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Atopicka dermatitida, strucny prehlad
Atopic dermatitis, the short review
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Suhrn

Atopicka dermatitida je velmi Casté, chronické zapalové ochorenie koZe s neustdle stipajlicou prevalenciou,
skorym zaciatkom prevaZzne v detskom veku, u vacsiny pacientov pretrvava az do dospelosti. V etiopatogenéze
sa uplatfiuje geneticka predispozicia, abnormalna imunitna reakcia a defekt koznej bariéry. Ide o multifaktorialne
ochorenie, typické recidivujucimi vzplanutiami, ktoré vyzaduje déslednu diagnostiku a komplexnu liecbu.
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Abstract

Atopic dermatitis is very common inflammatory skin disease with increasing prevalence, the early starting
usually in childhood and in most patients persisting into adulthood. Genetic predisposition, abnormal immune
response and skin barrier defect are implicated in the etiopathogenesis of this disease. It is multifactorial disease,
typical with the relapses of the disease, and it is needed the careful diagnostics and complex treatment.
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Uvod

Atopicku dermatitidu definujeme ako multifaktoridlne
chronické zapalové ochorenie koze, typické reci-
divujucimi vzplanutiami. Atopickd dermatitida patri
k najcastejSie sa vyskytujucim zdpalovym ochoreniam,
nielen v detskom veku, ale aj v dospelosti, s neustéle
stupajucou prevalenciou [1]. Predstavuje pomerne Casty
problém najmd v rozvinutych krajinach, prevalencia
ochorenia v Eurépe u dospelej populécie je okolo 4,4 %,
u deti je to okolo 20 % [2].

Etiopatogenéza

Etiopatogenéza atopickej dermatitidy je multifaktoridlna,
nejedna sa teda o jednu vyvolavajucu pri¢inu, ale
naopak o mnoho vzijomne suvisiacich faktorov.
Hlavnu rolu pri etioldgii zohrdva porucha bariérovej
funkcie koZe. Pri¢inami, ktoré vedu k defektu koZnej
bariéry su mutdcie génu pre filagrin - Strukturdlny
protein tvoriaci zlozku epidermdlnej bariéry, ivolukrin
a lorikrin, veduce k poruche maturdcie keratinocytov
a samotnej integrity koznej bariéry [3].

Dal$im faktorom prispievajicim k naruseniu koZnej
bariéry patri zniZend hladina ceramidov v stratum
corneum, c¢o vedie k zvySenej transepidermadlnej
strate vody, zvySené pH degraduje enzymy, ktoré sa
zuCastniuju syntézy ceramidov, typickou je dysbidza
mikrobiému s nizkou diverzitou s ¢astou kolonizaciou
koze Staphylococcus aureus. Normadalne zlozky
mikrobiému koZe poméhaju potlaCat kolonizaciu
S. aureus [4, 5].

DéleZitu ulohu pri atopickej dermatitide zohrava
zapalova odpoved typu 2, kde okrem Th2 buniek maju
uplatnenie aj dalSie typy buniek. Spolu s prejavmi
atopie, zvySenou hladinou celkového imunoglobulinu
IgE a eozinofilnou odpovedou, su asociované Th2
cytokiny - interleukin 4 (IL-4), ktory je zodpovedny za
diferencidciu Th2 buniek a zmena B buniek z IgG1 na
IgE, nésledne interleukin 5 (IL-5) zodpovedny za rast,
diferencidciu a migraciu ezinofilov, a interleukin 13
(IL-13), ktory predstavuje déleZitu rolu pri fibrotizacii
koZe [6]. JAK-STAT signdlna dradhareguluje signalizaciu
cytokinovarastovych faktorov, pricom JAK-STAT draha
je podla sucasnych poznatkov povazovana ako klucova
pri celej etiopatogenéze atopickej dermatitidy, s ucas-
tou JAK rodiny - JAK-1, JAK-2, JAK-3 a tyrozinkindzy
2 (TYK 2) [7] . VSetky kIu€ové Th2 cytokiny — IL-4, IL-13
a IL-31 vedu k JAK-STAT signaliz4cii [8].

Na etiopatogenézu atopickej dermatitidy sa z velkej
miery podiela aj genetickd predispozicia a faktory
vonkajSieho prostredia [9].

