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Psoriaza je multifaktorialne ochorenie vznikajtice na genetickom podklade. Ide o chronické zapalové ochorenie, ktoré vyznamne znizuje
kvalitu Zivota pacientov. Samotny psoriaticky proces je sprostredkovany imunitnymi mechanizmami, pri ktorych hraji vyznamnu tlohu

aktivované T-lymfocyty . U vybranych skupin pacientov poukazujeme na rizika a neziaduce ucinky liecby.
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Risks and side effects of treatment of psoriasis in selected groups of patients

Psoriasis is multifactorial disease with manifestation on genetic background. It is a chronic inflammatory disease that significantly reduces
the quality of life of the patient. Psoriasis is driven by immune mechanisms with important role of activated T-lymphocytes. In selected
groups of patients, pointing out the risks and side effects of treatment.
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Uvod

Psoridza je chronické zdpalové kozné ocho-
renie postihujuce 2 - 3 % stredoeurdpskej popu-
lacie. Psoridza sa moéze objavit v ktoromkolvek
vekovom obdobi. V detskom veku je ¢astejsia
u dievcat, v dospelosti sa pomer oboch pohlavi
vyrovnava. Prvé maximum vyskytu je medzi
15. = 25. rokom, druhé maximum medzi 57. -
60. rokom.

Zaradujeme ju do skupiny autoimunitnych
ochoreni s polygénnym typom dedi¢nos-
ti. Kld¢ovu ulohu v patogenenéze ochorenia
zohrdvaju T-lymfocyty, ich aktivacia roznymi
antigénnymi stimulmi v lymfatickych uzli-
nach a nasledny transport a reaktivacia v ko-
7i, kde pésobia ako spustaci faktor pre tvor-
bu réznych prozapalovych cytokininov a pre
hyperproliferaciu epidermis.

Moznosti liecby

Terapia lahsich foriem psoridzy spociva
v osetrenf indiferentnymi emolienciami a kupel-
mi s réznymi bylinnymi, olejovymi, ichtamolo-
vymi prisadami. V zévislosti od klinickej formy
ochorenia su indikované pripravky s protiza-
palovym a antiproliferativnym Gc¢inkom. Medzi
najcastejSie pouzivané antipsoriatika patria
najma cignolin, derivéty vitaminu D (kalcipo-
triol, takalcitol) a vitaminu A (retinoidy), korti-
kosteroidové externd. Na Ustupe je pouZivanie
klasickych dechtovych derivétov v suvislosti s ich
karcinogénnym potencidlom. Stcastou liecby
chronickej loziskovej psoriazy je fototerapia, pri
ktorej sU pouzivané umelé zdroje Ziarenia v ob-
lasti UVA a UVB spektra. Pouziva sa izolovana

fototerapia alebo v kombinacii s fotosenzibili-
zac¢nymi latkami, ktoré zvysuju liecebny efekt.
Medzi najucinnejsie fototerapeutické metody
patri aplikdcia UVB s vinovou dikou 311 nm.
Viyuzivanou fototerapeutickou metddou je tzv.
fotochemoterapia PUVA, aplikacia dlhovinového
UVA Ziarenia po predchadzajicom lokdlnom
alebo systémovom podani psoralénu.

Pri zlyhani vonkajsich lie¢ebnych postupov
sa pristupuje k systémovej terapii, najma u pa-
cientov so stredne tazkou az tazkou formou
ochorenia. Tazké forma psoridzy ma refraktérny
priebeh, ak v poslednych 6 mesiacoch nedo-
$lo k navodeniu remisie ochorenia pri aplikacii
lokélnej liecby a fototerapie. Medzi najcastej-
Sie pouzivané patri cyklosporin, metotrexat
a acitretin. Na lie¢bu psoridzy sa v sucasnosti
pouzivaju liecivéa blokujlce tumor nekrotizuju-
ci faktor — TNF-a (etanercept, infliximab, adali-
mumab), druhou skupinou su liec¢ivé blokujuce
aktivaciu T-lymfocytov (efalizumab, alefacept).
Okrem anti-TNF preparatov je u nas registrovany
blokator IL 12/23 — ustekinumab, a anti IL-17 -
sekukinumab.

Liecba psoriazy v tehotenstve

Liekmi prvej volby pocas gravidity su emo-
liencid. Emoliencid mézu navodit len miestnu
reakciu v zmysle iritacie alebo senzibilizacie. Su
bezpecné, nemaju viak vyrazny liecebny efekt.

