
ÚVOD

V následujícím kazuistickém sdûlení je prezentována
jedna z nejãastûji se vyskytujících klinick˘ch jednotek –
akrální erytém – fiazen˘ch k toxickému erytému vyvola-
n˘ch chemoterapií.

POPIS P¤ÍPADU

Pacientem byl 73let˘ muÏ, odeslan˘ na koÏní oddûlení
spádov˘m dermatologem pro asi dva t˘dny trvající boles-
tivé postiÏení dlaní a plosek. Pfiedchozí ambulantní léãba
v místû bydli‰tû nevedla k oãekávanému zlep‰ení jak ob-
jektivních, tak subjektivních obtíÏí pacienta.

Rodinná anamnéza byla bez pozoruhodností. V osobní
anamnéze pacient udával cholecystektomii v roce 1979.

V roce 2000 prodûlal radikální operaci tlustého stfieva
pro karcinom. V roce 2004 nastala progrese základního
onemocnûní s metastázami kolorektálního karcinomu

v játrech, která vedla k zahájení série adjuvantní chemote-
rapie.

V dobû pfiijetí na na‰e oddûlení byl pacient druh˘ den po
ukonãení páté série chemoterapie capecitabinem (Xeloda).
Léãba tímto preparátem trvala tfii mûsíce. Jiné léky pacient
neuÏíval. Nemocn˘ pozoroval svûdûní aÏ pálení chodidel
trvající nûkolik t˘dnÛ. Bûhem nûkolika posledních dní po-
zoroval intenzivní zarudnutí kÛÏe dlaní a plosek, které pfie-
‰lo v tvorbu puch˘fiÛ, které se nejdfiíve objevily nejprve
v místech zv˘‰ené mechanické zátûÏe na hranách chodi-
del. Pfii vy‰etfiení byl patrn˘ erytém a edém dlaní a plosek,
omezující hybnost prstÛ s tvorbou ragád ve flekãních r˘-
hách prstÛ, otok postihoval chodidla a celé bérce. Na hra-
nách chodidel byly pfiítomny eroze po strÏen˘ch puch˘-
fiích, jejichÏ v˘razná bolestivost znemoÏÀovala chÛzi (obr.
ã. 1, 2). Pacient byl kompletnû vy‰etfien. V laboratorním
vy‰etfiení byla zji‰tûna hypokalémie a hypokalcémie, zv˘-
‰en˘ sérov˘ i konjugovan˘ bilirubin a sníÏená hladina cho-
lesterolu. V krevním obraze byla popsána anizochromie,
anizocytóza, makrocytóza, anémie, trombocytopénie
s anizotrombocytózou, mírná leukocytóza a vakuolizace
cytoplazmy monocytÛ. Tyto laboratorní nálezy odpovída-
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SOUHRN

Toxick˘ erytém vyvolan˘ chemoterapií (TEC) je souhrnné oznaãení pro zmûny vznikající v souvislosti
s léãbou nûkter˘mi chemoterapeutiky na podkladû vystupÀované toxické reakce. Mezi ãasté klinické va-
rianty TEC patfií lokalizovan˘ akrální erytém, kter˘ je charakterizován rozvojem bolestiv˘ch erytémov˘ch
ploch postihujících pfiedev‰ím dlanû a plosky. Autofii popisují pfiípad 73letého pacienta s karcinomem
tlustého stfieva, metastazujícího do jater, u kterého do‰lo k rozvoji akrálního erytému v dÛsledku léãby
capecitabinem.
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SUMMARY

Toxic Erythema of Chemotherapy

Toxic Erythema of Chemotherapy (TEC) is a term summarizing cutaneous changes occurring due to
chemotherapy as a result of an escalated toxic reaction. Acral erythema with painful erythematous patches
localized, especially, on palms and soles belongs to the common types of TEC. Authors describe a case of
73-year old patient with the colon cancer with liver metastases in whom the acral erythema appeared after
capecitabine administration.
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Obr. 1. Klinick˘ nález pfii pfiijetí pacienta

