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SOUHRN

Revmatoidni artritida je chronické autoimunitni onemocnéni postihujici zanétem periferni klouby, ale
Casto také mimokloubni tkané vcetné kize. Mezi pomérné casto se vyskytujici specifické kozni projevy patfi
revmatoidni uzly, vzacné se mlzZe objevit i revmatoidni vaskulitida. K méné castym patfi néktera granulo-
matozni kozni onemocnéni a neutrofilni dermatozy. Tradicni, biologické i cilené syntetické l[éky mohou mit
za nasledek kozni nezadouci Gcinky, které v fadé pfipad(l pfedstavuji diagnostické rozpaky a terapeutické
potize. V tomto prehledovéem clanku budou diskutovany vybrané specifické a nespecifické kozni projevy,
vCetné vzacnych a nezadoucich dermatologickych Gcink{l souvisejicich s antirevmatickou [écbou.
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SUMMARY

Rheumatoid arthritis is a chronic autoimmune disease that affects inflammation of the peripheral
joints, but often also the extra-articular tissues, including the skin. Rheumatoid nodules are among
the relatively common specific skin manifestations, and rheumatoid vasculitis may also occur rare-
ly. Uncommon include some granulomatous skin diseases and neutrophilic dermatoses. Traditional,
biological and targeted synthetic drugs can result in skin side effects, which in many cases present
diagnostic embarrassment and therapeutic difficulties. This review article will discuss selected specific
and non-specific skin manifestations, including rare and undesirable dermatological effects associated
with antirheumatic treatment.
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Uvob

Revmatoidni artritida (RA) je chronic-
ké autoimunitni onemocnéni postihujici
zanétem periferni klouby, ¢imz prispiva
k vyznamnému omezeni pohyblivosti
azhor$ené kvalité Zivota.! Prevalence one-
mocnéni se pohybuje kolem 0,5-1,0 %
a zhruba tfikrat ¢astéji onemocni zeny,
vét$inou v produktivnim véku. Je dulezité
zminit, Ze onemocnénim byvaji zasazeny
také mimokloubni tkané, ¢asté je posti-
zeni plic a kardiovaskularniho systému.?

Kozni postizeni je pomérné ¢astym, ale
obvykle prehlizenym mimokloubnim
projevem RA (tab. 1). Nedavno bylo
popsano, ze kozni zmény se vyskytuji
u vice nez 75 % pacientt jiz v ¢asné fazi
onemocnéni, pfi¢emz se az v 15 % se
jedna o specifické kozni projevy.?

Mezi specifické kozni projevy RA
patii relativné casto se vyskytujici
revmatoidni uzly, zatimco revmatoid-
ni vaskulitida je vzdcnym projevem.
Nespecifické zmény se Castéji vyskytuji
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i u jinych patologickych stavii, jedna se
napt. o atrofii kiize, projevy sicca syn-
dromu, palmarni erytém, nékteré formy
neutrofilnich dermatéz, granulomatoz-
ni kozni onemocnéni nebo Raynauduv
fenomén.* Diagnostika se vétSinou opira
o klinicky obraz, v nékterych pripadech
je pottebné doplnit biopsii a histologické
vySetfeni. Obsahem tohoto prehledo-
vého ¢lanku bude blizsi charakteristika
specifickych, nespecifickych a vzacnych
koznich projevi, véetné dermatologic-



kych nezaddoucich uc¢inkd souvisejicich
s antirevmatickou lécbou.

