymi vlasy, jedinci s koznim
fototypemIallalidé, ktefi béhem détstvi
a adolescence trpéli castéjSim spalenim
kiZe sluncem. Rizikovym faktorem je
také Casté uzivani solarii.

Dalsi prace srovnatelnd s tématem nasi
studie je studie Vranové et al.,® kterd
se zabyva detekci rizikovych faktord pro
vznik melanomu. Nicméné v tématu pra-
ce se autorka soustfedi jiz od pocatku na
zjevné riziko ozonové vrstvy a jeji tloustku
v riznych nadmoiskych vyskach a s tim
spojené nezodpovédné chovani mladsi ge-
nerace ve vztahu k aplikacim ochrannych
krémt na kizi pfi venkovnich aktivitach;
dale na celodenni slunecni expozici v ado-
lescenci, ¢asté pobyty v horach. Apeluje
na preventivni kampan zaméfenou prede-
v8im na adolescentni skupinu.

Dal$i studie obdobného charakteru
v Ceské republice dosud provadény ne-
byly.

STUDIE ZABYVAJICI SE DETEKCI
RIZIKOVYCH FAKTORU PRO
VZNIK MALIGNIHO MELANOMU

VE SVETE

Na rozdil od minimalniho poctu ceskych
publikaci a studii, které se zabyvaji pro-
blematikou rizikovych faktor pro vznik
maligniho melanomu v populaci bélochii,
je ve svétové literatufe k dispozici fada stu-
dii fesicich tento problém. Jiz v 90. letech
minulého stoleti se objevily prvni diskuse,
zda jsou rizikové modely pro vznik zhoub-
ného melanomu odvozené z observacnich
epidemiologickych studii v USA vhodné
i pro evropské populace, které jsou pod-
statné homogennéjsi. Tuto diskusi poté
oteviela prace pochazejici z Rakouska,®
kde bylo mozné konvencnimi rizikovymi
faktory vysvétlit pouze 40 % piipadi MM.
V homogenni populaci, kde jsou si jedinci
vzhledem k distribuci rizikovych faktora
podobnéjsi, mohou mit jednotlivé rizikové
faktory jinou vahu, nez v populaci z tohoto
pohledu heterogenni.

Mackenbach JP.® ve své studii referuje
o vyssi incidenci MM, zhoubnych nadort
tlustého stfeva a mozku u muzii a mela-
nomu, novotvara tlustého stfeva, prsu
a vajecniku u zen ve vyssich socioekono-
mickych sférach obyvatelstva. Obecné je
znamo, Ze vétSina onemocnéni a jejich
incidence a mortalita byvaji spojovany
s niz§im socioekonomickym postavenim.
Autor poukazuje na to, Ze lidé s vySsim



socioekonomickym statutem si mohou
dovolit Castéji cestovat a maji tedy vyssi
Sanci byt exponovani slune¢nim paprs-
kim. Lidé s vy$§im vzdélanim jsou si vice
védomi nutnosti prevence chorob a vhodné
prevence.

Ballester et al.© ve své studii dokazal, Ze
ve Spanélsku je riziko pro vznik MM vy3si
pro jedince s blond nebo rezavymi vlasy,
osoby s mnohocetnymi pigmentovymi
névy a nizkym fototypem kize.

Veiered et al.” uvadi, Ze se riziko pro vznik
MM navysuje pti zvySovani nepravidelné
slunecni expozice nebo pfi castych navsteé-
vach solarii.

Hajdarevis et al.® provedl studii zaloZe-
nou na telefonickych rozhovorech, kdy
se dotazoval zucastnénych na jejich po-
védomi o rizikovych faktorech pro MM.
Devadesat jedna procent zducastnénych
bylo spravné informovano o tom, Ze na-
vStéva solarii je nejvyssi rizikovy faktor
pro MM, zatimco o spaleni kiize ve véku
do 18 let mélo povédomi pouze 63 % do-
tdzanych. Doré a Chignol®) publikovali
uceleny piehled studii, které se zabyvaji
navstévnosti solarii a rizikem spojenym
s vyskytem MM. Podle Whitemana D. C.
et al." ma nejvyssi statistickou signifi-
kanci pro onemocnéni melanomem expo-
zice slunci v raném détstvi.

Farah R. et al.® se ve své studii zabyvaji
taktéZ vlivem UV zateni na vznik koznich
nador@ v USA vzhledem k trvale rostouci
incidenci a mortalité na melanom. Autor
apeluje na vliv pediatri stran vhodné edu-
kace a prevence koznich nadort. Ufelem
jeho studie je informovanost pediatrii
stran rizikovych faktord pro vznik MM
vzhledem k poc¢atku prevence koznich na-
dort jiz v détském véku.

Zajimavou studii provedl Naha et al.,®
ktery provedl systematickou resersi litera-
tury s tématem maligniho melanomu za
ucelem shrnuti a zhodnoceni dostupnych
paperil o prevalenci expozice UV zafeni,
fotoprotekce a screeningu a chovani mezi
jedinci s diagnézou maligniho melanomu.
Tym autorl vyhledal celkem 255 ¢lankd.
StéZejnim zavérem z uvedené studie bylo
chovani jedinci s prodélanym onemocné-
nim maligniho melanomu. Tito jedinci
se nezodpovédné exponuji slunecnimu
zateni i nadale.

Merrill et al.® se ve své praci zabyvaji
taktéZ otazkou rizik pro vznik onemocné-
ni melanomem. Zminuje trvaly narast
incidence melanomu navzdory povédomi
populace ohledné vhodné prevence, sprav-
né a Casné aplikace ochrannych kréma na
ktzi. Jako paradox uvadi nizsi incidenci
melanomi u jedinct pracujicich celorocné
v exteriérech. Jako druhy rizikovy faktor

deskriptivni popis

PUVODNI PRACE (AN ‘

Pouzivani ochrannych opalovacich prostfedkl pfi aktivité na slunci,

ROKMD Soucet
2009 2015
vzdy 1238 903 2141
N.A. 0 620 620
ochranné prostfedky pfi venkovni aktivité )
; nikdy 1437 1067 2504
soucet
nékdy 3501 2297 5798
6176 4887 11063

deskriptivni popis

Pouzivani ochrannych opalovacich prostfedku pfi cileném opalovani kiize;

ROKMD Soucet
2009 2015

vzdy 1757 2358 415

N.A. 0 681 681
ochranné prostfedky pri opalovani )

nikdy 1524 445 1969

nékdy | 2895 1403 4298
soucet 6176 4887 11063

Pocet tydnl v roce stravenych na slunné dovolené; deskriptivni popis

ROKMD Soucet
2009 2015

0 tydna 1101 755 1856

2 tydny nebo méné | 3336 2693 6029
dovolena na slunci

3-4 tydny 1739 1430 3169

N.A. 0 9 9
soucet 6176 4887 11063

pro vznik melanomu uvadi pfitomnost lid-
ského papilomaviru (HPV), jehoz pfitom-
nost byla prokdzana ve vice neZ poloviné
histologickych vzorkdi. Kromé expozice
UV zafeni tedy autofi uvadi jako riziko
moznou virovou infekci.

Vétsina zahrani¢nich autord se shodla na
dtlezitych rizikovych faktorech pro vznik
maligniho melanomu. Jak jiZ bylo vyse
zminéno, jedna se predevsim o epizody
spalené kiize v mladi, casté navstévy sola-
rii, dlislednou fotoprotekci jiz od raného
détstvi a svétly fototyp kiiZe, stejné jako
o mnohocetné pigmentové névy.

Z veskerych dostupnych studii 1ze odvo-
dit, Ze pravidelna vysetfeni kozniho krytu
dermatologem jsou nezbytna vzhledem
k tomu, Ze mohou velmi vyznamné ovliv-

nit kvalitu Zivota pacienta. Casna detekce
melanomového nadoru navic umoziuje
v€asné odstranéni Gtvaru dfive, nez se
stihnou vytvofit metastazy. Lidé maji
tedy z 97 % pripadl Sanci na plné vy-
1é¢eni. Soucasné v rdmci primarni pre-
vence je nezbytnd edukace pacientd ze-
jména v souvislosti s diislednou fotopro-
tekci.

Prohldseni: autori v souvislosti s tématem prace ne-
maiji stret zajma.
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m Navstéva solaria; deskriptivni popis

ROKMD Soucet
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N.A. 0 2 2
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ANO, u 2 ¢lend rodiny 10 19 29
soucet 6176 4887 11063
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Pfitomnost jakéhokoli kozniho nadoru u vySetfovaného v OA;

deskriptivni popis
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Problematicky pacient
oCima pravnika

Bansky M.

Urcité jste se jiz mnozi setkali s pacientem,
ktery se zda jiz od poc¢atku jako problémo-
vy, nebo s takovym, ktery sice spolupra-
cuje a posloucha lékare ,,na slovo“, ov-
Sem po Case na zakladé informaci z médii
a zkuSenosti znamych ma pocit, Ze 1ékat
néco zanedbal nebo néco udélal jinak, nez
by mél. Samoziejmé kazdy pacient ma
pravo ptat se a védét o své diagnéze, 1éce-
ni, nasledcich apod., povinnosti 1ékafte je
informovat pacienta a snazit se jej ziskat
na svoji stranu, aby s lékafem spolupra-
coval. OvSem mezi pacientem a lékatem
bude vzdy existovat informacni nerovno-
vaha, objektivni fakt bude, Ze 1ékaf bude
z povahy svého povolani vzdy védét vic.
Subjektivnimu pohledu pacienta nahrava-
jiitisk, televize a internet, které neustale
pisou a vysilaji kauzy o pochybenich 1ékatti
a o vysledcich soudnich sporti domaiv za-
hranici, v nichZ je pacient vzdy v pravu
a ma narok na rtiznd ods§kodnéni, a 1ékat
je dehonestovan na ufednika, ktery neumi
ani prfedepsat 1éky, natoz urcit diagnézu.
Z vyse uvedenych davodi je tedy nezbyt-
né, aby se 1ékatf umél branit, mél alesporl
zakladni pravni povédomi, aby se nedostal
do problémi, které by mohly vyustit az
k samotné likvidaci soukromé praxe, zaka-
zu vykonu ¢innosti, vypovédi z nemocnic
a vnejhorsim i k trestnimu stihani a na-
sledk@im s tim spojenym. Nic nelze ov§em
generalizovat, ale dlilezité je minimalizo-
vat riziko a nasledky.

DULEZITOST INFORMOVANEHO
SOUHLASU

ny lékare pred pacientem je informovany
souhlas. I'u soudniho sporu se soudce pta,
zda ,,byl pacient poucen o moznych rizi-
cich“ a zda 1ékat mize prokazat, Ze na to
pacienta upozornil. A bohuzel u soudu ma-
lokdy obstoji argument, Ze ,,ja to fekl/a“.
Presné totéz bude tvrdit pacient, ktery se
bude citit 1ékafem poskozen, a s ohledem
na to, ze zatim neexistuje ustalena soudni
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praxe piirozhodovani téchto sporti, soudce
jako laik v oblasti mediciny bude spiSe na-
klonén poskozené strané. Nasledné soudce
vyslechne znalce, ktery ovSem, netiasten
jednani pacienta a 1ékafe, se muze vyja-
drit jen k odborné strance. Tedy jediné
»Dapirem* muZete skutecné vérohodné
prokiazat sva tvrzeni o vSem, o ¢em byl
pacient poucen a informovan.

