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EDITORIAL

VdzZeni Citatelia,

v sucCasnosti vytvarame pre casopis ,LieCba
dermatovenerologickych ochoreni“ webovu stran-
ku, na ktorej po¢ntc tymto ¢islom bude nas casopis
pravidelne zverejiiovany, ¢im zvySime dostupnost
a sledovanost ¢asopisu pre SirSiu odbornu verejnost.
Na druhej strane nds tento krok povzbudzuje nadalej
zvySovat kvalitu ¢ldnkov na ¢o najvyS$Siu moznu
urovern.

Mdme ambiciu, aby v kazdom ¢isle casopisu
»LieCba dermatologickych ochoreni“ boli okrem
repetitéria uverejnené aspon Styri a viac odbor-
nych dermatovenerologickych c¢lankov. Repetito-
rium bude zamerané na kratke, ale vystizné
histopatologické Studie a kazuistiky. V tomto ¢isle
sa profesorka Adamicova, ktord rubriku vedie,
zamerala na problematiku m. Behget. V uvodnej
publikdacii zdoéraziuje dolezZitost dermatopatoldgie
pri diagnostike a lieCbe dermat6z aj s pohladom

OBSAH

do buducnosti a s perspektivou dalSieho rozvoja
tejto diagnostiky. Aj ostatné Clanky povaZujeme
za aktudlne, pojednavajuce o najnovsich poznatkoch
problematiky hidradenitis suppurativa a benignej
monoklondlnej gamapatie (tzv. syndrém MGUS),
ako aj sucasny vyskyt zdpalovych ochoreni ¢reva
(IBD) a psoridzy. V casopise publikujeme aj ¢lanok
s kazuistikou, ktory dopiiia prehlad problematiky
,Granuloma swimming pool vyvolanej atypickou
mykobaktériou Mycobacterium marinum.

KedZe druhé cislo casopisu ,Liecba dermato-
venerologickych ochoreni“ vychddza eSte pred
casom letnych dovoleniek, prajeme vSetkym nasSim
Citatelom pekné leto a ni¢im neruSenu dovolenku,
plnu aktivneho oddychu alebo len lefioSenia a vela
peknych zazitkov.

za redakénu radu
Juraj Pé¢, Séfredaktor
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Dermatopatolégia ako nevyhnutna sucast
dermatologickej diagnostiky

a terapie - nahlad do buducnosti
Dermatopathology as an essential part of dermatological
diagnostics and therapy - a glimpse into the future

Adamicovd, K.

Ustav patologickej anatémie, Jesseniova lekdrska fakulta v Martine, Univerzita Komenského v Bratislave
a Univerzitnd nemocnica Martin, Konzulta¢né centrum bioptickej diagnostiky koznych ochoreni v Martine

koreSpondencia: katarina.adamicova@uniba.sk

Suhrn

UZ viac ako 100 rokov je dermatopatolégia nevyhnutnou diagnostickou sucastou tak dermatoldgie, ako
aj patoldgie ako zaklad pre vysokokvalifikovanu starostlivost o pacienta. Uz vela rokov dermatopatologicka
diagnostika postupila daleko za hranice zakladnej histopatologickej morfologie (Obr. 1). Imunohistochémia
a molekularna patoldgia su v sucasnosti nevyhnutnou sucastou a predpokladom zachovania tejto osobitej
discipliny. S ohladom na vzrastajucu implementaciu digitalizacie a umelej inteligencie je dermatopatolégia
perspektivna a moze ponuknut zaujimavé pracovné prostredie pre adeptov tohto odboru. Dermatopatolégia je
tak, ako ajiné obsahy Specialnej patoldgie nevyhnutna aj pre vyskum. Tento fakt by sa mal zohladnit'aj privytvarani
akademickych pozicii a inauguraénych konani v budicnosti. Pre vhodné uchovavanie materialu predstavujeme
moznost vyuZzitia biobanky.

Kliucové slovd: dermatopatoldgia, digitalizdcia, personalizdcia diagnostiky

Abstract

For more than 100 years, dermatopathology has been an essential part of both dermatology and pathology
as the basis for highly qualified patient care. Dermatopathological diagnosis has progressed far beyond the basic
histopathological morphology (Fig. 1). Immunohistochemistry and molecular pathology are now an essential
part and prerequisite for the preservation of this special discipline. With regard to the increasing implementation
of digitization and artificial intelligence, dermatopathology is promising and can offer an interesting work
environment for adepts of this field. Dermatopathology, like other contents of special pathology, is essential
for research. This fact should also be taken into account when creating academic positions and inauguration
proceedings in the future. For the appropriate storage of material, we present the possibility of using a biobank.

Key words: dermatopathology, digitization, personalization of diagnostics

Digitalizacia a umela inteligencia vdermatopatolégii  na digitdlnych rezoch je porovnatelnd s mikroskopiou,
su potrebné dalSie validacné Studie pre rozlicné
systémy skenerov [1].

Na integraciu digitdlnych diapozitivov do rutinnej

Jednou z mozZnosti je digitalizacia excizii tkaniv,
ktord je v sucCasnosti moznd v najvysSej kvalite.

Na tento ciel sa prepardty so zafarbenymi rezmi
tkaniva digitalizuju v skeneri sklicok a su pripravené
na hodnotenie na obrazovke. Medzi vyhody patri
hodnotenie nezavislé od miesta a mikroskopického
pristroja tak v tréningu, ako aj v kaZzdodennej klinickej
praxi. Tento vyvoj po pomerne rychlom néstupe sa
ustdlil v strednodobom horizonte. Linedrny vyvoj sa
pristavil pre finanéné a pravne problémy. Existuju
préavne prekazky, ktoré treba prekonat (zodpovednost
a poistenie), a dodatocné investicné ndklady pre
pracoviska. Hoci sa pred rokmi ukdazalo, Ze diagnostika

bioptickej diagnostiky musia byt skenery diapozitivov
integrované do laboratérneho informacéného systému.
Okrem toho musia byt nakupené kapsuly, v ktorych
je tkanivo umiestnené, a sklicka oznacené strojovo
CitateInym kodom, spravidla QR kodom. Kvalita
spracovania by sa mala udrZiavat na vysokej urovni
(napr. krycie sklicka by nemali pre¢nievat cez okraj
a tkanivové rezy by mali byt umiestnené ¢o najviac
v strede podloZného sklicka vo vyrovnanej kvalite).
To si spociatku vyZaduje dodatoCné Casové rezervy
a finanéné vydavky, ktoré eSte neboli zauctované
v bodovacom systéme uhrady za tieto sluZby.

Casopis je indexovany v Bibliographia medica Slovaca a zaradeny do citaénej databazy CiBaMed. 3
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Dal$im problémom je skladovanie naskenovanych
prepardtov. V zavislosti od velkosti vySetrovanej
vzorky a kvality skenovania mozZe byt potrebné velké
mnozstvo pamdte pocitata. Odhaduje sa, Ze pocas
pracovného dinia mozno spracovat a uloZit pribliZzne
1,5 terabajtu. Ziaduce by bolo naskenované vzorky
archivovat natrvalo. V niektorych laboratéridch vSak
pozadovana skladovacia kapacita nie je dostatocnd a to
znamend, Ze starSie vzorky musia byt po urcitom case
vymazané [2].

Na kongresoch patolégie sa uzZz niekolko rokov
pouzivaju digitdlne diapozitivy na vzdelavacie
semindre a Skolenia. Podobne je to uZ aj unds, napriklad
na Martinskom bioptickom semindri. Digitalizované
vzorky tkaniva maju tu vyhodu, Ze ich ucastnici mézu
po akcii pouzit na dalSie vzdeldvanie (Obr. 2).

Odoslanie digitdlnych obrazov tieZ otvara moznost
rychleho ziskania druhého (konzultaéného) posudku
v pripade zlozitych diagnéz, ktoré nemozZno jedno-
znacne klasifikovat. Vedecké otdzky mozZno riesit aj bez
velkého logistického usilia [3].

Digitalizdcia je tieZ predpokladom na budtce
vyuZzitie umelej (arteficidlnej) inteligencie (AI), ktora
si uz nasla cestu do rozliénych oblasti diagnostickej
mediciny. Najm& pri kvantifikdcii imunohistolo-
gickych signdlov vedie AI k reprodukovatelnym
a objektivnym vysledkom. Presnd kvantifikacia je
dnes ddleZitym predpokladom rozli¢nych terapeu-
tickych pristupov. S o¢akdvanym vzrastom diagnos-
tiky AI mo6Ze pomoéct lepSie alokovat coraz
vzacnejSie ludské zdroje na zloZitejSie problémy.
V dermatopatolégii sa tieZ ocakava, Ze AI spociatku
zniZi pracovnu zataZ pre Casté diagndzy. Doteraz sa
Studie AI v dermatopatoldgii zameriavali predovset-
kymnadiagnostikubeznych nddorovych entit (detekcia
bazoceluldrnych karcinémov, seborrhoickych keratéz
¢i melanocytovych nadorov) [4]. Dnes uZ existuju
systémy AI, ktoré vedia identifikovat a spravne
diagnostikovat kozné nddory [4]. Okrem toho, Ze
navrhuju diagnézu oSetrujucemu lekdrovi, moZu
merat hrubku nddoru (najéastejSie maligny melaném
v derme) a vyhodnotit okraje excizie, aby sa zabezpe-
Cilo uplné odstranenie nadoru. Zaverefné overenie
takého nélezu lekdrom je vSak stdle nevyhnutné
a v buducnosti ho nemozno nahradit!

Okrem toho AI otvdra novd oblast vyskumu,
v ktorej tuzko spolupracuju dermatopatolégovia,
aplikovani matematici a pocitacovi vedci. Zaujima-
vostou je, Ze Al vie nielen rozpoznat a vyhodnotit
veci, ktoré su Iudskému oku viditeIné, ale aj detaily,
ktoré su oku na prvy pohlad skryté. Napriklad vhodne
»VySkolend“ AI mdzZe diagnostikovat mikrosatelitovu
nestabilitu priamo z tkanivovych sklicok zafarbe-
nych hematoxylinom a eozinom (H & E) bez potreby
imunohistochemického farbenia alebo molekuldrnych
analyz. Ak Al umoznuje ¢itanie svojho diagnostického
algoritmu, méZe nielen poskytnut doéleZité informaécie
oSetrujucemu lekdrovi, ale aj zlepSit pochopenie
patogenézy ochorenia [5].
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Obr. 1 - Unna PG. Histologischer atlas zur Pathologie
der Haut. V. 4., 1900. Od doékladnej mikroskopickej
morfolégie diagnostika v suasnosti postupila
milovymi krokmi dopredu
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Obr. 2 « Digitalizované preparaty urcené na semindar
s mozZnostou nastavit pole a plynule zvacSovat Ci
sprehladnit sledované detaily (vlastny material)

PredovSetkym v nddorovej dokumentacii mozno
kvalitu diagnostickych ndlezov a vyslednu registraciu
v naddorovom registri zlepsit ¢i ulahcit Standardizaciou
diagnostickych parametrov, ktoru moZno podporit
vhodnym vyuZitim AI V rdmci synoptického hldsenia

4 Casopis je indexovany v Bibliographia medica Slovaca a zaradeny do citatnej databazy CiBaMed.
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su teda prisluSné parametre systematicky zadané v
tabulkovych Sablénach v zavislosti od diagnézy [6]. To
ulahcuje lekarovi - klinikovi jednoznacné pochopenie
patologickych nélezov. TieZ moZno ovela rychlejsie
zaznamenat prisluSné sledované parametre. Systém
zabezpecluje aj to, Ze informdcie patoléga v sprave
su uplné a jasne formulované. Tieto udaje sa potom
moZu automaticky importovat do registrov a systémov
dokumenticie ndadorov, ¢o povedie k vyraznému
zniZeniu pracovnej zataze vykonnych odbornikov [3].

Vyvoj v priprave excizii a
dermatopatologickej diagnostiky

personalizacia

Standardom histopatologickej diagnostiky je aj dnes
hodnotenie tkanivovych rezov prifarbeni H & E a inych
Specidlnych histochemickych farbeniach. Zavedenim
imunohistologickych technik, pribliZzne pred 50
rokmi, sa spektrum diagnostiky znacne rozsirilo nad
ramec Cistej morfolégie. Imunohistochémia vyznamne
prispela k zodpovedaniu doteraz nevyrieSenych otdzok
0 histogenéze a patogenéze Sirokej Skdly ochoreni.
Medzitym sa testy genetickej a molekuldrnej patoldgie
stdvaju Coraz dolezitejSimi ako dalSie diagnostické
stavebné kamene. Napriklad kym genodermatozy boli
klasifikované na zaklade klinickych a morfologickych
kritérii(svetelnd a elektronova mikroskopia), geneticka
diagnostika tejto skupiny ochoreni sa stdva povinnou.
Geneticka diagnostika napr. umoznila uspeSne odlisit
podobné makroskopické klinické obrazy do rozli¢nych
patogenetickych entit.

V dermatopatologickych laboratéridch vysSej
urovne sa v sucasnosti uprednostiiuju molekuldrne
metddy na mikrobiologicku a nddorovu diagnostiku.
V mikrobiologickej diagnostike dermatopatoldgia
deteguje najméa virusy (napriklad ludsky papiloma-
virus, virus Epstein-Barrovej), huby, parazity (napri-
klad Leishmania), typické a atypické mykobaktérie
a iné baktérie, ako su borélie [7]. Techniky siahaju
od in situ hybridizdcie cez PCR (polymerazova reta-
zova reakcia) po sekvendciu DNA.

V diagnostike nddorov mozZzno niektoré nadorové
entity spolahlivo klasifikovat pomocou molekularnej
diagnostiky (napriklad dermatofibrosarcoma
protuberans). Velku skupinu melanocytovych nadorov
mozno lepSie subklasifikovat podla molekuldrnej
patolégie s néasledkami pre terapiu. V kaZdodennej
rutinesanapriklad melanémyvysSetrujunaichmutaény
stav (napriklad BRAF; Obr. 3), aby sa vyhodnotila
uskutocnitelnost cielenej terapie. Komplexnd geneticka
analyza vyuZivajuca sekvenovanie novej generacie
(NGS) umoZiniuje okrem iného detekciu genetickych
zmien v melanocytovych naddoroch. KedZe tieto testy
su zloZité a vyZaduju si bioinformatické zrucénosti,
zriadenie centier s prisluSnou odbornostou moéze byt
technicky aj ekonomicky realizovatelné, ¢im sa zvysi
vSeobecnd dostupnost metodiky.

Ocakdva sa, Ze vzrastajuca personalizdcia mediciny
povedie k zvySeniu molekuldrnej diagnostiky
s naslednou Specifickou terapiou. Molekuldrna

patoldégia sa pradvom dostava do novych ucebnych osnov
pre dermatopatolégiu a je dblezita pre zachovanie
a buduci rozvoj tejto momentdlne nezastupitelnej
Specializacie.

Dermatopatoldgia, tak ako vSetky odbory, sa
musi prispdsobit medicinskemu pokroku a social-
nemu vyvoju. Je preto zodpovednostou pedagdgov
a Skoliacich stredisk zatraktivnit vyucbu v dermato-
patolégii a poskytnut cas, priestor a materidlne
vybavenie na absolvovanie sustavného vzdeldvania
v tychto technikdch. Predpokladom zachovania
dermatopatolégie v odbore dermatoldgia je neprestajny
nabor mladych lekdrov a dalSieho persondlu a uzka
spolupraca s bioptickymi pracoviskami. Kazdodenna
diagnostickd a terapeutickd skusenost ukazuje,
aka dolezita je klinicko-patologicka spolupraca pre
kvalitnu (v niektorych pripadoch uz personalizovanu)
starostlivost o pacienta. Musime sa ucCit my, musime
ucit nasledovnikov, musime spolupracovat okrem
medicinskych odborov aj s para- a metamedicinskymi
disciplinami. Aj ked pokusy s AI vseli¢o naznacuju,
kvalifikovany bioptik a kvalifikovany klinik nebudu
v medicine tak rychlo nahraditelni.