REVMATOIDNi UZLY

Revmatoidni uzly patfi mezi nejcastéjsi
mimokloubni projev RA a vyskytuji se
priblizné u tfetiny pacientii s RA, vét-
$inou u dlouhotrvajici a séropozitivni
formy onemocnéni, ale mohou se objevit
inapocatku,atoazv10 % ptipad.** Uzly
byvaji zpravidla nebolestivé, objevuji se
na mistech vystavenych mechanickému
tlaku, charakteristicky v oblasti podkozi
nad extenzorovymi plochami, nejcasté-

Tab.1 KoZni projevy revmatoidni artritidy

ji nad proximalni hranou ulny (obr. 1)
a na olekranonu, na prstech rukou, ale
i sakralné nebo kolem Achillovy slachy.
Nékdy mohou s 1é¢bou mizet, ale para-
doxné se po methotrexatu miiZe objevit
bolestiva akcelerovana forma mnoho-
¢etného vyskytu revmatoidni nodulézy.
Vyskytuje se priblizné u 10 % pacientt
lé¢enych methotrexatem.® Pfi¢ina vzni-
ku neni zcela jasna, ale protoze se tato
komplikace nevyskytuje u onkologickych
pacientt, ktefi dostavaji rddové vyssi
davky methotrexatu, Ize predpokladat,
ze vyvoj mnohocetné nodulézy pravde-

Revmatoidni uzly

Specifické projevy

Revmatoidni vaskulitida

Revmatoidni neutrofilni dermatoza

Palisadova neutrofilni a granulomatozni dermatitida

Intersticialni granulomatozni dermatitida

Nespecifické projevy

Pyoderma gangrenosum

Raynauduv fenomén

Fotosenzitivita, erytém

Injekéni a infuzi reakce

Vaskulitida

Nezadouci Gcinky lecby

Ekzematozni dermatitida

Psoriasiformni dermatitida

Melanom a nemelanomové kozni nadory

Kozni infekce

Zdroj: archiv autora

obr.1 Revmatoidni uzel u pacientRy s revmatoidni artritidou nad proximalni hranou
ulny
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podobné souvisi s patogenezi RA. Tuto
teorii podporuje skute¢nost, Ze prvni
vyskyt revmatoidni nodulézy byl popsan
jiz v roce 1949, tedy davno pred zavede-
nim methotrexatu do lé¢ebného algorit-
mu RA.° Vzacné nachazime revmatoidni
uzly iv oblasti laryngu, ndhodné zjisténé
byvaji také na plicich nebo srdci a na dal-
$ich vnitfnich organech.”

Biopsie typického revmatoidniho uzlu
se neprovadi. Histologicky se jedna o cen-
tralni fibrinoidni nekrézu nasledkem
vaskulitidy malych cév. Vzacné mohou
byt revmatoidni uzly komplikovany bur-
sitidou, rupturou $lachy nebo ulcerace-
mi a rozvojem gangrény. Odlisit je tfeba
i dalsi kozni léze, napt. infekéni nebo
lymfoproliferativni pfi¢iny béhem imu-
nosupresivni 1é¢by.® Farmakologicka ani
chirurgicka lé¢ba revmatoidnich uzlti neni
zcela ti¢innd, uzly maji tendenci se vracet,
zvétdovat se a tvofit se i na dalich mistech.

REVMATOIDNi VASKULITIDA

Revmatoidni vaskulitida predstavu-
je potencialné zavaznou komplikaci
a postihuje zhruba 2-5 % pacientd
s RA. Ma pestry klinicky obraz (tab. 2)
projevujici se v naprosté vétsiné pripada
limitovanou formou s koznimi lézemi —
vyrazkou, ulceracemi a gangrénou -
(~90 %), ale i neuropatii (~40 %), mize
dojit az k velmi vzacnému visceralni
postizeni se systémovymi projevy s vyso-
kou mortalitou.’ Revmatoidni vaskulitida
nejcastéji vznika u pacienttt s dlouho-
trvajicim priibéhem nemoci (> 10 let).
Nejvétsim rizikem je vysoka koncentra-
ce autoprotilatek, ¢astéji postihuje muze

