
ÚVOD

Léãba psoriázy zaÏívá díky intenzivnímu v˘zkumu
v oblasti autoimunitních, autoinflamatorních a onkolo-
gick˘ch onemocnûní fiadu zmûn – jde o cílenou léãbu
biologiky a tzv. mal˘mi molekulami. S nimi se pojí i fiada
nov˘ch poznatkÛ z patogeneze psoriázy, ale i z obecné
imunopatofyziologie kÛÏe. Také se velmi prohloubilo po-
vûdomí o souvislosti psoriázy s dal‰ími systémov˘mi cho-
robami, pfiedev‰ím metabolick˘mi a kardiovaskulárními
komorbiditami – analogicky jako u atopie nûktefií autofii
hovofií o psoriatickém pochodu [6]. Zdá se, Ïe dlouhodo-
bé sniÏování aktivity psoriázy odpovídající léãbou sniÏu-
je i riziko vzniku kardiovaskulárních komplikací. A zde

jsou zajímavé potenciální moÏnosti souãasné léãby pso-
riázy i v˘‰e uveden˘ch komorbidit léky, jako jsou napfi.
statiny, nikotinamid a agonisté kyseliny nikotinové, gli-
tazony a prostaglandiny, a to pro jejich dosud málo zná-
mé imunomodulaãní, protizánûtlivé a antiproliferativní
úãinky [5].

A tak se s nov˘mi léãebn˘mi postupy mûní i celkov˘
pohled na psoriázu a pfiístup k této chronické chorobû. Je
zatûÏující nejen pro pacienta, má i sociálnû ekonomick˘
dopad na spoleãnost. TudíÏ by snaha o optimální péãi mû-
la patfiit k úkolÛm nejen pro dermatology a dal‰í lékafie,
ale i stát prostfiednictvím ministerstva zdravotnictví
a zdravotních poji‰Èoven. Tito pacienti jsou pfieváÏnû
v produktivním vûku, a pokud jim bude umoÏnûna odpo-
vídající léãba, mohou se zapojit do aktivního Ïivota vãet-
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SOUHRN

Léãba psoriázy díky intenzivnímu v˘zkumu v oblasti autoimunitních, autoinflamatorních
a onkologick˘ch onemocnûní zaÏívá fiadu zmûn. Na‰e poslední doporuãené postupy, zab˘vající se biologic-
kou léãbou, jsou z roku 2008, nová aktualizace se pfiipravuje. V mezinárodním mûfiítku jsou toho ãasu
(2011) nejãerstvûj‰í americká a nûmecká doporuãení, která se zab˘vají i léãbou lokální, fototerapií
a klasickou celkovou léãbou. âlánek shrnuje tyto informace se zamûfiením na zmûny, novinky ãi odli‰nosti
od situace v âeské republice.
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SUMMARY

Psoriasis Therapy in 2011
(Commented Review of American and German guidelines news focused on ustekinumab)

Many changes in psoriasis therapy have occurred due to intensive research of autoimmune, autoinflam-
matory and oncologic diseases. Last Czech guidelines for biologic therapy of psoriasis are dated to 2008,
the updated version is in preparation. At international level the American and German guidelines are the
most recent ones (2011), they are dealing also with topical therapy, phototherapy and classical systemic the-
rapy. The article reviews these information focusing on changes, news and differences in comparison with
the situation in the Czech Republic.
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Podle [11], pofiadí lékÛ je abecední.

226

nû pracovního. Tedy fieãeno souãasnou ekonomizovanou
terminologií, prostfiedky zdravotního poji‰tûní na rozdíl od
jin˘ch chorob pouze neãerpají a nespotfiebovávají, ale do
tohoto fondu pfiispívají a mohou pfiispívat.

V tabulce 1 je uveden souãasn˘ pfiehled léãebn˘ch moÏ-
ností, vycházející z nûmeck˘ch doporuãení [11].

Cíle léãby psoriázy
V roce 2010 vy‰la zásluÏná a uÏiteãná práce [10] shrnu-

jící definování cílÛ celkové léãby psoriázy a z toho ply-
noucí rozhodovací postup. Zpracovala ho skupina pfied-
ních expertÛ z fiady evropsk˘ch zemí pod vedením
prof. Mrowietze (za âeskou republiku participoval
prof. Arenberger), a to na základû opakovan˘ch konsen-
zuálních hodnocení objektivizovan˘ch prostfiednictvím
metodiky Delphi. Jsou zde uvedeny charakteristiky závaÏ-
nosti psoriázy – rozli‰ují se pouze dvû kategorie: mírná
a stfiednû tûÏká aÏ tûÏká, vãetnû zvlá‰tnûj‰ích pfiípadÛ, kte-
ré posouvají jedince do závaÏnûj‰í kategorie (postiÏení k‰-
tice, genitálu, nehtÛ, plosek a dlaní atp.). Hodnota PASI
50 je stanovena jako minimum, které musí jakákoliv léã-
ba dosáhnout, jinak je povaÏována za neúãinnou. Úspû‰ná
léãba je taková, jeÏ dosáhne zlep‰ení PASI nad 75 %
a v takové se doporuãuje pokraãovat. Za selhání léãby se
tedy povaÏuje stav, kdy nedojde ke zlep‰ení PASI mini-
málnû o 50 %. Pfii ãásteãné odpovûdi, tedy zlep‰ení PASI
o více neÏ 50 %, av‰ak ménû neÏ o 75 %, pfiistupuje jako
dal‰í, rozhodovací parametr kvalita Ïivota, vyjádfiená inde-
xem DLQI. Pokud DLQI dosahuje hodnoty 5 a více (tedy
„hor‰í“ kvalita Ïivota), doporuãuje se léãbu upravit. Po-
dobnû jako PASI 50 pfiedstavuje DLQI 5 minimum, které
musí dan˘ lék ãi metoda z hlediska základní úspû‰nosti
dosáhnout. Úprava léãby na obecné úrovni znamená zv˘-
‰ení dávky léku nebo zkrácení intervalu podání léku nebo
kombinaci s lokálním anebo jin˘m celkov˘m lékem ãi
zmûnu na zcela jin˘ lék. Hodnocení se v indukãní fázi pro-
vádí na konci (10.–24. t˘den), v udrÏovací fázi obvykle po
8 t˘dnech. Shora uvedené zásady jsou téÏ souãástí souãas-
n˘ch nûmeck˘ch doporuãení [11]. Cílem zmínûné práce
bylo zlep‰it péãi o pacienty, tzn. zv˘‰it úãinnost léãby
a pomoci dermatologÛm objektivnû posuzovat v˘sledky
své léãby – celkové i lokální. Vhodnû nastavené paramet-
ry posuzování nejsou pouze akademickou záleÏitostí, ale
cenn˘m nástrojem v situaci, kdy finanãní prostfiedky jsou
a budou limitované a kde rozhodování o léãbû má nejen
odborné, ale i finanãní a etické aspekty.

