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EDITORIAL

VaZeni citatelia,

do ruk sa vdm dostava dalSie - inovované
Cislo ndSho periodika, s novym logom a aj s novou
grafickou upravou. NasSim cielom je predovSetkym
zvySovanie odbornej urovne casopisu, ale verime,
Ze aj takato graficka inovacia k tomu prispeje.

Je viac ako isté, Ze v prostredi virusovej
infekcie COVID-19 sa budeme musiet naucit zit.
Dobrou sprdavou je, Ze sa objavuju nové pohlady
na diagnostiku, patogenézu a lieCbu virusovej
infekcie SARS-CoV-2. U pacientov s COVID-19 bola
popisand Sirokd Skdala kozZnych prejavov, tieZ po
prekonani infekcie. Niektoré z tychto prejavov moézu
byt priamym doésledkom cytopatického ucinku
SARS-CoV-2 v interakcii s koZou, zatial ¢o iné mozu
byt vysledkom aktivdcie imunitného systému
vyvolaného virusom. Okamzité rozpoznanie MIS-C
je dolezité na kontrolu hyperzapalového stavu a pre-
venciu zdvaznej dysfunkcie orgdnov a potencidlne
smrtelnych komplikacii. Kozné a slizni¢né prejavy
sa moOZu objavit u Casti pacientov s MIS-C a m6zu
byt délezZitym prvkom pre skoré podozrenie a roz-
poznanie tohto syndréomu aj u febrilnych deti,
dospievajucich a dospelych. Z uvedenych dévodov je
potrebné tejto problematike venovat stdlu pozornost.
Chorobné zmeny na kozi u deti a mladistvych sa
vyskytuju pomerne casto. V pediatrickej ambu-
lancii primdarnej starostlivosti predstavuju okolo
15 % - 20 % vySetrenych a oSetrenych pacientov.
PribliZznepolovicaznichsivyzZadujeajSpecializovanu
starostlivost najmé detského dermatoléga a Kkli-
nického imunoléga, alergoléga. Dévodom hospita-
lizdcie deti su v pribliZne 50 % dermatdzy na
podklade alergie, atopickej konStitucie, dalSich asi
24 % predstavuju pyodermie, 7 % psoridza a 19 %
rozlicné formy seboroickej dermatitidy. Preto tejto
problematike v sucasnom cisle LDVO venujeme
nalezitu pozornost.

Pred casom bol v tomto periodiku uverejneny
clanok ,Ku klinicko-patologickej diagnostike
bolestivych tumorov koZe“. Do konceptu vSeobecne
uznavanych kozZznych 1ézii prejavujuacich sa boles-
tivostou a oznacujucich sa akronymom ,LEND
AN EGG“ a ,ENGLAND*“ autori nezaraduju pomerne
Casto biopticky diagnostikovany nodul, klinikom
oznaCeny ako bolestivy a lokalizovany na planta
pedis. Spravidla ide o léziu mékkych tkaniv, za-
sahujucu do podkozia a dermy, oznacenu ako
fibromatdza plantae pedis.

OBSAH |

Je dobrou spravou, Ze lietba jedného z najza-
vaznejSich dermatologickych ochoreni pemphigus
vulgaris sa stdva bezproblémovou po kategorizacii
rituximabu aj v naSich podmienkach. Ukazuje sa,
Ze liecba rituximabom v iniciacnej davke 2-krat
1,0 g podané v intravenéznej infuzii v 14-dfiovom
intervale je u¢innd. Pacienti takto lieCeni vSak musia
byt aj nadalej dlhodobo sledovani. V pripade potreby
podla eurdpskych guidelines liecby pemphigus
vulgaris a foliaceus mézu byt s odstupom casu
aplikované dalSie davky rituximabu. Predpoklada
sa, Ze uvedend liecebna schéma pemphigus vulgaris
rituximabom na z&klade novych poznatkov bude
dalej upravena.

Nové poznatky v patogenéze, diagnostike ale
aj v liecbe sa v poslednom obdobi zaznamendavaju
aj v problematike predovSetkym systémovych
mastocytéz. Tejto problematike opakovane v na-
Som periodiku venujeme osobitni pozornost.
Mastocytosis je zriedkavd hematologicka neoplazia
charakterizovand heterogénnymi klinickymi mani-
festaciami v zavislosti od excesivnej proliferacie
abnormdlnych klonov mastocytov v roéznych
kutannych a extrakutdnnych miestach ako kostna
dren, slezina, lymfatické uzliny a gastrointestinalny
trakt. Odhaduje sa, Ze prevalencia systémovej
mastocytdzy sa u dospelych pohybuje od 1:10 000 az
po 1:100 000 pripadov rocne.

Klinické prejavy mastocytézy su velmi hetero-
génne od prejavov typicky limitovanych iba na
kozu deti (kutdnna mastocytéza) so spontannou
regresiou do puberty, po difuzne extrakutdnne
postihnutie s viac agresivnymi prejavmi u dospelych
pacientov, nazyvané tieZ systémova mastocytosis
s multiorgdnovou dysfunkciou a skratenym pre-
Zivanim.

Systémovd mastocytéza, v naSom pripade
indolentnd systémova mastocytdza si pri spravnej
diagnostike a optimdlnej liecbe vyZaduje multi-
disciplindrnu spolupracu hematoldga, gastroente-
roléoga, alergoléga, dermatoléga a tieZ odbornikov
dalSich medicinskych odborov podla aktudlneho
néalezu, resp. komplikacii pacientov.

NaSim citatelom prajeme pohodové ukoncenie
letnych prdzdnin, rovnako bezproblémovu jesen,
a to aj napriek mimoriadne taZzkej ekonomickej,
spolocenskej a hospodarskej situdcii nasej krajiny.

Juraj Pé¢, Séfredaktor

Dermatovenerologicka problematika v adolescencii
The Dermatovenerological Problems in the Adolescence

3 | tFetisovova, Z., Adamicova, K.
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Suhrn

Scripta manet, alebo napisané ostava. Je to tak aj po necakanom odchode autorov medicinskych textov.
Preberanim pozostalosti po nedévno zosnulej spolupracovni¢ky Doc. Zelmiry Fetisovovej, PhD., sme nasli
ukoncenu pracu pripravenu do tlace. KedZe komplexné spracovanie témy koZznych ochoreni v adolescencii sme
povazovali z didaktického hladiska za vhodny pre lekadrov pracujucich v koZznom lekarstve, uvadzame prispevok
v plnom zneni.

Klucové slovd: koZné choroby, adolescenti

Abstract

Scripta manet, or written remains. This is the case even after the unexpected departure of the authors
of the texts. Taking over the estate of the recently deceased colleague. We found the complete work of Zelmira
Fetisovova, Assoc. Prof.,, M.D., PhD., ready for printing. Since we considered the comprehensive treatment
of the topic of skin diseases in adolescence suitable from a didactic point of view for doctors working

in dermatology, we present the contribution in full.

Key words: skin diseases, adolescents

KoZa ako najvacsi orgdn sa svojim fylogenetickym
vyvinom, najma Specializovanou bariérovou funkciou
umoznujucou adaptdciu Cloveka na suchozemské
podmienky Zivotného prostredia [28], pocas detského
a adolescentného obdobia vyznamne morfologicky
a funkéne meni[23]: udospievajucich [12-16 (18) rokov]
sa pozoruje: 1. vysSia produkcia mazu, 2. urychlené
rohovatenie najmé v miestach folikulovych vyusteni,
3. zvySené potenie spojené s pachovymi prejavmi
a 4. zvyraznovanie pigmentdacii a ochlpenia.

Nadprodukcia mazu a potu a vyraznejSie olupovanie
rychlejSie rohovatejucej koZe vytvaraju vhodné
podmienky na zvySené osidlenie koZe mikrébnou
a mykotickou flérou, €o vyvoldva okrem iného
neprijemné pachové a zdpalovo hnisové prejavy. Do
urcitej miery tak vznikd suvislost s vyvojom hnisavych
a zdapalovych foriem u mladistvych velmi c¢astého
ochorenia — acne vulgaris.

ZvySend produkcia mazu je charakteristicka
v oblasti tvare a v kapiliciu, preto sa v tomto vyvino-
vom obdobi castejSie vyskytuju prejavy zapalovych
dermatitid v oblastihlavy a v oblastiach tzv. seboroickej
predilekcie.

Pre obdobie dospievania su charakteristické
neprijemné pachové prejavy vznikajuce mikrébnym
rozkladom potu na rohovinovej povrchovej vrstve

epidermy macerovanej ufinkom potu. ZvySend prie-
pustnost nadmerne macerovanej rohoviny sposobuje
spolu s obmedzenim imunitnych obrannych mecha-
nizmov vyvoj mikrébnych a mykotickych prejavov [23].
V Case dospievania je velmi aktudlne a nevyhnutné
takmer u kazdého jednotlivca vyuzit sucasne
existujuce formy a spdsoby Cistenia kozného povrchu
s cielenym uéinkom na zvySenu produkciu mazu,
prejavy mikrébneho charakteru, na upravu prejavov
zvySeného rohovatenia a olupovania koze [26, 27].
Chorobné zmeny na koZi u deti a mladistvych sa
vyskytuju pomerne casto. V pediatrickej ambulancii
primdrnej starostlivosti predstavuju okolo 15 — 20 %
vySetrenych a oSetrenych pacientov. Priblizne polovica
z nich si vyZaduje aj Specializovanu starostlivost
najmd detského dermatoldga a klinického imunoléga,
alergoléga. Dovodom hospitalizacie deti su v priblizne
50 % dermatézy na podklade alergie, atopickej
konStitucie, dalSich asi 24 % predstavujupyodermie, 7%
psoridza a 19 % rozli¢né formy seboroickej dermatitidy.
Ambulancie pediatrov a dermatolégov navstevuju deti
a mladistvi Casto aj pre kozné ochorenia vyvolané
parazitmi, virusmi, mikroskopickymi hubami a bak-
tériami, ako aj neinfekéné dermatdézy detského veku

[9].

Casopis je indexovany v Bibliographia medica Slovaca a zaradeny do citaénej databazy CiBaMed. 3



LIECBA DERMATOVENEROLOGICKYCH OCHORENI{

Kozné ochorenia u dospievajucich mozno rozdelit
na:

* ochorenia vyvoldvané spravidla rovnakymi pri-
¢inami ako u dospelych; tie maju vSak v suvislosti
s morfologickymi a funkénymi charakteristikami
koZe v dospievani viaceré odliSnosti nielen v po-
rovnani s prejavmi u dospelych, ale aj v jed-
notlivych vyvinovych fazach Zivota jednotlivca
do 18 rokov,

* prejavy vrodenych alebo ziskanych sexudlne
prenosnych ochoreni.

KOZNE CHOROBY MLADISTVYCH

Dermatézy z fyzikalnych pricin

Potni¢ky (miliaria) vznikaju z retencie potu
v privelmi teplom prostredi - u mladistvych
najCastejSie ako nasledok nevhodného oblecenia.
BeZnu, miernu formu charakterizuju drobné vezikuly
vo vyvodoch potnych Zzliaz. Potenie, mechanické
draZdenie a nedostato¢na hygiena vyvolavaju v koz-
nych zdhyboch zapareniny (intertrigo) prejavujuce
sa ohrani¢enym zdpalovym zacervenanim koZe.
Vacsi vyznam ako liecba (vysuSujuce zasypy, pasty
obsahujuce antibakteridlne a antimykoticky ufinné
latky) mda prevencia v zmysle vhodného obliekania
a preventivneho pouZivania indiferentnych zasypov
a makkych past.

Popalenina (combustio) a omrzlina (congelatio)
sa v podstate mo6éZu pokladat za urazy, lahSie
formy sa oSetruju ambulantne (popdleniny I. st.
kortikosteroidovym krémom, omrzliny I. st. pos-
tupnym zohrievanim), tazSie formy popdalenin (II.
a IIIL. st.) na Specializovanych oddeleniach. Oziabliny
(perniones), vznikajuce chronickym pbdsobenim chla-
du a vlhka zvycajne u 0sdb s akrocyandézou, su u mla-
distvych casté (nedostatocné obleCenie). Prejavuju
sa modrastoCervenymi zdpalovymi opuchmi, ktoré
v teplom prostredi vacSmi scerveneju, vyrazne
svrbia az bolestivo pdalia. Vyskytuju sa prevazne
na chrbtoch prstov rdk a noéh, na predkoleniach
a vnutornych strandch kolien ¢i stehien. Liecbha
v zmysle zmiernovania subjektivnych tazkosti spo-
Civa v lokdlnom oSetrovani pripravkami s obsahom
ichtyolu a gafra ¢i kyseliny nikotinovej a celkovom
podéavanivazodilatacii (napr. pentoxifylinu). Prevencia
ich vzniku a recidiv spo€iva v ochrane pred vlhkym
a chladnym pocasim pouZivanim suchych teplych
a izola¢nych odevov, obuvi, podpore funkcie drob-
nych ciev kupelom ¢i v sprchovani striedavo teplou
a studenSou vodou.

U deti a mladistvych sd mimoriadne vyznamné
neziaduce ucinky UV Ziarenia na koZu a ochrana pred
nimi. Taz$ie stupne dermatitis solaris a ich opako-
vanie najmd v detskom veku a u mladistvych sa
pokladaju za jeden z rizikovych faktorov vzniku
maligneho melandmu. Vysledky Studie Vranovej et al.
[25] v Cechach ukazali, Ze sa v sucasnosti, pravdepodob-
ne vdaka zodpovednému spravaniu rodi¢ov zazname-

nava velmi malé percento akutnych prihod slne¢nych
spalenin v detstve. Alarmujucim zistenim autorov
vSak bolo, Ze adolescenti, vo svojom veku vSeobecne
proti vSetkym odporucaniam rezistentni, sa spravaju
velmi nezodpovedne: aj napriek pomerne dostato¢nym
vedomostiam o riziku vzniku melanému zamer-
ne nepouzivaju opalovacie krémy ¢i iné prostriedky
ani v ¢ase najvys$Sieho ohrozenia (medzi 11. — 15. h)
tak v lete pri mori, ako aj v zime na horach, rovnako
vo vyuZzivani soldrii. Prevencia: obmedzovat pobyt
na slnku v ¢ase medzi 10. — 14. h, poznat individualny
fototyp a podla neho pouZivat fotoprotektivne
pripravky. Treba upozornovat na skutocnost, Ze
pripravky s vysokym UV faktorom sice umelo predl-
Zuju moznost pobytu na slnku bez rizika spdlenia
pokozky, nezabrdnia vSak moZnym imunitnym
zmendm v koZi [6].

Fotodermatézy su ochorenia koZe vyvolavané UV
Iu¢mi pri sucasnom poésobeni tzv. fotosenzibilizato-
rov. Relativne ¢astad polymorfna svetelna dermaté6za
(PMLE, prurigo aestivalis) preferuje mladSich
jednotlivcov Zenského pohlavia. Po oslneni v jar-
nych mesiacoch (marec az jun) vznikaju silne
svrbiace monomorfné prejavy (alebo papuly, alebo
papulovezikuly). Predpokladd sa imunitnd reakcia
oneskoreného typu na doteraz nezisteny alergén,
pravdepodobne ,heat shock protein“.

Na miestach exponovanych svetlu a sucasne
kontaktu s exogénnymi fotosenzibilizdtormi vznika
fototoxicka alebo fotoalergicka kontaktna derma-
titida. Fototoxické dermatitidy su pomerne casté po
lokdlnej aplikdcii exogénnych fotosenzibilizatorov,
ako su pix lithantracis, psoralény, akridinové far-
biva (trypaflavin, rivanol) alebo eozin. Prejavuju sa
erytémom, niekedy aj vezikulami az bulami a vy-
raznym edémom a ndaslednou hyperpigmentaciou. Do
tejto skupiny patria fytofotodermatitidy po lu¢nych tra-
vach, bolehlave, figovnikoch (d6lezitou podmienkou
vzniku je vlhka koza) a berloque dermatitis prejavuju-
ca sa pdasovitymi ¢i difdznymi hyperpigmentaciami
vyvolavand mnohymivonnymizlozkamiv parfumoch,
toaletnych vodach, mydlach, krémoch (najcastejsie
bergamotovy olej). Fotoalergické reakcie mézu vyvolat
tak exogénne, ako aj endogénne fotosenzibilizatory,
najcastejSie su nimi lieky (tetracyklinové antibiotika,
tiazidy, chinidin, fenofibrat); ich vyskyt je zriedkavy
a spravidla postihuju dospelych. Pri vSetkych foto-
dermatézach je nevyhnutné péatrat po pricine, striktne
obmedzit pobyt na slnku, pouzivat fotoprotektiva
s vysokym UV faktorom. Aplikaciou chladivych alebo
kortikosteroidovych krémov sa zmiernuje zapal a svr-
benie pokozky.

Pyodermie

Hnisové kozné choroby najcastejSie vyvolavaju
stafylokoky a streptokoky, ktoré st v malom pocte
sucCastou rezidentnej mikrofléry zdravej koZe. Pod-
mienkou vzniku pyodermii je naruSenie celistvosti
a samocistiacej schopnosti koZe, oslabenie imunitnych
obrannych funkcii organizmu alebo infekcia osobitne
patogénnymi kmenmi.

4 Casopis je indexovany v Bibliographia medica Slovaca a zaradeny do cita¢nej databdzy CiBaMed.
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Impetigo contagiosa patri medzi povrchové
pyodermie. Vyskytuje sa u deti a mladistvych, je vysoko
infekéné, velmi ¢asto sa $iri v kolektivoch, najvacsmi
v lete. Prejavuje sa rychlo praskajucimi pluzgierikmi,
chrastami (pri streptokokovej infekcii jantdrovozlté
tzv. ,medové chrasty“, pri stafylokokovej infekcii
sivozelené, pri zmieSanej infekcii Zltosivohnedé).
Hoji sa bez jazvy. Lokalizacia je kdekolvek na tele,
najCastejSie na rukach a tvari. Zdroj infekcie moéze
pochéddzat z nosovej, ustnej dutiny ¢i zvukovodov.
Prenos: dotykom postihnutych miest (na dalSie miesta
¢i osobu). Lie€ba povrchovych pyodermii: ¢iastkové
alebo celkové kupele s antiseptickymi prisadami (napr.
hypermangan), aplikdcia masti (lepSie past) s obsahom
antibiotik (neomycin, bacitracin, bactroban, kyselina
fusidovd), antiseptik ¢i chemoterapeutik (sulfadiazin,
idedlne imidazoly v krémpaste). OSetrovanie vyzZaduje
zrucnost, aby sa dotykom (uterdk, prsty, obvizy)
infekcia neprenasala. Antibiotikd sa celkovo podavaju
pri rozsiahlych forméch. Velmi doéleZitd je izolacia
pacienta, t. j. zabranit Sireniu infekcie.

Folikulitidy a perifolikulitidy su pyodermie
viazané na vlasovy folikul, vyvoldvaju ich prevazne
stafylokoky. Zapal folikulu a jeho bezprostredného
okolia sa prejavuje ako cervend papula, cez ktoru
prechadza chipok, vlas. Pri postupe zapalu do $ir§ieho
okolia folikulu vznikd furunkul - hlboko uloZeny
zapalovy uzol s centrdlnou kolikvaciou. Pyodermie
viazané na folikul su casté ochorenia vyskytujuce sa pri
nedostato¢nej hygiene. Vznikaju kontaktnou infekciou,
autoinokuldciou z nosohltana pacienta ¢i prenosom
z vonkajSieho prostredia, resp. z ¢loveka na cloveka.
Vyskyt viacerych furunkulov na tele - furunkuléza
signalizuje oslabenie jednotlivca (karen¢né stavy,
anémie, maligne ochorenia). Splynutim viacerych
furunkulov lokalizovanych vedla seba vznikad kar-
bunkul - bolestivy zdpalovy hrbol s flegmonéznym
zapalom v podkozi. Po kolikvacii jeho obsahu vyteka
hnis viacerymi otvormi. Castej§ie vznikd na $iji
a chrbte. Furunkul v linii medzi ustnym kutikom
a uSnym lal6cikom, teda v miestach nad venae angu-
lares aZ po sinus cavernosus, je osobitne nebezpeény
pre riziko vzniku trombdézy sinusu. Lie¢ba: Folikuli-
tidy sa oSetruju liehovymi roztokmi so salicylom,
pri furunkuloch a karbunkuloch sa aplikéciou tepla
a pripravkov s ichtyolom napomdaha resorpcia, resp.
lokalizdcia zéapalu a kolikvacia, nekrotické capy
sa odstranuju pinzetou, karbunkul casto vyZzZaduje
chirurgické oSetrenie a celkové podanie antibiotik.

Stafylokokové infekcie malych potnych Zliaz sa
prejavuju ako pustulky, cez ktoré neprechadza chipok.
U mladistvych niekedy mo6Zu vznikat chronické, re-
cidivujuce zdpaly vlasovych folikulov (hidradenitis
suppurativa). V axildch, perigenitdlne, periandlne,
submamadrne (predovSetkymuobéznych osdb) vznikaju
v miestach predilek¢nej lokalizacie apokrinnych Zliaz
nodozity, abscesy s tvorbou sinusovych traktov a fistul,
postinflamacne jazviacich. Ochorenie sa mdzZe spajat

s dalSimi chorobami tzv. folikuldrnej tetrady, ako su
akné, disekujuca celulitida vlasatej casti kapilicia,
pilonidéalny sinus, ¢asto asociovanych so zdpalovymi
ochoreniami Creva, tzv. IBD. Zapach a stdle zneciste-
ny odev su nezriedka dévodom spolocenskej izolacie.
Liecba: Okrem lokdlne aplikovanych pripravkov
(aquitox, dermacin sol., ialugen, klimycin dermdlna
emulzia a iné), celkove poddvané retinoidy, antibiotika
(klimicin, tetracyklin, rifampicin, tiez biologicka
lie¢ba s molekulami inhibujucimi tumor nekrotizujuci
faktor (TNF-alfa; adalimumab) a tieZz s radikdlnou
chirurgickou lieCbou 1ézii hidradenitis suppurativa
ainé.