WV

Obr. 3 « Priklad sekvencného elektroforetogramu
s mutdciou BRAF V600E, typickou pre diagnézu
maligneho melanému

Problém uloZiska dat i materialu a Gloha biobanky

Ako bolo wuvedené vySSie, personalizovand
starostlivost o pacienta, ako i vedeckd praca v tejto
oblasti si budu vyZadovat aj iné pristupy archivacie
vzacnych materidlov. Nie vSetky pracoviskd maju
k dispozicii dostato¢né priestorové kapacity. Z takych
dévodov sa velka cast materidlu casom nenahraditel-
ne zni¢i. Tomuto stavu by mali pomoct biobanky. Na
Slovensku Startuje projekt zaloZenia a prevdadzkovania
systému biobdnk, ktory sa usiluju realizovat timy
odbornikov na Ministerstve zdravotnictva SR,
Univerzite Komenského a Slovenskej akadémie vied.
Napr. v novobudovanej biobanke v Martine sa budu
uskladnovat uZ predtym diagnostikované vzorky
pacientov z celého Slovenska v najmodernejSich
automatickych systémoch, pri uplatneni vSetkych
pravnych a etickych noriem (Obr. 4). Biobanky budu
mat pre Iudské vzorky coraz vacsi vyznam, najma
v oblasti preventivnej zdravotnej starostlivosti.
Predstavuju klucovy néstroj na zvySenie efektivnosti
medicinskeho vyskumu v globdlnom rozsahu. Spoloc-
né a synergické vyuZitie tychto zdrojov umoZni

Casopis je indexovany v Bibliographia medica Slovaca a zaradeny do citaénej databazy CiBaMed. 5
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realizovat mnohé vyskumné aktivity vratane moz-
nosti overenia vysledkov zdkladného vyskumu, napr.
novych biomarkerov na Kklinickych vzorkéach, o vy-
voji novych modelov na skumanie mechanizmov
rakoviny a zriedkavych chordb, pricom sa vyrazne
mozu zlepSit podmienky participdcie slovenskej vedy
vo velkych medzindrodnych projektoch. V kone¢nom
dosledku etablovanie biobankovej infraStruktury
vedie k rozSirovaniu poznatkov o zdravi, chorobach
a ich vyvoji. V oblasti dermatopatologie pdjde tak
o vyskum genodermatdz, ako aj inych nenddorovych
a nadorovych ochoreni, pri ktorych sa bude dat
zasadne prispiet k patogenéze, a tym aj naslednej liec-
be. Ich implementacia do praxe teda pomo0Ze zachovat
zdravie alebo uspesSne lieCit mnohé vazne ochorenia.
InfraStruktura, ktord na Slovensku dlhodobo chybala
ako v jednej z mala krajin EU, pomodZe vedcom
nachddzat suvislosti tykajuce sa vzniku ochoreni
a efektivnejSie im predchadzat. Slovensko ma moZnost
zapojit sa aj do europskej ¢i svetovej siete narodnych
biobdnk, a tak zvysSit uspeSnost vyskumu a vyvoja
v oblasti novych preventivnych opatreni, diagnostiky
Ci liecby. Biobanka ako zdroj dat, expertizy a klinic-
kych suvislosti mo6Ze posilnit a rozvijat aj inovacné
aktivity vyskumnikov a novych firiem na Slovensku
i v kontexte medzindrodnej spoluprace. Ako zakladny
predpoklad pre rozvoj excelentného biomedicinskeho
vyskumu ma biobanka velky potencidl viest k vyvoju
unikatnych novych postupov ¢iliekov, ktoré zviditelnia
Slovensko na inovaénej mape v oblasti zdravia.

Literatura

Obr. 4 « Studia biobanky v Martine

Biobanka zabezpecuje bioinformaticku cast, ako
aj archivaciu digitdlnych zdznamov a vyuZivanie
algoritmov umelej inteligencie, ktoré umozZnia pre-
pdjat a nachadzat suvislosti medzi vysledkami analyz
a klinickymi datami. Svoje know-how v oblasti infor-
macnych technolégii na generovanie a analyzu
datovych balikov pre biobanku v Martine poskytnu
odbornici zo Zilinskej univerzity. Projektovy prog-
ram infraStruktury biobdnk tvori komplexné konzor-
cium vedené JLF UK v Martine spolu s Biomedicin-
skym centrom SAV v Bratislave, Centrom socidlnych
a psychologickych vied SAV v Bratislave, Lekarskou
fakultou UK v Bratislave, Ministerstvom zdravotnictva
SR, Ndrodnym onkologickym ustavom v Bratislave,
Narodnym ustavom reumatickych chorob v PieStanoch
a Zilinskou univerzitou v Ziline [8].

1.

Mukhopadhyay S, Feldman MD, Abels E, et al. Whole slide imag-ing versus microscopy for primary diagnosis in surgical
pathology: a multicenter blinded randomized non-inferiority study of 1992 cases (pivotal study). Am ] Surg Pathol.
2018;42:39-52.

2. Niedobitek G, Strobel P. [Are microscopes obsolete? The digital future of pathology]. Pathologe. 2021;42:540-543.

3. Mitteldorf C, Tronnier M. Dermatopathology - Current status and development in German-speaking dermatology.
JDDG: Journal der Deutschen Dermatologischen Gesellschaft. 2023;1-5.https://doi.org/10.1111/ddg.15047.

4. Jansen P, Baguer DO, Duschner N, et al. Evaluation of a deep learning approach to differentiate Bowen’s disease
and seborrhoic keratosis. Cancers (Basel) 2022;14:3518.

5. Xie N, Zhou H, Yu L, et al. Artificial intelligence scale-invariant feature transform algorithm - based system to improve
the calculation accuracy of Ki-67 index in invasive breast cancer: a multicenter retrospective study. Ann Transl Med.
2022;10:1067.

6. Sluijter CE, van Lonkhuijzen LR, van Slooten HJ, et al. The effects of implementing synoptic pathology reporting in cancer
diagnosis: a systematic review. Virchows Arch. 2016;468:639-649.

7. Kempf W, Flaig MJ, Kutzner H. Molecular diagnostics in infectious skin diseases. J Dtsch Dermatol Ges. 2013;11(Suppl 4):
50-58.

8.

Biobanka v Martine. https:/www.jfmed.uniba.sk/detail-novinky/back_to_page/jesseniova-lekarska-fakulta-uk/article/
biobanka-pomoze-liecit-rakovinu-aj-zriedkave-ochorenia/, 2020.

Casopis je indexovany v Bibliographia medica Slovaca a zaradeny do citaénej databazy CiBaMed.



Mohli by vasi pacienti so stredne zavaznou az zavaznou

loziskovou psoriazou dosiahnut uplné vycistenie koze?

UHRADA
od 1.5.2023
vindikacii
psoriaza®*

BIMZELX® (bimekizumab) STyma

je indikovany na lie¢bu stredne zavaznej S .

az zavaznej loziskovej psoridzy u dospelych, A B imze IX v
ktori st kandidatmi na systémovii liecbu.” (bimekizumab)
————VTNIMOGNA ———
v Tento liek je predmetom dalsieho monitorovania. To umozni rychle ziskanie novjch informécif o bezpetnosti. PﬂilE‘Z'lTUS"l" PRE PAG'E“"WT

0d zdravotnickych pracovnikov sa vyZaduje, aby hidsili akékolvek podozrenia na neZiaduce reakgie.

Skrétend informacia o lieku: Bimzelx 160 mg injekény roztok v napinenom pere © ZloZenie; KaZdé napinené pero obsahuje 160 mg bimekizumabu v 1 ml. Indikacie: Liecha stredne zévazne; az zdvaznej loziskovej psoridzy u dospelych, ktorf sii kandidatmi
na systémov liechu. Dévkovanie a spasob podavania: Odporicand davka u dospelych pacientov s loziskovou psoridzou je 320 mg (podavand vo forme 2 subkuténnych injekeii po 160 mg) v 0., 4.,8., 12., 16. tyzdni a potom kazdych 8 tyzdfov. Pacrensi
snadvehou. U niektorych pacientov s telesnou hmotnostou = 120 kg, ktorf nedosiahli Gpiné vyEistenie koze v 16. tyZdni, sa davkou 320 mg kazdé 4 tjZdne po 16. tyzdni mdZe este viac zlepsit odpoved na liethu. Uprava davky u starsich osdb (vo veku
> 65 rokov) a pacientov s poruchou funkcie obliciek alebo pecene nie je potrebnd. Tento liek sa podéva subkutannou injekeiou. Medzi vhodné oblasti na podanie injekcie patria stehno, brucho a nadlaktie. Naplnené pero sa nesmie pretrepdvat. Po
ndlezitom zaskolent, ako sa podava subkutdnna injekcia, si naplnenym perom mazu Bimzelxinjekéne podavat pacienti. Kontraindikdcie; Precitiivenost na lieivo alebo na ktorikolvek z pomocnych Iétok. Klinicky vjznamné aktivne infekcie (napr. aktivna
tuberkuldza). Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani; /2fzkcie: Bimekizumah mdZe zvyiit riziko vzniku infekeif, ako st infekcie hornych dychacich ciest a ordina kandiddza. Pri zvazovani pouzitia bimekizumabu u pacientov s chronickou infekciou
alebo s recidivujicou infekciou v anamnéze je potrebnd opatrnost. Liecha bimekizumabom sa nesmie zatinat u pacientov s akoukolvek klinicky vyznamnou aktivnou infekciou, pokym infekcia neusttipi alebo sa adekvatne nevylieti. Pacienti lieGent
bimekizumabom majd byt pouteni, e maj vyhladat lekérsku pomoc, ak sa u nich vyskytnd prejavy alebo priznaky naznadujice infekciu. Hoahnotenie pred fiechou zamerané na tuberkuldzu (TBC): Pacienti maji byt pred zagatim liechy
bimekizumabom vySetreninainfekciu tuberkuldzou (TBC). Bimekizumab sanemad podavat pacientom s aktivnou TBC. U pacientov uzivajticich himekizumab je potrebné monitorovat pripadny vyskyt prejavov a priznakov aktivnej TBC. Zapalove ochorenie
Crigy; Priuzivani bimekizumabu boli hlasené pripady novjch pripadov alebo exacerbécii zpalového ochorenia riev. Bimekizumab sa neodportica poddvat pacientom so zapalovym ochorenim Griev. Precitiivenost: Pri inhibitorach IL-17 boli pozorované
zdvaing hypersenzitivne reakcie vrétane anafylaktickjch reakeii, Ockovansa: Pred zatatimlieshy bimekizumabom sa ma zvaZit absolvovanie vietkyeh prislusnych imunizacit vo vekovyich skupinach podfa aktulnyeh pokynov pre imunizdciu. Zivé vakciny
sanemajl poddvat pacientom liecenym bimekizumabom. Liekové a iné interakeie: Nie je mozné vylicit klinicky vyjznamny inok na substraty CYP450 s tizkym terapeutickym indexom, pri ktorjch je dévka individudine upravend (napr. warfarin). Na
zatiatku liesby bimekizumabom u pacientov liecenych tjmito druhmi liekov sa mé zvazit monitorovanie lisshy. Fertilita, gravidita a laktdcia: Zeny vo fertiinom veku maji pouivat Geinnd antikoncepeiu pocas liecby a po dobu najmens) 17 tyZdiov poliesbe.
Ako preventivne opatrenie je vhodnejiie vyhndit sa uzivaniu Bimzelku potas gravidity. Md sa zvait prinos dojcenia pre dista a prinasu liethy pre Zenu. Nediaduce d&inky: Velmi Sasté: infekcia hornych dychacich ciest. Casté: ordlna kandiddza, infekeie tinea,
infekeie ucha, infekcie herpes simplex, orofaryngedina kandiddza, gastroenteritida, folikulitida, bolest hlavy, dermatitida a ekzém, akné, reakcie v mieste podania injekcie, Ginava. Menej Gasté: kandiddza sliznice a koze (vrdtane kandidézy pazerdka),
konjunktivitida, neutropenia, zdpalové ochorenie triev. Dostupné liekové formy a velkosti balenia: Balenie s 2 napinenymi perami. DrZitel rozhodnutia o registrécii: UCB Pharma S A., Brusel, Belgicko. Registragné Gislo: EU/ 1/21/1575/006. Zatriedenie
lieku podra spdsobu jeho vjdaja: Viyidaj liekuje viazany na lekdrsky predpis. Dtum revizie textu; 05.12.2022. Pred predpisanim lieku si precitajte piné znenie sthru charakteristickyich viastnostilieku. Liek je hradeny z prostriedkov ZP

Referencie: 1. Bimzelx” (bimekizumab) Suhm charakteristickjch viastnostilieku, 05.12.2022. 2. Reich K, Papp KA, BlauveltA, et al. Bimekizumabversus ustekinumab for the treatment of moderate to severe plaque psoriasis (BE VIVIDY: efficacy and safetyfrom
a 52-week, multicentre, double-blind, active comparator and placebo controlled phase 3 trial. Lancet. 2021; 397 (10 273): 487-498. 3. Gordon KB, Foley P, Krueger JG, et al. Bimekizumab efficacy and safety in moderate to severe plague psoriasis (BE
READY): a multicentre, double-blind, placebo-controlled, randomised withdrawal phase 3 trial. Lancet. 2021; 397 (10 273): 475-486. 4. Warren RB, Blauvelt A Bagel J, et al. Bimekizumab versus adalimumab in plague psoriasis. N EnglJ Med. 2021. doi:
10.1056/NEJMoa2102388. 5. Rozhodnutie MZ SR &.: S14413-2023-0KCHL-23789 o zaradeni LP Bimzelx do zoznamu kategorizovanych liekov, https:/ / kategorizacia.mzs.sky Lieky/ Common/ Details/ 237 88.

" Na zaklade Ginnosti sledovanej v Klinickyeh skaisaniash fazy 3 v porovnani s placebom, adalimumabom a ustekinumabom.”
*Indikdcia stredne zévaznej aZ zavaznej formy loZiskovej psoriazy u dospelych

© UCB Biopharma SRL, 2021. Vsetky prava vyhradené.
BIMZELX je registrovand obchodna znamka spolognosti skupiny UCB Groups. r 1

UCB s.r0., organizatnd zlozka Pre odborné informacie a blizSie (daje stvisiace :h | n S p | red by patl e nts .
Uprkova 4, 811 04 Bratislava 1, tel; +421 2 5920 2020, s pripravkami spolognosti UCB: tel: +421 2 5920 2023, Datum pripravy: méj 2023 . H
g-mail: info bratislava@ucb.com, www.uch.sk e-mail: UCBCares.SK@uch.com SK-P-BK-PS0-2300017 L J D f’l\/e ﬂ by SCIe nce .



LIECBA DERMATOVENEROLOGICKYCH OCHORENI{

Swimming pool granuloma, prehlad a kazuistika
Swimming pool granuloma, a review and the case report
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Suhrn

Autori popisuju pripad pacientky lieCenej kortikosteroidmi na sarkoidézu pldcIII. Stadia. Po Cisteni akvarii sa na
jej lavej ruke vytvorila nodozita, ktora progredovala s regionalnou lymfadenitidou. V priebehu dvoch tyzdrov sa
vytvorili na dorze ruky viaceré nodozity s inflamovanym povrchom. Klinicky nalez bol klasifikovany ako swimming
pool granuloma. Biopticky bol diagnostikovany granulomatézny proces s negativnym nalezom atypickych
mykobaktérii, ktoré nedokazala ani kultivacia. Mykobaktérie vSak dokazalo az vySetrenie PCR. Pacientka mala tiez
pozitivny Quantiferonovy test. Liecbou klaritromycinom 1000 mg denne v trvani 12 tyZzdriov doslo ku kompletnej
regresii klinickych prejavov ochorenia.

Klucové slova: Mycobacterium marinum, infekcia koZe, PCR, swimming pool granuloma, klaritromycin

Abstract

The authors describe the case of a patient treated with corticosteroids for pulmonary sarcoidosis stage III.
A nodosity developed on the left arm after cleaning an aquarium, which progressed with regional lymphadenitis.
Over 2 weeks, several nodules with an inflamed surface formed on the dorsum of the hand. The clinical
finding was classified as a swimming pool granuloma. By the biopsy, a granulomatous process was diagnosed
with a negative finding of atypical mycobacteria, which had not been confirmed even by culture. Mycobacteria
was only proven by PCR. The patient also had a positive Quantiferon test. Treatment with clarithromycin 1000 mg

per day for 12 weeks resulted in a complete regression of the clinical manifestations of the disease.