Paragraf 31 a nasledujici zakon o zdravot-
nickych sluzbach ¢. 372/2011 Sb. stanovi,
co je informovany souhlas a co v§echno
ma obsahovat. Zejména stanovi, aby byl
pacient srozumitelné informovan v do-
statecném rozsahu o svém zdravotnim
stavu, navrzeném individualnim léceb-
ném postupu a jeho zménach a lékat mu-
si umoznit pacientovi klast doplnujici
otazky.

Zakonna specifika informovaného souhla-
su jsou obecné znama a neni nutné je dale
bliZe urcovat.

Obecné podle zdkona o zdravotnickych sluz-
bach €. 372/2011 Sb. (konkrétné § 34 odst. 2)
nenivyzadovana pisemna forma informo-
vaného souhlasu. Jedina zakonna prede-
psand pisemna forma je pfi hospitalizaci
pacienta a v pfipadé, Ze ma byt oddélena
Cast téla, ktera je neobnovitelna, nebo
pfi zakroku, ktery zdravotni stav pacienta
nevyzaduje - toto neplati u kosmetickych
zakrokl nezanechavajicich trvalé nebo
zavazné nasledky.

Zasadni a nejdtlezitéjsi je, aby vSechny
zminéné informace podaval pouze 1ékaft.
Obcas se v ordinacich stava, Ze je toto de-
legovano na zdravotnicky personal, ov-
Sem tyto informace a ani pisemna forma
souhlasu nenahrazuji skutecné sdélené
informace samotnym lékafem.

POSKYTNUTI ADEKVATNI
PECE BEZ SOUHLASU

Zejména v nemocnicich miZe nastat si-
tuace, Ze pacient je v bezvédomi nebo z ji-
ného divodu souhlas se zakrokem udélit
nemuze.
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Hospitalizace pacienta bez jeho souhla-
su (nebo zdkonného zastupce) je mozna
v pfipadech soudnich rozhodnuti (kdyz
bylo ulozeno pravomocnym rozhodnutim
soudu ochranné 1é¢eni, karanténa, nafi-
zeno vySetfeni zdravotniho stavu) nebo
v ptfipadech, kdy pacient bezprostfedné
ohrozuje sebe ¢i okoli (nebo je pod vlivem
navykové 1latky) a jeho hrozbu pro sebe
nebo okoli nelze odvratit jinak, nebo jeho
zdravotni stav vyzaduje poskytnuti zdra-
votnické péce, je v bezvédomi. V téchto
pfipadech poskytuje 1ékaf jen neodklad-
nou péci. Tudiz by 1ékat mél zapsat do
dokumentace, Ze souhlas ziskat nemuze,
ale Ze pouziva postupy lege artis, které
zapiSe a zd@ivodni. Po probrani pacienta
(jestli byl v bezvédomi a je zcela svépravny
a mlZe ¢init pravni iikony) tento souhlas
podepise, jestli je to mozné. Pokud ani do
24 hodin souhlas neziska (pacient je porad
v bezvédomi nebo neni zplisobily souhlas
dat), je potfebné dorucit soudu (mistné
prislusny je obvodni/okresni soud sidla
zdravotnického zatizeni a idedlné dato-
vou schrankou, aby byla jistota dodrzeni
24hodinové 1hiity) hlaseni, Ze je hospita-
lizovan pacient bez pisemného souhlasu,
¢imz 1ékat predejde dal$im pfipadnym
nepiijemnostem.

Co v pripadé, kdy je hospitalizace nutna,
pacient komunikuje, ale je pod vlivem
alkoholu nebo drog nebo je zmateny, a do-
konce nabizi, Ze podepiSe revers? Lékat by
meél vyhodnotit, jestli je pacient ve stavu,
kdy mizZe projevovat svoji svobodnou vii-
1i a ¢init jeji platné projevy. Jedna-li se
o neodkladnou péci, poskytuje 1ékat péci
bez stanoviska pacienta, ovSem nenabizi
podepsani reversu, od pacienta jej rovnéz
nepiijme a o vSem ucini podrobnou zpravu
do zdravotnické dokumentace, jelikoZ jen
ta bude voditkem v pfipadném sporu a je-
dinym relevantnim podkladem pro pfipad-
ného znalce. DileZité je proto tuto zpravu
napsat jasné a jednoznacné, na zakladé
¢eho byla vyhodnocena situace, Ze pacient
neni schopen ¢init vlastni projevy vile.



REVERS

Nebo téz informovany nesouhlas. Podle
zakona o zdravotnickych sluzbach pa-
cient, jemuz byla opakované poskytnuta
informace o zdravotnim stravu - se vSe-
mi riziky, kterd pro néj pfi nedodrzeni
postupt hrozi, nebo se ji vzdal a i nadale
odmita vyslovit souhlas s poskytnutim
zdravotnich sluZeb, ucini o tomto 1ékat
s pacientem pisemné prohlaseni - revers.
Toto pisemné znéni, ve kterém je vhodné
uvadeét skutecné vsechno, co pacientovi
pfi nedodrZeni postupu nebo pfi odmit-
nuti lékafem navrzeného postupu hrozi,
je soucasti zdravotnické dokumentace.
Ve skutecnosti by to nakonec ale mohl byt
i néstroj, ktery by v pfipadé sporu mohl
byt pouzit a bude pouzit proti vam, proto
je vhodné uvadét disledky neuposlechnuti
detailné, véetné moznosti umrti, a ohlidat
siiformdlni stranku tohoto institutu. Jako
napft. Ze jej podepisuji 1ékarf a pacient, ne
jiny zdravotni pracovnik. Ten jej miZe po-
depsat jako svédek v pripadé, Ze jej odmit-
ne podepsat pacient. Teprve po podepsani
reversu muze nabizet 1ékar jiné varianty
1é¢by, nejlepsi druhou nebo tfeti moznost.
Ale v pfipadé, kdy se nabizeji dvé nebo vice
rovnocennych variant 1é¢by lege artis, ne-
ninutné od pacienta pozadovat revers. CozZ
by pak bylo na obhajobé 1ékarte, jak a pro¢
by si obhajil, Ze nepouzil nejlepsi variantu,
proto je toto lepsi stvrdit podpisem pacien-
ta alespori do zdravotnické dokumentace,
Ze byl informovan i o nejlep$i mozZnosti,
ale vybral si druhou/tfeti moznou.

V pfipadé, Ze vam pacient odmitne pode-
psat revers a nemate pobliz svédka, ktery
by to stvrdil svym podpisem, nezbude vam
nic jiného nez vSechno podrobné zdoku-
mentovat ve zdravotnické dokumentaci
a uvést i fakt, Ze pacient odmitl podepsat
revers. Rovnéz se nabizi varianta si cely
rozhovor nahravat, i kdyz je protizdkonné
porfizovat zvukovy zaznam bez souhlasu
osoby, ktera je nahradvana, ale ve skutec-
nosti proti sobé stoji dvé rovnocenna pra-
va, a to pravo nebyt bez souhlasu nahravan
a pravo lékafe chranit sva prava. Lékar
tedy nema jinou moznost, jak pfi soudnim
sporu prokazat své tvrzeni - nema podpis
pacienta na reversu, nebyl pfitomen své-
dek, nemd moznost chranit sva prava ji-
nak nez tim, Ze si poridi zvukovy zaznam.
V takovém pripadé by tento zdznam mohl
byt ibez souhlasu nahrdvané osoby pouzit
jako diikaz pred soudem.

A co u nezletilého pacienta, kdyz rodi-
¢e odmitaji postup stanoveny lékafem?
Tady 1ékar postupuje zasadné lege artis
bez ohledu na stanovisko zakonného za-
stupce. Tento postup plati rovnéz v ptipadé

zmateného nebo opilého pacienta, o cemz
bylo jiz pojednano.

U nezletilého pacienta musi lékaf posu-
zovat jeho rozumovou vyspélost a sam
vyhodnotit, jestli je tento pacient jiz do-
statec¢né rozumove vyspély (§ 2638 NOZ -
(1) Poskytovatel srozumitelné vysvétli
oSetfovanému zamyslené vysetfeni i na-
vrhovanou péci o zdravi; po pfislusném
vySetfeni poskytovatel vysvétli oset-
fovanému jeho zdravotni stav a péci
o zdravi i pfi dal$im postupu. Zada-li
0 to oSetfovany, poda mu poskytovatel
vysvétleni v pisemné formé.(2) Neni-li
osetfovany plné svéprivny, ale presto
je schopen tisudku, pouci se zptisobem
priméfenym jeho schopnosti vysvétle-
ni pochopit; vysvétleni se poda i jeho
zakonnému zastupci. A § 3INOZ - Ma
se za to, Ze kazdy nezletily, ktery nenabyl
plné svépravnosti, je zplisobily k pravnim
jednanim co do povahy pfiméfenym rozu-
mové a volni vyspélosti nezletilych jeho
véku a mlze o svém stavu sam rozhod-
nout. Podle nového ob¢anského zakoniku
nezletily, ktery neni plné svépravny, maze
v obvyklych zalezitostech udélit souhlas
k zakroku na svém téle sam, je-li pfimére-
né rozumové a volni vyspélosti nezletilych
jeho véku a jedna se o vykon nezanecha-
vajici trvalé nebo zavazné nasledky. Proto
v pfipadé, Ze je zakonny zastupce proti sta-
novenému postupu, ale nezletily pacient
dokaze jiz sam o sobé rozhodovat, postaci
kzakroku ijeho souhlas. V pfipadé, Ze ma
1ékar stanovisko dvou zakonnych zastup-
cl, s tim, Ze si vzajemné odporuji - jeden
se zakrokem souhlasi a druhy nikoli, 1ékat
provede jen neodkladné ukony, ale konec-
ny souhlas bude nahrazen az rozhodnutim
soudu. Rovnéz si zakon vyzaduje souhlas
soudu v pripadé, Ze se jedna o nezletilé-
ho od 14 let a zasahu do jeho integrity
a k zdkroku vyjadril nesouhlas zakonny
zastupce. O tomto je vhodné obeznamit
idruhého zakonného zastupce, pokud ma
1ékat tuto moznost, a rovnéz mu sdélit
vSechny informace, aby mél moznost se
k dané problematice vyjadrit. V pripadé
hospitalizace nezletilého pacienta musi
1ékar oznamit tuto skute¢nost zakonnému
zastupci a v pripadé, Ze nedisponuje touto
informaci (kde je, nema na néj kontakt
apod.) obeznamit Policii CR (PCR).

