(KA Prehledové Cldnky

MUDr. Lubomir Drlik

Dermatovenerologické oddéleni, Nemocnice Sumperk a.s.

Psoriaza je zavazné chronické kozni onemocnéni, které vyznamnym zpisobem negativné ovliviiuje kvalitu Zivota a pfinasi socioekono-

mickou zatéz. Psoriaza je sdruzena s metabolickymi onemocnénimi, zkracuje primérny vék doziti pacientl. V¢asna a adekvatni lé¢ba

muze ovlivnit aktualni stav i budouci osud nemocnych. Stiedné tézka a tézka psoriaza vyzaduje nejen lokalni, ale vzdy i systémovou

Iécbu - fototerapii, tradi¢ni celkové podavané léky (methotrexat, retinoidy, cyklosporin) nebo biologickou lé¢bu.
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Psoriasis is a serious, chronic skin disease which negatively affects the quality of life of those who suffer from it, as well as potentially

posing a socioeconomic burden. Psoriasis is associated with metabolic diseases, as it decreases the life expectancy of patients. Timely and
adequate treatment may positively affect not only the patient’s current state but his or her future state. Moderate and severe psoriasis,
in all cases, requires not only local but also systemic therapy - phototherapy, conventional systemic medication (methotexat, retinoids,

cyclosporine) or biological treatment.

Key words: severe psoriasis, topical therapy, phototherapy, systemic therapy.

Psoridza je velmi ¢asté onemocnéni s in-
cidenci 60/100 tis. za rok, data z USA ukazuji
dvojndsobny vzestup mezi lety 1970-2000.
Prevalence v Evropé se udéavé 1,5-3%, v Ciné
jen 0,3%, nezndmd je u Inuitl a indidnd Latinské
Ameriky.V Ceské republice trpf psoridzou pfibliz-
né 200 tisic obyvatel. MuZi jsou postizeni stejné
Casto jako Zeny. Existuje bimodalnf vrchol prvnf
manifestace — podobné jako u diabetu — mezi
16-22 lety a mezi 57-60 lety. Prvnf je Uzce ge-
neticky determinovan (zejména s HLA-Cw-6),
druhy je sporadicky bez vazby na HLA a je také
obvykle mirnéjsi. Spoustécimifaktory jsou trau-
ma, streptokokové infekce, infekce HIV/AIDS,
léky — nesteroidnf antiflogistika, beta-blokétory,
ACE inhibitory, antimalarika, soli lithia a vysazenf
kortikosteroid(. Déle jsou to hormondinf vli-
vy — estrogeny — vznik psoridzy u Zen v puber-
té, v gravidite, pfi estrogenni terapii. Negativni
dopad mUze mit i hypokalcemie po parathy-
reidectomii.

Vyznamné jsou psychogennf vlivy, zejmé-
na stres. Alkohol zhorsuje psoridzu nebo vede
k jejim exacerbacim a soucasné zhorsuje com-
pliance pacienta v [é¢bé. Nikotinizmus ma uzky
vztah k pustulézni psoridze a palmoplantarni
pustuldze (1).

Klicovou roli v imunologii psoriatického za-
nétu hraji lymfocyty Th 17 s tvorbou cytokind
IL-17 a I1-23, diky nimZ dochdzf k proinflamator-
nimu stavu a epidermalni hyperproliferaci.

Histopatologicky je psoridza charakterizova-
na vazodilataci, edémem papil a leukocytarnimi
infiltraty, coz je nasledovano kompaktni hyperke-
ratézou, vymizenfim stratum granulosum a mir-

nou epidermalni hyperplazii. Ve spodni ¢asti
epidermis jsou patrné mitdzy keratinocytl a leu-
kocytarni infiltrdt ve spongidze. Roztrousené
ostrlvky parakeratézy se nachazejf v pfevazné
ortokeratotickém stratum corneum, kde se také
mohou nachdzet neutrofily. Ve stratum malpighi
se mohou neutrofily akumulovat do charakte-
ristickych spongiotickych Kogojovych pustul.
Epidermalnihyperplazie zasahuje cepy do koria,
mezi nimiZ jsou v elongovanych papilach dilato-
vané a elongované kapildry spolu se smisenym
mononukledrnim a neutrofilnim infiltratem. V pl-
né vyvinutém lozisku psoridzy jsou v epidermis
zjevné tzv. Munroovy mikroabscesy a dochdzi
také ke ztencen( epidermis nad papilami, coz
je podstatou Auspitzova fenoménu pfi drobné
traumatizaci.

