s

Nové poznatky v oblasti patogeneze pso-
ridzy se plynule pfendseji i do oblasti klinické
praxe. Terapie tohoto onemocnéni je stéle cile-
néjsi, a tak v soucasné dobé maji specializovana
pracovisté SirSi moznosti pro navozen{ remise

Pod pojmem cilené 1é¢by psoridzy dnes rozu-
mime pouzivani biologickych preparatd. V soucas-
né dobé Ctyfi jiz nékolik let pouzivané pripravky
(etanercept, adalimumab, infliximab, ustekinumab)
budou pravdépodobné v blizké dobé doplinény
léky novymi. Jiz dnes mdme moznost pracovat
s prvnimi biosimilarnimi preparaty, jejichz mecha-
nizmus Uc¢inku ovsem zdstava stejny jako u pfiprav-
ké origindlnich. Pfinos , biosimilars” tak spada spise
do roviny ekonomické nez odborné.

Zajem odborné vefejnosti je proto sméro-
van zejména k novym origindlnich molekulam.
Viyborné vysledky pfinaseji studie s prepardtem
secukinumab, ktery je monoklonalnf protildtkou
proti IL 17A. Hodnoty PASI 90 je dosaZeno ze
viech v nejvétsim poctu piipadd dosud pouzi-
vanych biologickych preparatd ur¢enych pro 1é¢-
bu tézkych forem psoridzy. Tento pifpravek pod
firemnim nazvem Cosentyx je v Ceské republice
registrovéan pro lécbu tézkych forem psoridzy od
ledna 2015, a obohati tak terapeutické spektrum.

Nadéjné se jeviale i dalsi preparaty napf. ze
skupiny inhibitor Janus kindz (JAK), fosfodieste-
razy 4 (PDE 4) nebo také reverzibilni modulator
sfingosin 1-fosfatového receptoru 1. Zde je ale na
rozdil od secukinumabu pfechod od klinickych
studif do rutinni klinické praxe otazkou delsiho
¢asového horizontu.

Omalizumab pfedstavuje novou nadéji pro
pacienty s chronickou spontanni kopfivkou

(CSU), kterd nereaguje na terapii antihistamini-
ky. Pfed zavedenim terapie je nutné pacienty
kompletné vysetfit. Vysetfeni je tfeba zaméfit
na objasnéni moznych pficin CSU. DlleZité je
zejména vyloucenf infekci, zdnétlivych proce-
s, autoimunitniho onemocnéni titné zlazy.
U vsech pacientl s kopfivkou by méla byt
vysazena nesteroidni antiflogistika a zavedena
dietni opatfeni se zamérenim na vylouceni
tzv. pseudoalergenl. Mezi nejvyznamnéjsi
pseudoalergeny patfi konzervacni latky, bar-
viva, dochucovadla a antioxidanty u prdmy-
slové vyrabénych potravin. Pseudoalergeny
se mohou v nékterych potravinach vyskyto-
vat i pfirozené — napf. aromatické substan-
ce, salicylova kyselina a biogenni aminy. AZ
u 1/3 pacientU s kopfivkou dochézi pfi dieté
s vyloucenim pseudoalergent k vymizenf
nebo vyraznému zmirnéni projevl kopfivky.
Lékem prvni volby v terapii CSU zUstavajf ne-
sedativni H1-antihistaminika druhé generace.
Pfi malém efektu H1-antihistaminik ve stan-
dardnim davkovani je doporuceno navysit
davku Hl-antihistaminik az na ¢tyfnasobek
standardni davky. Pokud i pfes tuto Ié¢bu pfe-
trvavaji projevy tézké ¢&i stfedné tézké CSU,
je dle soucasnych doporucenych postupt
indikovana lé¢ba omalizumabem.

Ackoliv. mechanizmus Ucinku viech tff
blokatorl TNF alfa je velmi podobny, nékteré
strukturdlni rozdily a zpldsob podéni téchto
preparatd mohou byt pficinou odlisné tera-
peutické odezvy i ¢astecnych rozdill ve spek-
tru vedlejsich ucinkd. Jedinym biologickym
preparatem ur¢enym pro intravendzni aplikaci
je v indikaci tézké psoridzy infliximab. Mysi
komponenta ve strukture infliximabu ma sice
za nasledek o néco vyssi riziko senzibiliza-
ce a vzniku alergickych reakci, nez je tomu
u zbylych pfipravkd uréenych pro subkutanni
aplikaci, vhodnymi opatfenimi je ale mozné
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toto riziko minimalizovat a ocenit tak vyhody
intravendzniho podani léku.