Paronychia vyvoland baktériami je mimoriadne
bolestivy hnisovy zdpal a opuch nechtového valu.
Lie¢ba: Ulavu prindsa mierne chladivy kupel alebo
obklad hypertonického roztoku NaCl, neskér pasty
s obsahom ichtyolu a géafra.

Eryzipel (ruZa, erysipelas) sa zaraduje medzi hlbo-
ké pyodermie. Je to pomerne velmi ndkazlivé akutne
streptokokové ochorenie koZe a podkoZia, ktoré moze
byt lokalizované kdekolvek na tele. Vstupnou branou
infekcie su poranenia, praskliny koZe (aj velmi drobné),
pri lokalizacii na dolnych koncatindch velmi casto
myko6zy medziprstovych priestorov a onychomykozy.
Zacina sa ndahle celkovymi priznakmi (zimnica,
triaSka, febrilny stav), po niekolkych hodinach koZa
v mieste infekcie vyrazne sCervenie, je na pohmat
tepld, bolestiva. Zapal sa rychlo $iri do okolia. Lie€ba:
pokoj na posteli, zvy3end poloha postihnutej Casti tela,
antibiotikd celkovo, najvhodnejSie peniciliny, lokdlne
vlhkeé obklady s dezinfekénymi roztokmi, vZdy sucasné
oSetrovanie vstupnej brany infekcie. Prevenciou
recidiv, ktoré su pre ochorenie charakteristické, je
konzekventné sanovanie vstupnej brany, antibioticka
profylaxia na zaver fazy akutneho oSetrovania
tzv. pendeponizacia (benzatinpenicilin G raz im.
raz za 2 — 3 tyZdne, aspon Sest mesiacov), dosledné
dolieCenie ndsledného lymfedému a upozornovanie
na rizikd bacilonosic¢stva streptokokov u rodinnych
prislusnikov.

Z lozisk lokalnych infekcii koZe patri medzi naj-
CastejSie izolované patogény Staphylococcus aureus
a Streptococcus pyogenes. Systémova terapia anti-
biotikami je indikovand pri stredne tazkych a taz-
kych infekcidch, pri chronickych sa podavaju €asto
dlhodobo, ¢o podmienuje vznik rezistencie. V nasich
podmienkach sa najéastejSie podava tetracyklin resp.
jeho derivaty. S ohladom na jeho fotosenzitivitu sa
nepodava pocas leta. Lokalne pouZivané antibiotika
sa pouzivaju v ovela vy$Sich koncentraciach, nez aké
sa dosahuju pri systémovom podavani, preto su u€inné
aj na kmene, ktoré su klasifikované ako rezistentné.
V poslednej dekdde sa zaznamendva vzostup
stafylokokov  rezistentnych na meticilin/oxaci-
lin — kmene MRSA, meni sa tiez citlivost na lokalne
pripravky, preto sa odporuca vySetrovat citlivost pri
jednotlivych patogénoch [12].
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Dermatézy vyvolané mikroskopickymi hubami

Ochorenia tejto skupiny su velmi ¢asté a rozmanité,
aj u mladistvych ich vyskyt stale vzrasta. D6vodom je
nosenie nevzdus$nych odevov a najma obuvi zo syn-
tetickych materidlov, nedésledné vysuSovanie koZznych
zahybov po pouziti spolofnych spfch, sauny a pod.,
obezita,imunologické ametabolické poruchy (diabetes),
dlhodobé podavanie niektorych lie¢iv (antibiotika,
kortikosteroidy, imunosupresiva), uZivanie niektorych
navykovych latok, perordlna antikoncepcia.

Mykoézy sa rozdeluju na povrchové, kozné (der-
matomykozy), podkozné a systémové. Z mnohych
druhov a foriem prejavov mykoz uvadzame len
niektoré.

Velmi ¢astou povrchovou mykézou je pityriasis
versicolor. Je to malo infekéné chronické ochorenie.
Vyvolavatelom je lipofilnd kvasinka Malassezia
furfur (star$i ndzov Pityrosporum ovale). Postihuje
mladistvych spravidla aZ po puberte, CastejSie osoby
so zvySenym potenim. ZvyCajne v strede hrudnika
vznikaju Skvrny s farbou bielej kdvy, ak sa pacient
nelie€i, postupne sa zvacSuju, splyvaju a vznikaju
aj na inych miestach. V lete pri opalovani loziska
nezhnednu. Liec¢ba: Casté umyvanie ¢i sprchovanie
s pouZitim syndetov, umyvanie vlasov ako aj miest
rozmnoZovania lipofilnej kvasinky Sampénmi s ob-
sahom imidazolov (vhodné je nimi oSetrovat aj
postihnuté miesta), Sirokospektrdlne antimykotika
v krémoch ¢i géloch, len pri nedcinnej lokalnej te-
rapii itrakonazol 200 mg jednorazovo raz mesacne,
pripadne denne pocas siedmich dni, na urovni
diskusii je jeho profylaktické podavanie (200 mg 2-krat
tyZdenne) pri obtazujucich recidivach [7]. Povrchova
mykoza sa Casto vyskytuje u 0sdb s ochorenim Stitnej
zlazy.

Vyvoldvatelmi dermatomykdéz su dermatofyty,
kvasinkovité mikroorganizmy a plesne.

Tinea pedum md niekolko foriem: 1. intertrigi-
nozna - najCastejSie v 4. medziprsti, olupovanie,
macerdcia, zdapal, vyrazné svrbenie, nelieCend sa
moZe Sirit do vSetkych medziprsti a na chrbat nohy.
2. hyperkeratotickd - na stupajach zhrubnutie
a olupovanie, bolestivé praskliny. 3. vezikul6z-
na - zvycajne v klenbe stupaje, ale aj na celej ploske
pluzgieriky na zapdalenej spodine, po prasknuti erdzie,
svrbenie, bolestivost. Jednotlivé formy sa moZu
kombinovat. Erézie a praskliny byvaju vstupnou
bréanou baktériovej infekcie.

Tinea capitis vyvolavaju dermatofyty postihujtce
nielen koZu, ale aj vlas. Pri povrchovej forme sa tvoria
okruhle loZiska s réznym stupniom zdpalu a olupova-
nia, nezriedka s ndslednou prechodnou stratou vlasov,
pri hlbokej forme vznikaju folikuldrne furunkuloidné
uzly so silnou zapalovou reakciou.

Mikrospéria je ndzov pre formu infekcie
klinicky zhodnej s tineou na volnej kozi alebo pre
vysoko infekéné ochorenie postihujuce vlasy zvéacSa
chlapcov. V kapiliciu alebo na tvari ¢i tele vytvara
kruhovité loZiska erytému s jemnymi Supinkami.
Ndkaza sa $§iri z osoby na osobu najmé v detskych

zariadeniach, interndtoch (¢asto nepriamo - hrebene,
Ciapky). Zdrojom infekcie v niektorych pripadoch
moZu byt aj ,domdci mildcikovia“ (morca), v juznych
»dovolenkovych® krajinach tulavé macky a psy.

Tinea unguium (onychomycosis) postihuje ovela
CastejSie nechty na nohach ako rukach. Znamych
je 5 klinickych foriem onychomykézy. Prejavuje sa
stratou priehladnosti, zmenou farby a zhrubnutim
nechta, ktoré sa zacCinaju na volnom okraji. Okraj

je rozdrobeny, nepravidelny. Infekcia vznika
Sirenim z medziprstovych priestorov, spolo¢nym

pouZivanim domadacej obuvi alebo ndastrojmi pri
pedikure. Okrem kvasiniek a dermatofytov sa pri
Casti onychomykéz na rukach a nohach uplatiuju
mikroskopické vldknité huby, oznacované ako
shon-dermatofyty“. Do tejto skupiny patri pribliZzne
90 druhov rozlicnych hub, pdédnych saprofytov
a fytopatogénnych hub rodov napriklad Scopulariopsis,
Aspergillus, Fusarium a dalSie (tzv. plesne), ktoré
spravidla neprejavuju keratinolyticku aktivitu. Z dé-
vodu rezistencie ,non-dermatofytov“ proti jednému
alebo viacerym antimykotikdm je odhalenie pévodcu
onychomykdzy klucovym pre stratégiu liecby [24].
Liecba dermatomykéz lokdlnymi prostriedkami trva
dlho, aj ked v sucasnosti je ich k dispozicii velky pocet
(ketokonazol, klotrimazol, bifonazol, ciclopiroxum
olaminum, terbinafin a dalSie). VyZaduje sustavné
oSetrovanie, odstrdnenie podpornych faktorov ich
vzniku a zamedzenie rozsirovania infekcie (nova obuv,
papuce, opakovanad dezinfekcia ponoZiek, pancuch
a obuvi). Systémové antimykotikd (grizeofulvin,
itrakonazol, flukonazol, ketokonazol a terbinafin)
maju vela vedlajSich neziaducich u€inkov, mali by sa
indikovat velmi uvaZene.

Z kvasinkovitych mikroorganizmov a kvasiniek je
najcastejSim vyvolavatelom myko6z Candida albicans.
Ako saprofyt sa prirodzene vyskytuje na povrchu
koZe a sliznice ustnej dutiny. Vhodné podmienky na
pomnoZzovanie C. albicans vytvéara, okrem faktorov
podporujucich vznik mykotickych infekcii vSeobecne,
aj tehotnost, nedostatok Zeleza a chudokrvnost ako
nasledok diét na chudnutie u mladistvych, maligne
nadory. V miestach vlhkej zdparky, teda za uSnicami,
v slabinach, podbrusku, okolo genitdlu, v pupkuy,
okolo konec¢nika, pod prsnikmi, v medziprsti néh
a ruk, vznika candidosis intertriginosa. Spolupdsobi
tu okrem vlhka aj maceracia koZe v zdhyboch.
Postihnuté plochy su cervené, lakovo sa lesknu,
v hibke zédhybu byva prasklina a na okraji loZiska
belavy lem odlucujucej sa epidermy. Soor (mucnatka,
candidosis mucosae oris) sa vyskytuje u vacsich deti
a mladistvych pri kachektizujtucich ochoreniach. Na
sliznici ustnej dutiny, na koreni jazyka a podnebi sa
tvoria belavé povlaky. Stomatitis angularis (anguli
infectiosi) je ¢asty prejav kandidézy. Ustne kutiky
mokvaju, na mierne zapalenej, macerovanej koZi su
erozie, trhliny.

Vulvovaginitis candidosa, v minulosti ochorenie
diabeti¢iek a tehotnych, dnes velmi ¢asto aj mladych
dievcéat. Sliznica poSvového vchodu je zapdlena,
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opuchnutd, pokrytd belavymi povlakmi, velmi svrbi,
vytok je belavy, hrudkovity. Balanitis (balanoposti-
tis) u chlapcov je spravidla zriedkava, byva skor
u muzov - diabetikov. Na sliznici glans penis a pred-
kozky su cervené erodované plosSky s belavymi
povlakmi, vyrazne svrbia.

Kandidova onychomykéza a paronychie su
u celkovo oslabenych jednotlivcov pomerne Ccasté,
typické je zltkasté sfarbenie nechtovej platnicky
a pri paronychiach ovela mensSia bolestivost v po-
rovnani s bakteridlne vyvolanymi. Pri tlaku na
nechtovu platnicku moZno vytlacit husty belavy hnis.
Liecba: Predpokladom tuspechu lieCenia vSetkych
kandiddz je zistenie a odstrdnenie prifin oslabenia
imunitnych funkcii organizmu (anémia, diabetes, p. o.
antikoncepcia atd.). Lokalne sa oSetruju kozné prejavy
imidazolovymi pripravkami (klotrimazol, bifonazol),
sliznice 1 - 2 % vodnym roztokom gencidnovej fialovej
alebo antifungdlnymi antibiotikami. Niekedy je po-
trebna systémova antimykotickd liec¢ba.

Dermatézy vyvolané virusmi

Choroby vyvolané karyotropnym DNA virusom
herpes simplex (herpesvirus hominis typula 2, dalej
HSV1, HSV2) su rozliéné podla toho, ¢i ide o primérnu,
alebo sekundarnu infekciu jednotlivca. Primoinfekcie
prebiehaju zvycajne do piateho roku Zivota (najtazSou
formou je letdlne prebiehajuca herpetickd sepsa
novorodencov). Sekundadrnou infekciou HSV1 je vel-
mi rozSirené, Casto recidivujuce ochorenie herpes
simplex. Prejavy vo forme skupinky bolestivych
pluzgierikov na zapélenej spodine vznikaju po hodiny
az dva dni trvajucom pocite pdlenia koZe. Byvaju
na Cerveni pier, koZi tvare ¢i inych castiach hornej
polovice tela (HSV1), v glutedlnej oblasti, na genitalidch
¢i na sliznici poSvy (HSV2). Priradenie HSV typu 1
a HSV typu 2 k jednotlivym klinickym lokalizacidm
nie je obligdtne; pre anogenitdlne kontakty sa
obidva vyvolavatele vyskytuju aj v protikladnych
lokalizaciach [3]. Ndkaza sa prendSa z cCloveka na
Cloveka napriklad slinami, vagindlnym sekrétom Cci
priamym kontaktom. Odolnost proti infekcii zavisi
od imunitného systému jednotlivca. Inkubaény c¢as je
zvacSa 2 — 7 dni. Akutne priznaky spravidla vymiznu
po 4 -7 diioch a ochorenie prejde do latentného Stadia.
Vplyvom najrozli¢nejSich  faktorov (vyCerpanie,
sexudlna aktivita, men§trudcia a iné) nastava potom
reaktivacia virusu a néavrat priznakov infekcie.
Ochorenie je zavazné najma vo vztahu k tehotnosti,
pri prechode virusov cez placentu moézu virusy
ohrozit plod (sepsa alebo meningoencefalitida). Riziko
prenosu infekcie na dieta je vacsie (o 30 — 50 %) u Zien,
ktoré sa nakazia pred poérodom (0 — 6 tyZdiiov), riziko
prenosu na dieta je malé, ak sa matka nakazila v prvej
polovici gravidity, alebo md recidivne prejavy herpesu
uz dlhsie [15]. Lieéba: Tazsie prejavy herpetickych
infekcii sa lie¢ia celkovym poddvanim antiviro-
tik — acyklovir a jeho derivaty ¢i tromantadin. Pri

herpes simplex sta¢i zvacSa jeho lokdlna aplikdcia.
Zmiernenie prejavov mozno dosiahnut prikladanim
kocky ladu v ¢ase eSte iba subjektivnych priznakov.

Bradavice su typickym ochorenim deti a mla-
distvych. Vznikaju ako nésledok infekcie HPV (human
papillomavirus). Doteraz bolo identifikovanych me-
todikou PCR DNA viac ako 160 genotypov HPV. Ploché
bradavice (verrucae planae juveniles) su hladké,
zhruba ovdlne, ploché papuly s priemerom asi 3 mm,
s farbou koZe, spravidla sa nachadzaju vo velkom
pocte na tvari a rukach. Verrucae vulgares su pol-
gulovité papuly s rozbrazdenym, ,karfiolovitym*
povrchom, s priemerom 5 - 8 mm i vacSie, m6Zu
byt lokalizované kdekolvek, najCastejSie na plos-
kach a prstoch ruk, néh, ¢asto v okoli nechtov
a pod nimi. Bradavice sa prendSaju pri hrach,
spoloénym pouZivanim predmetov dennej potreby,
na Sportoviskdch, v bazénoch, ale aj nevhodnymi
»lieCebnymi“ postupmi, napriklad ich mechanickym
odstraniovanim. Inkubacény c¢as sa odhaduje na
niekolko tyzdiniov aZ mesiacov, osobitne ndchylni su
mladistvi a osoby s atopickou OA. Lie€ba bradavic
nemd byt agresivna, nemd zanechdvat jazvy, treba
zohladniovat, Ze ide o prechodné infekéné ochorenie.
NajvyhodnejSie je pouZitie tekutého dusika, pomalSim
sposobom je aplikicia Kkeratolytik, napriklad 2 %
rezorcinu v liehovom roztoku ¢i 5-fluorouracilu
s kyselinou salicylovou.

Spicaté kondylémy (condylomata accuminata)
sa spociatku podobaju bradaviciam, rastom vznikaju
Spicaté belavé vyrastky niekedy s velkymi rozmermi
zvycajne na pohlavnych organoch a v bezprostrednom
okoli konec¢nika, tieZ na slizniciach a v dutine ustnej
(Gasto u HIV pozitivnych pacientov). PrendSaju sa
pohlavnym stykom a pri vyskyte u malych deti vidy
treba uvazZovat o sexudlnom zneuzivani. U niekto-
rych tzv. potencidlne onkogénnych typov HPV
sa akceptuje ich transformdcia v spinoceluldrny
karciném Liecha spociva v niekolkohodinovej apli-
kacii alkoholového roztoku podofylinu, kryotrerapia,
imiquimod, odstraniovanie lasermi a u zavaznejSich
recidivujucich foriem aj vakcinoterapia.

Rovnakym mechanizmom ako bradavice sa pre-
naSaju poxvirusmi vyvolané moluska (molluscum
contagiosum). Su to niekolkomilimetrové hladké,
lesklé papuly s farbou kozZe, s centrdlnou priehlbin-
kou, z ktorej sa dd vytlaCit belavd mastnd, husta
hmota. Lie¢ba spociva v exkochledcii ostrou lyZickou
alebo vytlacenim s naslednou dezinfekciou, najlepsie
jodovymi pripravkami.

Dermatézy vyvolané parazitmi

Svrab (scabies) vyvolava rozto¢ — zdkozka svra-
bova (Sarcoptes scabiei). Ndkaza sa Siri spoloénym
pouZivanim bielizne, postelnej bielizne v interndtoch,
ubytovniach, saundch, ale aj v rodinach. Po 3 - 6
tyzdiioch od ndkazy sa v miestach jemnej pokozky
zjavuju drobné svetloCervené papulky usporiadané
vo dvojiciach. U malych deti postihuje svrab plosky
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ruk a noh, niekedy aj hlavu. NajcharakteristickejSie je
svrbenie koZe nastupujuce po zohriati tela (v posteli,
po teplom kupeli). Skrabanim vznikaju v postihnutych
miestach erdzie, z pridruZenej sekundéarnej infekcie
hnisové chrasty. V pripade sekundarnej infekcie tzv.
nefrogénnymi kmenimi hemolytickych streptokov
moéze vzniknut ireverzibilné postihnutie chlopni
srdca ako aj glomerulonefritida. Liec¢ba: Dokladné
vtieranie pripravkov s obsahom lindanu (nie tehotné
a dojCiace Zeny), pyretroidu, krotamiténu alebo masti
Ci past s obsahom siry (okrem hlavy a tvare) a teplymi
mydlovymikupelmi. V sucasnosti sa mdzZe jednorazovo
perordlne podat ivermektin. Lie¢it by sa mali sucasne
vSetci postihnuti ¢lenovia rodiny. Ochorenie podlieha
povinnému hldseniu. Trombikuldéza (Zatvovy svrab,
jesenny svrab, augustova vyrdzka) vznikd poOsobe-
nim lariev roztoca zamatovca letného (pobyt v hu-
Stindch, zdhraddach, ovocnych sadoch). Na koZi pod
priliehajucim odevom (oblast pdsa, axily, slabiny,
podbrusie) vidiet Cervené Skvrnky a papuly s vel-
kostou Spendlikovej hlavic¢ky, zriedka aj samy lar-
vy — hrdzavocervené Skvrnky. Prejavy silne svrbia.
V liecbe je najdoleZitejSi kupel a vymena bielizne,
svrbenie zmierni liehovy roztok s mentolom alebo gél
s obsahom difenylhydraminu.

Zavsivenie (pediculosis) sposobuju tri druhy vsi.
Zivia sa korou hostitela, svrbenie spésobuju vylucky
ich slinnych zliaz. Samicky lepia hnidy (vajicka) na
vlasy a chlpy alebo na vldkna odevu, po 4 - 8 diioch sa
liahnu z nich larvy, ktoré sa vyvind na dospelé vsi po
dalSich 2 - 6 dnioch. NajcCastejSie sa vyskytuje zavSivenie
vlasov - pediculosis capitis. Vyvoldvatelom je vos
hlavové/detska (Pediculus capitis). PrendSa sa priamo
alebo nepriamo (hrebene) v detskych kolektivoch.
Pediculosis vestimenti sposobuje vos Satna (Pediculus
vestimentorum), ktord Zije v zahyboch bielizne u os6b
so zniZenou osobnou hygienou. ZavS$ivenie ohanbia —
pediculosis pubis, phthiriasis — vyvolava vo$§ ohanbia
(Phthirus pubis), ktord je malo pohyblivd a zvycCajne
je hlavickou zanorend v ustiach folikulov chlpov
ohanbia, podpazusia alebo rias na okrajoch mihalnic.
PrendSa sa prevazne pohlavnym stykom, velmi Casto
u mladistvych. Lie¢ba pedikuléz spociva v odstrane-
ni parazitov a hnid (vyCesdvanie vlasov hustym
hrebeniom, dezinfikovanie hrebenov, vlasovych ozd6b,
spalenie alebo dezinfikovanie pouZivanej bielizne
a odevov, oholenie pubickej oblasti) a v aplikacii gélu
s obsahom lindanu alebo pirimifosmetylu v sprejovej
¢i Samponovej forme.