Klinické formy — stabilnf plakovitd forma,
guttatni psoridza, rupioidni forma, nestabilni
psoridza — erythrodermie, pustulézni forma.
Mistni modifikace — psoridza skalpu, penisu,
inverzni, palmoplantarni, nehtové postizeni.
Atypické formy — linedrni (névoidni), seboro-
ickd psoridza, slizni¢nf postizeni — geograficky
jazyk, Sedavé nebo Zluté ¢i bélavé plaky nebo
anularni projevy, difuzni erytém —to vie vzacné,
mUze provézet tézké nestabilni formy psoriazy.
Postizeni oci - blepharitis, conjunctivitis, keratitis,
xerosis, symblefaron, chronicka uveitis (u gene-
ralizované pustuldzni psoridzy nebo psoriatické
artritidy). Asociace psoridzy jsou zejména s m.
Crohn, vitiligem, dnou (ta mUze byt ale také
provokovana antipsoriatickou lé¢bou). Déle je
to chronickd multifokdlni sterilni osteomyelitis
v asociaci s pustulézni formou, hypokalcemie
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jako jeden z faktord spoustéjicich pustulézni
formu psoridzy. Nemelanomova koznf rakovina
se vyviji jako dUsledek zevni i systémové 1écby
psoridzy. Zésadni asociace psoriazy jsou v ramci
nemoci tzv. metabolického syndromu — hyper-
tenze, hyperlipidemie, diabetes mellitus II. typu,
obezita, coz jsou rizikové faktory kardiovaskular-
niho onemocnéni (1).

Priibéh a prognéza jsou nepredvidatelné,
stejné jako tomu bylo pred 170 lety, kdy Wilson
vroce 1842 charakterizoval: ,Psoridza je v kazdé
dobé a ve viech formach velmi svizelné a ne-
poddajné onemocnéni, ale jen raritné nebez-
pecné zivotu” (2). Hebra v roce 1868 napsal:, Je
v jednotlivych pfipadech nemozné Fici, za jak
dlouho onemocnéni pomine, kdy nastane relaps
a jak dlouha budou obdobi, kdy pacient bude
bez projevl psoridzy” (3). Psoridza ma negativni
vliv na kvalitu i délku Zivota — je uvadéno zkrace-
ni Zivota u zdvazné psoridzy o 3,5 roku u muzd
a 44 rokuuzen 4).

| velmi rozséhla psoridza mUze byt flegma-
tickym pacientem ignorovéna, naopak diskrétni
|éze mohou pfinaset velké problémy zejména
ucitelim, zdravotnikdm, prodavacdm nebo
umeélclim, psychosocidlnf stigmatizace byva
v takovych pfipadech zna¢na. Je potiebné mirnit
depresi a anxietu pomoci Iékd i psychologickym
pristupem a co nejlépe a nejrychleji pacientovi
pomoci adekvatn{lécbou kozniho onemocnénti.
U kazdého pacienta je nutné pred zahdjenim
|éCby stanovit zadvaznost psoriazy pomoci hod-
noticich indext PASI (psoriasis area and severity



index) 0-72, BSA (body surface area) 0-100%,
DLQI (dermatology life quality index) 0-30.

Lokalni Ié¢ba zahruje dehtové pfipravky,
dithranol, zevni steroidy, analoga vitaminu D
a vitaminu A, fixni kombinace — steroid/analog
vitaminu D, inhibitory calcineurinu (u nés off la-
bel), samotnou okluzi, excimerovy laser — to vie
je vhodné u méné zavazné psoridzy nebo jako
doplnujici terapii k systémové 1écbé. Je nutné
respektovat specifické lokality —intertrigindzni
oblasti, kstici, oblicej (1, 5).

U rozséhlé psoridzy s PASI skore nebo BSA
nad 10 nebo DLQI nad 10 je nutno volit sys-
témovou lé¢bu. Terapeutickym zdmérem je
dosadhnout pfi hodnoceni za 3-4 mésice po
zahdjeni terapie nejméné 75% zlepseni stavu
dle hodnoceni prostfednictvim PASI skére — tzv.
PASI75. Pfi dosazeném zlepseni o 50-75 % zavisi
dalsi postup na hodnocenfkvality Zivota, pokud
je vyznamnéji snizena (DLQI nad 5), je potiebné
zménit strategii léCby. Stejné tak pfi zlepseni PASI
mensim nez 50% (4).