Mezi zékladni vyhody terapie infliximabem
patif jeho velmi rychly nstup ucinku, ¢ehoz Ize
vyuzit u zvlast tézkych pripadd pro navozenti
¢asné remise. Nezpochybnitelnou vyhodou
infliximabu je pak moznost presného nastavent
terapeutické davky, coz se osvédcuje nejvice
u pacientd s vysokou hmotnosti, kde ostatnf
prepardty s fixnim dévkovanim nezfidka se-
Ihavaijf.

Infantilni hemangiomy (IH) jsou nej¢astéjsi
cévni tumory kojencU. | pfes to, ze vice nez
95% IH ma velmi dobrou progndézu a po-
mérné rychle spontanné regreduje, zUstavaji
problematicky proliferujici (alarmujici) he-
mangiomy — rdst zpUsobuje alteraci funkce
(astigmatizmus, amblyopie, asfyxie apod.),
intenzivni bolest aj. — i dnes velkym medi-
cinskym problémem. Systémova lé¢ba IH
nenabizi mnoho moznostf: stale lékem prvni
volby by mély byt kortikosteroidy v pomérné
vysoké dévce 3-6 mg/kg/den. Jenasiu 1/31H
Ize potvrdit jejich inhibi¢ni potencial. Castou
velmi vyznamnou komplikacf je rozvoj kar-
diomyopatie. Dal${mi inhibitory angiogene-
ze jsou vinkristin a alfa-interferon, které jsou
rovnéz zatizeny velmi vaznymi nezddoucimi
ucinky (periferni neuropatie, spasticka diple-
gie aj.).

Pfelomovym objevem byla v roce 2008
zprava o Ucinku neselektivniho beta-blokato-
ru — propranololu, ktery vedl k rychlé regresi
IH u ditéte Iéceného pro kardiomyopatii. Autofi
diskutuji o lé¢ebném protokolu pro lé¢bu
Propranolenem u IH, ale i ¢astych komplikacich
|écby. Vlastni sedmileté zkuSenosti s [é¢bou IH
propranololem (stéle lék off label) autofi disku-
tuji ve svém sdélent.



Uvod

Klze jako jeden z nejvétsich organu v lid-
ském téle (predstavuje témer 7% hmotnosti
téla) je v détské onkologii pomérné ¢asto posti-
Zena rlznymi patologickymi procesy. V détské
onkologii se setkdvame nejenom s primarnimi
malignimi nadory kdze (malignim melanomem
i non-melanomovyminadory), ale i mnozstvim
benignich koZnich nddord (hemangiom, lym-
fangiom, dermatofibrom...). Kize mize byt
jednim z hlavnich postizenych orgdnd pfi
systémovych onemocnénich (histiocytosa
z Langerhansovychbunék -LCH, leucaemia cu-
tis, juvenilni xantogranulom a jiné formy non-
-LCH histiocytés, myelosarkom) nebo mistem
metastatického postizeni u jinych typl nadord
détského véku (neuroblastom, Ewinglyv sar-
kom, rhabdomyosarkom).

Nékteré typy nddorl maji typické koznf pro-
jevy, které jsou vysledkem produkce hormonal-
nich plsobkd (karcinoidovy syndrom u neuro-
endokrinnich sekretorickych nadorl zplsobeny
produkci serotoninu, zarudnuti poloviny tvéfe
¢i téla u neuroblastomu vlivem produkce ka-
techolamind).

Kromé samotnych zhoubnych onemocné-
ni jsou kozni projevy casto pfiznakem akutnf
toxicity aplikované protinddorové lé¢by (che-
moterapie i biologické Ié¢by). Kozni toxicita je
pomeérné ¢asta a velmi rdznoroda - od aler-
gického makularniho ¢i makuldrné-papuléz-
niho exantému pfes hand-foot syndrom az
po tézkou epidermolyzu. Pro radioterapii je
typickd akutnf toxicita v podobé postradiacni
dermatitidy.

U pacientl po allogenni transplantaci kostnf
dfené je kozni exantém projevem reakce $tépu
proti hostiteli (graft versus host disease, GvHD).
GvHD mUzZe mit ¢asnou nebo pozdni formu.
Odlisit ho od jinych typl exantému nenfi vzdy
snadné, zvlast u pacientd s konkomitantni bo-
hatou medikaci.

Jednim z nejzavaznéjsich postizeni klize
v détské onkologii je postizenf kliZze v rdmci
zavaznych infekenich komplikaci, predevsim
mykotickych (kozni postizeni pfi systémové
aspergildze, kandidéze nebo mucor myké-
ze), virovych infekci (herpes zoster, varicella)
a bakteridlnich septikemif (staphylococcus
aureus).

Kozni projevy nadorovych onemocnéni
v détském véku nejsou vzdy typické, diferen-
cidlnf diagnostika je mnohdy 3Siroké a na on-
kologickou nemoc se obvykle mysli, az kdyz
koznimorfa nereaguje na obvyklou [é¢bu nebo
opakované recidivuje.

