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Clanek popisuje dlouhodobou cyklickou terapii omalizumabem u mladého pacienta s tézkou formou chronické spontanni
urtikarie, nereagujici na celkovou lé¢bu antihistaminiky ve dvoj- az trojnasobné davce a nereagujici ani na celkovou terapii
kortikosteroidy. V pribéhu poslednich dvou let pacient absolvoval 6 cykl{i terapie, pokazdé s vybornym efektem.
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Long-term omalizumab therapy in a patient with severe chronic spontaneous urticaria

Case report describes long-term cyclic therapy with omalizumab in a young patient with a severe form of chronic spontaneous
urticaria (CSU), not responding to the treatment of increased dose H1-antihistamines and the corticosteroid therapy. The patient

has completed 6 cycles of therapy during last two years, each with an excellent effect.
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Humanizovana monoklonalnf anti IgE proti-
latka omalizumab (Xolair), primarné ur¢end k te-
rapii pacientl s tézkym perzistujicim alergickym
astmatem, byla v roce 2015 schvalena k terapii
chronické spontanni urtikarie — onemocnéni
charakterizovaného déle nez 6 tydn( trvajicim
vysevem pomfy, angioedému, nebo jejich kom-
binaci, bez zjisténého spoustéciho faktoru.

Zpocatku byl pfipravek hrazen pouze u téz-
kych pfipadl CSU s hodnotami UAS 7 skére 28
a vyssimi.Od 1.6.2018 doslo k urcitému zmirnéni
Uhradovych kritérif pro pacienty s chronickou
spontanni urtikérii a soucasnym angioedémem,
které bezpochyby prineslo lepsi Grover kontroly
nad onemocnénim u této skupiny pacientd.
Dle Uhradovych kritérii SUKLu, platnych od
1. 6. 2018, je omalizumab hrazen jako pfidatna
terapie k 1é¢bé chronické spontannf urtikarie
u pacientl ve véku 12 let a vice, ktefi splfujf jed-
no ze dvou uvedenych kritérif: a) Nedostate¢na
odpoved po predchozi Sestitydenni konseku-
tivni 1é¢bé H1 antihistaminiky druhé generace,
pfi které byl minimalné po dobu dvou tydnt

podavan minimalné dvojnasobek obvyklé davky
H1 antihistaminik v monoterapii nebo byla po-
davana kombinace H1 antihistaminik v davkach,
jejichZ soucet odpovida minimalné dvojnasobku
obvyklé davky H1 antihistaminik u pacient(, kteff
majf i) UAS7 vétsi nebo rovno 16 a zéroven je
u nich pfitomen angioedém nebo i) UAS7 je
vétsi nebo rovno 28. b) Nedostate¢na odpoved
po predchozi ¢tyftydenni konsekutivni lé¢bé H1
antihistaminiky druhé generace ve standard-
nich davkach v pripadé, ze z dlivodl toxicity,
intolerance nebo kontraindikaci nelze pouzit
zvysenou davku antihistaminik podle pfedcho-
ziho kritéria u pacientd, ktefi maji i) UAS7 vétsi
nebo rovno 16 a zarover je u nich pfitomen
angioedém nebo ii) UAS7 je vétsi nebo rovno 28.

Jeden léc¢ebny cyklus terapie omalizuma-
bem predstavuje 6 podani davky 300 mg subku-
tanniinjekcl. Omalizumab je podavan ve 4tyden-
nich intervalech. U Ié¢ebného cyklu pacientd
s tézkou CSU (UAS7 je vétsi nebo rovno 28) je
podana Ctvrtd, pata a Sestd davka pouze u téch
pacientd, u kterych ve 12. tydnu od podani prvni

davky (4. v tydnu pfed podanim ctvrté davky)
dojde ke snizeni hodnoty UAS7 skére o vice nez
11 bodU v porovnani s vychozi hodnotou.

U lé¢ebného cyklu pacientl se stfedné
tézkou CSU a zdroven s angioedémem (UAS7
16-27) je podana Ctvrtd, paté a Sesta davka pou-
ze u téch pacientd, u kterych ve 12. tydnu od
podani prvni davky (tj. v tydnu pfed podanim
¢tvrté davky) dojde ke snizeni hodnoty UAS7
skére o vice nez 11 bodd v porovnani s vychozi
hodnotou, nebo pokud UAS7 klesne na hod-
notu nizsi nebo rovno 10. Zaroven v pfipadé,
Ze kdykoli po 3 davkach je zjisténa v tydnu pred
podanim dalsi davky kompletni remise/odpovéd
(UAS7 =0), neni déle v rdmci daného Iécebného
cyklu omalizumab hrazen, a tedy nenf kompletni
6 davkovy cyklus dokoncen. Nésledné opako-
vani lécebného rezimu je mozné u pacientd,
u kterych dojde k relapsu onemocnénti, to zna-
mena u téch, u kterych dojde ke zvyseni aktivity
onemocnéni na hodnoty UAS7 skére 28 a vice
a u pacientl s angioedémem na hodnotu UAS7
skére 16 a vice. Podminkou pro opakovani lé¢by
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Obr. 1.-2. Pacient pied 4. cyklem terapie omalizumabem, 1 tyden po aplikaci Diprophosu

je podéni vsech 6 davek omalizumabu v pred-

chozim cyklu, nebo dosazeni kompletni odpové-
di (UAS7 = 0) v pfedchozim cyklu. Podminky pro
podani Ctvrté, paté a Sesté davky jsou totozné
jako v prvnim lécebném cyklu.