Neinfekéné dermatézy

Z mnozstva neinfekénych koZnych ochoreni,
vyskytujucich sa u mladistvych, treba uviest skupinu
dermatitid a ekzémov, psoridzu a akné, ktoré maju
podobne ako atopickd dermatitida u mladistvych
vyznamny psychosocidlny aspekt.

Dermatitidy a ekzémy

Seboroicka dermatitida (dermatitis seborrhoica)
je ochorenie, ktorého pri¢iny nie su doteraz uplne
objasnené. Prejavuje sa rozlicnymi formami v ob-
lastiach bohatych na mazové Zlazy, ako aj v inter-
trigindznych lokalizdcidch. Pri loziskovej forme,
ktord mava chronicky, €asto recidivujuci priebeh sa
v seboroickych lokalizdcidch vyvijaju zaCervenané
mierne infiltrované lozZiskd s nepravidelnym ostrym
ohrani¢enim a Zltastymi mastnymi Supinami.
U mladych pacientov s prejavmi v centrofacidlnej
oblasti tvare treba mysliet na infekciu HIV, u pacien-
tov chorych na AIDS sa zistuje v 30 — 83 % pripadov [4].
U mladistvych je najcastejSou formou dysseborrhoea
oleosa: vlasy po umyti rychlo zmastneju, obtazujuca
je neprestajna tvorba mastnych Supin a svrbenie ¢i
nanosy pevne lipnucich Supin v kapiliciu. Pityriasis
roseaformny ekzematid (seboroid) charakterizuje
akutny exantém prevazne ovalnych zapalovo zacer-
venanych loZisk usporiadanych dlhou osou v smere
koznych linii. V lie¢be dysseborey sa vychdadza
z predpokladu, Ze hlavnou pri¢inou ochorenia su
lipofilné kvasinky rodu Malassezia, preto sa pouZiva
ketokonazol alebo itrakonazol vo forme Sampdnov,
krémov a niekedy aj systémovo, loZiskd na volnej kozi
sa oSetruju kratkodobo kortikosteroidovymi krémami,
imidazolovymi pripravkami ¢i zdsypmi/pastami s ob-
sahom siry.

Kontaktna dermatitida a kontaktny ekzém
(v anglosaskej literature sa tdto klinickd jednotka
uvadza pod ndzvom kontaktnd alergickd dermatitida,
v krajindch hovoriacich po nemecky a podobne
u nas sa Casto pouziva oznacenie ekzém [8]) — zdpaly
najpovrchovejsich vrstiev koZe vyvolané kontaktom
najcastejSie s chemickymi latkami. Prejavuju sa
zacervenanim, drobnymi papulami, vezikulami a na-
slednym jemnym olupovanim, ktoré vznikaju v mies-
te kontaktu koZe s vyvolavajucou latkou. Kontaktné
dermatitidy vznikajuce nealergickym mechanizmom
spOsobuju agresivnejSie, koncentrovanejsie chemikdlie
(Casto dezinfekCné, Cistiace, zahradkarske pripravky).
U adolescentov zvacSa vznikaju ndhodne. Kontaktné
ekzémy vznikaju na podklade alergie u os6b, ktoré
su na vyvoldvajuci alergén precitlivené, co sa
dokazuje epikutdnnymi koZnymi testami. V obdobi
dorastového veku je zistend epikutdnna senzibilizdcia
vyznamnym ukazovatelom pri rozhodovani o ziskani
vhodnej odbornosti na uplatnenie sa a realizdciu
v pracovnom procese [10]. U mladistvych, najma
dievCat, sa najCastejSie vyskytuje kontaktny ekzém
z niklu (biZutéria, nity, zipsy a rozliéné pracky).
Liecba kontaktnej dermatitidy a ekzému sa
prispdsobuje faze ochorenia, akutne formy zmierfiuju
obklady a kortikosteroidové krémy, zdsadnym krokom
je zistit vyvolavajuci alergén a zabranit kontaktu
snim.

8 Casopis je indexovany v Bibliographia medica Slovaca a zaradeny do cita¢nej databdzy CiBaMed.
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Atopicka dermatitida (dermatitis atopica, atopicky
ekzém, neurodermitis diffusa, endogénny Besnierov
ekzém - prurigo, ludovo mlie¢ny ekzém) je chronické
alebo chronicky recidivujuce ochorenie charakteri-
zované intenzivnym svrbenim, typickymi morfo-
logickymi prejavmi, genetickou predispoziciou na
defekt koZnej bariéry a imunopatologické procesy
na urovni prirodzenej a adaptivnej imunity.
V rozvinutom svete vzrastd prevalencia atopickej
dermatitidy. Pravdepodobne ide o vysledok vplyvu
environmentdlnych faktorov, ako su mydla, deter-
genty, roztoCe v prachu a potravinové alergény, ktoré
spoluposobia s genetickymi predispoziciami privzniku
atopie. Ochorenie sa Casto vyskytuje v postihnutej
rodine alebo u pacienta spolu s inymi atopickymi
prejavmi vcasného typu, ako je alergickd rinitida,
konjunktivitida a bronchidlna astma. Pacienti s atopiou
maju sklon k bakteridlnym (najmé stafylokokovym),
virusovym a mykotickym infekcidm koze.

Morfologicky charakter ochorenia sa zvycajne
meni s vekom pacienta a s akuitou koznych prejavov.
Staddium mladistvych a dospelych sa vyrazne nepre-
javuje u vSetkych postihnutych, zvdéSa je u nich
stdle pritomny subklinicky zapal. VSetci atopici maju
suchud, nezvycajne bledu az sivu farbu koze, biely
dermografizmus a staZzuju sa na vyrazné svrbenie.
Z ustavicného Skrabania sa mavaju lesklé nechty.
U niektorych jednotlivcov su vSak obdobia, ked je
koza zhrubnutd, suchd, lichenifikovand, s cerveno-
hnedou farbou, s drobnymi Supinami. Postihnuta
je predovSetkym tvar, krk, hornd cast hrudnika,
ruky, flexorové Casti koncatin. Pruritus je vtedy eSte
vyraznejsi, pacienti su z nevyspania unaveni, v Skole
¢i v zamestnani maju problémy s koncentrovanim sa,
ochorenie vyrazne ovplyviuje kvalitu Zivota.

Medzi zhorSujuce faktory atopickej dermatidy
patri chlad a vlhko (jesenné a jarné mesiace roka),
vlastny pot a mechanické drazdenie koZe (odev
z nevzduSnych alebo drsnych tkanin), nervova zataz,
prekonanie zdpalu hornych dychacich ciest. Liecba
musi byt komplexnd a sucasne individualizovana
a musi zohladnovat aktudlny stav. Z vonkajSich
prostriedkov sa vyuZivaju kupele s pridanim proti-
zapalovych ¢i antiseptickych latok, olejov, korti-
kosteroidové krémy, Kkalcineurinové inhibitory
(takrolimus monohydrat, pimekrolimus). U¢innd
je aj kupelnd liecba, klimatoterapia, fototerapia.
Medikament6zne sa podavaju antihistaminika,
sedativa, antistafylokokové antibiotikd, kortikoste-
roidy a v najtazSich pripadoch imunosupresiva
(cyklosporin A, azatioprin, metotrexat). V sucasnosti
mame nalie¢butazkych pripadov atopickej dermatitidy
k dispozicii biologicku liecbu (dupilumab - inhibitor
IL-4 a IL-13) a tieZ baricitinib inhibitor JAK. Pokozka
celého tela sa musi sustavne (aj v Case bez zjavnych
prejavov) zvlacnovat emolienciami(vyhodné s obsahom
urey) a chranit pred infekciou. Predpokladom tspesnej
lie¢by je vychova rodiny (rodinni prislu$nici musia
chapat a reSpektovat zdasady Zivotospravy a lieChy
pacienta, ako aj obmedzenia vo vybere povolania).

Psoriaza

Psoridza je primdrne zgpalové erytematoskvamdzne
koZzné ochorenie s akutnym exantematickym alebo
chronicko-staciondrnym priebehom na zaklade zde-
denej dispozicie s polygénnym alebo multifaktorovym
typom dedi¢nosti, kde maju délezitu ulohu rizikové
aj nechty a kiby, pri¢om su znadme osobité a atypické
formy ochorenia. Podla vrcholu incidencie (a asociacie
so systémom HLA) sa rozliSuje psoridza 1. typu, ktora
sa zaCina pred 40. rokom Zivota, mé familidrny vyskyt
(cca 85 % psoriatikov) a psoridza 2. typu so zaciatkom
po 40. rokom Zivota, spravidla nie je familidrna a mava
miernejsi klinicky priebeh. Aj ked ochorenie nepatri
medzi Zivot ohrozujuce, ma nepopieratelny vyrazny
vplyv na fyzické, psychické a socidlne aspekty Zivota,
je zdvaZznym zdravotnickym a socidlnym problémom
a najmd u mladistvych méva negativny vplyv na roz-
voj osobnosti. Stredne tazké a tazké formy psoridzy sa
zaraduju na 2. miesto v poradi negativnych dosahov
na kvalitu Zivota, hned za depresiou, a postihnutie
nimi je porovnatelné s inymi zdvaznymi ochoreniami
(reumatoidnd artritida, malignity, choroby srdca).

Erytematoskvamézne  dermatézy  predstavuju
priblizne 10 % vSetkych koZnych ochoreni v ambu-
lantnej pediatrickej praxi [19]. Odhaduje sa, Ze pso-
ridza tvori 4 % dermatdéz u deti do 16 rokov [2],
ochorenie sa zacina asi v 25 — 45 % pred 16. rokom,
v 10 % pred 10. rokom a v 2 % skor, ako dieta dovrsi
dva roky [5]. Aj ked prvé prejavy psoridzy modzu
vzniknut v akomkolvek veku, velmi ¢asto to byva
v Case dospievania u 16- aZ 22-ro¢nych.

Ochorenie md rozlicné formy, ktoré sa pocas
Zivota moOZu menit. Zdkladnym znakom psoriasis
vulgaris su zdpalovo zacervenané loziskd s typickym
striebristolesklym olupovanim. Po metodickom po-
Skriabani skalpelom sa odlucuju drobné Supinky
(fenomén stearinovej sviecky), po odluceni posledne;j
kozticky moZno pozorovat jemné bodkovité krvéca-
nie z obnaZenych Kkapilir vo vrcholoch papil
(Auspitzov fenomén). Chronicka loZiskova psoridza
(plaque psoriasis) ma loziska spravidla kryté hrub-
Sou vrstvou Supin v typickej lokalizécii: kapilicium,
lakte, kolend, kriZzova oblast. Psoriasis guttata patri
medzi najcastejSie formy eruptivno-exantematického
typu, postihuje najméd deti predSkolského veku
a mladSich adolescentov. Pokladd sa za néasledok
streptokokovej faryngitidy [5]. Prejavy maju velkost
od 2 - 3 mm do 2 cm v priemere, byvaju symetricky
na trupe, koncatinach, ale aj na tvari a v kapiliciu.
Psoriasis inversa md prejavy lokalizované v inter-
trigindznych priestoroch a flexurach, loziskd su Casto
bez Supin. Eczema psoriasis overlap su prejavy
charakterizované tak c¢rtami atopickej dermatitidy,
ako aj psoridzy. Vyznamny je tu udaj o pozitivnej
rodinnej anamnéze atopickych prejavov a psoridzy
[13]. Psoriasis unguium, prejavujuca sa typickym
jamkovanim nechtovej platnicky, byva pri chronic-
kych loziskovych formdch a spdja sa so psoriatickou
artropatiou (Casto ju o roky predbieha). Onycholyza a

Casopis je indexovany v Bibliographia medica Slovaca a zaradeny do citaénej databazy CiBaMed. 9
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dalSie neSpecifické zmeny nechtov sprevadzaju tazké
a osobité formy ochorenia (psoriaticka erytrodermia,
palmoplantdrna psoridza, pustulézna psoridza a i),
ktoré su u mladistvych zriedkavé. Lie€ba ocho-
renia musi byt komplexnd a cielend, patri do ruk
dermatoléga, vyuziva lokdlne (pri lahkych a stredne
taZzkych forméch) a celkové prostriedky, fototerapiu,
liecebné kupele a spravidla velmi vhodny je
pobyt pri mori (najlepSie pri Mftvom mori). Medzi
externé prostriedky patria keratolytikd (kyselina
salicylova, urea), analégy vitaminu D3 (kalcipotriol,
takalcitol, kalcitriol), kortikosteroidy, v sucasnosti
uz stale zriedkavejSie dechtové pripravky a cignolin.
NajCastejSim systémovym lieCivom (tazZSie formy
psoridzy) je aromaticky retinoid acitretin, dalej
su to imunosupresiva (cyklosporin A, metotrexat),
z biologik sud to molekuly anti-TNF-alfa (infliximab,
etanercept, adalimumab, certolizumab), anti-IL-12/23
(ustekinumab), anti-IL-17 ( sekukinumab, ixekizumab,
brodalumab a bimekizumab) a anti-IL-23 (guselkumab,
tildrazumab, rizankizumab). Systémova liecba ma
mnoho indika¢nych a monitorovacich kritérii a je
finan¢ne velmi ndro¢na. Vyznamné je zdoraznovat, Ze
ochorenie nie je infek¢né.

Akné

Nadzvom akné sa oznacuje chronické androgén-
dependentné zapalové ochorenie pilosebacedznej
jednotky, ktoré je jednym z najCastejSich koZnych
ochoreni adolescentov. Na vzniku sa zucastnuje
nadmernd tvorba mazu, jeho zmenend kvalita,
upchdvanie vyvodov vlasovych folikulov, kde tustia
mazové Zlazy, podsobenie baktérii Propionibacterium
acnes a zéapal. Prevalencia ochorenia sa odhaduje
v civilizovanych krajindch na 50 - 95 %, postihuje
obe pohlavia rovnako Casto, ale u chlapcov byvaju
prejavy vyraznejSie; v skorej dospelosti akné spravidla
spontanne vymizne. Cim véassie akné vznika, tym su
priznaky a priebeh tazsie.

Ochorenie sa definuje ako neinfekénd multi-
faktorova choroba s excesivnou produkciou koZného
mazu s abnormdlnou deskvaméciou folikuldrnych
korneocytov, abnormalnou proliferdciou Propioni-
bacterium acnes a so zapalom, ktory je alergickou
reakciou 4. typu s prevahou Th-l buniek, pricom pri
rezolucii choroby prevazuju Th-2 a superantigény.
Vyznamné je pritom aj zloZenie koZného mazu:
skvalén, vosk, estery sterolu, cholesterol, lipidy
a triglyceridy, ktoré su pri akné hydrolyzované
mikrébom Propionibacterium acnes. Na zacCiatku
choroby vzrastaju adrendlne androgény a nasle-
duje tvorba nezapalovych komeddénov a enzym
5-alfa-reduktdza meni testosterén na desatnasobne
aktivnejs$i dihydrotestosterén. Akné je sice chorobou
pubertdlneho obdobia, ale porucha na ose hypo-
fyza - gonaddy alebo hypofyza - nadoblicka moéZe
vyvolavat klinické prejavy akné v ktoromkolvek veku
[1].

Medzi charakteristické eflorescencie pre akné patri
komedo, papula, pustula, nodulus, cysta, a tym su dané
aj klinické formy akné: a. comedonica, a. pustulosa,
a. indurata, a. cystica, a. conglobata. Prvymi pri-
znakmi su vo vyvodoch vlasovych folikulov nezapa-
lené belavo presvitajuce cysticky alebo hnedocierne
zatky z rohoviny (komeddny). Neskor vznikaju zapalo-
vé papuly, papulopustuly a niekedy aj uzly a cysty,
ktoré sa hoja jazvami. Najviac prejavov je na tvari
a hrudniku, v tazkych pripadoch su postihnuté aj
ramend a stehna.

Existuje viacero variantov liSiacich sa od uvedenych
klasickych foriem ochorenia: acne inversa — forma
acne conglobata, prebieha vSak v inych lokalizacidch
(zdhyby axil, ingvin, perigenitdlna a andlna oblast,
§ija, hlava); a. fulminans — akutne febrilné ulcerujuce
akné s polyartralgiami a leukemoidnou reakciou
nezriedka sa spaja s m. Crohn, alebo collitus ulcarosa.
U muZov so seboreou a miernymi prejavmi akné
vznikaju a. mechanica poésobenim tlaku a trenia
(opasky, helmy, traky, Celenky), zndme aj ako ,akné
u hippies“; a. premenstrualis — asi u 70 % Zien
s acne vulgaris vznikd menSie ¢i vacSie zhorSenie
nalezu pred menStrudciou [16]. Aj minimdlne
akndzne prejavy cCasto predstavuju pre mladé
dievcatd psychicku zataz, neprestajne sa usiluju
vytlacat ich obsah, ¢oho ndsledkom su potom
a. excorié - hemoragicko-krustézne exkoridcie,
pomalé hojenie, tmavé pigmentdcie a jazvy. Okrem
lieCby akné je v tychto pripadoch potrebné vysvetlenie
a ovplyvnenie tuzkostnych tendencii pripadnou
psychoterapiou. Podla dvojice autorov Lee a Koo [11]
je acne excorié na rozhrani medzi primdrnou
psychickou poruchou a acne vulgaris. Diagnosticky
je dolezité rozliSit medzi len behaviordlnou
manifestaciou exkoridcii pri acne vulgaris a psychic-
kou, napriklad obsesivno-kompulzivnou, poruchou.

Akné pri body buildingu (dopingové akné) — uz
pocas niekolkych tyzdiiov mézu androgénne pdsobiace
steroidy, ktoré niektori Sportovci pouzivaju na ziskanie
svalovej hmoty a zvySenie telesného vykonu, vyvolat
tie najtazsie formy akné (a. conglobata ¢i a. fulminans).
Pri zjaveni sa akneiformnych prejavov mimo veku
typického pre akné treba mysliet na kontaktnu etiold-
giu — acne venenata (venenum = jed). Sklon k tymto
prejavom majui osoby so seboreou, mastnym typom
pleti a acne vulgaris v anamnéze: a. cosmetica - typic-
ké u Zien medzi 20. — 40. rokom Zivota po komeddnne
posobiacich mastnych kozmetikach, predilek¢ne na
licach, jarmovych oblukoch, na brade a Cele. Podobne
Mallorca acne (acne aestivalis) prejavujuce sa ndhle
vzniknutymi monomorfnymi papulami na miestach
exponovanych UV Ziareniu, komeddny chybaju,
ustupuje spontdnne, hoji sa bez jaziev. Na vzniku
sa pravdepodobne zucastiiuju olejové opalovacie
prostriedky. Z trvalého pracovného kontaktu koZe

s mazacimi, vftacimi olejmi, halogénovanymi
uhlovodikmi, dechtovymi produktmi, Zivicovymi
destilatmi a inymi komedogénnymi zliceninami

CastejSie vznikaju u muZov acne professionalis [3].
Prejavy byvaju na tvari, ale casto aj na stehnéach
(znecisteny ochranny pracovny odev).

10 Casopis je indexovany v Bibliographia medica Slovaca a zaradeny do cita¢nej databdzy CiBaMed.
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Akné nemusia byt len hormondlnym prejavom
puberty. MoO6Zu byt vyvolané liekmi - acne
medicamentosa, ako su psoralény, chinin, tiourea,
kyanokobalamin, litium alebo hormény a steroidy
(anabolikd, kortikoidy, androgény), antiepileptikami,
antituberkulotikami (izoniacid, rifampicin),
halogénmi. To zddéraznuje nevyhnutnost ddkladnej
osobnej anamnézy na zaciatku kazdej lieCby.

Skuto¢ne torpidne akné moézu vzniknut pri
luteéme, najmé v gravidite z nadprodukcie dehydro-
epiandrosterénu, takmer vidy sd sprevddzané
hirzutizmom. MozZze to vSak byt aj prejavom
kongenitdlnej adrendlnej hyperpldzie pri nedostat-
ku 21-hydroxyldzy. Sprevddza to vyraznd rezisten-
cia na lieCbu [1]. Liecba: LahSie formy akné sa lieCia
lokdlne modernymi pripravkami, ktoré maju zlupo-
vacie a antibakteridlne ucinky. OSetrovanie ma svoje
postupy a zasady (pouZivat na jedno miesto vZdy iba
jeden pripravok, opatrnost na zaciatku liecby, sledovat
reakcie koZe a pri vyraznejSom zapale lieCbu prerusit).
Stredne tazké formy sa lieCia pridanim celkovo
podavanych antibiotik alebo retinoidov. Lie¢ba akné
je zvycajne dlhodobd, vyZaduje individudlny pristup
a patri do ruk dermatoldga. V sucasnosti vychadzaju
lie¢ebné postupy predovSetkym z dostupnych medi-
cinskych doékazov a konsenzu odbornikov zahrnutych
do,,Guidelinesforthetreatmentofacne“[14,16].Sihrnne
a zjednodusSene mozno uviest: 1. hyperkeratinizaciu
ovplyviiuje kyselina azelaovd, tretinoin, adapalén,
tazarotén; 2. antimikrobidlny uéinok md kyselina
azelaova, erytromycin, klindamycin, benzoylperoxid,
PDT, smoothbeam laser; 3. protizapalovy ucinok ma
kyselina azelaovd, adapalén, PDT a smoothbeam
laser; 4. zvySenu tvorbu mazu neovplyviiuje Ziadny
lokéalne poésobiaci pripravok pouZivany v lieCbe akné
okrem fotodynamickej lieCby (PDT) a smoothbeam
lasera. Z celkovo podavanych liekov je to izotretinoin
a podavanie antiandrogénov, zaloZené na supresii
stimuldcie pilosebace6znej jednotky a ndslednom
potlaceni tvorby mazu [18, 20, 21].