NAHRADA SKODY

A NEMAJETKOVE

UJMY -CIVILNI
ODPOVEDNOST LEKARE

K tomu, aby na ob¢anskopravni odpovéd-
nost poskytovatele zdravotni péce doslo,
aby byla zaloZena, musi dojit ke splnéni

LEKARSKE PRAVO

podminek stanovenych pravnim fadem,
pricemz jejich splnéni prokazuje Zalobce:
Za prvé: Zalobce prokazuje, Ze byla poruge-
na povinnost lege artis, ergo zalobce popise
v zalobé a navrhne diikazni prostfedky,
abybylprokazan postup non lege artis.
Za druhé: Ke skodé nebo nemajetkové
ijmeé musi skutecné dojit a opét toto musi
prokazat zalobce; $kodou se rozumi $koda
na majetku, cestovni vylohy, usly zisk,
naklady 1é¢by a nemajetkovou Gjmou se
rozumi bolestné a ztizeni spolecenského
uplatnéni, zasah do osobniho a rodinného
Zivota.

Za tfeti: Musi existovat pfi¢innd souvislost
mezi porusenim lékafovych povinnosti
anastalou §kodou ¢i nemajetkovou jmou,
opét prokazuje Zalobce.

Pravni fad pamatuje na moznost zprosté-
ni odpovédnosti poskytovatele v pfipadé,
kdyZ zalovany prokaze, Ze $kodu nezavinil,
a to ani z nedbalosti.

S materii nadhrady $kody a nemajetkové
Gjmy tzce souvisi problematika pojisténi
jako ochrana pfed neptiznivymi finan¢ni-
mi dopady. Pojisténi miZe jak poskytova-
tele, tak i 1ékate ochranit pfed nahradou
$kody. Zde je nutno zddraznit, Ze se nesmi
jednat o imyslné poskozeni. U pojisténi se
uzaviraji castokrat standardni formularo-
vé smlouvy, a tedy to, co je nutné ohlidat,
je vySe pojistného kryti.

Uplatnuje-li pacient nahradu §kody ¢i ne-
majetkové ijmy, je potfeba zvazit, zda byl
postup lege artis a zda je §koda v pri¢inné
souvislosti. Nasledné je potfeba uvédomit
pojistitele o pojistné udalosti se stano-
viskem a odpovédét na zadost pacienta
o nahradu §kody ve smyslu, Ze je potfeba
vyckat stanoviska pojistitele. Po obdrzeni
pisemného stanoviska uvédomte pacien-
ta, zda je jeho pozadavek opravnény ci
nikoliv.

Je nutné si uvédomit, Ze cela véc se da
feSit mimosoudné, ovSem z mimosoudni
dohody nehradi pojistovna kryti, aniz by
k tomu dala pfedem souhlas. ReSit véc
mimosoudné pfipadd v tvahu samoziej-
meé v pripadé, kdy lékar pochybil a své
pochybeni uzna. Je-li tomu tak, pak lze
mimosoudni vyrovnani pouze doporucit
zejména z diivodu, Ze bude rychlejsi a mé-
né nakladné.

TBESINi ODPOVEDNOST
LEKARE

Stale pribyva pripadi, kdy pacient fesi svo-
ji nespokojenost trestnim ozndmenim na
1ékare, jelikoz se jedna o levné feseni (na-
klady na znalecké posudky plati stat, pa-
cient neplati soudni poplatek, trestni soud
muzZe rozhodnout i o majetkové Gjmé).
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I s ohledem na psychologickou stranku
véci pacient bude prohlasovat, Ze chce jen
spravedlnost za zZivotni nestésti zptisobené
1ékatfem, a ne penize.

Po zji§téni, Ze je na lékafe podano trestni
oznameni, by mél 1ékart zajistit kopii zdra-
votnické dokumentace pro PCR a pfipravit
se na podani vysvétleni a zvazit pravni
zastoupeni. Neni nutné podavat vysvétle-
ni ,ted a tady*, radsi si domluvit termin
a pripravit se.

Ze strany lékate se tedy mze pfi jeho po-
chybeni jednat o nedbalost védomou (vé-
dél, Ze muze zplsobit §kodlivy nasledek,
aspoléhal, Ze jej nezpiisobi) vs. nedbalost
nevédomou (nevédél, Ze mize zpusobit
skodlivy nésledek, ale védét mél a mohl,
ale spoléhal, Ze takovy néasledek nenasta-
ne) vs. o umyslné zavinéni (malo Casté).
Po podani vysvétleni vétsinou nasleduje
zadost o znalecky posudek. Lze pozadat
o posudek i odbornou védeckou komisi.
V pfipadé, Ze si je 1ékaf védom néjakého
pochybeni, ale nejedna se o odborné po-
chybeni, tedy vyboceniz ramce lege artis,
ale o disciplinarni delikt, je mozné policis-
tu navést k tomu, aby se pfipadem dal ne-
zabyval a pfedal véc k feseni disciplinarni
komisi CLK.

Vypovéd musi byt formulovana lékafem,
ne policistou, diileZité je nenechat se zma-
nipulovat a nasledné podepsat protokol,
ktery je spi$ zapis policisty, a ne pfesné
vyjadreni lékarte.

Po ptipadném zahdjeni trestniho stihani je
vhodné celou zaleZitost konzultovat s prav-
nikem, ktery doporuci dalsi vhodné kroky,
aby nebyl 1ékaf kracen na svych pravech
a vyuzil vSechny moznosti, které trestni
pravo ve prospéch lékate nabizi.

V pfipadé, Ze silékat uvédomi svoji chybu
a svého jednani lituje, je mozné podat
zadost o podminéné zastaveni trestniho
stihani - kdy dojde ze strany 1ékate k na-
hradé skody a nemajetkové ijmy pacienta,
1ze tedy uzavtit dohodu o narovnani s po-
Skozenym, s tim, Ze trest nebude vlibec
uloZen. Toto musi odsouhlasit statn{ za-
stupce, a je proto vhodné konzultovat tyto
véci s obhajcem, jenz posoudi jiz pfedem,
jestli je tato varianta vhodna a schtidna.
Novym institutem v pravnim fadé je
i dohoda o viné a trestu - mezi statnim
zastupitelstvim a obhajobou (obvinénym),
kterou schvaluje soud - v pripadé zakazu
vykonu povolani je toto mozné domluvit
jen na urcité obdobi nebo na urcité tkony
apod. Tudiz 1ékaf bude moci alespori ¢as-
tecné vykondvat svoji profesi.

Dojde-li ke zprosténi, ma 1ékat narok na
nahradu skody, kterou uplatrniuje u mi-
nisterstva spravedlnosti - hradi se nakla-
dy obhajoby (v zdkonem stanovené vysi),
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naklady znaleckého posudku. Zpravidla
ministerstvo nepfistupuje k ithradé ne-
majetkové Gjmy (za pranyfovani lékate
a poSkozeni jména).

ZDRAVOTNICKA
DOKUMENTACE e
A MLCENLIVOST ZDRAVOTNIKU

Lékar je povinen vést a uchovavat zdra-
votnickou dokumentaci a nakladat s ni
podle zakona o zdravotnich sluzbach a ten-
to zakon pfedepisuje, co vSsechno by méla
obsahovat.

Lékaf do ni zaznamenava priikazné, prav-
divé, Citelné, pribézné a bez zbytecného
odkladu pfi lizkové péci udéla zaznam
nejméné 1x denné. Tento zaznam musi
obsahovat: datum (hodina, minuta), pod-
pis pracovnika, otisk razitka se jménem
lékare, u elektronické podoby se postupuje
podle { 55 zakona o zdravotnich sluzbach.
U doplnéni na zZadost pacienta je nutné,
aby pacient tento zaznam kromé lékate
isam podepsal. Pacient nebo jeho zdkonny
zastupce ma pravo nahliZzet do zdravot-
nické dokumentace nebo si z ni délat ko-
pie. Pacient miiZe urcit i jiné osoby, které
jsou opravnéné k nahlizeni, ovSem toto
nesmi narusit poskytovani sluzeb a lékat
musi umoznit nahlédnout bez zbytecné-
ho odkladu. V pfipadé potizovani kopii
plati 30denni lhiita od podani zadosti,
u statnich organt je tato lhiita kratsi, a to
15 dnt (mlze pozadovat ndhradu nakladd
s pofizenim kopii).

Origindl zdravotnické dokumentace 1é-
kaf vydava jen na zadost Ceské spravy
socialniho zabezpeceni pro ucely posud-
kové ¢innosti, jelikoz tato dokumentace
slouzi mimo zaznamenavani tkont ze-
jména k ochrané 1ékate pred piipadnym
sporem s pacientem a je nejzasadnéjsim
dokumentem pro znalce, ktery z ni bude
vychézet ve svém znaleckém posudku.
Pro vSechny dalsi pfipady lékaf vydava
pouze Kopie.

V posledni dobé je hodné bran ohled i na
poskytovani informaci, coz jiz reflekto-
valy i zdkony, a porusovani této povin-
nosti mléenlivosti (tedy i zakona) je nyni
Castym dvodem Zalob pacientdl. Podle
zakona ma 1ékaf povinnost mlcenlivosti
o vSech skutecnostech, o kterych se dové-
dél v souvislosti s poskytovanim zdravot-
nich sluzeb. Samo o sobé dost nefikajici
véta, jelikoz samotny zakon poskytuje
nékolik vyjimek.

Za poru$eni se nepovazuje:

- sdélovani mezi jednotlivymi zdravotnic-
kymi pracovniky,

- ptipady, kdy je 1ékat zpro$tén samotnym
pacientem,

-zakonna oznamovaci povinnost - zejmé-
na §ifeni pfenosnych chorob a nékaz,

- pro potteby trestniho fizeni nebo v pfi-
padé zakonné povinnosti pfekazit trestny
¢in nebo oznamit jeho pachdni (pfedevsim
tyrani),

- pro ochranu vlastnich prav - at jiz v trest-
nim, nebo ob¢anskopravnim fizeni, po-
skytnuti znalci, komote, advokatovi,

- sdélovani profesni komote v ramci kon-
troly.

Dulezité pro 1ékate je, aby si uvédomil,
Ze pokud zaméstnava jiné pracovniky, je
nutné je rovnéz poucit o této povinnosti
mlcenlivosti, za kterou i za né odpovida
vlastnim jménem. OvSem miiZe se této
odpovédnosti Castecné zprostit, resp. v pri-
padé sporu ochranit, kdyz si tato Skoleni
-nebo pokyny - necha timto pracovnikem
podepsat. Rovnéz diilezité je postupovat
s veskerou opatrnosti i vii¢i pacientovi,
jenz bude ten prvni, ktery by mohl namitat
poruSeni povinnosti mlcenlivosti. A tedy
pfi pfijeti pacienta do péce si nechat paci-
entem podepsat dokument, ve kterém bu-
de uvedené, komu (Gstné, pisemné) bude
mozné poskytovat informace o zdravotnim
stavu, komu bude umoznéno nahliZzet do
zdravotnické dokumentace, poptipadé ko-
mu vyslovené ne, kdo ma pravo rozhodovat
v pfipadé, Ze pacient nemtzZe sim rozho-
dovat o své osobé (davat pokyny lékafi,
souhlasy apod.).