Doporuãené postupy
Dermatologické spoleãnosti reagují na nová léãiva ak-

tualizací doporuãen˘ch postupÛ (guidelines), a to jak
z dÛvodÛ úãinnosti a bezpeãnosti, tak i nákladnosti léãby.
Souhrn dostupn˘ch odborn˘ch informací a konsenzus
k problematice biologické léãby, tedy urãité doporuãené
postupy, vy‰ly v âs. dermatologii v dvouletém intervalu
(Benáková, ·tork 2006, 2008), v mezidobí vy‰el v Reme-
diích souãasn˘ pfiehled [7] a vydání aktualizace se pfiipra-
vuje na pfií‰tí rok (Cetkovská, Kojanová). Evropské der-
matologické fórum zpracovalo a v roce 2009 vydalo
doporuãení pro celkovou léãbu psoriázy, Britská asociace
dermatologÛ vydala v témÏe roce své doporuãené postupy
pro biologika. Se stûÏejními informacemi a i ãásteãnû kri-
tick˘m komentáfiem byla na‰e dermatologická vefiejnost
záhy seznámena [4, 12].

Doporuãené postupy se v poslední dobû zab˘vají kromû
biologik také klasickou celkovou léãbou vãetnû fototerapie
a ty nejpreciznûj‰í revidují a aktualizují i poznatky v léãbû
lokální. A tak jsou jejich závûry prospû‰né nejen pro spe-
cialisty z center a klinick˘ch pracovi‰È, ale pro kaÏdého
dermatologa.

Celosvûtovû nejnovûj‰í (kvûten 2011) jsou toho ãasu
aktualizované postupy nûmecké (DDG) a americké der-
matologické spoleãnosti (AAD), takÏe v dobû psaní toho-
to ãlánku byly dostupné pouze v on-line podobû. Nûmec-
ká doporuãení [11] z hlediska spektra dostupn˘ch léãiv
prakticky odpovídají situaci v âeské republice (kromû ta-
zarotenu a fumarátÛ). Jedná se o rozsáhl˘ materiál s 429 ci-
tacemi. Velmi zevrubnû probírají léãbu od lokální po cel-
kovou a hodnotí kromû úãinnosti pro praxi dÛleÏité
farmakoekonomické faktory, jako je pomûr nákladÛ
k prospûchu léãby, se kter˘mi musí pfii svém rozhodování
kaÏd˘ dermatolog poãítat. Také plánují vytvofiení pfiehled-
né verze pro pacienty ke zv˘‰ení jejich povûdomí o léãbû,
k poskytnutí pokynÛ pro optimální uÏívání a minimalizaci
neÏádoucích úãinkÛ, a k podpofie compliance. U nás jsme
byli v jistém smyslu napfied, protoÏe souhrnná publikace
pro pacienty [1] vy‰la jiÏ v roce 2003 a edukaãní letáãky
k jednotliv˘m celkov˘m lékÛm vãetnû biologik byly kon-
cipovány jako pfiíloha knihy o psoriáze v roce 2007, a to
tak, aby je ostatní kolegové mohli pro své pacienty pouÏí-
vat [2]. Je v‰ak potfieba, aby se v tomto trendu pokraãova-
lo a informace pro laickou vefiejnost se serióznû aktuali-
zovaly.

V roce 2011 zpracovala také Americká akademie der-

Tabulka 1. MoÏnosti léãby loÏiskové psoriázy

Mírná Léãba lokální MoÏnosti
PASI < 10 základní: analoga vitaminu D3, cignolin, dehty,
BSA < 10% emoliencia, inhibitory kalcineurinu, kortikoidy, tazaroten

keratolytika lokální fototerapie – 308 nm excimer laser
Stfiednû tûÏká doprovodná klimatoterapie, lázeÀská léãba, psychoterapie
aÏ tûÏká celková cyklosporin, fumaráty, metotrexát, retinoidy
PASI > 10