Tab.2 Klinické projevy revmatoidni vas-
kulitidy

Petechie

Purpura

Makulopapuldzni exantém

Urtika

Hemoragické puchyre

Triskové hemoragie

Infarkty kolem nehtového lizka

Gangrény prstl

Kozni ulcerace

Livedo reticularis

Atrophie blanche

Bywatersovy léze

Erythema elevatum diutinum

Zdroj: archiv autora
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s aktivnim a se zdvaznym onemocnénim
charakterizovanym revmatoidni nodu-
l6zou, piitomnosti kloubnich erozi
a deformit."” Revmatoidni vaskulitida
se Castéji vyskytuje u pacientt s Feltyho
syndromem (tridda artritidy, spleno-
megalie a granulocytopenie), u kuraka
a pacientt s kardiovaskuldrnimi komor-
biditami. V poslednich letech se vlivem
uspésné lécby RA incidence revmatoidni
vaskulitidy vyznamné snizila."!

Postizeny jsou malé az stfedni cévy.
Ritizné typy vaskulitidy mohou byt pritom-
ny u stejného pacienta, nebo dokonce sou-
Casné v téze biopsii. Revmatoidni vaskuliti-
da malych cév je obecné leukocytoklasticka
vaskulitida charakterizovana neutrofilnimi
améné eozinofilnimi infiltraty s rozpadem
jader neutrofiltl, extravazaci erytrocytt
a fibrinoidni nekrdzou stény cév.

Na kazi se revmatoidni vaskulitida
Klinicky projevuje riznorodé (obr. 2),
nejcastéji jako petechie, hmatna purpu-
ra, nespecificky makulopapuldzni erytém,
ale také jako hemoragické puchyre, pri-
tomny mohou byt i tfiskové hemoragie
nebo infarkty kolem nehtového lizka.”
Na bfiskdch prstit a okolo nehttt mohou
na podkladé leukocytoklastické vaskuli-
tidy vznikat drobné lividni uzliky zvané
Bywatersovy léze, které vétsinou nevyza-
duji lé¢bu, protoze se casto vyskytuji jen
pfechodné a jsou nebolestivé.” Vzacné
se popisuji neutrofilni dermatozy, z nichz
prvni byla popsana erythema elevatum
diutinum, raritni forma leukocytoklastic-
ké vaskulitidy projevujici se bolestivym,
symetrickym vysevem fialovych az cerve-
nohnédych, nékdy nazloutlych papul nebo
nodulii na konéetinach.™ Jejich vyskyt se
popisuje u autoimunitnich, zanétlivych,
infek¢nich a nadorovych onemocnéni.

Postizeni sttednich cév je histologicky
neodlisitelné od polyarteriitis nodosa,
vzacné se uvadi nekrotizujici granulo-
mat6zni vaskulitida pripominajici erythe-
ma nodosum.' Mezi dal$i vaskulitické
projevy postizeni stfednich cév pati kozni
ulcerace (nejcastéji na lateralnim kotni-
ku) a gangrény prsti (obr. 2). Castéji se
vyskytuje livedo retikularis nebo atrophie
blanche (bil4 atrofie), ale také urtikaridlni
vaskulitida, ktera se hoji hyperpigmentaci.

Vedle koznich projevti vaskulitidy se
pomérné casto manifestuje postizeni
perifernich nervii v podobé monone-
uritis multiplex nebo distalni senzitiv-
ni neuropatie. Velmi vzacné dochazi
k rozvoji visceralni vaskulitidy se sys-
témovymi projevy.” Laboratorni testy
jsou nespecifické, jsou pfitomny vysoké obr.2 Heterogenni projevy revmatoidni vaskulitidy u pacient( s dlouhotrvajici rev-
koncentrace reaktantt akutni fize, leu-  matoidni artritidou: A) infarkty kolem nehtového l(izka, B) gangréna prsti a C) bér-
kocytéza, trombocytéza a anemie jako  cové viedy Zdroj: archiv autora
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u chronickych onemocnéni, a ¢asto sni-
zené hodnoty slozek komplementu.