V ptipadé, Ze se 1ékat dostane do situace,
kdy nema projev viile pacienta, koho mtze
a nemuze informovat, pak obecné plati,
Ze bude informovat osoby blizké. Pozor by
si méli dat i poskytovatelé vétsich zdra-
votnickych zafizeni, jelikoz odpovidaji za
povinnost mlcéenlivosti oni, a tedy by méli
zabezpecit informace k osobnim udajim
pacientti jen pro osoby, které byly sezna-
meny s povinnosti ml¢enlivosti a vyslovily
s ni souhlas (typicky nemocnice, kde by
se k informacim mohl dostat i jiny nez
zdravotnicky personal).

Priobcanském soudnim fizeni, kde je 1ékat
predvolan jako svédek, plati bez vyjimky
povinnost mlcenlivosti (nevztahuje se na
ochranu vlastnich prav a zajma), a aby
mohl u soudu sdélovat konkrétni zdravotni
stav nebo jiné informace o pacientovi, je
potfebné si vyzadat jeho souhlas.
VSechny poskytnuté informace by mél 1é-
kat evidovat ve zdravotnické dokumentaci
- co, komu, kdy a na zakladé ¢eho poskytl.

MOZNOSTI ODMITNUTI
PECE O PACIENTA

Nejjednodussim institutem, o ktery se
mize 1ékat opfit v pfipadé, Ze ma pacien-
ta, jenz nespolupracuje nebo jinak zne-
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pfijemnuje a narusuje ostatni zdravotni
sluzby, je vnitfni fad. Tento vnitini fad
doporucujeme vytvorfit jak pro soukromé
ordinace, tak pro vétsi zdravotnické zafi-
zeni. Nemél by byt obsahly, a jelikoz se jim
pacient musi fidit, mél by byt dostupny
na strankach ordinace nebo na dvertich,
v ordinaci, pfi prvni navstévé apod.

Vnitini fad stanovi pravidla pro pacienty,
a je tedy pro né zavazny, a je na tom Kkte-
rém lékati, co povazuje za dulezité tam
uvést. AvSak obecné doporucujeme uva-
dét formulku o tom, Ze by se pacient mél
chovat slusné k 1ékafi a ostatnim zdravot-
nickym pracovnikiim, rovnéZ i k jinym
spolupacientiim - poruseni by mohlo byt
dvodem k vyfazeni pacienta z péce (ovSem

nebavime se o neodkladnych tkonech,
které by mély za nasledek zachranu pa-
cientova Zivota). Rovnéz by mél tento fad
obsahovat pouceni o tom, Ze pacient bu-
de respektovat navrzeny lékatsky postup,
moznosti sdélovani informaci, hlaseni
zmeén relevantnich pro vykon lékarské
praxe (pojistovna, zdravotni stav, jina
medikace...).

Co se tyCe navstév pacientti nebo osob bliz-
kych, mlZe se rovnéz stat, Ze prijedou-li
za/s pacientem jiZ ve stavu navozeném
navykovymi latkami nebo budou jinak
obtézovat zdravotni pracovniky, je mozné
tyto osoby vykazat (mozné stanovit rovnéz
vnitfnim fddem) nebo pfi nezvladatelné
situaci zavolat na pomoc PCR. Je mozné

JUDr. Marek Bansky, vedouci partner AK Bansky&partnefi

e-mail: marek.bansky@akbansky.cz

www.akbansky.cz
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na zakladé tohoto dtivodu vyloucit z péce
isamotného pacienta, pokud by to stanovil
vnitini fad.

Zavérem lze doporucit, Ze jedinou formou
prevence pro lékafte, ve smyslu vyhnuti se
pfipadnym sporiim nebo ve sporech uspét,
je papir. Doporucujeme byt disledny ve
vedeni zdravotnické dokumentace, nechat
si sepsat informované souhlasy, vnitini
fady. Je nutno pocitat se skutecnosti, Ze
obecné soudy a soudci jsou oproti 1éka-
fum laici, rozhoduji v takovychto kauzach
v naprosté vétsineé jen podle predlozenych
dokumentt a podle svédeckych vypovédi,
kde maji trend bohuzel se spis pfiklonit na
stranu obéti, za kterou povazuji pacienta,
ane lékarte.

DERMATOVENEROLOG | PRAHA, Nové Mésto na Moravé

Pro nasi zavedenou ordinace v Praze a v Novém Mésté na Moravé hledame
lékare/lékairku DERMATOVENEROLOGA

Nabizime:

« Zajimavé mzdové ohodnoceni + motiva¢ni
odménovani

« Tyden dovolené navic, dalsi placeny tyden
na odborna skoleni a dalsi 3 dny
na zotavenou

« Flexibilni pracovni ivazek - plny nebo dle
dohody i ¢astecny

» Moznost Upravy pracovni doby dle pozadavku
nového lékare/lékarky
« Pfijemné pracovni prostredi

Napli:

» Ambulantni péce o pacienty

» Denni osobnii telefonickd komunikace
s pacienty

« Vedeni ambulance, rozhodovani
o organizaci prace

» Minimum administrativy - spoluprace
s oddélenimi z back-office

V pfipadé zajmu nas prosim kontaktujte:
www.mediclinic.cz

Hana Janec¢kova

e-mail: hana.janeckova@mediclinic.cz

tel. 733 679 623
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v lecbe stredne tezke a tezke psoriazy.

STOCTYRICETLET
SPOLECNOSTI, KTERA MENI SVET
K LEPSIMU

Spolecnost Eli Lilly byla zaloZena na jafe roku 1876 v Indiana-
polis v USA. Od jejiho vzniku uplynulo jiZ sto ¢tyficet let. Tato
nadnarodni farmaceutickd spole¢nost s vlastni vyzkumnou
zdkladnou v sobé spojuje vyzkum i zdravotnickou péci, aby
dala nadéji na lepsi zivot lidem na celém svété.

Zakladatel spolecnosti, plukovnik Eli Lilly, osmatricetilety che-
mik a veteran americké obcanské valky, byl frustrovén spatné
pripravenymi, netestovanymi a ¢asto nedcinnymi ¢i dokonce
nebezpecnymi léky, které se vjeho dobé bézné pouzivaly. Mno-
ho lidi, véetné plukovnikovy Zeny a jednoho z jeho déti, zemrelo
na nemoci, které se dnes bézné éci
i jim lze predejit. Kromé toho, Ze byl
plukovnik Lilly d@stojnikem americ-
ké armady, i on sém se stal soucasti
armady téch, kteri ztratili své blizké
jen proto, Ze jim nebyla poskytnuta
spravna lécba. To vSe vedlo Lillyho
k rozhodnuti, Ze zalozi spole¢nost,
kterd bude vyrabét léky v té nejvyssi
mozné kvalité. Za dalsi cil si vytkl,
ze spolecnost bude vyvijet jen tako-
vé Léky, které budou predepisovat
lékari, misto aby je pouze nabizeli
obchodni cestujici, jejichz primarnf
a Casto jedinou motivaci byl zisk z
prodeje. Jako chemik mél plukov-
nik Lilly dobry pfehled o lécebnych
pripravcich i zplsobu jejich vyroby,
a proto si slibil, Ze jeho spolecnost
bude vyuZivat ty nejmodernéjsi po-
znatky své doby.

Milniky, které znamenaly prilom

Spole¢nost se uz od samého pocatku Uspésné rozristala, ale
plukovnik pfesto nebyl spokojen s jednou zaleZitosti: s kont-
rolou kvality vyrobkd, jez se ridila pouze tradi¢nimi postupy,
které shledaval jako nevyhovujici. V roce 1886 tedy zaméstnal
mladého chemika, ktery pouZival a také zlepSoval nejnovéjsi
technologie kontroly kvality. Oba muZi tak dali pevny zaklad
tradici, jiZz se spole¢nost Fidi dodnes: poté, co se soustiedili na
kvalitu stavajicich vyrobkd, svou ¢innost rozsiFili o vyzkum a
vyvoj novych, lepsich lékd. Vysledky na sebe nenechaly dlouho
Cekat.

1922 zacali vyzkumni pracovnici spolecnosti Lilly spolupraco-
vat s védci z Torontské univerzity na vyvoji primyslové vyroby
inzulinu a jen o rok pozdéji byl uveden na trh prvni komercne
dostupny inzulin na svété urceny k écbé cukrovky 1. typu,
kterd byla v té dobé smrtelnou nemoci. Po letech néasledovala
vyroba syntetického lidského inzulinu a jeho rychle Ucinkujici
formy. Vyvoj a vyroba inovativnich pripravkl pro lé¢bu diabetu
prostupuje historii spolecnosti az do soucasnosti.

ELILILLY €R, s.r.0., Pobi'e?ni 394/12, 186 00 Praha 8, Tel.: +420 234 664 111, Fax: +420 234 664 891

1928 spolecnost predstavila pripravek pro lé¢bu pernicidézni
anémie, jenz se pak pouzival jako standardni terapie po cela
desetileti. Spolupracovnici spole¢nosti (G. R. Minot, W. P. Mur-
phy a G. H. Whipple) za svij objev ziskali v roce 1934 Nobelovu
cenu.

1943 Lilly jako jedna z prvnich spolecnosti na svété vyvinula
metodu pro primyslovou vyrobu penicilinu, viibec prvniho an-
tibiotika, a prispélatak k pralomu v [é¢bé infekénich nemoci.
1945 zaznamenala spolecnost svétové prvenstvi, kdyZ zahajila
vyrobu vakciny proti poliomyelitidé (détské prenosné obrné).

1953 uvadi Eli Lilly na trh prvni veterinarni produkty a v roce
1960 po reorganizacivznika Elanco, divize Eli Lilly and Compa-
ny, kterd se dodnes zabyva vyvojem a vyrobou vysoce kvalit-
nich produktd pro veterinarni péci.

1958 nasledovalo uvedeni dalsiho antibiotika, tentokrat pro
lé¢bu infekei zplsobenych nékterymi typy rezistentnich bak-
terii, a v dalsich desetiletich se antibiotické portfolio rozsitilo.
Na pocatku Sedesatych let minulého stoleti vstoupila spolec-
nost Lilly i do oblasti onkologickych lékd, kde pusobi aZ do
soucasnosti.

1982 patfi k prilomovym momentdm, protoze Lilly pFedstavi-
la celosvétové prvni rekombinantni humanniinzulin, vyrobeny
technologii genetického inZenyrstvi.

1987 spolecnosti zacind uvedenim prvniho antidepresiva
Uspésnéa éra vyzkumu, vyvoje a vyroby inovativnich lécivych
prripravkl k terapii deprese, bipoldrni poruchy, schizofrenie a
poruchy pozornosti s hyperaktivitou.

1998 dava spolecnost na trh svij prvni lék proti postmenopau-
zalni osteopordze, v roce 2004 nasleduje dalsi (osteoanabolic-
ky) pripravek.