Klinicky obraz

Prvym zretelnym priznakom pri atopickej
dermatitide je intenzivny pruritus koZe, a to aZ u viac
ako 60 % pacientov. V klinickom obraze teda dominuje
najmd intenzivne svrbenie, ale tieZ erytematdzne,
Casto generalizované loziskd, exkoridcie v danom
teréne, lichenifikacia koze, drobné papuly az vezikuly.
Noc¢né svrbenie md velky podiel na zhorSenej kvalite
spanku u pacientov s atopickou dermatitidou, ¢o je vSak
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nasledkom aj dal$ich faktorov, vratane imunitného
systému, cirkadidnneho rytmu cytokinov a uvolfiova-
nia melatoninu. Predilekénymi miestami postihnu-
tymi pri atopickej dermatitide su predovsSetkym oblasti
ako kolen4, lakte, krk, dlane alica, avSak je toukazdého
jedinca velmi individudlne. Pri atopickej dermatitide
ide casto o obdobia vzplanutia alebo exacerbécie,
to znamend Ze aj v obdobi, ked je pokozka bez 1ézii
a pacient prdve netrpi intenzivnym pruritom, moZe
byt zdpal pod povrchom koZe stale aktivny a teda je len
otdzkou Casu, kedy sa prejavy opdt objavia [10, 11].

NajcastejSie komorbidity

A7 u 72 % pacientov s atopickou dermatitidou sa
vyskytuju pridruzené ochorenia, vyvolané spolo¢nym
vychodiskovym  zdpalovym  procesom, pricom
najcastejSie ide o ochorenia ako asthma bronchiale
alebo potravinova alergiu, ¢i alergicku rinitidu.
Zapal koZe mozZe prispievat k systémovej alergickej
senzibilizacii [12].

K dal$im dolezitym komorbiditdm u pacienta
s atopickou dermatitidou patria aj mnohé psychické
poruchy (depresia alebo uzkost), nakolko toto ochore-
nie ma velky vplyv na kvalitu Zivota pacienta, taktiez
ofné komplikécie a vysSia nachylnost k bakteridlnym
infekcidm. Atopickd dermatitida je asociovana
aj s pofetnymi autoimunitnymi a imunologicky
mediovanymi ochoreniami, vrdtane alergickej kon-
taktnej dermatitidy a areatnej alopécie [13].

Stredne tazka a tazka forma atopickej dermatitidy
je spojend tieZ s ochoreniami, ako je metabolicky
syndréom, diabetes mellitus, dyslipidémia, obezita
a vySSie riziko Kkardiovaskuldrnych ochoreni
(arterialna hypertenzia alebo infarkt myokardu) [14].

Diagnostika

Zakladom stanovenia spravnej diagndzy u pacientov
s atopickou dermatitidou je predovSetkym dodkladna
a pozornd anamnéza pacienta, so zameranim na
osobnu a rodinnu anamnézu a taktiez subjektivne
a objektivne tazkosti pacienta, sprevadzajuce dané
ochorenie, a tiez morfologické vySetrenie pacienta.
Pre diagnostiku na zdklade klinického obrazu by mali
byt splnené tri hlavné kritérid — dermatitida (typicka
ekzémova distribucia a morfoldgia), xerdza a pruritus
s chronickym priebehom. Z “minor“ kritérii su to
Dennie-Morganovo znamenie (suborbitdlne riasenie
koZe), periorbitdlna melandza, Kkeratosis pilaris,
xero6za az ichtyoziformného typu, pityriasis alba, biely
dermografizmus a palmoplantdrna hyperlinearita
(Obr. 1 - 5). Z laboratérnych vysledkov méZe diagnos-
tiku podporit aj zvySend hladina celkovych IgE
a eozinofilia v krvnom obraze [15].

Liecba

Pri liecbe atopickej dermatitidy zohladfiujeme
najmé vek pacienta a zdvaznost ndlezu. Nakolko ide
o chronické ochorenie, cielom je predovSetkym
dosiahnut utlm zdpalu, obnovu koZznej bariéry
a zniZenie rizika pripadnej infekcie.

Obr. 1 « Stredne tazka az tazkd forma atopickej
dermatitidy

= HE

Obr. 2 « Stredne tazkd az tazkd forma atopickej
dermatitidy

Lokalna liecba

Zékladom terapie je adekvatna lokdlna lieCba
vhodnymi pripravkami k umyvaniu a emolienciami,
poucenie pacienta a sprdvny pristup zo strany
pacienta. Pravidelné a dokladné premastovanie koZe
predstavuje nielen liecebny, ale aj preventivny ucinok
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z dlhodobého hladiska manaZmentu ochorenia.
K podpore a obnoveniu koZnej bariéry, ale aj k od-
dialeniu vzplanutia ochorenia prispievaju pripravky
s mierne kyslym pH alebo zlozkou urey. V prvej
linii pri akutnom vzplanuti sa pouZivaju lokdlne
kortikosteroidy, kde vyber externa zavisi od veku
pacienta, lokalizadcie a samotného rozsahu a Stadia
ochorenia [16, 17]. K faktorom, ktoré ovplyviuju
ucinnost lokdlnych kortikosteroidov patri aj trvanie
liechy, liekové interakcie a mnoZzstvo (spotreba) tychto
extern [18].

