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Súhrn
	 Brodalumab	patrí	medzi	novoschválené	inhibítory	IL17	na	Slovensku,	avšak	už	s	dlhodobými	výsledkami	z	okolitých	
krajín.	Ako	rekombinantná	plne	humánna	monoklonálna	protilátka	selektívne	sa	viažuca	na	podjednotku	A	receptora	pre	
IL-17	(IL-17R)	predstavuje	účinnú	terapeutickú	variantu	pre	pacientov	so	stredne	ťažkou	až	ťažkou	chronickou	psoriázou.	
Autorka	 predstavuje	 v	 článku	 liek,	 jeho	 mechanizmus	 účinku	 ako	 aj	 kazuistiku	 pacientky	 liečenej	 brodalumabom	 
po	predchádzajúcej	biologickej	liečbe.
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Abstract
	 Brodalumab	 is	 one	 of	 the	 newest	 biologics	 available	 in	 Slovakia,	 but	 with	 long-term	 data	 available	 from	 other	
European	countries.	As	a	 recombinant,	 fully	human	monoclonal	antibody	selectively	binding	 interleukin	17	receptor	
A	(IL17R)	is	an	effective	therapeutic	option	for	patients	with	moderate	to	severe	chronic	plaque	psoriasis.	The	author	
presents	the	drug,	its	mode	of	action	as	well	as	case	report	of	patient	treated	with	brodalumab	after	previous	biologic	
treatment.
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Úvod

 Brodalumab je rekombinantná, plne humánna mono-
klonálna protilátka (IgG2), ktorá sa vysokoafinitne viaže 
na podjednotku A receptora pre IL-17 (IL-17R) [1]. Jeho 
mechanizmus účinku sa líši od ostatných inhibítorov 
interleukínu 17 a umožňuje dosiahnuť rýchlu terapeutickú 
odpoveď [1].
 IL-17 je cytokínová rodina so šiestimi členmi (IL-17A 
až F). IL-17A môže existovať ako homodimér, zložený  
z dvoch reťazcov IL-17A alebo ako heterodimér s IL-17F. 
Cytokíny IL-17 aktivujú zápalovú odpoveď v rozličných 
tkanivách a bunkách - zohrávajú úlohu v etiopatogenéze 
psoriázy ako aj v mnohých ďalších imunologicky 
mediovaných ochoreniach [2]. Interleukín 17-C sa odlišuje 
od IL-17A a IL-17F tým, že je produkovaný predovšetkým 
epiteliálnymi bunkami, ktoré nie sú súčasťou imunitného 
systému, ako sú keratinocyty. Je takisto prozápalový 
a zvýšene exprimovaný v psoriatických léziách [1, 3]. 
Interleukín 17F má najvyššiu mieru homológnosti s IL-17A 
a je exprimovaný rovnakými imunitnými bunkami vrátane 

Th17 buniek. Jeho expresia je zvýšená v psoriatických 
ložiskách [3]. IL-17F pravdepodobne pôsobí podobne ako 
IL-17A ale s menšou silou účinku [4]. 
 IL-17 vedie signalizáciu cez rodinu receptorov  
IL-17 - existuje 5 podjednotiek receptoru IL-17  
(IL-17RA-RE). IL-17A a IL-17F sa viažu na ten istý komplex 
IL-17RA a IL-17RC [5]. Všetci členovia receptorovej rodiny 
kódujú dve extracelulárne domény podobné fibronektínu II  
a intracelulárnu doménu SEFIR - názov naráža na 
prítomnosť tejto domény v SEF/IL-17RD a ďalších  
IL-17 receptorových proteínoch. SEFIR štrukturálne súvisí 
s doménou TIR nachádzajúcou sa v rodine TLR / IL-1R  
a je rozhodujúci pre spustenie downstreamovej signalizá-
cie [5, 6]. Prevažujúcou paradigmou pre väčšinu IL-17 
cytokínov je to, že signalizácia prebieha prostredníctvom 
heterodimerických receptorov zložených zo spoločného  
IL-17RA reťazca a druhého reťazca, ktorý určuje ligand 
alebo signálnu špecifickosť [5]. Druhé receptorové 
reťazce sú nasledujúce: IL-17RC pre  
IL-17A a IL-17F [7], IL-17RB pre IL-17E 
[8] a IL-17RE pre IL-17C [9].
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Kazuistika