Key words: Mycobacterium marinum, skin infection, PCR, swimming pool granuloma, clarithromycin

Uvod

Atypické mykobaktérie boli definované ako
humdnne patogény v roku 1938 (Mycobacterium
fortuitum), v roku 1984 (Mycobacterium ulcerans).
V roku 1954 Linellom a Nordonom bolo identifikované
Mycobacterium marinum ako patogén schopny vyvolat
lézie po kontakte koZe Iudi s vodou v bazénoch [1].
Ochorenie bolo pomenované ako swimming pool
granuloma, alebo rybi akvagénny granulom [2]. Vdaka
prevazujucemu podielu infekciami Mycobacterium
tuberculosis a Mycobacterium leprae nebol dlho ich
patogénny potencidl plne rozpoznany. Nakolko casto
napodobniuju infekciu M. tuberculosis a vyZaduju
Specifické podmienky na kultivaciu, pravdepodobne je
vela nespravne diagnostikovanych pripadov.

Diagnostika zavisi od identifikdcie patogénu.
VyuZivaju sa na to Specidlne laboratdrid, schopné
zabezpecit podmienky pre ich rast na kultivacnych
médiach. Existuju antigény aj na intradermdlne koZné

testovanie mykobakteridlnych infekcii analogicky
k testovaniu M. tuberculosis, av§ak v klinickej praxi nie
su vyuzivané kvoli obmedzenej dostupnosti [3].

Mykobaktérie su v prirode rozSirené vacSinou ako
komenzdly alebo saprofyty. Atypické mykobaktérie
su obycajne ziskané z prirodnych zdrojov ako voda
alebo pdda. Pripady su zvycCajne sporadické, ale urcité
typy expozicii moZu viest k prepuknutiu vo vacsich
komunitdch. MézZe byt postihnuty ktorykolvek orgdn
alebo orgdnovy systém, ale existuje ovela menSie riziko
disemindcie neZ u M. tuberculosis, a infekcie mavaju
benignejsi a limitovany priebeh.

Len dve mykobaktérie, M. ulcerans a M. marinum,
maju charakteristicky klinicky obraz. Imunosupresia
hostitela alebo poSkodenie orgdnu su facilitujuce
faktory pre tieto infekcie [3].

Prezentujeme pripad swimming pool granuloma
u pacientky lieCenej na sarkoidézu pluc, kde ku
infikovaniu doslo ¢istenim akvarii.

8 Casopis je indexovany v Bibliographia medica Slovaca a zaradeny do cita¢nej databdzy CiBaMed.
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Popis pripadu

45-ro¢na pacientka (hmotnost 64 kg, vySka 169 cm,
BMI 22,4), pracujuca ako zdravotna sestra na oddeleni
pediatrie, sa dostavila so suspektnou diagnézou
swimming pool granuloma. Po dovolenke v Egypte
a nasledne doma po ¢isteni akvarii sa na lavej ruke
vytvorila nodozita, ktord progredovala s regionalnou
lymfadenitidou. V priebehu dvoch tyZdiov sa vytvorili
na dorze ruky a aj prstov viaceré dalSie nodozity s infla-
movanym povrchom, stendenciou fluktuécie (Obr. 1-4).
V mieste trvalého bydliska pacientky bola jedna z nich
bioptizovand v histologickom obraze s podozrenim
nalezu atypickych mykobaktérii. V priebehu nasledu-
jucich 3 rokov boli odobraté dalSie 4 biopsie, ktorych
nalezy popisuje Tabulka 1 a zobrazuju Obr. 5 - 8. Pre
neuspech liecby ciprofloxacinom bola zahajend liec¢ba
klaritromycinom v ddvke 1000 mg denne. LieCba trvala
6 tyZdnov za kompletnej regresie koZného nélezu, aby
tento v priebehu 6 mesiacov opakovane recidivoval.
Nasledovala dalSia lie¢ba klaritromycinom v dennej
déavke 1000 mg 12 tyZdnov s uplnou regresiou kozného
nalezu. Na diagnézu sarkoidézy plac III. Stadia,
verifikovanu z transbronchidlnej biopsie, v priebehu
poslednych 20 rokov bola pacientka 7 rokov lieCend
prednisonom v davke 30 mg denne v kombindcii
s 20 mg omeprazolu denne. Pre pozitivitu Quantiferon
Gold testu a na zdklade podozrenia na latentnu
TBC pluc bola lieCend =zaistovacou profylaktic-
kou antituberkuldéznou liecbou hydrazidom Kkyse-
liny izonikotinovej 300 mg denne v kombindcii
s rifampicinom 450 mg denne. Po tejto lieCbe sa uZ
nijaké problémy pacientky neobjavili. V sucasnosti
pacientka pracuje ako zdravotnd sestra v zahranici.
V priebehu sledovaného obdobia bola pacientka
opakovane vySetrovand metodikou ELISA aj PCR na
Chlamydia pneumoniae, Mycoplasma pneumoniae,
cytomegalovirus, tiez herpetické virusy, virus
Epstein-Barrovej, Borélia burgdorferi a aj virus
HIV a TPHA. VSetky parametre autoimunity mala
v ramci referentnych hodn6t, rovnako ako ASLO,
CRP, parametre mineralogramu, hepatdlne enzymy,
imunoglobuliny IgG, IgA, IgM, IgE, ako aj krvny obraz
diferencidl z periférnej krvi.

Obr. 1 « Swimming pool granuloma pred liecbou,
lokalizacia na predlakti

Obr. 2 » Hyperpigmentacia po liecbe noddznej lézie
swimming pool granuloma klaritromycinom

Obr. 3 * Swimming pool granuloma pred liecbou, lézie
lokalizované na dorze ruky a na prstoch

Obr. 4 « Lézie swimming pool granulomatéza po liecbe
klaritromycinom

Pacientka bola 4-krat biopticky vySetrend na
Ustave patologickej anatémie JLF UK a UNM v Martine
v priebehu 3 rokov. Datum vySetrenia, Kklinické
diagnozy a zaverecné histopatologické diagndzy
uvadzame v Tabulke 1.

Casopis je indexovany v Bibliographia medica Slovaca a zaradeny do cita¢nej databdzy CiBaMed. 9
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Vprvych dvoch vySetreniach iSlo o histopatologicky
obraz abscedujucich granulomatoznych zapalov koZe
a podkozia, s pritomnostou prevaznej vacSiny CD68+
a CD163+ histiocytov a monocytov s ojedinelymi
obrovskymi Langhansoidnymi bunkami, a s primesou
CD3+T-lymfocytov, ako aj malého poctu eozinofilov
v okoli centra. Abscedujuce centra granulémov boli
vyplnené akumulovanymi neutrofilmi a ich rozpad-
nutymi fragmentami (Obr. 5 a 6). Specidlnymi me-
tédami - PAS, Gramovym farbenim, Warthin-Starryho
impregnacnou metédou, Ziehl-Neelsenovou metédou,
auraminom T sme Ziadne intraceluldrne ani
extraceluldarne mikroorganizmy nedokézali. TaktieZ

Tabulka 1 « Prehlad bioptickych vySetreni

Mesiac
arok Klinicka dg. Biopticka dg.
vySetrenia
Histiocytovy granulo-
matozny abscedujuci
zapal koze, ako jedna
. z foriem atypickej
5/2010 Bf;glznkge uzly na mykobakteriozy (ne-
p mozno vylucit ,cat
scratch disease“) bez
dokazu etiologického
agens
6/2010 | Sarkoidéza Atypickd mykobak-
teridza
Dif. Dg: sarkoiddza, T,
latentnd TBC plic, Nesp?mflcke mve:ter-
9/2012 . . ované granulomatdézne
swimming pool ochorenie koZe
granuloma
1/2013 | Sarkoidéza aD:;ﬁflgige granuloma

Obr. 5 -
(HE, obj. 20x)

Granulédm s abscedujucim centrom

polarizovanym svetlom a dal$imi imunohistoche-
mickymi metédami sme vylucili pritomnost cudzich
telies, malignych Struktur, akumulaciu patologickych
metabolitov, ¢i inych histologicky dokéazatelnych
latok, pre potvrdenie ¢i vylucenie inych foriem in-
fekénych a/alebo neinfekénych granulémovych ocho-
reni koZe (Tabulka 2). Ndlez sme dva razy po
sebe uzavreli ako atypicka mykobakteriézu bez
dokdzaného mikrobidlneho agens. V dalSich dvoch
vySetreniach sa histopatologicky obraz zmenil na
disperzny granulomatézny zdpal s ojedinelymi

loziskami degenerovaného kolagénu dermy (Obr. 7),
a v poslednom vySetreni aj s ndznakom palisddo-
vania okolitych histiocytov. V loZiskdch zapalu,
najméa v jeho okrajoch sme detegovali prevahu CD3+
T-lymfocytov. Ndlez sme uzavreli ako neSpecificky
granulomatdzny zapal dermy s fenotypom disperzného
aj loziskového granuloma annulare (Obr. 8).

Obr. 6 ¢ Obrovské Langhansoidné bunky v leme
histiocytov granulému (HE, obj. 40x)

Tabulka 2 * ZjednoduSené rozdelenie granulémov koZe
podla pévodu

Infekény povod

Neinfekény povod

Protozoa Cudzie telesa
Baktérie Malignity
Mykobaktérie .
(vratane atypickych foriem) Metabolity
Sexudlne prenosné granulomatoz- Chemické latky

ne ochorenia

Iné bakteridlne choroby

Neznéme priciny

Spirochéty (imunologické?)

Hlboké plesniové infekcie
Parazity

10 Casopis je indexovany v Bibliographia medica Slovaca a zaradeny do cita¢nej databdzy CiBaMed.
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Diskusia

Ro€nd incidencia ochoreni vyvolanych Mycobacterium
marinum je v Eurépe 0,04 - 0,27 na 100 000 obyvatelov
[4].

Mycobacterium marinum je netuberkulézne foto-
chromogénne Mycobacterium species patriace do
1. skupiny Runyonovej klasifikacie [5]. Mycobacterium
marinum rastie na Léwenstein-Jensenovej pode v prie-
behu 2 - 3 tyZzdnov pri teplote 30 °C za produkcie zZ1tého
pigmentu, ktory sa vizualizuje za expozicie svetlom.

VyuZitim najnovSich poznatkov z imunoldgie
a molekulovej biologie a genetiky je v sucasnosti
mozné okrem tuberkulinovej skuSky pozZit aj nové
sérologické en vivo testy, tzv. IGRA (Interferon Gama
Release Assay) testy na diagnostiku hlavne latentnej
TBC infekcie. Nakolko je uz davnejSie znamy geném
M. tuberculosis, bolo moZzné syntetizovat peptidové
antigény - stimulujuci sekreény antigén ESAT-6
(Early Secretory Antigenic Target-6), proteinovy filtrat
CFP-10 (Culture Fibrate Protein-10), ako aj a TB7.7 (p4),
ktoré sa nachddzaju len v M. tuberculosis, M. bovis,
M. africanum, M. szulgai, M. marinum. Nie su
pritomné v M. BCG bovis a inych netuberkul6znych
mykobaktéridch (M. avium complex, atd.). Testy
vyuZzivaju  skuto¢nost, Ze jedinci infikovani
M. tuberculosis complex, ev. M. kansasii, M. marinum
a M. szulgai, maju v krvi senzibilizované T-lymfocyty.
Ak su tieto lymfocyty vystavené ucinku vysSie
uvedenych antigénov, uvolniuju efektorové
T-lymfocyty cytokin interferén-y (IFN-y). UZ davnej-
Sie sa zistilo, Ze stimuldcia a pomnoZovanie
efektorovych T-lymfocytov vyzZaduje trvalu pritom-
nost mykobaktériovych antigénov. Ak su tieto
antigény odstranené vlastnou obranou organizmu,
alebo ucinnou lie¢bou antituberkulotikami, vacsSina
efektorovych buniek podlahne apoptéze a prezivaju
len pamatové T-bunky, ktorych je len 10 %. NavySe
efektorové T-lymfocyty produkuju IFN-y uz behom
niekolkohodinovej stimulacie, ale paméatové bunky
aZ po dostatocnej diferencidcii, trvajucej viac ako
24 hodin.

V sucasnosti mame u nas k dispozicii dva druhy
IGRA testov: QuantiFERON-TB Gold In-Tube test
(vyrdbany firmou Cellestis, Victoria, Australia)
a T-SPOT.TB test (vyrdbany firmou Oxford,
Immunotec, Velka Britania). Pri T-SPOT.TB teste
sa z odobratej periférnej krvi najskér separuju
mononukledrne bunky, inkubuju sa s antigénmi (ESAT-
6 a CFP-10) a ndsledne sa zistuje pocCet buniek, ktoré
produkuju IFN-y metdédou ELISPOT, test vyuZiva aj
pozitivnu kontrolu, kde sa lymfocyty inkubuju spolu
s mitogénom (fytohemaglutinin) a negativnu kontrolu
s fyziologickym roztokom.

M. marinum sa celosvetovo vyskytuje tak v sladkej,
ako aj v slanej vode, vratane kupalisk a akvarii,
¢im najCastejSie vyvolava aquagénne lymfokutdnne
a nelymfokutdnne lokalizované 1ézie [6]. Rizikovymi
faktormi pre infekciu sd anamnéza traumy,
akvaristika, rybarcenie, pripadne praca vo vode,
eventudlne aj s vylovom ryb, potdpanie. Klinicky

Obr. 7 « Disperzny granulomatézny zapal v derme
typu disperzného granuloma annulare (Massonov
modry trichrém, obj. 20x)
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Obr. 8 ¢ Granulémové lozZisko s centralnou degene-
raciou kolagénu ohranicené histiocytmi s naznacenym
palisddovanim a s riedkym lymfo-histiocytovym
zdpalom v derme. Nalez podporuje dg. granuloma
annulare (HE, obj. 20x)

sa prejavuje ako lividna az fialova papula zjavujica
sa po 2 - 3 tyZdfioch v mieste inokulacie, s dal$im
vyvojom psoriaziformnych alebo verukéznych lozisk,
ktoré neskér mézu exulcerovat. Predilekéné lokalizacie
(viac ako 80 %) su ruky, chodidld, kolena alebo lakte
predovSetkym u muzov (Obr. 1 - 4) [7]. V zriedkavych
pripadoch vSak moéZu byt okrem méakkych tkaniv
postihnuté aj slachy, kiby a kosti [8]. Ku diseminécii
infekcie mo6ze d6jst u imunosprimovanych osdb (HIV,
lymfoproliferativne ochorenia) [9].

Lézie su zvycajne solitdrne, moze sa vSak vyskytnut
aj lymfokutadnne Sirenie. M6Ze dojst k spontdnnemu
vyhojeniu v priebehu 1 - 2 rokov s naslednou
tvorbou jazvy. PrileZitostne méZu byt loZiskd skoér
supurativne neZ granulomatézne, a to rovnako
u imunokompetentnych, ako aj u imunosuprimova-
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nych pacientov [3, 10]. Infekcia vyvoland M. marinum
podla zavazZnosti ochorenia so zretelom na postihnutie
tkaniv je mozné klasifikovat na:

o typ I - samo hojivi noduldrnu 1éziu, spontdnna
regresia trvad mesiace az roky;

* typ II -jeden alebo niekolko granulémov;

o typ III - zdvaznd infekcia postihujuca hlboké
tkanivo vyustujuce do tendosynovitidy;

* typIV-diseminovand infekcia postihujuca pluca,
alebo iné systémové organy [11, 12].

Mycobacterium marinum je prirodzene rezistentné
proti tuberkulostatickym liekom, ako je isoniazid
a pyrazinamid [13], stredne citlivé je na antibiotika,
ako streptomycin, doxycyklin a minocyklin [2].
Mycobacterium marinum je citlivé na rifampicin,
rifabutin, klaritromycin, sulfonamidy a kotrimoxazol
[14, 15]. Liecha je prolongovand v trvani 4 — 6 tyZdnov,

v niektorych pripadoch az rok. Dramatické zlep3enie
1ézii swimming pool granuloma moZno pozorovat
po aplikacii streptomycinu a imunoglobulinov. V §ta-
diu vyvoja je aj anti M. marinum vakcina. Je potrebné
uviest, Ze jednotnd lieCebnd schéma swimming pool
granuloma nie je znama. Kazdy pripad je jedine¢ny a je
na terapeutovi, ktoru molekulu ako monoterapiu alebo
kombinovand liecbu si zvoli.

