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Souhrn

Fototerapie u atopického ekzému

Auto#i shrnuji vlastni i zahraniéni zkuSenosti s fototerapii u atopického ekzému. Smyslem sdé-
leni jsou prakticka doporugeni, tedy volba spravné indikace a vhodného zaFice, ale i piehled kon-
traindikaci a nezadoucich udinki. Poukazuji na moznosti, ale i limitace fototerapie u této choroby.
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Summary

Phototherapy in Atopic Eczema

The authors summarize their own experience as well as experience assembled abroad with
phototherapy in atopic eczema. The objective of the paper are practical recommendations, i.e.
selection of correct indication and source of radiation as well as a list of contraindications and
undesirable effects. They draw attention to possibilities as well as limitations of phototherapy in this

disease.
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Atopicka dermatitida (AD), atopicky ekzém, je
chronicky recidivujict z&nétlivé kozni onemocnéni
s prevalencf okolo 10 % v GR. Trend ve vyvoji nemoc-
nosti je nepfiznivy - za poslednich 30 let incidence
vzrostla 2 - 3krat (21). :

Etiopatogeneze AD je multifaktbriélni, odchylky
jsou v zdsadé imunologické, neurohumorélni a lokal-
né kozni. Podle soutasnych poznatki dominuje imu-
nologickd dysbalance, resp. prevaha Thz reakee (tab.
1). A tak na zékladé ptisobent endogennich a exogen-
nich provokaénich faktord dochazi v terénu atopické
diatézy ke klinické manifestaci AD.

Tab. 1. Dvoufazovy model patogeneze AD

1. Inicidlni, ¢asnd féze (alergen, antigen)
* Tyo i Tz odpovéd: IL-4,5,6,10
* presmyk via IL-12 (z Langerhansovych bungk,
eozinofild i makrofédgd po bakterialni stimulaci).

9. Manifestaéni, pozdni faze
* Ty, i Tey odpovéd: IFNy. TNFa
* prechod do chronického stavu.

%

74nét u AD viak miZe byt nejen ,atopicky“, ale
i kontaktné alergicky ¢i nespecificky. Detailni rozbor
etiopatogenetickych aspektt neni piredmétem tohoto

3. Vznik autoimunity
- protilatky proti IgE, epidermélnfm proteinim.

Prdce byla pFednesena na Fotobiologickém semindFi DS Kouty 12. - 13. kvétna 2000
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Tab. 2. Souéasné moZnosti 16&by AD

Lokélni 1é¢ba Fototerapie

Systémovéa 1é¢ba

* kortikosteroidy
* jchtamol, pix

Podptirné léky zevni

* emoliencia, hydratancia

* keratolytika

* gpitelizancia, ,,regenerancia“
* antiseptika

* balneoterapeutika

Tab. 3. Lécba AD - méné obvyklé + vyzkum

* gkutnf: spiSe ne, event. UVA,
UVA/UVB
* chronické: 311 nm UVB, UVA/UVB,

(P)UVA, SUP
Podpurné 1éky celkové

* kortikosteroidy
* antihistaminika

* gedativa, antipruriginéza

* imunomodulancia

* nenasycené mastné kyseliny

* antibiotika, antivirotika

(pFi sekunddrnich infekcich kuze)

Nesteroidni antiflogistika

Lok4ln{ 1é¢ba Fototerapie Celkova lé¢ba
Takrolimus Kaltlicht* UVA 1 cyklosporin A, INFyaa
Askomycin (imunomoduldtory) vysokoddvkova UVA1l thymické hormony, inhibitory

extrakorpordln{ fotoferéza

fosfodiesterazy, azathioprin, 1gG

sdéleni a odkazujeme na imunologické ugebnice a ci-
tace 16, 21.

Teoretické podklady jsou predpokladem cilené
a fundované farmakoterapie i fototerapie (tab. 2 a 3).

Cilem 16&by je obecné&: zklidnén{ zdnétu, odstra-
néni infekce, redukce pruritu, obnoveni bariérové
funkce ktze, obnoveni imunologické rovnovéhy.

FOTOTERAPIE U AD

Pfesné mechanismy Géinku fototerapie u AD
nejsou znamy, lisi se i u¢inky UVA a UVB. Soudasné
poznatky lze rozélenit do &yt okruhtli (2):

1. Imunomodulaéni: snizeni pottu a funkce Lan-
gerhansovych bunék (zejména indukef jejich apopté-
zy), snizeni po¢tu i zpomaleni degranulace mastocytd.
7 humorélnich slozek se uplatfiuje sekrece protizanét-
livych cytokinl a mediatora (IL-10, « MSH) a snizeni
exprese adhezivnich molekul (zejména ICAM-1).

9. Periferné neurologicky: sniZeni exprese recepto-
ri pro nervové rastové faktory v perifernich nervo-
vych zakonéenich v dermis (antipruriginézni efekt?).

3. Metabolismus koZnich lipidi: zvyseni podilu
ceramidi - hydrolipoidni film.

4. Dalst: UV indukovand hyperkerat6za - zlep&eni
bariérové funkce, deskvamace, redukce bakteridlni
kolonizace (9).

Fototerapie nepatfi u atopické dermatitidy k béz-
né standardni terapii jako napt. u psoridzy, a to pro
uréité prekazky:

o Kontinuita 1é¢by je narusovédna ¢astymi exacer-
bacemi a téZ interkurentnimi infekcemi.

(Exacerbace nékdy pacienti i 1ékafi pri¢itaji nega-
tivnimu vlivu fototerapie a nepétraji po jinych provo-

kaénich faktorech. Chybou byva predéasné ukonéeni
fototerapie a jeji definitivni vylouceni z 1é¢ebnych
moznost{ konkrétniho pacienta.)

o Pfevahu pacientll tvoif d&ti a vyvstévajl tedy
ot4zky bezpetnosti (nizky vék jako relativni kontrain-
dikace), ale i zcela praktické aspekty (viz déle stat
o fototerapii v détském véku).

« Pyi fototerapii vznikaji doprovodné tepelné ugin-
ky vedouci k pocent, coZ je znémy zhordujici faktor pro
AD.

e Otazky bezpetnosti jsou multiplikovény faktem,
se efektivni 1é¢bu je nutno provadét dlouhodobé a opa-
kovaneé.

Vidy je potteba zvazit pomér prospéchu k rizikim
(risk/benefit ratio). Pri.posuzovani je t¥eba konkrétni
rizika porovnévat s riziky jinych dostupnych 1é¢eb-
nych alternativ (protoZe napf. Joké&lni kortikosteroidy
mohou vést u malych déti té3 k zavaznym dusled-
kam).

0d 70. let se datuje zavadéni novych typi z4africa
pro fototerapii, a tedy i pro fototerapii u AD. Umoziu-
ji cilené provedeni, resp. neprovedeni tohoto druhu
16¢by podle konkrétniho p¥ipadu a v souladu se sou-
¢asnou koncepci patogeneze AD (viz tab. 1 a 2).

P¥i zvazovéani odesléni pacienta s AD k fototerapii, je
t¥eba posoudit, zda jsou na prisludném pracovisti splné-
ny obecné piredpoklady pro fototerapii (6, 16):

o Erudovany(i) a zkugeny(i) 1ékat(i): indikace, kon-
traindikace, protokoly 16¢by a jejich dokumentace, post-
gradudlni vzdélavéani a stdld aktualizace poznatkd.

* Vyskoleny stiedné zdravotnicky a technicky per-
sonal.

« Informovany, motivovany a spolupracujici pa-
cient.

« Standardni schvélené zarice, celkové a lok4lni.
Pravidelny monitoring a 4drzba, zejména elektroin-
stalace, dozimetrie.
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o Adekvétni prostory, umoziujici spravné fungo-
van{ z4Fi¢t. Moznost regulace teploty ve vech roénich
obdobich, véetné odvétravani, klimatizace.

« Podle moZnosti i fotodiagnostika, zejména foto-
testy.

U celot&lovych zA¥i¢t obecné uprednostiiujeme za-
#izeni kabinového typu s chlazenim ¢&i vétranim,
event. s klimatizaci, oproti uzavfenym ¢i lehatkovym
typtm. Preferujeme zafice oboustranné, vzhledem
k uspofe asu pro pacienta i zatizeni.

P¥i rozvaze o indikovani fototerapie a volbé zafice
u AD je tteba vzit v ivahu:

e Fazi, typ AD.

e Reaktivitu na UV zéafeni obecné (opatrné u foto-
typa I a 1), efektivitu piipadné predchozi fototerapie,
helioterapie ¢i talasoterapie.

e VEk.

o (asové moznosti, spolehlivost, spolupréci pa-
cienta (kompliance), motivace!

« Posouzeni, zda je klinick4d odpovéd na lokéalni
1é¢bu skuteéné nedostateéna.

« Obecné kontraindikace: fotosenzitivita, epilep-
sie, nekompenzovand hypertenze a ICHS, abuzus,
laktace. Gravidita neni sice kontraindikovana, ale
z praxe radé&ji v prvnim trimestru neozafujeme. Kon-
traindikac{ jsou samoziejmé téz koZn{ nadory a pre-
kancerézy. Pigmentové névy kryjeme.

e U modifikaci s balneoterapii pfistupuji kontra-
indikace typu koznich infekci (impetigo, moluska,
atd.) a urologickych infekef.

Obecné zasady:

e Pro efekt 16¢by je nutnou obecnou podminkou
pravidelnost, kterd s sebou nese ¢asovou nédro¢nost.

e Chrénit zrak brylemi s UV filtrem. Chrénit obli-
gej a genitél, pokud nejsou postiZeny ¢i je neni tieba
1é¢it. Na rty pouzivat vidy sunscreeny (riziko herpes
simplex). B&hem kiry fototerapie se jiz neslunit, ne-
navétévovat soldria.

* Nezapominat na stélé monitorovéni, zda se pa-
cient vyhyba provokaénim faktortim, jaké ma myci
zvyklosti, zda se oSetfuje lokdlné a promazavé! Téz
vysetifovani fokusd.

« V lokaln{ 1é¢bé pii fototerapii AD: nevynechdvat
zcela lokalni kortikosteroidy (KS), resp. pouzivat sla-
bé KS s antiseptickymi p¥isadami. Frekvence aplika-
ce mé4 byt redukovan4, resp. intermitentni. Ichtamol
se pouzivéa formou minutové terapie nebo j ako ptisada
ke KS. Obecn& doporutujeme predfadit kratkou kou-
pel & sprchu a aplikaci prosttedku zlep8ujictho optic-
ké vlastnosti kiize. Nésledné je nutné promazéni emo-
liencii (exsikace pfi fototerapii).

Charakteristika fototerapie u AD - na rozdil od
psoridzy (2, 3, 14):

e Neni vhodn4, resp. nestad jako monoterapie
(s vyjimkou UVAL).

¢ Kolisavy prib&h b&hem fototerapie, riziko uv
iritace.

« Efektivita je niz&{ (u AD cca 60 %, u psoriazy cca
90 %).

« Ke zhojeni je zapotiebi delsi doba 1é¢by - primér-
né 45 sezeni (psoridza 35), resp. 6 - 12 tydnd.

e Protokoly s niz8imi podéétednimi, maximdalnimi
jednotlivymi i kumulativnimi ddvkami, rezim poma-
1ého vzestupu dévek.

Obecné davky cca o 1/3 niZsi.

Pogatedni davku uréujeme bud podle fototypu nebo
podle minimdlni erytémové dévky (MED). Zahajujeme
davkou cca 50 % - 70 % MED a zvySujeme cca 0 10 %.

« Frekvence je nizsi, spide 3krat tydné.

o Markantngjsi efekt je patrny nejdiive za 3 - 4
tydny (u psoriézy jiZ za 2 tydny).

e AD pacienti maji vice dotazi, jsou anxiézni az
morézni, je tieba opakované informovéni, edukace
(counselling) a i psychoterapie - vétsi konzumpce ¢asu
lékate i sester.

« Obecné je UVA jednoznaéné dé¢inné&jsi nez Siro-
kospektré UVB (13).

FOTOTERAPIE U
CHRONICKYCH FOREM AD

U chronickych forem se osvéd¢ilo jako nejuéinnéjsi
UVB 311 nm, nésleduje UVA/UVB a girokospektré
UVA. Méné vhodné je SUP. Od PUVA sez dlouhodobé
bezpeénostnich davodl v této indikaci upousti. Siro-
kospektré UVB se pro nizkou uéinnost jiz nedoporu-
¢uje. Vegkeré uvedené typy fototerapie prakticky ne-
lze provadét jen jako monoterapii, ale vzdy v kombi-
naci s dalgf diferentn{ 16&bou (15).

Sirokospektré UVA (320 - 400 nm)

K dosazeni zhojenf, resp. zlepSeni se pouziva pro-
tokol 3krat tydné po dobu 6 tydnd. Maximadlni jednot-
liva ddvka byva 5J /em? a pramérné kumulativni déav-
ka 45 J/cm® (19).

UVA/UVB (285 - 400 nm)

Zpravidla jde o zafi¢ se dvéma svételnymi zdroji.
V definovani, resp. v praxi ale panuje znaéné nejed-
notnost: mize jit o dva za¥ice - jeden UVA, pak nésle-
duje ozateni UVB v druhém z4Fi¢i, nebo také zAFi¢
s obéma typy lamp sou¢asné nebo s jednim typem
vybojek ,UVA/UVB*. Casto je UVA/UVB zaméilovano
se SUP z4Fi¢i, ty ale maji ponékud odlisnou spektrélni
charakteristiku. Nova a praktické je kombinace UVA
s UVB 311 nm v jednom z&ti€i.

Obecné se pouzivaji spise protokoly jen 3krat tydné
po dobu 5 tydnt. Maji nizs procento erytémovych
reakef a pauzy na zklidnén{ ptipadné iritace. Pro pa-
cienty jsou tak prakti¢téjsi, resp. ¢asové uspornéjsi
a z hlediska provozu celého zafizeni umoziuji veétsi-
mu poétu pacientil se v daném Case 1é¢it.

V Némecku se tspdéné kombinuje UVA/UVB
s balneoterapii, tzv. SFT (Solefototherapie). Ty. nejd¥i-
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_ Tab. 4. Fototerapie UVA, UVA/UVB a modifikace (15, 19, 20)

Spektrum Podet sezen{ Potet sezenf Poé4tedn{ dédvka Max. jednot. Kumulativn{
¥ v tydnu celkem J/em® dévka J/em? dévka J/em®
UVA (19) 3krat 15 0,5-2,0 5 45
315 - 400 nm
UVA/UVB 3krét 15 UVA:2-3 UVA: 8 UVA: 45
(15, 20) UVB: 70 % UVBO0,3 UVB 1,4
290 - 400 nm MED
SFT (15) 3krat 15 UVA: 1 UVA: 3 UVA: 52
s UVA/UVB UVB: 80% UVB: 0,18 UVB: 0,9
MED
Tab. 5. Fototerapie UVB 811 nm a modifikace (10, 11, 18 + vlastni zkuSenosti)
Spektrum Podet sezenf v Podet sezenf Pod4tedn{ ddvka Max. jednot. Kumulativnzf
tydnu celkem J/em?® davka J/cm? dévka J/em
311 nm (10) 3krét 22 -24 70% MED 1-2 22
UVB air 3 mésice
conditioned :
311 nm UVB (11) Bkrat 22 0,1 1.7 9
SBFT (18) 5krat zdkladn{ + 24 + 0,03 0,5 5-8
3krat udrzovaci 20 celkem 21

ve se indikuje 3 - 5% solné koupel na 15 minut (sl
,Psorisal“ s vysokym obsahem hoféfku) a pak ozéteni
UVA/UVB. Srovnévaci studie s hodnocenfm pomoci
SCORAD skére potvrdila (5) signifikantné vy3s{ efekt
SFT oproti samotné UVA/UVB fototerapii. UVA d4v-
ky jsou obdobné jako u klasické UVA/UVB fototera-
pie, ale u UVB je podstatné nizs{, tedy bezpetné&jsi
profil (tab. 4).

V projektu ,Ambulante Balneophototherapie® (20)
v SRN bylo v letech 1994 - 1999 v indikaci atopické
dermatitidy léeno okolo 3000 pacientti s AD, pouZi-
véana 1 - 5% solné koupel na 15 minut (povoleny pouze
pifstroje s uzavienou cirkulaci, filtraci a ohfevem).
V protokolu 5krét tydn& bylo zapotfeb{ k zlepSenf -
zhojeni (60 % pacientt) primé&rné 35 procedur. Dévky
jsou uvedeny v tab. 4.

311 nm UVB (narow band UVB = NBUVB)

Tato fototerapie je v soulasnosti povaZovéna za
neju¢inngjsf v 16¢bé chronické AD (1, 10, 11, 12.-16).