Vzhledem k faktu, ze od roku 2009 jsou cen-
tra détské onkologie rovnéz centry pro sledo-
vani a dispenzarizaci genetickych nddorovych
predispozi¢nich syndrom, ¢asto se setkdvame
s typickymi koznimi projevy u genodermatéz
(neurofibromatosis typ | a Il, komplex tuberdzni
sklerdzy...) a dalSich syndromU (Peutz-Jegherstv
syndrom).

Material a metodika

Na Klinice détské onkologie FN Brno jsme
v letech 1998-02/2015 Iéc¢ili 64 pacient( s pri-
marnim koznim nadorem nebo postizenim
klZe pfi systémovém zhoubném onemocnénf
(31 malignich melanom, 5 karcinomd kdze,
7 primérnich koznich lymfomd, 3 histiocyté-
zy a 3 histiocytarni sarkomy, 7 koznich leuke-
mickych infiltratl vcetné 1 myelosarkomu,
4 juvenilni xantogranulomy, 2 blize neurcené
sarkomy a 2 retikulohistiocytdzy). 2 pacienti
méli neurokutdnni melandzu. Pomér chlapcl
a divek je 1,4:1. Chlapci méli ¢astéji maligni
melanom, naopak karcinomy kdze byly ¢as-
téj5f u adolescentnich divek. Primarni koznf
lymfomy byly ¢astéjsi u chlapcl. Prdmérny vék
v Case diagnozy se lisil dle typu zhoubného
nadoru. Kromé primdrnich nadord kdze a po-
stizeni klize pfi systémovych onemocnénich
jsme léc¢ili déti s metastatickym postizenim
kdze, vétsinou jako projevem hematogen-
ni diseminace jiného typu détského nadoru
(WilmsGv nador, neuroblastom, Ewinglv sar-
kom. rhabdomyosarkom).

Vysledky

Z 31 malignich melanom( zemfeli 3 paci-
enti na generalizaci melanomu, 1 pacientka
zemfela na multifokdIni metastaticky spinoce-
luldrnf karcinom pfi zakladni diagnéze epider-
molysis bullosa. Vsichni pacienti s primarnim
koznim lymfomem Ziji, z kohorty pacientd
s leukemickymi infiltraty kdze zemrela 1 di-
venka s akutni myeloidni leukémii na tézkou
salmonelovou septikémii. Retikulohistiocytozu
jako sekunddrni malignitu po pfedchozi lé¢bé
akutnfleukémie nezvldd! 1 dospivajici chlapec.
Stejné se nepodafilo zachranit divku s multio-
rganovou histiocytézou z Langerhansovych
bunék a novorozenou divenku s generalizo-
vanym bliZze neurcenym sarkomem klze. Az

T

post mortem byla diagndza uzaviena jako PNET
(primitivni neuroektodermalni nador). Celkem
tedy zemrelo 8 pacientl (tj. 12,5 % z celkového
poctu 64 pacientl). Primérna doba sledova-
ni je 3,5 roku. Vsechny déti s metastatickym
postizenim klze v rdmci generalizace jiného
primarniho nadoru zemfely.

Zavér

Primdrni kozni nddory jsou u déti a dospi-
vajicich vzacné, ale jejich incidence v posled-
nich letech pomérné prudce nardsta. Projevy
jsou velmi variabilnif a mohou se ménit v Case,
navic pfi jejich raritnim vyskytu se na moz-
nost zhoubného nddoru u mladé generace
¢asto nemysli. Détsky dermatolog mé proto
velkou odpovédnost pfi primérni diagnéze
nebo podezfeni na zhoubny koznf nador.
Vzhledem k Sirokému spektru biologickych
studif a nutnosti zpracovat nejen fixovany,
ale i nativni biologicky materidl a ¢asto obtiz-
né histologické diagnostice a nasledné casto
velmi ndkladné |é¢bé je proto nutné dnes tyto
pacienty centralizovat.

V soucasném obdobi modern{ onkologie
preziva vétsina pacientl détského a dospi-
vajiciho véku s primarnim koznim nddorem.
Prioritou je ¢asnd a presna diagnostika. Péce
o tyto pacienty je multidisciplindrni za Gcasti
onkologa, dermatologa, plastického chirur-
ga, patologa, genetika, molekuldrni biologie
a zobrazovacich metod. Problémem zlstava
$patnd progndza u geneticky predisponova-
nych jedincl s epidermolyzou, ktefi se dozivaji
mladého dospélého véku a tim padem i SCC.
Pro tyto pacienty je biologicka lé¢ba nadéji.
Specifickym problémem détské onkologie,
predevsim u vzacnych typl nadord, je absen-
ce pediatrickych klinickych studif s pouzitim
moderni cilené biologické 1é¢by, jejiz pouziti
je ve véku pod 18 let tzv. off label a vyzaduje
nesmirné Usilf a trpélivost osetfujiciho Iékafe
v boji s administrativnimi omezenimi v zajmu
pacienta.