Zaver

Diagnostika a liecha ochoreni atypickymi
mykobaktériami moéZe byt komplikovand, musi byt
prolongovand. MoZnd je aj zriedkavd kombindcia
sarkoidozy a latentnej TBC. Problematiku mobzZe
komplikovat aj pozitivita Quantiferon Gold testu
v pripade pritomnosti Mycobacterium marinum
v organizme.
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Suhrn

Autoriprezentujuzakladnu charakteristiku ochoreniahidradenitis suppurativa, asociovaného s monoklonalnou

gamapatiou nejasného vyznamu.
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Abstract

Theauthors presentthe basic characteristics of diagnosis hidradenitis suppurativa, associated with monoclonal

gammopathy of undetermined significance.

Key words: hidradenitis suppurativa, MGUS

Hidradenitis suppurativa

Na druhom kongrese konanom v San Franciscu
v marci 2009 a organizovanom Hidradenitis
suppurativa Foundation bola konsenzualne prijata
definicia ochorenia. Hidradenitis suppurativa (dalej
HS) je definovanda ako pritomnost rekurentnych,
bolestivych, hlboko situovanych, okruhlych nodozit
konciacich v abscesoch alebo sinusovych traktoch
s hnisanim a s tvorbou hypertrofickych jaziev
apokrinnych zliaz koZe. Hidradenitis suppurativa je
teda chronické, zadpalové, opakujuce sa, vyCerpavajuce,
a zoslabujuce organizmus postihnutého jedinca.
Primarne je hidradenitis suppurativa ochorenie
folikulov koZe, obycCajne pritomné po puberte s bo-
lestivymi, hlboko situovanymi zapalovymi léziami,
v miestach vyskytu apokrinnych Zliaz ako su axily,
ingvindlna a genitoandlna oblast. Ochorenie prvykrat
popisal v 18. storo¢i profesor Aristide Auguste Stanislav
Verneuila, z ¢oho sa odvija aj dalS§i nazov tohto
ochorenia ,maladie de Verneuil“ Celkova prevalencia
HS predstavuje hodnotu do 1,4 % populécie, casto je
vSak nespravne diagnostikovand, preto sa odhali len
u pribliZzne 1 % pacientov [1].

Patogenéza ochorenia doposial nie je kompletne
znama, napriek tomu poukazuju posledné vyskumy
na kombindciu genetickych a environmentalnych

faktorov. Fajcenie a obezita su jedny z najcastejSich
vonkajs$ich faktorov, ktoré sa povazuju za spustacie
faktory pri rozvoji HS [2]. Existuje mnoho S§tudii,
ktoré zdoéraziiuju vyznam genetickych faktorov
v etiopatogenéze HS, ktoré ukazuju, Ze 30 — 40 % pa-
cientov uvadza vyskyt ochorenia v rodinnej anam-
néze. Okrem toho boli opisané familidrne formy HS
podla autozomdlneho dominantného vzoru dedi¢nosti
so 100 % penetraciou, ktoré su spojené s mutdciami
v podjednotkdch gama-sekretdzy. V patofyzioldgii
zohrdva primdrnu ulohu okluzia a néasledny zdapal
vlasového folikulu (Obr. 1, 2), ktoré su spolu s vrodenou
adaptivnou imunitnou dysreguldciou nevyhnutné
k rozvoju klinickej HS. Samotnd bakteridlna infekcia
a koloniz4cia su povazované len za sekundarny faktor,
ktory moZe prispiet k progresii a zhorSeniu ochorenia
[31.

MnoZstvo pacientov Zije s nediagnostikovanou HS,
nakolko je velmi problematické tuto diagnoézu s istotou
potvrdit. Samotnd diagnostika spociva v spravnom
interpretovani a zhodnoteni prejavov pritomnych
pri ochoreni, vzhladu koZe a preciznej anamnézy.
Doposial nie je dostupny jednoznacny laboratérny test
na potvrdenie diagnozy HS. V ramci diferencidlnej
diagnostiky moéZeme u HS uvazovat o mnoZstve
dalSich ochoreni, najCastejSie ide o beZny absces,
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karbunkul alebo furunkul. MéZeme sem zaradit ale
aj ochorenia ako je piloniddlna cysta, aktinomykéza,
lymfogranuloma venerum, alebo IBD ochorenia ako
Crohnova choroba [4].

Lie¢ba HS je zlozZit4 a dlhodobd, spravna volba zavisi
najmé od zavaznosti ochorenia a jeho individudlnym
dopadom na Zivot pacienta. Jednou z moZnosti su
kortikosteroidy poddvané vo vysokych ddavkach,
typické anti-neutrofilné agens su aj dapson, kolchicin
a thalidomid. U niektorych pacientov su vysledky
remisie popisované aj pri poddvani cyklosporinu
a azathioprinu, avSak ich pouZitie je odporucané
najmé po zlyhani odpovede na Standardné terapie
prvej, druhej a tretej linie lie¢by. Z antibiotik viaceré
vyskumy poukazuju prave na klindamycin ako liek
s najvyraznejSim ucinkom pri HS Hurley Stadiu
I. a IL. Pri rozSirenom S§tadiu Hurley 1. alebo miernom
$tddiu Hurley II. sa ukdzalo ako prospe$né pouzit
kombindciu klindamycin 300 mg s rifampicinom 600
mg dvakrat denne, kedy az 47 % pacientov uddvalo
remisiu ochorenia po 10 tyzdiioch, a viac ako 30 %
pacientov uviedlo aspon mierne zlepSenie. DdleZitu
ulohu v liecbe HS zohrava prdve biologicka liecCba.
Studie ukazali, ze najmd adalimumab a infliximab,
monoklondlne protildtky proti TNF-a, su ucinné
v liecbe stredne tazkej aZ tazkej formy HS a vyraz-
nym zlepSenim kvality Zivota pacienta. DoéleZitym
aspektom je tiez chirurgickd intervencia, ktord je
v8ak ucinnejsia najmé po predchdadzajucej biologickej
liecbe [5].

Monoklondlna gamapatia nejasného vyznamu

Monoklondlna gamapatia je definovand ako stav,
pri ktorom sd monoklondlne protilatky alebo ich
fragmenty produkované Kklonovou proliferdciou
buniek B lymfocytovej linie. MGUS méZe progredovat
do Sirokého spektra hematologickych ochoreni,
vratane mnohopocetného myelému, Waldenstromove;j
makroglobulinémie, AL amyloidézy a lymfému. Na
polyklondlnu hypergamaglobulinémiu u pacientov
s hidradenitis suppurativa upozornili Hoffman a spol.
[6]. Monoklondlna gamapatia nejasného vyznamu
(MGUS), oznacovana aj ako benigna, je charakteristicka
troma Kkritériami — sérové hladiny M-proteinu menej
ako 3 g/dL, vyskyt nddorovych plazmatickych buniek
kostnej drene menej ako 10 %, sérova koncentracia
monoklondlneho imunoglobulinu do 30,0 g/1 [7].
Pri néaleze monoklondlneho imunoglobulinu je ne-
vyhnutné kontrolovat aj sérové hodnoty kappa
alambda retazcov (referenéné hodnoty 3,30 - 19,4 mg/1)
a volnych lambda retazcov (referencné hodnoty
5,7 - 26,3 mg/l) s normdlnymi hodnotami pomeru
kappa/lambda 0,26 -1,65, pricom zniZené hodnoty
znamenaju klonalitu lahkych retazcov lambda
a elevidcia pomeru predstavuje naopak klonalitu
tazkych retazcov kappa [8].

Nakolko medzi MGUS a mnohopocetnym myelémom
je kontinudlny plynuly prechod, ktory je signifikantny
uz od 10 rokov trvania MGUS a zvySuje sa postupne

Obr. 1 « Hidradenitis suppurativa. KoZné sinusy
s okolitym zmieSanym exsudativnhym a proliferativ-
nym zapalom (HE, 5x)

| ASE / o,
b WA . £ AR

Obr. 2 « Sinusy so zdpalovym infiltratom neSpecific-
kého charakteru (HE, obj. 5x)

s odstupom casu, skupinou International Myeloma
Working Group (IMWG) boli stanovené medzindrodne
platné diagnostické kritéria pre potvrdenie MGUS
(2003-2005, revidované v roku 2010) [9, 10] - pritomnost
sérového M-proteinu menej ako 3,0 g/dl, sérova
koncentracia monoklondlneho imunoglobulinu nesmie
presiahnut hodnotu 30,0 g/dl, poCet klonu plazma-
tickych buniek v kostnej dreni predstavuje hodnotu
do 10 %, plazmatickd hladina vdapnika, kreatininu
a hemoglobinu sa nachddza v rdmci referencnych
hodndét, a teda nie je pritomnd hyperkalcinémia
(hodnoty sérového kalcia vySSie resp. rovné 11,5
mg/dL), rendlna insuficiencia (sérovy kreatinin
vys$i, resp. rovny 2 mg/dL), anémia (hemoglobin
pod 10 g/dL alebo nad 2 g/dL), nie su pritomné
Ziadne lytické loZiska skeletu [10, 11], ani zndmky
amyloidézy alebo poSkodenia orgdnu monoklondlnym
imunoglobulinom, tzv. ochorenie depozit lahkych
retazcov (light chain deposition disease) [12]. Spiaci
mnohopocetny myelém (smoldering multiple myeloma
— SMM) je charakterizovany pritomnostou M-proteinu
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v sére (paraprotein) v hodnotdch vyssich, resp. rovnych
3,0 g/dL a infiltraciou kostnej drene klonom plazmo-
cytov hodnotou vyS$Sou, resp. rovnou 10 % a nepri-
tomnostou tzv. CRAB kritérii pre mnohopocetny
plazmocytém.

Pri néleze monoklondlneho imunoglobulinu
v sére je okrem trepanobiopsie kostnej drene potrebné
zamerat sa aj na laboratérne hodnoty krvného
obrazu, zakladnej biochémie, vrdtane Kkreatininu
a vapnika, vySetrit kvalitativne imunoglobuliny,
beta-2-mikroglobulin, kvantitativne imunoglobuliny
v sére, laktat-dehydrogendzu a realizovat rontgenové
vySetrenie skeletu. Pre spravnost diagnostiky je
potrebné vySetrenia opakovat v cykle 6 mesiacov az
jeden rok. VySetrit monoklondlny imunoglobulin v sére
a v moci je vhodné najméa u pacientov s pritomnostou
patologickej unavy, dlhodobej nevykonnosti, bolestami
hlavy a kosti, pri zhorSenej funkcii obli¢iek, anémii
a hyperkalcinémii, opakovanych infekcidch, nefro-
tickom syndrome a periférnej neuropatii, ale aj pri
idiopatickej kardidlnejinsuficiencii. Okrem uvedeného
sa modZe monoklondlna gamapatia vyskytovat aj
pri dalSich vyznamnych ochoreniach, vratane
dermatologickych autoimunitnych diagndzach,
ako napriklad hidradenitis suppurativa, pyoderma
gangrenosum alebo sclerodermia [12].

MGUS vo vSeobecnosti postihuje priblizne 3 %
celosvetovej populdcie a vyskytuje sa CastejSie
u pacientov starsich ako 50 rokov, s maximom vo veku
85 rokov a viac. Tazk4 forma HS, predovsetkym $ta-
dium Hurley III. méZe byt asociovand a predstavovat
pri¢inu vzniku monoklondlnej gamapatie IgG a IgA
spolu so splenomegdliou, reaktivnou plazmocytézou
kostnej drene (Obr. 3, 4, 5) s polyklondlnou dyspro-
teinémiou pri chronickom ochoreni MGUS, ¢o pri
dlhoroénom trvani vyraznym spdsobom negativne
ovplyviiuje stav organizmu a vyCerpdva pacienta [13].
Napriek tomu, Ze HS mdézZe byt asociovand s mnohymi
systémovymi ochoreniami, suvislost medzi tymto
ochorenim sMGUSje pomerneraritnd. Podlanajnovs$ich
Studii predstavuje prevalencia hodnotu menej ako 5 %
pacientov, zatial ¢o napriklad pri ochoreni pyoderma
gangrenosum sa popisuje asocidcia s MGUS u pribliZne
10 % pacientov [14, 15].

V takychto pripadoch je liekom volby najma
biologickédliecbaadalimumabom,ktord mdze znamenat
nielen stabilizadciu ochorenia HS, ale tiez pokles
tvorby monoklondlnych protildtok a biochemickych
parametrov zdpalu. Takychto pacientov je nevyhnutné
pravidelne monitorovatso sledovanimhladin amyloidu
a v pripade progresie MGUS poddvanu biologicku
lie¢bu anti-TNF-alfa ukoncit [16]. Frekvencia vyskytu
MGUS v humdnnej populdcii je rasovo a etnicky
rozdielna, vyssi vyskyt MGUS je u obéznych jedincov
[1], jedincov nad 50 rokov (3 % populécie), nad 70 rokov
(5 % a viac), muzov, ako aj u os6b Zijucich na vidieku
ako v mestach v dosledku mozného vplyvu pesticidov
[2, 8]. Ochorenie MGUS je tieZ charakterizované
génovou nestabilitou, ako aj primdrna chromozémova
translokacia postihujuca ¢asto lokus pre tazky retazec
imunoglobulinu 14q32, dalej hyperdiploidita, delécia
chromozému 13 a pod. [3].

- N o

Obr. 4 « Kostna dren s cca 30 % zrelych polyklonovych
plazmocytov (CD138+, obj. 20x)

_—
Obr. 5 « Tazkd abscedujuca forma HS - S$tadium
Hurley I1I

"Dent disease 2" predstavuje raritné genetické
rendlne tubuldarne ochorenie, charakterizované
prejavmi dysfunkcie proximdalneho tubulu, s pro-
teindriou, hyperkalcidriou, nefrolitidzou, nefro-
kalcinézou az progresivnym zlyhanim obli¢iek.
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Extrarendlne postihnutie je v tomto pripade
pomerne casté, avSak modZe byt mierneho rozsahu
a nerozpoznatelné.

Hidradenitis suppurativa bola neddvno asociova-
na s ochorenim ,Dent disease 2 (dalej DD2), nakolko
DD2 by mohla sprostredkovat stafylokokové kozné
infekcie a tym poskodzovat dermoepidermdlne
spojenia. Jeden z prvych pacientov, u ktorych sa
potvrdila popisovana asocidcia medzi pripadmi DD2
a HS vykazoval pocas sledovania polyklondlnu
gamapatiu [6]. U daného pacienta bolo ochorenie
hidradenitis suppurativa diagnostikované v 7 ro-
koch veku, pricom tesne pred doviSenim 18 rokov
veku sa u neho objavili rozsiahle 1ézie najméd na
trupe, v podpazusSi a glutedlnej oblasti, svedciace
pre Stddium Hurley III. Hodnota indexu poSkodenia
autozapalovym ochorenim bola 6 (jeden bod pre
proteinuriu, dva pre pritomnost rendlnej insuficiencie
a tri pre kognitivnu poruchu), avSak tieto prejavy
su striktne asociované s ochorenim DD2. Krvné
testy ukéazali elevaciu CRP 7,36 mg/dl, ferritinu
448 ng/ml, zvySenu hodnotu sedimentdcie erytrocytov
a elevaciu IgG viac ako 3900 mg/dl. Virusova séroldgia,
vySetrenie krvného ndteru a monoklondlne zloZky
v sére a v moci boli negativne. Autoimunitné pric¢iny
polyklondlnej gamapatie boli vylucené. U pacienta
boli realizované zobrazovacie vySetrenie - USG
abdomenu a RTG hrudnika, bez patologickych nélezov.
Hodnoty sérového kreatininu predstavovali hodnotu
2,3 mg/dl a bola zahdjend dvojmesacnad perordlna
lie¢ba minocyklinom, namiesto kombinovanej terapie
klindamycinu s rifampicinom. Dlhodobé wuzZivanie
perordlneho acitretinu a lokdlneho klindamycinu
viedlo k vyraznému zlepSeniu koZnych prejavov,
zniZovaniu hladiny IgG a zdapalovych parametrov,
ale tiez k normalizdcii laboratérnych vysledkov
proteinov a hemoglobinu [17]. U popisovaného pacienta
je mozné tvrdit, Ze zadvaznost HS vyvolala systémovy
zapal koZze a ndasledne polyklondlnu gamapatiu. Ide
o pripad dospievajuceho, postihnutého tazkou formou
HS a rozvijajucou sa sekundarnou PG, preto treba brat
ohlad na vek vyvoja HS u pacientov s DD2 v porovnani
s beznou populdciou. U daného pacienta sa poly-
klondlna gamapatia vyvinula, ked mal takmer
18 rokov ako nasledok chronického zapalu koZe,
sposobenom HS, ktord mala trvanie uZ takmer 11
rokov. Je nesmierne déleZité pri diagnostike mysliet na
existujucu suvislost medzi ochorenim HS a DD2 [17].
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Vyskyt zapalovych ochoreni criev u pacientov
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The occurrence of inflammatory bowel disease
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Suhrn

S novymi mozZnostami liecby psoriazy, predovSetkym cielenou biologickou lie¢bou IL-17A sa dostava
do popredia otazka skrizeného vyskytu psoriazy so zapalovymi ochoreniami €riev (IBD), kedZe prave tato terapia
moze vyvolat, ¢ spésobit manifestaciu doposial subklinickych IBD. Stcasné Studie sa zaoberaju objasnenim ich
vzajomného prepojenia na viacerych urovniach - na genetickej, imunologickej, ¢i na podklade crevnej dysbidzy.