Prvni reference o jejim pouZiti u AD se objevily
v roce 1993 (Dundee, Skotsko). Protokol uvadi ozafo-
vén{ 3krat tydn& po 4 tydny, zahéjeni 70% MED,
zvy$ovéni 0 20 % (10). Tamn{ specialitou je modifikace
s posilenou klimatizacf (,air conditioned unit* - 4, 10).
Pozdéji autofi (4) prezentujf studii u d&t{ s protokolem
3krat tydng, celkem 24krat, tedy po dobu 8 tydnd.
Davky jsou uvedeny v tab. 5.

Hudson-Peacock referuje o protokolu s ozafovaci
frekvenct niz&f - 2krat tydng, celkem ale 22 procedur,
coz odpovid4 protokolim z jinych pracovist (12).

Grundmannové-Kolmannové prezentuje protokol
s frekvenci 5krat tydn& po 4 1/2 tydne (ddvky viz tab.
5). Davky jsou v porovndni s ostatnimi studiemi vzhle-

dem k po¢tu sezeni velmi nizké. Je ale tteba uvazit, ze
8lo o malou studii, resp. pouze 5 pacienti (11).

V prazském LéZebném centru pro psoriatiky a ek-
zematiky jsou k dispozici od roku 1995 modifikace 311
nm UVB. Jde o tzv. synchronn{ balneofototerapii, a to
piistrojem TOMESA (SBFT). Tomesa je akronym
z Totes Meer Salz. Predstavuje integrované zafizent,
slozené ze stropniho z&¥ide s 5 trubicemi TL 01 a ana-
tomické vany s 0,5 - 1% roztokem solf Mrtvého moie
(vysoké koncentrace zejména Mg). Je to vlastné jed-
nostranny z&¥i¢, proto se pacient b&hem procedur
ot4éi 0 90°.

Balneoterapie mé Fadu pro AD pffznivych momen-
ti: kroms lokalnich 1é¢ebnych tdinkd solné koupele
a nizsich potfebnych ddvek UVB téz redukuje teplo
vznikajici pfi provozu zéfice, a tak sniZuje nezddouc{
pocenf. P¥i generalizovaném ¢&i diseminovaném posti-
#enf je koupel obecng, jako galenické forma, optimél-
nfm oSetFenim celého integumenta. V pééi je té. evido-
vanych 2200 atopikd, z toho tuto kiru SBFT absolvuje
roéné v praméru 527 pacientd. O zkugenostech jsme
referovali jiZz v roce 1998. Dobré efekty obdobné za-
hrani¢nim referencim jsme pozorovali spise u stiedné
tézkych nez vyslovend t&zkych forem (18). Protokol je
v zdkladni kite 5krat tydné, v udrzovact 3krét tydné.
Frekvence ozafovani je otdzkou féze choroby a pa-
cientovy tolerance, u chronikd s pfevahou lichenifika-
ce miize byt i 4 - 5krat tydné, u ostatnich 3krat tydné.
Podstatnaji neZ frekvence se spide jevi celkovd doba
fototerapie a jejf kontinuita, pfi¢emz celkové kumula-
tivni ddvka byvé obdobn4 (viz tab. 5).

Pramérné efektivita se p¥i srovnani se zahrani¢ni-
mi studiemi posuzuje obtiZn& - vzhledem k pfisné
limitaci zdravotnich pojisoven se SBFT poskytuje jen
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“nejtézsim pacientim. Ti byvaji refrakternt prakticky
na veskerou konvenéni terapii. Nejlepsi efekty jsme
registrovali u AD s pievahou lichenifikace, asteatd-
zou. Vysledky koreluji s Fergusonovou studii u pa-
cientd s t&zkou AD, tj. vyborny efekt cca u 20 %, dobry
u 60 %, maly u 20 % (10).

0d klasické PUVA terapie i modifikaci koupe-
lovych se nyni u AD spiSe upousti (7, 14, 15). Je sice
udinnd, zejména na chronické intermitentni formy,
ale m4 detné nevyhody: na rozdil od psoriazy je tieba
dvojnasobny podet ozéieni (primérng 60 sezeni), delsi
doba trvéni a i udrzovaci lé¢ba. Po ukonteni se velmi
gasto objevuje rebound fenomén. Vyvstdvaji i aspekty
bezpeénosti - u mladych pacientt je tfeba zohlednit
i riziko kancerogeneze. Déle pfistupuji systémové ne-
#adouci udinky, zejména gastrointestinalni. Po PUVA
(i jen po 1 kuFe) nelze podavat imunosupresiva, napt.
cyklosporin A & azathioprin (15, 16).

Predikce klinické odpovédi na fototerapii u AD
neni jednoznaéné mozna, z nagich zkugenosti v8ak pro
orientaci obecné vyplyvé, Ze na fototerapii pomérné
dobre reaguji:

* atopici s dobrou sné3enlivosti a efektem priroze-
ného slunéni;

e spise mladistvi a dospéli s chronickym prubé-
hem,;

o spide mirné a stfedné tézké formy - intenzita;

* s predilekénim, negeneralizovanym postizenim -
lokalizace a rozsah;

* s prevahou lichenifikace, asteatézy Cis folikulér-
ni hyperkeratézou;

e s projevy pityriasis simplex alba, s projevy ve
kstici typu pruriga nebo pityriasis sicca.

Spatné reaguji nebo jsou vitbec refrakterni:

¢ malé déti (obtizna eliminace provokaénich fakto-
rii, obtiZnost vlastni realizace);

e akutni a subakutni faze;

e Jokalizace: vi¢ka, krk, rty a palmoplantarni (spe-
cifika tohoto terénu + 3patna dostupnost UV zafeni);

» dyshidrotické forma, generalizované postizent;

» psychické faktory: pacienti, ktefi nejsou se svou
chorobou identifikovéni, nereaguji na fototerapii dob-
fe a mivaji téz ¢asté exacerbace po ukoncent;

« anamnéza dlouhodobé torpidniho ¢&i refrakterni-
ho stavu bez remisi (,v minulych letech nikdy nezho-
jen kompletné®).

FOTOTERAPIE U AKUTNICH
FOREM AD

Akutni AD byla az donedédvna pro fototerapii kon-
traindikovana. V poslednich letech se pro tuto fézi
v Némecku zkousi tzv. UVA1 340 - 400 (500) nm
fototerapie, a to ve dvou modifikacich - vysokoddv-
kové a stredndddvkové. ZaFide tohoto typu zatim ne-
jsou v CR dostupné. Uvadime v3ak tento literarni
souhrn (16) pro orientaci a uréitou pripravenost. Jako

stredoevropskd zemé& mdme urcitou vyhodu, protoze
Evropa (Némecko, Holandsko) je ve vyvoji a zejména
klinické aplikaci za¥i¢a vzdy o dost velky krok napied
pied USA. Od 1992 se na akutni formy v Némecku
pouZziva tzv. vysokoddvkovd UVA 1 (130 J/cm®), novéji
tzv. stiednédavkové Kaltlicht UVAL (50 J/cm?) v re-
#imu 5krat tydn& po 3 - 4 tydny jako monoterapie!
Pomérné rozsahlé studie jednoznacéné potvrdily supe-
rioritu UVAL lé¢by nad SUP a Sirokospektrou UVA
fototerapif (14, 15, 16).

U vysokodavkové UVAL je problémem dlouhd doba
ozafovani (az 1/2 - 1 hodina denné podle davky) a otdz-
ky celozivotni bezpecnosti. Vyhodou Kaltlicht UVAL
je filtraéni a chladici systém, umoznujici stejny klinic-
ky efekt se stiednimi davkami jako pti vysokoddvkové
UVAL - diky chladicimu systému a odfiltrovéni infra-
gerveného zéfen{ (vée nad 500 nm, tj. redukce tepla,
poceni). A diky velké intenzité i kratsi ozatovaci ¢asy
(do 25 minut). Tedy pfi stfednich davkach je stejna
efektivita, ale lepsi bezpetnostni profil. Nevyhodou
jsou vysoké nédklady a zatim maélo udajt z dlouhodo-
bého bezpeénostniho pohledu.

Zajimavy, fazové diferencovany ptistup, uvadi
prof. Krutman z Diisseldorfu (16). Dal by se oznacit za
sekvenéni fototerapii“. Predstavuje zahdjeni UVAL
fototerapii v akutni fizi na 14 dnl a pak prechod na
311 nm UVB. Posledné jmenovand je vhodna i pro
dlouhodobgjsi udrzovaci lé¢bu, zkoumaji se vhodné
protokoly. Vyzkum jde i cestou hledéni profylaktické
fototerapie - tyto ucinky mé vysokodavkova UVAL
(negativizace pfed tim jednoznactné pozitivnich i.d.
alergologickych testt), ale nardzi na zatim neproba-
dané hlediska bezpeénosti (16).

V oblasti vyzkumu se pohybuje extrakorporalni
fotoferéza. Vysledky jsou téz slibné, ale studie jsou
zatizeny malym podtem pacientl. Létebné cykly pro-
bihaji 1 - 2krat mésitng, a to celkem 10krat. Vyhodou
je moznost monoterapie a dlouhd remise. Nevyhodou
je zna¢né nékladnost (16).

K doplnéni komplexniho vyétu uvadime i pfiroze-
né formy fototerapie. Predevsim klasicka heliotera-
pie, zejména v ramci ,vysokohorské klimatoterapie®
(napt. Davos, Svycarsko), talasoterapie &i balneologic-
ké 16¢by. Nutné doba pobytu je 3 - 4 tydny jako pfi
lazenské 1é¢bé.

FOTOTERAPIE
V DETSKEM VEKU

M4 fadu omezeni a je tfeba ji pro toto vékové
obdobi z dale uvedenych diivodd modifikovat. Specifi-
ka détského pacienta ve vztahu k fototerapii:

* Détské kiize je tendi nez dospélé - cca 1/5 tloustky
epidermis dospélych.

e UV zéafeni pronikd hloubgji, jeho terapeuticky
efekt muZe nastat tedy p¥i nizdich dévkéch - cca 1/3
dévek u dospélych.
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o Akutn{ neZzddouci Wéinky ve smyslu UV derma-
itidy mohou nastupovat difve a neoekédvané.

¢ Dlouhodobé nezddouci uéinky z vysoké kumula-
ivnf ddvky - imunosuprese, stdrnuti ktiZze (fotoaging),
:ancerogeneze. Vice nez polovinu celoZivotn{ UV ddv-
iy zisk4 jedinec pravé v d&tstvi. P¥itom nejsou plné
ryvinuty pfirozené UV protektivni mechanismy (zesi-
ovéani str. corneum, stimulace melanogeneze, repara-
e DNA, antioxidaéni/scavengerové systémy).

e Pri aplikaci extern &i balneoterapii, at jiZz v kom-
yinaci s fototerapii & bez ni, je tfeba pocitat s vétsi
'esorpéni schopnosti détské kize.

* Praktické obtiZze typu - neklid, nekdzen béhem
é&by, neochota pouzivat ochranné bryle, vys$si sklon
te klaustrofobii. P¥i vy38ich ddvkéach i moznost ipalu.

Obecné se nedoporuéuje:

¢ Vystavovat d&ti do 2 let v&ku pfimému sluneéni-
nu svétlu, coz plati i pro fototerapii. Starsi déti lze do
ototerapie zafazovat pfi posouzeni odbornych i prak-
ickych aspektu.

¢ Ze spektra UV za¥i¢h uvedenych v tab. 2 a 4 se
ro détsky vék nehodi: systémovd PUVA a extrakor-
orélni fotoferéza (vazba psoralent na DNA miZe mit
nutagenni déinky - kancerogenni efekt fotochemote-
-apie je vy83i nez u prosté fototerapie).

¢ UVA1 fototerapie se stfednimi a vysokymi dav-
tami (vyzkum dlouhodobych rizik probiha).

¢ Goeckermannova metoda pro moznou resorpci
lehtu a jeho kancerogenni uéinek.

ZAVER

Vyznam fototerapie u AD spoéiva v existenci dalsi
é¢ebné moznosti v jinak omezeném terapeutickém
spektru. Je to moZnost dostupnd, u vétsiny pacientii
youziteln4, relativné bezpeénad a i¢innd. Vyrazné sni-
fuje zejména pruritus a i spotfebu lokalnich kortiko-
steroidd.

Klinicky vyzkum v oblasti fototerapie atopické
lermatitidy je dkolem i vyzvou pro vSechny dermato-
ogy, resp. lékate, kteti pro své pacienty hledajii¢inné
1 bezpedné metody 1ééby. Pokroky v objasnovani etio-
ratogeneze AD a i imunologickych mechanismi foto-
erapie, jakoZ i technicky pokrok ve vlastni vyrobé
14Fi¢4, jsou jim povzbuzujicim stimulem.
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Souhrn

Fototerapie vitiliga

Autori rekapituluji soudasné moznosti 1é¢by vitiliga, a to diferencovans podle klinického typu.
Zaméiuji se na fototerapii - v obecné roviné uvadéji odlisnosti od fototerapie jinych dermatéz,
parametry tcinnosti, bezpeénosti, snasenlivosti a kompliance. Referuji o vlastnich zkuSenostech
s 311 nm UVB fototerapii, a to zejména o kombinaci s lokalni fotochemoterapii oxsoralenovym
krémem. Na z4vér formuluji zdsady a doporuéeni pro fototerapii vitiliga v praxi.

Kliéovd slova: vitiligo - fototerapie

Summary

Phototherapy of Vitiligo

The authors recapitulate contemporary possibilities of treatment of vitiligo differentiated accor-
ding to the clinical type. Their attention is focussed on phototherapy - in general they mention
differences from phototherapy used in other types of dermatoses, parameters of effectiveness, safety,
tolerance and complications. They describe their own experience with 311 nm UVB phototherapy in
particular in combination with local photochemotherapy with oxsoralene ointment. In the conclu-
sion they formulate the principles and recommendations for phototherapy of vitiligo in practice.

Key words: vitiligo - phototherapy

UvoD -

Vitiligo je onemocnéni nezndmé etiologie (genetic-
ké, imunologicks, biochemické, neurohumoralni fak-
tory), které zptisobuje destrukei melanocyti nebo z4-
sadni dtlum jejich funkei. V posledni dobé se akcentu-
Jjezejména snizena obranyschopnost melanocyt proti
volnym radik4lim. Na tento autodestrukén{ stav na-
sedd pak sekundarns (?) autoimunitni odpovéd. Pre-
valence predstavuje cca 1-2 % svétové populace, s in-
dividudlnim, neodhadnutelnym prib&hem - choroba
byva obvykle progresivni. Spontann{ repigmentace se
vyskytuji vyslovené ¥idce.

0.

Zatimco doned4vna dermatologické uéebnice
aisami dermatologové oznagovali tuto chorobu prak-
ticky za inkurabilni a pacientiim doporudovali se s ni
smitit jako s kosmetickou vadou, medicinsky vyzkum
v posledni dek4d& d4dva témto nemocnym pfece jen
ur€itou perspektivu.

Z metod uvedenych v tabulce 1 a 2 vykazuji statis-
ticky vyznamny efekt pouze dvé modality: lokaln{
lé¢ba kortikoidy 4. generace, patficich do III. skupiny
(t¥idy) déinku (az 50% U¢innost) a fototerapie (az
60%), event. jejich kombinace, a to u vitiliga vulgarni-
ho, fokélntho a éasto téz akrofacidlniho. Cilem je pre-
devsim stabilizace depigmentaéniho procesu a induk-
ce repigmentace (1-10).

Prdce byla prednesena na Fotobiologickém semindri CDS, Devét skal 12. - 13. V. 2000
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Tab. 1. Soulasné moznosti lécby vitiliga (2)

1. Svétlolécba
* 311 nm UVB fototerapie, sirokospektré UVB,
PUVA, PUVASol

* DN

. Mistni lé¢ba:
kortikosteroidy

3. Celkova lécba:*
kortikoidy, imunomodulatory a cytostatika

4. Chirurgické metody:
autologni transplantace, minigrafting, split-thickness
skin grafting

5. Podpurné, doprovodné metody:

* celkové 1é¢ba vitaminy (B-karoten, Bz,
kyselina listova)

% psychologickd péce

¥ fotoprotekce

* kosmetika: samoopalovaci a ténované krémy
a make-upy

» depigmentaéni masti

* véetné lécby event. tyreopatie a jinych pridruzenych chorob

FOTOTERAPIE VITILIGA

Mechanismus d¢inku neni pfesné zndm. Obecné
jde o jeho dvé, resp. tii roviny:

1. Imunosuprese (Langerhansovy buiky, T-lym-
focyty, atd.).

2. Aktivace rezervoaru melaninu zejména z foli-
kuldrniho kompartmentu (indukci melanogeneze).

3. Kombinované: via vitamin D, a-MSH, enkefali-
ny, cytokiny a dalsi medidtory (2, 10, 12).

Doposud byla k dispozici pouze PUVA metoda, kte-
rou jsme pro indikaci vitiliga popsali v pfedchozi préci
(2). V soucasnosti viak nabyva pfevahy UVB 311 nm
fototerapie. Prokazuje se totiz, Ze je oproti PUVA
metodé rychle;jsi, efektivnéjsi, 1épe tolerovand, hlavné
viak s lepSim bezpeénostnim profilem (5, 6, 9, 10).