V sucasnosti, ked sa v spoloCnosti prehnane zdo-
raznuje vonkajsi vzhlad, m6Zzu mat aj mierne prejavy
akné vazne psychosocidlne nésledky, ¢o sa prejavuje
uzavretostou, pocitmi strachu, depresivnymi ndladami
pacienta. Modernad lietba akné je v sucasnosti
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dostatoCne ucinnd, ale len komplexny pristup a neraz
aj psychoterapia, ako aj vhodné kozmetické pripravky
v ramci indukénej a udrziavacej lieCby zabezpecia
Zelany efekt a trvalu remisiu.

Pacientov alebo ich rodifov treba upozornit na
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Kawasakiho choroba, COVID-19, MIS-C a koZné prejavy:

aktualny pohlad na problematiku
Kawasaki Disease, COVID-19, MIS-C and Cutaneous
Manifestations: a Current Perspective
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Sdhrn

COrona VIrus Disease 2019 (COVID-19) postihuje deti s menej zavaznymi priznakmi ako dospelych. Stale
CastejSie su vSak hlasené zavazné pediatrické pripady COVID-19, vratane pacientov s Kawasakiho chorobou
(KD) alebo multisystémovym zdpalovym syndromom (MIS-C), ktoré sa mdZu prejavovat znakmi podobnymi
KD. MIS-C je zdvazny detsky syndrém spojeny s COVID-19, ktory mdZe vykazovat znaky prekryvajuce sa s KD,
KD Sokovym syndromom a syndrémom toxického Soku. MIS-C mbZe byt zapalové ochorenie odliSné od KD
vyplyvajuce z prehnanej imunitnej odpovede organizmu. Vysoka prevalencia mukokutannych prejavov - okrem
gastrointestinalnych a kardiovaskularnych - bola zistend u pacientov s MIS-C. Najc¢astejSimi mukokutannymi
prejavmi boli konjunktivitida a exantém, Casto popisované ako makuldrne, papularne alebo polymorfné. Tento
¢lanok sumarizuje sucasné poznatky v problematike Kawasakiho choroby v ére pandémie COVID-19.

Klucové slovd: SARS-CoV-2, Kawasakiho choroba, multisystémovy zdpalovy stav, deti

Abstract

Coronavirus disease 2019 (COVID-19) affects kids with less severe symptoms than adults. Severe paediatric
cases of COVID-19, including patients with Kawasaki disease (KD) or multisystem inflammatory syndrome (MIS-C),
which may present with KD-like symptoms, are on the rise. MIS-C is a severe childhood syndrome associated with
COVID-19 that may exhibit overlapping features of KD, KD shock syndrome, and toxic shock syndrome. MIS-C may
be an inflammatory disease different from KD resulting from an exorbitant immune response. A high prevalence

of mucocutaneous manifestations was observed in patients with MIS-C - conjunctivitis and rash.

Key words: SARS-CoV-2, Kawasaki disease, Multisystem Inflammatory Syndrome, children

Uvod

V roku 1967 Dr. Kawasaki prvykrat opisal
Kawasakiho chorobu (KD) ako akutny febrilny
syndrém mukokutannych lymfatickych uzlin s vas-
kulitidou priméarne postihujuci dojcata a deti zvycajne
mladSie ako péat rokov. Etiopatogenéza KD zostdva
nejasnd, ale diskutuje sa pri nej o suhre dvoch pricin:
genetickej nachylnosti a infekcie. Existuju dokazy
o familidrnej agregdcii ochorenia [1, 2] a vySSej
prevalencii v severovychodnej Azii, ¢o naznacuje
geneticku predispoziciu veducu ku KD. V skutoénosti
bolo u pacientov identifikovanych niekolko beZnych
variantov spojenych s ndchylnostou na KD [3, 4, 5]. Na
druhej strane bolo navrhnutych niekolko faktorov ako
spustacov KD, vrdtane infekcie. Z infekénych agens

podielajucich sa na etioldgii KD sa uvaZuje hlavne
o baktériach ako Streptococcus pyogenes, Staphylo-
coccus aureus, Yersinia pseudotuberculosis a virusoch
ako adenovirusy, enterovirusy, virus Epstein-Barrovej
a koronavirus (New Havencoronavirus/HCoVNH)
[6, 71. KD v zemepisnych Sirkach severnej pologule
vykazuje sezénnost od janudra do marca. TaktieZ deti
mladSie ako Sest mesiacov, ktoré maju pasivny prenos
materskych imunoglobulinov, zriedkavo vyvinu KD.
Tieto udaje silne naznacuju ucast infekcie na vzniku
KD [5].

0Od zaciatku pandémie COVID-19 boli u deti
pozorované pripady Kawasakiho choroby alebo
Kawasaki-like choroby, ktord pravdepodobne suvisi
s infekciou SARS-CoV-2 [8, 9]. Spojenie infekcie
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SARS-CoV-2 s KD sa nepovaZuje za neocakavané,
pretoZe virusy su povazZované za mozné spustace KD
[8]. Z prvych sprav o Kawasakiho chorobe suvisiacej
s COVID-19 sa vSak objavili zvlasStne klinické
prejavy, ktoré zobrazuju hyperzapalovy syndrém
s multiorgdnovou dysfunkciou, casté postihnutie
myokardu, moZné priznaky syndromu aktivacie
makrofagov (MAS), znaky pripominajuce atypicku
KD, KD Sokovy syndrom alebo syndrém toxického
Soku a vyrazné gastrointestindlne, ale nie respira¢né
symptémy [9, 10]. Odvtedy sa opisalo neocakdvane
velké mnozZstvo pripadov prejavujucich sa zavaZznym
multisystémovym zapalovym stavom (MIS-C), niekedy
vykazujucim znaky KD [10, 11].

Patofyziol6gia MIS-C je stdle nejasnd a na lepSie
pochopenie patomechanizmov a terapeutickych dos-
ledkov je dolezity dalS§i vyskum. Predpoklada sa,
Ze MIS-C je charakterizovany cytokinovou burkou
zahffiajucou vrodené a adaptivne imunitné bunky
[12] a SARS-CoV-2 modZe pobsobit bud ako spustac
alebo ako imunomodula¢ny faktor [13]. MozZné
mechanizmy zahffiaji rozpozndvanie vlastnych
antigénov protilatkou alebo T-bunkami, ktoré vedie
k autoprotilatkam alebo autoreaktivhym T-bunkdm,
protilatkové alebo T-bunkové rozpoznavanie viru-
sovych antigénov exprimovanych na infikovanych
bunkach, tvorbu imunitnych komplexov a aktivaciu
hyperzédpalovej reakcie [13]. Predpoklada sa aj uloha
inych faktorov, ako je genetickd predispozicia,
dysfunkény mikrobiém a nedostatok vitaminu D [13].

KD a MIS-C zdielajt niekolko spolo¢nych
symptémov, ako je exantém, lymfadenopatia, jahodovy
jazyk a zvySenie zdpalovych biomarkerov. AvSak
MIS-C v COVID-19 m4 niektoré unikditne rysy vratane
neskorSieho zaciatku (pripady deti v tinedZerskom
veku), vysSiu prevalenciu bru$nych symptémov a viac
pripadov so systolickou dysfunkciou lavej komory [14].
Pochopenie etiolégie KD ndm preto mdzZe poskytnut
novéinformacie o patogenéze MIS-C pri COVID-19, ako aj
naopak. KD je akutny systémovy vaskuliticky syndrém
postihujuci predovSetkym deti do 5 rokov, ktory
postihuje malé a stredne velké cievy s predilekciou
pre koronarne artérie. KD je zvyCajne samo miznuce
ochorenie, ale rychla liecba je zdkladom prevencie
srdcovych ndsledkov [15]. Patogénne mechanizmy sa
spajaju s prehnanou imunologickou odpovedou na
environmentdlne alebo infekéné spustace u geneticky
vnimavych deti a predpokladé sa virusova etioldgia
[16]. Pri absencii Specifickych testov sa diagnostika KD
opiera o jej klinické prejavy (15, 17). Tazk4 forma KD,
nazyvand KD Sokovy syndrom, je charakterizovana
hypotenziou/Sokom pocas akutnej fazy a je spojena
s vacsim rizikom srdcovej dysfunkcie, abnormalit
korondrnych artérii a rezistenciou voci intravenéznym
imunoglobulinom (IVIg), ako aj s vyrazne zvySenymi
zapalovymi markermi [15]. MAS je zriedkava Zivot
ohrozujuca komplikacia KD, spocivajuca v akutnej
arychlo progredujucej hyperzapalovej reakcii, ktora je
Casto spojend s refraktérnostou na IVIg [15].

Klinické spektrum MIS-C casto zahfiia ndlezy
pripominajuce KD, najmd atypické formy. Napriek
urcitému klinickému prekryvaniu vykazuje MIS-C
vyznamné rozdiely, ¢o potvrdilo porovnanie s ko-
hortami pacientov s KD v obdobi pred pandémiou
COVID-19. Napriklad sa zistilo, Ze pacienti s MIS-C alebo
Kawasaki-like chorobou suvisiacou s COVID-19 maju
vySSi vek, vyraznu elevaciu zdpalovych markerov,
vysSSiu incidenciu gastrointestindlnych symptémov,
dysfunkciu myokardu a $ok [8, 10, 11, 12].

Slizniéné a koZné ndlezy podobné tym, ktoré sa
pozorovali pri KD, najmé exantém a konjunktivitida,
patrili medzi najcCastejSie prejavy MIS-C. Konjunk-
tivitida a vyrdzka boli opisané v 52 %, resp. 56 %
z0 662 pripadov MIS-C zahrnutych do systematického
prehladu, ktory vykonali Ahmed et al. [18]. Podla
Abramsa et al. sa odhaduje, Ze kozZné/mukokutdnne
postihnutie sa vyskytuje u takmer troch S3tvrtin
pacientov s MIS-C (19) a u viac ako 80 % pacientov
podla Young et al. [20]. Sprava Centra pre prevenciu
a kontrolu choréb o 570 pripadoch MIS-C dokumento-
vala pritomnost koZného alebo mukokutdnneho
postihnutia v 71 % pripadov, s exantémom a konjunk-
tivitidou v 55 %, resp. 48 % pripadov [21].

KD aj MIS-C su spojené s vyznamnou cytokinovou
burkou, ktora vedie k systémovému zdpalu a modze
vysvetlit dysfunkciu myokardu, ktord sa u tychto
pacientov Casto vyskytuje [22, 23, 24]. NavySe, zvySena
hladina feritinu u tychto pacientov je ndhradnym
markerom MAS [25]. Zistilo sa, Ze vysoké hladiny
feritinu su spojené so zavaznym priebehom pri MIS-C
spojenomsoSARS-CoV-2[22].Slizni¢ndbiopsiapacientov
s COVID-19 prejavujucim sa hnackou a bolestou
brucha imunochemicky preukdzala pritomnost
SARS-CoV-2 v endotelovych bunkach. Preukézala sa
aj vaskulitida malych a strednych ciev, podobna tej,
ktord sa pozorovala u pacientov s KD [26]. Neddvno
sa objavilo niekolko sprav o detekcii autoprotilatok
u pacientov s MIS-C. Cielové antigény pre autoprotilat-
ky sa exprimované v slizni¢nych a srdcovych tkani-
vach, endotelovych bunkéch a molekulach cytokinov
[27, 28]. Tieto autoantigény boli hldsené aj u pacientov
s KD [29]. Neutrofily a monocyty exprimujuce Fcy
receptory su zodpovedné za patogenézu ochorenia
pravdepodobne tym, Ze sa zapdjaju do tvorby
autoprotildtok a vedu k tvorbe imunitnych komplexov
[27,28].Jezname, Ze ASC (bunkyprodukujuce protilatky)
produkujuce IgG sa zvySuju pocas akutneho Stadia
KD a zniZuju sa po podani IVIg [30]. To opat ukazuje,
Ze autoprotiladtky alebo protilatky proti SARS-CoV-2
moZu prispievat k patogenéze ochorenia pri MIS-C a KD.
Presné patogenetické mechanizmy MIS-C po infekcii
SARS-CoV-2 vSak stale zostavaju nejasné [31].

Zaver

Multisystémovy zdpalovy syndrom pri COVID-19
a spuState KD nie su obmedzené na deti. AvSak
niekolko jedine¢nych symptémov tychto syndrémov
vykazuje prevalenciu u deti, ¢o naznacuje, Ze starnutie
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meni imunitné prostredie a jeho reakcie v nasSom
tele. Uvadza sa, Ze priznaky u deti s COVID-19 su
vo vSeobecnosti menej zdvazné v porovnani s dospe-
lymi. Na druhej strane pripady MIS-C infikovanych
SARS-CoV-2 naznacuju, Ze u malého percenta
pacientov sa objavi silnd zapalova reakcia suvisiaca
so SARS-CoV-2, ktord vedie k multisystémovému
zdpalovému syndromu. Genetickd ndchylnost veduca
ku KD a MIS-C a faktory ovplyvnené starnutim je nutné
eSte urcit. Na klinickej urovni, vzhladom na kriticku
mortalitu u pacientov s KD v doésledku dilatacie
korondrnej artérie a tvorby aneuryzmy, by pacienti
s MIS-C mali byt pozorne sledovani kvoli tymto
symptémom.

V pochopeni zdhadného klinického spektra
COVID-19 sa dosahuje pokrok. U pacientov s COVID-19
bola popisand Sirokd Skdla koZznych prejavov,
ktorych patomechanizmy su stdle neznadme. Niektoré
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Prvé vysledky lie€by pemphigus vulgaris rituximabom
podla aplikacnych schém eurdépskych guidelines
The First Results of the Treatment of Pemphigus vulgaris by
Rituximab according to the Application Schemes
of the European Guidelines
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Suhrn

Autori prezentuju vysledky lie¢by prvych 10 pacientov s pemphigus vulgaris lieCenych podla eurépskych
guidelines rituximabom v davke 1,0 g i.v. celkove 2-krat. Druha davka rituximabu sa podava po 14-tich dfioch
od podania prvej davky. V priebehu prvych dvoch mesiacov u vSetkych pacientov kompletne regredovali prejavy

pemfigu koZe aj sliznic.

Autori hodnotia uvedenu lie¢bu ako velmi dobrd. Dalsiu tzv. udrZiavaciu davku 0,5 g alebo 2-krat 1,0 g
rituximabu dostanu pacienti na zaklade dalSieho vyvoja ochorenia po nasledujucich 6-tich mesiacoch. Klinické
prejavy pemphigus vulgaris budu u vSetkych takto lie€enych pacientov dlhodobo monitorované.

Klucové slovd: pemphigus vulgaris, rituximab, eurdépske guidelines

Abstract

The authors present the results of the first 10 patients with Pemphigus vulgaris treated according
to the European Guidelines by Rituximab in the dose 1.0 g i.v., totalling 2x. The second dose of Rituximab is given
14 days following the first dose. During the first two months all the patients showed the complete regression
of the manifestations of pemphigus of both the skin and mucous membranes.

The authors consider the given treatment as very good. The next, so-called sustainability dose 0.5 g
or 2 x 1.0 g of Rituximab will be given to the patients on the basis of the next development after the following
6 months. Clinical manifestations of Pemphigus vulgaris in all the patients treated in this way will be monitored

for a long time.

Key words: Pemphigus vulgaris, Rituximab, European Guidelines

Uvod

Buldozne ochorenia predstavuju Siroku skupinu
klinickych jednotiek, ktorych charakteristickym
znakom je tvorba vezikul a bul na koZi, ale aj
slizniciach. Etiologicky sa jednd o autoimunitne
podmienené neinfekéné dermatdzy, ktorych diagnos-
tika vychdadza z klinického, histopatologického a imu-
nologického vySetrenia [1]. S ohladom na klinicky
obraz, imunohistopatoldgiu a lieCbu mozZno definovat
dve zdkladné skupiny ochoreni, a to skupinu ochoreni
typu pemphigus a typu pemphigoid.

Ide o skupinu zriedkavych autoimunitnych
buléznych ochoreni, ktoré postihuju koZu a sliznice.
Vyznacuju sa chronickym priebehom s vyznamnou

morbiditou, pri nelieCeni ¢i neadekvdatnej liecbe
aj mortalitou a v neposlednom rade vyznamnym
poSkodenimkvality Zivota [2]. Vznik typickych prejavov
je podmieneny tvorbou autoprotilatok (zvycajne triedy
IgG) namierenych proti réznym proteinom dezmozé-
mov tzv. adhéznym molekuldm (dezmogleinom), ¢o ve-
die k akantolyze a tvorbe vezikul, bul, po ich perforacii
k tvorbe erdézii na kozi, tieZ na slizniciach. Na zaklade
klinickych a histopatologickych charakteristik, ako aj
nazaklade ddkazuSpecifickych antigénov, proti ktorym
sa produkuju autoprotilatky. boli identifikované rozne
typy pemfigu. Tvorba autoprotilatok proti zlozkam
dezmozdémov sa povaZzuje za hlavny proces patogenézy
pemfigu, kde okrem doleZitej tulohy humordalnej
imunity d6lezitd ulohu zohrdva aj bunkovd imunita [3].
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Pred zacatim samotnej liecby sa odporuca
vySetrit krvny obraz diferencidl, hepatdlne enzymy,
funkéné vySetrenie obli¢iek, RTG pluc, Mantoux
a quantiferénovy test, skriningové testy na hepatitidu
typu B a C, HIV, tieZ metodikou PCR SARS-CoV-2. Pre
potencidlnu kardiotoxicitu je potrebné doplnit EKG
a echokardiografiu. Ako potrebné sa ukazuje sta-
novenie vychodiskovych hladin IgG, nakolko pri
nizkych sérovych hladinach IgG je zvySené riziko
vzniku zdvaznych infekcii vyvolanych rituximabom
[4].

Prezentujeme prvé vysledky liechy pacientov
s pemphigus vulgaris rituximabom lieCebnou sché-
mou podla eurépskych guidelines (5).

Pred zahajenim lie¢Cby pemphigus vulgaris a foliaceus
rituximabom je vhodné vyplnit PDAI (Pemphigus
Disease Area Index) skore, ktord popisuje rozsah po-
stihnutia koZe a sliznic pemfigom [6, 7], (Tabulka €. 1).

Klinicky material a vysledky

LieCebnou schémou 1000 mg rituximabu
aplikovaného v iv. infuzii, druhy krat opakované
0 14 dni, sme lie¢ili 10 pacientov s pemphigus
vulgaris. Vo vSetkych pripadoch pred prvou apli-
kaciou rituximabu boli pacienti lie¢eni bolusom
methylprednisolénu v ddvke 250 mg i.v. 3 dni, potom
125 mg iv. 3 dni a nésledne 62,5 mg i.v. tri dni denne
s naslednou detrakciou methylprednisolénu podéva-
ného perordlne. Pri podani rituximabu ako pre-
medikdcia bola iv. aplikdcia 200 mg hydrokortizénu
a 04 ml clexanu, pricom iba v den podania
rituximabu pacient neuZije kortikosteroid, ktory
uziva perordlne. Ku svojej poOvodnej perordlnej
kortikosteroidnej liechbe sa vrati ihned v nasledujuci
den. Pocas podavania rituximabu (okrem dna
podania rituximabu) boli pacienti najcastejSie
sucasne lieCeni methylprednisolénom 40 mg denne
s postupnou detrakciou v priebehu nasledujucich
troch mesiacov. V3etci pacienti mali diagnostikovany
pemphigus vulgaris histologicky (Obr. 1, 2), aj priamou
imunofluorescenciou, tieZ vySetrenim a dokazanou
pozitivitou protilatok triedy IgG proti adhéznym
molekuldm desmogleinu I a III metodikou ELISA
(hodnotené semikvantitativne na + az +++). VSetci
pacienti mali v rdmci referenénych hodnét sérové
hladiny IgG, hepatdlne enzymy, oblickové parametre aj
hodnoty krvného obrazu diferencidl. Negativny bol tieZ
quantiferénovy test, HIV, C- virus hepatitidy, rovnako
ako aj PCR test na SARS-CoV-2. Bez patologickych
zmien bol aj ndlez RTG hrudnika rovnako ako
ultrasonografia orgdnov abdomenu. Pred zahajenim
lie¢by rituximabom bola aktivita ochorenia 120 bodov
pre koZzu, 10 bodov pre kapilicium a 120 bodov pre
sliznice (Tabulka €. 1).

Vo vSetkych pripadoch v priebehu nasledujucich
2 mesiacov doSlo k uplnej redukcii prejavov pemphigus
vulgaris na koZi aj na slizniciach (Obr. 3).