Jen ¢tvrtina pacientl postizenych psoridzou
je dle udajli z SRN spokojena s Ié¢bou, polovina
Castecng, Ctvrtina nespokojena. Existuje cca 40 %
non-compliance pacientd — Spatna snasenli-
vost, obavy, chybéjici informovanost ohledné
moznych vedlejsich Ucinkd, nizkd efektivita,
komplikované uzivani/aplikace. Podle publika-
ce z roku 2008 je 76 % dermatologt nejistych
v pfedepisovani systémové |écby, 79% se do-
mniva, Ze celkovd lé¢ba je u psoridzy neadekvat-
ni — nicméné 30% pacientl se stfedné tézkou
a tézkou psoridzou je v SRN Iéceno systémove
a dalsich 17% fototerapii. Zbylych 50% pouze
zevni lé¢bou (6). V roce 2005 ¢inily naklady na
|é¢bu jednoho pacienta s psoridzou 2 866 Euro,
v roce 2002 bylo 20000 pacientd hospitalizova-
no —k zavedeni primarni terapie nebo pro relaps
onemocnéni. U pacientd postizenych psoridzou
jsou také vyznamné dny v pracovni neschop-
nosti. Pfi indikovanf Ié¢by je nutné vzit v Gvahu
bezpelnost, toleranci pacienta, proveditelnost
(pacient i lékar), cost/benefit (7).

Fotolécba UVB

Ucinek UV paprskd v kombinaci s dehtem
popsal v roce 1931 Goeckermann. O nékolik rokd
pozdéji bylo zjisténo, Ze samotné Sirokospektré
UVB zafeni (broad-band UVB - 290-320nm -
BBUVB) je Gcinné v 1é¢bé psoridzy ve frekvenci
ozareni 3x tydné. Na prelomu 80.-90. let 20. sto-
leti bylo zavedeno do praxe Uzkopdsmové UVB
311 nm (narrow-band — NBUVB). Pfedchazela
tomu zejména prace Parrische, ktery publikoval
v roce 1981 vysokou Uc¢innost akéniho spektra

311-313 nm. Ozéfeni Uzkopasmovym zaficem ma
lepsi ucinek, navodi delsi remisi nezli BBUVB a je
zatizeno méné nezddoucimi Uc¢inky — zarudnutf,
karcinogeneze. Jeho Uc¢innost je srovnatelna
s PUVA terapii. UVB 311 terapii je mozno kombi-
novat s cignolinem, dehtem, analogy D vitaminu
i etretinatem. Plsobi velmi dobfe na plakovitou
psoridzu, guttatni projevy i sebopsoridzu, méné
se uplatnf u psoriatické erythrodermie a gene-
ralizované pustulézni psoridzy (8).

Fotochemoterapie - PUVA

Pocatky lécby topickymi nebo celkovymi
psoraleny a naslednym ozafenim UVA u psori-
dzy nasledovaly s odstupem po dobrych zku-
senostech v 1é¢bé vitiliga — prvni literdrni zmin-
ky v roce 1974 (9). K celkové fotosenzibilizaci je
pouzivan 8-methoxypsoralen (8-MOP), v USA
byla lé¢ba schvélena v roce 1982. U¢innost lé¢by
je velmi dobr3, ale zavisi na dosazené plazma-
tické hladiné 8-MOP, kterd miZe byt negativné
ovlivnéna zejména tuc¢nou stravou. Davkovani
8-MOP je 0,6 mg/kg podaného 2 hodiny pred
ozarenim UVA. Frekvence 1écby je 2-4x tydné
s postupnym zvysovanim davek UVA v zavislosti
na klinické odpovédi a nezadoucich ucincich.
Lécba je kontraindikovana v gravidité a u détf
a dospivajicich. Relativni kontraindikaci jsou pred-
chozi kozni maligni onemocnén, lécba arzenem,
radioterapie, Spatna spoluprace pacienta (velmi
dllezita ochrana kize a oci pred sluncem po
Zbytek dne pro pretrvavajici fotosenzitivitu). PUVA
lé¢bu Ize kombinovat s dithranolem, etretindtem,
topickymi steroidy i calcipotriolem. U torpidnich
pfipadd je mozné soucasné aplikovat metodu
PUVA a UVB 311. Efektivni kombinaci je také PUVA
a methotrexat, ale dochazi ke zvysenirizika vyvoje
koznf rakoviny, kombinace s cyklosporinem nenf
doporucovéna. U tézké loZiskové psoridzy Ize také
vyuzit lokdIné aplikované psoraleny (8-methoxyp-
soralen, trimethylpsoralen) v emulzi s naslednym
ozéafenim nebo v modifikaci tzv. bath PUVA, kdy
je 8-MOP 2,6-3,7mg/I v koupelovém roztoku (1).