2002 prichazi na trh jeden z dosud nejpouzivanéjsich priprav-
k@ pro oblast muZského zdravi (erektilni dysfunkce).

2005 dava Lilly svétu prvni inkretinové mimetikum (ve spolu-
praci s Amylinem).

2016 je schvalen novy biologicky pripravek pro lécbu stred-
né tézkeé az tézké loziskové psoriazy u dospélych, ¢imz Lilly
vstoupila do oblasti autoimunity a dermatologie.

CZTLZ00015



192

\‘ CESKA AKADEMIE DERMATOVENEROLOGIE

Vyroéni zprava Ceské akademie
dermatovenerologie

Hercogova J.

VYROCNI ZPRAVA 2015

Vyrocni zprava za rok 2014 byla publikova-
na v Ceské dermatovenerologii 2015, 5, &. 1,
S. 61-63. V leto$nim roce fe§ime povinnou
zménu pravni formy Ceské akademie der-
matovenerologie (CADV), o které budete na
webovych strankach www.dermanet.eu
informovani.

VYBOR

Béhem 21. nirodniho dermatologického
kongresu v Brné byl zvolen novy vybor a re-
vizni komise nasi Akademie. Vybor bude
po funkéni obdobi let 2015-2018 pracovat ve
slozeni prof. MUDT. Jana Hercogova, CSc.,
MHA - predsedkyné, prof. MUDr. Vladimir
Vaskl, CSc. - védecky sekretaf, prim.
MUDTr. Jaroslav Strejcek, CSc. - misto-
pfedseda, MUDr. Miloslav Necas, Ph.D.
- mistopfedseda, prim. MUDr. Darina
Zelenkova - pokladnik, a revizni komi-
se ve slozeni MUDr. Veronika Slonkova,
Ph.D. - pfedsedkyné, prim. MUDr. Marie
Policarova, prim. MUDr. Hana TomKkova,
Ph.D., a Ing. Josef Pohiinek - ¢lenové.

CLENOVE

Pocet ¢lenti CADV byl k 31. 12. 2015 cel-
kem 632, z toho 495 dermatovenerologii,
55 1ékafl jiné specializace, 15 nelékafd,
58 sester a 9 partnert.

CESTNI CLENOVE A OCENENI

V roce 2015 bylo udéleno cestné clenstvi
CADV v priibéhu 21. ndrodniho dermato-
logického kongresu v Brné prof. Erwinu
Tschachlerovi, MD (Videnl, Rakousko)
a Dr. Pedragu Stiletovi, MD (Budva,
Montenegro). Cena profesora Janovského
za ptinos k rozvoji ceské dermatovenero-
logie byla udélena pani prof. MUDr. Véfe
Semradové, CSc., a prof. MUDr. Frantisku
Novotnému, DrSc. Trybovu cenu za nejlep-
§i publikaci mladého dermatologa ziskala
MUDr. Anna Jirakova, Ph.D.

Ceska dermatovenerologie 2016, 6, ¢. 3

CLENSTVI'V MEZINARODNICH
ORGANIZACICH

CADV je narodni dermatologickou spo-
lecnosti ILDS (International League of
Dermatological Societies, www.ilds.org).
Sedmdesati osmi ¢lentim CADV jsme uhra-
dili ¢lenské poplatky v EADV, péti ¢lenim
i poplatky v ESDR a tfi ¢lenské poplatky
s ESPD.

KANDIDATURA CESKE AKADEMIE
DERMATOVENEROLOGIE

NA PORADANI 24. SVETOVEHO
KONGRESU ILDS V ROCE 2019

V loriském roce byla hlavni aktivita CADV
smérovana ke kandidatufe na pofadani
24. WCD v roce 2019. Prestoze jsme ne-
méli podporu €DS CLS JEP (CDS méla dva
hlasy, z nichz jeden kandidat se ani ne-
dostavil k hlasovani), skoncili jsme tfeti
za Mildnem a Dubaji. Pfitom prezentace
Prahy byla hodnocena v§emi zicastnény-
mi (asi 250 delegatti z celého svéta) za bez-
konkurencné nejlepsi. Chtéla bych proto
podékovat za pomoc agentufe Guarant
a panu profesoru Vaskil za cenné rady,
dale kolegim - dermatovenerologiim,
ktefi kandidaturu vefejné prosazovali
(napt. prof. Tsankovovi ze Sofie, prof.
Adaskieviczovi z Vitebsku, prof. Szalai
z Debrecenu, prof. Szepietowskemu
z Vroclavi, prof. Lottimu z Florencie).
Skoda, Ze mezi né nepatfili ¢esti derma-
tologové, neclenové CADV.

Pripravé kandidatury jsme opravdu obéto-
vali mnoho ¢asu, protoze jsme védeéli, ze
Sance na dalsi poradani Svétového kongre-
su v Evropé bude dalsi az za fadu let, nebot
nyni v roce 2019 je na fadé Evropa, potom
by méla nasledovat Severni Amerika, Jizni
Amerika, Asie, Australie atd. - to vSe ve
Ctyfletych intervalech. A kdo bude znit
Ceskou republiku mimo evropskych kole-
gliza 4, 8,12, 16 atd. let? ProtoZe vétSina
voli¢l na zasedani ILDS nejsou Evropané
(moje funkce ve vyboru International
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Society of Dermatology, stejné jako ma
funkce prezidentky kongresu ISD v roce
2009 v Praze, budou logicky brzy zapo-
menuty).

ODBORNA SETKANI ]
ORGANIZOVANA AKADEMII

V roce 2015 jsme vykrocili na dosud nezna-
mé pole vzacnych nemoci a ve spolupraci
s vedoucim Narodniho koordina¢niho cen-
tra pro vzacna onemocnéni profesorem
MUDr. Milanem Mackem, DrSc., MHA,
usporadalive dnech 17.-18. 4. 2015 v hotelu
Angelo v Praze Kongres vzacnych nemoci.
Zucastnilo se ho na 200 kolegli, o progra-
mu jsme referovali na strankach ¢asopisu.
Béhem kongresu ucastnici soutézili v od-
borném kvizu a vitézkami se staly kolegy-
né MUDr. Bohumila Michalova a MUDr.
Dita PospiSilova. Obdrzely cestovni grant
500 eur na kongres EADV. O kongresu na-
psala Medical Tribune (26. 5. 2015, roC. XI,
¢. 11, s.B6).

Tradi¢ni Skoly dermatohistopatologie
v Plzni se konaly na jafe 13.-14. 3. 2015
a 16.-17. 10. 2015, zucastnilo se 72 rezi-
dentli. Nové jsme pro rezidenty uspo-
fadali i Letni Skolu venerologie ve dnech
18.-19. 9. 2015 v Novych Zamkach. Zjistili
jsme, Ze téma je vysoce aktualni a na od-
bornych setkanich opomijené.

21. narodni dermatologicky kongres se ko-
nal v Brné v hotelu Best Western Premier
ve dnech 13.-14, 11. 2015, zGcastnilo se jej
na 350 dermatologti. Béhem kongresu se
konala plenarni schtize CADV, na které
byl zvolen novy vybor a revizni komise
(viz vySe).

PUBLIKACE AKADEMIE

Pokracovali jsme patym rokem ve vydavani
naSeho asopisu Ceska dermatovenerolo-
gie, hlavnimi tématy byly spinocelularni
karcinom, doporuceny postup pro diagnos-
tiku a 1é¢bu syfilidy v CR, pachyonychia
congenita a primarni lymfedém a jeho



genetické vlastnosti, a dale jsme vydali
i Ctyfi ¢isla Zpravodaje SPAE, kde jsme se
v edukacni ¢asti vénovali lichen planus,
alopecii, nemocem nehtd a pyodermiim.
Ke kurzu rezidentdl v dermatohistopato-
logii jsme vydali skripta (J. Hercogova,
D. Kacerovska: Dermatohistopatologie pro
rezidenty).

CESKA AKADEMIE DERMATOVENEROLOGIE

OSVETOVA CINNOST AKADEMIE

15. ro¢nik Evropského dne melanomu
v CR se konal v 77 dermatologickych am-
bulancich a zapojilo se do néj 119 kolegti.
Ti béhem jednoho dne vySetfili celkem
2164 osob, vyslovili podezfeni na 13 me-
lanom a 64 koznich karcinomt, histo-
patologicky bylo potvrzeno toto podez-

Ekonomika CADV o. s. a CZADV o. p.s.

feni v pfipadé tfi melanomd, 11 bazo-
celularnich karcinomu a dva in situ kar-
cinomd.

Dale jsme odpovidali on-line do 24 hodin
na otazky tykajici se lupénky na webu
www.bezlupenky.cz.

CZADV o. p. s. CADV o.s.
stav 31.12. 2015 741.514,- 261.548 -
pFijmy La Roche Posay 150 000,- Janssen-Cilag 200 000,-
Meda Pharma 24 250,- Clenské poplatky, kurzy 208 200,-
naklady granty, ceny
dr. Brezinova 19 571,- dr. PospiSilova 13794,-
dr. Koblova 13607,-
dr. Mikova 2203,-
nejlepsi prednasky 5100,-
ILDS 11954,- EADV 305 639,-
ESDR 1673,-
kongresy, kurzy
kongres vzacnych 69 602,-
nemoci
letnf $kola STD 29 950,-
kurzy histopatologie 27 575,- kurz histopatologie 29 000,-
kandidatura WDC 134 958, - najem 9504,-
SPAE zpravodaj 136 137,- podatelna 3759,-
Evropsky den mela- 5384,-
nomu
webové stranky 23572,- Bez lupénky web 16 000,-
sekretarka 51000,-
Ucetnictvi 8000,- Ucetnictvi 6000,-
DPH 68 040,- vybor 16 376,-
dané 47100,- kancel. potfeby 25 204,-
HOSPODARENI Zivate vyhod ¢lenstvi v CADV v podobé  kuji nadim partnerim, farmaceutickym
snizenych poplatkl na odbornych akcich, firmam, zejména firmé Pierre Fabre,
Podékovani Ghradé clenskych poplatkid v evropskych ~ Novartis a Janssen-Cilag. Vam vSem,

Chtéla bych podékovat vam vSem, Kkte-
i se Gcastnite nasich odbornych akci,
ktefi Ctete se zdjmem nas Casopis, vyu-

dermatologickych spole¢nostech. Dékuji
¢lentim odstupujiciho vyboru a revizni
komise. Za podporu nasich aktivit dé-

kterym neni lhostejna budoucnost na-
Seho oboru.
Jana Hercogova
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22. narodni dermatologicky
kongres

22.-25.4. 2016, Praha,

hotel Hilton

Prof. Adaskievicz (Cestné ¢lenstvi CADV)

Prim. Tomkova (vlevo) a as. prim. Policarova Spolecensky vecer Z vystavy firem
fidi sekci kongresu
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22. narodni dermatologicky kongres - abstrakta (1. ¢ast)

Historie venerologie v CR a ve svété

KruZicova, Z.