Popis pripadu

25lety pacient byl v bfeznu 2016 hospitalizo-
van na nasem oddéleni pro tézkou chronickou
spontanni urtikdrii nereagujici na celkovou te-
rapii antihistaminiky a kortikosteroidy. V osobni
anamnéze nebyly 7zddné podstatné skute¢nosti,
pacient uvadél pouze alergii na srst kocky. Prvnf
vysev kopfivky mél v lednu 2016 po prodélané
viréze se subfebriliemi. Potize obvykle zacinaly
pocitem ,knedliku v krku”, nasledné dochézelo
k vysevu stehovavého svédivého exantému.

Zpocatku byl pacient lé¢en spadovym der-
matologem pro diagndzu akutni urtikarie, byla
zahdjena terapie desloratadinem 5 mg denng,
pro nedostatecny efekt byla provedena zména
antihistaminika na bilastin 20 mg denné. Davka
bilastinu byla pro nedostate¢nou kontrolu nad
onemocnénim nasledné zvysena na dvojnaso-
bek. Pfi kontrole 3.2.2016 byl pacient empiricky
|é¢en azithromycinem 500 mg 1x denné po
dobu 3esti dni, rovnéz byl aplikovan Diprophos
1 ml intramuskuldrné, v kone¢ném vysledku
pouze s kratkodobou ulevou. Od 12.2.2016 byl
spadovym dermatologem nasazen Prednison
v davce 60 mg denné, s ¢astecnou Ulevou od
subjektivnich potiZi, vysev urtik pfetrvaval, i kdyz
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v mnohem mensim rozsahu. Dne 26. 2. 2016

byla ve spadu nasazena dalsf antibiotika, pacient
uzival amoxicillin 1 g po 12 hodinéach. Prednison
byl redukovéan na 40 mg denné, davka bilastinu
byla zvysena na trojndsobek. Po snizenf davky
Prednisonu doslo k opétovnému zhorseni's ma-
sivnim vysevem pomfl v obliceji a na trupu,
nasledné byl pacient odeslan k 1é¢bé za hospi-
talizace na nase oddélent.

V laboratornich odbérech byla zjisténa
asymptomatickd hyperbilirubinemie, déle sni-
Zend hodnota fT3, ostatni hormony stitné Zlazy
a antithyroidaInf protilatky byly v normé, v krev-
nim obraze byla leukocytéza, zfejmé v rdmci
terapie Prednisonem a polycytemie. Pfi patrani
po fokusech byl proveden RTG VDN a vytéry z kr-
ku a nosu, které byly bez patologického nalezu.
Panel hepatitid (Anti-HAV IgM, HBsAg, Anti-HCV),
ENA, ANA protildtky byly v normé. Byla vylouce-
na akutni CMV a EBV infekce. Pro intermitentni
subfebrilie do 37,8 °C, bylo pokracovano v am-
bulantné zahajené terapii amoxicilinem celkem
10 dni, v dalSim prébéhu hospitalizace doslo
k Ustupu zvysené teploty. Déle bylo pokraco-
vano v terapii Prednisonem tbl. v ddvce 40 mg
denné, s postupnym snizovanim davky na 10 mg
denné. Pri této celkové terapii, potencované apli-
kaci bilastinu 20 mg 3x denné, doslo pozvolna
k Utlumu tvorby novych projev(, pacient udaval
i Ustup subjektivnich obtizi charakteru ,kned-
liku v krku”. Béhem hospitalizace mél pacient
opakované bolesti v podbfisku a nauzeu, dle
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doporuceni gastroenterologa byla provedena
gastroduodenofibroskopie, s normalnim néle-
zem. Provedené UZ bficha neukdzalo loZiskovou
patologii, jétra lehce pfesahovala oblouk Zeberni.
Po snizeni davky bilastinu na 40 mg denné a re-
dukci davky kortikosteroid gastrointestindlnf
obtiZe ustoupily.

Na ortopantomogramu byl zjistén neu-
plny chrup s pokrocilou kariesni destrukci 46
a 365 nalezem periapikdlniho projasnéni pfi
kofenech destruovanych zubd. Pro recidivujici
pribéh onemocnéni trvajici déle nez 6 tydnd
a nepfitomnost spoustéciho faktoru byla dia-
gndza akutni urtikdrie zménéna na diagndzu
chronickd spontanni urtikarie, pacient byl pro-
pustén s doporucenim provedenf stomatologic-
kého oSetfeni a vysetfeni endokrinologem a dle
moznosti postupného vysazovani Prednisonu.
Nasledné bylo ambulantné provedeno endo-
krinologické vysetfeni s normalnim nalezem
a bylo téz provedeno stomatologické osetrenf
fokusU, ke zlepseni kopfivky viak nedoslo. Pfi
pokusech o snizeni davky Prednisonu na méné
nez 10 mg dochézelo znovu k masivnim vyse-
vlm kopfivky. Subjektivné si pacient stéZoval na
vyrazné svédént.