Fototerapia a talasoterapia

V liecbe atopickej dermatitidy sa uplatiiuje aj
fototerapia a talasoterapia. Pri lieCbe akutnej fazy
sa najCastejSie vyuZiva ultrafialové Ziarenie pasma
UVA o vlnovej dizke 320 — 400 nm, UVB prenika az
do oblasti dermoepidermdlneho spojenia. Pdsobenie
ultrafialového Ziarenia ma antiproliferativny, cyto-
toxicky a imunomodulaény ucinkok. Medzi kontra-
indikacie zahdajenia fototerapie patri akutna
exacerbdcia dermatézy, akutne infekcie, zvySend
precitlivenost na UV Ziarenie, koZné prekancerozy
a nadory [19, 20]. Velmi priaznivy efekt ma u pacienta
s atopickou dermatitidou balneoterapia alebo talaso-
terapia. Primorsky pobyt vedie casto k zlepSeniu
prejavov, avsak treba klast déraz na Setrné a bezpecné
slnenie [19, 20].

Obr. 3 « Tazka forma atopickej dermatitidy

Obr. 5 « Tazka forma atopickej dermatitidy

Systémova liecba

Pri nedostatoénom efekte lokdlnej liecby je
indikovand systémovéa lie¢ba u pacienta, ktory spiiia
kritéria hodnoty skére SCORAD > 50, je bez odpovede
na doposial aplikovanu topicku liecbu alebo u pacienta
s obmedzeniami v dosledku atopickej dermatitidy
v beZznom Zivote [21]. Liekom volby je cyklosporin,
ktorého rychly nastup u€inku je dosiahnuty inhibiciou
aktivdcie a proliferacie T-buniek cez blokovanie tvorby
cytokinov prostrednictvom NFAT (nuclear factor
of acitvated T-cell).
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Systémové kortikosteroidy maju sice rychly nastup
ucinku, avSak pri tejto mozZnosti treba zvazit riziko
a benefit pouZivania, nakolko nie su vhodné najma
v dlhodobej terapii pacienta, nenavodzuju dlhodobu
remisiu a ¢astym dosledkom je rychly rebound.

Cyklosporin A

Cyklosporin A sa povaZzuje za prvu liniu systémove;j
lie¢by u detskych aj dospelych pacientov s atopickou
dermatitidou s nutnostou imunosupresivnej terapie.
Standardnou davkou u dospelych je 2,5 - 5 mg/
kg hmotnosti denne, rozdelena do dvoch davok,
pri udrZziavacej liecbe je to 2,5 - 3 mg/kg hmotnosti
denne. Podla najnovsich klinickych $tudii dochadza
k dosiahnutiu poZadovaného uc¢inku liecby do 8 tyz-
driov, avSak je moZzné aj dlhodobé uZivanie cyklospo-
rinu A aZ po dobu jedného roka, s nutnym pravidelnym
sledovanim a laboratérnymi kontrolami pacienta,
vzhladom na mozné neziaduce ufinky liecby, ako
napriklad nefrotoxicita alebo arteridlna hypertenzia.
Vzhladom na to, Ze liecba udrziava ochorenie pod
kontrolou, po vysadeni dochadza k Castym relapsom [22].

Biologicka lie€ba

V sucasnosti je velkym posunom lie¢by atopickej
dermatitidy prave biologickd liecba, ktord je
preukdzatelne efektivna, s dobrym bezpecnostnym
profilom a moZnostou dlhodobého uZivania.

Dupilumab

Dupilumab je rekombinantnd monoklondlna protilatka,
ktord blokuje signdlnu dréhu interleukinu 4 a 13, ktoré
hraju klucovu ulohu v atopickom zapale, je preto uc¢inne
inhibovana produkcia prozépalovych cytokinov IL-4
a IL-13, ktoré su definované ako Th2 cytokiny,
podielajuce sa na vzniku atopickej dermatitidy.
Odporucand uvodnd davka u dospelych pacientov je
600 mg subkutdnne s ndslednou udrziavacou déavkou
300 mg kazdy druhy tyZzden, predpokladanad odpoved
by sa mala dostavit po 16 tyZdiioch od zah4ajenia liecby.
Podla najnovsich Statistik je dupilumab pomerne dobre
tolerovatelny. NajcastejSie popisovanym neZiaducim
ucinkom je konjunktivitida mierneho aZ stredného
stupia s dobrou odpovedou na liecbu. Liecbu
dupilumabom je moZné kombinovat s topickymi
kortikosteroidmi, avsak casto to vzhladom na velmi
dobry efekt liecby nie je nutné [23].