Chronicky pribéh revmatoidni vas-
kulitidy mtize byt komplikovan dal$imi
pfidruzenymi faktory, jakymi jsou Zilni
insuficience, otoky dolnich koncetin, trazy
nebo projevy dlouhodobé kortikoterapie,
kterd zaroven zvysuje riziko aterosklerozy.
Nezbytna jsou preventivni kardiovasku-
larni opatfeni, antiagrega¢ni a hypolipi-
demicka 1é¢ba, kontrola hypertenze a dia-
betu, zakaz kouteni. V pripadé limitované
vaskulitidy je dostacujici lé¢ba zakladniho
onemocnéni, prevence poranéni a lokalni
o$etfovani koznich defektt. V ptipadé pro-
gresivni systémové vaskulitidy je nezbytna
vysokodavkova kortikoterapie a imuno-
supresivni [écba, nej¢astéji cyklofosfamid.’
Obvykle se podavaji infuze prostacyklinu.
Uloha biologické 1é¢by u revmatoidni vas-
kulitidy neni jednoznacna, ale v ptipadech
refrakterniho priibéhu je mozné uspésné
pouzit rituximab, v nékterych pripadech
i jako indukéni lécbu.”®

REVMATOIDNI NEUTROFILNi
DERMATOZA

Revmatoidni neutrofilni dermatoza je
vzacny kozni projev RA, ktery byl poprvé
popsan v roce 1978.* Castéji se vyskytu-
je u Zen a klinicky je charakterizovana
erupci symetrickych nebolestivych eryte-
matéznich papul nebo plaki na extenzo-
rovych hrandch kloubi rukou, predlokti,
nékdy i na trupu. Histologicky se jedna
o kozni neutrofilni infiltrat bez ptitom-
nosti vaskulitidy. Kozni projevy mohou
nékdy vymizet spontanné, jindy ustupuji
se zlep$enim klinické aktivity RA.

PALISADOVA NEUTROFILNi

A GRANULOMATOZNI DERMATITIDA
Palisddova neutrofilni a granulomatdz-
ni dermatitida je u pacientd s RA velmi
vzacna a je charakterizovdna mnohocet-
nymi bolestivymi nebo asymptomatic-
kymi ¢ervenymi lozisky nebo papulami,
které nékdy mohou ulcerovat a tvotit
hemoragické krusty, vétsinou zasahuji
horni koncetiny.'® Histologicky se jedna
o leukocytoklastickou vaskulitidu s neu-
trofilnimi a histiocytarnimi infiltréty,
nasledkem je degenerace kolagennich
vléken a tvorba palisadovych granulomdl.

INTERSTICIALNi
GRANULOMATOZNI DERMATITIDA
Intersticidlni granulomatézni dermati-
tida je dalsi granulomatézni dermaté-
za, kterd je spojovana s RA, méné Casto
i s jinymi autoimunitnimi onemocné-
nimi.”” Castéji postihuje Zeny stfedniho
véku a projevuje se jako dobte ohrani-
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¢ené erytematdzni papuly nebo loziska,
kterd se mohou spojovat v linearni kon-
figuraci; typicky se vyskytuji na trupu
a proximalni ¢asti koncetin. Histologicky
se nachazi v dermis prevazujici histiocyty
obklopujici loziska degenerovanych kol-
agennich vlaken. Neutrofilni leukocyty se
nachazeji v malém mnozstvi, vaskulitida
pfitomna neni. Jeden pacient mize mit
soubéh obou granulomatdznich der-
matdz, stle se tak vede diskuse o tom,
zda se jednd o dvé nosologické jednotky,
nebo o dvé varianty téhoz onemocnéni.'