A8 et B ' fi

Obr. 1 * Buldézne ochorenie koZe typu pemphigus
vulgaris. Ide o suprabazdlny akantolyticky pluzgier.
V derme prevazne perivaskularny neSpecificky
lymfocytovy zdpalovy infiltrdt s primesou malého
poctu eozinofilov (HE, obj. 20x)

it o UM

—

Obr. 2 « Buldzne ochorenie koZe typu pemphigus
vulgaris — detail (HE, obj. 40x)

R
Obr. 3 ¢ Klinicky obraz prejavov pemphigus vulgaris
u 28-roc¢nej pacientky (hmotnost 62 kg, vyska 178 cm)

6 mesiacov po lieCbe rituximabom v davke 2-krat
1000 mg i.v. v 14-diiovom intervale
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Tabulka €. 1« Rozsah postihnutia koZe a sliznic ochorenim pemphigus vulgaris

PDAI Pemphigus Disease Area Index

KOZA

Aktivita

Poskodenie

Eroézie / vezikuly alebo buly /

Pozapalové hyperpigmentécie /

b novy erytém erytém sanovanych lozisk
0: nepritomné 0: nepritomné
1:1 -3 1ézie, len 1 >2 cm, Ziadna >6 cm 1: pritomné
2:2 — 3 1ézie, asponi 2 >2 cm, Ziadna > 6 cm
3: >3 1ézie, Ziadna >6 cm
5:>3 1ézie, a/alebo aspon 1 >6 cm

10: >3 1ézie, a/alebo asponi 1 >16 cm, alebo celd plocha

Usi

Nos

ZvySok tvare

Krk

Hrudnik

Brucho

Chrbét + gluted

Ramena + predlaktia

Ruky

Stehnd + predkolenia

Nohy

Genital

Celkové postihnutie koZe

/120

/12

KAPILiCIUM

Erézie / vezikuly alebo buly /
novy erytém

Pozapalové hyperpigmentacie /
erytém sanovanych loZisk

0: nepritomné
1: v jednom kvadrante
2: v dvoch kvadrantoch
3:v troch kvadrantoch
5: celé kapilicium

10: asporni 1 1ézia >6 cm

0: nepritomné
1: pritomné

Celkové postihnutie kapilicia

/10

Eroézie / vezikuly alebo buly /

Celkové skore AKTIVITA

2 A0t (kozZa + kapilicium + sliznice)

Lokalizacia novy erytém

0: nepritomné

1: jedna lézia

2:2 -3 1ézie =

5: >3 lézie alebo 2 1ézie >2 cm Celkové skére POSKODENIE

10: kompletné postihnutie (koZa + kapilicium)
Oci
Nos
Bukilna sliznica PDAI (Pemphigus Disease Area
Tvrdé podnebie Index) ma celkové mozné skore
Mikké podnebie v rozmedzi od 0 do 263, pricom
H . 250 bodov predstavuje AKTIVITU
orne gingivy ochorenia (120 bodov pre kozu,

Dolné gingivy 10 bodov pre kapilicium a 120 bodov
Jazyk presliznice).
Spodina ustnej dutiny Rozsah PV podla hodnoty
Sliznica pier aktivity PDAI:
Nosohltan mierne 0 - 15 bodov
Anogenital vyznamné 15 - 45 bodov
Celkové postihnutie sliznic /120 rozsiahle >45 bodov
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Diskusia

Aktudlne je v EU aj USA odporucany indukény rezim
rituximabu pri liecbe pemphigus vulgaris. Sklada
sa z dvoch 1 g iwv. aplikovanych infuzii podanych
sodstupom 14dnivkombinaciisadekvatnoudetrakciou
davky glukokortikoidov (methylprednisolén). Nasledny
udrziavaci reZim pozostdva z podania rituximabu
v davke 0,5 g v i.v. infuzii v 12. a 18. mesiaci a potom
kazdych 6 mesiacov, ak je to potrebné na zaklade
hodnotenia klinického ndlezu a monitorovania proti-
latok triedy IgG proti adhéznym molekuldm des-
mogleinu I, III. V pripade relapsu moZu pacienti
dostat 1 g rituximabu, s pridanim glukokortikoidov do
lie¢ebného rezimu. V pripade potreby dalSie infuzie sa
moZu podavat > 16 tyZdiiov po predchadzajucej infuzii
[5, 7]. V minulosti bola ¢asto pacientom s pemphigus
vulgaris aplikovand lieCebnd schéma prevzatd
z onkohematolégie pévodne urcend pre liecbu CD 20+
lymfému, kedy sa podavalo 375 mg/m? kazdych 7 dni
pocas 4 tyzdnov liecby [8].

Pre riziko vzniku neziaducich uc¢inkov pred kaZzdou
infuziou rituximabu sa ako premedikacia podava
antipyretikum a antihistaminikum (napr. paracetamol
a bisulepin) a tieZ hydrokortizon [9].

Literatudra

Lie€ba rituximabom je kontraindikovand u pacien-
tov s aktivnymi zavaznymi infekciami, zdvaZnym
zlyhdvanim srdca (trieda IV podla New York Heart
Association) a u pacientov tazko imunosuprimova-
nych [5].

Liecebny efekt rituximabu u naSich 10-tich pacien-
tov s pemphigus vulgaris bol velmi dobry. ISlo vSak
iba o kratku dobu (2 mesiace) sledovania dalSieho
vyvoja pemfigu po ukonceni lieCby.

Zaver

Ukazuje sa, Ze lieCba rituximabom v iniciacnej
davke 2-krat 1,0 g podané v intravendznej infuzii
v 14-dilovom intervale je ucinna. Pacienti takto
lieCeni vSak musia byt aj nadalej dlhodobo sledovani.
V pripade potreby podla eurépskych guidelines liecby
pemphigus vulgaris a foliaceus mo6zu byt s odstupom
Casu aplikované dalSie davky rituximabu. Predpokla-
da sa, Ze uvedend lieCebnd schéma pemphigus vulgaris
rituximabom na zdklade novych poznatkov bude dalej
upravena.
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Painful Tumor of Planta Pedis
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Suhrn

Autori na zéklade kazuistiky z vlastnej praxe dopifiaju koncept noduldrnych bolestivych 1ézii koZe o dal3iu
podkoZnu tumordznu léziu, ktora sa prejavuje bolestivostou a méze pdsobit diferencidlnodiagnostické problémy.
V prispevku uvadzaju zakladné informacie o ochoreni nazyvanom plantdrna fibromatéza alebo morbus

Ledderhose.

Klucové slova: bolestivy tumor plosky nohy, fibromatéza planty pedis

Abstract

Basedonacasereportfromtheirown practice, the authors supplementthe conceptwith another subcutaneous
tumorous lesion, which is manifested by pain. In the post, they provide basic information about a disease called

plantar fibromatosis, or Ledderhose disease.

Key words: painful tumor of planta pedis, plantar fibromatosis

Uvod

Pred ¢asom bol vtomto periodiku uverejneny ¢lanok
»Ku klinicko-patologickej diagnostike bolestivych
tumorov koZe“ [1]. Do konceptu v§eobecne uznavanych
koZnych 1ézii prejavujucich sa bolestivostou a ozna-
Cujucich sa akronymom ,,LEND AN EGG“ a ,,ENGLAND*
[2] autori nezaraduju pomerne casto biopticky
diagnostikovany nodul, klinikom oznaceny ako
bolestivy a lokalizovany na planta pedis. Spravidla
ide o léziu makkych tkaniv, zasahujucu do podkozZia
a dermy, oznacenu ako fibromatéza plantae pedis
(Obr. 1).

Kazuistika

61-rony muZz, poslany dermatovenerolégom na
Kliniku plastickej chirurgie Univerzitnej nemocnice
Martin s diagnézou bolestivy plantdrny nodul na
Iavej koncatine. V anamnéze pacient uvadzal polro¢né
trvanie postupného narastania nodulu. Lézia bola
chirurgicky odstranend in toto v lokadlnej anestézii.
Makroskopicky iSlo o 2 cm tumor, ktory mal suvislost
tak s plantdrnou aponeurozou, ako aj s podkozim
a dermou v danej lokalizacii.

Plantarny
fibrém

Plantarna
fascia

Plantarna
fascia

Obr. 1 + Anatomické zndzornenie najcCastejSej
lokaliz4cie plantdrnej fibromatézy (spracované podla

(5D
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Histologicky sa materidl spracoval kompletne.
Lézia proliferovala tak noduldrne (tlakovo) (Obr. 2),
bez kapsuly, ako aj difuzne do okolitych Struktur
fibrézneho tkaniva (Obr. 3). IS§lo o vretenobunkovu
celuldrnu 1éziu, bez atypii buniek ¢i jadier (Obr.
4). Nekrdzy sa nenaS$li, mitotickd aktivita nebola
vyrazne zvySend (MI 2/10HPF, bez atypickych foriem).
Tvorba kolagénu v 1ézii bola nendpadnd, cievy malo
pritomné (Obr. 5). Specidlnym farbenim sa dokézal
mezenchymovy typ retikulinovej kostry a loZiskova
pritomnost hemosiderinu (obr. 6). IHCH metody
exprimovali vimentin (100 % buniek; Obr.7), SMA
(80 % buniek), protilatky beta katenin, S-100 protein
a CKAE1/AE3 boli negativne. Prolifera¢nd aktivita
(MIB-1+) minimdlna, cca 5 % jadier leziondlnych
buniek (Obr. 8).

Zaver: Nalez bol wuzatvoreny ako plantdrna

fibromatdza (morbus Ledderhose).

Obr. 2 « Plantdrna fibromatéza. V periférii vpravo
naznaceny ,tlakovy“ typ proliferacie (HE, obj. 20x)

Obr. 4 * Vyrazne celuldrne casti fibromatézy, vlavo
pruh kolagénového septa (HE, obj. 10x)

Obr. 5 ¢ Cievy fibromatézneho tkaniva su pritomné
zvacSa sporadicky (HE, obj. 20x)

Obr. 3 ¢ Plantdrna fibromatéza. Ide o invazivny typ
proliferacie (HE, obj. 10x)

Obr. 6 « V tkanive fibromatézy mozno dokdzat loZiska
hemosiderinu (Pearlsova metdda, obj. 10x)

24 Casopis je indexovany v Bibliographia medica Slovaca a zaradeny do citatnej databazy CiBaMed.



3/2022

=

o el TP L
e P T
o - DA
e s
fo S e PR LSl
X -_"F. :fr ':'.h '#.r ':3' ! s
< i -

"'_'"":f:.ﬁ;;‘s-. A iiq?l 33

Obr. 7 « Fibromatdza je benigna lézia mezenchymového
povodu, Co sa dokazuje IHCH metddou s vimentinom
(vimentin, obj. 10x)

Diskusia

Fibromatdza planta pedis (FPP), (synonymum - mor-
bus Ledderhose), je benigny noduldrny proliferativny
proces plantdrnej aponeurézy pozostavajuci z fibro-
blastov, myofibroblastov a fibrocytov, ktory najcastejsie
postihuje pacientov v strednom veku. Lézia sa
nezriedka oznacuje ako bolestiva [2].

Epidemiolégia

Etiolégia ani prevalencia ochorenia nie su v sucas-
nosti zndme. Okrem najpocetnejSej skupiny pacientov
v strednom veku su opisané aj pripady mladSich
pacientov [3]. U muZov je FPP cCastejSia ako u Zien.
Lokalizacia v rdmci aponeurdzy je najcastejSie v jej
medidlnej alebo centralnej casti. Niektoré prace opisuju
ako moznu spoludcast na vzniku ochorenia dlhodobu
terapiu fenobarbitalom pri epilepsii, fajéenie, abuzus
alkoholu, diabetes mellitus a opakované traumy na
plante [4]. VSeobecne uzndvané su aj predpoklady,
ako je pohlavie muz, biela rasa, chronické ochorenia
pecene a tendencia k fibrotizujucim procesom [4].

Klinicky obraz

FPP je najCastejSie 0,5 aZ 3 cm podkoZzny nodul/
noduly, ktoré pomaly proliferuji a maju suvislost
s plantdrnou aponeurdzou. Spociatku nebolia, ale
postupne, ako nodul narastd, za¢ne sa prejavovat
bolestou. FPP sa Casto vyskytuje s palmarnou alebo
penilnou fibromatézou ¢i s keloidmi. FPP iba zriedka
sposobuje kontrakturu, na rozdiel od palmarnej
fibromatézy (morbus Dupuytren). Prognosticky sa
horsie spréavaju bilateralne FPP, resp. multinoduldrne
1ézie a lézie pacientov s familidrnym vyskytom [2].

Terapia

Spravidla ide o chirurgicku lie¢bu s kompletnou
fasciektomiou, ktord ma& niZSie percento recidiv
(0 - 50 %). Lokalne excizie maju percentd rekurencie

Obr. 8 « ProliferaCnd aktivita zistovana proliferaénym
markerom MIB-1 je pri fibromatéze spravidla nizka
(pozitivita - tmavohnedo zafarbené jadra; MIB-1,
obj. 20x)

vySSie od 57 do 100 %. Tzv. Siroké excizie, ktoré
recidivuju v 8 az 80 %, maju 2 az 3 cm okraj
v nepostihnutom tkanive. Opisuju sa aj nechirurgické
postupy liecby, napr. aplikdcia steroidovych injekcii,
verapamilu, radiacnd terapia, tamoxifén, kolagendza,
a to srozli¢nym uspechom terapie [5].

Makroskopicky a histopatologicky obraz lézie

Makroskopicky ide o 2 — 3 velké noduly spojené
s aponeurozou a podkoZim aZ dermou, na reze so sivo-
zltym tkanivom. Farba z4visi od mnozstva pritomného
kolagénu.

Histologicky obraz zavisi od §tddia (fazy) ochorenia.

Proliferativna fdza je charakterizovanad hyper-
celuldrnymi loziskami uniformnych zaoblenych vre-
tenobunkovych formdcii s jadrami bez abnormit
a nie vyraznymi jadierkami. Kolagénu je skor menej
a pritomné sd aj cievy. Mnohojadrové bunky mozu,
ale nemusia byt pritomné.

Aktivna fdza je ta, v ktorej sa formuju noduly.

Rezidudlna fdza je charakteristickd pre starSie
1ézie, ktoré obsahuju denznejSi kolagén a su menej
celularne. Niekedy mozZno detegovat aj chronicky
zapalovy infiltrat, niekolko typickych mitéz a pri-
tomnost hemosiderinu [6, 7, 8].

Tabulka €. 1 * Imunohistologicky panel FPP

Vimentin 100 % buniek Keratiny

ggcniﬁrguscle Rozliéné mnoZstvo| EMA

Smooth muscle ix o 5

actin Rozli¢né mnoZstvo| CD34

Dezmin ZriedkavejSie Beta katenin (50 %)
S-100
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Tabulka ¢. 2 -
z klinického pohladu

Bez nodulov Nalez nodulov

Kalkanearna stresova

Diferencidlna diagnostika FPP

fraktira Melaném

Syndrom tarzdlneho Kaposiho sarkém

tunela

Plantarna fasciitida Synovidlny sarkom
Benigne tumory, ako je

neurilemém, OTSP, lipém

VSetky uvedené 1lézie pri bhioptickom hodnoteni
su vylicené alebo potvrdené histopatologickym
nalezom.

Genetické udaje

Standardné karyotypické analyzy odhaluju klo-
nadlne chromozémové aberdcie asi v 10 % pripadoch
palmdrnej fibromatézy. V ojedinelych pripadoch FPP,
v aplikacii metédy analyzy FISH, sa vyskytli zmeny

alebo gangliom

na chromozéme 7 alebo 8. V jednom pripade FPP bola

Legenda: OTSP — Obrovskobunkovy tumor $lachovych posiev zistend translokdcia t(2;7)(p13;p13) [8].

Tabulka €. 3 « Diferencidlna diagnostika FPP z pohladu bioptického vySetrenia

Podobna lézia | Rozdiely

Epiteloidné fibroblasty, palisddovanie v okoli pritomnej

Kalcifikujuci aponeuroticky fibrém chrupky a loZisk kalcifikacie

Castd pozitivita beta kateninu, zriedkavy vyskyt na plante

Extraabdomindlny — desmoidny typ fibromatéz . N . PP :
y yoPp y jedna vécsia masa tkaniva a infiltracia svaloviny

Vretenobunkové sarkomy (fibrosarkdm synovidlny

sarkdm /monofazicka forma/, MPNST) Na zéklade panelov THCH detekcie

Legenda: MPNST — malignant peripheral nerve sheath tumor; IHCH - imunohistochemicky

ale svojou blizkostou a zasahovanim do Struktur
koze, ako aj makroskopickym prejavom bolestivého
podkozZného nodulu umoZiiuju spresnit diagnoézu uz
klinickym vySetrenim, ¢im pomézu skratit trvanie
liecby.

Zaver

V prispevku autori upozorinuju na dalSie rozSirenie
diferencidlnodiagnostickych moZnosti pri klinickom
hodnotenibolestivych 1ézii v oblasti planta pedis. Tieto
1ézie sice systémovo nezapadaju do sféry dermatoldgie,
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Indolentna systémova mastocytéza - popis pripadu
Indolent Systemic Mastocytosis - a Case Report
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Sdhrn

Autori prezentuju pripad indolentnej systémovej mastocytézy, povodne klinicky klasifikovanej ako lichenoidna
dermatitida s vyraznym postihnutim kostnej drene s hladinou sérovej tryptazy 172,0 ng/ml, pri referencnych
hodnotach laktikodehydrogendzy, peceriovych enzymov aj eozinofilov. Autori z kostnej drene geneticky dokazali
mutaciu KIT. Okrem zakladnej (bazalnej) liecby bola pacientka tri roky lie€end interferénom alfa v davke
6 MU 3-krat tyZzdenne s.c. bez vplyvu na klinicki symptomatolégiu indolentnej systémovej mastocytézy, ale
so stabilizaciou hladin sérovej tryptazy. V si¢asnosti sa pacientka pripravuje na lie¢bu omalizumabom, v pripade
neadekvatnej lieCebnej odpovede na lie¢bu midostaurinom. V prezentovanej kazuistike autori uvadzaju vysledky
sledovania vyvoja hladin biochemickych parametrov za roky 2011 az 2022.

Klucové slova: indolentnd systémovd mastocytdza, biopsie koZe, trepanobiopsie kostnej drene, biochémia, liecba

Abstract

The authors presenta casereport ofindolent systemic mastocytosis which was originally classified as lichenoid
dermatitis with a significant affection of the bone marrow with the level of serum tryptase 172.0 ng/ml
with reference levels of lactate dehydrogenase, liver enzymes and also eosinophils. The authors genetically
proved the KIT mutation using the bone marrow. Besides undergoing the basic treatment, for three years the
patient was undergoing the interferon alpha treatment in the dose 6/MU 3x weekly s.c. without an influence
on the clinical symptomatology of the indolent systemic mastocytosis but with the stabilisation of the serum
tryptase levels. At present the patient is being prepared for the omalizumab treatment, in the case of inadequate
response to the midostaurin treatment. In the presented case report the authors present the results of monitoring
the levels of biochemical parameters for the period from the year 2011 up to 2022.

Key words: indolent systemic mastocytosis, skin biopsy, trepanobiopsy of the bone marrow, biochemistry, treatment

Uvod

Mastocytoza je zriedkava hematologicka neoplazia
charakterizovand heterogénnymi klinickymi mani-
festdciami v zdavislosti od excesivnej proliferdcie
abnormdlnych klonov mastocytov v roéznych kutan-
nych a extrakutdnnych miestach ako kostnd dren,
slezina, lymfatické uzliny a gastrointestinalny trakt [1].
Odhaduje sa, Ze prevalencia systémovej mastocytozy
sa u dospelych pohybuje od 1:10 000 az po 1:100 000
pripadov rocne.

Klinické prejavy mastocytozy su velmi heterogénne
od prejavov typicky limitovanych iba na koZu deti
(kutdnna mastocytéza) so spontannou regresiou do

puberty, po difuzne extrakutdnne postihnutie s viac
agresivnymiprejavmiu dospelych pacientov, nazyvané
tieZ systémova mastocytéza s multiorgdnovou dys-
funkciou a skratenym preZivanim [2].

Vdaka novym poznatkom molekuldrnej genetiky
systémovej mastocyt6zy sa zistilo, Ze azZ 90 % pripadov
systémovej mastocytézy md mutdcie v KIT génoch,
diagnostikovali sa tiez dalSie somatické mutacie
génov SRSF2, ASXL1, RUNX1, EZH2. Strata funkcii
exprimovanych génov SETD2 modZe navodit vznik
agresivnych foriem systémovej mastocytozy [3].

Autori prezentuju pripad indolentnej systémovej
mastocytdzy ako diagnosticky a lieCebny problém.

28 Casopis je indexovany v Bibliographia medica Slovaca a zaradeny do cita¢nej databdzy CiBaMed.
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Kazuistika

62-ro¢na pacientka (hmotnost 56 kg, vySka 160 cm,
BMI 21,88, povrch tela 1,58 m?), silna faj¢iarka od 14
rokov veku (20 cigariet denne). Pracuje ako dojicka
kravna farme. Vminulosti bolalie¢end na hypertenziu,
artrotické zmeny sakroiliakdlnych zhybov, chondrosis
intervertebralis L4, L5. Zmeny chrbtice pravdepodobne
vznikli po autohavdrii. Pacientka je sledovana tieZ pre
trombocytézu a lymfocytézu. Alergické ochorenia
neprekonala, mastocytézu mda poslednych 11 rokov.
Najprv bolo ochorenie klinicky klasifikované ako
lichenoidnd dermatitida. Postupne sa na celom tele
vratane hrudnika, chrbta, brucha, hornych aj dolnych
koncatin vytvoril drobny makulopapulézny exantém
s makulami velkosti 2 — 3 mm husto rozosiatymi po
koZi celého tela s tendenciou miestami splyvat, farby
cervenohnedej (Obr. 1).