 74-ročná pacientka s chronickou ložiskovou 
psoriázou ťažkého stupňa anamnesticky od puberty, s 
chronickým stacionárnym priebehom. Okrem psoriázy 
je pacientka sledovaná s arteriálnou hypertenziou, 
gastroezofageálnym refluxom pri insuficiencii kardie, 
v anamnéze chronické obličkové ochorenie 3a/A2 št. 
KDIGO etiologicky s kombinovanou nefrosklerózou  
a tubulointersticiálnou nefritídou, a sekundárna hyper-
paratyreóza bez anémie a bez sideropénie.
 V minulosti bola pacientka liečená acitretínom a cyklo-
sporínom A bez zásadného terapeutického efektu. Vzhľadom 
na rozsah prejavov bola v roku 2010 nastavená na biologickú 
liečbu ustekinumabom v štandardnom dávkovacom režime 
45 mg s.c. každých 12 týždňov. Pri výbere biologika 
zohrávala u pacientky úlohu pozitivita QuantiFeron testu 
pred začiatkom biologickej liečby, pacientka absolvovala 
6-mesačnú chemoprofylaxiu izoniazidom pred samotnou 
iniciáciou biologika.
 Na začiatku liečby mala pacientka dobrú terapeutickú 
odpoveď so stabilizovaným klinickým obrazom a dosiah-
nutím remisie. Počas liečby bol stav komplikovaný rozvojom 
povrchovej a hlbokej venóznej trombózy distálnej časti 
pravého predkolenia v oblasti VTP a VSM, v roku 2017 liečba 
ustekinumabom bola prechodne pozastavená a pacientka 
bola nastavená na liečbu nízkomolekulárnym heparínom  
s prechodom na klopidogrel. Skríningové hematologické 
testy vylúčili lupus antikoagulans alebo inú poruchu 
hemostázy, jednorazovo deficit FXII a FV ľahkého stupňa sa 
pri kontrolnom vyšetrení nepotvrdil. So súhlasom hematológa 
sa pacientka po pauze vrátila k liečbe ustekinumabom.
 Od apríla 2017 pozorovala pacientka mierne zhoršenie 
prejavov psoriázy, najmä tvorbu nových erytematóznych 
ložísk na predkoleniach, bez zjavného parainfekčného 
korelátu alebo iného identifikovaného spúšťacieho faktora. 
Napriek intenzívnej lokálnej liečbe ložiská neubúdali, pri 
kontrole v októbri 2020 vzhľadom na výraznú progresiu  
a PASI 11,4 indikovaná zmena biologika. V laboratórnych 
odberoch bola u pacientky prítomná len ľahká elevácia 
hepatálnych testov, bez posunov v CRP, bol opakovane 
pozitívny QuantiFeron test. Kontrolný RTG hrudníka bol 
u pacientky bez ložiskových a infiltratívnych zmien, bez 
pneumologickej kontraindikácie k pokračovaniu biologickej 
liečby.
 Od decembra 2020 bola pacientka nastavená na liečbu 
brodalumabom 210 mg vo forme subkutánnej injekcie  
v 0., 1. a 2.  týždni, s pokračovaním v dávke 210 mg každé 
2 týždne. Pacientka už po 2. injekcii pozorovala výrazné 
zlepšenie, pri kontrole po mesiaci už výrazná regresia nálezu. 
Počas liečby pacientka nepociťuje ťažkosti, neobjavila sa 
lokálna reakcia v mieste vpichu ani iné komplikácie.

Obr. 2 • Pacientka pred liečbou

Obr. 1 • Pacientka pred liečbou
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Záver

 Inhibícia IL-17R patrí medzi účinné terapeutické možnosti 
pre pacientov so stredne ťažkou a ťažkou chronickou 
ložiskovou psoriázou. Jej účinnosť sa netýka len biologicky 

naivných pacientov, ale aj pacientov po predchádzajúcej 
biologickej liečbe alebo pacientov s komorbiditami a pri-
druženými ochoreniami.

Obr. 3 • Pacientka po 3 mesiacoch liečby Obr. 4 • Pacientka po 3 mesiacoch liečby
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