PYODERMA GANGRENOSUM

Pyoderma gangrenosum se typicky pro-
jevuje jako vied nebo viedy s podmino-
vanymi okraji a lividnim lemem (obr. 3).
Léze obvykle za¢inaji jako papula nebo
pustula, ktera se rozsifuje na nekrotic-
ky velky bolestivy vied nepravidelné-
ho tvaru, ktery muze dosdhnout veli-
kosti 5 cm az 10 cm béhem nékolika
malo tydni."” Jednd se o vzacnou ulce-
rujici neutrofilni dermatdzu, vétsinou
se vyskytuje na dolnich koncetinach,
postizena muize byt kize kdekoliv,
agresivni léze nékdy mohou postihovat
i fascie, svaly a $lachy. Diagnézu pod-
pori pozitivni test patergické reakce,
kdy se kozni léze objevi v misté vpichu
nebo po poskrabdni sterilni jehlou.
Diagnodza neni vzdy jednoduchad, pro-
toZe neexistuje zlaty diagnosticky stan-
dard. Nedavno byl navrzen diagnos-
ticky skoérovaci systém PARACELSUS,
ktery tvori anglicky akronym prvnich
pismen navrzenych kritérii odrazejici
vy$e zminény klinicky obraz a jehoz sna-

hou je odlisit pyoderma gangrenosum
od typickych bércovych viedi zilni etio-
logie a zhodnoceni vSech diferencidlné
diagnostickych aspekt.® Diagnostika
je klinicka, provadi se per exclusionem,
biopsie je nezbytnd k vylouceni jiné pri-
¢iny koznich viedi, zejména infekce,
vaskulitidy nebo malignity. Pyoderma
gangrenosum se kromé RA castéji poji
s idiopatickymi stfevnimi zanéty nebo
s hematologickymi chorobami.
Histopatologické rysy jsou nespecific-
ké, obvykle se vykazuje smiseny bunéény
infiltrat s pfevahou neutrofilnich leuko-
cytt. Patogeneze je multifaktorialni, zahr-
nuje genetickou predispozici, narusenou
funkci neutrofilnich leukocyti a aktivaci
inflamasomu s tvorbou prozanétlivych
cytokintl, prevazné interleukinu (IL) 1
a 18.*' Lécebné se v mirnéjsich pripadech
vyuzivaji lokdlni nebo intralezionalni
glukokortikoidy, diilezita je také lokalni
podpora epitelizace. V tézsich pripadech
je nezbytna systémovd imunosupresivni
lécba, vysokodavkova kortikoterapie,
cyklosporin, existuji kazuisticka sdéleni
o tc¢innosti biologické 1é¢by blokatory
tumor nekrotizujictho faktoru (TNF)
a receptoru pro IL-6 (IL-6R), véetné
inhibitort Janusovych kinaz (JAK).*

RAYNAUDUV FENOMEN

Raynauduv fenomén predstavuje prehna-
nou vazospastickou reakci perifernich cév
na chlad nebo emociondlni stres a typic-
ky se projevi akralné, vét§inou na prstech
rukou, opakujicimi se s reverzibilnimi
epizodami vyblednuti (ischemie), zmod-
rani (cyandza) a zéervenani (reperfuze).

obr.3 Pyoderma gangrenosum u pacienta s revmatoidni artritidou
Zdroj: MUDr. Ondrej Kodet, Ph.D., Dermatologicka klinika 1. LF UK a VFN, Praha
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V populaci prevlada primarni Raynaudiiv
fenomén, postihuje az 5 % populace, ¢as-
t&ji zeny a zpravidla nevede k ireverzibilni-
mu tkanovému poskozeni? V pritomnos-
ti pridruzeného onemocnéni hovorime
o sekunddrnim Raynaudovu fenoménu,
ktery se vyskytuje pfiblizné u 11 % jedin-
ctt s RA, zpravidla nekoreluje s aktivitou
zakladniho onemocnéni a klinicky pribéh
byva mirnéjsi ve srovnani napt. s pacienty
se systémovou sklerodermii.** Pi tézkém
pribéhu vznikaji trofické defekty, viedy
¢i gangréna prstii. U pacientli s mirnou
formou postacuje tGprava Zivotniho stylu
spolu s dal$imi nefarmakologickymi inter-
vencemi (abstinence koufeni, vyvarova-
ni se prochladnuti a eliminace stresu).
Farmakologicky se uplatnuji s urcitymi
limitacemi blokdtory kalciovych kandlu
a inhibitory angiotenzin konvertujiciho
enzymu, ac¢inngjsi jsou analoga prosta-
glandint nebo antagonisté endotelinovych
receptort a inhibitory fosfodiesterazy 5,
ptipadné je mozné zvazit sympatektomii.**