Klucové slova: psoridza, IBD, biologickd liecba

Abstract

Nowadays, the question of the cross-occurrence of psoriasis with inflammatory bowel diseases (IBD) start
to be more interesting because of new treatment options of psoriasis, especially targeted biological treatment
with IL-17A. This type of treatment can cause and even lead to the manifestations of subclinical IBD. Recent
studies have investigated a relationship between psoriasis and IBD involving genetics, immunity and bowel
dysbiosis.

Key words: psoriasis, IBD, biologic treatment

Uvod Tabulka 1 ¢ Komorbidity asociované so psoridzou

Psoridza je imunologicky mediované, chronické (upravené podla Santos Paim de Oliveira et al. [28])

zapalové ochorenie na genetickom podklade, ktoré Psoriaticka artritida
okrem postihnutia koZe modZe mat aj systémovy
dopad. Psoriaza je povazZovana za jeden z nezavislych | Klasické
rizikovych faktorov Kkardiovaskuldrnych ochoreni

Z&apalové ochorenia Criev
Psychologické a psychiatrické poruchy

a moze byt sucastou metabolického syndrému Uveitida

[1 - 3]. Prehlad komorbidit asociovanych so psoridzou Metabolicky syndrom

je zhrnuty v Tabulke 1. Spolu s napredujucim Kardiovaskuldrne ochorenia
vyskumom a dopifianim patologickych ciest sa na trhu Aterosklerdza

objavuje stdle viac a viac cielend lie¢ba, ktora je na

jednej strane bezpecnejSia neZ Standardnd systémova .
; . , Lymfomy

terapia, na druhej strane treba zvySit obozretnost so Vyviiaid - ~

zameranim sa na moZny vyvoj, alebo manifestaciu yvyajuce sa Spankf)velaprloe _— _

doposial maskovanych komorbidit, predovSetkym IBD. Chronicka obstrukéna choroba plic

Osteopordza

Parkinsonova choroba
Celiakia

Erektilna dysfunkcia
V suvislosti Abuzus fajcenia

so Zivotnym | Abuzus alkoholu

Nealkoholické stukovatenie pecene

Psoriaza a IBD

Psoridza a IBD patria medzi imunologicky
mediované zapalové ochorenia, v ktorych zohréava
dolezitu ulohu geneticky podklad a cytokinova dys-
reguldcia s prozdpalovou odpovedou. Zo §tudii vy-

plyva, ze klinicky obraz pacientov s IBD a sucasne | Stylom Anxieta
prebiehajucim aspon jednym imunologicky mediova- Dyslipidémia (acitretin, cyklosporin)
nym zapalovym ochorenim, je agresivnejsi, vyzadu- Nefrotoxicita (cyklosporin)
jl’lciv si chilrlilrgicﬁé oél(ztreilni}(; éli biologigkﬁ li’efﬁ)u [4, 5]. V stvislosti Hypertenzia (cyklosporin)

poslednych rokoch bolo uverejnenych viacero . Hevatotoxicit totrexat. lefl i
stadif, ktoré potvrdili zvyseny vyskyt IBD alebo | S €rapiou epatotoxicita (metotrexdt, leflunomi
psoridzy u pacientov lieCenych na jedno z tychto aC}tretln) .
ochoreni, neZ v kontrolnej skupine. Starsie data z roku Nadory koZe (PUVA)
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2001 a 2008 opisuju 2,9 ndsobné vysSie riziko rozvoja
Crohnovej choroby (CD) u psoriatickych pacientov
a pacienti trpiaci na CD maju aZz 7 ndsobne vysSie riziko
vzniku psoridzy v porovnani so zdravou populdciou
[6, 7]. Rozsiahla meta-analyza suboru pacientov
lieCenych prostrednictvom anti-TNFa (z roku 2020)
preukdzala 3,6 %-nu prevalenciu psoridzy u pacientov
s CD a 2,8 %-nu u pacientov s ulceréznou kolitidou
(UC), a teda celkova prevalencia psoriazy bola 6,7 %
oproti 3,1 % v skupine pacientov s IBD nelieCenych
biologikami [8]. Fu et al. vo svojej meta-analyze
prezentovali 1,7 - 2,53 nasobne zvySené riziko vzniku
CD a 1,75 néasobne zvySené riziko pre vznik UC [9].
AvSak viaceré publikacie sa zhoduju vo zvySenom
riziku vzniku CD vynimajuc UC. Cohen et al.
potvrdili zvySené riziko vzniku CD oproti UC (odds
ratio 2,49 pre CD a 1,64 pre UC) v skupine pacientov
s diagnostikovanou psoridzou v porovnani s vekovo
a pohlavne identickou kontrolnou skupinou [10]. Jedna
z poslednych rozsiahlych meta-analyz z roku 2022
zaoberajuca sa spoluvyskytom IBD s chronickymi
zapalovymiochoreniamikoZe prezentovala incidenciu
novodiagnostikovaného IBD v danom subore pacien-
tov 1,73 na 1000 pacientov. V pripade psoriatickych
pacientov preukdzali zvySeny vyskyt predovSetkym
CD, nie vSak UC [11]. Podobné vysledky publikovali
aj Sun et al. Vo svojej Studii nezaznamenali Ziadne
prepojenie psoridzy s UC. Na druhej strane pacienti
so psoridzou mali az 35 % vySSie riziko vzniku CD
a 42,5 % vySsSie riziko rozvoja psoridzy v subore
pacientov s geneticky predisponovanou CD [12].

Vzajomné prepojenie psoridzy a CD (Obr. 1, 2),
ktoré potvrdzuju mnohé rozsiahle §tudie médzu byt
vysvetlené na ré6znych drovniach:

1. Genetika - chromozomdlne lokusy pre indivi-
dudlnu ndachylnost na psoridzu, CD a UC sa
nachadzaju v tesnej blizkosti. AvSak kazda z tychto
klinickych jednotiek mda identifikované aj iné
genetické lokusy. Nachylnost na psoridzu spolu
s nachylnostou na CD md az 7 chromozomdélnych
lokusov, z ¢oho vyplyva ich spoloény geneticky
zéklad [13, 14].

2. Crevna dyshiéza - variacie v érevnom mikrobidome
spOsobuju zvySenu ¢revnu permeabilitu a naruSaju
imunitnd rovnovahu, ktord nasledne moze viest
k zapalom koZe [15].

3. Imunologické mechanizmy - podkladom imuno-
logickych mechanizmov, ktoré spdjaju psoridzu
a CD, modzZe byt dysbidza pbdsobiaca ako beznd
patogénna drdha, ktord spésobi Th17 mediovanu
imunitnu odpoved u geneticky predisponovanych
jedincov. NavySe, IL-23 pravdepodobne podporuje
proliferdciu a prezivanie Th17 buniek a zaroven
indukuje uvolfiovanie cytokinov, ¢im sa prezentuje
ako klucovy regulator cytokinov pri autoimunit-
nych ochoreniach [16 - 18].

Na zaklade prebiehajuceho zapalového procesu
a vyskytujucich sa genetickych rizik Binus et al.
poukéazali na zvySeny vyskyt aj inych komorbidit ako
je séronegativna artritida, thyreoiditida, diabetes
a lymfémy u pacientov so subezne prebiehajucou
psoriazou a CD [19].

Obr. 1 « Generalizovana forma psoridzy

Obr. 2 « Kolonoskopia colon ascendens, sliznicové
prejavy m. Crohn

20 Casopis je indexovany v Bibliographia medica Slovaca a zaradeny do cita¢nej databdzy CiBaMed.
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Zaujimavymi boli Studie zamerané na fenotyp
a zavaznost psoridzy, ¢i zavaznost IBD. Rozsiahla
meta-analyza z roku 2022 prezentovala vznik mier-
nych prejavov predovSetkym palmoplantdrnej ¢i in-
verznej formy psoridzy u pacientov s IBD. Najnizsiu
prevalenciu mala psoridza nechtov [20]. Danska
narodna Studia preukéazala pozitivhu rodinnu
anamnézu na psoridazu u takmer % pacientov s IBD.
Riziko IBD u psoriatickych pacientov bolo vyssie
u Zien neZ u muZov a u pacientov mladSich ako 30
rokov. Mierna forma bola zaznamenand CastejSie
neZ rozsiahla loZiskova forma. Klinicky priebeh CD
u psoriatickych pacientov bol zdvaZnejSi v porovnani
s kontrolnou skupinou. Riziko rozvoja IBD (aj CD
aj UC) priamoumerne korelovalo so zavaZznostou
psoriazy [21].

Spolo¢nd imunologickd cesta je hlavnym urco-
vatelom v imunologicky mediovanych ochoreniach.
Ukazuje sa, Ze zapalové medidtory a cytokiny, ktoré
su zodpovedné za vznik IBD, predovSetkym TNFa,
IL-17 a IL-23 su rovnako doleZité v patogenéze psoriazy
a hidradenitis suppurativa (HS). Toto patofyziologické
prepojenie vysvetluje efektivitu rovnakych
systémovych imunomodulac¢nych lie¢iv vyuZivanych
nielen v liecbe psoridzy ¢i HS, ale aj v terapii IBD. Tieto
poznatky umozZiiuju subeznu lieCbu dvoch zdvaznych
klinickych jednotiek jednym lie¢ivom [22 — 24].

Preparaty anti-TNFa ako infliximab, adalimumab,
golimumab ¢i certolizumab a anti-IL 12/23 ako
ustekinumab sd vhodné na lie¢bu psoridzy aj IBD.

Literatura

Naopak etanercept, sekukinumab, ixekizumab
a brodalumab su neodmyslitelnou sucastou liecby
psoriazy, avSak mo6Zzu exacerbovat IBD. Guselkumab,
antagonista IL-23 patri medzi novSie preparaty
urcené na liechu tazkej a stredne tazkej psoriazy,
ktory by mohol byt prinosom aj pre pacientov s CD.
Inhibitory IL-23 zasahuju do Th1l a Th17 mediovanej
imunitnej odpovede, ktora je sucastou patogenézy CD.
Potencidlna ucinnost tohto prepardtu je podloZena
aj geneticky, kedZe gény kddujuce receptor pre IL-23
boli identifikované aj v suvislosti s CD [25 - 27].

Na zadklade dostupnej literatury mozZno konStatovat,
Ze vzdjomné prepojenie medzi psoridzou a IBD,
predovSetkym CD, je obojstranné. Zaujimavostou je
zvySené riziko vzniku psoridzy u pacientov s IBD
lieCenych biologikami v doésledku moZného rozvoja
paradoxnych reakcii.

Zaver

Identifikdcia komorbidit vratane IBD je doblezitd
z hladiska dalSieho manaZmentu pacienta so pso-
ridzou. Na zdklade zohladneni vSetkych diagnoéz
a subjektivnych taZkosti pacienta mozno pacientovi
ponuknut lie¢bu Sitd na mieru. AvSak netreba zabudat
ani na moZzny vyvoj paradoxnych reakcii, ktoré mézu
ovplyvnit dalSie terapeutické smerovanie.

1. Henseler T, Christophers E. Disease concomitance in psoriasis. ] Am Acad. Dermatol. 1995; 32:982-986.

Ll

10:186-193.

Christophers E. Comorbidities in psoriasis. Clin Dermatol. 2007; 25:529-34.2.
Naldi L, Mercury SR. Epidemiology of comorbidities in psoriasis. Dermatol Ther. 2010; 23:114-118.

Wilson JC, Furlano RI, Jick SS, et al. Inflammatory bowel disease and the risk of autoimmune diseases. ] Crohns Colitis. 2016;

5. Burisch J, Jess T, Egeberg A. Incidence of immune-mediated inflammatory diseases among patients with inflammatory
bowel diseases in Denmark. Clin Gastroenterol Hepatol. 2019; 17:2704-2712.

6. Christophers E. Psoriasis: epidemiology and clinical spectrum. Clin Exp Dermatol. 2001; 26:314-320.

7. Gulliver W. Long-term prognosis in patients with psoriasis. Br ] Dermatol. 2008; 159:2-9.

8. Alinaghi F, Tekin HG, Burisch J, et al.

Global prevalence and bidirectional association between psoriasis

and inflammatory bowel disease-a systematic review and meta-analysis. ] Crohn’s Colitis. 2020; 14:351-360.

9. FuY, Lee CH, CHi CC. Association of psoriasis with inflammatory bowel disease: a systemic review and meta-analysis.

JAMA Dermatol. 2018; 154:1417-1423.

10. Cohen AD, Dreiher J, Birkenfeld S. Psoriasis associated with ulcerative colitis and Crohn’s disease. ] Eur Acad Dermatology

Venereol. 2009; 23:561-565.

11. Schneeweiss MC, Kirchgesner J, Wyss R, et al. Occurrence of inflammatory bowel disease in patients with chronic
inflammatory skin diseases: a cohort study. Br ] Dermatol. 2022; 187 (5):692-703.

12. Sun Y, LiY et ZhangJ. The causal relationship between psoriasis, psoriatic arthritis, and inflammatory bowel diseases.

Sci Rep. 2022; 12:20526.

13. Nair RP, Henseler T, Jenisch S, et al. Evidence for two psoriasis susceptibility loci (HLA and 17q) and two novel candidate
regions (16q and 20p) by genome-wide scan. Hum Mol Genet. 1997; 6:1349-1356.

14. Ellinghaus D, Ellinghaus E, Nair RP, et al. Combined analysis of genome-wide association studies for Crohn disease
and psoriasis identifies seven shared susceptibility loci. Am ] Hum Genet. 2012; 90:636-647.

Casopis je indexovany v Bibliographia medica Slovaca a zaradeny do citaénej databazy CiBaMed. 21



LIECBA DERMATOVENEROLOGICKYCH OCHORENI{

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.
23.

24.

25.

26.

27.

28.

Myers, B, Brownstone N, Reddy V, et al. The gut microbiome in psoriasis and psoriatic arthritis. Best Pract. Res. Clin.
Rheumatol. 2019; 33 (6):101494.

Eppinga H, Konstantinov SR, Peppelenbosch MP, et al. The microbiome and psoriatic arthritis. Curr. Rheumatol. Rep. 2014;
16:407.

Blauvelt A. T-helper 17 cells in psoriatic plaques and additional genetic links between IL-23 and psoriasis. ]. Investig.
Dermatol. 2008; 128 (5):1064-1067.

Kobayashi, T, Okamoto S, Hisamatsu T, et al. IL-23 differentially regulates the Th1/Th17 balance in ulcerative colitis
and Crohn’s disease. Gut. 2008; 57 (12):1682-1689.

Binus AM, Han J, Qamar AA, et al. Associated comorbidities in psoriasis and inflammatory bowel disease. ] Eur Acad
Dermatol Venereol. 2012; 26:644-650.

Attauabi M, Wewer MD, Bendtsen F, et al. Inflammatory Bowel Diseases Affect the Phenotype and disease Course
of Coexisting Immune-Mediated Inflammatory diseases: A Systemic review With Meta-analysis. Inflammatory bowel
diseases, 2022; 28:1756-1765.

Egeberg A, Mallbris L, Warren RB, et al. Association between psoriasis and inflammatory bowel disease: a Danish
nationwide cohort study. Br ] Dermatol 2016; 175:487-492.

Abraham C, Cho JH. Inflammatory bowel disease. N Engl ] Med 2009; 361:2066-2078.

Duerr RH, Taylor KD, Brant SR, etal. A genome-wide association study identifies IL23R as an inflammatory bowel disease
gene. Science 2006; 314:1461-1463.

Schlapbach C,HanniT, Yawalkar N, Hunger RE. Expression of the IL-23/Th17 pathway in lesions of hidradenitis suppurativa.
J Am Acad Dermatol 2011; 65:790-798.