Na tvod je tfeba zminit uréité odliSnosti fototera-
pie vitiliga, nebot vyboc¢uje z bézZnych fototerapeutic-
kych zasad a protokolu:

1. Neexistuji zddné markery, podle kterych lze pro
jednotlivé pacienty odhadnout prognézu a i efekt foto-
terapie.

2. Vyznamnéjsi efekt vykazuje jen UVB 311 nm
(63 %), Sirokospektré UVB (57 %), PUVA (51 %), event.
PUVASol 19 %, tj. nehodi se viechny typy UV zarica.

3. Neexistuji specidlni fototerapeutické protokoly.
Obecné se pouzivaji: nizké frekvence ozarovani, nizké
davky, ale predevsim dlouhd celkova doba lécby. (V
zahranié&i se provadi kontinudlni ozafovaci rezimy, tj.
po dobu 6-12 mésict ve frekvenci 2krat tydné, se
stoupanim o 10-20 %. Kumulativni ddvka za 12 mési-
ct je uddvdna primérné 32 J/em?, s rozptylem 9,5-
128 J/em®. Maximélni kontinudlni doba fototerapie je
uddvdna 12 mésicd s nédslednou 3mési¢ni pauzou
a dalsi 12mésiéni kirou. Obecné tedy maximalné 24
mésict v tomto rezimu (6, 9).

4. Fotosenzitivita, resp. tolerance fototerapie je
individudlni a nemusi odpovidat fototypu. Také
anamnestické ddaje o toleranci sluneéniho zafeni ne-
musi korelovat s reaktivitou pti fototerapii.

Vyvstdvaji tedy otdzky spoluprace pacienta a kon-
tinuity 1é¢by (interkurentni onemocnéni, pracovni za-
neprézdnéni a jiné faktory) a také otdzky bezpeénosti
terapie.

OBECNA KRITERIA FOTOTERA-
PIE UVB 311 nm U VITILIGA

Jde o monochromatické UVB zé4feni v rozsahu
311-313 nm, s vrcholem 311 nm. Synonyma: narrow-
band (NBUVB), single band UVB. Prozatim je jedi-
nym vyrobcem t&chto vybojek firma Philips pod ozna-
¢enim TL 01, 100 W. Oproti Sirokospektrému UVB mé

podstatné niZsi erytemogenni potencidl, a proto umoz-
nuje vyssi davky.

Uéinnost

Utinnost tohoto typu fototerapie dokazuje fada
zahraniénich studii a presvédéili jsme se o ni u nasich
pacientt (1-11). Obecné dochézi k indukci repigmen-

Tab. 2. Volba terapie podle typu vitiliga (volné podle 6 a 10)

Typ vitiliga Volba terapie
I Lokalizované: fokdlni lok4lni kortikosteroidy III. t¥idy (KS),
+ UVA (u dé&ti), + UVB 311 nm (dospéli)
Stabiln{ fokdlni autologni transplantace melanocytt

L. Lokalizované: segmentdlni - stabilni

autologni transplantace melanocytt

II.  Generalizované: akroficidlni (,lip-tip vitiligo®)

autologni transplantace melanocytt
(lokalni kortikosteroidy III. t¥idy)

II.  Generalizované: vulgarni

lokalni KS III tiidy, UVB 311 nm,
lokdlni PUVA nebo celkovda PUVA

III.  Univerzalni (nad 80 %) nebo terapeuticky rezistentni

depigmentace monobenzonem nebo
Q-switched rubinovy laser nebo bez 1é¢by
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tace v rlizném rozsahu (viz déle) az u 60 % pacientd.
Dalsi vidaje se tykaji t&chto 60 %, tedy ,fotoreaktiv-
nich“ pacientd, u kterych pigmentace ve v&tsi ¢i mensi
mife nastala. Pfi repigmentaci nad 75 % postiZené
plochy hovotime o vyborné uc¢innosti, 25-75 % o velmi
dobré, pod 25 % o mirné vdinnosti.

Nejvice referenci o fototerapii vitiliga publikuje
v soulasnosti pracovisté prof. Westerhofa v Amster-
damu: primérné se po 3 mésicich, resp. 24 sezenich
objevuje pigmentace nad 25 % ptvodni plochy az
u 50 % pacienti, po 12 mésicich az u 89 % pacientd.
Repigmentace nad 75 % malo po 3 mésicich 8 %, po 12
mésicich 63 % pacient (9). Repigmentace se po UVB
311 nm pohybuje priimérné okolo 48 % v rozsahu 25-
50 % postizené plochy a u 15 % pacientl v rozsahu
nad 50 % (6).

Snahy ke zvySovan{ déinnosti vedou pied kombi-
nace:

* s kortikosteroidy (KS). Vzhledem k dlouhodobos-
ti aplikace a potencidlnim nezadoucim u¢inkdm dopo-
rutujeme aplikaci jen na refrakterni loziska, mimo
obli¢ej a genital. Osvédéené Jjsou s KS III. t¥idy wéin-
ku: flutikazondipropion4t a mometazonfuro4t, slabs{
nemaji takovy efekt. Nékters pracovisté pouZivaji
i KS IV. t¥idy, ale to povazujeme za riskantni. Aplika-
ce je mozné kontinudlnég & rad&ji intermitentng, tj.
mimo obdobi fototerapie. A to zejména na aktivni &
»cerstva“ loziska;

* s psoraleny (PNUVB - psoralen narrow band
UVB) - viz déle;

* vyzkumné: kombinace s analogy vitaminu Dj
(tzv. DPUVB ‘kombinace s kalcipotriolem);

* vyzkumné: kombinace s pseudokataldzovym
krémem. Jde o manganovy komplex s kalciem - zejmé-
na antioxidaéni pisobeni (prof, Schallreuterov4,
Bradford - 10, 11).

Bezpeénost

Dosud nebylo prokdzano, Ze by riziko vzniku ko3-
nich neoplazii bylo vy$3i nez napf. u psoriatikd, lé¢enych
311 nm UVB fototerapif (1-11). Naopak toto riziko je
nizi, protoZe u vitiliga jsou podstatné mensi kumulativ-
ni didvky UV zéteni. Pacienti se vyhybaji sluneénimu
zafeni, coZ je nejpodstatnéjsi, nebot celozivotni solrni
expozice je podle mezin4rodntho konsenzu jednoznaéné
hlavnim rizikovym faktorem v UV kancerogenezi. D4le
pouZivaji sunscreeny a také na ki neaplikuji poten-
cidlné kancerogenni externa (dehty atd.). Nicméng je
treba peclivé monitorovat vznik eventudlnich neoplazif
vzhledem k dlouhodobosti 1é¢by. UUVB 311 nm se navic
uddvé mensi riziko nez u PUVA & Sirokopdsmové UVB
(BB-UVB) fototerapie. Dodrzovani obecnych z4sad foto-
terapie, petlivdi dokumentace, spolupracujici pacient,
vySkoleny zdravotnicky persondl jsou vSak nezbytnou
podminkou.

Tolerance, snaSenlivost

Zékladnim ptedpokladem Jje snéSenlivost piislus-
nych dédvek UVB, resp. UVA z4teni. Obecné je snagen-
livost lep$i u UVB 311 nm ne? u PUVA metody.

Kompliance, prijatelnost - dodrzovani lécby

Nevyhodou je nutnost dlouhodobosti 1é¢by, ale to
je obecny jev. Pacient musi byt motivovén, srozumén,
odhodlan akceptovat pFisludny protokol.

VLASTNI ZKUSENOSTI

V praiském centru jsme pro fototerapii vitiliga
zavedli a osvédéil se ndm rezim intermitentni, tj. 2-3
mésice fototerapie a 2-3 mésice pauza véetné letnich 2
mésich. Tedy kiira 2krat, resp. 3krat roéné. Jevi se nam
Jjako rezim stejné w¢inny jako kontinuéln{ (coz koreluje
s literdrnimi ddaji, kde je 6 mésicd fototerapie, oviem
v reZimu 2krét tydné&, uddvano jako minim4lni doporu-
¢end doba fototerapie pro vitiligo - 6). Interval 3 mésici
je totiZ uréitym obecné biologickym fenoménem, ktery je
zndm z adaptaénich dé&ji imunologickych, neurohumo-
rélnich i endokrinologickych. Navic Je tento rezim prak-
ti¢t&j$i a pro pacienty méné ¢asove zatézujici, coz se
odrézi ve velmi dobré komplianci.

Bezpecnost by teoreticky maéla byt obdobn4 jako
u kontinuélniho rezimu. Pouzivame 311 nm UVB ve
formé& synchronni balneofototerapie pristrojem TO-
MESA (SBFT) nebo fotochemoterapie s lok4lnimi pso-
raleny (PNUVB).

Synchronni balneofototerapie pristrojem TO-
MESA

Tato metoda se pouziva v prazském centru na 12
pfistrojich jiZ od roku 1995, a to s pFiznivymi vysledky
u 60 pacientd, jinak vySetieno bylo pfes 200 pacienti
(2, 7). Nézev p¥istroje TOMESA Jje akronymum z ,To-
tes Meer Salz*. Jde o integrované zafizeni, sloZené ze
stropniho zéf¥iée s 5 trubicemi TL 01, 100 W a anato-
mické vany s 15% roztokem soli Mrtvého more (vyso-
k4 koncentrace zejména Mg). Zpogstku jsme pouzivali
protokol s frekvenci v zdkladni kiife 5krat tydné (24
procedur b&hem 5 tydni) jako u psoridzy a v udrZova-
cf kiife (20 procedur b&hem 4-8 tydnd) ve frekvenci
2-3krat tydné (7). Pozdé&ji jsme presli na jednotnou
frekvenci 3krat tydns. Podateéni davka se pohybuje
mezi 0,03-0,1 J/cm? maximéaln{ jednotlivd ddvka
vrozmezi 0,5-0,75 J/cm* Pramérna kumulativni d4v-
ka za 24 procedur ¢ini 5-10 J/cm?.

Lokéalni fotochemoterapie - psoralen-narrow

band UVB (PNUVB)

Jde o analogii tzv. krémové PUVA. Pouzivdme
podle zahraniénich zku$enostf a doporuéeni 0,0006%
oxsoralenovy krém. O vys&i déinnosti kombinace UVB
311 nm s timto lokdlnim oxsoralenem versus Cisté
UVB 811 nm, resp. o fotosenzitivits Jjsme se piesvéd-
¢ili pravolevym srovndvacim pokusem na malé skupi-
né pacientd. Krém se aplikuje 15-20 minut (analogic-
ky jako minutovi 1é¢ba, a proto mohou byt pacienti
organizaéné i provozné zafazeni mezi psoriatiky na
Ingramové metods). V prvni den provadime tolerané-
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Tab. 3. Demografické udaje

Pocet pacientd 15
Fototyp I1.-I11.
Vek prumérné 30 (15-59)

Pohlavi 11 Zen, 4 muizi

Trvéani choroby pramérné 20 let (3-47)

Typ vitiliga
Rozsah depigmentace

vulgérni a akrofacidlni

max. 50 % plochy integumenta

Tab. 4. Repigmentace za 1 1ééebnou kuru (24 procedur/
8 tydnu)

Celkem Repigmentace Bez repigmentace
14 pacientt
Podet pacienti 13 (93 %) 1(7 %)

ni test vetfenim na maly okrsek kize, pti dobré sné-
Senlivosti se p¥i ndsledujicim oSetfeni aplikuje krém
na vSechny depigmentované plochy s vyjimkou oblasti
obliéeje, intertrig, resp. flexur. Nésleduje UVB 311 nm
fototerapie a po ni oCisténi a smyti krému olejem
a osprchovani. Protokol PNUVB jsme zvolili podobné
jako pro atopickou dermatitidu (AD). Obvykla pocd-
te¢ni davka byla 0,1 J/cm®, maximélni dosaZena vsak
nizsi nez u AD, tedy 1,2 (vyjimeéné 1,8) J/em®. ZvySo-
vani dévky jsme zvolili linedrni, hlavné z davodi
praktickych - snadnd srozumitelnost pro pacienta
i obsluhujici persondl, a to 0 0,1 J/em® p¥i kazdé pro-
ceduie az do davky 1,2 J/cm?, resp. do prvnich objek-
tivnich p¥iznakt erytému ¢i subjektivnich obtiZi typu
péleni atd. Kumulativni ddvka za 24 procedur ¢inila
pramérné 22 J/em?®,

Vysledky PNUVB jsou zatim piedbézné (tab. 3, 4,
5), metoda je zavedend teprve 10 mésica a ucastni se
ji dlouhodobé& 13 pacientii. Z celkového poctu 15 pa-
cientt byla po 2mésiéni kife bez repigmentace pouze
jedna pacientka, coz je vzhledem k dlouhé dobé trvani
choroby v naSem souboru (viz tab. 3) velmi pfiznivé.
Jedna pacientka (mimoprazskd) kiru nedokonéila.
Vysledky jsou povzbudivé, misty i piiznivéjsi nez
u SBFT: repigmentace se objevuje dfive a u vétsiho
procenta pacientd. Repigmentuji i lokalizace, které
byly po SBFT neovlivnény. Odborné to lze vysvétlovat
vy$8i pouZitou maximadlni jednotlivou i kumulativni
dévkou, z hlediska pacientd pak vy33i komplianci
i vzhledem k tomu, Ze je hrazena vSemi zdravotnimi
pojistovnami, a dédle praktickymi, kratkymi expozic-

Tab. 5. Rozsah repigmentace za 1 lé¢ebnou kiru

nimi ¢asy diky vysoké intenzité celotélového zérice
(12 mW/cm?, fa Waldmann UV 1000, 26 lamp TL 01,
100 W), kdy jde maximélné o 4 minuty. Vzhledem
k limitaci SBFT v3ak v prub&hu roku pouzivdme
u jednoho pacienta ¢asto obé metody, takze se mohou
uplattiovat efekty obou systémi.

Utinnost se zd4 byt z dlouhodobéjsiho pohledu
u obou metod v zdsadé srovnatelna - tedy nizsi ddvka
neznamend automaticky niz&i u¢innost. Rozdil je spi-
e v dobé& ndstupu a postupu repigmentace. Tento mo-
ment se objevuje i ve svétové literatuie (1). Jako pod-
statn&jsi se spiSe jevi dlouhodobost 1é¢by. Tyto soubo-
ry viak nelze jednoduse porovndvat, je to otdzka me-
todologie: nejde o soubory homogenni, jak typem,
rozsahem, dobou trvani vitiliga, tak poétem pacienta
(60/15) a protokolem (zejména davka UV). Pro objek-
tivnéjsi zavéry by bylo zapottrebi homogenniho soubo-
ru pacientl a delsi doby standardizovaného rezimu
1é¢by a sledovdni, coz v nasich podminkéch jak z etic-
kych, tak z praktickych davodu, nelze.

Pro lokalni fototerapii tento typ zatice (UVB 311
nm) v8ak chybi. Proto pro tyto pfipady doporuc¢ujeme
pouzivat lokdlni fotochemoterapii PUVA. V soucas-
nosti existuji tyto modifikace:

* potiraci PUVA: 0,01%-0,1% vodny roztok 8-MOP;

¢ koupelov4, nové ,sprchovaci“ PUVA: 1 mg/l roz-
toku 8-MOP nebo 0,27 mg/l TMP;

¢ krémova PUVA: 0,0006% (fedénim roztoku nebo
z tablet).

Dalsi podrobnosti viz obecné zdsady PUVA foto-
chemoterapie u vitiliga (3).

ZASADY PRO PRAXI

* Potencidlnimi respondenty jsou mladsi pacienti,
s krat§f anamnézou (<2 roky) a s referencemi o spon-
téannich repigmentacich. Rozsah neni absolutnim pre-
diktorem odpovédi (maly rozsah neimplikuje perspek-
tivu dobré repigmentace a naopak. Nicméné segmen-
talni a univerzdlni vitiligo vykazuji maly ¢ nulovy
repigmentacni potencial).

¢ Nejlépe pigmentuje oblicej a krk a i pigmentace
zatind od téchto partii a pokracuje distalné.

¢ Nejhtife pigmentuji periorificidlni oblasti a akra
(rty, bradavky, genital, dorza rukou a nohou) a jizvy.

¢ Frekvence ozatovéni je 2-3krat tydné kontinudl-
né & intermitentné po dobu 12 mésict.

¢ Vhodné je stanoveni MED. Neni-li to mozné, tedy
nizké, resp. suberytémové davky. Pocate¢ni davka se
pohybuje okolo 0,03-0,1 J/em®.