Klimaterapie

Klimaticka lé¢ba je uzivana velmi variabilné
na raznych mistech. Vysoce Uc¢innd je zejména
|é¢ba v sanatoriich u Mrtvého more v Izraeli
a v Jordansku s velmi vysokou koncetracf solf
(10x vys3si nez v jinych motich), diky klimatu
a specifickému spektru UV zéreni v dlsledku lo-
kalizace 420 m pod hladinou svétovych ocean(.

Methotrexat
V roce 1951 byl pozorovén efekt aminopte-
rinu na psoridzu. Brzy byl aminopterin nahrazen
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Obrdzek 1.

Obrdzek 2.

stabilnim analogem — methotrexatem. Ten Ize
aplikovat ordln&, intramuskularni, intravenézné
nebo subkutdnné. Methotrexat je vylu¢ovan
v 95% pomalu ledvinami, existuje také extenzivni
enterohepaticky cyklus. Lék se vaze v 50-709% na
plazmaticky albumin, inhibuje syntézu DNA kom-

petitivni inhibici dihydrofolatreduktézy. Inhibuje
proliferaci lymfatickych bunécnych linif a hlavné
pro psoridzu klicovou chemotaxi polymorfonuk-
lear(i. Davkovanije jednou tydné v pocatecni dav-
ce 5-10mg podané jednordzové nebo ve tfech
davkach po 12 hodindch. Dévka se obvykle po
tydnu zvysuje o 2,5-5mg/tyden — terapeuticka
ddvka se pohybuje od 7,5 (resp. spise od 15) do
30mg za tyden. Ve staff je potfebné davky redu-
kovat — napf. nad 80 rokd véku je terapeuticka
davkajen 2,5mg/tyden. Pfed zapocetim 1éCby je
nutno vysetfit rendini a hepatalni funkce a krevni
obraz, vysledky musi byt v normé.

Kontraindikacf 1é¢by jsou anémie, trombo-
cytopenie, leukopenie, aktivni infekce, peptické
viedy, colitis ulcerosa, alkoholizmus, imunode-
ficity, gravidita, laktace a Spatnd spoluprace pa-
cienta. Nebezpecnymi interakcemi hrozi 1éky,
které se vazi na albumin a methotrexat z této
vazby vytésnuji — nesteroidni antiflogistika, as-
pirin, sulfonamidy. Dale diuretika, ktera interferuji
stubuldrni sekreci — vylu¢ovanim methotrexatu.
Soucasné podévané systémové kortikosteroidy
zvysuiji riziko peptickych ulceraci a oslabuji obra-
nyschopnost proti infekci. BEhem Ié¢by metho-
trexatem je kontraindikovédna vakcinace zivymi
vakcinami.
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Obrdzek 3.
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Klinickd odpovéd byvé pozvolnd — nastup
ucinku po 4-5 tydnech od zahajeni terapie,
maximalni efekt je dosazen po 12-16 tydnech.
U generalizované pustuldzni psoridzy je to jiz za
48 hodin. Laboratorni kontroly se provadéji zpo-
¢atku tydné pro riziko myelosuprese, pozdéji 1x
mésicné. Kromé krevniho obrazu je nutné moni-
torovat jaterni testy, sérovy albumin a ledvinové
funkce. Biopsie jater je indikovana po dosazenti
kumulativni davky methotrexatu 1,5 g pro hrozici
fibrézu a cirrhdzu. Biopsie mize byt nahraze-
na sledovanim sérové hladiny prokolagenu Il
(PIIINP). Biopsie jater se zvaZuje pfi opakované
nalezené zvysené hodnoté PIIINP, indikaci vzdy
stanovi hepatolog.