+ lokální léãba
adalimumab, etanercept, infliximab, ustekinumab

BSA > 10% fototerapie: UVB, balneofototerapie, PUVA
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Podle [11], hodnocení ve vzestupné ‰kále od nedostateãného (-), pfies sporné (+/-) aÏ po v˘borné (++++).
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matovenerologie aktualizaci americk˘ch doporuãen˘ch
postupÛ, respektive dal‰í ‰estou ãást souhrnnû vûnovala
léãbû psoriázy a psoriatické artritidy, kde se probírají
v‰echny formy i lokalizace psoriázy od mírné aÏ po tûÏkou
(201 citací). Autofii pod vedením prof. Mentera zvolili
k osvûtlení problematiky didakticky zdafiilou metodu ka-
zuistick˘ch pfiíkladÛ s následnou rozvahou – tedy situací
z reálné klinické praxe, které se znaãnû li‰í od pfiípadÛ
v klinick˘ch studiích [9]. ZávaÏnost psoriázy je
v americk˘ch doporuãení rozdûlena na tfii kategorie, a to
podle rozsahu postiÏení (BSA <5, 5–10 a >10 %); v úvahu
je tfieba brát i ménû rozsáhlé postiÏení, které ale nemocné-
ho v˘raznû omezuje v bûÏném denním Ïivotû (obliãej, ge-
nitál, dlanû a plosky). Z hlediska indikace celkové léãby
a fototerapie uvádí americká doporuãení rozsah nad 5 %
BSA [9]. Nûmecká doporuãení rozli‰ují jednotnû dvû ka-
tegorie, a to jak z hlediska závaÏnosti, tak indikace typu
léãby: mírná psoriáza s BSA a PASI pod 10, kde b˘vá do-
staãující lokální léãba ãi lokální fototerapie, a stfiednû tûÏ-
ká aÏ tûÏká s BSA a PASI nad 10, kde je indikována foto-
terapie anebo celková léãba [11].

V následujícím textu je uvedeno krátké shrnutí z tûchto
publikací se zamûfiením na zmûny, novinky ãi odli‰nosti
od situace v âeské republice a stávajících doporuãení.

Lokální léãba
Lokální léãba je vhodná pro mírnou a stfiednû tûÏkou

psoriázu. Kromû standardních kortikoidÛ v kombinaci
s analogy D3 vitaminu, u nás jiÏ nedostupného tazarotenu
a lokální fototerapie se v obou doporuãeních objevují
i lokální imunomodulátory – inhibitory kalcineurinu. Pi-
mekrolimus a takrolimus jsou v nûmeck˘ch i americk˘ch
guidelines uvedeny pro léãbu v obliãeji a intertriginózních
lokalizacích, a to ve frekvenci 1–2krát/den jako „off label
use“, s doporuãením proto indikaci dobfie zdÛvodnit
v dokumentaci [11].

Z hlediska úspû‰nosti jednoznaãnû zaznívá doporuãení
pouÏívat v indukãní fázi kortikoidy 3., popfi. 4. skupiny –
tedy silné a velmi silné; ve studiích jsou provûfiené zejmé-
na betametazon dipropionát – PASI 75 po 2–4 t˘dnech
u 25–78 %, mometazon furoát u 36–64 % a klobetazol pro-
pionát u 68–89 % pacientÛ. Úãinnost se kombinací
s kyselinou salicylovou jednoznaãnû zvy‰uje. Cignolin je

vhodn˘ k indukãní léãbû na 1–2 mûsíce, PASI 75 po 5 aÏ
8 t˘dnech dosahuje 26–100 % pacientÛ; k udrÏovací léãbû
je nepraktick˘. U tûÏ‰ích pfiípadÛ je namístû kombinace
s fototerapií a kalcipotriolem [11].

Kamenouheln˘ dehet se v nûmeck˘ch doporuãeních ja-
ko monoterapie – díky malé úãinnosti (respektive nedo-
stateãn˘m literárním údajÛm pro hodnocení úãinnosti),
barvû, zápachu a kancerogennímu riziku – vÛbec nedopo-
ruãuje. PouÏití je v˘jimeãné, a to v kombinaci s fototerapií
u jinak refrakterních pfiípadÛ, protoÏe je zde kokancero-
genní pÛsobení dehtu i UV záfiení. U Gockermanovy me-
tody dosahuje podle literárních údajÛ PASI 75 po 15 aÏ
20 o‰etfieních 45–80 % pacientÛ. Dostateãn˘ pfiídatn˘ efekt
dehtu k fototerapii oproti samotné fototerapii nebyl dosud
prokázán [11]. I pfies objektivní posuzování jednotliv˘mi
autorsk˘mi kolektivy je zfiejm˘ rozdíl mezi Evropou
a Amerikou dan˘ tradicí a ãetností pouÏívání kamenouhel-
ného dehtu ãi cignolinu. A tak v americk˘ch doporuãeních
nejsou dehty takto v˘raznû odsouvány, doporuãení k jejich
pouÏívání je na úrovni B, ov‰em v kombinaci s fototerapií.
Zato pro cignolin, kter˘ je v USA pouÏíván podstatnû mé-
nû neÏ v Evropû, je úroveÀ doporuãení paradoxnû
o kategorii hor‰í [9]. Pfiitom je cignolin úãinnûj‰í
a bezpeãnûj‰í neÏ dehet, coÏ je prokázáno jak praxí, tak
dostateãn˘mi literárními údaji. I u nás bychom na‰li pra-
covi‰tû, kde upfiednostÀují kamenouheln˘ dehet; jedná se
v‰ak o kombinace (s kortikoidy, fototerapií atd.), takÏe je
otázkou podíl dehtu na celkové úãinnosti kombinované
léãby. Lze pfiipustit, Ïe jako monoterapie má patrnû mal˘
efekt. Nicménû dÛleÏit˘ je v˘sledek, takÏe pokud praco-
vi‰tû kamenouheln˘ dehet v léãbû psoriázy pouÏívá
s úspûchem a sleduje pacienta i z hlediska dlouhodobé bez-
peãnosti takové léãby, není dÛvod tuto léãbu opou‰tût.

U analogÛ D3 vitaminu se zdá b˘t úãinnost kalcipotrio-
lu a kalcitriolu obdobná (PASI 75 a vy‰‰í u 30–50 % paci-
entÛ); k takalcitolu je v tomto ohledu málo studií. Úãin-
nost jednoznaãnû zvy‰uje kombinace s kortikoidy – po
4 t˘dnech kombinace betametason dipropionátu
s kalcipotriolem dosahuje PASI 75 a vy‰‰í 45–53 % paci-
entÛ. Fixní kombinace, tedy v jednom preparátu souãasnû
obsaÏen˘ betametason dipropionát a kalcipotriol, je vhod-
ná pfiedev‰ím k indukãní léãbû, a to po dobu 4 t˘dnÛ [11].
Srovnání parametrÛ lokálních lékÛ je uvedeno v tabulce 2.

