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IMIQUIMOD V TERAPII
KOZNIiCH ONEMOCNENI
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Cilem dermatologickeé Ié¢by je pfi zvoleni vhodného terapeutického postupu nevyvolat na khiZi nezadouci tcinky, neporusit jeji integritu
anenavodit esteticky nepfijatelné nasledky. Sou¢asné vSak musi byt Ié¢ba dostatecné efektivni, pribéh dermatéz dlouhodobé kontrolovat
nebo nejlépe vést k jejich tplnému vyléceni. Je tedy nezbytné nutné, aby zvoleny terapeuticky postup byl co nejvice cilen na patogenetické
mechanizmy choroby. Jednim z modernich externich pfipravki spliujicich vytyéena kritéria je pro svuj antivirovy a protinadorovy efekt
imiquimod (Aldara 5% krém).
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IMIQUIMOD IN THE THERAPY OF SKIN DISEASES

The goal of dermatology treatment with an appropriate medication is not to cause an adverse reaction, not to disrupt its integrity, and not
to produce cosmetically unacceptable consequences. In the same time the treatment must be sufficiently effective, controlling the course
of the disease over a prolonged period of time or preferably lead to the complete recovery. Thus it is necessary that the selected treatment
is targeted on pathogenetic mechanisms of the disease. One of the modern external medications meeting the outlined criteria is imiquimod

(Aldara 5% cream) due to its antiviral and antitumor effect.
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Uvod

Imiquimod, imidazolchinolin amin je fazen
mezi imunostimulatory. Moduluje expresi velkého
poctu gent dllezitych pro imunitni odpovéd ziska-
nou i vrozenou. ZvySuje expresi gend indukujicich
interferon spojenych se zndmou antivirovou, anti-
proliferativni a imunomodulaéni aktivitou. Ovliviiuje
i rGzné Toll-like receptory, expresi gentl spojenych
s aktivaci makrofagt, dendritickych, cytotoxickych
a NK (natural killer) bunék a aktivuje mechanizmus
apoptézy. Klinicka data prokazuji, ze jeho topicka
aplikace stimuluje buniky v kizi k sekreci cytokinu
a chemokind, které zplsobuji vstup zanétlivych
bunék do mista léze a navozuji nasledné destrukci
patologické Iéze mechanizmem apoptézy a burikami
podminénou imunitni odpovéd (22).

Imiquimod byl poprvé v roce 1997 schvélen
FDA k 1é¢bé genitalnich a periandlnich bradavic. Od
doby, kdy se objevil na trhu, je pro své protivirové
a protinadorové Gcinky pouzivan v terapii riznych
dermatologickych onemocnéni (6).

Obrazek 1. Aktinicka keratoza pred terapii
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Charakteristika, farmakodynamické
vlastnosti a indikace pFipravku
Aldara 5% krém

Farmaceutické udaje: Lékova forma je bily az
nazloutly krém. Je dodavén v baleni obsahujicim 12
s&ckl z polyester aluminiové félie. Jeden sacek ob-
sahuje 12,5mg Imiquimodu ve 250mg krému (5%).
Obsah sé&cku po otevfeni jiz nelze znovu pouzit.
Doba pouzitelnosti jsou 2 roky a sacky je potfeba
uchovavat v teploté do 25 °C. DuleZité je upozorné-
ni, Ze mezi pomocné latky patfi parabeny (methyl
a propyl). Jeden sacek staci k oSetfeni plochy 20
cm2. Cena pfipravku je 2544 K¢ a Uhrada pojistov-
nou je 1281 K¢ jen u nemocnych s bazocelularnim
karcinomem IéCenych ve specializovanych centrech
(fakultni nemocnice).

Indikace: Krém s imiquimodem je uréen pro te-
rapii comdylomata accuminata v oblasti anogenitaini
u dospélych (5, 8, 21). Déle se uplatiiuje v 16¢bé ma-
lych a povrchovych bazoceluldrnich karcinomd (8,
23) a klinicky typickych, nehypertrofickych a nehy-

Obrazek 2. Po 4 tydnech terapie 5% krémem
Aldara
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perkeratotickych aktinickych keratéz na obli¢eji nebo
ve kstici, u nichz z ddvodd poétu &i velikosti 1ézi by
jina forma Iécby mohla byt nedostateéné ucinna ne-
bo esteticky nepfijatelna (12, 21, 22).

Aplikace: Na kazdou 1ézi se krém nanasi po
omyti a osuseni kize v tenké vrstvé a vtira se az
do vstfebani. U bazocelularniho karcinomu véetné
okoli do 1cm, u ostatnich indikaci jen na lézi samot-
nou. Po doporuéené dobé naneseni na kizi je nutné
loZiska omyt vodou s pouzitim jemného mydla. Po
celou dobu Iécby je nutné oSetfovand mista chranit
pred sluncem. Krém se neaplikuje Castéji nez jeden-
krat denné. Nedoporuduje se jeho aplikace détem
a dospivajicim (chybi dostateéné Udaje o bezpec-
nosti), je zapotfebi zamezit kontaktu se sliznicemi
dutiny dstni, nosni a rtd a se spojivkami. Nevhodna
je jeho aplikace pod okluzivni obvazy. Do oblasti
s otevfenymi koznimi defekty a ranami se nanasi az
po jejich zhojeni.

Frekvence lécby a délka nandseni se lisi podle
diagndzy.