JAK-inhibitory

Malé molekuly JAK inhibitorov s kratkym pol¢asom
rozpadu a rychlym nastupom ucinku predstavuju
pre pacienta vyhodu najméd v moznosti perordlneho
podavania. Podstatou ucinku je vdzba na JAK viazobné
miesto pre adenozintrifosfat, zabrdnenie fosforylacie
a inhibicia signalizacie [24].

Upadacitinib

Upadacitinib je perordlny selektivny a reverzibilny
JAK1 inhibitor, indikovany na liecbu stredne tazkej
a tazkej formy atopickej dermatitidy u dospelych

a dospievajucich pacientov nad 12 rokov s pritomnostou
terapeutickej odpovede po 12 tyZzdnoch pouZivania.
Standardne pouZivanou davkou je 15 mg alebo 30 mg
jedenkrat denne v zdvislosti od stavu pacienta.
U pacientov nad 65 rokov a dospievajucich nad 12 rokov
s hmotnostou najmenej 30 kg je odporucand davka
15 mg denne. Pred zahdjenim lieCby je nutné absolvovat
vySetrenia vratane RTG hrudnika, kontrola rendlnych
parametrov, skrining na hepatitidy, HIV a tuberkulézu.
Medzi najcastejSie popisované neziaduce ucinky patri
zvySeny vyskyt infekcie hornych dychacich ciest
a tvorba akné [25, 26].

Baricitinib

Baricitinib je perordlny selektivny a reverzibilny
JAK1 a JAK2 inhibitor, indikovany u pacientov
so stredne tazkou formou atopickej dermatitidy. Nastup
ucinku sa hodnoti po 8 tyzdnioch liecby, pri nastaveni
Standardnej davky 4 mg jedenkréat denne. Ddvka 2 mg
jedenkrat denne je vhodnd u starSich pacientov
vo veku nad 75 rokov, ale aj u pacientov s dobrym
efektom na liecbu pri dosiahnuti trvalej kontroly
aktivityochoreniapripdvodnejdavke4mg,smoznostou
postupného zniZzovania. Medzi najcastejSie neziaduce
ucinky patrizvySenie LDL cholesterolu, zvySené riziko
infekcie hornych dychacich ciest a bolest hlavy. Pred
zahdjenim liecby je potrebné absolvovat vySetrenie
RTG hrudnika, kontrolu rendlnych parametrov,
skrining na hepatitidy, HIV a tuberkuldzu [25, 27].

Abrocitinib

Abrocitinib je perordlny selektivny a reverzibilny
JAK1 inhibitor, s potvrdenym ucinkom pri lieCbe
stredne tazkej atopickej dermatitidy u dospelych
pacientov. Hodnotenie odpovede na lieCbu je moZné
po 24 tyZdnoch uzivania. Odporucand uvodna davka
je 200 mg jedenkrat denne, u pacientov starSich ako
65 rokov sa odporuca zacat s ddvkou 100 mg jedenkrat
denne, pocas liecby je mozné davku redukovat alebo
zvySovat podla tolerancie a ufinnosti, maximalna
mozna davka je 200 mg denne. NajcCastejSie neZiaduce
ucinky pocas liecby su bolest hlavy, nauzea a vyskyt
prejavov akné. Pocas lieCby je odporucané pravidelné
monitorovanie krvného obrazu, vratane hemoglobinu
a lipidov. Pred zahdjenim liecby je nutné absolvovat
vySetrenia vratane RTG hrudnika, kontrolu rendlnych
parametrov, skrining na hepatitidy, HIV a tuberkulézu
[25, 28].

Zaver

Atopicka dermatitida je velmi ¢astym ochorenim
v dermatovenerologickej praxi, s neustdle stupajucou
incidenciou. Cielom liecby je predovSetkym
zlepSenie kvality Zivota pacienta, preto je u kazdého
jedinca déleZity najmi individudlny pristup a tieZ
multiodborovad spoluprdca dermatoldga, alergoléga,
klinického imunoldga, psycholéga a mnohych dalSich
odborov.
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