Whitlock SM, Emos CW, Armstrong AW, et al. Management of psoriasis in patient with inflammatory bowel disease: from
the medical board of the National Psoriasis Foundation. ] Am Acad Cersmatol 2018; 78:383-394.

Macaluso FS, Orlando A, Cotton M. Anti-interleukin-12 anti anti-interleukin-23 agents in Crohn’s disease. Expert opion
Biol Ther. 201; 19:89-98.

Shaw CA, Kole LCS, Elewski BE. Association of psoriasis/psoriatic arthritis with inflammatory bowel disease influences
management strategy. To the Editor. JEADV 2019: 33, e395-e436.

Santos Paim de Oliveira MF, Rocha BO et Duarte GV. Psoriasis: classical and emerging comorbidities. An Bras Dermatol.
2015; 90 (1):09-20.

Casopis je indexovany v Bibliographia medica Slovaca a zaradeny do citaénej databazy CiBaMed.



SPOLU
A BEZPECNE

W Cosentyx”

secukinumab

Skratena informacia o lieku

Nazov lieku: Cosentyx 150 mginjekény roztok v naplnenom pere. Cosentyx 75 mg injekény roztok v naplnenej injekénej striekacke. Prezentacia: Sekukinumab (rekombinantnd, plne ludska monoklonalna
prot|latka) Naplnené pero obsahUJe 150 mg sekukinumabu v 1 ml. Naplnend injekénd striekacka obsahuje 75 mg sekukinumabu v 0,5 ml. Indikacie: ® Cosentyx je indikovany na liecbu stredne zavaznej
az zavaznejloziskovej psoriadzy u dospelych a pediatrickych pacientov (dospievajlici a deti vo veku od 6 rokov), ktori st kandidatmi na systémovd liecbu. % @ Cosentyx je indikovany na lie¢bu aktivnej stredne
zavaznejaz zavaznej hidradenitis suppurativa (HS, acne inversa) u dospelych s nedostato¢nou odpovedou na konvenénu systémovd liecbu HS @ Cosentyx, v monoterapii alebo v kombinacii s metotrexatom
(MTX), je indikovany na lieCbu aktivnej psoriatickej artritidy u dospelych pacientov, ked odpoved na predchadzajicu liecbu antireumatickym liekom modifikujicim chorobu (disease-modifying anti-
rheumatic drug, DMARD) nebola dostato¢nd. @ Cosentyx je indikovany na liecbu aktivnej ankylozujlicej spondylitidy (AS, axidlnej spondyloartritidy s radiografickym dékazom) u dospelych, u ktorych
odpoved na konvencnu liecbu nebola dostatoéna. Cosentyx je indikovany na liecbu aktivnej axidlnej spondyloartritidy bez radiografického dokazu (nr-AxSpA) s objektivnymi prejavmi zapalu preukdzanymi
zvys$enou hodnotou C-reaktivneho proteinu (CRP) a/alebo doékazom podla magnetickej rezonancie (MRI) u dospelych bez adekvatnej odpovede na nesteroidné protizapalové lieky (NSAID). % @ Juvenilna
idiopaticka artritida (JIA): Cosentyx, v monoterapii alebo v kombindcii s metotrexatom (MTX), je indikovany na liecbu aktivnej artritidy spojenej s entezitidou (ERA) u pacientov vo veku 6 rokov a starsich,
ktori mali nedostato¢nu odpoved na konvenénu liecbu, alebo ju netoleruju. Cosentyx, v monoterapii alebo v kombindacii s metotrexatom (MTX), je indikovany na lie¢bu aktivnej juvenilnej psoriatickej
artritidy (JPsA) u pacientov vo veku B rokov a starsich, ktori mali nedostato¢nu odpoved na konvenénu liecbu, alebo ju netoleruju. Davkovanie: LoZiskovd psoridza u dospelych: Odporic¢ana davka je
300 mg sekukinumabu podana subkutannou injekciou so zagiatoénymi davkamiv 0., 1., 2., 3. a 4. tyzdni, po ktorych nasleduju mesac¢né udrziavacie davky. Na zaklade klinickej odpovede mdze udrziavacia
dévka 300 mg podévana kazdé 2 tyzdne poskytnut dalsi prinos pre pacientov s telesnou hmotnostou 90 kg alebo vy$$ou. LoZiskovd psoridza u pediatrickych pacientov: Odporicana davka zavisi od telesnej
hmotnosti pacienta a podava sa subkutannou injekciou so zaciatoénymi davkami v 0., 1., 2., 3. a 4. tyzdni, po ktorych nasleduju mesa¢né udrziavacie davky. Kazda davka 75 mg sa podava ako jedna
subkutanna injekcia po 75 mg. Kazda davka 150 mg sa podéva ako jedna subkuténna injekcia po 150 mg. Kazd4 déavka 300 mg sa podéva ako jedna subkutanna injekcia po 300 mg alebo ako dve subkutéanne
injekcie po 150 mg. 150 mg injekény roztok v naplnenom pere nie je indikovany na pouzitie u pediatrickych pacientov s hmotnostou <50 kg. % Hidradenitis suppurativa (HS): Odportic¢ana dévka je 300 mg
sekukinumabu podana subkutannou injekciou so zaciatoénymi davkamiv 0., 1., 2., 3. a 4. tyzdni, po ktorych nasleduju mesacné udrziavacie davky. Na zéklade klinickej odpovede sa moze udrziavacia davka
zvysit na 300 mg kazdé 2 tyzdne. Kazda davka 300 mg sa podéva ako jedna subkuténna injekcia po 300 mg alebo ako dve subkutanne injekcie po 150 mg. Psoriaticka artritida: U pacientov so sprievodnou
stredne zdvaznou az zavaznou lozZiskovou psoridzou, prosim pozrite odportcané davkovanie pre loziskovu psoridzu u dospelych. U pacientov bez adekvatnej odpovede na liecbu antiTNFa (inadequate
responders, IR) je odporucana davka 300 mg podana subkutannou injekciou so zaciato¢nymi davkamiv 0., 1., 2., 3. a 4. tyzdni, po ktorych nasleduju mesacné udrziavacie davky. U ostatnych pacientov je
odporucéana davka 150 mg podana subkutannou injekciou so zagiato¢nymi davkamiv 0., 1., 2., 3. a 4. tyzdni, po ktorych nasleduji mesacné udrziavacie davky. Na zaklade klinickej odpovede sa davka moze
zvysit na 300 mg. Axidlna spondyloartritida (axSpA) Ankylozujiica spondylitida (AS, axidlna spondyloartritida s rddiografickym dékazom): Odporuc¢ana davka je 150 mg podand subkutannou injekciou so
zaciatocnymidavkamiv 0., 1., 2., 3. a 4. tyzdni, po ktorych nasleduji mesacné udrziavacie davky. Na zaklade klinickej odpovede sa ddvka moze zvysit na 300 mg. Kazda 300 mg dévka sa podava ako jedna
subkuténna injekcia po 300 mg alebo ako dve 150 mg subkutanne injekcie. Axidlna spondyloartritida bez rddiografického dékazu (nr-axSpA): Odpordc¢ana davka je 150 mg podané subkutannou injekciou so
zatiatonymi davkamiv 0., 1., 2., 3. a 4. tyzdni, po ktorych nasleduji mesacné udrziavacie davky. % Juvenilnd idiopatickd artritida (JIA): Artritida spojend s entezitidou (ERA) a juvenilnd psoriatickd artritida
(JPsA) Odporucana davka zavisi od telesnej hmotnosti pacienta a podéva sa subkutédnnou injekciou so zaciatotnymi davkamiv 0., 1., 2., 3. a 4. tyzdni, po ktorych nasleduju mesa¢né udrziavacie davky.
Kazda davka 75 mg sa podava ako jedna subkutanna injekcia po 75 mg. Kazda davka 150 mg sa podava ako jedna subkutanna injekcia po 150 mg. 150 mg a 300 mg injekény roztok v naplnenej injekénej
striekacke a v naplnenom pere nie st indikované na pouzitie u pediatrickych pacientov s hmotnostou <50 kg. Spdsob poddvania: Nie je potrebna Uprava davky u starsich pacientov (vo veku 65 rokov a viac).
Pero sa nesmie pretrepavat. Kontraindikacie: Precitlivenost na lie¢ivo alebo na ktorukolvek z pomocnych latok. Klinicky vyznamné aktivne infekcie, napr. aktivna tuberkuléza. Upozornenia/Varovania:
Za Ucelom zlepSenia sledovatelnosti biologickych liekov je potrebné presne zaznamenat nézov a ¢islo $arze podavaného lieku. Infekcie: Po uvedenti lieku na trh sa u pacientov pouzivajtcich sekukinumab
zaznamenali zavazné infekcie. Opatrnost je potrebna pri zvazovani pouzitia sekukinumabu u pacientov s chronickou infekciou alebo s opakovanymi infekciami v anamnéze. Pacientov treba poucit, aby
vyhladali lekarsku pomoc, ak sa u nich objavia prejavy alebo priznaky poukazujlce na infekciu. Ak u pacienta vznikne zavazna infekcia, je potrebné pacienta dosledne sledovat a sekukinumab sa mu az do
vymiznutia infekcie nemd podat. Sekukinumab sa nema podavat pacientom s aktivnou tuberkulézou. U pacientov s latentnou tuberkulézou sa méa pred zaciatkom liecby sekukinumabom zvazit
antituberkuldzna liecba. % Pacienti s HS st nachylnejsi na infekcie. Pocas klinickych skdsani pri HS boli infekcie pocetne vy$sie ako pri psoridze, vacsinou nezdvazné, mierne az stredne zavazné
anevyzadovali ukoncenie alebo prerusenie liecby. Zdpalové ochorenie ériev (vratane Crohnovej choroby aulcerdznej kolitidy):Sekukinumab sa neodporuca u pacientov so zapalovym ochorenim ériev. Ak sa
u pacienta objavia prejavy a priznaky zapalového ochorenia Criev alebo ak d6jde k exacerbécii uz existujiceho zapalového ochorenia Criev, je potrebné ukoncit liecbu so sekukinumabom a zacat s primeranou
lekdrskou starostlivostou. Reakcie zprecitlivenosti: Ak sa vyskytni anafylaktické alebo iné zavazné alergické reakcie, poddvanie sekukinumabu sa mé okamZite ukongit a ma sa za¢at primerana lie¢ba.
Osoby citlivé na latex: Snimatelny kryt ihly v naplnenom pere Cosentyxu obsahuje derivat prirodného latexu. Vakcindcie: Zivé vakciny sa nemaju podavat subezne so sekukinumabom. Pacienti, ktor{
dostavaju sekukinumab, mdzu stcasne dostat inaktivované alebo nezivé vakciny. Pred zacatim liecby Cosentyxom sa odporuca, aby pediatricki pacienti absolvovali vSetky potrebné imunizacie podla veku
v stlade s aktudlnymi usmerneniami pre imunizéciu. StibeZnd imunosupresivna lie¢ba: Opatrnost je potrebna pri zvaZovani sibezného pouZitia inych imunosupresiv a sekukinumabu. Fertilita, gravidita
a laktacia: Nie su k dispozicii dostato¢né Udaje o pouzivani sekukinumabu u gravidnych Zien. Zeny v plodnom veku maju pocas liecby a najmenej 20 tyzdiov po skonéeni liecby pouzivat G¢innd metddu
antikoncepcie. Nie je zndme, ¢i sa sekukinumab vyluduje do [udského mlieka. Vzhladom na moznost neziaducich reakcii na sekukinumab u dojéenych deti treba rozhodnut, &i ukonéit lie¢bu, alebo ukongit
dojcenie pocas liecby a do 20 tyzdrov po skonceni liecby. Interakeie: Zivé vakciny sa nemaju podat stibezne so sekukinumabom. V klinickych skusaniach sa nepozorovali Ziadne interakcie pri sibeznom
podavani sekukinumabu s metotrexdtom a/alebo kortikosteroidmi. V ski$ani u pacientov s loZiskovou psoridzou sa nepozorovala Ziadna interakcia medzi sekukinumabom a midazolamom (substrat
CYP3A4). Neziaduce uéinky: velmi asté: infekcie hornych dychacich ciest (najéastejsie nazofaryngitida a rinitida), casté: oralny herpes, bolest hlavy, rinorea, hnatka, nauzea, inava. V klinickych
skusaniach sa pozorovala urtikaria a zriedkavé pripady anafylaktickej reakcie na sekukinumab. U pacientov s diagndzou psoriazy boli zriedkavo hlasené pripady exfoliativnej dermatitidy. Profil bezpe¢nosti
sekukinumabu sa vo vietkych indikéciach zhoduije. Profil bezpe&nosti v pediatrickych skisaniach bol zhodny s profilom bezpeénosti u dospelych pacientov s loZiskovou psoridzou. Frekvencia neziaducich
reakcii je podobna. Uplny zoznam neziaducich reakcii na liek a popis vybranych neziaducich reakcii je uvedeny v stihrne charakteristickych vlastnosti lieku. Dostupné velkosti balenia: 150 mg: 2 naplnené
perd alebo multibalenie obsahujlce 6 naplnenych pier (3 balenia po 2). 75 mg: 1 naplnend injekénd striekacka. Registraéné éisla: EU/1/14/980/005, EU/1/14/980/007, EU/1/14/980/012. Datum
poslednej revizie SPC: M4j 2023

% Prosim, vSimnite si zmeny v stihrne charakteristickych vlastnosti lieku.

Poznamka: Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis s obmedzenim predpisovania. Pred predpisanim lieku si preditajte sthrn charakteristickych vlastnosti lieku, ktory ziskate na adrese:
Novartis Slovakia s.r.o., Zizkova 22B, 811 02 Bratislava, tel.: +421 2 5070 6111, www.novartis.sk

SK2306071590

W Cosentyx”

NOVARTIS secukinumab

Novartis Slovakia s.r.0., Zizkova 22B, 811 02 Bratislava, tel.: +421 2 5070 6111, www.novartis.sk
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REPETITORIUM

Bechcgetova choroba

Adamicovd, K.

Ustav patologickej anatémie, Jesseniova lekarska fakulta v Martine, Univerzita Komenského v Bratislave
a Univerzitnd nemocnica Martin

koreSpondencia: katarina.adamicova@uniba.sk

Profesor Hulusi Behget, turecky dermatoldg, v roku
1937 opisal chorobu (syndrém), ktory dodnes nesie jeho
meno [1].

Definicia

Bechcetova choroba (BCH) je chronické, relapsujuce,
zapalové, vaskuldrne ochorenie, ktoré sa povazuje
za autoinflamatdérne a casto je multisystémové. BCH
postihuje slizni¢né povrchy, koZu, oko, srdcovo-cievny
systém, oblicky, GIT, dychaci systém, mocovy systém,
CNS, kiby a krvné cievy [1, 2].

Zakladna charakteristika choroby

Opakujuce sa vredy ust a pohlavnych organov
(cca v 90 % pripadov); vaskulitidy krvnych ciev
(Obr. 1) a trombdza; pestré koZzné prejavy a patologické
zmeny. Ochorenie sa vyskytuje najmé v oblastiach
Stredozemného mora a v Azii [2].

Medzinarodné kritéria — bodovy systém: skore > 4
indikuje diagnézu BCH [3]

* Oc¢né lézie: 2 body

* Genitalna aftéza: 2 body

+ Ustna aftéza: 2 body

* Kozné l1ézie: 1 bod

* Neurologické prejavy: 1 bod

* Cievne prejavy: 1 bod

* Pozitivny test patergie: 1 bod

Mikroskopicky nalez

Ustne a genitdlne vredy: ne$pecifické; zmieSany
dermdlny zdapalovy infiltrat perivaskuldrny a na
spodine vredu (Obr. 2).

Lézie podobné erythema nodosum: septalna
panikulitida; mozno ndjst vaskulitidu (lymfocytdrnu
alebo neutrofilnu) a nekrobiézu.

Patologicka reakcia: perivaskuldrny infiltrat
pozostava z mononukledrnych buniek; moZno néjst
infiltrat mastocytov a neutrofilov.

Papulopustularne lézie: spongi6za, bazdlna va-
kuolizdcia keratinocytov, intraepidermdlne pustuly,
hnisava folikulitida.

