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Suhrn

Psoridza je chronické autoimunitné ochorenie zalozené na genetickej predispozicii a pdsobeni provokacnych faktorov.
Na celom svete trpi psoridzou 2 — 3 % populacie, ¢o znamena, Ze priblizne kazdy 50. ¢lovek ma niektoru z foriem psoridzy
[1]. Biologicka liecba predstavuje absolutny vrchol sucasnych liecebnych moznosti tohto ochorenia. Kazuistika popisuje
uspednu liecbu biologicky naivného pacienta s tazkou formou loziskovej psoridzy a pridruzenymi komorbiditami.
Konvencna systémova liecba bola pre hepatopatiu etyltoxického povodu a hyperlipidémiu kontraindikovana. Preto bola
zahajena biologicka liecba guselkumabom s rychlym nastupom ucinku, dobrym efektom, okrem toho aj s priaznivym
bezpecnostnym profilom.
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Abstract

Psoriasis a chronic autoimmune disease based on genetic predisposition and the influence of provocative factors.
Worldwide, 2-3% of the population suffers from psoriasis, which means that approximately, one in 50 people
has some form of psoriasis. Biological therapy represents the absolute peak of current treatment options for this
disease. The case report describes the successful treatment of a biologic naive patient with severe plaque psoriasis
and associated comorbidities. Conventional systemic treatment was contraindicated for hepatopathy of ethyl toxic origin
and hyperlipidemia. There was indicated biologic therapy with guselkumab with rapid onset of action, good effect and

favour able safety profile.
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Uvod

Patogenéza psoriazy je zlozita a eSte nie uplne objasnena.
Naprieck tomu znalosti o tomto ochoreni v poslednych
rokoch vyznamne pokrocili, o ¢om sved¢i objav osi
IL-23/IL-17, ktora sa vSeobecne povazuje za najkritickejsiu
patogénnu cestu rozvoja psoriazy [2, 3]. Hlavnym zdrojom
IL-23 st aktivované dendritické bunky. Naivné T bunky sa
po stimulacii IL-23 diferencuju na podskupinu patogénnych
Th17 lymfocytov, ktoré produkuju populaciu prozapalovych
cytokinov, vratane IL-17, ktory je pre rozvoj psoriazy
klucovy. Zvysené hladiny IL-17 prispievaju k zapalovej
kaskade a vedu k infiltracii zapalovych buniek do koznych
1ézii a hyperproliferacii keratinocytov [4, 5].

Guselkumab je plne humanna monoklonalna protilatka
triedy IgG1A. S vysokou afinitou a $pecificitou sa viaze na
podjednotku p19 IL-23 a tym zabrafuje interakcii cytokinu
s jeho receptorom na povrchu bunky. Tymto spdsobom
dochadza k inhibicii signalizacie I1L-23 a nasledného
uvolnovania dalsich prozapalovych cytokinov [6]. Na
rozdiel od ustekinumabu, ktory sa viaze na podjednotku p40
spoloénu pre 1L-12/IL-23, inhibicia samotnej podjednotky
pl9 IL-23 brani aktivite patogénnych Thl7 lymfocytov,
zatial' ¢o ponechava ostatné zlozky imunitného systému
nevyhnutné pre obranyschopnost’ organizmu (Th1 lymfocyty,
nepatogénne Th17 lymfocyty) intaktné [7, 8].

Guselkumab je prvym liekom vo svojej triede, ktory bol
schvaleny Americkym uradom pre kontrolu potravin a lieiv
(FDA), ako aj Eurdpskou liekovou agenturou (EMA) na liecbu
stredne zavaznej az zavaznej loziskovej psoriazy u dospelych
pacientov, ktori st vhodnymi kandidatmi na systémovu
liecbu [9, 10, 11]. Niekol’ko klinickych studii (VOYAGE 1,
VOYAGE 2, NAVIGATE a ECLIPSE) preukazalo vysoka
ucinnost’ a bezpecnostny profil guselkumabu [12].

Popis/anamnéza pacienta ochorenia/lieé¢ba

(méze byt po rokoch)

a vyvoj

45-roény pacient so
s PASI 34,5, ktory ma psoriazu od svojich 24 rokov,
spociatku s miernym priebehom, postupne vSak dochadzalo
k neustdlemu zhorSovaniu prejavov. Na nasu kliniku bol
odoslany spadovym dermatolégom v juli 2019 pre akatnu
exacerbaciu ochorenia s nutnostou hospitalizacie. Rodinna
anamnéza bola pozitivna, stary otec z matkinej strany ma
psoriazu. Pacient trpi obezitou III. stupna (hmotnost 115 kg,
vyska 168 cm, BMI 40,75). Je sledovany psychiatrom pre
organicky psychosyndrém s afektivnymi a behavioralnymi
poruchami a mentalnou subnormou. Z doévodu abtizu

zavaznou formou psoriazy
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alkoholu a cirhozy pecene pravdepodobne etyltoxického
povodu uziva hepatoprotektivnu lieCbu. Alergie neudava,
nefaj¢i, v Case hospitalizacie uz 3 tyzdne alkohol nepil. V
ramci vstupného vySetrenia bola v laboratornych hodnotach
zistena leukocytoza, hyperlipidémia a zvySené hodnoty
pecenovych enzymov.