Obr. 2. Klinick˘ nález pfii pfiijetí pacienta

stiÏen˘ch ploch a edukaci pacienta. Pfievazy krycími ma-
teriály s obsahem stfiíbra byly provádûny lékafiem 1krát
dennû. Bûhem prvních tfií dnÛ pobytu na koÏním oddûlení
do‰lo ke stabilizaci lokálního nálezu. Objektivnû do‰lo ke
zmen‰ení otoku doprovázené problednutím akrálních ãás-
tí. Postupná epitelizace erodovan˘ch ploch a ragád ve
flekãních r˘hách prstÛ vedla i ke zlep‰ení hybnosti konãe-
tin. Pfii propu‰tûní po tfiech t˘dnech hospitalizace byl jiÏ
nález na chodidlech i rukou natolik zlep‰en, Ïe umoÏÀoval
pacientovi pln˘ návrat k bûÏn˘m aktivitám, na dal‰í kon-
troly se nedostavil.

DISKUSE

Ve spojitosti s léãbou cytostatiky se setkáváme s celou
fiadou koÏních pfiíznakÛ vznikajících z rÛzn˘ch pfiíãin.
V dÛsledku toxického pÛsobení vzniká fiada reakcí na kÛ-
Ïi s pfiekr˘vajícími se pfiíznaky charakterizovan˘mi otoky,
erytémy, puch˘fii, petechiemi ãi pozánûtliv˘mi hyperpig-
mentacemi. Popisy tûchto pfiíznakÛ vedly ke vzniku fiady
oznaãení pro tento stav a tím tuto problematiku uãinily
velmi nepfiehlednou nejenom pro dermatology, ale i pro
ostatní specialisty peãující o onkologicky nemocné. Tato
symptomatologie pod termínem palmoplantární erytro-
dysestezie byla v roce 1974 popsána Zuehlkem [12, 16]
po preparátu Mitotan, v roce 1986 nacházíme zmínku
o toxickém erytému dlaní a chodidel po preparátu Mercap-
topurine v práci Coxe [5] a v literatufie je moÏné nalézt
dvanáct rÛzn˘ch synonym (tab. 1). Syntetick˘ pohled na
terminologii koÏních chorob vznikajících vystupÀovan˘m
toxick˘m pÛsobením cytostatik pfiiná‰í nov˘ klinick˘ ter-
mín „toxick˘ erytém vyvolan˘ chemoterapií“, jenÏ zahrnu-
je více ãi ménû popisné diagnózy a je v anglické literatu-
fie uvádûn pod zkratkou toxick˘ erytém po chemoterapii
(TEC) [1]. V na‰í literatufie je zaveden termín akrální ery-
tém vyvolan˘ chemoterapií [3]. Nov˘ klinick˘ popisn˘ ter-
mín TEC zahrnuje nejen v˘‰e uveden˘ akrální erytém, ne-
utrofilní ekrinní hidradenitidu, ekrinní skvamózní
syringometaplazii, ale i dal‰í klinické jednotky uvedené
v tabulce 1 [1].

Seznam látek zpÛsobujících toxick˘ erytém je obsáhl˘.
Nejãastûji je popisován v souvislosti s cytostatiky: capeci-
tabinem, cytarabinem, 5-fluorouracilem, doxorubicinem
ãi hydroxyureou [1, 3, 4, 12]. U na‰eho pacienta do‰lo ke
vzniku toxického erytému v souvislosti s léãbou capecita-
binem, která je indikována k adjuvantní léãbû pacientÛ po
operaci karcinomu tlustého stfieva stadia III (stadia C pod-
le Dukese) [15]. Capecitabin pÛsobí jako perorálnû podá-
van˘ prekurzor cytotoxické látky 5-fluorouracilu. Farma-
kodynamické pÛsobení spoãívá v blokádû methylace
deoxyuridinové a interferuje tak se syntézou DNA, coÏ má
za následek poruchu bunûãného dûlení a smrt bunûk [8].