Obr. 1 + Leukocytoklastickd vaskulitida, nie je
Specifickym prejavom BCH, av3ak jej vyskyt pri tejto
diagndze je takmer pravidelny

Obr. 2 « Ulceracie sliznice sa tiez ¢asto vyskytuju ako
nespecificky prejav ochorenia. Pri zisteni kombindcii
tychto zmien je potrebné uvazovat o BCH

Tromboflebitida: tromby v Ildmenoch ciev,

perivaskuldrny zapalovy infiltrat.

Leukocytoklasticka vaskulitida [2, 3].

24 Casopis je indexovany v Bibliographia medica Slovaca a zaradeny do citatnej databazy CiBaMed.
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Diferencialna diagnostika
Lokalizovana chronicka fibrotizujica vaskulitida

* Klinicky nalez: erytematézne noduly na dolnych
koncatinach.

* Histopatologicky nadlez:
-hustda koncentrickd a lamelarna fibroza,
loZiskd neutrofilnej nukledrnej drte, riedky
infiltrat histiocytov, neutrofilov, eozinofilov
a lymfocytov;

- nie su pritomné granulomy;

- nie je Ziadne postihnutie podkoZného tuku;

- mikrobiologicky ndlez - tkanivové kultury na
mikroorganizmy su negativne;

- hodnotenia systémovych wvaskulitid a poruch
spojivového tkaniva sd negativne.

Chronické granulomatézne ochorenie (CGD) [2, 3]

Primdrna imunodeficiencia; genetické mutéacie
v ktoromkolvek zo 4 génov v komplexe nikotinamid
adenin dinukleotid fosfat oxiddzy; zhorSeny oxidacny
stres po fagocytdze.

Klinické znaky: tvorba abscesov a granulomatdzne
lézie na kozi a slizniciach, plucach, peceni a lym-
fatickych uzlindch. Bola hlasend recidivujuca oralna
ulceraciabez genitalnych alebo koznych1ézii. Pozitivny
test pri pouZziti nitrotetrazdliovej modrej/nitroblue
tetrazolium/(NBT).

Literatura

Periodicka horucka, aftézna stomatitida, faryngitida
a cervikalna adenitida (PFAPA) [2, 3]

* nededi¢ny syndrom periodickej horuckys;
* abnormdlna IL1f signalizacia;

» preruSované epizédy vysokej horucky spojené
s asponl jednym z priznakov uvedenych v jeho
nazve;

* horucka trva 3 - 7 dni s obdobiami zdravia medzi
zdchvatmi. Ziadna nebude spinat kritéria pre
BCH.

Zapalové ochorenie ¢riev

» vyrazné prekryvanie medzi klinickymi znakmi
zapalového ochorenia c¢riev a BCH, vratane
ordlnych ulcerdcii, podobnych koZnych preja-
vov, artritidy a uveitidy;

* zhrubnutie dolnej pery a charakteristické
zmeny v ustnej sliznici by skoér naznacovali
Crohnovu chorobu ako BCH;

» periandlne abscesy, fistuly, striktury sa vysky-
tuju CastejSie pri Crohnovej chorobe;

 pritomnost nekazedznych granulémov a absencia
vaskulitidy v malych Zilach a venuldch svedci
proti BCH [3, 4]

1. Shimizu T, Ehrich GE, Inaba G, Hayashi K. Behget disease (Behcet syndrome). Seminar of arthritis and rheumatisms.

Vol VIII. No4. 1974.

2. Elbendary A. Behcget disease.

Pathology Outlines.com website.

https://www.pathologyoutlines.com/topic/

skinnontumorbehcetdisease.html. Accessed April 30th, 2023.

3. Multicenric study. The International Criteria for Behcet's Disease (ICBD): a collaborative study of 27 countries
on the sensitivity and specificity of the new criteria. ] Eur Acad Dermatol Venereol 2014;28:338-347.

4. Pain CE: Juvenile - onset Behcet’s syndrome and mimics. Clin Immunol 2020;214:108381.

Casopis je indexovany v Bibliographia medica Slovaca a zaradeny do citaénej databazy CiBaMed.
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POKYNY PRE AUTOROV

Autor sa odovzdanim rukopisu zavédzuje dodrzat
vSetky podmienky pri uverejfiovani prac v ¢asopise.

K praci treba pripojit vyhlasenie, Ze praca nebola
doteraz publikovand, ani zadana do tlaCe u nés, ani
v zahraniCi a Ze autor reSpektuje vSetky principy
autorského zakona.

PoZiadavky na rukopisy
Cely rukopis vratane priloh musi byt k dispozicii
v elektronickej podobe.

Textova cast rukopisu musi byt spracovana
pomocou textového editoru Microsoft Word (verzia
Microsoft Office 2000 aZ 2006) bez rozdelovania slov
a automatickych odkazov. Pokial su v dokumente
pouZivané Specidlne fonty (typy pisma), je nutné dodat
tieto vo forméate OTP resp. TTF. Tato podmienka plati aj
pre grafy a tabulky. Textovy subor je pomenovany tak,
aby nemohlo dojst k zdmene, napr. priezvisko autora,
klucovym slovom z ndzvu a oznacenim textu (bez
diakritiky): ,Horakova_Crohn_text.doc“. PouZivajte
riadkovanie 2 na textovu cast vratane legendy, je
odporucané pismo Times New Roman velkosti 12, Sirka
textu 15 cm. Kazdy oddiel za¢inajte na novej strane.
V rdmci celého rukopisu ¢islujte strany, pociatocna
strana je titulnd. Cislo strany uvadzajte na konci
strdnky dole uprostred. Zachovajte poradie: titulna
strana vratane podakovania, suihrn a klucové slova,
vlastny text, prehlad literatury.

Tabulky mdéZu byt vytvorené pomocou Microsoft
Word (pripadne iného tabulkového editoru, napr.
MS Excel) formou samostatného suboru, ktory je
mozno editovat, nie vSak needitovatelny subor (bmp,
jpg a pod.). Obdobné grafy zasielajte v editovatelnej
podobe, napr. vo formate MS Excel. Kazdu tabulku
a graf uvedte na samostatnej strane, ¢islujte ich podla
poradia, v akom su po prvy krét citované v texte,
a ku kazdej tabulke a grafu dopliite struény popis.
Vysvetlivky umiestnite naspodok tabulky, nie
v zdahlavi. Zaroven vysvetlite vSetky skratky, ktoré
boli v kazdej tabulke alebo grafe pouZité. Overte si, Ci
su kazda tabulka a graf citované v texte. Subor nazvite
podobne ako text: (,Horakova_Crohn_tabulky.doc®).

Obrazové prilohy odosielajte v elektronickej
podobe vo formate ,tiff«, ,eps“ alebo ,jpg*, Cislujte
v poradi, v akom su citované v texte, ukladajte
jednotlivo ako samostatné subory na pamaétové
médium (optimédlne CD) a oznacte obdobne ako text
a tabulky (,Horakova_Crohn_obr./jpg.“). Overte si, ¢i je
kazdy obrazok citovany v texte.

Obréazky je treba dodat v potrebnom tlacovom
rozliSeni 300 dpi, obrazok v $irke jedného stipca
v Casopise musi mat minimalnu Sirku 1004 pixelov
(85 mm).

DodrZujte prosim zadané technické parametre,
vyhnete sa tak nevyhnutnému dopliiovaniu inform4cii.

Legendy k obrazovym prilohdm doddavajte ako
samostatny subor MS Word, pomenujte analogicky
ako text (,Horakova_Crohn_legendy.doc.“). Pokial boli
k popisu Casti obrazku pouzité symboly, $ipky, ¢islice
alebo pismend, vysvetlite ich v legende.

Pouzivajte len Standardné skratky. Vyvarujte sa
skratkdm v nadpise, v suhrne a v klac¢ovych slovach.
Plny ndazov musi predchddzat prvému pouZitiu
skratky — s vynimkou Standardnej skratky mernej
jednotky. PouZivajte jednotné skratky vychadzajuce zo
slovenskych alebo anglickych nazvov.

Kazdé cudzojazycné slovo (okrem latinského) musi
byt vysvetlené slovensky, prip. latinsky.

Priprava rukopisu

Text poOvodnej prace sa rozdeluje do oddielov:
uvod, materidl a metodika, vysledky, diskusia. Pri
dlhych ¢lankoch mé6zu byt na sprehladnenie pouZité
podnadpisy (predovSetkym v oddieloch Vysledky
a Diskusia). Iné typy clankov, ako napr. editoridl,
prehladny referat, krdtke ozndmenia a kazuistiky
vyZaduju iné Clenenie.

Nazov

Musi byt vystiZny a strucny, optimdlne v rozsahu
5 - 6 slov. Ak ide o kazuistiku, je vhodné to uviest
v nazve.

Titulnd strana

Titulnd strana musi obsahovat (1) stru¢ny a vystizny
nazov €lanku, (2) skratku krstného mena a priezviska
autora alebo autorov, (3) nazov a sidlo pracoviska,
odkial praca pochddza (na prvé miesto uvadzajte
lekarsku fakultu, potom FN), (4) meno a adresu autora
zodpovedného za koreSpondenciu tykajucu sa rukopisu
(vratane e-mailovej adresy), (5) uvedenie zdrojov
podpory formou poskytnutych grantov, pristrojového
vybavenia alebo liekov a podakovanie sukromnym
osobam.

Sthrn a kIticové slova

Druhd strana mé obsahovat suhrn (nie dlhsi ako
150 slov pri neStrukturovanom suhrne a 250 slov pri
Strukturovanom suhrne, ktory je vyZadovany pri
Povodnych pracach). Sihrn musi zozndmit s cielom
Studie, zdkladnymi postupmi, hlavnymi zistenymi
faktami (pokial mozno, uvadzajte konkrétne udaje aich
Statisticku signifikaciu) a so zdkladnymi zdvermi. Musi
zdodraznit nové a dolezité aspekty préce. Strukturovany
suhrn musi obsahovat nasledujuce sucasti: Ciel, Subor
a metodika, Vysledky, Zavery. Pod stihrnom autor
uvedie 3 — 10 klucovych slov alebo kratkych slovnych
spojeni. Redakcia uvita, ak autori poskytnu i kvalitnu
anglickuverziusuhrnu. Pokial sa v abstrakte vyskytuju
Specializované a neobvyklé vyrazy, je vhodné uviest v
slovenskej verzii abstraktu, v zatvorke anglicky termin
(pokial je autorovi zndmy). V suhrne ani v klu¢ovych
slovach nepouzivajte skratky.

Casopis je indexovany v Bibliographia medica Slovaca a zaradeny do citaénej databazy CiBaMed.
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Text ¢lanku

* dajte pozor na automatické prepisovanie textu
(zv1ast pri cudzich slovach a mendach)

* pokial v texte upozornujete na prdacu, ktoru
napisalo viacero autorov, vkladajte et al (napr.
Autori Pec et al po prvykrat popisali ...)

* pokial koncite pisanie odstavca, nezakoncite
riadok medzerou

« Cislovky do 10 vypisujte slovom, nad 10 ¢islom

* nepouzivajte automatické odkazy (na tabulky,
obrdazky, literaturu)

Literatura

Literdrne odkazy musia byt ¢islované v poradi,
v akom boli po prvykrdt zmienené v texte. Odkazy
uvadzajte v texte, tabulkdch a legende arabskymi
Cislicamiv hranatej zatvorke [1], viac zdrojov oddelujte
Ciarkou, smedzerou [3, 26] alebo [25-27]. V texte je treba
uviest vSetky odkazy na literaturu. Literarne odkazy
uvadzané len v tabulkéch alebo legendédch k obrazkom
sa Cisluju v zavislosti na poradi, kedy sa odkaz na
prislusnu tabulku alebo obrdzok objavi po prvykrat
v texte. Literarne odkazy piSte pomocou nizZsie
uvedeného vzoru. Nazvy casopisov sa skracuju podla
$tylu pouzitého v Index Medicus. Tento zoznam moZete
ziskat na webovej adrese (http:/www.nlm.nih.gov/).
Vyvarujte sa odkazom na abstrakty. Odkazy na prijaté,
ale dosial nevytlaCené prace musia byt oznacené
»,v tlaci® autori musia ziskat pisomné povolenie k citacii
takejto prdci, a dalej overenie, Ze praca bola skuto¢ne
prijatd na publikdciu. Informdcie z poniknutych, ale
dosial neakceptovanych rukopisov musia byt v texte
citované ako ,nepublikovany oznam*, a to s pisomnym
suhlasom zdroja. Vyvarujte sa citdcidm osobnych
oznamov, pokial nie su jedinym zdrojom doleZitej
informadcie, ktoru nie je mozné ziskat z inych verejnych
zdrojov - v tomto pripade uvedte v texte v zatvorke
meno osoby a ddtum odkazu. Na vedecké odkazy musia
autori ziskat pisomny suhlas a overenie spravnosti od
zdroja osobného odkazu.

Clanky v Easopisoch

Standardny €lanok v ¢asopise

1. Vega K], Pina I, Krevsky B. Heart transplantation is
associated with an increased risk for

pancreatobiliary disease. Ann Intern Med 1996,
124(11): s. 980-983.

Viac ako 3 autori - uvedte prvych 3 autorov,
nasledovanych et al.
2. Parkin DM, Clayton D, Black RJ et al. Childhood -leu-

kaemia in Europe after Chernobyl: 5 year
follow-up. Br J Cancer 1996, 73(8): s. 1006-1012.

Organizacia ako autor

3. The Cardiac Society of Australia and New Zealand.
Clinical exercise stress testing. Safety and perfor-
mance guidelines. Med ] Aust 1996, 164(5):
S. 282-284.

Clanky prijaté do tlage
4. Leshner, A. Molecular mechanisms of cocaine
addiction. N Engl ] Med. In press 1996.

Knihy a iné monografie
Osoba/y ako autor/i

5. Ringsven MK, Bond D. Gerontology and leadership
skills for nurses. 2nd ed. Albany (NY), Delmar
Publishers 1996.

Kapitola v knihe

6. Phillips SJ, Whisnant JP. Hypertension and stroke
In: Laragh, J.H., Brenner, B.M. (eds). Hypertension:
pathophysiology, diagnosis, and management. 2nd
ed. New York: Raven Press 1995: s. 465-478.

Zbornik z konferencie

7. Kimura ], Shibasaki H. (eds) Recent advances
in clinical neurophysiology. Proceedings of the 10th
International Congress of EMG and Clinical
Neurophysiology: 1995 Oct 15-19, Kyoto, Japan.
Amsterdam: Elsevier 1996.

Elektronicky material
Casopisecky €lanok v elektronickom formate

8. Morse SS. Factors in the emergence of infectious
deseases.EmergInfectDis/serialonline/1995Jan-Mar
/cited 1996 Jun 5/: 1( ): /24 screens/. Available from:
http:/www.cdc.gov/ncidod/EID/eid.htm.

Ktextujevhodnépridatstruényzivotopisafotografiu
prvého autora. Korektury musia byt vratené spat na
adresuredakciedotrochdni,inakbudec¢lanokschvaleny
a podpisany k tlacilen veducim redaktorom.

Pozn.: Casopis bude uverejiiovat aj ¢lanky v Ceskom
jazyku, recenzované, vich pévodnom rozsahu.