Kortikosteroidy niz3ej a strednej sily su
pouzivané ako druhd moznost a silné kortiko-
steroidy len v nevyhnutnych pripadoch s ob-
medzenim na druhy a treti trimester. Najviac
skusenosti s poddvanim kortikosteroidov v te-
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hotenstve je s prednizénom a prednizoléonom.
Vzhladom na pleiotropné ucinky kortikoste-
roidov je namieste opatrnost pri ich uzivani.
Z teratogénnych efektov sa najcastejsie vyskytu-
je rastova retardécia, hypoglykémia, hypotdnia,
poruchy rovnovahy idénov, bol opisany aj rozvoj
katarakty (1).

Kortikosteroidy su pouzivané najma
pri pustuléznej psoridze, ktora sa obvykle
prejavi neskér. Celkové podanie méze zaprici-
nit obmedzenie intrauterinného rastu, pokles
hmotnosti, ako aj abnormality plodu. Moze
dojst k vzplanutiu psoridzy u matky po ich vy-
sadeni. Pri akutnych stavoch neexistuje Ziadna
kontraindikacia podavania kortikosteroidov. Pri
chronickej terapii by sa mali aplikovat najnizsie
mozné davky.

Lokalne sa pimekrolimus ,off label” pouziva
vintertrigindznej oblasti. V literatire su opisané
pripady liecby takrolimom v suvislosti s nizkou
poérodnou hmotnostou plodu a pred¢asnymi
porodmi. Jednoznacny teratogénny vplyv nebol
preukazany (2).

Kyselina salicylova rovnako ako antralin sa
neodporucaju z dévodov rizik absorpcie pri lo-
kdlnom pouziti. Kamennouholny decht je kon-
traindikovany z dévodu moznych spontdnnych
potratov a vrodenych vad.

Liecbou druhej volby je fototerapia
sirokopasmovym UVB alebo Uzkopdsmovym
UVB. Pri ich pouziti neboli opisané vrodené va-
dy. Fotochemoterapia (PUVA) sa neodportca,
nakolko po celkovom podévani psoralénu boli
opisané predcasné pérody a abnormality plo-
du. Podanie cyklosporinu méze viest k nizkej



poérodnej hmotnosti (pod 2 500 g), napriek tomu
bol Uspedne aplikovany u Zien so psoridzou.
Metotrexat a retinoidy su kontraindikované
z dovodu teratogenity a predcasnych porodov.

V tretej linii sa uvaZuje o lietbe anatgonis-
tami TNF — adalimumabom, etenerceptom a in-
fliximabom. Sérova hladina biologickych lieciv
koreluje s transplacentdrnym prestupom proti-
latok. Do 21. tyzdna sa pri podavani infliximabu
matke pohybuje jeho hladina v pupocnikovej
krvi plodu pod detekeénou Urovnou, ale po 26.
tyzdni je vyssia. Preto by sa biologické liec¢iva
nemali podavat v druhej polovici tehotenstva (3).

Liecba psoriazy u dojciacich zien

Vo vseobecnosti sa dava prednost korti-
kosteroidom na lokdlnu aplikdciu pred systé-
movo aplikovanymi. Lokalne aplikované v mi-
nimalnom mnozstve prenikaju do materského
mlieka. UZivanie kortikosteroidov systémovo
nie je prekazkou pri dojcenti, je vsak vhodné ich
uzivanie nacasovat tak, aby poich uziti nasledo-
vala ¢o najdlhsia pauza 4, 5).

Dechty sa v obdobf doj¢enia neodporica
nanasat pravidelne a na velké plochy. Kyselinu
salicylovu je moZné pouZivat, nie viak v oblasti
bradaviek. Ditranol sa povaZuje za bezpecny.

Lie¢ba takrolimom, cyklosporinom, meto-
trexdtom a acitretinom nie je dostatoc¢ne spra-
covand. Nazory na bezpecnost retinoidov nie su
jednotné, ale neZiaduce Ucinky u dojciat nateraz
neboli pozorované. Takrolimus a pimekrolimus
rovnako ako polidokanol je mozné u dojciacich
Zien pouzivat bez obmedzenia (6).

Boli publikované kazuistiky o doj¢enti,
v ktorych pri uzivanf etanerceptu a infliximabu
k signifikantnej absorpcii u doj¢enych deti ne-
dochddza. Vzhladom na molekulovd hmotnost
je prestup tychto latok do materského mlieka
nepravdepodobny.