Nezadoucimi Ucinky lé¢by mohou byt ta-
ké dyspepticky syndrom, anagenni alopecie,
kozni eroze a ulcerace, krvaceni do kiize nebo
gastrointestindlniho traktu, kandiddzy, ataxie,
keratokonjunktivitidy, oligozoospermie, deprese,
psychdzy, ireverzibilni poskozenf jater ¢i kostni
drené. Byly popséany osteopatie — osteopordza
s kompresivnimi frakturami.

Pro teratogenitu je nutné u Zen ve fertilnim
véku uZivat spolehlivou antikoncepci béhem

|écby a nejméné 6 mésicll po jejim ukoncenf (to
se tyka i muzl). Suplementace kyseliny listové
zmirfiuje mozné nezadouci Ucinky methotrexa-
tu. Kombinace methotrexatu s acitretinem se
nedoporucuje pro hepatotoxické Ucinky obou
lékd, kombinace s cyklosporinem je u tézkych
pfipadl mozna, stejné tak s PUVA terapii (1).

Retinoidy

Syntetické retinoidy — derivaty odvozené
od vitaminu A — Ucinkuji na epidermalni proli-
feraci a diferenciaci, maji protizanétlivé ucinky
a inhibi¢ni efekt na tvorbu volnych kyslikovych
radikald.

Antipsoriatickd uc¢innost etretinatu (Tigason)
byla literdrné popsana v roce 1975. Tento lék
byl nahrazen méné lipofilnim acitretinem
(Neotigason), ktery mé kratsi biologicky polocas
(acitretin je aktivnf metabolit etretinatu). Jde 0 50
hodin oproti 80 dnlim u etretindtu. Nicméné
bylo zjisténo, Ze u neurcitelného poctu pacientd
dochézi k zpétnému metabolizmu acitretinu na
etretinat, takze nutnd doba ochrany pfed po-
Cetim musi byt dva roky po skonceni podavanf
acitretinu — tedy stejné jako dfive u etretindtu.
Acitretin se podava v davce do 75 mg/kg, jeho
Ucinek se zvysuje v kombinaci s UVB 311 nebo
PUVA terapii. V této kombinaci se také vyhodné
uplatnuje anti-aging efekt acitretinu i jeho che-
mopreventivni plsobeni proti vyvoji koznich
karcinomt po PUVA terapii. Nezadoucimi Uc¢inky
lécby jsou zejména hyperlipidemie a hepato-
toxicita (1).

Cyklosporin

Jde o cyklicky oligopeptid izolovany
z Tylopogladium terricola, jehoZ antipsoriaticky
Ucinek byl popsén v roce 1979.V transplantacnf
mediciné byl zaveden v 80. letech 20. stolet,
v |é¢bé psoridzy o 10 rokl pozdéji. Zndmymi
preparaty jsou zejména Sandimmun Neoral,
Equoral a Consupren. Podstatou Gcinku je inhi-
bice ¢asné faze aktivace T lymfocytd.

Cyklosporin je silné lipofilni, Gc¢inny pfi oral-
nim podavani a metabolizovany v jatrech cy-
tochromem P-450. Relativni kontraindikaci je
predchozi prolongovana PUVA terapie (riziko
vzniku koznich malignit). Absolutnimi kontrain-
dikacemijsou rendini dysfunkce, nekontrolovana
hypertenze, soucasna i prodéland maligni one-
mocnéni, epilepsie, jind imunosupresivni 1é¢ba,
akutni infekce, alergie na cyklosporin, poruchy
jaternich funkci, alkoholizmus, gravidita, laktace.
Nebezpecné je kombinace s nesteroidnimi an-
tiflogistiky pro zvyseni nefrotoxicity, cyklospo-
rin ma velmi cetné interakce s mnoha dal$imi
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léky — blokatory kalciového kandlu, makrolidy,
tetracyklin, itrakonazol, ketokonazol a z potravin
grapefruitovy dzus (patfi mezi silné inhibitory
cytochromu P450 a zvysuiji riziko predavkovani
CyA). Uvodni davka je 2,5 mg/kg/den rozdélené
do dvou dennich davek. BEhem dvou tydn( se
mZe zvy$ovat na 5mg/kg/den. Utinek cyklo-
sporinu nastupuje velmi rychle béhem prvnich
tydnd, snizovani davky a vysazenf cyklosporinu
byva nédsledovano béhem nékolika tydn( relap-
sem psoriazy, nikoliv vsak rebound fenoménem,
ktery je typicky pro vysazeni celkovych kortiko-
steroidd. Doba podavani by méla byt 3-4 mési-
ce, ve zcela vyjimecnych pffpadech maximalné
dva roky. Vedlejsimi efekty jsou nefrotoxicita
a hypertenze, imunosupresivni plsobeni ma-
Ze vyvolat vznik koznich tumord. Pri lé¢bé je
nutné peclivé monitorovat krevnf tlak, hladinu
sérového kreatininu. Jinymi vedlejSimi Gcinky
jsou zvyseni sérového drasliku, snizenf hladiny
horciku, vznik normochromni normocytarni
anémie, gingivalni hyperplazie, hypertrichdza,
akraIni parestezie, tremor, poskozeni jaternich
funkci a gastrointestinalni intolerance.