Tabulka 2. Porovnání parametrÛ lokální terapie

Sná‰enlivost/ Sná‰enlivost/
Proveditelnost Náklady/

Lék Úãinnost /bezpeãnost – /bezpeãnost –
pro pacienta /prospûch

indukãní léãba udrÏovací léãba
Analoga D3

vitaminu
+++ +++ +++ ++ ++

Cignolin +++ ++ není indikovaná
+ stacionárnû
- ambulantnû

+++

Inhibitory
kalcineurinu

++ ++ není indikovaná ++ ++

Kortikoidy ++++ +++ + ++ +++
Pix lithantracis +/- + není indikovaná - -
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Zvlá‰tní pozornost je vûnována palmoplantární psoriá-
ze, kde je první volba léãby stejná jako u loÏiskové psori-
ázy, v druhé volbû je uveden acitretin, fokusovaná fotote-
rapie UVB (308 nm excimerov˘ laser a podobné zdroje),
lokální PUVA, lokální PUVA + acitretin, v tfietí volbû cyk-
losporin, metotrexát a biologika: antagonisté TNF
a ustekinumab. A ve ãtvrté volbû pak kombinace acitretin
+ biologikum, metotrexát + biologikum, cyklosporin +
metotrexát, biologikum + intermitentní pulzy cyklospori-
nu [9].

TéÏ je diskutována i u mírné psoriázy krátká, nárazová
celková léãba pro psychosociálnû v˘znamné situace, jako
je svatba, promoce atp., ov‰em jako léãba druhé linie [9].

Pouãení nemocného
Znaãná ãást obou doporuãení je vûnována v˘znamu po-

uãení nemocného (edukace) a volby kosmeticky pfiijatel-
n˘ch galenick˘ch forem, které zlep‰ením spolupráce ne-
mocného (compliance) mohou vést i k lep‰ím léãebn˘m
v˘sledkÛm. Lokální léãba je úãinná a bezpeãná a pro pa-
cienty zvladatelná, pokud jsou dostateãnû a prÛbûÏnû
o úãincích a zpÛsobech této léãby pouãeni [9]. Jako far-
makoekonomicky nejv˘hodnûj‰í se z hlediska pomûru pfií-
nosu a nákladÛ léãby ukazují pouze silné a velmi silné kor-
tikoidy, cignolin a kombinace kalcipotriolu s betametason
dipropionátem [11].

Fototerapie
Ve fototerapii je citeln˘ ústup fotochemoterapie PUVA,

pfieváÏnû z bezpeãnostních a praktick˘ch dÛvodÛ. V USA
ale mÛÏe hrát roli i problematická úhrada poji‰Èoven.
Vzhledem ke snadnûj‰ímu provedení a lep‰ímu bezpeã-
nostnímu profilu oproti fotochemoterapii PUVA je úzko-
pásmová fototerapie (NBUVB) první volbou u mírné
a stfiednû tûÏké psoriázy [9, 11]. NBUVB jako monotera-
pie dosahuje pfii pouÏívání doporuãen˘ch protokolÛ PASI
75 po ãtyfiech aÏ ‰esti t˘dnech u 50–75 % pacientÛ, foto-
chemoterapie PUVA u 75–100 % pacientÛ [11]. Kombina-
ce s analogy D3 vede ke zv˘‰ení úãinnosti; kombinace
s cignolinem a kortikoidy je podloÏena pouze klinickou
zku‰eností, ne daty [11]. Pokud se pfii správném provede-
ní neobjeví odpovídající odpovûì na léãbu po 20–30 seze-
ních, je tfieba zváÏit fotochemoterapii PUVA, klasické cel-
kové léky ãi biologika [9]. Fototerapie se nehodí
k dlouhodobé léãbû; z dÛvodÛ bezpeãnosti se doporuãuje
seãítat poãet sezení ãi celkovou kumulativní dávku [11].
Kromû kombinace s acitretinem se zde standardnû uvádí
i kombinace s metotrexátem [9], která je u nás neobvyklá.
Vede ke zv˘‰ené úãinnosti, zkrácení doby léãby a sníÏení
kumulativní dávky [9]. Zajímavou moÏností ke zlep‰ení
dostupnosti fototerapie a pro udrÏovací léãbu, je domácí
fototerapie [9]. Bezpeãnost tohoto provedení je velmi zá-
vislá na inteligenci a spolupráci pacienta; nejen v na‰ich
podmínkách je pak otázkou, zda by poji‰Èovny nesly nákla-
dy na pofiizování anebo zapÛjãování záfiiãÛ pacientÛm do-
mÛ. Fototerapie je povaÏována za úãinnou, ekonomicky
v˘hodnou a relativnû bezpeãnou léãbu – nemá celkové

imunosupresivní úãinky jako celková léãiva vãetnû biolo-
gik. Pro gravidní Ïeny se stfiednû tûÏkou aÏ tûÏkou psoriá-
zou je fototerapie NBUVB uvádûna jako léãba první vol-
by [9].

