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Atopicka dermatitida je chronické zanétlivé kozni onemocnéni postihujici 1 az 3 % dospélé populace. U déti je incidence jesté vyssi. Vzhle-
dem k vyraznému svédéni, dalsim subjektivnim potizim a taky viditelnosti projev(i vyrazné snizuje kvalitu Zivota. U lokalizovanych forem
je Casto dostacuijici lokalni terapie, ale u generalizovanych je nutna systémova lécba. Zde popisujeme piipad pacienta s téZzkou formou
atopické dermatitidy, u kterého selhala klasicka systémova [é¢ba, a je proto vhodnym kandidatem na biologickou lIé¢bou dupilumabem.
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Severe form of atopic dermatitis - candidate for dupilumab therapy

Atopic dermatitis is a chronic inflammatory skin disease affecting between 1 and 3 % of adult population. The incidence in children is
even higher. Due to significant itching, other subjective problems, and also the visibility of the lesions significantly reduces the quality
of life. In localized forms, topical therapies are often sufficient, but systemic therapy is needed in generalized settings. Here we describe
the case of a patient with severe atopic dermatitis who has failed classical systemic therapy and is a suitable candidate for biologic

treatment with dupilumab.
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Uvod

Atopickad dermatitida je multifaktoridlnf
chronické nebo chronicky recidivujici zanétli-
vé onemocneéni kize neinfekéniho charakteru,
které zna¢né ovliviiuje kvalitu zivota pacienta.
Je to jedno z nejcastéjsich koznich onemoc-
néni vibec, s prevalenci 1 az 3 % dospélych,
a u détf se prevalence pohybuje dokonce az
mezi 15 az 20 % svétové populace (1).

Vlyznacuje se vyraznym svedénim a rlznoro-
dosti klinického obrazu i samotného pribéhu, kde
skupinu charakteristickych projevd tvofi chronicky
pribéh pruritu, dermatitidy a xerdzy. Vznikd plso-
benim cetnych zevnich vlivd u pacientl s genetic-
kou predispozici k dysfunkci kozni bariéry, imuno-
logické dysbalance a souhrou dalsich chemickych,
psychologickych a jinych mechanisma (2).

Patofyziologie samotného onemocnéni je
komplikovana a multifaktoridini a i pres nové po-

znatky v porozuméni genetické roli u atopické
dermatitidy zUstavé nejasné definovana. Nynijsou
jizzndmy 2 hypotézy tykajici se vzniku zanétu, ktery
vede ke vzniku atopické dermatitidy. Prvni hypo-
tézou je primarné imunitnf dysfunkce (zvysena
exprese Th 2 lymfocytd, a tim padem iinterleukin
IL-4 a IL-13), kterd md za nasledek IgE senzibilizaci,
alergicky zanét a sekundarné hraje Ulohu porusenf
epitelidinifunkce. Druhou hypotézou je, ze primar-
ni rolive vzniku atopického ekzému hraje porucha
epitelidini funkce kze, kterd vede kimunologické
dysregulaci a vzapéti ke vzniku zanétu (2, 3).
Lécha atopické dermatitidy je komplikovana
a zdlouhava a jejim cilem je zredukovat symp-
tomy onemocnéni, omezit jejich zavaznost,
predchdzet exacerbacim nebo je minimalizovat
a omezit terapeuticka rizika lécby samotné. Lze
pouzit lokdIni lé¢bu u méné zavaznych pfipadd,
ale pokud se jedna o generalizovanou formu

s Castymi recidivami, pak je indikovéna systé-
mova lécha.

Vzhledem k védeckému pokroku v lepsim
porozumeni patofyziologii atopické dermatitidy
a neustalému vyzkumu novych léciv mizeme uz
pouZiticilenou biologickou lé¢bu dupilumabem,
ktery je indikovan k é¢bhé pacientd se stredné téz-
kou az tézkou atopickou dermatitidou, kterd nenf
dostatecné kontrolovana topickou lé¢bou nebo
u kde se lokéInilé¢ba nedoporucuje. Mize se po-
uzit s lokalnimi kortikosteroidy nebo bez nich (4, 5).

Popis pripadu

Na Dermatovenerologickou kliniku 3. LF UK
a FNKV pfichazi 30lety pacient ke konzultaci s ge-
neralizovanou formou atopické dermatitidy, kterou
trpfi od détstvi. Dle pacienta jde o tézkou formu
ekzému témér cely Zivot, nejhorsi stav zazname-
nava cca posledni 2 roky. M4 alergie na prach,
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Obr. 1-4.