Jesté v neddvné dobé cinilo 10leté pre-
zitf nemocnych s metastatickym malignim
melanomem méné nez 10%. Rada pokus(
o prodlouzeni délky Zivota v minulosti jed-
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noznacneé selhala. V poslednich letech vsak
Uspéch imunoterapie a BRAF inhibitor(
pfedznamenal novou éru v [é¢bé maligniho
melanomu. Nové léky signifikantné zlepsily
lécebné vysledky, v fadé pfipadd vyznam-
né prodlouzily celkové preziti tohoto jinak
velmi agresivniho maligniho onemocnéni.
Z4sadnim momentem Uspéchu |écby je po-
rozumen( biologii nddorového procesu a za-
cileni 1é¢by na klicové molekuly.

V soucasné dobé mame k dispozici 3 léceb-
né modality: chemoterapii, imunoterapii a ci-
lenou terapii. U¢innost chemoterapie je velmi
nizka a jejl pouZiti je vyrazné na Ustupu, zatimco
imunoterapie i cilend Ié¢ba se jiz staly vyznam-
nou soucasti systémové lécby metastatického
maligniho melanomu.

PFiblizné 40-50% nemocnych s malignim
melanomem jsou nosici mutace genu BRAF
V600. Molekuldrné cilend lécba je typicka rych-
lou 1é¢ebnou odpovédi u vétsiny nemocnych,
jez jsou nositeli mutace genu BRAF V600, avsak
tato Ié¢ba mivad pouze prechodny Ucinek. Na
druhou stranu imunoterapie je efektivni pouze
u mensi ¢asti nemocnych, ovsem pokud se efekt
dostavi, miva dlouhodobé trvani. Velmi nadéjné
se jevi vysledky imunoterapii kombinujici 1é¢bu
proti CTLA-4 a PD-1.

Nejvétsi otdzkou nyni zdstéva optimalni
sekvence dostupnych molekul, jejich vhodna
kombinace (BRAF a MEK inhibitory, anti-CT-
LA-4 a anti-PD-1 terapie), mechanizmy rezis-
tence a prediktivni faktory lécby.

Uvod

Maligni melanom (MM) patfi mezi velmi
vzacné maligni onemocnéni v obdobi dét-
stvia dospivani, pfesto je nejcastéjsim typem
kozniho zhoubného nadoru u mladych lidi. Ze
vsech koznich malignich melanom v popu-
laci tvori pacienti mladsi 20 let pouze 1,3-2 %.
Prepubertalnf pacienti tvofi pouze zlomek
(0,3-0,4%) vsech melanomu. Znepokojiva je
viak nejen prudce stoupajici meziro¢ni inci-
dence, predevsim u dospivajicich (@z 7% za
rok), ale i posun k mladsim vékovym skupinam.
V raném détstvi je vznik MM davan do sou-
vislosti s genetickou predispozici, pozdéji ma
na jeho vznik vliv expozice slunecnimu zéreni.

Kromé toho se na vzniku MM mohou podilet
preexistujici pigmentové névy, familiarni vy-
skyt ¢i poruchy imunity. Ale vétsina MM u déti
vyrlstd de novo.

Tzv. pediatricky melanom je dle definice
Richardsona MM vyskytujicf se ve véku od na-
rozeni do dovrsen{ 21 let véku.

U dospivajicich je predominance vysky-
tu melanomu u divek, u déti do 5 let véku je
melanom ¢astéjsi u chlapcl. U dospivajicich je
MM lokalizovén pfevézné na trupu a hornich
a dolnich koncetinédch, kdeZto u malych chlap-
ct dominuje vyskyt na hlavé a krku. Pfevazuje
nodularnf a superficialné se sifici typ MM.

Pediatricky MM se [isf od MM dospélého
veku nejen epidemiologii, ale i predispozi¢nimi
stavy, frekvenci a typem genetickych abnor-
malit. To vede k hypotéze o moznych odlisnych
patogenetickych mechanizmech vzniku MM.
Diagnostiku pediatrického MM komplikuje jeho
raritnf vyskyt, siroké spektrum jinych pigmen-
tovych koznich lézi u déti a fakt, Zze se na tuto
diagndzu u déti nemysli.

Prognézu MM u déti je obtizné predikovat.
Osud pacienta zavisi na vice faktorech (klinic-
kych, patologickych a biologickych nebo mo-
lekuldrné genetickych).