Celková léãba
V celkové léãbû klasick˘mi léky (acitretin, cyklospo-

rin, metotrexát) se neuvádí mnoho nov˘ch informací.
Metotrexát se upfiednostÀuje podávat v jedné (nerozdû-

lované) dávce 1krát t˘dnû, protoÏe kromû lep‰í tolerance
nevykazuje dûlené dávkování v˘razné v˘hody [11]. Suple-
mentace kyseliny listové se uvádí jiÏ standardnû, a to 5 mg
následujcí den po metotrexátu. Biopsie se u nerizikov˘ch
pacientÛ (bez cukrovky, steatohepatitidy, obezity, dyslipi-
démie) doporuãuje jen fakultativnû nebo ve vybran˘ch pfií-
padech a pak pfii kumulativní dávce 3,5–4 gramy. Rozhod-
nutí mÛÏe b˘t pfienecháno v dané problematice zku‰eném
hepatologovi [9]. Pfied léãbou se v nûmeck˘ch doporuãe-
ních doporuãuje provést kromû obvykl˘ch laboratorních
vy‰etfiení téÏ rentgen hrudníku a ultrazvuk jater. Metotre-
xát vychází jako nejv˘hodnûj‰í lék z hlediska pomûru ná-
kladÛ k pfiínosu léãby, následovan˘ cyklosporinem
a fototerapií a pak jsou teprve v pofiadí ostatní léky vãetnû
biologik [11]. Pfii léãbû metotrexátem dosahuje PASI 75
za 16 t˘dnÛ 25–50 % pacientÛ. Maximální úãinnost nastu-
puje aÏ po indukãní fázi, takÏe se doporuãuje spí‰e
k dlouhodobé léãbû. Vzhledem k variabilní biologické do-
stupnosti po p. o. podání se u vy‰‰ích dávek preferuje in-
jekãní zpÛsob – i. m. nebo i s. c. aplikace [11]. Kontracep-
ce se doporuãuje po ukonãení léãby nyní jednotnû u muÏÛ
i Ïen, a to po dobu tfií mûsícÛ [9, 11].
Cyklosporin je charakterizován jako nejrychleji pÛso-

bící klasick˘ celkov˘ lék, je vhodn˘ jako úvodní anebo
pfiemosÈovací léãba pfii pfiechodu na dlouhodobou udrÏova-
cí léãbu [9]. ZdÛrazÀuje se vhodnost pacienty opakovanû
informovat o nutnosti fotoprotekce, pokud uÏívají tento
lék [11]. Pfied zahájením léãby se u metotrexátu i cyklo-
sporinu vzhledem k imunosupresivním úãinkÛm doporu-
ãuje v pfiípadnû anamnestického, klinického ãi laborator-
ního podezfiení provést testy na TBC [9, 11], HIV
a hepatitidy [11].
Acitretin je kromû pustulózní psoriázy dostateãnû úãin-

n˘ aÏ v kombinacích s fototerapií ãi jin˘mi celkov˘mi lé-
ky. Tedy jako monoterapie u loÏiskové psoriázy se spí‰e
nedoporuãuje [11]. Má velmi variabilní úãinnost, která
znaãnû závisí na dávce. PASI 75 dosahuje za 8–12 t˘dnÛ
20–30 % pacientÛ. Není imunosupresivní, proto ho lze
pouÏít i u psoriatikÛ s chronick˘mi infekcemi (chronická
bronchitida, TBC atp.), u HIV pozitivních, s malignitami
ãi ke kombinaci s imunosupresivy. Darovat krev není po-
voleno je‰tû rok po ukonãení léãby. Îeny ve fertilním vû-
ku musí pouÏívat úãinnou kontracepci v prÛbûhu a je‰tû
dva roky po ukonãení léãby [11], identick˘ údaj platí v âR
podle platného Souhrnu údajÛ o pfiípravku (SPC). Po do-
bu léãby a je‰tû dva mûsíce po jejím ukonãení se nesmí
konzumovat alkohol [11]. V USA jsou podmínky pfiísnûj-
‰í, zde je kontracepce po ukonãení léãby tfiíletá [9]. U Ïen
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ve fertilním vûku není acitretin v algoritmech citovan˘ch
americk˘ch postupÛ celkové léãby vÛbec uveden, v textu
se praví, Ïe „kvÛli tfiíletému moratoriu na tûhotenství po
ukonãení léãby acitretinem a z praktick˘ch dÛvodÛ by pa-
cientky ve fertilním vûku nikdy nemûly dostat perorální
acitretin“. Jedná se tedy o praktické, ne primárnû zdravot-
ní kontraindikace. V nûmeck˘ch postupech je formulace
v˘stiÏnûj‰í – acitretin je kontraindikován u tûch fertilních
Ïen, kde není zaruãena spolehlivost v dodrÏování dvoule-
té kontracepce po ukonãení léãby [11]. Jako léãba druhé li-
nie je v americk˘ch postupech uvedena moÏnost pouÏít al-
ternativnû izotretinoin v kombinaci s UVB [9]. Acitretin
zvy‰uje úãinnost fototerapie, ale jako jedin˘ souãasnû
i zlep‰uje její bezpeãnost, neboÈ prokazatelnû sniÏuje ku-
mulativní dávku UV záfiení a navíc má jisté profylaktické
protinádorové úãinky. S izotretinoinem jako alternativou je
minimum zku‰eností i v odborné literatufie, pfiedev‰ím
z hlediska dostateãné dávky, respektive úãinnosti léku. Má
v‰ak v˘hodu v krat‰í kontracepci po ukonãení léãby, a to
jeden mûsíc (podle souãasného SPC).
U erytrodermické psoriázy je acitretin uveden jako lék

první volby spoleãnû s cyklosporinem, metotrexátem
a biologiky infliximabem, adalimumabem a ustekinu-
mabem. V druhé linii se pak, v abecedním pofiadí, jedná
o kombinace acitretin + cyklosporin, acitretin + TNF inhi-
bitor, cyklosporin + metotrexát, etanercept, metotrexát +
TNF inhibitor [9].

U dospûl˘ch se jako první volba u stfiednû tûÏké aÏ tûÏ-
ké loÏiskové psoriázy bez psoriatické artritidy uvádí UVB
fototerapie, pfiípadnû v kombinaci s acitretinem ãi meto-
trexátem a PUVA. V pfiípadû nedostupnosti fototerapie pat-
fií do první linie ve‰keré klasické léky i biologika vãetnû
ustekinumabu. Jako druhá linie se uvádí kombinace acit-
retin + biologikum, cyklosporin + biologikum, cyklospo-
rin + metotrexát, metotrexát + biologikum a UVB + bio-
logikum [9].