Stav pred zahdjenim lécby dupilumabem
X3 7 s Wi
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pyl, roztoce a vejce. Je sledovan v alergologické
ambulanci, odkud md predepséana antihistami-
nika 3. generace. Alergie na léky neguje, asthma
bronchiale netrpf, zanét spojivek nikdy nemél.
V minulosti byl é¢en lokaInimi kortikosteroidy,
tacrolimem, pimecrolimem a fototerapie UVB
311 nm byla bez efektu. Déle pred rokem a pdl
uzival cyklosporin na 6 mésict, nesnasel jej vsak
dobre a navic nemél vétsi efekt, opakované byl
aplikovan depotni kortikosteroid intramuskularné
vzdy jen s pfechodnym efektem a posledni mésic
uziva prednison v davce 20 mg denné (vazi 75 kg).
Zpocatku doslo ke zklidnéni projev(, ale po tydnu
opét nastala exacerbace. V poslednich 5 letech pa-
cient prodélal dvakrat eczema herpeticatum, pro
které musel byt hospitalizovan. Pfi vysetfeni mél
pacient generalizované projevy atopické dermatiti-
dy na hornich a dolnich koncetindch, na trupuina
krku. Jednalo se o erytematdznf loZiska s exkoriacf
avyraznou lichenifikac bez prftomnosti krust. Kéize
byla stfedné vysusena. BSA (procento povrchu téla)
bylo 68 %. EASI skére mél 29.5. (Obr. 1-4). Rozhodli
jsme, ze pacient je kandiddtem na systémovou
lécbu vzhledem k generalizaci koznich projevi
avzhledem ktomu, Ze jediny on-label preparat pro
lé¢bu atopické dermatitidy mimo cyklosporin, jimz
pacient uz lécen byl, je dupilumab byla podana za-
dost na paragraf 16. Zédost byla schvalena. Lécba
dupilumabem (Dupixent®) byla zahajena dle do-
poruceného davkovani. V den 0 byly podény dvé
injekce s.c. (600 mg) a poté jedna injekce (300 Mg)
s.C. a 2 tydny. Pacient pfisel na prvni kontrolu po
mésici a doslo k vyraznému zlepseni projevd ato-
pické dermatitidy (Obr. 5-8). EASI skére bylo 5.0.
Pacient je nyni v 5. mésici v lé¢bé dupilumabem,
efekt |écby nadéle pretrvavé a pacient ji dobre
toleruje. Po 2 mésicich léc¢by mél mirnou formou
konjunktivitidy. Pri vysetieni u oftalmologa byl
doporucen Tobradex oph gtt a do dvou tydn(
doslo ke zhojeni. Dalsi recidiva konjuktivitidy zatim
nebylazaznamenana, takze Ize téZko posoudit, zda
to bylo v souvislosti s poddvanim dupilumabu.

Diskuze

Atopicka dermatitida je chronické zanétlivé
kozni onemocnéni, které vyznamné snizuje
kvalitu zivota. Pacienty kromé objektivnich
projevl na kdzi trapi silné svédéni, které ¢asto
vede az k psychickym potizim. Pokud pacient
mé jen lokalizovanou formu, vétsinou si vysta-
¢ime s lokéIni terapif, ale pokud se jedné o ge-
neralizovanou formu, je na misté systémova

|é¢ba. Donedévna jedind on-label systémova

terapie byla krdtkodobd terapie cyklosporinem.
Jako off-label Ize podat systémové kortikoste-
roidy, azathioprin a methotrexat (4). Nové je ale
schvélen prvni biologicky lék k lé¢bé atopické
dermatitidy. Jedna se o Uc¢innou latku dupilu-
mab, kterou obsahuje 1€k s firemnim ndzvem
Dupixent®. Dupilumab je pIné humanni mono-
klondlnf protildtka zamérend proti podjednotce
receptoru-a IL-4, ¢imz inhibuje signalizaci obou
I-4 all-13.1l-4 a IL-13 jsou klicové cytokiny typu
Th2, které hraji kritickou roli v patofyziologii
alergickych onemocnéni, a tim paddem i v roz-
voji atopické dermatitidy. (4, 5). Jeho Uc¢innost
a bezpecnost byl zkousena v klinickych studi-
fch SOLO 1 a SOLO 2 (6). U pacientl lé¢enych
dupilumabem doslo ke zlepseni EASI skére
0 75 % oproti baselinu (EASI75) u 51 % oproti
15 % u placeba. Bezpec¢nostni profil byl také
velmi pfiznivy, jen je tfeba pacienty sledovat
pro mozné o¢ni komplikace, protoze byl hldsen
vyssi pocet konjunktivitid u pacientl s dupilu-
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Obr. 5-8. Virazné zlepsSeni projevu atopické dermatitidy po 4 tydnech

mabem oproti placebu. N&s pacient potvrzuje
vysledky klinickych studif. Efekt terapie nastou-
pil velmi rychle, jiz po 4 tydnech dosahoval
EASI90. Lécbu snasi vyborné a konjunktivitida,
kterd se objevila, byla pfechodnd. Dupixent®
zatim nemd stanovenou Uhradou SUKLem,
a proto jedinou moznosti k jeho nasazenti je
7adost o paragraf 16, jinak by pacient musel
lécbu sém uhradit.

Zaver

Atopické dermatitida a zejména jeji generali-
zovana forma zUstava stéle jednou z nejslozitéjsich
koznich chorob stran terapie. Mnoholety vyzkum
byl zaméfen zejména na Iécbu psoridzy. Nastést
trend se ménfa nynije ve fazi klinického zkousenf
nékolik novych molekul na lé¢bu atopické derma-
titidy, a to jak malych molekul, tak i biologickych.
Dupilumab je prvnim biologikem schvélenym na
lé¢bu atopické dermatitidy a vsichni doufame, ze
spini nase ocekavéani a pomUze nasim pacientdm

s generalizovanou formou.
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