Prvé Styri biopsie z roznych miest koZe (spod
prsnika a brucha, z pravého stehna a chrbta) vykonané
postupne a vySetrené histologicky aj imunologicky
(PIF) zobrazili minim&lnu perivaskuldrnu superficiél-
nu dermatitidu necharakteristického obrazu, bez
znamok floridnej vaskulitidy, bez nalezu mastocytov.
Nalez PIF koze vykazoval negativnu fluorescenciu IgA,
IgM, C3, C4, albumin a fibrin bez ndalezu depozitov
v Strukturach ciev a koZe. Posledné dve biopsie (v po-
radi piata a Siesta) koZe stehna a hrudnika nad klaviku-
lou vlavo zobrazovali ndlez Iahko akantotickej
epidermis, pod ktorou boli morfologicky nendpadné,
prevazne perivaskuldrne a periadnexdlne lokalizo-
vané, miestami splyvajuce zhluky granulovanych
aj degranulovanych mastocytov s profilom CHAE+,
CD20-, CD5-, CD25 iba slabo +, a CD117+. Opisany obraz
zodpovedal klinicky zndmej indolentnej systémovej
mastocytéze (Obr. 2, 3, 4). Trepanobiopsia kostnej
drene odobratd pred 10 rokmi zobrazila obraz klinicky
znamej urticaria pigmentosa spifajuce kritéria
myeloproliferativneho ochorenia typu indolentnej
systémovej mastocytdzy s rozsahom infiltracie kostnej
drene asi 20 %. N4asledne bola kostnd dren 3-krat
rebioptizovand aj v dosledku lie¢by interferénom
alfa. V kostnej dreni sa nachadzali zndmky loZiskovej
paratrabekuldrnej proliferéacie patologickych
mastocytov s jemnou granuldrnou pozitivitou
CHAE a fenotypom CD117+, CD25+, CD2, ktoré su
sprevadzané primesou eozinofilov a hojnych B- (CD20+)
a T-lymfocytov (CD3+). Zostavajuca hemopoéza je
tvorend proporciondlne zastipenymi prekurzormi
vSetkych troch radov, ktorych maturacia je zachovana.
Erytropoéza je normoblastovd, nakopend v drobnych
zhlukoch a pruhoch, zdsoby Fe pigmentu su miestami
redukované. Megakaryocyty su rozptylené, prevazne
stredne velké s normo- alebo hypolobulizovanymi
a primieSanymi nahymi denznymi jadrami bez zna-
mok myeloproliferdcie. V intersticiu je diftzna
retikularna fibréza (MF1) akcentovand v miestach
infiltracie (MF2). Opisany obraz zodpoveda pretrvava-
jucej infiltracii klinicky zndmou verifikovanou myelo-
proliferdciou typu indolentnej systémovej mastocytozy
s celkovym rozsahom infiltrdtov priblizne 20 %

Obr. 1« Drobny makulopapuldzny exantém indolentnej
systémovej mastocytozy

Obr. 2 « Biopsia koZe histologickym obrazom nenapad-
nej perivaskuldrnej celulizicie zdpalovymi bunkami
(HE, obj. 20x)

Obr. 3 « Biopsia koZe s histologickym obrazom bun-
kovych perifolikularnych infiltratov (HE, obj. 10x)

a podielom samotnych mastocytov 10 % (Obr. 5, 6).
V kostnej dreni bola detegovana aktivita kédu 816 KIT
(exprimovand mutdcia KIT D816V).
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V priebehu uvedenych 11 rokov bola celkove 6-krat
vykonand biopsia koZe, z ktorych posledné 2 uz vykaz-
ovali histologicky obraz kutdnnej indolentnej masto-
cytozy a 3-krdat trepanobiopsia kostnej drene, ktorej
histologicky obraz bol vidy napriek lie¢be interferd-
nom alfa prakticky nezmeneny. Ultrasonograficky
neboli pozorované nijaké patologické zmeny na visce-
ralnych organoch (pecen, slezina, oblicky, nadoblicky,
pankreas). Ultrasonograficky nebola ani pozorovand
lymfadenopatia intraabdomindlnych lymfatickych
uzlin. RTG hrudnika bolo bez akychkolvek chorob-
nych zmien. Scintigrafia skeletu zobrazila vychyta-
vanie raddiofarmaka v mieste kalvy, orbity a vo Stvrtom
rebre. Za celé sledované obdobie (11 rokov od diagndzy
systémovej indolentnej mastocytdzy) boli hladiny kdlia,
ndtria, chloridov, magnézia, sérového Zeleza, ferritinu,
transferinu, kalcia, fosforu v rdmci referenc¢nych
hodno6t. V rdmci referenénych hodnét boli aj hepa-
tdlne enzymy AST, GMT, ALP, ALT, tieZ amylazy aj
laktikodehydrogendza, kreatininfosfokindza, celkovy
aj konjugovany bilirubin rovnako ako aj kreatinin,
urea, kyselina mocova, glukdéza, imunoglobuliny
IgA, 1gM, reumatoidny faktor, ASLO, tiez C-reaktivny
protein. Negativny bol aj mo¢ vySetreny chemicky.
V periférnom krvnom obraze okrem trombocytézy
a lymfocytdzy boli v rdmci referenénych hodnot vset-
ky parametre vratane eozinofilov, monocytov. V norme
boli aj parametre elektroforeogramu (ELFO) bielkovin,
az na frakciu gama.

ZvySené biochemické parametre a ich zmeny
v priebehu 11 rokov vo vztahu k lieCbe a dalSiemu
vyvoju indolentnej systémovej mastocytézy zobrazuje
Tabulka ¢. 1.

Tabulka ¢.1 < Patologické biochemické parametre
a porovnanie ich vyvoja v rokoch 2011 az 2022

Obr. 4 - Biopsia koZe imunohistochemicky s vizuali-
zaciou mastocytov po aplikdcii CD117 (obj. 10x)

Obr.5 * Kostna dren s loziskom CD117+ mastocytov
(obj. 10x)

Obr. 6 » Kostnd dren s difiuznej$ou infiltraciou tkaniva
mastocytmi pri pouZiti chloracetatesterdzy (CHAE,
obj. 20x)

Parameter | Hodnota ‘ Ref. hodnota| Jednotka
Imunoglobulin G negat/18,92| 7,0-16,0 gh
Kappa negat /46,29| 3,30 -19,40 | mg/l
Lambda negat /46,96 5,71-26,30 | mg/
Kappa/lambda - /28,56 0,26 - 1,65
Beta-2-mikroglobulin| negat/3,73 | 0,80-1,80 mg/l
Interleukin 6 -/7,93 0-64 ngll
Sérova tryptaza 25,63/172,0 <20,0 ng/ml
Imunoglobulin E 714,0/400,9| 0-100,0 KU/
Trombocyty 401/506 | 140-400 | 10°1
Lymfocyty negat/70,5| 25-46 %
ELFO gama negat/22,6 | 7,1-19,5 %
FW negat / 80 1 hodina
30
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Pacientka bola najprv lieCend fototerapiou UVB
311, néasledne antihistaminikami cetirizinom 20 mg
denne, levocetirizinom, loratadinom a desloratadinom
v davke 15 mg aZz 20 mg denne, dalej ketotifenom
2,0 mg denne, tieZ busulepinom 2 - 4 mg vzdy vecer,
kratkodobo methylprednisolonom 40 mg denne
s naslednou redukciou davky. Nasledovalo trojro¢né
podavanie interferénu alfa v ddvke 6 MU s.c. 3-krat
tyZdenne. Na tejto ddvke interferénu sa hladina sérovej
tryptdzy drzala v hodnotach do 60 ng/ml. Po ukonceni
lie¢by interferonom doSlo k vyraznému vzostupu
hodno6t sérovej tryptazy (Tabulka ¢.1).

Diskusia

Indolentnd systémova mastocytéza patri do skupiny
systémovych mastocytdz spolu s tlejucou (smoldering)
systémovou mastocytézou, systémovou mastocytdézou
s asociovanou hematologickou malignitou, agresivnou
systémovou mastocytézou a s mastocytdrnou leuké-
miou [4, 5]. Laboratérne testy vykazuju eozinofiliu,
elevované hodnoty Kkyseliny mocovej, alterované
pecCeniové testy so zvySenymi hodnotami laktiko-
dehydrogendzy a so zvySenou hodnotou sérovej
tryptazy, ¢ojenajzakladnejsibiochemicky diagnosticky
parameter. Pre diagnostiku systémovej mastocytozy
je klu€ovym bodom aspirdcia reprezentativnej vzorky
kostnej drene, alebo biopsia extrakutdnneho tkaniva
infiltrovaného orgdnu. Do6lezitymi diagnostickymi
metodikami su tieZ prietokova cytometria a imuno-
histochémia [6]. U prezentovanej pacientky boli vietky
uvedené biochemické parametre, aZ na hodnoty sérovej
tryptdzy, vysledku biopsie kostnej drene a pozitivity
mutdcie KIT, v ramci referen¢nych hodnét.

Indolentnd systémova mastocytéza a tlejuca
systémova mastocytéza su viac-menej spolo¢nym
variantom systémovej mastocytozy charakterizované
pomalou progresiou klinického obrazu s priemernym
ZivotompacientovzrovnateInymspriemernymzivotom
vSeobecnej populécie. Pacienti s tlejucou systémovou
mastocytézou v porovnanis indolentnou mastocytézou
majuvyssivek, intenzivnejSiu mastocytarnuinfiltraciu
kostnej drene, vysSie hodnoty sérovej tryptazy a vysSiu
pravdepodobnost vzniku hepatosplenomegdlie [7].

KIT proto-onkogén je lokalizovany na dlhom rame-
ne chromozému 4 (4q11-4q13) a obsahuje 21 exonov.
KIT kdduje receptor typu III tyrozin-kindzy.
U systémovej mastocytozy v dosledku KIT mutdcie
nésledne dochadza ku aktivacii receptora, s ndslednou
mastocytarnou proliferaciou, dediferencidciou
mastocytov, preZivanim, migraciou a produkciou
cytokinov. U typickej indolentnej systémovej
mastocytézy ma viac ako 90 % pacientov mutdciu v KIT
géne, kde u D816V je nahradend kyselina aspardgova
valinom, z c¢oho rezultuje ndsledna aktivacia
mastocytov [5].

Symptomatolégia systémovej mastocytézy navo-
dend procesom aktivacie mastocytov a ich ndslednou
degranuldciou za uvolfiovania medidtorov moZe byt
ovplyvnena blokovanim receptorov mastocytov (H1,

H2, tiez leukotriénovych receptorov). Inhibiciu syn-
tézy medidtorov navodi aspirin, wuvolfiovanie
medidtorov ovplyvni chromoglykat sodny cestou
molekul s anti IgE ucinkom. TieZ sa odporuca
kombindcia molekul anti H1 s nesedativhym ucin-
kom (cetirizin, levocetirizin) s molekulami anti H1
so sedativnym ucinkom, ktoré by sa mali poddavat
predovSetkym vecer pred spanim (diphenhydramin,
alebo hydroxyzin). Blokadu receptorov H2 navodia
inhibitory proténovej pumpy (ranitidin, cimetidin,
famotidin), ktoré tieZ ovplyviiuju gastrointestindlnu
symptomatoldgiu [8].

V liecbe mastocytdzy sa moze vyuzivat omalizumab,
liecbu ktorym pre zvySené hodnoty celkovych IgE
(400,0 KU) a tiez pozitivitu sérovej tryptazy (eSte
nedosahujucich hladiny nad 200 ng/ml), a ktory je
plne indikovany. Omalizumab je rekombinantna DNA,
odvodend humanizovand monoklondlna protilatka
(IgG1 x) cielend na volny cirkulujuci imunoglobulin E
(IgE),vdosledkucohopredchddzainterakciiIgEsvysoko
afinitnym IgE receptorom (FceRI, FceRII), v doésledku
¢oho sa preruluje kaskdda alergickych pochodov
[9,10]. Molekuly IgE sa vysoko, ale aj nizko afinitne
viaZu na receptory pre Fc region IgE (FceRI a FceRII)
na povrchu tkanivovych mastocytov a cirkulujucich
bazofilov. Omalizumab svojim uc¢inkom teda zniZuje
hladiny cirkulujucich IgE védzbou na konStantny
region (Ce3) IgE molekuly, v désledku coho nedochadza
k interakcii volného IgE s vysoko a nizko afinitnymi
receptormi (FceRI a FceRII) [8]. Redukciou hladin
volnych IgE omalizumab zniZuje reguldciu expresie
FceRI na bunkach zdapalu, ako aj in vivo expresiu
FceRI na dendritickych bunkach, ¢o dalej navodzuje
redukciu tvorby alergén prezentujucich T buniek, ako
je blokovanie Th2 cesty alergie [8, 9]. Omalizumab teda
zniZuje uvolfiovanie proinflamaénych medidtorov
aredukuje alergicky zapal, ¢iastoCne zniZuje aktivaciu
a senzitivitu mastocytov, ako aj eozinofilov a redukuje
infiltrdciu eozinofilov v miestach zdpalu. V klinickej
praxi sa pouziva v liecbe chronickej spontdnnej
urtikdrie a astmy a tieZ ako ,off label“ lie¢bha
mastocytozy [9].

Dalsim liekom pouZivanym v liecbe systémovej
mastocytdzy su interferény alfa, ktorymi bola lieCena
aj prezentovand pacientka, a ktoré pravdepodobne
udrziavali dlhodobo hladinu sérovej tryptazy
60,0 ng/ml, avSak bez ovplyvnenia klinickej sympto-
matolégie pacientky. Interferén alfa ma vplyv na
klinicku aktivitu systémovej mastocytdzy, zlepSuje
symptomatoldgiu degranuldciou mastocytov, poklesom
mastocytarnych infiltratov kostnej drene, liecebne
ovplyvnuje ascites/hepatosplenomegdliu, cytopéniu aj
osteoporézu. U¢inok interferénov (INF) na mastocyty
je v centre sucasného vyskumu. Bolo pozorované, Ze
INF ako imunomoduldtory mo6zu redukovat produkciu
IgE, a tym aj proliferdciu mastocytov. Interferény alfa
inhibuju uvoltiovanie histaminu z mastocytov, po ich
predchéddzajucej antigénnej stimulécii. Interferény
gama cez supresiu CD34+ buniek kostnej drene
suprimuju rast a pomnoZovanie mastocytov a INF
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alfa 2b v obraze magnetickej rezonancie redukoval
pocty mastocytarnych infiltratov kostnej drene a ko-
Ze u pacientov s urticaria pigmentosa a systémovou
mastocytézou. Z uvedenych dbévodov vyplyva, Ze
podavanie interferénov (INF alfa 2b a INF alfa 2a)
v lie€be mastocytéz moze mat velmi dobry lie¢ebny
efekt, a su preto v plnom rozsahu indikované [10, 11].

V suacasnosti sa vyradbaju aj tzv. pegylované
interfer6ny alfa — Pegasys a Pegintron. Pegasys je
peginterferénom-alfa 2a (pegINF-alfa2a; Roche)
a Pegintron je peginterferénom-alfa 2b ( pegINF-
alfa2b; MSD). Ide o molekulu syntetizovanu s pri-
danim polyethylenglykolu ku Standardnej molekule
interferénu, ¢im sa dosiahne vécsSia stabilita a pre-
diZenie pol¢asu rozpadu v cirkulécii. Kozné neZiaduce
ucinky interferénov a pegylovanych interferénov
su podobné. Pozoruje sa vznik alopécie, pruritus,
vaskulitida, nekrdza koZe a ekzém v mieste aplikdacie
injekcie interferonu. Zriedka méZu interferény navodit
vznik autoimunitnej thyreoiditidy, systémového ,lupus
like“ syndrému, reumatoidnej artritidy aj sarkoidézy.
VSeobecne sa odporuca viacero schém poddvania INF
[10, 11].

Kauzdlna antineoplastickd liecha systémovej
mastocytézy inhibitormi proteinkindz malymi mo-
lekulami inhibitormi kindz zameranymi na KIT
receptory ovplyviiujucimi mutdcie KIT D816V. Tato
liecba vychddza z Kklinického obrazu a histologie
systémovej mastocytozy.

Midostaurin (PKC412) sa pouZiva v liecbe agresiv-
nej systémovej mastocytdzy, systémovej mastocytozy
asociovanou s hematologickou neopldziou, masto-
cytdrnou leukémiou. Midostaurin inhibuje viaceré
receptory tyrozinkindzy, vratane FLT3 a KIT kindzy,
¢im indukuje zastavenie bunkového cyklu a apoptézu
v leukemickych bunkdch exprimujucich uvedené
mutantné receptory [5]. ,In vitro“ Studie naznacuju,
Ze midostaurin inhibuje D816V mutantné KIT
receptory. Midostaurin interferuje s aberantnou
KIT D816V sprostredkovanou signalizdciou a inhibuje
proliferdciu a preZivanie mastocytov a uvolfiovanie
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Lie€ba atopickej dermatitidy inhibitorom
Janusovych kinaz (JAK) baricitinibom

VidZeni Citatelia,
rad by som Vdas informoval o novej moZnosti liecby atopickej dermatitidy na Slovensku.

Od 1.8.2022 je u néas hradend lieCba atopickej dermatitidy prvym liekom zo skupiny JAK inhibito-
rov - baricitinibom (Olumiant). Baricitinib je inhibitor Janusovych kindz (JAK1 a JAK2) a predstavuje modernu
cielenu liecbu atopickej dermatitidy, ktorej mechanizmus ucinku spociva v inhibicii bunkovej signdlnej drahy
JAK/STAT.

Indikacia:’
Baricitinib je indikovany na lieCbu stredne tazkej az tazkej atopickej dermatitidy u dospelych pacientov, ktori
su kandidatmi na systémovu lieCbu.

Indikaéné obmedzenie platné od 1.8.2022:2

Baricitinib mo6Ze predpisat dermatovenerolég u pacientov so zdvaznou atopickou dermatitidou, ktori su
kandiddtmi na systémovu lieCbu a na lieCbu cyklosporinom maji zdokumentovanu intoleranciu, neucinnost
alebo je pre nich tato liecha nevhodna.

Uspesnost terapie sa vyhodnoti po 16 a po 24 tyZdnoch od zacatia lie¢by a dalej najmenej kazdych 24 tyZdiiov.
Dalsia lie¢ba nie je hradenou lie¢bou v tychto pripadoch:

e nedosiahnutie najmenej EASI-50 v tyZdni 16,

e nedosiahnutie najmenej EASI-75 v tyzdni 24,

e v pripade vyskytu nezvladnutelnych neziaducich ucinkov,

e prinedostato¢nej adherencii na terapiu,

o pri poklese u¢innosti pod EASI-50 pri dvoch po sebe nasledujucich kontrolach.

Hradend lie¢ba podlieha predchddzajucemu sihlasu zdravotnej poistovne.

Davkovanie:'

Odporucana davka baricitinibu je 4 mg raz denne. Baricitinib sa m6ze pouzivat s lokdlnymi kortikosteroidmi
alebo aj bez nich. U¢innost baricitinibu sa mdze zvysit jeho poddvanim s lokdlnymi kortikosteroidmi. MéZu
sa pouzit lokdlne inhibitory kalcineurinu, ale mali by byt vyhradené iba pre citlivé Casti tela ako je tvar, krk,
intertrigindzne oblasti a oblast genitdlii.

Prof. MUDr. Juraj Pé¢, CSc.
Dermatovenerologickd klinika,
Jesseniova lekarska fakulta v Martine,
Univerzita Komenského v Bratislave

a Univerzitna nemocnica Martin

Referencie:
1. SPCOlumiant, https://www.ema.europa.eu/en/medicines/human/EPAR/olumiant

2. Rozhodnutie Ministerstva zdravotnictva Slovenskej republiky zo dia 15.5.2022: https://kategorizacia.mzsr.sk/Lieky/
Requestor/DecisionDetails/7747

34 Casopis je indexovany v Bibliographia medica Slovaca a zaradeny do cita¢nej databdzy CiBaMed.
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a dojcenie: U fehofnych Zien nie je dostafok tdajov. Pocas tehotenstva sa ma pouzivaf len v pripade, ak mozny prinos kaZze svo dstatr f moznému riziku. P predpisovam li ne poéas dojcenia sa ma postupovaf
s opafrmosfou. Potas dojcenia sa nema liek pol f v oblasti ps. Neziaduce u€inky: NajcastejSie neziaduce reakcie: rea lenej casteé: fohkumda prec :

, svrbenie, podrazd e podania. Varovanie: Mimoriadne horlavy aerosol. Nadoba pod tlakom: Pri prehriafi Chrante pred sin:
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o registracii: LEO Pharma A/S, Industriparken 55, DK-2750 Ballerup, Dansko. Registracné ¢islo: 46/0286/16-S. Viydaj lieku je viazany na lekarsky predpis. Datum revizie textu: 12/ ’)O’>O Pred predpisanim lieku si preitajte tpini verziu
stthrnu charakteristickych vlastnosti lieku.
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Referencie:
1. Koo Jefal.J Dermatolog Treat. 2016 Mar; 27(2): 127 | 2.Lebwohl MG et al.J Clin Aesthet Dermatol; in press: | 3. Leonardi C et al. J Drugs Dermatol 2015; 14: 1468-1477 Reklama na liecivy pripravok.
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Uspesna zmena lie¢by v ramci skupiny
blokatorov interleukinu 17

MUDr. Kristina Suchanova
Dermatovenerologicka klinika SZU, Banska Bystrica

Kazuistika opisuije pripad pacienta s psoriasis vulgaris, u ktorého prechod z lie¢by secukinumabom
na brodalumab priniesol zlepSenie stavu a takmer kompletné zhojenie vsetkych lozZisk.

Anamnéza

Sesfdesiatpatroény muz ma psoriasis vulgaris v anamnéze od roku 1996. V sti¢asnosti st psoriatické erytematézno-skvamézne
povlaky viditelné generalizovane na celom fele a splyvaji do rozsiahlych lozisk. Prejavy psoridzy st pritomné aj na tvari, vo
vlasoch a na Cele.