Akrální erytém vyvolan˘ chemoterapií je reverzibilní,
vÏdy postihuje bilaterálnû kÛÏi dlaní a plosek, vyskytuje
se v rÛzném stupni rozvoje aÏ u 53 % pacientÛ léãen˘ch

ly zmûnám po prodûlané onkologické léãbû capecitabinem
[8]. Mikrobiologické vy‰etfiení stûru z erozí bylo
v primokultufie negativní, po pomnoÏení zachycen Ente-
rococcus species. Celková medikace zahrnovala perorální
suplementaci kalia. Analgetickou léãbu pacient nevyÏado-
val, pro intenzivní svûdûní chorobn˘ch ploch byl podáván
bisulepin v dávce 2 mg dennû. Dále byla nasazena perorál-
ní antibiotika a to klaritromycin v dávce 500 mg tbl. 2krát
dennû po dobu 12 dnÛ na základû v˘sledkÛ mikrobiolo-
gického vy‰etfiení stûru z erodovan˘ch ploch. Dobr˘m
ukazatelem úpravy celkového stavu pacienta bylo zv˘‰e-
ní hladiny hemoglobinu, pokles leukocytÛ a normalizace
hodnot mineralogramu. Opatfiení zahrnovala odlehãení po-
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(upraveno podle Bolognia et al. [1])
ESS – ekrinní skvamózní syringometaplazie, NR – není referováno, NEH – neutrofilní ekrinní hidradenitida, EIO – eroze
v intertriginozních oblastech, CA – asociovaná s chemoterapií, CI – indukovaná chemoterapií, SZ – spontánní zhojení

(upraveno podle Bolognia et al. [1])
ESS – epidermální skvamozní syringometaplazie, NEH – neutrofilní ekrinní hidradenitis, CA – asociovaná s chemoterapií, CI – in-
dukovaná chemoterapií

238

capecitabinem. Z ostatních koÏních, ménû v˘znamn˘ch,
neÏádoucích úãinkÛ se vyskytují suchá kÛÏe (7 %), alope-
cie (5 %), erytematózní exantém (6 %), hyperpigmentace
(3 %), pruritus (3 %) a po‰kození nehtÛ (2 %) [8].

Patofyziologie akrálního erytému není pfiesnû známa.
Pfiedpokládá se, Ïe vyvolávajícím faktorem mÛÏe b˘t drob-
né trauma pfii bûÏn˘ch denních aktivitách, kdy dochází
k prÛniku léku stûnou drobn˘ch kapilár [11]. Dal‰í hypoté-
za uvádí toxické pÛsobení cytostatika na v˘vodnou ãást pot-
ních Ïláz pfii jeho fyziologické sekreci, coÏ by odpovídalo
predilekãnímu postiÏení míst bohat˘ch na ekrinní Ïlázy [1].

Histologick˘ nález TEC je nespecifick˘. Nacházíme aty-
pie keratinocytÛ v˘vodÛ potních Ïlách, metaplazii v˘vodÛ,
apoptózu keratinocytÛ a ztrátu polarity (tab. 2) [1, 10].

Podle míry postiÏení kÛÏe a subjektivních obtíÏí pacien-
ta hodnotíme klinick˘ nález tûmito tfiemi stupni [14]. Prv-
ní stupeÀ je definován jako dysestezie, anestezie, mraven-
ãení rukou a nohou, nebolestiv˘ otok nebo erytém, kter˘
nenaru‰uje bûÏné denní aktivity pacienta. Druh˘ stupeÀ je
provázen bolestiv˘m erytémem a otokem rukou a pocitem
diskomfortu, kter˘ jiÏ ovlivÀuje bûÏné denní aktivity. Tfie-
tí stupeÀ je charakterizován tvorbou puch˘fiÛ a v˘raznou
bolestivostí rukou ãi nohou ovlivÀující bûÏné denní aktivi-

ty. U na‰eho pacienta se jednalo o tfietí stupeÀ vyskytující
se u 16 % pacientÛ léãen˘ch capecitabinem [8].