Obrazek 3. 4 tydny po ukonceni lécby
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U anogenitalnich bradavic se krém aplikuje 3krat
tydné (pf. pondéli — stfeda — patek) pfed ulehnutim
a ponechava se na kuzi 6-10 hodin. Délka terapie se
fidi vymizenim kondylomat, maximalné je 16 tydnd.
Krémneni uréen k1é¢bé uretralnich, intravaginalnich,
cervikalnich, rektalnich ¢&i intraanalnich kondylomat.
Pred sexualni aktivitou je tfeba jej z kiize smyt. Imi-
quimod mize zeslabit kondomy a diafragmata.

Povrchové bazocelularni karcinomy jsou lé¢eny
Skrat tydné po dobu 6 tydnl. Krém se opét nanasi
pfed ulehnutim a na lozisku se ponechava pfiblizné
8 hodin. Existuje souvislost mezi pomérem Uplného
vymizeni a intenzitou lokalnich koznich reakci (napf.
erytému), které souviseji se stimulaci mistni imunit-
nékolikadenni pfestavku a po zklidnéni v 16¢bé po-
kraCovat. Klinicky vysledek je mozné uréit az po re-
generaci kliZe asi za 12 tydn( po ukonéeni terapie.
Tato lécba se nedoporucuje u nadord jiz dfive léCe-
nych a dale klesa jeji efektivita u bazaliomd plo$né
vétSich nez 7,25 cm?.

Jsou-li aktinické keratdzy klinicky atypické, je
vhodné provést pfed zahajenim terapie vySetfeni
bioptické. Lécba je efektivni pfi lokalizaci 1ézi jen
na obli¢eji a ve kétici. Neucinna byva na pfedloktich
a na rukou a v pfipadech, kdy jsou loziska spojena
s vyraznou hyperkerat6zou a hypertrofii jako u cornu
cutaneum. Opét se mohou v pribéhu terapie objevit
lokalni nezadouci reakce vyzaduijici event. preruse-
ni terapie. Vysledky je mozné zhodnotit pfiblizné za
4-8 tydni po ukonéeni Iécby.

Opatrnosti je zapotiebi u zen 1é&enych v gravi-
dité, a ackoli nejsou pii topické aplikaci v séru méfi-
telné hladiny imiquimodu, neni vhodnd jeho aplikace
kojicim zenam.

NezZddouci tcinky topické terapie Imiquimodem
jsou prfevazné lokalni (erytém, eroze, exkoriace,
Supinaténi a otok). HlaSeny byly v malém procentu
i nékteré systémové reakce (bolesti hlavy, chfipkové
pfiznaky, myalgie).

Jiné indikace: Ackoli je lokalni aplikace Imiqui-
modu v sou¢asné dobé indikovana jen pro terapii
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anogenitalnich bradavic, nemelanomovych karcino-
mU a aktinickych keratdz, je efektivita tohoto léku
vyuzivana v terapii fady dalSich dermatéz. Vétsinou
v8ak jsou sdéleni spiSe kazuistickd, nebo pocet
|éenych pacientl je maly, nedovolujici objektivni
hodnoceni dcinnosti Iéku. V nékterych pfipadech je
imiquimod uzivan v kombinacich ke zvySeni efek-
tivity 1éCby. Zpusob a frekvence aplikace imiqui-
modu u téchto dermatdz je vSak velmi individudlni
a terapeuticka schémata nejsou standardizovana.
Popsany jsou pozitivni 1éebné U¢inky u nasledu-
jicich dermat6z: lentigo maligna (19), alopecia uni-
versalis (15), vitiligo (1), epidermodysplasia verruci-
formis (4), M. Bowen (20), kozni leishmanidza (9),
mycosis fungoides (7), nekomplikované infantilni
hemagiomy (13), diskoidni lupus erythematosus
(11), porokeratosis Mibelli (18), hypertrofické jizvy
(24), erythroplasia Quyerat (17), molusca contagi-
osa u déti i dospélych (2, 14), herpes simplex virus
(14), lokalizovana morfea (16), Kaposiho sarkom (3)
a granuloma pyogenicum (10).
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VétSina téchto sdéleni pochazi z poslednich
dvou let. Zda se tedy pravdépodobné, Ze nasledné
objektivni studie potvrdi terapeutickou efektivitu
u nékterych z téchto dermatéz a pfispéji do budouc-
na k roz8ifeni indikacniho spektra Imiquimodu, a tim
i ke zlepSeni nasich lé¢ebnych moznosti.

Zavér

Imiquimod se stava soucasti standardnich tera-
peutickych postupll zejména u rozséhlych aktinic-
kych kerat6z na obliCeji a ve kstici a je dostateéné
efektivni u povrchovych forem bazocelularnich
karcinomd. V kombinaci s chirurgickymi postupy je
vhodny na dolé€eni i nodularnich bazaliomd. Stan-
dardné je léta vyuzivan i v 16€bé na jinou terapii
rezistentnich ¢i rozséhlych anogenitalnich bradavic
u zdravych i imunokomprimovanych pacientd. Dou-
fejme, ze do budoucna pro své imunomodulaéni
Ucinky jej bude mozné zaradit i do IéCby dalSich
dermatdz. Jeho vyhodou jsou minimalni nezadouci
cinky a vynikajici nejen 1é¢ebny, ale i vysledny es-
teticky efekt na kizi.
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