Lie¢ba UVB je moznd a nenesie Ziadne vy-
znamné rizikd. Na systémovu lie¢bu psoridzy
v naliehavych pripadoch u dojciacich Zien je
mozné zvazit pouzitie azatioprinu a cyklospori-
nu A, ktoré nie su pri doj¢eni Uplne kontrain-
dikované. Azatioprin prestupuje do materské-
ho mlieka len v minimalnom mnozstve. Pred
nasadenim terapie je vhodné vysetrit aktivitu
tiopurinmetyltransferazy. Odporuica sa znizenie
expozicie novorodenca, nedojcit 4 hodiny po
pouzitf lieku. Niektorf autori odporucaju u doj-
¢ata preventivne kontrolu krvného obrazu a pe-
Cenovych enzymov. Pri terapii cyklosporinom
A by mali byt u matky pravidelne kontrolované
sérové hladiny, ktoré mali byt stabilizované este
pred otehotnenim (7).

Liecba psoriazy u deti

Detska pokozka ma svoje anatomické a fy-
ziologické Specifikd v porovnani s pokoZzkou
dospelych. Vzdy je potrebné, najma pri lokalnej
aplikacii, pamatat na vyrazny nepomer medzi
povrchom a véhou dietata. Z toho vyplyva
vyssie riziko intoxikacie, ktoré je potenciova-
né tenkou epidermis s nezrelym lipidovym
ochrannym filmom, vysokou drazdivostou, ako
aj nedokonalou funkciou potnych a mazovych
Zliaz. V pripade dojciat a malych deti moze mat
fatdlne nasledky.

Zasadnou sucastou starostlivosti o pokozku
chronickych koZnych ochorenf vratane psoriazy
u deti je aplikdcia emoliencii, ktoré brania uniku
vody z rohovej vrstvy a tym napomdhaju obno-
vit prirodzenu ochrannu funkciu koze.

Kyselina salicylova patri medzi zakladné lieci-
va uzivané v dermatologii. Lahko prechadza ne-
porusenou kozou. Riziko resorpcie a intoxikacie
je vysoké u deti a starsich pacientov s ochorenim
pecene a obli¢iek. Medzi priznaky intoxikacie pa-
tria hucanie v uiach, nauzea, Unava, zvracanie,
poskodenie pecene a obli¢iek. Do roku 1990
bolo opisanych 13 umrti po perkutanne resor-
bovanej kyseline salicylovej, z toho bolo 10 deti.

Dechtové pripravky (pix lithantracis, pix fagi)
sU najcastejsie vyuzivané na lie¢bu chronickej
psoridzy a atopického ekzému. Kvoli fototoxic-
kym, kancerogénnym a aknegénnym uc¢inkom
sa od nich v stcasnosti upusta. U deti sa aplikuju
zriedka, pri aplikacii na rozsiahlejsie plochy je
potrebna pravidelna laboratérna kontrola mocu
pre potencialnu celkovu resorpciu a nefrotoxi-
citu. Bezpecnejsie, ale o nie¢o menej Ucinné su
pripravky s ichtamolom, ktoré sa v liecbe deti
s oblubou pouzivaju.

Kortikoidy aplikované lokalne su ¢astokrat
liecbou prvej volby. V terapii malych deti maju
prednost nehalogenizované kortikosteroidy (ex-
ternd) hydrokortizén butyrat, metylprednizolén
acepondt, ktory pouzivame u deti vo veku od 4
mesiacov. U detfod 1 roka m&Zzeme zvolit napriklad
flutikazon propionat. Vyskyt neziaducich Gcinkov
sazvysuje srozsahom aplikdcie kortikosteroidov na
viac ako 40 % povrchu tela. V pripade dihodobe;j
lie¢by mdze dochadzat k tachyfylaxii (8).

Najmenej neziaducich Uc¢inkov ma derivat
vitaminu D3 - kalcitriol. U¢inok kalcipotriénu
pouzivaného pri lahkej a stredne tazkej forme
psoridzy je porovnatelny s i¢inkom kortikoste-
roidov (9).

Prilie¢be psoridzy v detskom veku v oblasti
tvére a intertriga sa ako alternativa liecby korti-
kosteroidmi pouzivaju inhibitory kalcineurinu
(takrolimus). Dal3im liecivom je pimekrolimus,
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vhodny u deti od 2 rokov. Casovo obmedzene
sa pouziva antralin, ktory je Uc¢inny a dostato¢ne
bezpecny.