Preventivní opatfiení rozvoje jsou jak nefarmakologická,
tak farmakologická. Nefarmakologická prevence zahrnu-
je pfiedev‰ím fiádnou edukaci pacienta tak, aby mohl vãas
rozpoznat poãínající projevy toxického erytému a in-
formovat lékafie. Pacient by se mûl vyh˘bat pfiedev‰ím
kontaktu rukou s pfiíli‰ teplou vodou, práci s ostr˘m
a tûÏk˘m náfiadím, no‰ení tûsn˘ch bot. VÏdy jsou doporu-
ãovány ochranné pracovní pomÛcky a pravidelné pouÏí-
vání ochrann˘ch krémÛ na ruce. V celkové léãbû byly
zkou‰eny rÛzné látky. Nejãastûji jsou uvádûny studie
s celkovû podávan˘m pyridoxinem nebo dexametazonem
s rÛzn˘mi v˘sledky [12]. Naopak znalost TEC uchrání ne-
mocného od iracionální léãby celkov˘mi imunosupresivy
a necílenou antibiotickou léãbou odli‰ením od infekãního
onemocnûní, alergické reakce a GVHD [7]. Ke klinickému
zlep‰ení staãí lokální léãba. Úãinnost lokální aplikace 99%
gelu s obsahem dimethylsulfoxidu vedoucí k rychlej‰ímu
hojení byla taktéÏ pfiedmûtem klinick˘ch studií [13]. Lo-
kální léãba odpovídá závaÏnosti koÏních projevÛ a spoãívá
v aplikaci zvláãÀujících krémÛ ãi mastí s antimikrobiální
pfiísadou v pfiípadû infekce. Pfii rozvoji toxického erytému

Tab. 1. Klinické jednotky fiazené k TEC

Erytémové makuly a plochy – lokalizace Dal‰í klinické projevy

Jednotka akrální
intertri-

kolena
hlava petechie

buly deskvamace SZ
ginózní lokty krk

ESS – CI ++ +++ + + ++ + ++ +++
Epidermální
dysmaturace

NR ++ ++ - + EIO +++ +++

Erytrodysestezie +++ + + + ++ ++ +++ +++
Intertriginózní
erupce – CA

+ +++ + + ++ EIO ++ +++

NEH -CA + + + ++ +/- - - +++

Tab. 2. Histologick˘ nález klinick˘ch jednotek fiazen˘ch k TEC

ESS
Apoptóza nekróza Keratinocytová Vakuolární
keratinocytÛ dysmaturace degenerace

Jiné

ESS - CI +++ + + +
Epidermální
dysmaturace

- + +++ +

apoptóza ekrinních
Erytrodysestezie ++ ++ +++ ++ v˘vodních bunûk,

fokální nekróza, NEH
Intertriginozní
erupce – CA

++ ++ +++ ++

neutrofilní infiltrát,
NEH – CA + + - - nekróza ekrinních

bunûk
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je nutné podle v˘‰e uvedeného stupnû postiÏení redukovat
dávku léku, pfii závaÏném postiÏení je nezbytné jeho vysa-
zení [8].

Se stoupající incidencí kolorektálního karcinomu v na‰í
populaci (v âR novû diagnostikováno 8300 pacientÛ za
rok s tímto karcinomem) lze tudíÏ oãekávat i zv˘‰en˘ v˘-
skyt akrálního erytému vyvolaného chemoterapií u pa-
cientÛ pfiicházejících do koÏních ambulancí [2, 6].
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