Pacient sa dalej lie€i s hypertenziou a od roku 2020 pre fibrilaciu sieni. Zistena u neho bola hyperglykémia nala¢no. V minulosti
prekonal operaciu Gzinového syndréomu n. ulnaris a operaciu slabinovej prietrze. Ide o obézneho pacienta v starobnom déchodky,
ktory stale pracuje ako vodi¢. Pravidelne uziva metoprolol, frandolapril, pantoprazol a Warfarin. V rodinnej anamnéze ma diabetes
mellitus 2. typu u matky a ischemickd chorobu srdca u otca.

CT vysSetrenie v roku 2019 ukazalo v prednom mediastine parakardialne suspektn( lymfatickd uzlinu. Zhodny nalez bol zisteny pri
ronfgene hrudnika v roku 2020. Z plicneho hladiska nebola zistena kontraindikacia biologickej liecby psoriazy.

Predchadzajica terapia

Pacient v ramci lie¢by psoridzy absolvoval klasicku terapiu (cyklosporin, acitretin, metotrexat), fototerapiu (UVB 311 nm)
a biologicku lie¢bu (secukinumab). Pri topickej lie¢be pouzival glukokortikoidy, kerafolytika a emoliencia. Nedostato¢ny
efekt klasickej liecby a vyskyt neziaducich G¢inkov v podobe hypertenzie a hyperlipidémie bol dévodom jej ukoncenia.
V obdobi 2016 — 2017 bol pacient zaradeny do klinickej $tadie so secukinumabom. Pri tejto liecbe doslo k regresii psoriazy,
no tri mesiace po ukonc¢eni Stadie a vysadeni liecby doslo k relapsu ochorenia. Po niekolkych mesiacoch pacient mohol na
zaklade schvalenia Uhrady zdravotnou poisfoviiou pokracovaf v tej istej terapii s dobrym efektom. Na zaciatku roku 2021
sa pacientovi vytvorili nové psoriatické loziska takmer po celom tele, preto bol secukinumab nahradeny brodalumabom.

Aktualna terapia

Prvé podanie brodalumabu (pripravok Kyntheum®) prebehlo v maji 2021, ked hodnota PASI' dosahovala 27,00 (hlava 3; trup
10; ruky 6; nohy 8). Davkovanie bolo nastavené v stlade s SPC. Klinicka odpoved na lie¢bu brodalumabom bola u pacienta s
generalizaciou prejavov psoriazy velmirychla.

Zhodnotenie terapie

Prva kontrola po 4 tyzdiioch lie¢by preukazala sanaciu lozisk a celkovy klinicky nalez bol vyrazne lepsi nez pri zacati terapie.
Doslo k zmierneniu prejavov zapalu, infiltracia bola kompletne redukovana a deskvamacia iba minimalna (obr. 4, 5). Pri liecbe
neboli pozorované Ziadne neziaduce Gc¢inky. Hodnota PASI' poklesla na 7,00 (hlava 1; trup 3; ruky 1; nohy 2). Pacient bol s
uc¢innostou velmi spokoijny a lekar ohodnotil G¢innosf, bezpe¢nost a compliance najvyssim stupnom.

Druha kontrola po 12 tyzdnoch terapie preukazala dalSie zlepSenie PASI" na hodnotu 2,00 (frup 1; nohy 1) a lekar konstatoval
vyborny efekt terapie. Nevyskytli sa ziadne neziaduce Gc¢inky. Psoriatické loziska boli takmer kompletne sanované, prejavili
sa u nich iba sklony k hyperpigmentacii (obr. 6, 7, 8). Pacient bol s G¢innosfou lie¢by aj nadalej maximalne spokojny.
Kazuistika ukazuije, ze zmena biologickejlie¢by na brodalumab prinasarychluklinick odpoved. U pacienta s generalizovanymi
prejavmi psoriazy sa po 12 tyzdroch lie¢by blizila PASI" odpoved k 100. Terapia, ktora bola znasana bez akychkolvek
neziaducich t¢inkov, bola hodnotena ako tspesna.

PASI
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Pred zacatim liecby Po 4 tyzdnoch liecby Po 12 tyzdnoch liecby

Graf 1. Skore PASI' pocas liecby
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Vznik novych rozsiahlych lozZisk takmer po celom fele bol dévodom na zmenu prechadzajicej lieCby

Brodalumab uz po mesiaci od nasadenia vyrazne zredukoval infiltraciu a minimalizoval deskvamaciu

Skratena informacia o lieku
Tento liek je predmefom dalSieho monitorovania. To umozni rychle ziskanie novych informacii o bezpetnosti. 0d zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduije, aby hlasili akékolvek podozrenia na
neziaduce reakcie. Informacie o tom, ako hlasif neziaduce reakcie, najdete v ¢asti 4.8 sthrnu charakteristickych vlastnostilieku.

Nazov lieku: Kyntheum 210 mg injekény roztok naplneny v injekénej striekacke. Zlozenie: Naplnena injekéna striekacka obsahuje 210 mg brodalumabu v 1,5 ml roztoku. 1 ml roztoku obsahuje
140 mg brodalumabu. Brodalumab je rekombinantna fudska monoklonalna protilatka produkovana v bunkach ovarii ¢inskeho Skrecka. Terapeutické indikacie: Liecba stredne zavaznej az
zavaznejloziskovejpsoriazy u dospelych pacientov, ktori st vhodnina systémovuliecbu. Davkovanie: Odporacana davkaje 210 mg podana subkutannouinjekciouv 0., 1.a 2.tyzdni, snaslednou
davkou 210 mg kazdé 2 tyzdne. U pacientov, u ktorych saneobjavila ziadna odpoved anipo 12 az 16 tyzdioch lie¢by, samazvazif prerusenie lie¢by. U niektorych pacientov s prvotnou ¢iastocnou
odpovedou mdze nastaf zlepsenie pocas pokracovania liecby dlhsie ako 16 tyzdinov. Spésob podavania: Subkutanne podanie. Kazda naplnena injekéna striekacka je urcena len na jedno
pouzitie. Kyntheum by sa nemal podavat do oblasti, kde je koza citliva, pomliazdena, scervenena, stvrdnuta, hruba, Supinata alebo postihnuta psoriazou. Injekénou striekatkou sa nesmie
triast. Ak lekar rozhodne, mdzu si pacienti po riadnom zaskoleni v technike podavania subkutannej injekcie podavaf injekciu s liekom sami. Kontraindikacie: Precitlivenosf na lie¢ivo alebo na
ktortkolvek zpomocnych latok. Aktivna Crohnova choroba. Klinicky vyznamné aktivne infekcie. Osobitné upozornenia: S ciefom zlepsif sledovanie biologickych liekov sa ma jasne zaznamenaf
nazov a ¢islo $arze podaného lieku. Pripredpisovanilieku pacienfom s anamnézou Crohnovej choroby je potrebna opatrnost. Ak u pacientov dojde k rozvoju aktivnej Crohnovejchoroby, lie¢ba sa
ma natrvalo ukongif. Boli hlasené samovrazedné myslienky a spravanie vratane dokonanej samovrazdy. Vacsina pacienfov so samovrazednym spravanim mala vanamnéze depresiu a/alebo
samovrazedné myslienky, ¢ispravanie.Nebolazistenapric¢innasutvislosfmedziliecbouazvysenymrizikomvyskytusamovrazednychmyslienokaspravania. Ak mapacientnové alebozhorsujtce
sasymptomy depresie a/alebo sa unho identifikuji samovrazedné myslienky ¢i samovrazedné spravanie, liecbu sa odportca prerusif. Liek moze zvysovaf riziko infekcii. Prizvazovani pouzitia
lieku u pacientov s chronickou infekciou alebo anamnézou rekurentnej infekcie je potrebna opatrnost. Po¢as 12-tyzdnového placebom kontrolovaného klinického skasania u pacientov so
psoriazou bol pozorovany pokles poctu neutrofilov (ANC), ktory bol vo véeobecnosti prechodny a reverzibilny. Zriedkavo bol pozorovany stuperi 3 a 4. Ziaden z poklesov na stupefi 3 alebo 4 ANC
upacientov so psoriazou nebol spojeny s vaznou infekciou. Pred zacatim liechy sa pacientom odportca podstipif vsetky o¢kovania v stlade s narodnymi smernicami tykajlcimi sa imunizacie.
Nie st k dispozicii ziadne tdaje o odpovedi na o¢kovanie zivymi vakcinami, o riziku infekcie ani o prenose infekcie po podani zivych vakcin pacientom liecenych liekom Kyntheum. O¢kovanie
doijciat zivymi vakcinami po expozicii lieku Kyntheum pocas tretieho trimestra je nutné prekonzultovat s lekarom. Liekové a iné interakcie: Zivé vakciny sa nemaijti podavat stibezne s liekom
Kyntheum. Tehotenstvo a dojéenie: Zeny vo fertilnom veku musia pouzivaf (i¢inna antikoncepciu pocas liecby a az 12 tyzdiiov po lie¢be. Brodalumab sa moze preniesf z matky na vyvijajtci sa
plod. Ako preventivne opatrenie je vhodnejsie vyhnif sa uzivaniu lieku po¢as tehotenstva. Brodalumab je monoklonalna protilatka a predpoklada sa, Ze sa vyskytne v prvom mlieku a nasledne
v nizkych koncentraciach. Riziko pre novorodencov/dojcata sa neda vylucif. Rozhodnutie, ¢i ukoncif dojcenie alebo ¢i ukonéit/prerusit lie¢bu liekom Kyntheum, sa ma urobif po zvazeni prinosu
doj¢enia pre diefa a prinosu lie¢by pre zenu. Neziaduce Géinky: Medzi najéastejsie hlasené patri bolesf kibov, bolesf hlavy, inava, hnacka, nevolnost, orofaryngealna bolest, chripka, plesiiové
infekcie, neutropénia, reakcie v mieste podania (vratane erytému, bolesti, svrbenia, krvnej podliatiny a krvacania v mieste podania). Velkosti balenia: jednotlivé balenia obsahujtce 2 naplnené
injekéné striekacky a spolo¢né balenia obsahuijtce 6 (3 balenia po 2) naplnenychinjekénych striekaciek. Drzitel rozhodnutia o registracii: LEO PharmaA/S, Industriparken 55, DK 2750 Ballerup,
Dansko. Registracné ¢isla: EU/1/16/1155/001,EU/1/16/1155/002. Viazany na lekarsky predpis s obmedzenim predpisovania. Datum revizie textu: februar 2020.
Pred predpisanim lieku si prec¢itajte GpInd verziu sihrnu charakteristickych vlastnosti lieku.

"Psoriasis Area and Severity Index (Index rozsahu a zavaznosti psoridzy)
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*PASI, index rozsahu a zavaznosti psoriazy.

Skratena informacia o lieku

v Tento liek je predmetom dalSieho moniforovania. To umozni rychle ziskanie novych informacit o bezpec¢nosti. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyZaduje, aby hlasili akékolvek podozrenia na
neziaduce reakcie. Informacie o fom, ako hlasif neziaduce reakcie, najdete v ¢asti 4.8 stihrmu charakferisfickych viasmostilieku.

Nazov lieku: Kyntheum 210 mg injekény rozfok naplneny v injekcnej striekacke. Zlozenie: Napinena injekéna striekacka obsahuje 210 mg brodalumabu v 1,5 mi rozfoku. 1 ml rozfoku obsahuje 140 mg
brodalumabu. Brodalumab je rekombinantna udska monoklonalna profilatka produkovana v bunkach ovarif ¢inskeho Skrecka. Terapeutické indikacie: Liecha stredne zavaznej az zavaznej loziskove]
psoriazy u dospelych pacientov, kfori st vhodni na systémov( liecbu. Davkovanie: Odpor(icana davka je 210 mg podana subkufannou injekciou v 0,, 1. a 2. tyzdni, s naslednou davkou 210 mg kazdé
2 tyzdne. U pacientov, u kforych sa neobjavila Ziadna odpoved ani po 12 az 16 tyzdioch liecby, sa ma zvazif prerusenie liecby. U niektorych pacientov s prvofnou ¢iasfocnou odpovedou méze nastaf
ZlepSenie pocas pokracovania liecby dihsie ako 16 tyzdiov. Spasob podavania: Subkutanne podanie. Kazda naplnend injekéna striekacka je urcena len na jedno pouzitie. Kyntheum by sa nemal podavaf
do oblasti, kde je koza cifliva, pomliazdend, stervenena, stvrdnutd, hruba, Supinata alebo postihnuta psoriazou. Injektnou striekackou sa nesmie friast. Ak lekar rozhodne, mézu si pacienti po riadnom
zaskoleni v fechnike podavania subkutannej injekcie podavat injekciu s liekom sami. Kontraindikacie: Precitlivenost na liecivo alebo na kfortkolvek z pomocnych [afok. Aktivna Crohnova choroba. Klinicky
vyznamné akfivne infekcie. Osobitné upozornenia: S cielom zlepsit sledovatelnost biologickych liekov sa ma zrozumitelne zaznamenat nazov a Cislo Sarze podaného ligku. Priliecbe inhibitormi IL-17
boli hiasené nové pripady alebo zhorsenia zapalového ochorenia Criev (vratane Crohnovej choroby a ulcerdznej kolitidy). Kyntheum sa prefo neodportca u pacienfov so zapalovym ochorenim ¢reva.
Boli hlasené samovrazedné myslienky a spravanie vratane dokonanej samovrazdy. Vacsina pacientov so samovrazednym spravanim mala v anamnéze depresiu a/alebo samovrazedné myslienky, ¢i
spravanie. Nebola zistend pricinna svislost medzi lietbou a zvySenym rizikom vyskytu samovrazednych myslienok a spravania. Ak ma pacient nové alebo zhorujlice sa symptomy depresie a/alebo sa
unho identifikuj(l samovrazedné myslienky ¢i samovrazedné spravanie, liecbu sa odportca prerusif. Po uvedeni lieku na frh boli nahlasené zriedkavé pripady anafylakfickych reakcil. V pripade ich vyskytu,
pripadne inej zavaznej alergicke| reakcie, sa ma ukoncit podavanie lieku Kyntheum a zacaf vhodna liecba. Liek moze zvySovaf riziko infekcil. Pri zvazovani pouzitia lieku u pacienfov s chronickou infekciou
alebo anamnézou rekurentnej infekcie je potrebna opatrmost. Pred zacatim lie¢by sa pacienfom odportica podstupif vsetky ockovania v stlade s narodnymi smernicami tykajlcimi sa imunizacie. Nie
su k dispozicii ziadne Udaje 0 odpovedi na ockovanie zivymi vakcinami, o riziku infekcie ani o prenose infekcie po podani zivych vakcin pacienfom liecenych liekom Kyntheum. Ockovanie dojciat zivymi
vakcinami po expozici lieku Kyntheum pocas frefieho frimestra je nutné prekonzuliovaf s lekarom. Liekové a iné inferakcie: Zivé vakciny sa nemaill podavat stbezne s liekom Kyntheum. Tehotenstvo
a dojcenie: Zeny vo ferfilnom veku musia pouzivaf (tinnd anfikoncepciu pocas liecby a az 12 tyzdiov po lieche. Brodalumab sa méze preniest z matky na vyvijajlci sa plod. Ako preventivne opatrenie
je vhodnejSie vyhnuf sa uzivaniu lieku pocas tehotenstva. Brodalumab je monoklonalna profilatka a predpoklada sa, Ze sa vyskytne v prvom miieku a nasledne v nizkych koncentraciach. Riziko pre
novorodencov/dojcata sa neda vylcif. Rozhodnutie, ¢i ukonCit dojcenie alebo ¢i ukoncit/prerusit liecbu liekom Kyntheum, sa ma urobif po zvazeni prinosu dojcenia pre diefa a prinosu liecby pre zenu.
Neziaduce téinky: Medzi najcastejsie hlasené patri bolest kibov, bolest hlavy, inava, hnatka, nevolnost, orofaryngealna bolest, chripka, plesiiové infekcie, neutropénia, reakcie v mieste podania (vratane
erytému, bolesti, svrbenia, krvnej podliafiny a krvacania v mieste podania). Velkosti balenia: jednoflivé balenia obsahuijice 2 napinené injekéné striekacky a spolocné balenia obsahuice 6 (3 baleniapo 2)
naplnenych injekénych striekatiek. Drzitel’ rozhodnutia o registracii: LEO Pharma A/S, Industriparken 55, DK-2750 Ballerup, Dansko. Registraéné ¢isla: EU/1/16/1155/001, EU/1/16/1155/002.
Viazany na lekarsky predpis s obmedzenim predpisovania. Datum revizie fextu: Jul 2020. Pred predpisanim lieku si precitajte iplna verziu sihrnu charakteristickych vlastnosti lieku.

Referencie: 1. Suhrn charakferisfickych viastnostilieku, Jul 2020. 2. Blauvelf A, et al. Rapid onsef of action in pafients with moderafe-fo-severe psoriasis freated with brodalumab: A pooled analysis of dafa
from two phase 3 randomized clinical frials (AMAGINE-2 and AMAGINE-3). 3. LebwohI M, et al. N Engl J Med 2015:373:1318 -28.
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POKYNY PRE AUTOROV

Autor sa odovzdanim rukopisu zavédzuje dodrzat
vSetky podmienky pri uverejfiovani prac v ¢asopise.

K praci treba pripojit vyhlasenie, Ze praca nebola
doteraz publikovand, ani zadana do tlaCe u nés, ani
v zahraniCi a Ze autor reSpektuje vSetky principy
autorského zakona.

PoZiadavky na rukopisy
Cely rukopis vratane priloh musi byt k dispozicii
v elektronickej podobe.

Textova cast rukopisu musi byt spracovana
pomocou textového editoru Microsoft Word (verzia
Microsoft Office 2000 aZ 2006) bez rozdelovania slov
a automatickych odkazov. Pokial su v dokumente
pouZivané Specidlne fonty (typy pisma), je nutné dodat
tieto vo forméate OTP resp. TTF. Tato podmienka plati aj
pre grafy a tabulky. Textovy subor je pomenovany tak,
aby nemohlo dojst k zdmene, napr. priezvisko autora,
klucovym slovom z ndzvu a oznacenim textu (bez
diakritiky): ,Horakova_Crohn_text.doc“. PouZivajte
riadkovanie 2 na textovu cast vratane legendy, je
odporucané pismo Times New Roman velkosti 12, Sirka
textu 15 cm. Kazdy oddiel za¢inajte na novej strane.
V rdamci celého rukopisu ¢islujte strany, pociatocna
strana je titulnd. Cislo strany uvadzajte na konci
strdnky dole uprostred. Zachovajte poradie: titulna
strana vratane podakovania, suhrn a klucové slova,
vlastny text, prehlad literatury.

Tabulky moéZu byt vytvorené pomocou Microsoft
Word (pripadne iného tabulkového editoru, napr.
MS Excel) formou samostatného suboru, ktory je
mozno editovat, nie vSak needitovatelny subor (bmp,
jpg a pod.). Obdobné grafy zasielajte v editovatelnej
podobe, napr. vo formate MS Excel. Kazdu tabulku
a graf uvedte na samostatnej strane, ¢islujte ich podla
poradia, v akom su po prvy krét citované v texte,
a ku kazdej tabulke a grafu dopliite struény popis.
Vysvetlivky umiestnite naspodok tabulky, nie
v zdahlavi. Zaroven vysvetlite vSetky skratky, ktoré
boli v kazdej tabulke alebo grafe pouZité. Overte si, Ci
su kazda tabulka a graf citované v texte. Subor nazvite
podobne ako text: (,Horakova_Crohn_tabulky.doc®).

Obrazové prilohy odosielajte v elektronickej
podobe vo formate ,tiff«, ,eps“ alebo ,jpg* Cislujte
v poradi, v akom su citované v texte, ukladajte
jednotlivo ako samostatné subory na pamaétové
médium (optiméalne CD) a oznacte obdobne ako text
a tabulky (,Horakova_Crohn_obr./jpg.“). Overte si, Ci je
kazdy obrazok citovany v texte.

Obréazky je treba dodat v potrebnom tlacovom
rozliSeni 300 dpi, obrdzok v $irke jedného stipca
v Casopise musi mat minimdalnu Sirku 1004 pixelov
(85 mm).

DodrZujte prosim zadané technické parametre,
vyhnete sa tak nevyhnutnému dopliiovaniu inform4cii.

Legendy k obrazovym prilohdm doddavajte ako
samostatny subor MS Word, pomenujte analogicky
ako text (,Horakova_Crohn_legendy.doc.“). Pokial boli
k popisu Casti obrazku pouzité symboly, $ipky, ¢islice
alebo pismenad, vysvetlite ich v legende.

Pouzivajte len Standardné skratky. Vyvarujte sa
skratkdm v nadpise, v suhrne a v klucovych slovach.
Plny ndazov musi predchddzat prvému pouZitiu
skratky — s vynimkou Standardnej skratky mernej
jednotky. PouZivajte jednotné skratky vychadzajuce zo
slovenskych alebo anglickych nazvov.

Kazdé cudzojazycné slovo (okrem latinského) musi
byt vysvetlené slovensky, prip. latinsky.

Priprava rukopisu

Text poOvodnej prace sa rozdeluje do oddielov:
uvod, materidl a metodika, vysledky, diskusia. Pri
dlhych ¢lankoch mé6zu byt na sprehladnenie pouZité
podnadpisy (predovSetkym v oddieloch Vysledky
a Diskusia). Iné typy ¢lankov, ako napr. editoridl,
prehladny referat, krdtke ozndmenia a kazuistiky
vyZaduju iné Clenenie.