Rozsah repigmentace Pod 25 % 25-75 % Nad 75 %
Poéet pacienti
(celkem 13) 4 (30 %) 6 (46 %) 3 (23 %)
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* Pomalé, citlivé zvySovani ddvky podle tolerance,
obvykle 0 10 % v progresivnim rezimu, resp. o 0,03-
0,1 J/cm? v line4rnim rezimu (fixni p¥irdstky).

¢ U déti aplikujeme 1/3, maximalné 1/2 d4vek pro
dospélé. Je treba zvAZit pomér rizik ku prospéchu! Z bez-
peénostnich i praktickych divodi je vhodné zaéinat 16¢-
bu nejdiive od skolniho v&ku, resp. od 12 let (6).

¢ V piipadé polédtedni repigmentace pak obvykle
nésleduje uréité zpomaleni az zastaveni repigmentac-
niho procesu. Vhodné&js{ nez zvySovani ddvek UV zé-
fenf je spise kombinace s jinymi rezimy a metodami.

* Doporuduje se kombinovand 1é¢ba s kortikoidy -
kontinudlné nebo intermitentné.

¢ Efekt se dostavuje obvykle za 6 tydnt. Nenasta-
ne-li minimélni pigmentace do 3 mésicd, resp. po
30-40 sezenich, pokraovani nemé vétsi smysl.

* Repigmentace mtiZe pokrafovat i po skonéeni
16¢by (1-2 mésice). Poéinajici subklinickou repigmen-
taci lze detekovat v UV svétle (Wood).

¢ Koebnertiv fenomén je citlivym ukazatelem akti-
vity onemocnéni, podobné jako rust depigmentova-
nych velusovych chloupki v loZiscich (5).

¢ Neni-li postiZen oblidej, je tfeba jej chrdnit.
V opaéném piipadé (periorbitaln{ a perioralni vitiligo)
na tyto partie pouzivdme 1/3 ddvky oproti télové ddvce
(pti zavrenych oéich). Eventudlné doporudujeme oénf
vy$etfeni pfed zapoletim a po ukonéeni fototerapie
(defenzivni medicina). Genitdl téZz chrdnime (obecné
doporuéen{ pro fototerapii podle American Academy
of Dermatovenerology).

¢ Okraje loZisek je tfeba chrédnit proti nezadouci
hyperpigmetnaci (a tim i zvyraznéni kosmeticky ne-
z4douci diference v koloritu kiiZe) vhodnym sunscree-
nem (SPF 20 a vyssi).

¢ Obecné uzivame bryle s UV filtrem, sunscreeny
na rty, event. i jiné partie - riziko herpes simplex! ‘

¢ Podptirné aplikujeme emoliencia ke korekci as-
té postfototerapeutické xerdzy.

ZAVER

Fototerapie vitiliga pat¥ii ke slibné se rozvijejicim
moznostem 1é¢by tohoto onemocnéni. Pfedpokladem
efektu je sprdvnd indikace podle typu (vulgérni a fo-
kdlni vitiligo), ddle motivovany, edukovany, spolupra-
cujici pacient a odborné personélné i technicky vyba-
vené fototerapeutické centrum.

V zahraniéi existuji uréité rdmcové smérnice pro
1é6¢bu (guidelines, Standardrichtlinien), v éeském mg-
fitku v8ak chybé&ji. Na%e préace se snazi tuto absenci
kompenzovat a poskytnout zdkladni metodiku pro
praxi, nez budou vypracovdny smérnice naSe, ¢eské.
V obou piipadech je nutné seriézni, objektivni a citli-
vé aktualizace.

A na plny zaveér n&kolik otdzek pro dalsi vyzkum
v oblasti fotobiologie a fototerapie vitiliga:

1. Ktera davka je iéinnd na indukei repigmenta-
ce? Resp. musi to byt ddvka suberytémovd? M4 vy-
znam dlouhodobost fototerapie nebo vyse kumulativni
davky?

2. Ktery systém 1é¢by, kontinudlni & intermitent-
ni, je U&inng;si?

3. Ktery rezim zvySovani davek je i¢inné&jsi - prog-
resivni s procentudlnimi p¥irtistky pfedchozi davky,
¢i linedrni s fixnimi ptirastky ddvky? (Obdobny pro-
blém se Fe&f u psoridzy s pfiklonem k druhé varianté.)

4. Zhodnoceni té&chto bodi (1, 2, 3) je Zddouci z hle-
diska celozivotni bezpe&nosti, z hlediska kompliance
pacienta a z hlediska ekonomiky provozu a zdravot-
nich pojistoven.
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Short contact ichthyol and narrow band UVB in psoriasis:

an old - new combination therapy

Nina Benakova,
Sanatorium Achillea Prague, Czech Republic

SUMMARY
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Settings.
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Patients: 15 patients with 10 severe plaque were enrolled.
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end. This treatment was given 3-5 x a week 10 a total number of 20 sessions.
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y for certain subgroup of patients with psoriasis (small plaque, gutate,
needed.
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have an irritative potential, ly in above forms of psoriasis. They are

and rather ive for of large Ichthyol
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19 th century for wound healing of skin dis: for eczema,
for its Y. antiseptit i ies and a its good

and
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because of its colour and typical smell.
To our knowledge there are no studies on ichthyol in psoriasis and no references about
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cancerogenity and incovenience. Our existing efficacy assessments were done on
empirical basis, s0 we decided to conduct a small pilot study and we would like to
encourage further larger studies to obtain evidence based medicine data.

Patients and Methods
-1smm.m>1om(smm1om)mw
plaque psoriasis 1o severe) and to dithranol in history,
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years, with disease duration > 10 years were evaluated.
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15 minutes, tube bath in medical emokent ofl for 15 minutes, namow band UVB
phototherapy according to protocol and an emolient cream in the end.
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minutes.
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down in ol bath ( .wash off” baineotherapy), and stays there for 15 minutes.
Various medical oll are used for the bath (oleum helianthi, ofivae, arachidis,
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3. phototherapy follows i iate after inthe cabine
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‘Country most common phototype Il of 0,2 J/ cm2 and with fixed increments
0,1-0,2 J/ em2 at each session. The dose is adjusted individually in case of
i or of Aarity g to general pri
Maximal single dose Is 1,5 t0 2,0 J/ cm2 depending on dlinical response.
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cream. These procedures last about one hour altogether.

- The treatment was given in frequency 3-5 x a week 1o a total number of 20
sessions.

- PASI, DLON at baseline and after 20 were of

Czametzid, B.: Effect of shale olls on of

Results and Discussion

Ten patients were evaluated, five patients were not assessed due to protocol
mMPwmmmm.Mmmw
The mean DLQI before was 15, a great influ of quality
of ife.

The mean reduction in PAS afler 20 sessions was 72 % - a very good response
in severe psoriasis.

The mean improvement in DLQI was 53 % - a good response.

The mean cumulative dose was 24 J/cm2 - an usual dose for induction

phototherapy.

The tolerability was very good. Only one patient experienced after 15 sessions
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due to the sun on
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difference in severity of psoriasis between men and women, the final PAS!
reflects also parts of body, that were not treated with ichthyol and N8 UVB (for
example paims and soles, scalp eic.) and other potential bias can ocour.

But certain trends and features are evident. The efficacy might be simiar to
bvmtmmwmmwmumuwwmn
seem to be higher.

Of course, for general condlusions data on larger patients' population are needed

Tab. 1 Efficacy after 20 sessions - in PASI and DLQ!

Patient, |PASI | PASI lmnm ool [oLat Jreduction
sex , age | basefine | end [{ % |basefine {end | (round) %
1wes [218 [s4 et 12 8
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3.M46 326 (08  |o8 17 3 |,
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Tab. 2. UVB exposure and tolerabiity after 20
sessions - in cumulative UVB dose and irritation

| Phototype | Cumudative UVB | irmitation
dose (Mom2) | (YMN)
153
3
248
208
206
168
32
24
262
155

i

RNEEEEEEREE
=== |12(=|=|=|=|s|=
z|z|z|z(z|z|<|z|z|z

Conclusions
These preliminary results show ichthyol to have a moderate
antiinflammatory effect in psoriasis, which is enhanced by the

price.
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method — dithranol for large plaques and ichtyol for small plaques.
mmﬁmmwu-wmm-mh
certain subgroup of patients with psoriasis (small plaque, gutate,
children, of suitable

for in
day care or hospital settings.
The study is stll ongoing to achieve data on greater patients”
population.
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Climatotherapy at the Dead Sea in Jordan - a real alternative in
treating psoriasis

Z.Z. Bisharat

Dermatology, Dead Sca Medical Center, Amman, Jordan

Background: The Dead Sea area, 405 meters below sea level, is the

lowest point on earth. The Northern basin of the Dead Sea has a con-

centration of 290 g/L of salts and minerals, the share of magnesium is

49.5 @/L. In comparison the Medit. Sea water contains 1.48 g/L of

magnesium.The atmosphere is rich in oxygen, which is useful for brea-

thing and extrametabolic activity and bromide, which has a relaxing

and sedativ effect. A continuous haze over the sea helps filtering out

much of the UVB rays, allowing prolonged exposure to the longer

UVA rays. These natural unique properties are utilized to treat differ-

ent diseases such as psoriasis, psoriasis arthritis, atopic dermatitis, rheu-

matic and joint disorders.

Objectives: The aim of this study is to proof the efficacy of CLIMATO-

THERAPY at the Dead Sea and to show that this therapy is a real alter-

native in treating psoriasis.

Methods: The treatment consists of gradually increasing sunlight expo-

sure and bathing in the Dead Sea, olive oil, oil baths, lubricants and kera-

tolytic agents and ointments are used topically. We compared the clinical

efficacy of heliotherapy with balneotherapy in 38 patients affected by

relapsing plaque-type psoriasis.

Results: Results of Balneotherapy

321 patients were enrolled in this study

29% of the patients had complete clearance

54% had significant clearance

15% had a moderate improvement

2% a slight improvement or no change

Results of Heliotherapy

18% of the patients had complete clearance

44% had significant clearance

36% had a moderate improvement

2% a slight improvement or no change

Conclusion: The follow up of 112 patients showed that the majority

maintained a clearance for longer time compared to other modalities of

therapy (6.1 months on average). Climatotherapy in Jordan is a cost

effective and potent therapeutic approach, a natural and safe therapy

which leads to significant improvement.
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Short contact ichthyol and narrow band UVB: an old-new
combination therapy

N. Benakova

Day Care Center for Psoriasis, Sanatorium Achillea, Prague, Czech Republic

Background: The intolerance of standard antipsoriatic topicals can occur
in disseminated plaque psoriasis, in guttate, inverse and seborrhoic psori-
asis, in unstable or active psoriasis as well as in children. Dihranol, reti-
noids, vitamin D3 analogues have an iritative potential. They are also
rather expensive for treatment of large involvement. Corticosteroids are

not optimal as monotherapy due to the insufficient efficacy and safety.
Ichthyol (ammonium bituminosulfonate) has been used in Europe since
19th century for wound healing and treatment of skin discases for its
antiinflammatory, antiseptic and antiprurituc properties and its good tol-
erabilty and safety. With new efficient and comfortable topicals, the use
of icthyol has declined because of its colour and typical smell.
Objectives: To our knowledge there are no studies on ichthvol in psori-
asis and no references about combination therapy with short contact ich-
thyol and narrow band UVB (NB UVB). Our objective is to inform the
colleagues treating patients with moderate to severe psoriasis in a day care
or hospital settings about this old-new combination used succesfully in
our day care center in Prague for 6 years. In our experience it has the
same if not higher efficacy than Goeckerman method, which we do not
use any more. Our existing assessments were done on empirical basis, so
we decided to conduct a pilot evaluation to obtain evidence based data.

Methods: A total of 20 adult patients with disseminated plaque psoriasis

and intolerability to dithranol, who meet the criteria for phototherapy are

treated according to following procedure: short contact therapy with

100% ichthyol, tube bath in medical emolient oil, narrow band UVB

phototherapy according to common protocol and finally application of an

emolient cream. This therapy is given in frequency 3-5 x a week and the
assessment of PASI, BSA and tolerability is evaluated after 20 procedures.

Results: Preliminary results show ichthyol to have a moderate antiinflam-

matory effect in psoriasis, which is enhanced by the combination with NB

UVB. In comparison to coal tar it has no irritative, phototoxic or cancer-

ogenic potential and it can be easily wash off with water. The study is

ongoing at time of abstract submission, so the exact figures wil be shown
in the poster.

Conclusion: We suppose this method not to be a step backwards but a

modality for certain subgroup of patients with psoriasis.
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Tamoxifen and psoriasis

S. Benomar,” S. Boutayeb," N. Ismaili,* B. Hassam*

*Department of Dermatology, IBN Sina Hospital; *Department of oncology,
National Institut of Oncology, Rabat, Morocco

Background: A lot of reports suggest that psoriasis tends to be improved
during pregnancy. Most of the studies examining psoriatic changes in
pregnancy and menopause have been retrospective (1). A recent clinical
trial demonstrated hormonal effect on psoriasis (oestradiol, estriol and
progesterone) (2). Tamoxifen is an anti-oestrogen which is essentially
indicated for the treatment of breast cancer, it is also occasionally used to
treat other types of cancer or gynecomastia in men.

Objectives: Our aim is to focus on the effectiveness of a nonsterodial
anti-oestrogen (tamoxifen) in two women with psoriasis.

Methods: We report two cases of patients with psoriasis who had consul-
ted the department of dermatology of Ibn Sina Hospital; they received
tamoxifen as a treatment for cancer in onc case and for gynecomastia in
the other. In both of the cases, they ameliorated to great extent their pso-
riasis.

© 2007 The Authors
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Fototerapie akne
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Fototerapie akné se vzhledem k dlouhodobé nepnz.nlvym G&inkam UV zérenf‘ mlacfému véku
pacientu a také relatlvné malému efektuT\a akné presouvé do oblastl mimo u!traf’ alovéFésmo
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Kli¢ova slova: Akné. Fototerapie mimo UV spektrum.

Phototherapy of acne has moved, due to the long term adverse effects of UV light, the young age of
the patients and due to the relative low efficiacy on acne, outside the UV band and ouside the medi-
cal dermatology, e.g. to the esthetic and cosmetic dermatology. There are lasers, blue and red light
and photodynamic therapy available. Their theoretical mechanism of action and the benefit/risk/cost
ratio limit their meaningful indication to mild or moderate acne.

Key words: Acne. Phototherapy except UV spectrum.

oterapie akné ultrafialovym svétlem patrila

drive k obvyklym metodam 1écby.

Jedté v roce 2004, kdy jsem pro Referatovy
vybér psala Elanek s obdobnym tématem, byla
brana na milost alespoft UVA terapie. V soucas-
nosti je situace diametralné odlisna. Vzhledem
k dlouhodobé nepfiznivym G&inkim UV zéfeni,
mladému véku pacientl a také relativné malé-
mu efektu na akné se fototerapie presouva do
oblasti mimo ultrafialové pasmo a také mimo
resp. do oblasti
estetické dermatologie & pfimo kosmetologie.

medicinskou dermatologii,

A tak v souéasnych ucebnicich a souhrnnych
&lancich o akné jiz fototerapie jako standardni
sou&ast 1é&by neni vibec uvadéna.

Uginky soucasné fototerapie jako jsou lasery,
modré & Gervené svétlo a fotodynamicka tera-

PR Y KR I R | AN R

(o

pie vychézeji ze dvou moznych mechanismu:
mikrobicidnich G&inekl svétla s vinovou délkou
okolo 415 nm na P. acnes (absorpce svétla
viastnimi porfyriny a tvorba volnych kyslikovych
radikéll) anebo poskozeni sebacedznich foliku-
1 (selektivni fototermolyza).