Biologika
Biologika se pouÏívají, pokud klasické celkové léky ãi

fototerapie nevedou k dostateãnému efektu, nejsou tolero-
vány ãi jsou vzhledem ke komorbiditám kontraindikovány.
V USA k indikaci postaãuje nemoÏnost pouÏití jednoho lé-
ku [9], v SRN tfií: cyklosporinu, metotrexátu a foto-
chemoterapie PUVA [11]. Ze zásadnûj‰ích zmûn oproti na-
‰im pfiedchozím doporuãen˘m postupÛm [3] je to v âeské
republice schválení etanerceptu pro loÏiskovou psoriázu
dûtí a zavedení ustekinumabu na trh.

V USA jsou v souãasnosti pro léãbu psoriázy ãi psori-
atické artritidy (PsA) registrovány alefacept, infliximab,
etanercept, adalimumab, golimumab (jen PsA) a uste-
kinumab. V SRN a âR jsou to infliximab, etanercept, ada-
limumab a ustekinumab.
Psoriáza u dûtí s tûÏkou loÏiskovou psoriázou má pod-

le citovan˘ch americk˘ch postupÛ doporuãenou jako prv-
ní volbu UVB fototerapii, pfiípadnû v kombinaci
s metotrexátem, v druhé linii pak PUVA, cyklosporin
a biologika, respektive etanercept [9]. Obecnû je studií

s pouÏitím klasick˘ch ãi biologick˘ch celkov˘ch lékÛ na
psoriázu dûtí poskrovnu. U nás je preskripce etanerceptu
u dûtí od 8 let vázána na centra pro biologickou léãbu
a léãbu vede dûtsk˘ dermatolog. Acitretin u dûtí, tedy pa-
cientÛ do 18 let vûku, není v obou doporuãen˘ch léãeb-
n˘ch postupech zmiÀován [9, 11]. Av‰ak pfii pravidelném
monitoringu potenciálních neÏádoucích úãinkÛ na musku-
loskeletární systém se jedná o jeden z dlouhodobû nejbez-
peãnûj‰ích lékÛ, ale patrnû pro tyto indikace není dostatek
dokladovan˘ch literárních údajÛ („evidence based“).
U dospûl˘ch se etanercept s vysoce aktivní psoriázou do-
poruãuje zahajovat vy‰‰í dávkou – 2 x 50 mg t˘dnû. Ma-
ximální úãinnosti dosahuje po indukãní léãbû, ve 24. t˘d-
nu. Je vhodn˘ pfiedev‰ím k dlouhodobé udrÏovací léãbû.
Má nejvíce údajÛ o kombinované léãbû se synergick˘m
úãinkem – s metotrexátem, acitretinem, fototerapií UVB
311 nm [11].
Ustekinumab je monoklonální protilátkaproti IL-12/23.

Jak v˘sledky klinick˘ch studií, tak zku‰enosti z pouÏívání
v praxi jej fiadí na stejnou úroveÀ volby, jako jsou dosud
zavedené inhibitory TNF. Má velmi dobrou úãinnost
a minimálnû stejnû dobr˘ bezpeãnostní profil jako zmínû-
ná skupina. A tak je ustekinumab standardní souãástí ak-
tuálních americk˘ch a nûmeck˘ch guidelines, postaven˘
na stejnou úroveÀ s ostatními biologiky. Pouze u pacientÛ
se souãasnou psoriatickou artritidou je uvádûn aÏ jako lék
druhé volby v kombinaci s metotrexátem – v této indikaci
lék není registrován [9]. Americká i nûmecká doporuãení
uvádûjí indikaci stfiednû tûÏké aÏ tûÏké psoriázy, dávková-
ní 45 mg pfii hmotnosti do 100 kg a 90 mg nad 100 kg s. c.
v reÏimu 0., 4. a pak po 12 t˘dnech. Dlouh˘ biologick˘
poloãas je pro pacienta pfiízniv˘, protoÏe v udrÏovací léã-
bû se lék aplikuje 1krát za 3 mûsíce, coÏ se odráÏí i ve vel-
mi dobré compliance pacienta [9]. Délka poloãasu je zpÛ-
sobena jednak urãitou ochranou IgG proti metabolizaci,
kdy díky vazbû ustekinumabu na neonatální Fc receptory
nedochází k jeho degradování jako u pfiirozeného IgG, ale
k jeho „recyklaci“. Pfietrvávání klinického efektu je ale
del‰í neÏ farmakokinetick˘ poloãas IgG, ten b˘vá cca 23
dnÛ. UplatÀuje se zde efekt imunomodulace – populace
Th17 lymfocytÛ se totiÏ v kÛÏi obnovuje postupnû, coÏ od-
povídá intervalu právû tfií mûsícÛ. Del‰í poloãas nepfied-
stavuje hor‰í bezpeãnost a není závisl˘ na dávce, není zde
ani kumulativní toxicita (pfiedná‰ky prof. Reicha a prof.
Stingla na semináfii Targeting IL-12/IL, VídeÀ 26.–27.10.
2009). Kontraindikací je aktivní tuberkulóza ãi jiné tûÏké
infekce, malignity kromû bazaliomu, gravidita a kojení.
Îeny ve fertilním vûku se proto mají chránit pfied poãetím
nejen bûhem léãby, ale je‰tû 15 t˘dnÛ po jejím ukonãení.
Také oãkování Ïiv˘mi vakcínami se podle SPC doporuãu-
je aÏ po 15 t˘dnech po poslední injekci. Vzhledem
k vysoké cenû preparátu váÏí nûmecká doporuãení aplika-
ci injekce na zdravotnické zafiízení, i kdyÏ je principiálnû
aplikace s. c. injekce pacientem moÏná. Nástup úãinku se
objevuje prÛmûrnû mezi 6.–12. t˘dnem. Hodnoty PASI 75
dosahuje ve 12. t˘dnu 73–74 % pacientÛ (hmotnost
< 100 kg – dávka 45 mg), respektive 68–71 % (hmotnost

DER_5.2011:Sestava 1 16.11.2011 14:00 Stránka 229

proLékaře.cz | 3.7.2024



Podle [11], hodnocení ve vzestupné ‰kále od nedostateãného (-), pfies sporné (+/-) aÏ po v˘borné (++++).