Material a metodika

Na Klinice détské onkologie FN Brno jsme
v letech 1998 - 02/2015 diagnostikovali a |écili
31 pacientd s prokdzanym malignim melano-
mem. Vék v ¢ase diagndzy 18 meésicl - 19 let,
medidn véku 14 let. Pomér chlapct a divek je
11:10. 29 pacientd mélo melanom na kazi,
2 pacienti méli MM uvey. Zemfeli 3 pacienti, tj
9,7 % (1 adolescentni pacient mél po anamné-
ze 8 mésicl trvajictho narlstu vicecetnych
|ézf v misté po poranéni pigmentového né-
vu mnohocetné orgdnové metastatické po-
stizeni, 1 pacient ve véku 5 let s obrovskym
melanocytarnim névem po opakovanych
plastickych operacich a histologickych nega-
tivnich vysetfenich rovnéz generalizovany MM
a 1 dospivajici pacient s opakovanou lokalni
progresi MM, ktery po dosazeni dospélého
véku odmitl onkologickou biologickou lé¢bu
i imunoterapii). 26 pacientl je v trvajici kom-
pletni remisi, 1 pacient Zije s metastatickym
MM 3 roky. Délka celkového preZiti (overall
survival) je 4 mésice — 13,5 roku, median 6 let.
Délka celkového preziti u pacientd, ktefi exi-
tovali, byla 12,4 a 15 mésica.

V poslednich letech majf pacienti rovnéz
molekuldrné genetické vysetfeni nadoru.
Problém je se ziskdnim biologického mate-
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ridlu odebraného mimo FN Brno, takze dopl-
nénf mutac¢ni analyzy na dnes pozadované
urovni u dfive diagnostikovanych pacientd
je obtizné.

ZpUsob lé¢by se ménil v ¢ase. Vsichni paci-
enti s koznim MM méli operaci/reoperaci a vy-
setfeni sentinelové LN. Adjuvantni interferon
alfa mélo 8 pacientl, kombinaci interferonu
s chemoterapii mél 1 pacient, chemoterapii
(temozolomid) dostalo 5 pacientd. 1 pacient
absolvoval Ié¢bu vakcinaci dendritickymi buri-
kami v zahranici (bez efektu). 12lety pacient
absolvoval jako 1. détsky pacient v Evropé 1é¢-
bu ipilimumabem. V souc¢asnosti po 3 letech
stabilizace dochazi k dalsi progresi plicnich
metastaz a je planovana lé¢ba pembrolizu-
mabem.

Zavér

Maligni melanom patif mezi vzacné nado-
ry u déti a dospivajicich, ale s prudce rostou-
¢ meziro¢ni incidenci. Podobné jako u jinych
solidnich nédor0, a u melanomu o to vic, platf
zavislost Uspésnosti éCby na Casnosti zachy-
tu. Odstranénf inicidlnich fazi melanomu vede
ke skute¢nému vylécenf pacienta.

Diagnostika a diferencidlni diagnostika MM
u déti je obtiznéjsi nez v dospélém véku z néko-
lika dlivodt (¢asto se na tuto diagndzu nemysli,
nizkd incidence v populaci, mnozstvi jinych pig-
mentovych lézf u déti, fototyp kize u déti neni
tak vypovédny jako u dospélych, u déti je Castejsi
amelanotické forma MM).

Lécba pediatrického MM nenf zdsadné
odlisnd od postupll doporucenych v dospélé
mutaci signalnich drah, a proto v sou¢asnos-
ti probiha celd fada klinickych studif, oviem
tyto studie jsou projektovény vyhradné pro
dospély vék, a tak pro déti je tato ,off label”
[é¢ba prakticky nedostupna. Vyjimkou jsou
2 nerandomizované multicentrické klinické
studie iniciované v roce 2013 s dolni vékovou
hranicf 12 let.

PYi rostouci incidenci MM v détském véku
je nutné predevsim na tuto diagndzu myslet,
nevyhnutné je zlepsovani kooperace détskych
onkologl s dermatology, nutna je centralizace
péce s ohledem na nutnost zpracovani biolo-
gického materidlu.

Mimortadné dulezita je zdravotni osvéta
a informovanost Siroké laické vefejnosti, zdra-
vy zivotni styl s dislednou UV protekci u déti,
osvétové akce zameéfené na cilovou populaci
adolescent(, spravné oSetifovani kiize a samo-
vysetfeni klZe.



Bércovy vied pfedstavuje zavazny zdravot-
ni socioekonomicky problém. Standardizované,
dermatologické a flebologické postupy vedou
k Uspésnému hojeni vétsiny pacientd, zvIasté u vie-
dd na podkladé posttrombotického syndromu.