LEKY NAVOZENE KOZNi
NEZADOUCI PROJEVY

Lécba antirevmatickymi pfipravky mize
byt provazena koznimi nezadoucimi pro-
jevy (tab. 3). Po konven¢nich chorobu
modifikujicich antirevmatickych lé¢ivech
typu methotrexatu, leflunomidu nebo
sulfasalazinu, ale i po antimalaricich se
mohou objevit vyrazky, svédéni kize,
fotosenzitivni dermatitida, v nékterych
ptipadech az kozni ulcerace. Nejcastéji se
po methotrexatu muize dostavit alopecie

(1-3 %). Velmi vzacné se muze objevit
Stevensiiv—Johnsoniv syndrom, ktery
pri rozsahlém postizeni mtize vyustit
az v toxickou epidermdlni nekrolyzu.”
Dulezité je zminit, Ze pred zac¢atkem
podavani sulfasalazinu je nutné patrat
po alergii na sulfonamidy, kterd zvy$uje
rozvoj kozni nezadouci reakce.

INJEKCNI A INFUZI REAKCE

V kontextu biologické 1é¢by se relativ-
né casto setkavame s reakcemi v misté
vpichu, vétsinou kolem 10-20 %, a to
nejéastéji v podobé svédéni, bolesti,
zarudnuti, podrazdéni, nékdy i modfin
nebo otoku v misté aplikace podkozné
podavaného biologického léku. Obvykle
se projevi béhem prvniho mésice a ode-
znivaji do nékolika malo dnt, byvaji
vétsinou dobre zvladnutelné ledovanim
a antihistaminiky, vét§inou bez nutnos-
ti biologickou 1é¢bu ukoncovat. Infuzni
reakce byvaji vétsinou mirné (bledost,
skrabani v krku, kasel, nevolnost, pal-
pitace atp.) a Ize je zvladnout zpomale-
nim rychlosti kapani infuze, podanim
antihistaminik a hydrokortisonu.”® Pti
vystupniované nebo anafylaktické reakci
muze otékat oblicej a jazyk, dostavuje
se dusnost a porucha védomi. Aplikace
biologické 1é¢by se v téchto pripadech
musi zastavit a dle se jiz nesmi podavat.

PARADOXNI IMUNOLOGICKE
REAKCE

Paradoxni imunologické reakce jsou
vzacné popisovany po biologické 1é¢beé,

Tab.3 KoZni neZadouci projevy antirevmatickeé léecby

Kozni nezadouci reakce
Exantém

Pruritus

Fotosenzitivni dermatitida
Kozni ulcerace

Alopecie
Stevensuv-Johnsoniv syndrom
Toxicka epidermalni nekrolyza
Injekéni a infuzi reakce
Psoriasiformni dermatitida
Léky indukovany lupus
Atopicky ekzém
Leukocytoklasticka vaskulitida
Melanom a nemelanomové kozni nadory

KoZni infekce (virové, bakterialni)

Lécebna opatfeni

Kryoterapie, antihistaminika

Kryoterapie, antihistaminika, topicka lécba

Kryoterapie, antihistaminika, topicka leécba

Lokalni lécba, ukonceni pFipravku

nejcastéji po inhibitorech TNE. Jsou
zptisobeny nadmérnou tvorbou inter-
feronu alfa a mohou byt pfi¢inou nového
vzniku psoridzy, uveitidy, idiopatické-
ho stfevniho zanétu, ale také vaskuli-
tidy, alopecie, sarkoidézy nebo dalsich
autoimunitnich chorob.”