Tyto metody nejsou hrazeny zdravotnimi pojistov-
nami a vée si plati pacient sam. Jelikoz se mnohdy
jedna o velké sumy, je logické potreba dermato-
logti dozvédét se vice tdaji o uginnosti i bezpec-
nosti, aby mohli zodpovédné svym pacientdm tyto
metody doporuéit Ci ne. Avsak z kazuistik nelze
&init obecné zavéry platné pro celou populaci
pacientl s akné, objektivnich klinickych studii je
minimum a vysledky jsou leckdy rozporuplne.
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Skupina britskych autori publikovala v lod-
ském roce v British Journal of Dermatology
zévéry systematického vyhledévani klinickych
studii ve svétovych databdzich (Cochrane,
Medline, Embase aj.). Studie musely splfio-
vat kritéria nutna pro metodologickou Groven
jako jsou randomizace, zaslepeni i€astnika Ci
hodnotitele a dokoné&eni sledovani po €Cbé.
Kazuistiky &i prospektivni studie do vybéru
proto nebyly zahrnuty. Déle autofi shromaz-
dovali i materidly z kongrest, medicinskych
internetovych stranek a také od vyrobct téch-
to pfistroju. Z 226 vyhledanych €lanku jich pro
podrobnéjsi analyzu bylo pouZitelnych pouze
50. Po dal$im zhodnoceni a konzultaci s ex-
perty jich pak pro finélni souhrnné hodnoceni
zbylo pouze 25. Vétsina studii pouzivala pra-
volevé srovnavéni fototerapie (lasery, modré
a Cervené svétlo) s placebem ¢&i standardni
lokélni 1éEbou anebo fotodynamické terapie
s fototerapii ¢i s masfovym zékladem foto-
sensibilizaéniho externa. Jednalo se vesmés
o mirnou aZ stfedné tézkou akné (nodulocys-
tick4 byla vylu€ujicim kriteriem). LéEba lasery
emitujicimi zelené ¢&i Zluté svétlo nevykazovala
proti placebu zadsadnéj$i rozdil, Nd:YAG pak
mirny G&inek na komedony, ne na zanétlivé
projevy. Statisticky signifikantni rozdil byl pou-
ze u kombinované 1é¢by modrym a ¢ervenym
svétlem (ta byla v kratkodobém sledovani do-
konce o néco G&inn&jsi nez lokalni IéEba ben-
zoylperoxidem). Z nezddoucich G&inkd jsou
jmenovany mirnd bolest pfi vykonu, mirné
svédéni, erytém a otok, ustupujici do nékolika
hodin. V nékterych pfipadech pak pozanétliva
hyperpigmentace, kterd odezniva do tfi mési-
cu. Fotodynémické terapie se v hodnocenych
studiich sice ukazala jako G&innéjsi nez Cer-
vené svétlo, ale vedlejsi udinky byly pro fadu
pacientl nepfijatelné. Fotodynamicka terapie
akné pouziva razné zdroje - jako mirné Ggin-

B4 |[eledow ik G CIAL 1010 AKNL

néjsi se jevi intenzivni pulzni svétio (600-850
nm, 580-980 nm) a &ervené svétlo oproti bipo-
larni radiofrekvenci & modrému svétlu. PouZiti
rozdilného fotosensibilizalniho krému (MAL,
ALA) nevedlo k odlisnym vysledkam.

| pfes snahu autor( je tieba vySe uvedené vy-
sledky vnimat jako relativni (jak sami v diskusi
uvadéji) pfedevSim pro malé pocty pacientd,
kratké sledovani (pouze 4-12 tydnd) a nespl-
néni dalSich kritérii pro metaanalyzu. Nicméné
se zd4, Ze tyto fototerapie jsou jako monotera-
pie malo uginné.

ZAVER —
Co lze fici zavérem? Pro odborné zdi-
vodnéni pouZiti téchto metod je tieba
poéetnéjSich a metodologicky platnych
klinickych studii, odpovidajicich zdsadédm
mediciny zaloZené na dikazech. A pokud
bude mit n&$ pacient o tyto metody zdjem
a prostredky, pak je Ize doporuéit pouze
jako doplnéni standardni lokalni 1é¢by,
a to pouze u mirné az stiedné tézké akné.
Prfedpokladem je odborné pracovisté,
které danou metodu provadi rutinné, tedy
mé dostatek zkuSenosti a je schopno
pro pacienta zvolit protokol fototerapie
tak, aby vynaloiné néklady odpovidaly
vysledku.

i.!TERATURA =

1. Hamilton, F.L., Car, J., Lyons, C. et al.: Laser and
other light therapies for the treatment of acne
vulgaris: systematic review. Br. J. Dermatol. 2009,
160: 1273-1285.

MUDr. Nina Benékové
Dermatovenerologick4 ordinace Medicinského
centra Praha

a Dermatovenrologick4 klinika 1. LF UK v Praze
Karlovo ndmésti 7, 120 00 Praha 2
nina.benakova@smail.cz




Klinické a laboratorni prace Ces-slov Derm. 85, 2010, No. 3, p. 139-147

Fototerapie v Ceské republice
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Souhrn

Fototerapie v Ceské republice

Clinek seznamuje s vysledky prizkumu situace fototerapie v Ceské republice, zamétreného na dostup-
nost, vybaveni, kapacitu, indikace, protokoly, kombinace 1é¢by, limitace a dalsi parametry. V diskusi roz-
vadi pro praxi potfebnou problematiku ddvkovini fototerapie a protokoli fototerapie. Na zAavér se vénuje
doporucenim pro zdravotnickou dokumentaci fototerapie a také poudeni pro pacienta, véetné informova-
ného souhlasu.

Klicovd slova: fototerapie v Ceské republice — sit — protokoly — zdravotnickd dokumentace — poudeni
pacienta

Summary

Phototherapy in the Czech Republic

The article presents the results of a phototherapy survey in the Czech Republic, focused on the availa-
bility, equipment, capacity, indications, protocols, therapeutic combinations, limitations and other parame-
ters. Discussion deals with the phototherapy dosing and protocols useful for clinical practice. In the end
the recommendations for phototherapy medical records and the patients’ education material, including
informed consent, are disenssed.

Key words: phototherapy in the Czech Republic — network — protocols — medical records — patients’ edu-

cation

UvVOoD

Fototerapie je tradi¢ni a standardni sou&ésti dermatolo-
gické lécby. Diky fotobiologickému  vyzkumu
a technickému pokroku je fototerapie v sou¢asnosti pova-
Zovina za uc¢innou. ndkladové pfiznivou a relativng bez-
pecnou [éCbu. Nema tak vyjadiené imunosupresivni G&in-
ky jako celkové standardni ¢i biologické l1éky (12). V 16&bg
psoridzy je dokonce fazena k metoddm 1é¢by celkové.

Utinky ultratialového zateni na kaZi 1ze oznagit jako
fotobiologické, kdy mezi hlavni patii antiproliferativni
a predevsim lokialn€ imunomoduladni /protizanétlivé az
imunosupresivni mechanismy. Ultrafialové z4feni ma tlu-
mivé ¢i negativni aCinky pfedeviim na specitickd, ziska-
n¢ imunitni d¢je (napf. apoptéza T-lymfocyti), zatimco na
vrozeng, nespecitické procesy spise stimula¢ni a pozitivni

(napf. stimulace tvorby antimikrobidlnich peptida) (3, 6,
7,13, 14).

Utinnost fototerapie dosahuje velmi dobrych hodnot,
napf. u psoridzy skore PASI 75 po 4-6 tydnech 1éCby
dosdhne vice nez 75 % pacienta (8). K dlouhodobym
kumulativnim da¢inkam ultratialového svétla (UV) patii
aktinické starnuti kuZe, fotoimunsuprese a fotokance-
rogeneze. U pacienti 1é€enych UVB fototerapii nebyl zvy-
Seny vyskyt koZnich nadort nikdy jednozna¢né prokazan.
S vysokymi kumulativnimi ddvkami tohoto zafeni ale
mutagenni potencidl naristd. U perordlni fotochemoterapie
PUVA je kancerogenni efekt zndmy. Fototerapie UVB se
tedy zda byt bezpeénéjsi; odborna literatura ale neni
v tomto sméru jednotnd. Prospésnost fototerapie nad jeji-
mi riziky v8ak naddle jednozna¢né prevazuje. V kazdé pri-
padé€ by pacienti opakované Ié&eni fototerapii (>200-250
sezeni) mé&li byt pravidelné alespoii jedenkrét ro¢né pre-
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Obr. 1. Mapka pracovist fototerapie v CR.

ventivné vySetfovani z dermatoonkologického hlediska (8,
12).

Absolutnimi kontraindikacemi fototerapie jsou n&které
fotodermatézy (lupus erythematosus, xeroderma pigmen-
tosum aj.), resp. fotosenzitivita, koZni nadory a u foto-
chemoterapie PUVA téZ gravidita a laktace. Relativnimi
kontraindikacemi jsou koZni niddory v osobni ¢i rodinné
anamnéze, fototyp I, atypické névy, imunosuprimovani
pacienti po organovych transplantacich, epilepsie,
u fotochemoterapie PUVA jesté détsky vek, vyrazna hepa-
Lopatie, pfedchozi [éCba arzénem anebo radioterapie a vice
neZ 200 PUVA sezeni v minulosti, obecn& pak non-compli-
ance a duevni ¢i t¢lesné prekazky, jako jsou srdeéni nedo-
statec¢nost, klaustrofobie atd. (3, 6, 7, 8, 13).

Obecnou indikaci k fototerapii jsou na UV zéfeni rea-
gujici dermat6zy, kde je lokalni 1é¢ba nedostatujici nebo
pro rozsah postiZeni kiiZe obtiZzn& proveditelnd, na druhé
stran¢ pak zavazné dermatézy reagujici na fototerapii, kdy
je celkova 1écba kontraindikovana ¢i netolerovana. Mezi
nejCastéjsi indikace patii atopickd dermatitida, vitiligo,
mycosis fungoides a predevSim psoriaza. K méné ¢astym
indikacim patii dalsi ekzémy a dermatitidy, chronické urti-
karie, akné, pityriasis rosea, pityriasis lichenoides chroni-
ca, pityriasis rubra pilaris, prurigo a pruritus, lichen pla-

nus, reakce $té€pu proti hostiteli (GvHD), granuloma anu-
lare a necrobiosis lipoidica (3. 6, 7, 11).

Z hlediska poradi volby je u loZiskové psoridzy
s tenkymi Supinami (thin scale psoriasis), u déti
a u gravidnich za 1€k prvni volby povaZovana uzkospekt-
r4 (narrow band — NB) UVB fototerapie (NB UVB). Siro-
kospektra (broad band — BB) UVB (BB UVB) a téZ selek-
tivni UVB fototerapie (SUP) maji podobné indikace jako
NB UVB (kromé déti a gravidnich), a¢innost je viak opro-
ti uzkospektré UVB o néco niZsi (10, 12, 13). Fotochemo-
terapie PUVA je Iékem prvni volby u loZiskové psoridzy se
silnymi Supinami (thick scale psoriasis) ¢i tam, kde je NB
UVB milo u¢innd (1). U HIV pozitivnich s psoridzou je
upfednostiiovana fototerapie UVA 1, teoreticky i PUVA by
méla byt bez rizik, ale chybéji dostate¢né klinické udaje.
Rozhodné je zde nevhodna UVB fototerapie pro moZnou
aktivaci transkripce viru. U malych izolovanych, aviak
torpidnich projevii a podobné i v lokalizacich, jako jsou
dlan€ a plosky, se jako perspektivni jevi monochromatic-
ké excimerové svétlo (MEL), které miZe byt emitovano
jak laserovymi (XeCl laser, excimer laser), tak
i nelaserovymi/ nekoherentnimi zdroji (,,.excimer lamp*).
Nektefi vyrobcei deklaruji u svych zafica také 308 nm, ale
jednad se o rtutové vybojky s filtry (spektrum SUP & NB
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UVB), které nemaji stejny vykon a ucinnost jako excime-
ry. UCinnost MEL je obdobna uzkospektré ~UVB
s vyhodou niZsi frekvence ozafovini a i kratsi celkové
doby 1é¢by (diky vysoké energii, resp. vysokym jednotli-
vym divkam). Samotna fototerapie UVA je svym spekt-
rem (a malou energii) u psoriazy a dalSich dermat6z mdlo
(¢innd. Vyrazngjsi ainky ma UVA ve formé vysokodav-
kové (<130 J/cm?) &i stfednédavkové (< 65 J/cm?2) UVA 1
fototerapie u atopické dermatitidy (7). Kombinace UVA
i UVB spektra (UVAB. UVA/UVB a dokonce i foto-
chemoterapie PUVAB) muZe vést k vy33i a¢innosti, rych-
lejsimu nastupu efektu a niZ§i kumulativni ddvce, ale jed-
na se spide o kazuistickd sdéleni. Kombinace psoralent
s UVB (PUVB) obvykle nemd vy33i aCinnost neZ samot-
n¢ UVB a jc spojena s vy33im vyskytem nezddoucich acin-
ki neZz PUVA (8). Kombinace fototerapic s lokalni 1é¢bou
jsou vhodné: kortikoidy nejsou kontraindikovény, je viak
smysluplné jejich pouZivani sniZit na co nejniZsi frekven-
ci ¢i je podle stavu i vynechat. Kombinace s analogy D;
vitaminu sniZuje kumulativni davku UV, vzhledem
k moZné fotodegradaci se maji aplikovat aZ po fototerapii.
Kombinace s kamenouhelnym dehtem ¢i cignolinem
(Goeckermanova a Ingramova metoda) vedou pfi sprav-
ném provedeni k vy$si ucinnosti fototerapie. Jsou viak
gasov® naro&né, pro pacienty mohou byt diky zépachu
nepiijemné a Casto jsou pojiStovnami problematicky hra-
zené, a tak se oproti pfedchozim dobam pouZivaji méné
Casto (12). Predeviim v némecky mluvicich zemich se
pouZzivi také kombinace se solnou balneoterapii — balneo-
fototerapie, jejiz ucinnost je v praméru obdobna monote-
rapii NB UVB ¢i PUVA, je ale oproti nim nakladnéjsi (10).
Kombinace s celkovou lé¢bou se tykaji predevSim retino-
ida. Kombinace umozZiiuje jak zvySeni u¢innosti, tak sni-
Zeni davky acitretinu (obvykle o 1/3) i UV zéfeni. Kombi-
nace s metotrexatem je méné& obvykld, ale moZné pro
synergicky ucinek a také sniZeni davek. SouCasnd kombi-
nace PUVA s cyklosporinem A se pro zvySené riziko kan-
cerogeneze nedoporucuje, v literatufe jsou ojedinélé refe-
rence o sekvenénim pouziti UVB (predléCeni
cyklosporinem A, pak NB UVB) (12). Kombinace
s fumardty neni dostate¢né podloZena daty a kombinace
s biologiky (efalizumab, etanercept) jsou jen kazuistické-
ho razu (8).

Cilem prizkumu bylo zjistit sou¢asnou situaci ve foto-
terapii na dermatologickych pracovistich v Ceské republi-
ce z duvodu predevsim organiza¢nich — tedy zmapovani
sité zdravotnickych zafizeni poskytujicich fototerapii (obr.
1). déle pro informovanost ostatnich kolegl ohledné jeji
dostupnosti a téZ pro jednani vyboru CDS CLS JEP k této
problematice se zdravotnimi poji§tovnami a jinymi institu-
cemi. DalSimi divody byla hlediska odborna, tykajici se
protokoli fototerapie s ohledem na d¢innost a bezpe¢nost,
a s tim souvisejici formdlni stranky fototerapie, jako jsou
zpusob dokumentace, pouceni pacientd a event. informo-
vany souhlas — ty jsou také rozvedeny v diskusi.

Zamér prace byl konzultovan s Fotobiologickou sekci
CDS CLS JEP a dostal jeji podporu.

MATERIAL A METODIKA

Vytvofili jsme strukturovany dotaznik s moZnostmi
zadkrtavani vhodnych odpovédi. ktery byl v prib&hu let
2008-2009 rozeslian ve dvou cyklech na dermatologicka
oddéleni nemocnic a do soukromych praxi provozujicich
fototerapii. Druhy cyklus prob&hl z diivoda dohledédvani
dalSich dermatologti provozujicich fototerapii a t¢Z pro
urgenci odpovédi z prvniho cyklu. Vzhledem k rudeni
nemocni¢nich oddé&leni, migraci dermatologi, vzniku
novych ordinaci, zménam vybaveni oddé&leni ¢i jednotli-
vych privatnich ambulanci a absenci odpovidajici databa-
ze dermatologi, nemohli byt osloveni vSichni, kdo aktudl-
né s fototerapii pracuji.

Otazky se tykaly typu pracovi$té — lazkové ¢i ambu-
lantni, typu zafi¢t podle spektra UV, primérného pottu
pacient lé¢enych fototerapii za rok, praimémé frekvence
fototerapie za tyden (podle diagndz — psoridza, atopicky
ekzém, vitiligo, mycosis fungoides), celkového poctu seze-
ni za jednu kiru, limitace po¢tu kir, poskytovini fototera-
pie za hospitalizace &i i ambulantng, dopoledne Ci
i odpoledne, obecné preference typu zafice podle spektra
UV, pram&mého trvani jednoho sezeni fototerapie, kombi-
nace foterapie s lokdlni, koupelovou ¢i celkovou IéCbou,
frekvence kontrol pacienta na fototerapii, pofadi nejcas-
t&jSich diagnoz 1écenych fototerapii, postoje k domdci
fototerapii, dostate¢nosti vyuZivani fototerapie, vCetn€ pfi-
gin nedostateného vyuZivani (problémy spojené
s poskytovanim fototerapie), pouZivini pisemného pouce-
ni ¢ informovaného souhlasu, pouZivani protokold
a zdznamu fototerapie. V nasledujici ¢dsti neuvidime
z prostorovych davodd viechny sledované otazky
a odpovédi, ale jen ty nejduleZit&jsi.