Nazov

Musi byt vystiZny a strucny, optimdlne v rozsahu
5 - 6 slov. Ak ide o kazuistiku, je vhodné to uviest
v nazve.

Titulnd strana

Titulnd strana musi obsahovat (1) struény a vystizny
nazov €lanku, (2) skratku krstného mena a priezviska
autora alebo autorov, (3) nazov a sidlo pracoviska,
odkial praca pochddza (na prvé miesto uvadzajte
lekarsku fakultu, potom FN), (4) meno a adresu autora
zodpovedného za koreSpondenciu tykajucu sa rukopisu
(vratane e-mailovej adresy), (5) uvedenie zdrojov
podpory formou poskytnutych grantov, pristrojového
vybavenia alebo liekov a podakovanie sukromnym
osobam.

Sthrn a klucové slova

Druhd strana ma obsahovat suhrn (nie dlhsi ako
150 slov pri neStrukturovanom suhrne a 250 slov pri
Strukturovanom suhrne, ktory je vyZadovany pri
Povodnych pracach). Suhrn musi zozndmit s cielom
Studie, zdkladnymi postupmi, hlavnymi zistenymi
faktami (pokial mozno, uvadzajte konkrétne udaje aich
Statisticku signifikaciu) a so zdkladnymi zdvermi. Musi
zddraznit nové a délezité aspekty préce. Strukturovany
suhrn musi obsahovat nasledujuce sucasti: Ciel, Subor
a metodika, Vysledky, Zavery. Pod stuhrnom autor
uvedie 3 — 10 klucovych slov alebo kratkych slovnych
spojeni. Redakcia uvita, ak autori poskytnu i kvalitnu
anglickuverziusuhrnu. Pokial sa v abstrakte vyskytuju
Specializované a neobvyklé vyrazy, je vhodné uviest v
slovenskej verzii abstraktu, v zdtvorke anglicky termin
(pokial je autorovi zndmy). V suhrne ani v klu¢ovych
slovach nepouZivajte skratky.

Casopis je indexovany v Bibliographia medica Slovaca a zaradeny do citaénej databazy CiBaMed.



LIECBA DERMATOVENEROLOGICKYCH OCHORENI{

Text ¢lanku

* dajte pozor na automatické prepisovanie textu
(zv1ast pri cudzich slovach a mendach)

* pokial v texte upozornujete na pracu, ktoru
napisalo viacero autorov, vkladajte et al (napr.
Autori Pec et al po prvykrat popisali ...)

« pokial koncite pisanie odstavca, nezakoncite
riadok medzerou

« C¢islovky do 10 vypisujte slovom, nad 10 ¢islom

* nepouzivajte automatické odkazy (na tabulky,
obrdazky, literatturu)

Literatura

Literdrne odkazy musia byt Cislované v poradi,
v akom boli po prvykrdt zmienené v texte. Odkazy
uvadzajte v texte, tabulkdch a legende arabskymi
Cislicamiv hranatej zatvorke [1], viac zdrojov oddelujte
Ciarkou, smedzerou [3, 26] alebo [25-27]. V texte je treba
uviest vSetky odkazy na literaturu. Literarne odkazy
uvadzané len v tabulkéch alebo legendédch k obrazkom
sa Cisluju v zavislosti na poradi, kedy sa odkaz na
prislusnu tabulku alebo obrdzok objavi po prvykrat
v texte. Literdrne odkazy piSte pomocou niZsie
uvedeného vzoru. Nazvy casopisov sa skracuju podla
$tylu pouzitého v Index Medicus. Tento zoznam moZete
ziskat na webovej adrese (http:/www.nlm.nih.gov/).
Vyvarujte sa odkazom na abstrakty. Odkazy na prijaté,
ale dosial nevytlaCené prace musia byt oznacené
»v tlaci® autori musia ziskat pisomné povolenie k citacii
takejto prdci, a dalej overenie, Ze praca bola skuto¢ne
prijatd na publikdciu. Informdcie z poniknutych, ale
dosial neakceptovanych rukopisov musia byt v texte
citované ako ,nepublikovany oznam®, a to s pisomnym
suhlasom zdroja. Vyvarujte sa citdcidm osobnych
oznamov, pokial nie su jedinym zdrojom doleZitej
informadcie, ktoru nie je mozné ziskat z inych verejnych
zdrojov - v tomto pripade uvedte v texte v zatvorke
meno osoby a ddtum odkazu. Na vedecké odkazy musia
autori ziskat pisomny suhlas a overenie spravnosti od
zdroja osobného odkazu.

Clanky v Easopisoch

Standardny €lanok v ¢asopise

1. Vega K], Pina I, Krevsky B. Heart transplantation is
associated with an increased risk for

pancreatobiliary disease. Ann Intern Med 1996,
124(11): s. 980-983.

Viac ako 3 autori - uvedte prvych 3 autorov,
nasledovanych et al.
2. Parkin DM, Clayton D, Black RJ et al. Childhood -leu-

kaemia in Europe after Chernobyl: 5 year
follow-up. Br J Cancer 1996, 73(8): s. 1006-1012.

Organizacia ako autor

3. The Cardiac Society of Australia and New Zealand.
Clinical exercise stress testing. Safety and perfor-
mance guidelines. Med ] Aust 1996, 164(5):
S. 282-284.

Clanky prijaté do tlace
4. Leshner, A. Molecular mechanisms of cocaine
addiction. N Engl ] Med. In press 1996.

Knihy a iné monografie
Osoba/y ako autor/i

5. Ringsven MK, Bond D. Gerontology and leadership
skills for nurses. 2nd ed. Albany (NY), Delmar
Publishers 1996.

Kapitola v knihe

6. Phillips SJ, Whisnant JP. Hypertension and stroke
In: Laragh, J.H., Brenner, B.M. (eds). Hypertension:
pathophysiology, diagnosis, and management. 2nd
ed. New York: Raven Press 1995: s. 465-478.

Zbornik z konferencie

7. Kimura ], Shibasaki H. (eds) Recent advances
in clinical neurophysiology. Proceedings of the 10th
International Congress of EMG and Clinical
Neurophysiology: 1995 Oct 15-19, Kyoto, Japan.
Amsterdam: Elsevier 1996.

Elektronicky material
Casopisecky €lanok v elektronickom formate

8. Morse SS. Factors in the emergence of infectious
deseases.EmergInfectDis/serialonline/1995Jan-Mar
/cited 1996 Jun 5/: 1( ): /24 screens/. Available from:
http:/www.cdc.gov/ncidod/EID/eid.htm.

Ktextujevhodnépridatstruényzivotopisafotografiu
prvého autora. Korektury musia byt vratené spat na
adresuredakciedotrochdni,inakbudeclanokschvaleny
a podpisany k tlacilen veducim redaktorom.

Pozn.: Casopis bude uverejiiovat aj ¢lanky v Ceskom
jazyku, recenzované, v ich pévodnom rozsahu.

Casopis je indexovany v Bibliographia medica Slovaca a zaradeny do citaénej databazy CiBaMed.



Ulava od koZnej bolesti

ZlepSenie spanku

Skratena informdcia o lieku:

Olumiant 2 mg a 4 mg filmom obalené tablety. U¢innd latka: baricitinib. Indikécie: stredne tazka a7 tazka aktivna reumatoidna artritida'u dospelych pacientoy, ktor{ nedostatoéne reagovali na jedno alebo viac chorobu
modifikujicich antireumatik, alebo ktor{ ich netolerujt. Baricitinib sa mdZe pouZit v monoterapii alebo v kombinacii s metotrexatom. Stredne tazka aZ tazka atopicka dermatitida u dospelych pacientoy, ktor( st kandidatmi
na systémovui lie¢bu. Tazka loZiskovd alopécia u dospelych pacientov*. Kontraindikacie: precitlivenost na lietivo alebo na ktortkolvek z pomocnych latok. Gravidita. Osobitné upozornenia: uZ{vanie baricitinibu sa neodporta
pacientom s klirensom kreatin{nu < 30 ml/min a pacientom so zavaznou poruchou funkcie peene. U pacientov s aktivnymi, chronickymi alebo opakujdcimi sa infekciami sa majui pred zaciatkom lie¢by dékladne zvaZit rizika
aj prinos lie¢by baricitinibom. Ak sa objav( infekcia, pacienta je potrebné dékladne sledovat a ak pacient nereaguje na Standardnt liecbu, liecba baricitinibom sa ma doasne prerusit. U pacientoy, u ktorych boli pocas Stand-
ardnej liecby pozorované hodnoty ANC <1 x 10° buniek/l, ALC < 0,5 x 10°buniek/| alebo hladina hemoglobinu <8g/d|, sanema zatat s lietbou, alebo sa mé lietba dotasne prerusit. Ak sa u pacienta objav herpes zoster, lietba
baricitinibom sa ma do¢asne prerusit aZ do vylie¢enia epizddy. Skrlnmg na virusovt hepatitidu sa md uskuto&nit pred zaciatkom lie¢by baricitinibom. Ak sa zist{ HBV DNA, je potrebné poradit sa s hepatoldgom, aby sa zistilo,
&ije prerusenie lie¢by odévodnené. Neodporuca sa ockovanie Zivymi, oslabenyml vakcinami v priebehu alebo bezprostredne pred lie¢bou baricitinibomn. Pred zatatim lie¢by baricitinibom sa odporti¢a, aby vietkym pactentom
boli poskytnuté aktualne informacie o imunizacii v stlade so suasnymi o¢kovacimi pravidlami. Lipidové parametre sa majd hodnotit priblizne 12 fiov po zatiatku lie¢by baricitinibom a nasledne sa pacienti maju lieit
v stilade s medzinarodnymi klinickymi smernicami pre hyperlipidémiu. U pacientov lie¢enych baricitinibom bolo hldsené od dévky zavislé zvySenie aktivity ALT @ AST. Ak sa po&as Standardnej lie¢by pacienta pozoruje zvy3enie
ALT alebo AST a existuje podozrenie na lickom spdsobené poskodenie pecene, lie¢ha baricitinibom sa ma dotasne prerusit. U pacxentov uZivajucich baricitinib boli hlasené prlpady hibokej Zilovej trombézy (HZT) a plicnej
embolie (PE). Baricitinib sama uzivat s opatrnostou upacientov s rizikovymi faktormiHZT / PE, akymi sti vys¥{ vek, obezita, anamnéza HZT / PE alebo u pacientov podstupujticich operéciu a imobilizaciu. Ak sa vyskytn klinické
priznaky HZT / PE, lie¢ba baricitinibom sa ma ukonéit, pacientov je treba okamZite vyZetrit a nasadit vhodnt lie¢bu. Z post marketingovych sledovant boli hlasené pripady precitlivenostina liek suvisiace's podanim baricitinibu.
Ak sa vyskytne akakolvek zavaZnd alergicka alebo anafylakticka reakcia, lie¢ba baricitinibom sa ma okamZite ukonéit. Baricitinib sa ma pouZivat s opatrnostou u pacientov s divertikulovou chorobou. Pacientoy, u ktorych sa
nanovo vyskytli abdomindlne prejavy a priznaky, je potrebné urychlene vy3etrit. NeZiaduce Géinky: Naj¢astejsimi hlasenymi neZiaducimi reakciami u pacientov lie¢enych baricitinibom boli zvySeny LDL cholesterol, infekcie
hornych dychacich ciest, bolest hlavy, herpes simplex a infekcie moZovych ciest. Zavazna forma pneumdnie a herpesu zoster sa vyskytovala menej &asto u pacientov s reumatoidnou artritidou. Dal3ie neZiaduce reakcie (¢asté
amenej Casté): gastroenteritida, folikulitida® trombocytdza, nevolnost, bolest brucha, zvySené ALT, vyraZzka, akné, zvy5ena kreatinfosfokinaza, neutropénia, opuch tvare, urtikaria, hypertriglyceridémia, hiboka Zilova trombdza,
plicna embdlia, divertikulitida, zvys ST, zvy3enie hmotnosti. Interakcie: kombindcia s biologickymi DMARD, biologickymi imunomodulatormi anis inymi JAK inhib{tormi saneodportiéa, pretoZe nemoZno vylicit riziko dalSej
imunosupresie. Udaje o uzivani baricitinibu so silnymi imunosupresivami pri reumatoidnej artritide (napr. azatioprinom, takrolimom, cyklospor{nom) sti obmedzené a priuZ{van tychto kombin4cil sa vyZaduje opatrnost. Priatop-
ickej dermatitide a loZiskovej alopécii sa kombinaciass cyklospor{inom &i s inymi i&innymi imunosupresivami este neskimala a ani sa neodporti¢a* Dostupné liekové formy: filmom obalend tableta, 2 mg alebo 4 mg baricitinibu.
Déavkovanie a spdsob podévania: 4 mg peroralne raz denne s jedlom alebo bez jedla. Davka 2 mg raz denne je vhodna pre pacientov vo veku = 75 rokov a moZe byt vhodna aj pre pacientov s chronickymi alebo opakujticimi sa
infekciami v anamnéze, je odpordand u pacientov s klirensom kreatin{nu od 30 do 60 ml/min a u pacientov lie¢enych inhibitormi OAT3 so silnym inhibi¢nym potencialom. Gravidita a laktécia: Baricitinib je pocas gravidity
kontraindikovany. Zeny vo fertilnom veku musia potas lietby a najmenej 1 ty?defi po lie¢be pouZivat titinnd antikoncepeiu. Baricitinib sa nemd uZivat potas.doj¢enia. Dr¥itel rozhodnutia o registracii: E|i Lilly Nederland BV,
Papendorpseweg 83, 3528 BJ Utrecht, Holandsko. Registraéné &islo: Olumiant 2 mg filmom obalené tablety EU/1/16/1170/001-008, Olumiant 4 mg filmom obalené tablety EU/1/16/1170/009-016. Doba pouZitelnosti:
3 roky. Podmienky uchovévania: Ziadne zvl4Stne podmienky n ovavanie. Datum poslednej revizie textu: jin 2022. *Vsimnite si, prosim, zmeny v informécii o lieku. Vydaj lieku je viazany na lekérsky predpis. Liek je
v indikacii stredne taZkej aZ taZkej aktivnej reumatoidnej artritidy hradeny z verejného zdravotného poistenia. Od 1. 8. 2022 je liek v indikcii taZkej atopickej dermatitidy hradeny z verejného zdravotného poistenia.
Pred predpisovanim sa prosim zozndmte s iplnym znen{m Sulhrnu charakteristickych vlastnosti lieku. Podrobné informacie o lieku sti dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agenttiry pre lieky

http://www.ema.europa.eu, alebo na adrese: Eli Lilly Slovakia s.r.o, Svétoplukova Il. 18892/2 A, 821 08 Bratislava - mestska ¢ast RuZinov, tel: +421 2 2066 3111

Referencia: SPC Olumiant
Datum schvélenia materialu: 09/2022
EliLilly Slovakia s.r.o, Svatoplukova ll. 18892/2 A, Bratislava - mestska tast RuZinov 821 08, tel: +421 2 2066 3111 PP-BA-SK-0253




Psoriaza (Ps0)"
« Vysoka ucinnost PASI 90/100

® » Overena bezpecnost
y r I Z I +  Ucinnost na nechty

: : »  Ucinnost na dlane a plosky
rizankizumab

Utinnost vo vlasatej ¢asti hlavy

( % ) Psoriaticka artritida (PsA)"

 Dosiahnutie ACR 20/50/70

Jediny IL-23 inhibl'tor + Overend bezpecnost
«  Ucinnost na daktylitidy

Utinnost na entezitidy

podavany 4x ro¢ne” Uemostraertesdy
s ucinnostou v Ps0 a PsA' (Patient Reported Outcomes)

k L R
o MFM «ﬂ = pag .
Skratena informacia o lieku
Nazov lieku: Skyrizi 150 mginjekcny roztok vnapinenom pere*, Skyrizi 150 mg injekeny roztok v naplnenej injekcnej striekacke*, Skyrizi 75 mg injekény roztok vnapinenej injekcnej striekacke. ZloZenie: Skyrizi 150 mginjekény roztok: 150 mg rizankizumabuv 1
ml roztoku*, Skyrizi 75 mg injekény roztok: 75 mg rizankizumabu v 0,83 mi roztoku. Rizankizumab je humanizovand monoklondlna imunoglobulinova protilétka (Ig61) produkovand v ovaridinych bunkéch ginskeho Skrecka pomocou technoldgie rekombinantnej
DNA. Terapeutické indikacie: Stredne tazkd a7 tazka loziskova psoridza u dospelych, ktori st kandidatmi na systémovii liechu. Aktivna psoriatickd artritida: samostatne alebo v kombindcii s metotrexétom (MTX) u dospeljich, ktorf mali nedostatocnd odpoved
alebo intoleranciu najeden alebo viac DMARD*. Davkovanie a spasob podavania: Odporiicand davka je 150 mg (dve 75 mg injekcie alebo jedna 150 mg injekcia*) podavand subkutannou injekciou v 0. tyZdni, 4. tyZdni a nésledne kazdych 12 tyzdriov. Starsf
pacienti (65 rokovaviac), pacienti s poruchou funkcie obliciek alebo pecene a pacienti s nadvahou: nie je potrebna tiprava davkovania. Kontraindikacie: precitiivenost naliecivo alebo naktorikofvek z pomocnych létok, Klinicky vyznamné aktivne infekcie (napr.
aktivna tuberkuldza). Osobitné upozornenia: Infekcie: rizankizumab moze zvysit riziko infekcie. Liecha sa nema zacat u pacientov s akoukolvek klinicky viznamnou aktivnou infekciou, pokym infekcia neodznie alebo nie je adekvatne liecena. Tuberkuldza:
pacienti majd byt pred zacatim liechy vySetreni na tuberkul6zu (TBC). Pacienti, ktorf dostavajt rizankizumab, majd byt monitorovani na prejavy a symptamy aktivnej TBC. Pred zacatim liechy rizankizumabom mé byt zvdzend liecha TBC u pacientov s latentnou
alebo aktivnou TBC v anamnéze, u ktorych nie je mozné potvrdit adekvatnu liecbu. Imunizacia: pred zacatim liechy sa ma zvazit ukonGenie vsetkych prislusnych ockovani podra aktudlnych pokynov pre ockovanie. Ak pacient dostal Zivii vakeinu (virusovi alebo
bakteridlnu), odportica sa pockat najmenej 4 tyzdne pred zacatim liechy rizankizumabom. Pacientom lieenym rizankizumabom sa pocas liechy a najmenej 21 tyZdriov po ukonceni liechy nesmu podavat Zivé vakeiny. Precitlivenost: ak sa vyskytne tazka hyper-
senzitivna reakcia, poddvanie rizankizumabu sa ma okamZite ukoncit a ma sa zacat prislusnd liecha. Liekové a iné interakcie: nepredpoklada sa, ze rizankizumab podlieha metabolizécii peceriovymi enzymami alebo vylucovaniu oblickami. Nepredpokladaji
sa liekové interakcie medzi rizankizumabom a inhibitormi, induktormi alebo substrétmi enzjmov metabolizujtcich lieky a nie je potrebnd dprava dévky. Bezpecnost a icinnost rizankizumabu v kombindcii s imunosupresivami, vratane biologickych liekov, ale-
bo s fototerapiou neboli hodnotené. PouZivanie v gravidite a pocas laktacie: eny vo fertilnom veku majd pouzivat Gcinnd metddu antikoncepcie pocas lieEby a po dobu najmenej 21 tyzdriov po lieche. Z bezpecnostnych dovodov sa preferuje nepouzivat
rizankizumab pocas tehotenstva. Nie je zndme, i sa rizankizumab vylucuje do fudského materského mlieka. Je potrebné vziat do tivahy prinos dojcenia pre dieta a prinos liecby rizankizumabom pre matku pri zvézeni rozhodnutia o ukonceni/nezacati liechy
rizankizumabom. NeZiaduce @éinky: vermi asté: infekcie hornych dychacich ciest; casté: infekcie tinea, bolest hlavy, pruritus, tinava, reakcie v migste vpichu. Balenie: Skyrizi 150 mg: 1 napinené pero alebo 1 napinend injekcnd striekacka, Skyrizi 75 mg: 2
naplnené injekcné striekacky. DrZitel rozhodnutia o registracii: AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG, Knollstrasse, 67061 Ludwigshafen, Nemecko. Registragné éislo: Skyrizi 150 mg injekcny roztok v napinenom pere: EU/1/19/1361/002, Skyrizi 150 mg
injekeny roztok v naplnenej injekcnej striekacke: EU/1/19/1361/003, Skyrizi 75 mg injekény roztok v napinenej injekénej striekacke: EU/1/19/1361/001. Datum revizie textu: 11/2021. Viydaj lieku je viazany na lekarsky predpis s obmedzenim predpisovania.
Pred predpisanim lieku sa obozndmte, prosim, so Sihrnom charakteristickych viastnosti lieku, ktory je dostupny na vyZiadanie u miestneho zastupcu drZitefa rozhodnutia o registracii: AbbVie s.r.0., Karadzicova 10, 821 08 Bratislava, tel. ¢.: +421 2 50 500
777 alebo na internetovej strénke Stétneho tistavu pre kontrolu lieciv https://www.sukl.sk/.
*VSimnite si, prosim, zmeny v Sihrne charakteristickych viastnosti lieku.
W Tento liek je predmetom dalSieho monitorovania. To umozni rychle ziskanie novych informécif o bezpecnosti. 0d zdravotnickych pracovnikov sa vyZaduje, aby hidsili akékolvek podozrenia na neziaduce reakcie.

Literatdra: 1. SPC lieku Skyrizi. Datum posledne; revizie textu: november 2021.
* 4 udrZiavacie davky rocne
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