DERMATITIDY

Pfi 1é¢bé inhibitory TNF se uvadi az
v 5% pripadi rozvoj psoriasiform-
ni dermatitidy, obvykle jako loziskové
formy nebo palmoplantarni pustulézy
(obr. 4).% Histologicky 1éze nelze odlisit
od psoridzy, nékdy mtiZze nalez pfipo-
minat alergickou dermatitidu, seboroic-
kou nebo atopickou dermatitidu, pity-
riasis rubra pilaris nebo lichen planus.
Psoriasiformni dermatitida se zpravi-
dla objevi béhem prvniho roku 1é¢by.
Vét$inou neni nutné lécbu ukondit,
ke zlep$eni miize nékdy vést preruseni
lé¢by inhibitory TNF a topicka lé¢ba
lupénky, ale pfi tézkém prabéhu je
vhodné 1é¢bu inhibitorem TNF ukondit
a zménit za pripravek s jinym mecha-
nismem u¢inku.?® Po 1é¢bé inhibitory
TNF se také castéji nové objevi nebo
zhorsi projevy ekzému na kuzi.

LEUKOCYTOKLASTICKA
VASKULITIDA

Leukocytoklasticka vaskulitida se castéji
mize objevit pti lécbé TNF inhibitory
nez pfi pouziti ostatnich biologickych
pripravki.?’ Vétsinou vede k ukondeni
této 1écby.

Topicka lécba, redukce davky nebo preruseni podavani pfipravku / zména pfipravku

Ukonceni podavani pfipravku

Ukonceni podavani pfipravku

Premedikace (paracetamol, antihistaminika a glukokortikoidy)

Topicka lécba, redukce davky, preruseni podavani pfipravku nebo zména pripravku

Topicka [écba, ukonceni podavani pripravku

Topicka lécba

Systémova kortikoterapie, preruseni l&écby, zména pfipravku

Preventivni opatfeni, pravidelné dermatologické kontroly, preruseni leécby

Dermatologické kontroly, topicka nebo systémova antimikrobialni / antivirova lécba

Specifické a vzacné kozni projevy u revmatoidni artritidy

Zdroj: archiv autora
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obr.4 Psoriasiformni dermatitida charakteru plantarni pustulozy u pacienta s revma-
toidni artritidou na biologické lécbé inhibitorem TNF
TNF - tumor nekrotizujici faktor

LEKY INDUKOVANY LUPUS
ERYTHEMATODES

Léky indukovany lupus zahrnuje kli-
nické projevy podobné systémovému
lupus erythematodes, ale vétsinou bez
zavaznych komplikaci®® Castéjsi je
asymptomatické naruseni imunologické
odpovédi s pozitivitou antinukledrnich
protilatek nebo protilatek proti dvou-
vlaknové DNA, typicky také antihisto-
nové protilatky. Obvykle neni v téchto
pripadech nutné ménit zavedenou lé¢bu,
ale v pripadé, Ze se objevi symptomy
lupus-like syndromu, je doporucovano
biologickou Ié¢bu ukoncit.