Nékteré ulcerace, zvlasté smisené etiologie,
se vsak zhojit nedaff. Pricinou byva faktor ische-
mie, neuropatie (zhorsena trofika) ¢i vaskuliticka
komponenta. Problematické jsou bércové defekty
polymorbidnich pacientl. Komorbidity a vedlejsi
Ucinky jejich terapie mohou negativné ovlivnit
hojivost chronickych ran, véetné bércovych viedd.

Zakladni snahou je kauzaInf ovlivnéni téch-
to pfidruzenych etiologickych slozek. V rediné
klinické praxi to vsak ve vétsiné pfipadd neni
mozné (nerevaskularizovatelna ischemie, srde¢ni
selhadni, senzomotoricka a vegetativni neuropa-
tie, autoimunitni onemocnént...)

V téchto pfipadech vsak mdzeme ke zlepSe-
ni hojenf vyuzit nékterych vieobecné prospés-
nych podpdrnych opatreni a také individualizo-
vat lé¢bu s vyuZitim novych ¢i méné obvyklych
metod v rdmci mezioborového pfistupu.

Sulodexid: vice nez dvacetiletd klinickd zku-
senost i vysledky klinickych studii ukazuji, ze
sulodexid mé velmi pfiznivé farmakodynamické
vlastnosti, vyuzitelné v [é¢bé cévnich onemoc-
néni, véetné efektu na hojeni chronickych ran.
Dominuje pffmy antitromboticky ucinek, nepfi-
mé plsobeni fibrinolytické, piinosny je i efekt
antikoagulacni, ktery nevyzaduje pravidelnou
monitoraci koagulace. Jeho podavani zvysu-
je endotelidIni glykokalyx, ochrannou vrstvu
cévni vystelky, coz bylo prokdzano v klinickych
studiich. Pozitivné ovliviuje endotel i suben-
dotelidIni pojivo, snizuje kapildrni permeabilitu,
pUsobi proti adhezi leukocytl a snizuje viskozitu
krve. M4 tedy nejen protizanétlivé, ale i antiate-
rosklerotické a antitrombotické vlastnosti, které
se tak na rdznych Urovnich synergicky Ucastnf
na vysledném pozitivnim ucinku (pleiotropnf
efekt sulodexidu). Projevuje se i v podpore hoje-
ni chronickych ran, coz prokazuji i klinické studie.
Nejvétsi z nich je randomizovand, dvojité zasle-
pend multicentrickd, placebem kontrolovana
studie na 235 nemocnych s bércovym viedem
(Coccheri S. et al Thromb. Haemost. 2002, 87, s.
947-952). Po 2 meésicich zhojeno 35% ran u su-
lodexidu, vs. 23% u placeba a po 3 mésicich

52,5% vs. 38,7 %). Dle ACCP doporucen( v ramci
farmakoterapie bércového viedu ma sulodexid
potvrzeny klinicky efekt.

Dalsi studie (Coccheri S et al. Eur Heart J
2002, 23, 1057-1065) prokazuji pfinos sulodexidu
v ovlivnéniICHDK i celkového kardiovaskuldrni-
ho rizika (@kutni IM, CMP fatélni i nefatalni, jiné
KV pfihody). Sulodexid se tak jevi jako obecné
prospesny prostfedek nejen k podpofe hojeni
chronickych ran, ale pro primami a sekundarni
prevenci KV prihod a snizenf kardiovaskularniho
rizika, zvlasté u diabetikl. Jednoznacny prinos
Ize pozorovat u nehojivych ulceracf pfi kritické
koncetinové ischemii. Pravé pleiotropni, vice-
urovnovy efekt je zde pravdépodobné odpo-
védny za zlom v lé¢bé a zachranu koncetiny
pred hrozici amputaci. Klinicky vyznamné je
i podstatné snizenfrizika recidivy zilnf trombozy
po vysazeni antikoagula¢ni lécby. Proto oceka-
vame statistické vyhodnoceni vysledkd mezi-
narodnf studie SURVET, kterd hodnoti sulodexid
v sekunddrni prevenci hluboké Zilnf trombdzy.