VYSLEDKY

Celkem bylo osloveno 58 pracovist, odpovéd nezasla-
la &tyfi pracovisté, z toho tfi ani na opétovnou vyzvu.
Vyhodnoceno tedy bylo 54 dotazniki. Jednotlivé odpoveé-
di pak byly hodnoceny v absolutnich a procentudlnich &is-
lech — n&kterd pracovi§té maji sou¢asné vice moZnosti
odpovédi, proto celkovy soucet nemusi odpovidat 100 %.
A podobné téZ v pripadech, kdy na nékterou otdzku nék-
tefi respondenti neodpovédéli.

Z vysledkt vyplyva, Ze celkovy pocet — sit pracovist
poskytujicich fototerapii je velmi dobrd (viz mapu)
s vyjimkou pfihrani¢nich oblasti Plzeiiského, Jihoceského
a Kréilovéhradeckého kraje. Seznam fototerapeutickych
pracovis( s adresami, resp. t&ch, kterd se zvefejnénim sou-
hlasila, bude dostupny na internetovych strankach CDS
CLS JEP (www.derm.cz).

Pocet ambulantnich privatnich pracovist poskytujicich
fototerapii je obdobny poftu t&chto pracovist
v nemocni¢nich zafizenich, coZ je pro pacienty pfiznivé.
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Tab. 1. Demografické udaje

Typ zatizeni Fototerapie pro PUVA NB SUP/ Pacienti/rok
/UVA UVB BBUVB
Pocet ambulan-| lazkai pouze hospit. i desitky stovky
pracovist | ce ambulance|ambulant| ambulant| 39 /72%/ | 42/78%/ | 26 /148%/ | 24 /44%/ | 30/56%/
54 26 /48%/ | 28 /152%/ |25 146%/ | 29 /54%/
Tab. 2a. Udaje o fototerapii
Frekvence Pocet sezeni za celou Limitace lé¢ebné kury
= pramé&rny polet sezeni tydné lé¢ebnou kiru fototerapie za rok
5x 4x 3x 2x 1x <20 <30 <50 1x 2x
23/43%/ | 13/24%/ | 28/52%/ | 26 148%/ | 12/22%/ | 9/117%/ | 37169%/ | 7/13%/ 14 126%/ | 32159%/
Tab. 2b. Kontroly pacienta lékafem
Kombinace s l1échou Frekvence kontrol lékafem
v prub&hu fototerapie
zevni koupelovou systémovou denné 1x/ tyden 1-2x /tyden 1x/ mésic
50 /193%/ 27 150%/ 28 /52%/ 4 1%/ 13 124%/ 25 146%l/ 12 122%/

Tab. 2¢. Celkova doba straven4 ve zdravotnickém zafizeni pri fototerapii

Fototerapie — ¢asovd dostupnost

Celkova doba spojena s navitévou
fototerapie (minuty)

pouze dopoledne pouze odpoledne dopoledne i odpoledne | <20 20-30 30-60

2 /14%/ 1 12%/ 51/94%/ 28 152%/ 16 /30%/ 10 /19%/
Tab. 3. Nazor lékare

Preference UV zérice/ metody Dostate¢né vyuZivani fototerapie

UVA/PUVA NB UVB SUP/BB UVB ano ne

20/37%/ 44 181%/ 10 /19%/ 21 /39%! 33/61%/

Ve vybaveni z&fidi je situace dobrd; nejcastéji pouZivany-
mi. metodami jsou fototerapie uzkospektrym UVB
a fotochemoterapie PUVA. V ambulantnich privatnich
zafizenich prevaZuji pfistroje pro NB UVB, BB UVB ¢i
SUP, fotochemoterapie PUVA se zde provadi fidce — viz
tab. 1. Nemocni¢ni zafizeni maji (aZ na vyjimky) pocet-
n&j3i, ale i typoveé §irsi vybaveni zafi¢i neZ ambulantni pri-
vitni zafizeni. Z hlediska volby metody, resp. spektra je
na prvnim misté NB UVB, kterou preferuje 81 % dotaza-
nych lékai, PUVA je preferovana 37 % a SUP ¢i BB UVB
19 % dotazanych — viz tab. 3. Pizniva je pro pacienty sku-
te¢nost, Ze viechna nemocniéni zafizeni poskytuji fotote-
rapii i ambulantnim pacientdm a vét§ina (ambulantnich
i nemocni¢nich) zafizeni provozuje [ototerapii také
v odpolednich hodindch - viz tab. 2c.

Nejcast&ji pouZivana frekvence, bez ohledu na typ zafi-
e &i metody, je 3krdt tydné, po niZ nasleduje Skrat tydné
a pak frekvence 2krat tydné. NejCast&jsi celkovy pocet
sezeni se pohybuje v rozmezi 20-30 — viz tab. 2a. Doba,
kterou pacient celkové stravi ve zdravotnickém zafizeni
pii fototerapii (v8e pfed a po fototerapii jako napf. sprcho-
vini, oblékani etc.), nepfesahuje obvykle 20 minut — viz
tab. 2¢. Kontroly pacienta Iékafem pfi fototerapii provadi
70 % pracovi§t minimalné jednou za 1-2 tydny — viz tab.
2b, coZ teoreticky umoZiiuje zmény 1é¢by podle aktudlni-
ho stavu kuZe, u¢innosti a snaSenlivosti dosavadni 16Cby.
Denni orientadni kontrolu pacienta (snaSenlivost, resp.

vznik erytému) obvykle provédi fototerapeuticka sestra.
Limitovani poCtu 1é&ebnych kur ze strany lékafe je veétsi-
nou empirické — cca 60 % lékait omezuje léCebnou kiru
na maximalné& 2 krét ro¢n& bez ohledu na zvolenou meto-
du - viz tab. 2a. VEina respondentii sice spravné udava-
la limitaci celoZivotni kumulativni davky pro UVA pfi
fotochemoterapii PUVA, v praxi ji ale pocitaji jen n€ktera
pracovisté. Podobng secitani poCtu sezeni UVB se prova-
di jen sporadicky.

Z hlediska kombinaci je fototerapie doprovazena (viz
tab. 2¢) nejast&ji 16¢bou lokélni (93 %), také kombinace
s balneoterapii se zd4 byt oblibenou (50 %). Relativné
vysoky tdaj o kombinaci fototerapie s 1é¢bou celkovou
(52 %) je patrné dan zkreslenim, protoZe celkové podini
Oxsoralenu v rdmci fotochemoterapic PUVA se pocitalo
té% do 16¢by celkové. Nicméné fototerapie se pouZiva pre-
dev3im u pacienti s t&7kou psoridzou, ktefi v ramci
sekvendni ¢i rota¢ni 1éEby jsou 1é¢eni i celkovym I€ky, tj.
tidaje mohou odraZet i tento fakt.

Kapacita pro 1é¢bu dal3ich pacientti se zda byt dosta-
tednd, protoZe vice neZ polovina zafizeni oSetfi za rok
méné neZ 100 pacientl (coZ samoziejmé zdvisi na poctu
zafi¢a, persondlu, na organizaci prace a téZ na pacientech
samych) — viz tab 1. Vice neZ polovina lékaii se domniva,
7e ve vyuZivani fototerapie jsou je§té rezervy, Ze by mohla
byt pouZivana ¢ast&ji neZ doposud — viz tab. 3. Pro pacien-
ty Zijici mimo velkd m&sta anebo se Spatnou dostupnosti
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fototerapie by ur¢itou moZnosti byla fototerapic domdci.
Vzhledem ke znacné pofizovaci cené celotélovych zaficu
by byla fe3enim (jako je tomu napf. ve Skandinavii) paci-
entska centra, ktera si zafi¢ pofidi diky kumulaci prostfed-
ki ze soukromych i obecnich zdroju. Pfedpokladem je
motivovany, spolupracujici pacient, ktery si vede denik
0 ozafovini (jednodussi obdoba protokolu). Do takovych-
to center minimalné lkrat za 2 tydny dojiZdi 1ékaf na kon-
trolu. V nadich podminkach se spi§e setkime s domdci
lokdlni fototerapii (1é¢ba kstice ¢i izolovanych loZisek).
Z naseho pruzkumu vyplynulo, Ze pouze 24 % dotdzanych
dermatologii domaci fototerapii povoluje a Kontroluje.
Hlavnim udiavanym diavodem zamitini domdci fototera-
pie v dotazniku byly bezpe¢nostni obavy.

Vysledky vnimame jako oricntacni, protoZe odpovedi
jsou zatizeny vEétsi ¢i men3i mirou subjektivity responden-
ti. Nicméné o situaci a trendech vypovidaji dostateSné.

DISKUSE

Protokoly a davky

Pro uspéch fototerapie, stejné jako u jakékoliv jiné 16¢-
by. je kromé volby vhodné metody fototerapie (tab. 4 a 5)
zasadni dostate¢na a soucasné tolerované davka. A to jak
jednotliv4, tak kumulativni. Schémata davkovéni fotote-
rapie, tzv. protokoly (plin 1éEby, postup 1é¢by, rozpis 16¢-
by, angl. scheduling) se tykaji davek, stoupani, frekvence
ozafovdni tydng, celkového poctu sezeni i celkové doby
trvani celé kury, event. kombinaci s Iécbou lokélni ¢i cel-
kovou. Protokoly se rizni na jednotlivych pracovistich
piedevsim diky tradici a vlastnim zku3enostem. Obecna
doporuceni sice existuji, aviak davkovani se li3i podle dia-
gndzy, fototypu a lokalizace, navic je vzhledem
k individualni reaktivit& kiiZe pacienta a jeho koZni choro-
by v prub&hu lé¢by tieba ddvku pruZné upravovat. Kon-
trolni vySetfeni, kdy 1ékaf sleduje objektivni i subjektivni
zmény z hlediska u¢innosti a tolerance, aktualizuje ana-
mnézu, vetné 1ékové, navrhuje zmény davek fototerapie
¢i kombinované a doprovodné 1é¢by, event. indikuje dopl-
fiujici vySetfeni, jsou proto vhodnd v intervalu 1krat tydné.

Tab. 4. Piehled metod fototerapie

Occkdvat, Z¢ pau3alné zvolené Ié¢ebné schéma bude stej-
né u¢inné u viech pacienti a 7e fototerapie pacienta muze
béZet vlastnim tempem jen za dozoru, byt zkuSenych ses-
ter, je zpozdilé. I po pravni strance je za fototerapii odpo-
v&dny dermatolog, vzd&lany a zkuSeny ve fototerapii. Neni
vhodné, aby indikaci fototerapie a protokol stanovoval &i
ménil nezkudeny dermatolog &i dokonce stfedni zdravot-
nicky pracovnik. Uloha ve fototerapii zaSkolené
a dogkolované zdravotni sestry je viak vyznamnd. A to jak
z hlediska bezchybného provedeni vykonu, tak sledovini
neZddoucich ugink (vznik erytému) a obecné prubéhu 1é¢-
by, v&etné discipliny pravidelnosti 1é¢by. Zdravotni sestra
se podili také na pouceni pacienta — seznamuje pacienta
s prostfedim, s postupem fototerapie, instruuje ho ohledné
bezpecnostnich opatfeni, odpovida na jeho otdzky. Nemé-
n¢ vyznamna jc i jeji osobni komunikace s pacientem, kde
existuje zna¢ny potenciél pozitivniho psychosomatického
pasobeni na pacienta a jeho chorobu.

Je tieba v&dét, Ze také u fototerapie existuji jak rychle
reagujici pacienti (fast responders), napf. u psoridzy
s odezvou jiZz po dvou tydnech a hojenim v horizontu 20
sezeni, tak pomalu reagujici (slow responders) s nastupem
efektu do ¢tyf tydni a hojenim okolo 35 sezeni. V pripadé
malého efektu je nutné patrat po pti¢ing, jako je nizka dav-
ka, v&etn& nezimérné — pfi nizké intenzit& zéfice (preven-
ci je pravidelnd dozimetrie), nedostate¢na frekvence 1éCby,
nepravidelnd doméci 1é¢ba pacienta, plisobeni provokac-
nich faktorti, komorbidit atd. Tedy nespoléhat a neCekat,
Ze samotna fototerapie bude dostacujici Ci Ze jeji efekt
bude snad dobihat. Z ptili$né opatrnosti €i neznalosti zvo-
lené nizké pocate¢ni davky ¢i pomalé stoupani nejsou opti-
malni. Jsou spojeny s malou G¢innosti nebo jejim pokle-
sem v prub&hu 1é¢by. Také opacnd situace — vysoké
pocate¢ni davky anebo rychlé stoupini davek jsou neZa-
douci pro riziko UV dermatitidy spojené s nutnym pieru-
$enim, a tudiZ celkovym prodlouZenim trvani léCby,
a &asto i vznikem nedivéry pacienta k této metodg. Cili
pro optimalni diavkovini lékaf potiebuje jak nezbytné teo-
retické zaklady, tak pfedevsim osobni zkuSenosti z denni
klinické praxe, které si musi objektivizovat a aktualizovat.
A navazn& ma lékaf predavat své poznatky a doSkolovat
stfedni zdravotnicky persondl, ktery fototerapii provadi.

Metoda Zkratka Spektrum,
vinovd délka (nm)
Prirozena (solarni) fototerapie helioterapie UV, viditelné, IC
Sirokospektrda UVB BB UVB 290-320
Uzkospektra UVB NB UVB 311-313
Selektivni UV fototerapie Sup 300-330
Monochromatické excimerové svétlo MEL 308
Sirokospektrd UVA, fotochemoterapie PUVA BB UVA, PUVA 320-400
UVA 1 fototerapie UVA 1 340-400
Viditelné vysokoenergetické svétlo (High Energy Visible) HEV 400-500
Intenzivni pulzni svétlo IPL 515 (-1250)
Fotodynamicka terapie PDT 600-750
LED fototerapie (Light Emitting Device) LED 630.a 830
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Tab. 5. Doporuéeni metody fototerapie podle diagnézy (podle literatury 3, 6, 7, 9-13)

Reakce na DIAGNOZA 1. volba 2. volba
fototerapii
+++ Psoriasis vulgaris chronica NB UVB, PUVA SUP, BB UVB, MEL
LED
+ Psoriasis acuta exanthematica, NB UVB
+ disseminata, erythrodermica NB UVB
++ Dermatitis atopica UVAI, NB UVB UVA, UVAB
ot Vitiligo NB UVB, MEL PUVA, lokélni PUVA|
++ Mycosis fungoides NB UVB, PUVA PDT - pouze
u lokalisované
4 Pityriasis lichenoides chronica NB UVB BB UVB, PUVA
++ Dermatitis seborrhoica NB UVB BB UVB
++ Acne vulgaris UV fototerapie = + modré/Cervené
obsolentni svétlo, IPL, PDT
++ Photodermatoses PUVA UVA
+ Eczema hyperkeratoticum PUVA (lokalni, HEV
Eczema dyshidroticum manus koupelova)
+ Urticaria chronica PUVA UVAB
+ Pityriasis rosea NB UVB BB UVB
+ Pruritus NB UVB BB UVB
+ Lichen planus PUVA NB UVB
+ Granuloma anulare UVAI PUVA
+ Necrobiosis lipoidica UVAI1 PUVA
+ Pityriasis rubra pilaris NB UVB PUVA
+ Sclerodermia circumscripta UVAL lokdlni PUVA
+ GvHD PUVA, i lokalni NB UVB, UVAI
+ Lichen sclerosus et atrophicus UVAIL PUVA
+ Alopecia areata PUVA lokdlni PUVA

V dal§im vykladu rekapitulujeme nejdalezitéjsi zasady
pro praxi, doplnéné o recentni informace z evropskych
a americkych doporuceni pro fototerapii psoridzy.

U fototerapie UVB miZe byt, pokud je zndma indivi-
dudlni reaktivita nemocného, naplanovdna pocate&ni dav-
ka empiricky podle fototypu, jinak se doporucuje provést
koZni fototest. Inicidlni divka by neméla pfesihnout 70 %
minimdlni erytémové davky (MED, u fototypu III — pod-
le sezony, resp. opéleni, se pohybuje mezi 0,2-0,6 J/cm2
u NB UVB a mezi 0,02-0,06 J/cm2 u BB UVB). Obvyklé
1é¢ebné schéma pracuje s 2-5 ozdfenimi tydné. Nejcasté-
ji je doporu€oviéna frekvence 3krat tydné — ve srovnéni
s Castéjsi frekvencd je totiZ stejné Gcinnd, pfi tom je aZz o 1/3
niz&i celkova kumulativni davka, a tudiZ ma i lep3i profil
z hlediska dlouhodobé bezpecnosti, a kone¢né je tato frek-
vence pro pacienta komfortngjsi (7). S davkou se obvykle
stoupd pii kazdém sezeni, protoZe UVB erytém vrcholi za
24 hodin. Pri frekvenci Skrat tydné se doporucuje stoupat
s davkou ob jedno sezeni, zejména v druhé poloviné poca-
te¢ni 16Cby. Pri dobré toleranci miZe byt stoupani o 30 %
(2040 %), pfi minimdlnim erytému se nemd stoupat
o vice neZ 20 %, coZ plati i pro fototypy II a vitiligo (6, 7,
8). Maximdlni jednotliva divka u NB UVB by neméla pie-
sdhnout — podle fototypu a reakce na lé¢bu — 1,5 (az
3 J/ecm?). Pfi bolestivém erytému ¢i edému je tfeba fotote-
rapii pferusit na dobu nutnou ke zklidnéni reakce a poté
zadit polovi¢ni davkou (50 %) z posledni dosaZené. Stou-

pani pak musi byt pozvolnéji, obvykle do 10 %. Pfi
vyskytu puchyiu je vhodné zvéZit, zda se po zhojeni
k fototerapii je§té vracet a nezvolit radgji jinou 1é¢ebnou
metodu. V USA se podle recentnich doporuceni zahajuje
UVB fototerapie divkou S0 % MED, stoupdni davek
0 10-20 %. Remise po NB UVB jsou tidajné delsi neZ po
BB UVB (12).