Pro tézkou chronickou spontanni urtikarii
s hodnotami UAS 7 skére 28, nereaguijici na tera-
pii antihistaminiky ve dvojnasobné davce, byla na
nasi ambulanci v dubnu 2016 u pacienta zahajena
celkova terapie omalizumabem. Do 10 dnll po
prvni aplikaci u néj doslo k vyraznému zlepse-
ni stavu, na kontrole pred dalsi aplikaci pacient
udaval vysevy urtik pouze obcas, v minimalnim
rozsahu, svédéni bylo minimalni. Zlepseni néle-
zu umoznilo vysadit Prednison po 2 mésicich
trvalého uzivéani, davka bilastinu byla snizena na
20 mg denné, v terapii antihistaminiky pacient
pokracoval. UAS 7 skére pred aplikaci Ctvrté dav-
ky omalizumabu bylo 5. Pacient bez komplikacf
absolvoval prvni cyklus terapie, celkem 6 injek-
ci, poslednf injekce byla aplikovana 7. 9. 16. Pi
kontrole s odstupem 2 meésict dne 10. 11. 2016
byl pacient nadéle zhojen, bilastin uzival v ddvce
20 mg denné, hodnota UAS 7 skére byla nulova.

Kvyrazné recidivé onemocnéni's hodnota-
mi UAS 7 skére 37 doslo o mésic pozdéji, v pro-
sinci 2016. Pacient si zvysil davku bilastinu na
40 mg denné, dle doporuceni praktického Iékafe
po dobu jednoho tydne uzival Prednison v dav-
ce 10 mg dennég, ale bez vyraznéjsiho efektu.
Dne 21.12. 2016 byl zahdjen druhy cyklus terapie
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Obr. 3.-4. UAS 7 skére =42, hodnoty odpovidaji tézké CSU

Xolairem, s velice rychlym zlepsenim, kdy jiz od
druhého dne lécby zcela ustoupily jak svédént,
tak kopfivka. Prednison pacient vysadil dva dny
po prvni aplikaci omalizumabu, davku bilastinu
znovu snizil na 20 mg denné. Druhy cyklus tera-
pie byl ukoncen po tfech davkach, pacient pfed
4. davkou dne 16. 3. 17 mél nulovou hodnotu
UAS 7 skére a nesplrioval kritéria k pokracovani
v 1é¢hé.

Dalsi cyklus Xolairu byl zahdjen 11.5.2017 pro
rozsahlou recidivu kopfivky s UAS 7 skére 37, kte-
rd trvala asi 14 dnd. Pacient mél opétovné i pocit
Jknedliku v krku” spolu s polykacimi obtizemi,
pro které opakované jednordzové uzival 20 mg
Prednisonu. Davku bilastinu pacient znovu zvysil
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Diprophosu, kdy zlepsenf dle sdélenf pacienta
trvalo asi 3 dny, se dostavil do nasi ambulance
10.10. 17 s generalizovanou kopfivkou a s vypl-
nénym dotaznikem UAS 7 s hodnotou 42, coz
je maximalni mozna hodnota. Pacient znovu
udaval pocit knedliku v krku", dusnost negoval.
Ve stejny den byl zahdjen ¢tvrty cyklus terapie.
Tento cyklus byl rovnéz ukoncen predcasné, po
3 aplikacich, pro nulové hodnoty UAS 7 skére
pred ¢tvrtou davkou.

Paty a Sesty cyklus terapie probihaly v roce
2018 dle stejného scénéfe — dva az tfi mésice
po posledni aplikaci omalizumabu se pacient
akutné dostavil do nasf ambulance s rozséh-
lou recidivou urtikarie a svédéni, s polykacimi
obtizemi. Hodnoty UAS 7 skére byly 38 pred
zahdjenim patého cyklu a 30 pfed Sestym cyk-
lem. Po aplikaci prvni dévky do tydne dochdzelo
k remisi a oba cykly se ukoncily pfed¢asné po
3 aplikacich Iéku. Posledni davka omalizumabu
byla aplikovana 29. 8. 18, pfi kontrole 26. 9. 18
byl pacient v remisi, nadale uZzival bilastin dle
pozadavku Uhradovych kritérif. V prdbéhu dvou
let terapie omalizumabem se u néj nevyskytly
7adné nezadoucf Ucinky.

Zaver

Omalizumab pfedstavuje vysoce Ucinnou
terapii tézkych forem chronické spontanni ur-
tikarie. Vyhodou uvedeného biologika je pretr-
vavajici i¢innost i pfi dlouhodobém opakovani
jednotlivych cykld 1é¢by, coZ potvrzuje i kazuis-
tika naseho pacienta, ktery v pribéhu let 2016-
2018 Uspésné absolvoval 6 cykll terapie.
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