Pri fototerapii sa uprednostriuje Uzkopasmo-
vé UVB. Pouzivanie PUVA u deti sa odporuca az
po dosiahnuti 12. roku Zivota.

Retinoidy aplikované systémovo je mozné
pouzit len kratkodobo (pri acitretine 3 mesia-
ce) pri psoriatickej erytrodemii a pustuléznej
psoridze, najma u chlapcov. V literature boli
opisané vedlajsie Ucinky zodpovedajuce
hypervitamindze A (10).

Pouzitie cyklosporinu A u deti je sporné,
nakolko vysledky lie¢by nie su jednoznacné,
s nejednoznacne opisanymi vedlajsimi u¢inkami.
Do Uvahy je potrebné brat aj jeho schopnost
kumulovat sa v organizme, pouzitie v detskom
veku je nevhodné.

Metotrexat mozno povazovat za Ucinnu for-
mu lie¢by stredne tazkej psoridzy u detf (chronic-
kej loziskovej formy). Davky metotrexatu v jed-
notlivych studiadch sa pohybovali v rozmedzi od
04 do 2,2 mg/kg na tyzden, lie¢ba priemerne
trvala 5 mesiacov. Pri jeho pouZiti sa ¢asto vy-
skytovali nauzea a zvracanie. Bolo pozorované
mierne zvysenie pecefiovych testov.

Na biologicku lie¢bu u detskych pacientov
bol schvaleny adalimumab a etanercept. Liecba
adalimumabom je indikovana na stredne tazku
a tazku chronicku loziskovu psoridzu u deti od
4. roku Zivota, v pripade neuspednej lokélnej
terapie a PUVA terapie. Medzi najcastejsie ne-
Ziaduce U¢inky patrili nasopharyngitis, bolesti
hlavy, hnacky a reakcia v mieste vpichu. Vsetky
reakcie boli mierne (11).

Etanercept sa viaze na TNF-a a blokuje ich
vazbu na T-lymfocyty. U deti sa podava v davke
0,4 mg/kg s. c. 2-krat tyzdenne. NeZiaduce Ucin-
ky, ako lokdlna reakcia po injekcii, bolesti hlavy,
zapaly hornych dychacich ciest, si minimélne
(12, 13).

Liecba psoriazy u starsich
pacientov

Liecba psoridzy u starsich pacientov suvi-
si s polymorbiditou, polyfarmaciou, zmenami
farmakokinetiky a farmakodynamiky a v nepo-
slednom rade compliance. Psoridza ako chro-
nické zapalové ochorenie vytvara predispozicie
na dalie ochorenia, ako je psoriaticka artritida,
nadorové ochorenia, kardiovaskuldrne ochore-
nia. Bol opisany aj jej vztah k metabolickému
syndromu u starsich pacientov. Spojitost os-
teoporodzy a psoridzy bola preukdzana u star-
$ich muzov. Casto sa v stvislosti s diabetom
a obezitou psoridza objavuje v oblasti zhybov.
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Vyznamnu ulohu v rozvoji inzulinovej rezistencie
ma TNF-a. V sére obéznych pacientov su zvyse-
né hladiny prozdpalovych cytokinov (IL-6, IL-13,
IL-8 a Greaktivneho proteinu (CRP)) (14, 15). Pri
psoridze mdzeme pozorovat vo zvysenej miere
komorbidity spojené s metabolickym syndro-
mom —zvy$end prevalencia obezity, DM 2. typu,
arteridlna hypertenzia, hyperlipidémia a ocho-
renie korondrnych artérii. Ich pocet narasta so
zavaznostou psoridzy. Suvislost medzi kardio-
vaskuldrnymi chorobami a psoridzou je znama
od roku 1960. Zéapal riadeny Th1 lymfocytmi
ma hlavny vyznam v patogenéze aterosklerézy
a infarktu myokardu. Pacienti so psoridzou maju
signifikantne vy3si vyskyt kalcifikacii korondr-
nych artérif predisponujucich na aterosklerézu,
psoridza sama je nezavislym rizikovym faktorom
aterosklerdzy. Ako bolo preukazané pri reuma-
toidnej artritide, nezavislé faktory asociované
s chorobou moézu prispiet ku kardiovaskularnej
komorbidite (16).