Po podate¢ni fototerapii (obvykle 4-8 tydnu, resp.
20-35 sezeni) muZe byt tato 1é¢ba ukoncena. UdrZovaci
UVB fototerapii odbornici pfili§ nedoporucuji pro zvy3o-
vani kumulativni davky, kterd z celoZivotniho pohledu
nemocného maZe zvySovat riziko dlouhodobych vedlej-
gich a¢inku. Vyjimkou je mycosis fungoides a vitiligo, kde
se udrZzovaci 1é¢ba provadi obvykle 2 krat tydné. Jinak se
obecné kiru UVB fototerapie nedoporucuje provadét déle
neZz 3 mésice, a to nejen z bezpeénostnich divodd, ale i pro
vznikajici pigmentaci a hyperplazii epidermis vedouci ke
sniZeni G¢innosti fototerapie. Podle sou¢asnych odbornych
stanovisek neni limit pro UVB stanoven udanim celoZi-
votni kumulativni davky, ale je doperu¢eno maximalné
500 sezeni (5).

Fokusovana fototerapie s monochromatickym exci-
merovym svétlem (MEL, UVB 308 nm) nema dosud jed-
nozna&né obecné protokoly, k dispozici je malo studii zalo-
Zenych na dukazech. MEL pracuje s vysokym vykonem
zafice, okolo SO0 mW/cm2 (pozn. autor. pro ilustraci — nova
kabina s 26 vybojkami NB UVB mivi intenzitu okolo 12
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mW/cm?). V [éCbé se pouZivaji supraerytemogenni davky,
n&kolikanasobky MED (4-8krat MED). Na kongresu
EADV v Berling v fijnu 2009 zaznéla zajimava hypotéza,
vychazejici z dosavadni klinické zkuSenosti, Ze vysoka
jednorazova diavka (MEL) je fotobiologicky ucinnéjsi nez
stejnd davka jako vysledek souctu ddvek jednotlivych ozd-
feni (NB UVB). V doporucenich Americké akademie der-
matologie (AAD) pro fototerapii psoridzy z roku 2009 se
urcitd voditka uvadéji (12). Pri stanoveni poCate¢ni davky
se vychdzi z tlouStky loZiska a indurace (méfené ultrazvu-
kem) a z pacientova fototypu. Obvykle se zahajuje dav-
kou odpovidajici trojnasobku MED. Podle Ziadouci klinic-
ké odpovédi se pfi dobré toleranci stoupd o 15-25 %.
Pokud je klinickd odpovéd dostate¢nd, s davkou se nestou-
pd, ponechava se posledni dosaZend. Jednotliva sczeni pro-
bihaji 2-3 krat tydné s minimalnim odstupem 48 hodin.
Celkova doba Ié¢by se pohybuje obvykle okolo sedmi tyd-
nu, resp. 13 sezeni. V evropskych doporucenich (8) se
doporucuje zahdjit divkou 2—4krat MED. Stoupani pfi
toleranci ¢i asymptomatickém erytému je o dvojnasobek
MED. Frekvence 1é¢by je udivina 2krat tydng, celkem
obvykle 10 sezeni. Ohledné délky remise a dlouhodobé
bezpetnosti nejsou k dispozici statisticky dostate¢né uda-
je. Vzhledem k malé ozafovaci plo3e jsou vhodnymi indi-
kacemi psoridza palmoplantdmi a ve k3tici (zde nutny ven-
tilaéni pfistroj rozfukujici vlasy tak, aby nekolidovaly
s drdhou laserového paprsku) (12). Dal§imi vhodnymi
a kazuisticky zdokumentovanymi indikacemi jsou torpid-
ni loZiska na dolnich koncctinach (mivaji vy$§i MED) a téz
psoridza nchti (zde je v3ak riziko fotoonycholyzy).
Fotochemoterapie PUVA predstavuje perordlni podé-
ni psoralenového fotosenzibilizatoru, obvykle 1-2 hodiny
pred ozafenim UVA. V Ceské republice se pouZivé 8-
metoxypsoralen (8-MOP, Oxsoralen® cps. 4 20 mg)
v ddvce 0,6 mg/kg/den. Pii gastrointestindlni nesnaSenli-
vosti je vhodné rozdélit divku do n€kolika menSich a poZit
tablety s jidlem v priub&hu 10 minut. Typ a mnoZstvi této
potravy je tieba b&hem lé¢by neménit kvili rozdilim
v resorpci. Pfed zahdjenim je nutné zkontrolovat hladinu
jaternich enzymu a provést o¢ni vySetfeni k vylouceni
katarakty. Fotosenzitivita po poZiti psoralenu pfetrvava
nejméné 6-8 hodin, v praxi to znamend po cely zbytek dne
se vyvaroval, resp. chranit pfed slune¢nim zafenim. Poca-
tecni davka se urCuje obvykle jako 75 % minimdlni foto-
toxické davky (MPD), ktera se pohybuje podle fototypu,
sezony a diagnézy v rozsahu 0,3-1,0 J/cm2 (1, 2, 4, 7, 8).
Pii dobré spolupréci s pacientem a za piedpokladu zku3e-
ného zdravotnického persondlu lze pouZit i volbu podle
fototypu. Pocatecni davka se doporucuje do 75 % MPD
(50-75 %), coz obvykle byva v rozsahu 0,5-1,0 J/cm? (9,
8). Dal3i zvySovani pri nezarudlé kiZi miZe byt o 30 %
(20-50 %), a to maximalné 2krat tydné. Pri lehkém zarud-
nuti divku nezvySovat, event. 0 20-50 % sniZit, pfi silném
zarudnuti 1é¢bu pierusit do vymizeni reakce. Pak lze
v 1é¢b& znovu pokracovat s 50 % posledni davky a stoupat
jeno 10 %. U fototypu II je stoupdni pomalejsi, u fototypu
III a TV s ndrastem pigmentace rychlejsi. Diky opozdéné-

mu nastupu fototoxického erytému az v tfeti den po ozd-
feni se doporucuje po dvou dnech ozafovini, kdy se dav-
ka nezvy3uje, vloZit 1-2 dny bez ozifeni. Po poCatecni 1¢¢-
bé& (evropsky protokol ma frekvenci 4krét tydné&, obvykle
25 sezeni) miZe nasledovat dvoumési¢ni udrzovaci 1é¢ba
s posledni dosazenou davkou pfedchozi fize, a to 2krat
tydn& prvni mésic, nasledujici mésic 1krat tydné. Za bez-
pe¢nostni limit je v soucasnosti uddvéna celoZivotné dosa-
7ena kumulativni davka 1000 J/cm2, resp. 200-250 seze-
ni. Vyjime¢né& lze tuto divku u indikovanych pfipadd
prekrogit, predevsim u T-bun&&nych lymfoma, za patfic-
nych kontrol 1ékafem. Proto je dileZité po skonCeni lécby
se¢itat kumulativni ddvku a pocet sezeni prob&hlé fotote-
rapie a tyto udaje zaznamenat do pacientovy dokumenta-
ce (1, 8). Koupclovd PUVA ma sice vyhodu v absenci
nezadoucich systémovych u¢inki psoraleni pfi stcjné dob-
ré a¢innosti jako ma p.o. PUVA, aviak technické nédroC-
nost provedenti, a s tim souvisejici i vy33i nikladnost, jsou
znatnou nevyhodou (13).

Dokumentace fototerapie

Dokumentace se tyka i fototerapie, kterd podobné jako
jiné druhy zdravotnické dokumentace nemd zcela jednotné
formuléfe ¢&i Sablony. Na nékterych pracovistich se udaje
o fototerapii zaznamendavaji pfimo do karty pacienta, na
jinych maji pro fototerapii vytvoieny vlastni ziznamovy list
(pracovné oznalovany také jako protokol). Posledné jmeno-
vané jsou vyhodné z fady praktickych divodi — pacient
s sebou na fototerapii nemusi nosit cely objemny chorobopis
¢i kartu (s rizikem ztréty jejich soucasti), Iékaf i stfedni per-
sondl se mohou rychle orientovat v priub&hu fototerapie
(i¢innost, snaSenlivost, pravidelnost dochédzky, doba 1éCby,
jména provadé&jiciho persondlu atd.) a i pro spln€ni poZadav-
ki vykazovéni zdravotnim poji§tovnam. Kone¢né i forenzni
divody mohou byt v soucasné mediciné aktudlni. Dobfe
strukturované a pravideln& zaznamenavané tdaje se daji pou-
Zit pro odborné zpracovavani, publikace, pro porovndvini
s jinymi pracovisti, farmakoekonomicka hodnoceni atd.

I kdyZ univerzalni protokol pouZitelny pro viechna pra-
covi§té neni redlny, je zfejmé, Ze dany ziznam musi obsa-
hovat nezbytné néleZitosti. NiZze doporuceny vycet vycha-
zi z ulebnic fototerapie s timto zaméfenim (14, 11),
protokolt riznych pracovis( fototerapie a i z vlastnich zku-
enosti autorti. Optimalni pro protokol je jeden list, ktery
celkovym formatem nepfesahuje velikost chorobopisu Ci
karty, ve které se po ukonceni Ié¢by uchovava. Vzhledem
k Casté manipulaci je vhodny papir o vétsi gramazi, pfi-
padné ho lze chrénit vloZenim do prithledného obalu. Pro-
tokol s predtisténymi kolonkami a fadky je optimalni, aby
se nic neopomnélo. Pokud pracovi§té provadi kombinace
s balneoterapii anebo lokdlni terapii, je vhodné, aby tyto
zdznamy byly soucdsti jednoho protokolu. Vhodny je zde
¢z vy&et uzivanych léku a pfip. alergent. Klinickd i ostatni
zainteresovand pracovi$té si mohou pfidavat jesté dalsi
parametry (nez déle uvedené), které chtéji sledovat. Nic-
méné cilem je stru¢ny a prehledny protokol, ktery je pro
persondl srozumitelny a snadno vyplnitelny.
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Udaje I¢kaie a sestry o fototerapii mohou byt zazname-
navany pfimo i do zakladni dokumentace — dekurzu
u hospitalizovanych nebo ambulantni karty. Pokud je viak
tfeba zp€tné cokoliv dohledavat (odborné, vyzkumné,
pojiStovnické, forenzni diivody), ma 1ékaf obtiZngjsi situ-
aci, nebot musi vyhleddvat jednotlivé udaje o fototerapii
mezi viemi ostatnimi zdznamy.

NileZitosti ziznamu fototerapie
1. hlavi¢ka:
* naciondle a diagnéza
* MED/MPD, fototyp
* lyp zdfiCe — lokdlni/celotélovy, spektrum UV
2. zaznam sestry:
* poradové €islo sczeni, datum, davka (mJ ncbo J/
cm?), ¢as (od —do*),
* zaznam event. nezadouci reakce pfi fototerapii
podpis sestry
 celkovy pocet sezeni, celkovd kumulativni ddvka
3. zaznam lékare:
* lokalizace a hodnoceni zdvaZnosti pred lé¢bou
a zhodnoceni efektu po 16¢b& — minimaln& udaj
o rozsahu postiZeni nad a pod 25 %**, jinak lze pou-
Zit riznd skore a indexy — BSA, PASI aj.
* stru¢ny zaznam lékaiské kontroly — efekt 16¢by, tole-
rance, dal3i postup, pokyny pro sestru
podpis lékare

Informace pro pacienty

Formalni, ale duleZitou soucisti fototerapie, je vstupni
poudeni pro pacienta, které provadi Iékaf po zvaZeni indi-
kace a vylouCeni kontraindikaci fototerapie. Je vhodné je
mit k dispozici i v pisemné form&. Podle organiza¢nich
a pravnich poZadavki daného pracovi§té miZe mit pak
podobu informacni vyvésky v prostorach fototerapie nebo
letaCku preddvaného pacientovi pied 1ébou (s nebo bez
podpisu pacienta a Iékafe) anebo pfimo informovaného
souhlasu (fakultativné podle poZadavki konkrétniho pra-
covisié, nebot fototerapie jako neinvazivni vykon dosud
u nas nemd informovany souhlas jako obligatorni pod-
minku pfed zahdjenim 1é¢by). Takovyto materiil md obsa-
hovat predevsim informace daleZité pro dinnost, bezpeg-
nost a snaSenlivost 1éCby a také organizaéné potfebné
Gdaje. Smyslem jsou nejen v posledni dobé aZz hypertro-
ficky bujici forenzni hlediska, ale pfedeviim edukace paci-
cnta smetujici k jeho lep3i compliance. Pacient zde nalez-
ne odpovédi na obvykle kladené otdzky a také rady, jak se
vyvarovat nej¢astéjsich chyb.

ZAVER

Fototerapie v Ceské republice pfedstavuje dostupnou
a Casto uZivanou lé¢bu, umozZiujici jeste §irSi vyuZiti.
I kdyZ je relativné Casové naro¢nd, je pacienty vnimana
jako pohodlnd, pfijemnd a G¢innd metoda 1éCby, coZ se
odraZi (aZ na vyjimky) v dobré compliance. Pro dermato-
loga zabyvajiciho se fototerapii ma i ona své nevyhody,
resp. narofnost na persondl, prostory, technické vybaveni
a jeho udrzbu a téZ problémy s hradami. resp. regulace-
mi ze strany zdravotnich pojistoven. Z hlediska farmako-
ekonomiky pfi tom fototerapie pfedstavuje 1é¢bu s velmi
dobrym pomérem ndkladnosti k a¢innosti.

Pro optimalni vyuZiti fototerapie z hlediska a¢innosti
i ndkladnosti, ale i bezpetnosti je duleZité pouZivat
a zlepSovat standardni protokoly fototerapie, pouZivat
strukturované formuldfe pro jeji zdznam a také neopomi-
jet poueni pacienta, v€etné pisemné formy.

Fototerapie je i v éfe biologické 1é¢by vyznamnou
1éZebnou moZnosti s dobrym profilem u¢innosti, bezpe&-
nosti a compliance pacienta.
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INTRODUCTION

Biologics have temporarily pushed conventional
systemic antipsoriatic therapy including phototherapy

underestimated method, which deserves more utili-
zation and research (1-8).

aside. However, their longer use in clinical practice
has revealed that monotherapy is not sufficient in all
cases. This renewed the interest and research in tradi-
tional systemic therapy not only as potential agents
to be used in combination with biologics. In order to
improve the efficacy, tolerance and safety of treatment
with conventional drugs, it is necessary to additionalty
investigate and incorporate evidence based data into
guidelines. This also applies to phototherapy.

Treatment and management of psoriasis requires
long-term planning. Careful patient selection, indi-
vidualized treatment and complex approach to pa-
tients are very important. Due to its relatively good
efficacy, costs, availability and minimal side effects,
phototherapy represents a valuable, but sometimes

ACTA DERMATOVENEROLOGICA CROATICA

The history of phototherapy started at the be-
ginning of the last century, when lupus vulgaris was
treated with UV light by Finsen, consequently hon-
ored with Nobel prize. Nowadays, there are many
kinds of phototherapeutic modalities and methods
(Table 1) available, with narrowband UVB (NBUVB)
and photochemotherapy PUVA being most often
used for psoriasis (1-8).