Obr. 1 ¢ 0. tyzden liecby

V predchadzajicej liecbe boli pouzivané len lokalne
externa, ktoré zahrnovali stredne silné az silné kortikoidné
pripravky, keratolytikd a emoliencia. Pocas hospitalizacie
a aj po nej sme na zvladnutie tazkého stavu podavali celkové
kortikoidy s postupnym znizovanim dennej davky. Kvoli
vyraznym odchylkam v laboratérnom obraze (hepatopatia
a hyperlipidémia) bola konvenéna systémova liecba
kontraindikovana. Na UVB fototerapiu kvoli vzdialenosti
bydliska nevedel dochadzat. Pacient si doplnil potrebné
vySetrenia pred zahajenim biologickej liecby. Fokusy neboli
zistené. Plicne vySetrenie vylucilo tuberkulozu. Sérologické
vySetrenia na vylucenie infekénych ochoreni ako syfilis,
hepatitida B/C, HIV boli negativne.

Obr. 2 « 4. tyzdefi lietby

Pri vstupnom vySetreni mal pacient rozsiahle infiltrované
erytematoskvamozne mapovité loziska s  vyraznym
oSupovanim takmer na celom tele, najvyraznejSie vSak
v kapiliciu, na koncatinach, bruchu a na chrbte v lumbalne;j
oblasti. Okrem postihnutia koze boli vyrazne postihnuté aj
nechty (Obr. 1). Bolesti kibov neudéval.

Vzhl'adom na rozsah ochorenia, pridruzené komorbidity
amoznl non-compliance (problém s pravidelnym podavanim
liecby v domacom prostredi) bola u pacienta zahajena liecba
guselkumabom. V septembri 2019 bola podana prva davka
a druhd davka bola aplikovana o 4 tyzdne neskor. Nasledne
sa pokracovalo v Standardnom davkovacom rezime raz za
8 tyzdnov. Uz po 4. tyzdioch liecby doslo k takmer tplnej
regresii povodnych prejavov. Na tele ostali len minimalne
loziska a pozapalové pigmentacie (Obr. 2). Pri nasledujice;j
kontrole v 12. tyzdni liecby dosiahol PASI 100 - kompletné
vycistenie koze (Obr. 3). V sucasnosti mame za sebou jeden
rok liecby, pacient liecbu dobre toleruje, stale je bez prejavov
psoriazy, hodnota PASI je stale 0. Pacient je spokojny, jeho
psychicky stav sa zlepsil, nad’alej sa mu sa dari abstinovat’.
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Obr. 3 + 12. tydeii lietby

Diskusia pouzit' v prvej linii u pacientov so stredne tazkou az tazkou
chronickou loziskovou psoriazou. V prezentovanom pripade

Guselkumab je plne humanna monoklonalna protilatka ~ - S )
viedlo podanie biologickej liecby k zlepseniu kozného nalezu

IgG1A, ktora sa viaze na pl9 podjednotku humanneho
cytokinu interleukinu 23 (IL-23) [13]. Vysledky ucinnosti @ celkovej kvality Zivota.
a bezpecnosti liecby hodnotené v klinickych skuSaniach

(VOYAGE 1, VOYAGE 2, ECLIPSE, NAVIGATE) nam

potvrdzuje aj bezna klinickd prax [14]. V naSom pripade Zaver

bola u pacienta vzhl'adom na jeho komorbidity Standardna
systémova liecba kontraindikovana. Rozsah kozného
nalezu, ucinnost’, bezpecnostny profil a pohodlna frekvencia

podavania lieku boli faktory, ktoré nas ovplyvnili vo vybere i B : ) R
IL-23 inhibitora. Guselkumab sa po tvodnej indukénej Pre nich kontraindikovana. Vyhodou IL-23 inhibitorov

faze liecby (100 mg subkutinne v 0. a 4. tyzdni liecby) OprotiStandardne pouzivane;j terapii je bezpecnost', u¢innost’,
podéva subkutanne raz za 8 tyzdilov. Predstavuje efektivnu  znaSanlivost a vd'aka 8-tyzdiovej frekvencii podavania aj
liecbu s priaznivym bezpecnostnym profilom, ktord mozno dobra compliance pacientov.

Guselkumab je indikovany u pacientov so stredne
tazkou a tazkou psoridazou, ktori nereaguju na konvenénu
systémovu liecbu, pripadne ju netoleruju alebo je tato liecba
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