230

> 100 kg, dávka 90 mg). Úãinnost v dlouhodobém mûfiít-
ku je velmi dobrá, po roce léãby (respektive 52. t˘den) si
udrÏí PASI 75 prÛmûrnû 87 % pacientÛ [11]. Zajímavé jsou
údaje o stejnû dobré úãinnosti ustekinumabu v klinické
praxi i u pacientÛ, ktefií jiÏ byli pfiedtím léãeni inhibitory
TNF a úãinnost této léãby nebyla dostateãná. Tito pacien-
ti totiÏ obvykle mívají hor‰í reakci na dal‰í biologikum neÏ
tzv. naivní pacienti, tj. biologiky dosud neléãení. Jednalo
se o pacienty z registru center pro biologickou léãbu ko-
daÀsk˘ch dermatologick˘ch klinik, kde hodnotu PASI 75
dosáhlo 80 % pacientÛ prÛmûrnû po 112 dnech (tj. 4 mû-
sících). Autofii pokraãují ve sledování, zda si pacienti udr-
Ïí klinickou odpovûì po dobu del‰í neÏ jeden rok [8].

Podle souãasn˘ch údajÛ je tedy ustekinumab vhodn˘
jak k indukãní, tak k udrÏovací léãbû. NiÏ‰í úãinnost
u pacientÛ s nedostateãnou odpovûdí na léãbu mÛÏe b˘t
dána tvorbou neutralizaãních protilátek (popisována cca
v 5 %). V populaci psoriatikÛ existují ale i pomalu reagu-
jící nemocní (slow-responders), kdy pln˘ efekt
u ustekinumabu nastupuje aÏ po ‰esti mûsících [11], coÏ
je tfieba pfii niÏ‰í odpovûdi na indukãní léãbu brát v úvahu.

I v na‰ich centrech je jiÏ fiada pacientÛ léãena ustekinu-
mabem a zku‰enosti jsou pfiíznivé, nûkteré pfiípady jiÏ by-
ly publikovány formou kazuistick˘ch sdûlení [13,14, 15].

Vzhledem k rozdílnému mechanismu úãinku ustekinu-
mabu je v porovnání s inhibitory TNF alfa i ãásteãnû od-
li‰né spektrum dlouhodob˘ch neÏádoucích úãinkÛ. Napfií-
klad srdeãní nedostateãnost NYHA III-IV není
kontraindikaci jako u inhibitorÛ TNF, dosavadní sledová-
ní neukázala negativní vliv na kardiovaskulární bezpeã-
nost. NeÏádoucí úãinky nezávisí na dávce. Jako vedlej‰í
a neÏádoucí úãinky jsou v nûmeck˘ch materiálech udává-
ny obãasné infekce horních cest d˘chacích (frekvence je
ale obdobná jako u pacientÛ s placebem), v americk˘ch
doporuãeních se uvádí obãasné reakce v místû vpichu,
vzácnû závaÏné infekce a nádory, kardiovaskulární pfiího-
dy. Laboratorní screening a monitorování se doporuãuje
(byÈ není obligatornû nafiízen) obdobnû jako u ostatních
biologik – nûmecká doporuãení uvádûjí testy na TBC, HIV
a hepatitidy a dále krevní obraz a diferenciální rozpoãet
leukocytÛ a transaminázy (ALT, AST, GMT), a to ve
4. t˘dnu a pak po 8–12 t˘dnech [11]. Ve srovnání
s ostatními biologiky je ustekinumab krat‰í dobu

v klinickém pouÏívání, a tak je dÛleÏité sledovat jeho bez-
peãnost, zejména dlouhodobou, v registrech. To ov‰em
platí pro v‰echna biologika a v nûkter˘ch zemích se do re-
gistrÛ ke sledování zadávají i standardní celkové léky.

Kombinovaná léãba biologik a celkov˘ch lékÛ
V uveden˘ch americk˘ch doporuãen˘ch postupech je

vûnována ãást i kombinované celkové léãbû biologik
s klasick˘mi léky. Metotrexát lze kombinovat pfiechodnû
s cyklosporinem ãi fototerapií ke zv˘‰ení úãinnosti, kom-
binace s acitretinem jsou ménû obvyklé. Metotrexát lze
kombinovat se v‰emi dostupn˘mi biologiky, ale ze stáva-
jících prací je zjevné, Ïe u psoriázy (na rozdíl od psoriatic-
ké artritidy) nevede zásadnûji ke zv˘‰ení úãinnosti, spí‰e
se pouÏívá k tlumení tvorby neutralizaãních protilátek, ze-
jména u infliximabu. PouÏívání tradiãní rotaãní terapie,
napfi. pfiechod z cyklosporinu na metotrexát, se zavedením
biologik jiÏ ponûkud ustupuje, ale není zavrÏeno [9].

Podrobnûj‰í literární i praktické informace a doporuãení
pro biologickou léãbu v âeské republice budou pfiedmû-
tem aktualizovan˘ch doporuãen˘ch postupÛ âDS âLS
JEP. Uvádíme zde proto pro pfiehled dále jen zajímavé úda-
je, vycházející z nûmeck˘ch doporuãen˘ch postupÛ – ta-
bulka 3.