Ozonoterapie: |écebné piinosy smési kys-
lfku a 0zénu jsou v mediciné vyuzivany jiz vice
nez 140 let. Mezi nedocenitelné klady patff rela-
tivné jednoduché metoda aplikace, nizké cena,
viceUroviiové piiznivé pasobeni. Nevznika rezis-
tence, tachyfylaxe a vyskyt nezddoucich ucink{
je mimoradné vzacny. Mezi hlavni Iécebné vy-
uzitelné efekty patif podpora oxygenace tkanf
(zlepSeni mikrocirkulace, zvy3ené uvolfiovan{
kysliku z erytrocytd (ovlivnénf disocia¢ni kfivky
hemoglobinu pro kyslik), antimikrobidln{ i¢inek
(baktericidni, fungicidni, virucidni efekt), zlepsent
energetického stavu bunék (kritickd ischemie)
a imunomodula¢ni efekt (vaskulitidy). Pridanf
ozonoterapie ke standardnf terapii a sulodexidu
ma dalsi aditivni efekt na hojeni ran kazdé etio-
logie, vetné ischemické a vaskulitické, (auto)
imunitni. LokdInf ozonovou terapii Ize u vybra-
nych typU lékafskych ozonizatorl kombinovat
s terapif pomoci podtlaku.

Probiotika: neékteré pfipady chronickych
nehojicich se ran vyzadujf dlouhodobou anti-
biotickou terapii. Jsou to vétsinou ischemické
¢i neuroischemické defekty, u kterych byly vy-
Cerpany moznosti revaskularizace. Paradoxné
to byvaji i nezhojené opera¢ni rany vzniklé po
neulspésném pokusu o revaskularizaci koncetiny
(crurdinf ¢i pedalnf by pass). Dale pourazové
trofické defekty s poskozenym cévnim a ner-
vovym zadsobenim, pacienti s chronickou osteo-
myelitidou po Uraze ¢i operaci (infikované TEP,
osteosyntézy). Ve stravé je Casto zajistén pouze
kaloricky pfijem, bilkoviny, cukry, tuky, ale nikoli
adekvani davka vitamind, minerald a stopovych

T

prvkd. Pacient trpi malnutrici v tomto smyslu,
coz zhorsuje hojeni chronickych ran. Chronicka
infekce i dlouhodoba antibioticka terapie tyto
pacienty zatézuje, trpf prijmy, nechutenstvim,
zhorsuje se obranyschopnost organismu.
Kvalitni a U¢innd prebiotika a probiotika dokaz{
tyto nezadouci projevy mirnit ¢i odstranit. Mezi
nejefektivnéjsi prostiedky patfi pifpravek Lyovis,
ktery vychazi z originaInf ¢isté slovenské ovci
bryndzy. Na rozdil od u n&s komer¢né dostup-
né je bez pasterizace, bez pridavku kravského
mléka. Obsahuje ale neékolikanasobné mensi
mnozstvi soli, a proto musf projit u¢innym, ale
setrnym a nakladnym konzervacnim procesem
bez pfidanf stabilizatorl ¢&i jinych cizorodych
latek. Tento je zakoncen lyofilizaci findIniho pro-
duktu, aby se dlouhodobé zachovaly plvodnf
Zivé kultury. Tento pffrodnf ov¢i syrovy koncen-
trat pfipraveny tradi¢nim zpUlsobem je zcela
ojedinély a nenf k dostanf jinde ve svété. Lyovis
s vyhodou ponechédvédme i po vysazeni anti-
biotik a kombinujeme s Colostrem (mlezivem).
Produkuje ho mlécnéd Zl4za krétce pred a po
porodu a pro viechny savce je Zivotné ddlezité
pro pfeZiti novorozence. Jde o iniciacni imunit-
ni vybavu, obsahuje fadu jedinecnych slozek,
a proto je pfedmétem intenzivniho vyzkumu.

Dopliikové metody v ramci
integralniho pfistupu k hojeni:

Transkranidlni modulace (MDM) |ze vyuZit
ke zlepseni troficity, zvIasté u nehojicich se neu-
roischemickych ulceraci.

KME (¢i zdokonalend verze ERI) 1ze vyuzit
u defektl s vaskulitickou komponentou a u au-
toimunitnich projevl k hledani ovlivnitelné
pficiny, kterou mdzeme v mnoha pfipadech
potvrdit laboratorné.

Protetickd péce a zdravotni obuv: hlav-
nim pfinosem spravné obuvi je z pohledu [é¢by
chronické bércové ulcerace moznost piiznivého
ovlivnéni plantdrni Zilni pumpy a tim snizenf
Zilniho tlaku nohy a v kone¢ném disledku i v ob-
lasti bérce. Rozhodujici je optimalni stélka, kte-
rd imituje pvodni vlastnosti mékkého terénu,
ktery zlepSoval efektivitu plantarni zilni pumpy.
Stélka by méla podporovat spravny biome-
chanicky vzorec nohy pfi chizi, ktery je pravé
viudypfitomnym tvrdym povrchem narusen,
vcetné optimalni funkce plantarnf Zilni pumpy.
Pri neuroischemickém postizeni diabetikd je
obuv rozhodujicim faktorem, ktery poskod;, ¢i
naopak ochréni rizikovou nohu.