Dermatovenerologicka klinika 2. LF UK a Nemocnice Na Bulovce, Praha

Nejvétsim popudem urychlujicim formovania vyvoj venerologie jako nedilné soucasti dermatolove-
nerologie byl prudky narlst vyskytu pohlavnich nemoci, a to zejména syfilis, ktera zachvatila
Evropu ve stfedovéku a stala se metlou novovéku. V historii syfilis zlistava dosud fada nezodpoveé-
zenych otazek. Za hlavn{ pritinu explozivniho rozsieni choroby na prelomu15. a 16. stoleti se pova-
Zuji zhorsené hygienicke, nutritivnia socialni podminky za dlouhé francouzsko-italskeé valky. Pricina
velké evropské pandemie po Kolumbové navratu je spatfovana v prenosu infekce do odliSnych kli-
matickych a socialnich podminek. Syfiliticka nakaza se koncem 15. stolet{ nevyhnula ani ¢eskym
zemim a zlistala trvalym problémem po cela dlouha staleti. Ze starych kronik a Urednich zaznam( se
dovidame, Ze v Praze bylo v roce 1500 takové obrovskeé mnozstvinakazenych, Ze nemocni lidé leZeli
bez pomoci na ulicich nebo v kramarskych boudach na Koriském trhu a ostatni obyvatelé mésta se
jich stitiliabali. Zpocatku se nevédélo, Ze jde o nemoc pohlavni, ale povazovala se za ,bi¢ boz{", v niz
se spatfoval trest za vSeobecnou bezboznost. Syfilitici byli v Evropé nejdrive litovani a pozdéjiizo-
lovaniv tzv. leprosariich, zarizenich plivodné urcenych pro osoby nakazené leprou. Pocet nemocnych
se prudce zvySoval, ¢imZ se najejich vydrZzovaninedostavalo dostate¢né mnoZstvipenéz. Postupné,
v pribéhu sireni syfilis, dochazelo ik rozvoji riiznych nazvl obavané nemoci. Z doby kolem roku 1500
pochazejinazvy Morbus gallicus, Pestis, Mala frances, Malum francicum nebo jednoduse francouz-
ska nemoc. Francouzinaopak tuto nemoc nazyvali Mal de Naples - nemoc neapolska, Polaci nemoc
némecka, Rusové polska nemoc etc. V nasich krajinach se nejvic zdomacnél nazev nemoc francouz-
skanebo uherska50 . Novodoby nazev pro syfilis pochazi z roku 1521 od italského basnika a ékare Gi-
rolama Fracastora (1478-1553). Girolamo Fracastoro se narodil ve Veronég, studoval medicinu na
slavné padovske univerzité, graduoval na artisticke fakulté vroce 1502 a o triroky pozdéji ziskal dok-
torat mediciny. Historici mediciny se zacaliznovu vracet k dilu G. Fracastora v druhé poloviné 19. sto-
let(, kdyZ siuvédomili, Ze jeho teorie o nakaZzlivost s predstihem tii a pll stoleti predpovidala pozd&jsi
objevy u¢inéné v prib&hu mikrobiologické revoluce velikany jako Louis Pasteur (1822-1895) i Robert
Koch (1843-1910). Dnes nejb&zngjsi nazev nemoci syfilis viak zdomacnél mnohem pozdgji, aZ kolem
18. stoleti. Predtim byla tato nemoc rovné? oznaovana jako morbus venereus, lues venerea (vene-
ricky mor) ¢ Venu&ina nemoc. Cesky nazev nemoci prijice pochazel od Antonina Jugmanna (1715-
1854), profesora porodnictvi v Praze, ktery nazev odvodil od slovanské bohyné lasky Prije. V16.a17.
stoleti{ se nemoc nadale Sirila hlavné vojenskymi akcemi a pohyby velkych armad, ve kterych se mi-
chaly riizné narodnosti Zoldnét (veetn& Cechil), ve kterych nechybély ani velké potty vojatek, kur-
tizan a prostitutek stéhujicich se spolu s armadami. Po ukonceni vojenskych taZeni se vojaci vraceli
dom( ke svym Zendm ¢ prijali Zold v jiné armadé, a tak tuto infekci SiFili dale.

Samotny pidvodce syfilis bakterie Treponema pallidum byla objevena az roku 1905 némeckym ba-
kteriologem Fritzem Richardem Schaudinnem (1871-1906) a dermatologem Erichem Hoffmannem
(1868-1959). Hned o rok pozdgji, vroce 1906, byla popsana Bordet- Wassermannova komplement fi-
xacnireakce, slouZict k diagnostice syfilis. Jednim z nejdleZit&jsich objevi v [é¢bé syfilis byl objev
preparatu 606 s patentnim nazvem Salvarsan némeckym chemikem a [ékarem Paulem Ehrlichem
(1854-1915) v roce 1909. Janovsky ve svych dilech publikuje doporucené [é¢ebné postupy syfilis za-

loZené hlavné na pouziti Salvarsanu, rtuti, jodu a bismutu.
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Je téma STl v CR a Evropé aktualni?

Hercogovsa, J., Rob, F., Jizlova, K., Matous, 1.

Dermatovenerologicka klinika 2. LF UK a Nemocnice Na Bulovce v Praze

Venerické nemoci jsou infekce definované zékonem jako nemoci sexualn& prenosné (STD), jsou to
syphilis (SY), gonorrhoea (GO), ulcus molle, lymphogranuloma venereum (LGV), granuloma inguinale.
Jsou to nemoci prenasené prevazné pohlavnim stykem, ale i t&snym t&lesnym kontaktem (k{zi), ale
i krvia pfenosem tkané, béhem gravidity a porodu. Sexudlné prendsené infekce (STI) jsou nemoci
nebo infekce prenasené hlavné nepohlavnim kontaktem. ProtoZe venericti pacienti ¢asto nemajikli-
nické priznaky (mezinéZ patrivytok, viedy na genitalu, bolest bricha), je vhodnéjsi oznacen({ STI. Pa-
vodci STlje 30-50 patogend, z nich je 8 nej¢ast&jsich, pritom 4 STljsou vylécitelné (SY, GO, chlamy-
diézy genitalu (CH) a trichomoniaza) a 4 nevylécitelné (VHB, HSV, HIV, HPV). STl maji vliv na zdravi
areprodukci, patrimezi 5 skupin nemoci, proc chodilide k |ékari. Jeden milion lidi na svété onemocni
zaden STI. Pfitomnost STl zvysuje riziko prenosu HIV min. 3x. Priprenosu STl na dité mize dojit k po-
tratu, umrti pfiporodu, hypotrofiinovorozence, ale také k sepsi, pneumonii, konjunktivitidé ¢ik ma-
nifestaci vrozené vady. STl jsou zodpovédné za 305.000 potratl a umrti pri porodu rocné. Infekce
HPV je zodpovédna za 530.000 pripad( karcinomu hrdla ro¢né, z nich 275.000 zemre kazdy rok. GO
a CHjsou nej¢astéjsipricinou PID, komplikacibéhem gravidity a neplodnosti. Nej¢astéjsimi STl v Ev-
ropé jsou hepatitida, SY, GO a CH.

V CR bylo v Registru pohlavnich nemoci v roce 2012 hlageno 1856 STl onemocn&ni u 1802 osob (1271
muZ(, 531 Zen), z toho GO 1151, SY 696, LGV 9. Chlamydidzy byly nej¢ast&jsimi STI (5100 pripadd),
bylo hlaseno 226 nemocnych s HIV a 29 s AIDS. Mezi rizikové faktory STI patfily partnersky stav
(svobodni 69 %), zakladni vzd&lani, nezam&stnanost aambulantn{ [éZba. UZIS CR nepublikoval data
zRegistru pohlavnich nemoci od roku 2012, od té doby se pfipravuje novy webovy reportingovy se-
rver. Proto jsme se rozhodli oslovit vSechny dermatovenerology, vsechny kozni fakultn{ kliniky,
vSechna lGZkova dermatovenerologicka oddéleni a vsechny dermatovenerology zodpovédné za ve-
nerologickou péciv Praze, kde se koncentruje historicky nejvice pacient(is STI.

Odpovédi odeslalo do 10.9.2016 133 dermatovenerologd, z nich bylo 76 ambulantnich a 57 nemoc-
ni¢nich. VSichni dotazan{ kromé 6 ambulantnich dermatovenerolog(i maji nasmlouvané venerolo-
gickeé kddy se zdravotnimi pojistovnami, ale 17 kolegti udalo, Ze se venerologii nevénuji (13, tj. 17 %
ambulantnich kolegg, a 4 nemocni¢ni).

Ld&Zkovych dermatovenerologickych oddéleni jsme se ptali, kolik pripad SY, GO a LGV diagnosti-
kovalia léCily v letech 2013, 2014 a 2015. Odpovédélo celkem 20 reprezentantt jednotlivych izkovych
oddéleni, v€etné Sesti ze sedmi dermatovenerologickych klinik. Nejvice pripadd STI bylo hlaseno
v Praze (2815), dale v Ustin/Labem (561) a v Ceskych Bud&jovicich (275). V poslednim roce 2015 nej-
vice pripadt STI léily Dermatovenerologicka klinika 2. LF UK aNemocnice Na Bulovce (335-SY 173,
G0125,LGV 37), Dermatovenerologicka klinika 1. LF UK a VFN (291-SY 109, GO 189) a Medicentrum
Praha 5 (207 - SY 44, GO 162 a jeden pripad LGV). Konkrétn{ data budou prezentovana spolu
s vysledky dotaznikl venerologickych pacientd cilenych na jejich sexualni chovant.

A proc je téma STl stale aktualn{? Nejen Ze pribyvaji nové pripady klasickych venerickych chorob,
ale nové& je od roku 2010 v CR hld%eno i LGV, diagnostikované jen na nasem pracovisti jiZ u108 paci-
entd. Narlst rezistence antibiotik v [é¢bé GO, nedostatecna informace o skute¢ném vyskytu i nej-
Castéjsi evropske STI - chlamydioézy, chybéjiciinformace o narlistu HPV infekce a jej{ role v etiopa-
togenezinador( pritrvale vzristajicim poctu HIV infekce jsou jen nékterymitématy, kterym bychom
se méli vramci mezioborové spoluprace za podpory statu a organd verejného zdravi mnohem vice
vénovat.
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Registr pohlavnich nemoci

Slezak, P.

Statni zdravotni tstav, Praha

Hl&Zeni pohlavnich nemoci ma v Cesku dlouhou tradici. Vyro&ni publikace o vyskytu pohlavnich ne-
moci jsou dostupné od roku 1959. Elektronicky registr pohlavnich nemoc{ (RPN) je provozovan od
roku1992, jako webova aplikace od roku 2002. Posledni véts{zména nastala v roce 2015 s prechodem
registru na jednotnou technologickou platformu.

Povinnost hlasen{ pohlavnich nemoci vyplyva jak z narodni, tak nadnarodni (evropské) legislativy.
Podrobny postup hlaseni do RPN vy3el na konci roku 2014 ve Véstniku MZ (¢astka 6/2014).