Tabulka mÛÏe vyvolávat v nûkter˘ch bodech diskusi, je
v‰ak si tfieba uvûdomit, Ïe se jedná o souhrn údajÛ pouze
z prací, které splÀují pfiísné nároky na objektivitu a vy-
povídací schopnost, Ïe se jedná o hodnocení pouze
v krátkém období indukãní léãby a Ïe pfiedstavuje prÛmûr-
né hodnoty. Jako vÏdy v medicínû, existují individuální
pfiípady, kde mÛÏe b˘t konkrétní zku‰enost lékafie s tím ãi
oním lékem lep‰í ãi hor‰í. A dále je logick˘ fakt, Ïe pokud
je zámûrem co nejvût‰í pfiehlednost pro praktickou orien-
taci, je to za cenu urãitého zjednodu‰ení a nelze postihnout
detaily. Tak napfiíklad z hlediska úãinnosti etanercept do-
sahuje vy‰‰í úãinnosti s dlouhodobûj‰ím podáváním a také
má vy‰‰í setrvání na léãbû (niÏ‰í ztrátu úãinnosti pfii dlou-
hodobé, udrÏovací léãbû). Podobnû i metotrexát má poma-
lej‰í nástup úãinku, jeho úãinnost je tedy vy‰‰í. V druhém
sloupci je ne‰Èastnû slouãena sná‰enlivost s bezpeãností,
takÏe napfi. u cyklosporinu vychází hodnocení hÛfie, re-
spektive diskutabilnû. Celková fotochemoterapie PUVA
a metotrexát mají reálnû sná‰enlivost dobrou, ale díky

Tabulka 3. Porovnání parametrÛ fototerapie a celkové terapie v indukãní léãbû (12 t˘dnÛ)

Lék/metoda Úãinnost PASI 75
Sná‰enlivost/
/bezpeãnost

Proveditelnost Náklady/prospûch

UVB +++ +++ +/- ++
PUVA p.o. +++ aÏ ++++ + - ++
Adalimumab +++ 71–80% ++ +++ +
Etanercept + aÏ ++ (25 a 50 mg) 34–49% ++ +++ +/-
Cyklosporin ++ aÏ +++ 50–70% + +++ ++
Infliximab +++ aÏ ++++ 75–88% + +++ +
Metotrexát + aÏ ++ 25–50% + ++ +++
Retinoidy + 20–30% + + +/-
Ustekinumab +++ 67% ++ +++ +
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slouãení s bezpeãností jsou zde na hor‰í úrovni. Provedi-
telnost ze strany pacienta, definovaná jako ãasová nároã-
nost, obtíÏnost aplikace atp., by u infuzní léãby (inflixi-
mab) mûla b˘t o nûco hor‰í neÏ u p. o. lékÛ. Také nároky
na uchovávání parenterálních lékÛ jsou jiné, respektive
vy‰‰í neÏ u perorálních. Pro praxi tabulka svÛj v˘znam má
– jako vodítko pfii rozhodování o volbû indukãní léãby.
Optimální pro praxi bude, aÏ se v odborné literatufie do-
ãkáme také tabulky s porovnáním dÛleÏit˘ch parametrÛ
pro celkovou udrÏovací léãbu, coÏ rozhodnû není lehk˘
úkol a vyÏaduje kvalitní dlouhodobé údaje z registrÛ.

ZÁVùR

Ve‰kerá doporuãení a postupy vycházejí pfiedev‰ím
z hodnocení úãinnosti jako základního kritéria pro rozho-
dování. Pfii volbû léãby v‰ak lékafi musí brát v potaz téÏ
bezpeãnost a sná‰enlivost, do rozvahy vstupují i dal‰í fak-
tory, jako jsou realizovatelnost, ekonomická nákladnost
ve vztahu k úãinnosti (cost/effectiveness), respektive
k prospûchu (cost/benefit). Ze strany pacienta je hodnoce-
na napfi. pracnost a ãasová nároãnost aplikace, ze strany
lékafie pak pracovní nasazení související s dokumentací
(vãetnû záznamu do registru) a monitorováním, ãasová ná-
roãnost pro edukaci a prÛbûÏnou komunikaci s pacientem,
nároky na technické a personální vybavení, problémy
s úhradami zdravotních poji‰Èoven a rizika sankcí atp. [11].

I pfies velk˘ pokrok zÛstávají je‰tû otázky, na které ne-
známe odpovûì a které je tfieba objasnit. Patfií k nim napfi.
otázka úãinnosti preventivních opatfiení (koufiení, alkohol
a obezita) na zlep‰ení prÛbûhu psoriázy ãi vzniku kardio-
vaskulárních chorob. Také spontánní prÛbûh u podskupin,
jako jsou dûti, gravidní a stafií, není znám, a ani zda je
u nich nutná jiná léãba neÏ obvyklá. A podobnû z hlediska
základního v˘zkumu a léãby je perspektivní, ale zatím
stranou zájmu role angiogeneze u psoriázy. A fiada dal‰ích
témat [9]. Na rozdíl od pfiedchozích dob máme velkou ‰an-
ci, Ïe fiadu tûchto otázek bude moÏno odpovûdût s dal‰ími
pokrokem ve v˘zkumu patogeneze psoriázy, která zÛstává
nadále velkou v˘zvou.

Pro lékafie v praxi a jeho pacienty se situace vyvíjí pfiíz-
nivû – zavádûjí se nové léky, vyhodnocuje se úãinnost, re-
spektive v˘hody i nedostatky stávajících léãiv
s objektivními doporuãeními pro praxi, podstatnû více pa-
cientÛ neÏ dfiíve lze léãit ambulantnû bez nutnosti hospita-
lizace. Psoriáza je v‰ak chronickou chorobou a pro její
zvládání je, navzdory ve‰kerému pokroku, zásadní dobrá
komunikace a spolupráce pacienta s lékafiem a naopak.
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