Lie¢ba statinmi Uc¢inne redukuje hladiny
Creaktivneho proteinu u pacientov s akitnym
koronarnym syndrobmom a pri reumatoidne;j
artritide uzivanie statinu vedie k signifikantnej
redukcii hladin CRP a TNF-a a k signifikantnému
zlepseniu aktivity choroby a skére choroby.

Koza starsich pacientov je xerotickd. Na
zaciatku prichddza do Uvahy lokélna liecba.
Kortikosteroidy by mali byt v tychto oblastiach
pouzivané opatrne, zdoévodu rizika neZiaducich
Ucinkov, ako je atrofizacia, purpura, teleangiek-
tazie, kozné infekcie. Vhodné su aj fixné kombi-
nacie (kalcipotriol + betametazdn dipropionat).
U pacientov s tazs$im priebehom ochorenia sa
pristupuje k liecbe celkovej, pouzivaju sa reti-
noidy, metotrexat a biologické lieciva.

Acitrein, aj ked ovplyvnuje lipidovy meta-
bolizmus, mozno povazovat za bezpecny liek
u starsich pacientov.

Dévkovanie metotrexatu je potrebné sledo-
vat a volit nizsie davky, nakofko myelosupresia
je u stardich pacientov Castejsia. Vyssie hodnoty
triacylglycerolov, pecefiovych enzymov a obe-
zita prispievaju k riziku vzniku cirhdzy pecene.
Metotrexat je kontraindikovany u pacientov
s postihnutim pecene a mdze nepriaznivo

ovplyvnit metabolizmus glukézy u pacientov
s diabetom. Na druhej strane, metotrexat moze
znizit kardiovaskuldrnu mortalitu u pacientov
s reumatoidnou artritidou. Ochranny Ucinok
metotrexatu na cievny systém je nesporny (3).

Druhu liniu systémovej liecby predstavuje
cyklosporin A. Opatrni by sme mali byt u pa-
cientov s ochorenfm obli¢iek, diabetes, arterial-
nou hypertenziou (hlavne nekontrolovatelnou
liekmi), u pacientov s poruchou lipidového me-
tabolizmu, hyperkaliémiou a u pacientov s onko-
logickou diagnézou. Pri uzivani cyklosporinu by
pacient nemal pit grepovy dZUs, ¢ervené vino,
nemal by sa opalovat. Pri liecbe cyklosporinom
musfme venovat nalezitl pozornost aj chronic-
kej medikacii pacienta, pretoze mnohé lieciva
zvysuju alebo znizuju hladiny cyklosporinu v kr-
vi. Tento proces zvy3ovania alebo znizovania je
spésobeny zvycajne inhibiciou alebo indukciou
enzymov, ktoré sa podielaju na metabolizme
cyklosporinu, najma enzymov cytochréomu P450.
Je nutné byt opatrni pri liekoch, ktoré méozu
znizit hladinu cyklosporinu: napriklad niekto-
ré antiepileptikd, barbituraty, benzodiazepiny,
gestagény a estrogény. Zvysenu pozornost je
nutné venovat liekom, ktoré zvysuju hladiny cy-
klosporinu: makrolidové antibiotikd, imidazolové
a tiazolové antimykotikd, blokatory kalciovych
kandlov, antagonisty H2 receptorov, doxycyklin,
metylpredinozoldn (vysoké davky), peroralne
kontraceptiva.

Cyklosporin méze znizit aj klirens digoxinu,
kolchicinu, lovastatinu, pravastatinu, simvastati-
nu a prednizolédnu, pricom méze vyvolat toxic-
ké priznaky digoxinu, alebo zvysuje schopnost
tychto ostatnych liekov vyvolat toxické priznaky
vo svaloch vratane svalovej bolesti a slabosti,
myozitidy a prileZitostne rabdomyolyzy (17).

Najbezpecnejsou a najschodnejSou cestou
pre starich pacientov je biologickd lie¢ba v celej
svojej skdle.

Zaver

Liecba psoridzy ma svoje Specifikd a obmed-
zenia v suvislosti s vekom, ako aj fyziologickym
stavom pacienta. Pri lie¢be je potrebné zvazo-
vat farmakokinetické, ako aj farmakodynamické
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parametre. Rovnako netreba zabudat na poly-
morbiditu ¢i komorbidity v stvislosti s klinickou
manifestaciou psoridzy. A v neposlednom rade
musime pamatat na suc¢asne uzivané lieciva
a rizikd s tym spojené.
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