NEMELANOMOVE KOZNi NADORY

Nemelanomové kozni nddory mohou byt
u pacientll s RA 1é¢enych inhibitory TNF
na podkladé recentni metaanalyzy Cetnéj-
§1,”! proto je nezbytné rizikové pacienty
peclivé sledovat. Zvysené riziko nemela-
nomovych koznich nadorti mize byt navic
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spojeno s 1écbou methotrexatem, a to
v zavislosti na jeho kumulativni davce.*

MELANOM

Melanom byl v minulosti pozorovan
zhruba dvakrat ¢astéji u pacienti s RA
na biologické 1é¢b¢, ale rozséhla analyza
z 11 evropskych registrt biologické 1é¢by
z posledni doby zvyseny vyskyt melano-
mu po zadném z biologickych pripravki
neuvadi.**** Nicméné recentni postmar-
ketingova analyza odhalila o 58 % vyssi
riziko melanomu po abataceptu oproti
ostatnim biologickym pripravkim.* Je
proto nezbytné na riziko vzniku mela-
nomu myslet a nepodcenovat prevenci
a pravidelné dermatologické kontroly
v pripadé suspektniho nalezu.

KOZNI INFEKCE

Kozni infekce jsou pfi podavani biologické
a cilené syntetické 1écby relativné casté,
riziko se zvy$uje pfi kombinaci s dal$imi

imunosupresivnimi léky, s vékem a pri-
druzenymi chorobami, jakymi jsou napf.
diabetes mellitus, chronickd onemocnéni
plic, alkoholismus, malnutrice atd. Mezi
nejcéastéjsi bakterialni kozni infekce patii
stafylokokové infekce, které se manifestuji
v podobé folikulitidy, erysipelu, celuliti-
dy nebo abscestl. Kozni infekce vétsinou
nevedou k preruseni 1é¢by.* Kandidové
infekce postihuji kizi ¢astéji, pokud je
soubézné s biologickou lé¢bou podavana
kortikoterapie. V ramci virovych infekei
se pti TNF blokujici 1é¢bé mtize objevit
herpes zoster (vétsinou méné nez 1 pri-
pad na 100 pacientoroki), ktery je castéj-
81 pri 1é¢bé inhibitory JAK (3-4 ptipady
na 100 pacientorok).’** Riziko vyskytu
herpes zoster se zvysuje s vékem, prti sou-
bézné kortikoterapii a podavani methotre-
xatu. Imunosupresivni 1écba muze pri-
spivat k diseminaci infekce, bakterialni
superinfekci, pripadné postherpetické-
mu neuralgickému syndromu. Nedavno
byl po tofacitinibu popsan vzicny
Ramsaytv—Hunttv syndrom, ktery vznika
v dusledku reaktivace viru Varicella zoster
aje provazen herpetickou kozni vyrazkou
na obliceji, pfipadné na uchu, ztratou slu-
chu, zavratémi a parézou licniho nervu.*®
Pred zahdjenim lécby inhibitory JAK je
doporucovéana vakcinace proti herpes zos-
ter, idedlné pripravkem Shingrix.*

ZAVER

Revmatoidni artritida byva pomérné
Casto asociovdna s vyskytem koznich
projevil, nejcastéji se vyskytuji revma-
toidni uzly, které mohou predstavovat
rizikovy faktor zdvazného onemocnéni.
V nékterych pripadech se miize obje-
vit revmatoidni noduléza navozena
methotrexatem. Revmatoidni vaskuli-
tida je vzacnou komplikaci, ve vét§iné
ptipadd je limitovana na kiizi, muze
byt provazena neuropatii, velmi vzacné
se mohou dostavit systémové projevy
a orgdnové postizeni. V mensi mife se
mohou u RA objevit neutrofilni der-
matoézy nebo granulomatézni kozni
projevy. Je tieba odlisit pomérné $iroké
spektrum nezadoucich koznich projevii
antirevmatické 1é¢by. Zdkladem tspés-
né terapie je v¢asné rozpoznani a dia-
gnostika koznich projevi, pro kterou
je nezbytna mezioborova spoluprace
revmatologa a dermatologa.

Tato prdce byla podpotena projektem
Ministerstva zdravotnictvi CR pro koncepc-
ni rozvoj vyzkumné organizace (023728).
Podékovdni patii MUDr. Ondieji
Kodetovi, Ph.D., z Dermatologické kliniky
VEN v Praze za odbornou konzultaci.
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