Systémové kortikosteroidy

Celkové podavané kortikosteroidy nejsou
rutinné u psoridzy pouzivany, vyjimkou je ne-
kontrolovana erythrodermie, generalizovana
psoriasis pustulosa Zumbusch a tézka psoriaticka
arthropatie hrozicf ireverzibilnim kloubnim po-
stizenim. Podavani malych davek kortikosteroid
z revmatologické indikace vede k nestabilité
kozniho nalezu s obtiznou lé¢bou.

Fumaraty

Fumaraty — estery kyseliny fumarové
(Fumaderm) jsou uzivany v severni Evropé
a v némecky mluvicich zemich (od roku 1995)
v dévce do 3x denné 240 mg. Mechanizmus
Ucinku spocivé v inhibici jaderné vazby faktoru
kappa B a podniceni sekrece Th2 cytokind - ze-
jména IL-10. Nezadoucimi Ucinky jsou dyspepsie,
prajmy, flush, pokles lymfocytd, je nutno moni-
torovat rendlni a hepatalni funkce. Kontraindikact
je gravidita, laktace, chronickd onemocnéni gas-
trointestinalniho traktu, maligni onemocnéni,
leukopenie.

Daldimi, malo pouZivanymi, moznostmi sys-
témové lécby jsou sulfasalazin, azathioprin, my-
cofenoldt mofetin, tacrolimus a pimecrolimus (1).

Biologicka lécba

Zavedeni biologik znamenalo velmi pod-
statny az prevratny zpUsob terapie, ktery byva
srovnavan se zavedenim kortikosteroidd do léc-
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by koznich nemoci. Biologické Iéky maji ticinek
na klicovych mistech patologického psoriatické-
ho pochodu - tedy jsou mnohem efektivnéjsi
nezli standardni antipsoriatické systémové léky
(11). V1é¢bé psoridzy se biologické Iéky pouzivaji
od prvnich let tohoto stoletl. Jedna se o prepara-
ty s uc¢inkem proti TNF-alfa a dale preparaty pd-
sobici selektivné proti interleukindim 12, 23, resp.
IL-17.V nasich podminkach je podavani omezeno
na Centra biologické 1é¢by a rezervovano pro
pacienty se zdvaznou psoriazou s PASI nebo
BSA nad 10 a DLQI nad 10. Tito pacienti musf
splhovat vstupni kritéria — nedcinnost nebo ne-
tolerance celkové fototerapie, neti¢innost nebo
netolerance systémové podavanych standard-
nich antipsoriatickych 1ékd, pfipadné nemoznost
jejich podéavani pro jind soucasna onemocnéni,
zavazna nestabilni psoridza ohrozujici Zivot (4).

V soucasné dobé jsou pouZivany tyto pre-
paraty:

Etanercept (Enbrel) — fuzni protein blokujicf
uc¢innost TNF-alfa — davkovani inicidlné 2x 25—
2x50mg tydné — udrzovaci 2x 25mg nebo 1x
50mg tydné. Do |é¢by psoridzy byl zaveden
v prvnich letech 21. stoleti. Etanercept je mozno
podavat také u déti postizenych tézkou psoria-
zou a to od 6 rok{ véku.