Do RPN se hlasi syfilis, gonokokové infekce, lymfogranuloma venereum, chancroid (ulcus mole) a do-
novanoza. Povinnost hlaSeni ma zdravotnické zarizeni, poskytujici péci, které stanovidiagnozu, nebo
podezreni na ni. Dispenzarni peci a depistaz provadi dermatovenerolog podle mista bydl|iSté ne-
mocného ve spolupréci se spadovym organem ochrany verejného zdravi (O0VZ).

Hlaseni do RPN |ze nové zadavat elektronicky uz od urovné zdravotnického zarizeni. HlaSent je pri-
tom viditelné jen tomu, kdo jej zadal a tizemné prislusnému OOVZ. Na celostatn{ trovni (MZ, UZIS)
se pracuje s agregovanymi daty. CR poskytuje anonymizovana data ro¢né& do evropského systému
surveillance (TESSy).

Prihlaseni je tfeba klast dliraz na spravnou epidemiologickou klasifikaci pripadu (potvrzeny, prav-
dé&podobny pripad), ktera vychazi zejména ze spravné zvolené a provedené metody laboratorniho
prikazu pdvodce. V novém formulari od roku 2015 pribyly Udaje o citlivosti na antibiotika pro kulti-
vatné potvrzené gonokokové infekce a byly sjednoceny pojmy pro socioekonomické ukazatele.

V daldim vyhledu se pripravuje laboratorni ¢ast RPN (hlaseni laboratorniho priikazu venerického
agens). Sparovanim klinickych a laboratornich hlaseni by se docililo vyrazné& vy3sikvality dat v RPN.

Péce o rizikové skupiny osob pracujicich v erotickém primyslu

Prochazka, P.

Venerologicka ambulance Medicentrum Beroun s.r.o. se sidlem Lidicka 30 Praha 5

Eroticky priimysl zatal v Ceské republice po listopadové revoluci1989 i diky zm&nam spoleenskych
poméri nebyvale vzkvetat. Prostituce je sice zakazana, jako takova nenitrestna. Trestne je kuplirstvi,
obchodovani se Zenami, ohroZovani mravni vychovy mladeZe. Prostituce se stala tedy velmi vynos-
nou zaleZitosti, kterd vak diky tomu, Ze nema vymezeneé Zadné zakonné mantinely, které by stano-
vovaly kritéria rizikového chovan( prostitutek, je velmi zavaznym epidemiologickym problémem.
Prostitutky aniv soutasné dobé stale nemaji povinnost se testovat na STI. Stejné tak natacen{por-
nofilmd je velice rizikovou zdravotn{ zéleZitost(, vzhledem ke stale ¢ast&jSi poptavce po natacent
snimk( s prezentaci analniho sexu, krvavych praktik, pissingu. Nebezpe¢nym epidemiologickym ri-
zikem je fakt, Ze nataceni probiha bez kondom( a velice ¢asto ve formé skupinového sexu. A ani
v této branZi neexistuje zadkonem dana povinnost testovat se pred nataZenimna ST, protoZe v Ceské
republice oficialné pojem pornoherectvi se ve slovnikl ¢eskych zakonodarcl nevyskytuje. Predna-
Ska popisuje zdravotn( i spolecenska rizika, kterym se osoby pracujici v erotickém préimyslu vysta-
vujiamaje charakterizovat i ukazat najejich divody prace v tomto byznysu ima nastinit otazky k r'e-
Sen(prevence Sifeni STl vtomto odvétvi.

Motivacni faktory sexualni promiskuity a rizikového sexu

Prochazka, I., Zvéfina, J.

Sexuologicky ustav, 1. LF UK a VFN, Praha

V prezentaci se zamérime na vyvoj nazord, co povazovat za bezpecnéjsi sex a promiskuitni chovani
vCetné nejasnosti a miskoncepciv uzZivané terminologii.

Koncept promiskuitntho chovani nent jasné definovan a slouZi tedy spiSe k dehonestaci a stigmati-
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zacipacienta/klienta, coZ se nasledné odraZiina zhor3en{ terapeutického vztahu. Nedavny nardst se-
xualné prenosnych nemoci, zejména syfilidy, rozsiren{ tzv.chemsexu, ale i preventivni efekt protivi-
rové écby HIV infekce, vytvari podminky pro prehodnoceni plivodniho konceptu bezpetnéjsiho sexu,
ktery byl primarné zalozen na prevenciHIV infekce jako fatalniho onemocnéni. Rigidni koncept bez-
pecnéjstho sexu mlze mit i negativni pravnidisledky pro pacienta.

V dalsi casti zminime faktory, které rizikové chovani ovliviiuji, at jiz na drovni demografickych uka-
zateld, evolu¢nich zmén, osobnostnich charakteristik, emocnich reakci, socialnich norem, sexualnich
poruch a subjektivniho odhadu rizik.

Zminéné teoretické zavéry se pokusime ilustrovat priklady z praxe.

HIV infekce a sexualné prenosné hepatitidy v CR

Jilich, D.

Klinika infekénich, parazitarnich a tropickych nemoci 1. LF UK v Praze a Nemocnice Na Bulovce
Infekce HIV-1aHIV-2je zavaZzné virové onemocnéni postihujici pfedevsim tzv. buné&nou imunitu. Ce-
losv&tové dominujici zplisobem prenosu HIV je sexudlni cesta. Data z Ceské republice se v tomto
nijak nelisi. Zarizikové skupiny povazujeme promiskuitni osoby, osoby poskytujici placené sexualni
sluZby a muZe majici sex s muZi. U¢innou lé&ebnou intervenci je dlouhodobé pouZivani antiretrovi-
rotik. Pouziti této terapie znacnym zplsobem prodluZuje délku Zivota infikovanych osob, stejné tak
priznivé ovliviiuje morbiditu v souvislostis HIV infekci. Antiretrovirova lé¢ba dale vyznamnym zpd-
sobem snizuje infekEnost léCenych osob a pomaha tak v celosvétovem boji s HIV infekct.

Mezi sexualné prenosné hepatitidy Fadime tradicné virovou hepatitidu typu B a novéji také virovou
hepatitidu typu C. Oba tyto typy mohou probihat subklinicky nebo zcela bezpriznakové. V kombinaci
s pomérné dlouhou inkubacni dobou tak mohou snadno uniknout pozornosti. Vzhledem ke spolecné
cesté prenosu se Casto setkdvame s koinfekci HIV a nékteré z virovych hepatitid.

HIV - symptomy, klasifikace, moZnosti terapie
Machala, L.
Klinika infekénich, parazitarnich a tropickych nemoci 3. LF UK a NNB, Praha

Transmise HIV infekce, postexpozicni profylaxe
Vesely, D.
Klinika infekcnich, parazitarnich a tropickych nemoci 2. LF UK a NNB, Praha

Anogenitalni herpetické infekce

Labska, K., Plodkova, H.', Pumannova, M.2, BeneSova, K.2 Spagek, M.’

'Narodni referencni laborator pro herpetické viry, Statni zdravotni tstav, Praha

2. interni klinika, 1.LF UK a VSeobecna fakultni nemocnice, Praha

Anogenitalnivysevy afekci vyvolanych virem herpes simplex (HSV)predstavuji narlstajici problém.
Roste promorenost populace HSV typem 2, primoinfekce HSV typem 1 se posouva z détstvido do-
spélostianarlsta poet anogenitalnich herpest vyvolanych HSV typem 1. Virus HSV je teratogenni
a pfi primoinfekci v 3. trimestru t&hotenstvi vyvolava ve vysokém procentu pripad( (40%) syste-
move onemocnéni novorozence. V nizs{im procentu je pfenos na novorozence mozny i prirecidivuji-
cich vysevech (0,02% vysevy anamnesticky, 1-3% vysev v dobé& porodu). Prevence prenosu HSV na
novorozence je upravena v doporueném postupu SIL CSL JEP (www. infekce.cz). Zakladnim lékem
v terapii HSV zlistava aciclovir (ACV) a jeho derivaty. Rezistence na tyto preparaty se vyskytuje
v populaci imunokompromitovanych pacientd, zejména s hematologickymi malignitami (aZ 11%),
v b&Zné populaci je nizka (0,3-07%), Ceska data o tomto problému neexistuji. Pfi rezistenci HSV
k ACV jsou alternativou antivirotika cidofovir a foscarnet, ktera jsou obé v sou¢asnosti na mimo-
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radny dovoz. Od podzimu 2016 poskytuje NRL pro herpetickeé viry ve zkuSebnim reZimu vysetrenina
rezistenci HSV k ACV.Prace je podpotena Institucionalni podporou &rozhodnuti : 1RV0-5ZU/2016
7213.2016, ¢j.: MZDR2407/2016-17/VLP

Diagnéza syfilis?

Policarova, M.

Kozni oddéleni, Nemocnice Jihlava

Uvedena dvé kazuisticka sdélent.

V prvni kazuistice popsan pripad pacientky s tumoroznim Utvarem v oblasti genitalu a perianalné.
Z opakovanych probatornich excizi benignihistologicke vySetreni, az na vy55im pracovistipotvrzena
diagnodza karcinomu vulvy. U pacientky pozitivni PCR vySetien{ na Treponema pallidum ze stéru z
mokvajicich loZisek tumoru, opakované krevn{ testy na lues negativni - falesné pozitivni test PCR
(pravd&podobnd pFitomnost spirochety Treponema denticola). Diagndza syfilis nepotvrzena.

V druhé kazuistice popsan pripad homosexualniho paru, kdy ujednoho z partner( diagnostikovana
syfilis pri odbéru krve pred planovanym darcovstvim krve, druhy partner, ktery také daroval krey,
mél test na lues negativni, jeho krev podana prijemci. Pri depistaznim Set¥eni a opakovani odbéru
smési¢nim odstupem jiz testy na syfilis pozitivni. Diagndza syfilis u darce krve potvrzena. Pr{jemce
krevniho derivatu byl vySetien, testy na lues negativni.

Klinicky pripad syphilis connata

Strnalova, E., Langerova, E., Vagka, V.!, Miackova, K.2

'Dermatovenerologicka klinika FN u sv. Anny v Brné a LF MU

?Patologicko - anatomicky tstav FN Brno

Vrodeny syfilis predstavuje zavazny medicinsky problém. Infekciu dietata musime hodnotit kom-
plexne, v korelacii s anamnézou, vySetreniami a lieCbou matky. V kazuistike popisujeme pripad 20
rocnej zeny vySetrenejna gynekologickej ambulancii v 20. tyZdni gravidity s pozitivnym skriningom
na syfilis. Sonografickym vySetrenim bola zistena hypotrofia plodu, mikrocefalia, kardiomegalia
a hepatomegalia. Bola doplnena geneticka konzultacia s doporucenim umelého prerusenia teho-
tenstva. Histopatologické vySetrenie potvrdilo prenatélne umrtie s morfologickym korelatom na
plode a placente.

Pripad krcni lymfadenopatie

Bliimlova, K.