Pro pacienty s otokem, poruchou troficity
a ischemif je prinosnd profylaktickd zdravotnf
obuy, ktera toleruje ménlivy objem nohy pfi
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otoku a miZeme ji opakované vyprat, coz ocenf
pacienti se sekretujicimi bércovymi ulceracemi.
Nékteré typy obuvi diabetiklim ¢aste¢né hradf
zdravotni pojistovna.

Zaveér

Lécba bércovych ulceraci smisené etiologie,
zvlasté u polymorbidniho pacienta, je ¢asto vel-
mi obtiZzna. Nejvice problematické jsou bércové
viedy s vyraznou slozkou neuroischemickou,
kdy nelze provést revaskularizaci, ddle smisené
defekty s klinicky vyjadfenou vaskulitickou kom-
ponentou. Komplexnim pfistupem za pouZitf
efektivni terapie typu sulodexidu (Vessel due
F), ozonoterapie, probiotik (Lyovis), omezenim
vedlejsich ucinkd 1é¢by, uzitim podplrnych pro-
stfedkd typu TCM a KME), vhodnym podiat-
rickym a protetickym zajisténim, se velkd ¢ast
téchto komplikovanych ulceraci podaff zhojit.

Jedinym velkym lékafskym umeénim je vy-
|é¢it pacienta a je lhostejno, jakym zplsobem
se to podari.”

Muir Torre syndrom je vzacné onemocnénf
s autozomalné dominantni dédi¢nostf a asocio-
vané nejcastéji s adenokarcinomy kolon, a s ge-

nitourindrnimi karcinomy. Koznf projevy zahruijf
sebacedzni adenom, sebacedzni epitheliom,
sebacedzni karcinom nebo keratoakantom.
Kazuistika prezentuje pfipad 77letého pacienta
s mnohocetnymi sebacedznimi adenomy v ob-
liceji a anamnézou operace stiev pro malignizu-
jici polypdzu. Je uvadéno genetické vysetreni
vzacnych mutaci MSH2, MLH1, MSH6 a MUTYH
genu. Je kladen dliraz na screeningova vysetieni
u pacienta a rodinnych pfislusnikd.

Terbinafin je alylaminové antimykotikum
s fungicidnim Uc¢inkem na dermatofyta a fungi-
statickym az fungicidnim uc¢inkem na kvasinky
v zavislosti na jejich druhu. Je pouZitelny jako systé-
movy i lokaIni pfipravek. Sdéleni pojednavé o hla-
senych nezddoucich Ucincich pfi systémové léché
terbinafinem: nejcastéji obtize gastrointestinalni,
nezavazné formy koznich reakci (vyrazka, kopfivka),
az jednotlivé pifpady tézkych koznich reakci (napt.
Stevenstv JohnsonQv syndrom, toxicka epidermal-
ni nekrolyza), muskuloskeletdIni reakce (artralgie,
myalgie), bolesti hlavy, vzacné poruchy chuti veet-
né jeji ztraty, velmi vzacné zavazné hepatobiliarni
dysfunkce a poruchy krvetvorby (neutropenie,
agranulocytdza, trombocytopenie, pancytope-
nie).V poslednich letech byly v souvislosti s [é¢bou
terbinafinem zaznamendény pfipady polékového
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lupus erythematodes. Vlastni kazuistika popisuje
piipad 69leté Zeny, u které doslo k vysevu lupus
erythematodes subacutus pfi systémové terapif
terbinafinem pro onychomykézu dolnich koncetin.

Autofi prezentuji na pfipadech 4 pacientd
zajimavé dermatoskopické nélezy perifernich
globuli's rdznymi diagnostickymi zavery (junkeni
a smiseny melanocytarni névus, dysplasticky
smiseny névus, superficidlné se sifici melanom
Clark Ill, Breslow 0,45 mm s regresf). Detailnéji
se zamérfuji na klinicky, dermatoskopicky a his-
tologicky popis jednotlivych diagnéz. Perifernt
globule jsou dobrym méfitkem rdstu névd a je-
jichzmén v ¢ase — mizejici periferni globule zna-
menaji ubyvajici rdstovou aktivitu. U pacientd
starsich 30 let se doporucuje sledovani téchto
|ézf, u osob starsich 50 let jsou periferni globule
vzacné a je tfeba na né pohlizet s velkou opatr-
nosti. U dospélych, zvl&sté pokud jsou piitomny
dalsi zndmky sveédcici pro atypii, je nutno tyto
|éze excidovat. Nalez perifernich globulf u plo-
chych ménicich se melanocytéarnich projevi
dospélych pacientl nas nuti k ostrazitosti, hle-
danf dalsich event. pozitivnich znakd melanomu
a k odstranénf téchto podeztelych Iézi.