Infliximab (Remicade) — chimérickd humanni
protildtka proti TNF-alfa. Uzivana davka je 5mg/kg
v infuzi, opakovana po dvou tydnech, po Sesti
tydnech a posléze vzdy po 8 tydnech. Efekt Iécby
nastupuje velmi rychle. Nezddoucimi reakcemi
mohou byt infuzni reakce a téZké infekce. U infli-
ximabu byl studiemi prokazan vliv soucasného
podavani imunosupresiv na snizenf tvorby ne-
utralizacnich protilatek (14 9% vs. 24%). Do lécby
psoridzy byl infliximab zafazen v roce 2004.

Adalimumab (Humira) — pIné humanni rekom-
binantni protildtka proti TNF-alfa. Inicidlni davka je
80mg s.c, udrzovaci 40mg s.c. kazdé dva tydny.
Protildtky proti Adalimumabu se tvoffi pfi mono-
terapii u 10% pacientd, pfi soucasné terapii met-
hotrexatem méné nez u 1% nemocnych. Pocatek
klinického vyuZit adalimumabu je rok 2005.

Obecné kontraindikace biologické 1é¢by
anti TNF-alfa preparéty jsou srde¢nf selhani

NYHA Ill.-IV, TBC a jiné zédvazné infekce, malig-
ni a demyelinizacni onemocnéni, vazné jaterni
nemodi, gravidita, laktace, alergie na lék. BEhem
|é¢by nenf mozné ockovat zivymi vakcinami.

V pribéhu terapie je nutné monitorovat
v pravidelnych intervalech zejména krevni
obraz a jaternfi testy, pfed zapocetim Iécby
vyloucit i jen latentni TBC, hepatitidu B a C,
HIV pozitivitu, autoimunitni onemocnéni (4, 6).
Ackoliv se 1é¢ba biologickymi preparaty jevi
proti konvencni jako bezpecnéjsi, jsou popsany
vedlejsi Ucinky. Z téchto nezddoucich Ucinkl
preparatd anti TNF-alfa jsou ddlezité kozni pro-
jevy souvisejici s imunosupresi — manifestace
HPV a HSV infekcf, folikulitidy, polékové reakce
lokalni ¢i celkové, vznik paradoxni psoridzy pfi
lé¢bé v jinych indikacich, lupus-like syndrom,
vaskulitidy, manifestace sarkoiddzy, alopecia
areata, demyelinizacni onemocnéni, kozni na-
dory, hematologické poruchy — trombocytope-
nie, neutropenie, anémie, pancytopenie a dale
zvyseni hladin transamindz — i kdyz lé¢ba anti
TNF-alfa mUZe blokovat vyvoj nealkoholické
steatozy (4, 11).

Ustekinumab (Stelara) - plné humannf re-
kombinantnf protilatka proti p40 slozce IL-12/
I-23. V SRN a v daldich zemich je v [é¢bé pso-
ridzy uzivan od roku 2009. Davka je 45mg do
100kg vahy a 90mg nad 100kg vahy — dalsi
davka za 4 tydny a poté vzdy kazdych 12 tydnd.
Kontraindikacemi podévani jsou infekce, gra-
vidita, kojeni, nezadoucimi Ucinky mohou byt
infekce a také lokaIni reakce (4, 6).

Secukinumab (Cosentyx) — prvni schvélené
biologikum (leden 2015 v USA a v EU) v lé¢bé
stfedné tézké a tézké psoridzy proti IL-17, kte-
ry hraje klicovou roli v patogenezi psoridzy.
Lymfocyty Th17 jsou reguldtorem psoriatického
zanétu, IL-17 stimuluje keratinocyty k produk-
ci chemokinu, cytokinG a dalsich prozénétli-
vych medidtord, které udrzuji chronicky zanét.
Secukinumab je huméanni monoklonalnf protildt-
ka, kterd se aplikuje subkutanné 300 mg ve dvou
dil¢ich davkach v tydnu 0, 1, 2, 3 a nasledné 1x
mésicné. Kontraindikacemi jsou gravidita, kojent,
aktivni infekce.
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Nezadouci Ucinky — exacerbace Crohnovy
choroby, infekce hornich cest dychacich, her-
petické infekce, alergické reakce.

V€asné a adekvatni indikovani systémové
lécby, peclivé vysetfeni, chdpani psoridzy jako
celkového onemocnéni se viemi komorbiditami
a souvislostmi davé pacientdim velké Sance na
dobrou kontrolu stavu nemoci. Uspééna lécba
Zlepsi psychiku pacienta a také jeho compliance.
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