Dermatovenerologicka klinika LF UK a FN Plzen

Kazuistika popisuje pribéh onemocnéni a diagnostickych postupd u 31-leteho pacienta, vySetiova-
ného pro vyraznou oboustrannou kréni lymfadenopatii, bolesti v krku, bolesti bricha a febrilie. Po
lécbé antibiotiky a po zméné antiepileptické terapie doslo u pacienta navic k vysevu symetrického
exantému na trupu i koncetinach. Diferencialné diagnosticka vysetreni pro uzlinovy syndrom za-
hrnula postupné kromé laboratornich vySetreni i vySetieni ultrazvukem, biopsii z kréni uzliny s his-
tologickym vySetien{im a hematoonkologické vySetient. Pro podezreni na kréni lymfom nasledovalo
vySetreni kostni dFené a PET CT vySetFeni k urceni stagingu onemocnéni. Teprve pro vedlejsi koZni
nalez diskrétnich makulopapul na skrotu, které zjistil infekcionista, byl pacient odeslan na venero-
logickou ambulanci. Ddkladna venerologicka anamnéza a zakladni screeningové vysetieni vedlo
k prekvapiveé diagnodze, ktera byla pri¢inou vSech obtizi.
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Neobvykly pripad lymphogranuloma venereum u promiskuitniho pacienta

Prochazka, P.

Venerologicka ambulance Medicentrum Beroun s.r.o. se sidlem Lidicka 30 Praha 5
Plvodcem je Chlamydia trachomatis, biovar LGV, sérotypy L1, L2 aL3. S inkubacni dobou 14 - 21dni,
pohlavnim stykem prenosna infekce postihujici genital a regionalni lymfatické uzliny. V kazuistice
prezentovan pripad MSM pacienta s anamnézou opakovanych nalez( STD: 3x lues (2006, 2008,
2014),7x kapavka (2008, 2009, 2011, 2012, 2/2013, 5/2013, 2015), 1x urogenitalni chlamydie serotyp D-
K -2008, 2x scabies (2005, 2015). V depistadZnim Setreni uvadél vzdy vicecetné sexudlni partnery.
V obdobi srpna a zar{ 2015 lécen ve venerologicke ambulanci Medicentrum pro erozivni proctitis
aerozivni dermatitis na corpi penis a skrotu s kolikvaciregionalnich lymfatik. Diagnosticky zjisténa
infekce LGV lé¢ena TTC ATB, v tivodu v kombinaci s makrolidovymi antibiotiky, s velmi dobrym tera-
peutickym efektem. Nalez byl modifikovan mykotickou superinfekci, ¢imz mozno vysvétlovat pri-
marné vyskyt pustul v postiZzenych lokalitach.
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Otazky k téematu
Kozni melanom

Test hodnocen 2 kredity systému celozivotniho vzdélavani Ceské IékaFské komory.

1. Melanom pochazi: b) chirurgicka + adjuvantni (nema 14 Trametinib:
a) ze stratum basale epidermis, metastazy prokazané, alelzeje a) BRAF inhibitor,
b) ze stratum spinosum epider- predpokladat s vysokou pravdé- b) MEK inhibitor,
mis, podobnosti), c) protilatka proti CTLA-4.
c) zmelanocyta. c) adjuvantni terapie - ipilimu-
mab. 15. Nivolumab:
2. Melanom tvofi % koZnich na- a) BRAF inhibitor,
doru: 8. Sifka ochranného lemu. b) protilatka proti PD-1,
a) 4, a) MMinsitu-2cm, c) protilatka proti CTLA-4.
b) 8, b) MM insitu-1cm,
o 2. c¢) MM insitu-0,5cm. 16. Oligometastatické postiZeni
mozku, 1é¢ba:
3. Vétsina nové vzniklych nado- 9. Nejcéastéjsi vyskyt metastaz a) BRAF inhibitory,
ra je indukovana: melanomu: b) adjuvatni terapie,
a) koufenim, a) jatra, ¢) radiochirurgie.
b) UV zarenim, b) plice,
C) arzenem. c) lymfatické uzliny. 17. Pro lokalizaci melanomu
plati:
4. Breslow skoére je: 10. Ipilimumab: a) mnevyskytuje se na sliznicich,
a) tlousStkanadoruvmilimetrech, a) BRAF inhibitor, b) miiZe se vyskytovat v retiné,
b) pritomnost ulcerace, b) MEK inhibitor, ¢) nepostihuje jiné lokalizace nez
c) pocet mitéz na milimetr. c) protilatka proti CTLA-4. kazi.
5. Sentinelova uzlina: 11. Vemirafenib: 18. Mezi indikace vySetfeni sen-
a) jepalpovatelna, a) BRAF inhibitor, tinelové LU patfi:
b) identifikuje se pfedopera¢ni b) MEK inhibitor, a) Breslow skore nizs$i nez1mm,
scintigrafii, c) protilatka proti CTLA-4. b) pfitomnost ulcerace,
c) nachazi se vZdy v axilach nebo ¢) jakykoliv pocet mitoéz.
v tfislech. 12. Nejcastéjsi mutace BRAF:
a) VG600E, 19. Mezi histologické markery
6. Diagnostika maligniho mela- b) V600K, melanomu patfi:
nomu; c) VGOOR. a) melanA,
a) jenKklinické vySetfenia derma- b) HMB-40,
toskopické vySetieni, 13. Indikace 1éc¢by BRAF inhibi- c¢) melanom nema histologické
b) jen dermatoskopické vySetfeni, tory: markery.
c) Kklinické vySetfeni, dermatosko- a) nemusi byt prokdzana BRAF
pické vysetfeni, histopatologic- mutace z tumoru, 20. Mezi zakladni typy melano-
ké vySetfeni, paging. b) musi byt prokdzana BRAF mu- mu patfi
tace z tumoru ¢i metastazy, a) bazoskvamézni,
7. Lé¢ba melanomu: c) musi byt prokazana BRAF mu- b) nodularni,
a) chirurgicka + vzdy adjuvantni, tace jen z metastazy. c) sklerodermiformni.
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Vazeni kolegové,

své odpovédi zasilejte nejpozdéji do 31. 10. 2016 na adresu dermatology@bulovka.cz. T¥i nej-

rychlejsi fesitelé obdrzi registraci na 23. narodni dermatologicky kongres, ktery se uskute¢ni
ve dnech 24-25, 11, 2017 v Brné.

S
Odpovédni listek testu znalosti Ceska dermatovenerologie 3/2016
Vézeni Ctenari,
dle platného Stavovského predpisu Ceské 1ékai'ské komory €. 16, § 5 pFilohy €. 1, bylo védomostnimu testu Ceské dermato-
venerologie pfidéleno v systému kontinualniho vzdélavani 1ékafti ocenéni dva kredity, které ziskate zodpovézenim otazek.
Spravné odpovédi zakrouzkujte.
Otazka Otazka Otazka 9 Otazka 13
Otazka Otazka Otazka 10 Otazka 14
Otdzka Otdzka Otdzka 11
Otdzka Otdzka Otdzka 12
Titul, kfestni jméno, prjmenti:.......coovviiiiiiiiiiiiiiiiiiiiie e Vyplnény odpovédnilistek oskenujte a zaslete elek-
ULCE, CP: vttt et et e e e e e e e tronicky na adresu:
=1 o PPN
] S dermatology@bulovka.cz
o 1o ] = PPN
(0] 570} o PP
Telefon, e-TNail: ...ooiiiiiiiiiiiit ittt ettt e
Vsechny tyto poloZKy jsou povinné,
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Opatrnostije zapottebi pfi predepisovani pripravku Cosentyx pacientiim s Crohnovou chorabou, protoZe v klinickych hodnocenich byly pozorovény exacerbace Crohnovy choroby, v nékterych pripadech zavazng, v obou skupindch s pFipravkem
Cosentyx a skupiné s placebem. Pokud se objevi anafylakticka nebo jiné zévainé alergické reakce, musf se poddvani pripravku Cosentyx okamité prerusit a zahdjit vhodnou lécbu. Zive vakeiny nesmi bjt poddvany sousasné s pripravkem
Cnsentyx Ve studn'chslupénknu neby\yvyhndnncuva’nybezpeﬁnnstau’ﬁinnnst ph’pravkuGosentykaumbinacisimunnsupresivy vﬁeméhiolugické\éﬁhy nebof muterapii Interakce: Ué\uvékanehylypmvedenyiadnéstudie mterakc\' Tvorba
prostfednictvim CYP450. Pmm nelze vylougit klinicky relevantni Gginek na substréty CYP45l]suzkym terapeutickym indexem a individuaing nastavenou dévkou (napr. warfarin). U pacientii Ienych timto typem IéGivych pripravki je pfi
zahdjeni 16thy secukinumabem nutné zvazit terapeutické monitorovani. Pri soucasném podavani pripravku Cosentyx s metotrexétem (MTX) a/nebo s kortikosteroidy nebyly v artritickych studiich (vietné pacient s psoriatickou artritidou
aankylozujici spondylitidou) pozorovany 74dné interakee. Téhotenstvi a kojeni: Zeny ve fertilnim veku musf béhem Iggby a po dobu ngjméng 20 tydn od ukongeni légby pouzivat Gginnou metodu kontracepee. Podvani pripravku Cosentyx
v téhotenstvi se z preventivnich divod nedoporucuje. Neni zndmo, zda se secukinumab vylucuje do lidského matefského migka. Vzhledem k moZnym nezddoucim déinkim secukinumabu na kojené dité je nutno na zakladé posouzeni
prospsnosti kojeni pro dité a prospésnosti l6chy pro matku rozhodnout, zda béhem 6Eby a po dobu a7 20 tydni od ukoneniléchy prerusit kojeni nebo prerusitI6gbu pripravkem Cosentyx. Nezadouci dginky: Velmi asté: Infekce hornich cest
dychacich. Casté: Ordlni herpes, rhinorrhoea, diarthoea. Podminky uchovavani: Uchovavejte v chladnicce (2°C a7 8°C). Chraite pred mrazem. Dostupné 1ékové formy/velikosti baleni: Jednordzovd predplnénd injekéni stiikatka viozend do
pera SensoReady, baleni obsahuje 1 nebo 2 predpinénd pera. Poznamka; Dfive neZ 6k predepiSete, predtéte si peclivé Gpinou informaci o pripravku. Reg. &.: EU/1/14/980,/004-005. Datum registrace; 15.1.2015. Datum posledni revize
textu SPC: 1.4.2016. DrZitel rozhodnuti o registraci: Novartis Europharm Limited, Frimley Business Park Camberley GU16 7SR, Velka Britanie. Wi/ piipravku je vézan na lékarsky piedpis. Pijpravek je hrazen z prostiedkd
verginéha zdravotniho pojisténi pouze v indikaci psoriaza.” \ISimnéte siprosim zmény (zmén) vinformacich o [6Sivém pFipravku.

REFERENGE: 1. SmPC Cosentyx 150 mg injekéni roztok v predplnéném peru, datum posledni revize 1.4.2016,
hitp:/ /www.sukl.cz/ modules/ medication/ detail php?code=0210317 &tab=texts, datum pfistupu 2.6.2016.
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