Casopis je indexovany v Bibliographia medica Slovaca a zaradeny do citaénej databazy CiBaMed.
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Ulava od koZnej bolesti

Ulava od svrbenia W/ ZlepSenie spanku

Skrétend informécia o lieku: Olumiant 2 mg a 4 mg filmom obalené tablety. Uginna ttka: baricitinib. Indikacie: stredne fazké a# tazka aktivna reumatoidnd artritida u dospelych pacientov, ktor{ nedostatotne reagovali na jedno
alebo viac chorobu modifikujticich antireumatik, alebo ktort ich netoleruju. Baricitinib sa moZe pouzit v monoterapit alebo v kombinacii s metotrexatom. Stredne tazka az tazka atopicka dermatitida u dospelych pacientov, ktort st
kandidatmi na systémowu lie¢bu. TaZka loZiskeva alopécia u dospelych pacientov. Kontraindikacie: precitlivenost na lieciva alebo na ktortkelvek z pomocnych latok. Gravidita. Osobitné upozornenia: Baricitinib sa ma pouZivat iba
vtedy, ak nie st dostupné Ziadne iné lie¢ebné alternativy pre pacientov:vo veku 65 rokov a starsich; s anamnézou aterosklerotického kardiovaskulérneho ochorenia alebo inych kardiovaskularnych rizikovych faktorov (ako su st€asnt
alebo byvall dihodob(fajtiari); s rizikovymi faktormi malignity (napr: su¢asna malignita alebo malignita anamnéze)*. Uzivanie baricitinibu'saneodport¢a pacientom s klirensom kreatininu < 30 ml/min a pacientom so zavaznou poru-
choufunkcie pecene.Klinické skisenosti s pacientmivo veku = 75 rokov st velmi obmedzené*. U pacientov s aktivnymi, chronickymi alebo opakujticimi sa infekciami sa maju pred zaciatkom liecby dokladne zvézZit rizika aj prinos lie¢by
baricitinibom. KedZe vyskyt infekciije vo vSeobecnosti vy33iu starsich [udia v populacii diabetikoy, prilie¢be starsich pacientov a pacientov:s cukrovkou je potrebna opatrnost*. Ak sa abjavi infekcia, pacienta je potrebné dékladne
sledovat a ak pacient nereaguje na $tandardnt lietbu, lie¢ba baricitinibom samé dotasne prerusit. Pred zaciatkom lie¢by majd byt pacientivySetreni na tuberkuldzu (TBC). Baricitinib sanema podévat pacientoms aktivnou TBC. U pa-
cientov, u ktorych boli po¢as Standardnej lietby pozorované hodnoty ANC < Ix 10° buniek/|, ALC <0,5 x 10° buniek/l aleba hladina hemoglobinu < 8 g/dl, sanemé zatat s lie¢bou, alebo sama lietba doasne prerusit. Ak sau pacienta
objavi herpes zoster, lie¢ba baricitinibom sama doasne prerusit az do vyliecenia epizddy. Skrining na virusovti hepatitidu sama uskutocnit pred zatiatkom liecby baricitinibom. Ak sa zist{ HBV DNA, je potrebné poradit sa s hepatold-
gom, aby sazistilo, ¢ije prerusenie lietby odovodnené, Neodportica sa ockovanie Zivymi, oslabenymivakcinamivpriebehu alebo bezprostredne predlietbou baricitinibom. Pred zadat(m lie¢by baricitinibom sa odportica, aby vsetkym
pacientomboli poskytnuté aktudlne informacie o imunizaciiv stlade so si€asnymi otkovacimi pravidlami. Lipidové parametre samajti hodnotit priblizne 12 tyzdiov po zatiatku lie¢by baricitiniboma nasledne sa pacienti maju liecit
v stlade s medzinarodnymi klinickymi smernicami pre hyperlipide’miu. U pacientov lie¢enych baricitinibom bolo hldsené od davky zavislé zvySenie aktivity ALT a AST. Ak sa pocas Standardnej lietby pacienta pozoruje zvysenie ALT
alebo AST aexistuje podozrenie naliekomsp6sobené poskoden(e petene, liecba baricitinibomsama docasne prerusit. U pacientoy Zivajticich JAK inhibitory vratane baricitinibu boli hlasené lymfémy a iné malignity. Pravidelné koZné
vyZetrenie saodportcavsetkym pacientom, najma tym, ktori maju rizikové faktory rakoviny koze*. V. retrospektivnejobservatne;Studiis baricitinibomu pacientov s reumatoidnou artritidou sa pozoroval vyssivyskyt pripadov zilové-
ho tromboembolizmu (ZTE) v porovnam s pacientmi lie¢enymiinhibitormi TNF*. U pacientov so znamymi rizikovymi faktormi ZTE inymi ako kardiovaskuldrne rizikové faktory alebo rizikoveé faktory malignity sa ma baricitinib uZivat
s opatrnostou. Rizikové faktory ZTE iné ako kardiovaskularne faktory alebo faktory malignity zahrfiaj ZTE v anamnéze, pacientov, ktor{maj podstuipit zavaznti operaciu, imobilizaciu, uZivanie kombinovanej hormonalnej antikoncep-
cie alebo substitu¢nej hormonalnej lietby a dedinti poruchu koagulacie* Ihned'vySetrite pacientov's prejavmi a priznakmi ZTE a preruste lie¢bu baricitinibom u pacientov s podozrenim na ZTE. V rEtI‘OSpEkthnEj observacnej Studii
baricitinibu u pacientov s reumatoidnou artritidou sa pozoroval vy5si vyskyt zavaznych neZiaducich kardiovaskularnych udalosti MACE)v porovnanl s pacientmi lie€enymi inhibitormi TNF*. Baricitinib sa ma pouzivat s opatrnostou
upacientov s divertikulovou chorobou. Pacientov, u ktorych sananovo vyskytliabdominalne prejavy a priznaky, je potrebné urychlene vy3etrit. Neziaduce ucmky Najcastejsimi hlasenymineZiaducimi reakciami u pacientov lie¢enych
baricitinibom boli zvySeny LDL cholesterol, infekcie hornych dychacich ciest, bolest hlavy, herpes simplex a infekcie mocovych ciest. Zavazna forma pneumonie a herpesu zoster sa vyskytovala menej Castou pacientovs reumatoid-
nouartritidou. Dal%ie neZiaduce reakcie (¢asté amenej fasté): gastroentemtlda folikulitida, trombocytdza, nevolnost, bolest brucha, zvySené ALT, vyrazka, akné, zvySena kreatinfosfokindza, neutropema opuch tvare, urtikaria, hyper-
tmglycerldemta hlboka Zilova trombdza, pliicna embdlia, divertikulitida, zvySené AST, zvySenie hmotnosti. Interakcie: kombindcia s biologickymi DMARD, biologickymi imunomoduldtormi ani s inymi JAK inhibitormi'sa neodportica,

pretoZe nemoZno vyluc1 riziko dalSej imunosupresie. U aje ouzivanibaricitinibu so silnymii lmunosupreswaml prireumatoidnej artritide (napr azatioprinom, takrolimom, cyklospor{nom) sti obmedzené a pri uZivani tychto kembinacit
sa vyZaduje opatrnost. Pri atopickej dermatitide a loZiskovej alopécii sa kombinacia s cyklosporinom €i s inymi ti€innymi imunosupresivami eSte neskiimala a ani sa neodporti¢a. Dostupné liekové formy: filmom obalend tableta,

2 mgalebo 4 mg baricitinibu. Davkovanie a spésob podavania: Odporti¢ana davka baricitinibu je 4 mg raz denne. Davka 2 mg raz denne sa odporti¢a pre pacientov s vy3sim rizikom vendzneho tromboembolizmu, MACE a maligm’t,
pre pacientov vo veku = 65 rokov a pre pacientov s chronickymi alebo opakujticimisa infekciami v anamnéz pacientov, ktor{ nedosiahnu dostatoénti kontrolu aktivity ochorenia s ddvkou 2 mg raz denne, sa moZe zvéit davka
4 mgraz denne* Davku 2 mgraz denne treba zvaZit u pacientoy, ktor{ dosiahlitrvaliikontrolu ochorenia s davkou 4 mg raz denne a st vhodni nazniZovanie davky*. Davka 2 mgrraz denne je odporucana upacientovs klirensom kreatini-
nuod 30 do 60 ml/min au pacientov lie¢enych inhibitormi OAT3 so silnym inhibi¢nym potenciélom. Gravidita a laktcia: Baricitinib je potas gravidity kontraindikovany. Zeny vo fertilnomvekumusia po&as lietby a najmenej 1 tyzdet
po liecbe pouZzivat ticinnt antikoncepciu. Baricitinib sa nema uzivat pocas dojcenia. DrZitel rozhodnutia o registracii: Eli Lilly Nederland BV, Papendorpseweg 83, 3528 BJ Utrecht, Holandsko. Registraéné €islo: Olumiant 2 mg
filmom obalené tablety EU/1/16/1170/001-008, Olumiant 4 mg filmom obalené tablety EU/1/16/1170/009-016. Doba pouzitelnosti: 3 roky. Podmienky uchovévania: Ziadne zvlé5tne podmienky na uchovévanie. Datum po-
slednejrevizie textu: marec 2023.*VSimnite si, prosim, zmeny v informdcii o lieku. Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis. Liek je vindikacii stredne tazkej aZ tazkej aktivnej reumatoidnej artritidy a tazkej atopickej dermatitidyhra-
deny z verejného zdravotného poistenia. Pred predpisovanim sa pros{m zoznamte s tiplnym znenim Sthrnu charakteristickych vlastnostti lieku. Podrobné informéacie o lieku st dostupné na internetovej

stranke Eurdpskej agenttiry pre lieky http://www.ema.europa.eu, alebo na adrese: EliLilly Slovakia s.r.o., Svétoplukova ll. 18892/2 A, 821 08 Bratislava - mestska &ast RuZinov, tel: +421 2 2066 3111

Referencia: SPC Olumiant

Datum schvaleniamaterialu: 05/2023
EliLilly Slovakia sr.o, Svétoplukova Il. 18892/2 A, Bratislava - mestska ¢ast RuZinov 821 08, tel:+421 22066 3111 PP-BA-SK-0285
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o N ;: oziok v naplneneyin ekcnej striekackepSkyrizi'T50-mg injekcny roztok v naplnenom pere, Skyrizi 150 mg injekény roztok v naplnenej injekcnej striekacke, Skyrizi 600 mg koncentrdt na

ovlieku:Skyr

infazny roztok*, Skyrizi g inj roztok v ndpini*. Zlozenie: Skyrizi 75 mg: 75 mg rizankizumabu v 0,83 ml injekéného roztoku, Skyrizi 150 mg: 150 mﬁ rizankizumabu v 1 ml in&ekéného roztoku, Skyrizi 600 mg: 600 mg
rizankizumabu v 1injekénej liekovke s 10 ml injekéného roztoku*, Skyrizi 360 mg: 360 mg rizankizumabu v 1 naplni s 2,4 mlinjekéného roztoku*. Terapeutické indikacie: Stredne tazka az tazka loziskova psoriaza u dospelych,
ktori st kandidatmi na systémovi lie¢bu. Aktivna psoriaticka artritida: samostatne alebo v kombinacii s metotrexatom (MTX) u dospelych, ktori mali nedostato¢nt odpoved alebo intoleranciu na jeden alebo viac DMARD.
Stredne tazka az tazkd aktivna Crohnova choroba u dospelych pacientov, ktori mali nedostatocnu odpoved na konvencnd liechu alebo biologicku liecbu, alebo na fiu prestali reagovat, pripadne ju netolerovali.* Davkovanie
a sposob podavania: LoZiskové psoridza a psoriatickd artritida: odporticand davka Le 150 mg (dve 75 mg injekcie alebo jedna 150 mg injekcia) podavana subkutannou injekciou v 0. tyzdni, 4. tyzdni a nasledne kazdych 12
tyzdnov. V pripade pacientov, u ktorych sa nepreukazala odpoved po 16 tyzdioch liecby, sa ma zvazit ukoncenie liecby. U niektorych pacientov s loZiskovou psoridzou a Uvodnou ¢iastocnou odpovedou méze dojst k
naslednému zlepseniu zdravotného stavu pri pokracovani liechy po 16 tyzdfioch. Crohnova choroba: odporti¢ana davka je 600 mg podavana intravenéznou infiiziou v 0. tyzdni, 4. tyzdni a 8. tyzdni, po ktorej nasleduje 360 m
subkutannou injekciou v 12. tyzdni a potom kazdych 8 tyzdriov.* V pripade pacientov, u ktorych sa nepreukézal ziadny terapeuticgy' prinos po 24 tyzdioch liecby, sa ma zvézit ukoncenie liecby. Starsi ?acienti (65 rokova viacg
pacienti s poruchou funkcie obliciek alebo pecene a pacienti s nadvahou: nie je potrebna Uprava davkovania. Kontraindikacie: precitlivenost na liecivo alebo na ktorukolvek z pomocnych latok, klinicky vyznamné aktivne
infekcie (napr. aktivna tuberkuldza). Osobitné upozornenia: Infekcie: rizankizumab méze zvysit riziko infekcie. Liecba sa nema zacat u pacientov s akoukolvek klinicky vyznamnou aktivnou infekciou, pokym infekcia neodznie
alebo nie je adekvatne liecend. Tuberkuloza: pacienti maju byt pred zacatim liecby vySetreni na tuberkulozu (TBC). Pacienti, ktorf dostavaju rizankizumab, maju byt monitorovani na prejavy a symptomy aktivnej TBC. Pred
zacatim liecby rizankizumabom ma byt zvazena liecba TBC u pacientov s latentnou alebo aktivnou TBC v anamnéze, u ktorych nie je mozné potvrdit adekvatnu liecbu. Imunizacia: pred zacatim lie¢by sa ma zvazit ukoncenie
vetkych prislusnych ockovani podla aktualnych odporticani pre imunizaciu. Ak bola pacientovi podana ziva vakcina (virusova alebo bakterialna), odportica sa so zacatim liecby rizankizumabom pockat najmenej 4 tyzdne.
Pacientom liecenym rizankizumabom sa pocas lieCby a najmenej 21 tyzdiiov po ukoneni liecby nesmu podavat zive vakeiny. Precitlivenost: ak sa vyskytne tazka hypersenzitivna reakcia, podavanie rizankizumabu sa ma
okamzite ukoncit a ma sa zacat prislusna liecba. Liekové a iné interakcie: nepredpoklada sa, ze rizankizumab podlieha metabolizacii pecefiovymi enzymami alebo vylu¢ovaniu oblickami. Nepredpokladaju sa liekové
interakcie medzi rizankizumabom a inhibitormi, induktormi alebo substratmi enzymov metabolizujdcich lieky a nie Je potrebna tprava davky. Bezpecnost a Ucinnost rizankizumabu v kombinacii s imunosupresivami, vrtane
biologickych liekov, alebo s fototerapiou neboli hodnotené. Pouzivanie v gravidite a pocas laktacie: zeny vo fertilnom veku maju pouzivat Gcinnd metédu antikoncepcie pocas liecby a po dobu najmenej 21 tyzdiov po liecbe.
Ako preventivne opatrenie je vhodnejsie vyhnUt sa pouzivaniu rizankizumabu v gravidite. Nie je zndme, ¢i sa rizankizumab vylucuje do ludského materského mlieka. Je potrebné vziat do tvahy prinos dojcenia pre dieta a prinos
liecby rizankizumabom pre matku pri zvézeni rozhodnutia o ukonceni/nezacatliecby rizankizumabom. Neziaduce tcinky: velmi Casté: infekcie hornych dychacich ciest; Casté: infekcie tinea, bolest hlavy, pruritus, vyrazka®,
(nava, reakcie v mieste vpichu; menej Casté*: urtikaria*. Balenie: Skyrizi 75 mg: 2 naplnené injekéné striekacky*, Skyrizi 150 mg: 1 naplnené pero alebo 1 naplnena injekcna striekacka, Skyrizi 600 mg: 1 injekcna liekovka,
Skyrizi 360 mg: 1 naplii a 1,,0n-body” injektor*. Drzitel rozhodnutia o registracii: AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG, Knollstrasse, 67061 Ludwigshafen, Nemecko. Registracné cislo: Skyrizi 75 mg injekény roztok v
naplnenej injekénej striekacke: EU/1/19/1361/001, Skyrizi 150 mg injekény roztok v napinenom pere: EU/1/19/1361/002, Skyrizi 150 mg injekcny roztok v naplnenej injekcnej striekacke: EU/1/19/1361/003, Skyrizi 600 mg
koncentrat na infizny roztok: EU/1/19/1361/004%, Skyrizi 360 mg injekény roztok v naplni: EU/1/19/1361/005*. Datum revizie textu: 02/2023. Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis s obmedzenim predpisovania.

Pred predpisanim lieku sa oboznamte, prosim, so Sihrnom charakteristickych vlastnosti lieku, ktory je dostupny na vyZiadanie u miestneho zastupcu drZitela rozhodnutia o registracii: AbbVie s.r.0., KaradZi¢ova 10, 821 08
Bratislava, tel. ¢.: +421 2 50 500 777 alebo na internetovej stranke Statneho stavu pre kontrolu lieciv https://www.sukl.sk/.

*VSimnite si, prosim, zmeny v Suhrne charakteristickych viastnosti lieku.
W Tento liek je predmetom dalsieho monitorovania. To umozni rychle ziskanie novych informacii o bezpecnosti. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduije, aby hlasili akékolvek podozrenia na neziaduce reakcie.
Literatura: 1. SPC lieku Skyrizi. Datum poslednej revizie textu: februar 2023.

*4 udrziavacie davky ro¢ne PsO, PsA, u CD 7 udrziavacich davok.
#plné znenie indikacie v SPC lieku Skyrizi
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