For reaching an optimal effect, phototherapy has
to be individualized to the phase of disease and to
the particular patient. This means that the respon-
sible physician must be aware of the mechanism of
action of various methods and dosage regimens, e.g.,
choice of an optimal method and protocol for the giv-
en disease and its pathophysiology. However, there is

e

a5




Benakova
Phototherapy for posiraisis

Acta Dermatovenerol Croat
2011;19(3):195-205

Frami it ety o g PR e e e RS TR =5
Method of phototherapy Abbreviation Spectrum (nm)
Natural (solar) phototherapy Heliotherapy UV, visible light, IR
Broadband UVB BB UVB 290-320
Narrowband UVB NB UVB 311-313

Selective UV phototherapy SUP 300-330
Monochromatic excimer light MEL 308

Broadband UVA BB UVA 320-400
Photochemotherapy PUVA PUVA 320-400
Extracorporeal photopheresis ECP 320-400

UVA 1 phototherapy UVA 1 340400

High energy visible HEV 400-500

Intensive pulse light : IPL 515 (-1250)
Photodynamic therapy PDT 600-750

Light emitting device - |LED 630 and 830

a relative lack of literature in comparison to systemic

drugs. The manufacturers of irradiators do not have
as. much investigative potential as. pharmaceutical
companies, while the methodology and feasibility of
such studies are considerably difficult.

'MECHANISMS OF ACTION

Phototherapy is defined as the therapeutic use of
light, primarily ultraviolet light. The mechanisms of ac-
tion on the skin are described as photobiological ones.
Atits most basic level, phototherapy represents the ap-
plication of energy to the skin, which means delivery
of photons to chromophores, absorption of photons
in chromophores and biologic reaction of the photon
absorbed energy, generating heat and biochemical ef-
fects in the skin. The most important chromophore for
photobiological response after UVB is DNA (4,7,9,11).

- The antiproliferative (antimitotic, cytotoxic) role
of UV light was previously thought to be most promi-
nent in phototherapy because of direct DNA dam-
age followed by reduction in DNA, RNA, proteosyn-
thesis and cellular proliferation. Current concepts on

the mode of action underline the anti-inflammatory

(immunomodulatory/immunosuppressive) mecha-

nisms, i.e. direct effects on the induction of apop--

tosis (mainly Langerhans cells, T cells) and indirect
effects-via influencing numerous soluble mediators
(cytokines, prostanoids, neuropeptides; signal trans-
duction molecules, etc) and cell-surface-associated
molecules (adhesion molecules, surface receptors,
etc) (3,4,8,10). These all contribute to the anti-inflam-
matory effect of UV light (4,9,11,13). In psoriasis, UV
light inhibits the hyperproliferation of keratinocytes
and neoangiogenesis (3) and these antiproliferative
effects are caused both by direct DNA damage and

BB 19

indirectly by immune pathways. The mechanism of
action differs with UVA and UVB, depending on their
biophysical properties. So, as UVA as long-wave, low-
energy radiation penetrates into the dermis and acts
on fibroblasts, mastocytes, endothelial cells, dendritic
cells and dermal T cells. Short-wave, high-energy UVB
radiation penetrates the epidermis and only partially
to the upper dermis and acts on keratinocytes, mela-
nocytes, Langerhans cells, mastocytes and epidermal
T cells. The UVB spectrum has been widely studied.
It produces a direct and stronger immunosuppres-
sive effect via production of photoproducts and DNA
damage with consequent cell cycle arrest and late
apoptosis, effects on soluble and surface structures
and generally on signal transduction. UVA has an in-
direct and temporary effect via generation of reactive
oxygen species with early apoptosis (4,6-8,10-14,21).
The mechanism of immunomodulatory action ‘of
PUVA has been less well studied (4).

Both UVA (PUVA) and UVB reduce the expres-
sion' of adhesion molecules, especially ICAM-1 (4,6
8,10,11,13,14), -on ‘keratinocytes and Langerhans
cells. Both spectra cause isomerization of urocanic
acid from trans to cis form that binds to 5-OH trypt-
amine receptors on mastocytes, dendritic cells and
Langerhans cells, leading to their functional immu-
nosuppression, blocking deliberation of histamine
and causing trafficking of mastocytes to lymph
nodes (13,14). Both UVB and PUVA cause apoptosis
of keratinocytes, Langerhans cells, dendritic cells,
macrophages and T cells (4,6-8,11,13). NBUVB espe-
cially reduces Th1 cells and their pro-inflammatory
cytokines (IL-2, INF gamma and TNF alfa), and down-
regulates the Th17 population via IL-23 axis (15); all
these play a role in the pathogenesis of psoriasis (16),
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NBUVB stimulates differentiation of regulatory T cells
via RANK/RANL signaling pathway (receptor activa-

tor of NFkB ligand) on keratinocytes and Langerhans -

cells (17). It is an-important mechanism for maintain-
ing self-tolerance and suppressing excessive immune
responses (18). Consequently, there is an increase in
anti-inflammatory cytokines, mainly IL-10 (produced
by keratinocytes, regulatory T cells and macrophages
with phagocytosed apoptotic cells), alpha-MSH (pro-
duced by keratinocytes) and PGE2 (produced by ke-
ratinocytes and Langerhans cells) and others such as
TGF beta, IL-4 and CGRP (calcitonin gene related pep-
tide). These are the main mechanisms by which the
immune reaction in psoriasis is shifted after NBUVB
fromTh1 towards Th2 immune response (4,11-14).

This broad action of UV light, mainly NBUVB, on
various molecular targets explains the high efficacy
of phototherapy. To further investigate the mecha-
nism of action of UV Ilght and |mmumty of the skin is
a task for basic research. '

INDICATIONS AND MEASURES BEFORE
STARTING PHOTOTHERAPY . -

In clinical practice, the rules and usage of photo— :

therapy at individual dermatologic departments and
offices differ and. there is the need to coordinate or

standardize protocols and generally to manage pa--

tients on phototherapy in ‘order to reach an optimal

risk/benefit ratio (protocols, dosimetry, patient infor--
mation, informed consent, combination therapy, can-

cersurveillance, nurse éducation and training, etc.).

The most commonly used method of photothera-

py for psoriasis is NBUVB, for example, in Scotland it ac-

counts for 85% (Professor Fergusson's lecture at EADV -
Congress in Gothenburg, 2010) and in Czech Republic

81% (19). The main reason is the simplicity of perfor-

mance over PUVA both for patients and for medical ’

staff. A significant decrease in the use of PUVAis caused
not only by the introduction of NBUVB, but also by the
availability of biologics (3). Nevertheless, before start-

ing phototherapy it is advisable, for quality and safety.

reasons, to undertake the following steps:
-. indication. and proper patient seiectnon
. —motivated, compliant patient -
- = - exclusion of contraindications - history, clin-
ical examination of whole body surface
- assessment of skin and disease reactivity to
" -sun, tanning béds or previous phototherapy

- verbal and -written education and/or in~

© - formed consent

- assessment of severity - PAS! or BSA as needed

" detefmination of skin type or minimal ery-
thema dose (MED), choice of phototherapy
protocol and treatment plan '

- appropriate phototherapy record forms and
documentation (2,3,5,8,14).

Indications for NBUVB are all types of moderate
to severe psoriasis (severity in area, intensity, course,
therapeutic response, quality of life), e.g., in cases
where topical therapy is not sufficient to control the
disease. On the other hand, it is also indicated in cas-
es where systemic drugs are contraindicated, poorly
tolerated or not sufficiently effective. NBUVB is con-
sidered to be the first choice of phototherapy meth-
ods in:moderate to severe plaque psoriasis because:
of safety reason in comparison to PUVA (2,3,8,20).
The most suitable indication is psoriasis with thin
scales and then in children and pregnant women
(1,6,8,14,20,21). Photochemotherapy PUVA is indi-
cated in thick scale psoriasis, in cases of low clinical
response or short remission after NBUVB. in chronic
plaque psoriasis, broadband UVB and SUP are slightly
less effective than NBUVB and more erythemogemc
(1-8,20), but they have good effects in eruptive and
seborrheic forms (38). Further contraindications must -
be ruled out and patient adherence must be con-
firmed. NBUVB is contraindtcated in photodermato-
ses and in patients with cutaneous malignancies. Rel-
ative contraindications are skin type I, multiple atypi-
cal nevi, immunosuppression in organ ‘transplant
patient, epilepsy and physical or psychical obstacles
like claustrophobia, cardiac insufficiency or inability
to stand in the UV cabin (1-8,10,14). After assessing
the indications and contraindications, the physician
should inform the patient about the benefits as well
as the side effects and possible risks of phototherapy
and also provide practical information about the pro-
cess of phototherapy course. :

This basic education should mdudethe use of pro- -
tective goggles, shielding genitalia in males, and also
face and dorsa of hands if not affected, and protection
of parts with herpes simplex in history and avoiding
of sunlight exposure during phototherapy course (4-
8,10,14). It.is advisable to provide the patient with a
written information form or even informed consent
form, where needed. The purpose of this counseling :
and instruction is not only to protect the physician in
medico-legal aspects, but first of all to reach better
compliance of patients. They will find here answers
to frequently asked questions and.also advice how to
avoid the most often errors during phototherapy

IMPROVING CLIN!CAL PARAMETERS OF
-PHOTOTHERAPY
Every drug and treatment is evaluated for param-
eters like efficacy, tolerability, safety, and particularly
in dermatology also acceptance and convenience.
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“

Are there any possibilities to improve these param-
eters in phototherapy?

Acceptance of phototherapy is traditionally very
good. Although relatively time consuming, patients
consider phototherapy to be a comfortable and effec-
tive therapeutic method, which is reflected in quite
good adherence. If not regulated, many patients
would even like to attend phototherapy for a long
time. As to the convenience, phototherapy is bound
to phototherapy departments or centers, so the avail-
ability, geographical accessibility and compliance
can be sometimes a problem. These factors represent
the major limitations of UV-based therapy (14). From
the physician’s point of view, phototherapy needs
adequate technical, space and staff equipment with
higher costs and intensive agenda according to com-
pensation records and reimbursement from health
insurance companies than in ordinary dermatologic
offices. Our survey in the Czech Republic showed
good situation concerning availability and accessi-
bility (57 hospital or office based phototherapy cen-
ters), with the exception of border regions (19). In our
country, phototherapy is covered by health insurance
companies. In case of poor accessibility, home pho-
totherapy can be useful in motivated and equipped
patients under the physician’s monitoring (regular
visits, clinical follow up). United States experience
shows a high level of compliance, improved quality of
life, and lower direct and indirect cost (time and sal-
ary lost, transport costs, etc.) in comparison to other
treatments for severe psoriasis, including methotrex-
ate, PUVA, acitretin, and biologics (23,24). Generally,
both UVB and PUVA therapies have been shown to
be 4-6 times more cost-effective as compared with
biologics (22). Of course, home phototherapy is not a
solution for all patients, both for financial (purchasing
the device) and medical reasons (overuse, underuse,
inappropriate use) (23,24). The tolerability of NBUVB
is good with occasional erythema (UV dermatitis) and
xerosis as the almost single side effects that can be
well managed (1-11). However, the main issues are ef-
ficacy and safety.

SAFETY

Safety of phototherapy is an ongoing topic. There
are more than fifty years of clinical experience with
phototherapy depending on the modality used
(2,46). Although UV light generally has a carcinogen-
ic potential, till now there are no clinically relevant
human data on skin cancer with NBUVB in psoriasis,
e.g., data available on human use are inconclusive for
a significant risk (2,3,6,10,25,26). Another situation is
in photochemotherapy PUVA because in high doses
there is a substantially increased risk of squamous cell

198

carcinoma and melanoma and a small increase in the
risk of basal cell carcinoma (2,3,5,14,25,26). However,
with higher cumulative doses the potential risks must
be taken into account also in NBUVB (20). In PUVA,
there is a recommendation for the whole life maximal
cumulative dose of 1000 J/cm? (or 200-300 sessions)
(2,3,5,20). For NBUVB, the limit is not given as a cumu-
lative dose, but according to current consensus, the
cumulative number of 450-500 sessions should not
be exceeded (20). For improving safety it is necessary
to encourage all physicians to calculate it and not to
regulate phototherapy by limiting it to “two courses a
year’, etc. This ceiling must be taken as relative and in-
dividual (27), also according to the fact that in severe
psoriasis only stronger immunosuppressive drugs
(methotrexate, cyclosporine A) are alternatives to
phototherapy (6,20,27). It is advisable to identify pa-
tients whose cumulative dose has exceeded the ceil-
ing as the risk-takers and to follow them more care-
fully. Some authors recommend to record cumulative
doses of single courses not only in medical forms, but
in a kind of patient UV passport (5,6). Nevertheless,
patients with repeated phototherapy (>200-250 ses-
sions) should undergo dermato-oncologic screening
at least once a year (10,14).

On assessing the risks of phototherapy, it is nec-
essary not to mix them up with the risks of tanning
beds and sun-tanning. There are fundamental differ-
ences between them. The latter exposure to UV light
is medically uncontrolled, most people are the risk
phototype l or Il, do not use any sunscreens, and their
behavior is often of addictive type (28), so the number
of visits/exposures is not limited. On the other hand,
phototherapy is justified by its benefits for the patient,
resulting in reduction or clearance of the disease and
its stabilization. In comparison with systemic antipso-
riatic drugs, the risk/benefit profile of phototherapy is
very good because it generally lacks the properties of
systemic immunosuppressive drugs.

Besides shielding unaffected areas, regular pa-
tient monitoring during phototherapy by the physi-
cian, monitoring of cumulative doses and skin cancer
monitoring, there is also a technical possibility how to
improve the safety, i.e. with focused, targeted photo-
therapy. Refinements of the delivery systems for UVB
are beneficial in reducing the unnecessary exposure of
uninvolved skin (29). However, current devices are only
suitable for localized psoriasis or for a low number of
lesions because of small irradiation area, thus requir-
ing unacceptably long time in disseminated psoriasis.
Computerized, robotized whole body device with high
output that would, after scanning the affected area, se-
lectively irradiate only the invalved skin in short pulses,
is the perspective. Yet, there is the question of cost-ef-
fectiveness of such a sophisticated device.
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EFFICACY

The efficacy of phototherapy can reach clearance
in 63%-80% of patients with a course of NBUVB (20)
and generally phototherapy can achieve PASI 75 on
average in 75% of patients after 4-6 weeks (2,4,6). This
is very good efficacy in comparison with systemic
drugs and even with biologics. Recent analysis (30)
showed superior effects of PUVA even over certain
biologics (adalimumab, alefacept, efalizumab, etan-
ercept, ustekinumab). An optimal phototherapy pro-
tocol should lead to complete clearance or marked
improvement (PASI >75) with a minimum number of
sessions, a low cumulative dose, and with the least
possible acute and chronic side effects (6,10,20). This is
adifficult task because phototherapy andits dosages,
although working with exact physical variables, does

not have a direct dose-effect relationship, and toler-

ance is the decndmg and limiting factor. So, a higher

dose does not always mean a highet effect. Photobio- 3
logical effects are more similar to those.of biologir_s
or topical immunomodulators. Clinical response is .

here also very individual depending on genetnc het-
erogeneity, i.e.immune, metabolic and pharmacoge-

nomics properties. Because of different (heterogenic).

immune background of the disease,' people with the
same appearance of psoriasis (phenotype) may have
different therapeutic responses to the same treat-

ment. Metabolic and pharmacogenomoc heterogene-

ity plays a role mainly in systemic drugs for psoriasis
(31), but also in photothe:apy there are genetic dis-
positions for tolerance and positive reactions to uv
(biomarkers, e.g., polymorphlsm of vitamin D recep-
tor) that could in the future be used for pred»ction of
therapeutic response in individual patients (32).
Thus, in order to enhance the effect of treatment,
physicians do not just need to actualize the knowl-
edge by studying. professional literature; but also
from self-learning based on their own experience.
However, experience with a relatively small number
of patients is usually not enough to draw general
conclusions. To get statlstlcaliy su_;niﬁcant data, large

numbers of patients treated and assessed by compa-

rable methodology are needed. There is an initiative

from phototherapy centers in Scotland in this sense,:

called Photonet (Scottish Managed Clmncal Network

for Phototherapy), which could enable analysis for

detecting optimal protocols from the efficacy and
safety point of view (20,33).Professor Fergusson

and co-workers in Dundee created this registry in -

2002 in a bid to standardize phototherapy treatment
throughout Scotland. All centers send their data in

structured forms (patient demography, protocol, ef--

ficacy and tolerance data) to this registry.-So they ob-
tain data from large patient samples and due to the

same methodology, their stratified analysis is pow-
ered enough to draw conclusions concerning optimal
regimens and protocols. It also provides information
forum for both healthcare professionals and patients.
They can “discuss clinical issues, collaborate and share
skills and information” (www.photonet.scot.nhs.uk).
Nevertheless, as mentioned further, there are differ-
ences between study populations and results cannot

be simply extrapolated to another population (33). -

Therefore, it would be optimal to create regional or
national registries to obtain relevant data.

There are two possible ways to improve efficacy;
first, to optimize protocols and/or to combine photo-
therapy with topical or systemic treatments. Never-
theless, to ensure the success of every treatment, the
prerequisites are knowledge and skﬂls as well as the
approach by-physicians.

OPT lMIZlNG THE PROTOCOLS

‘The protocol represents a treatment scheme, a
schedule including the followmg parameters: start-
ing dose, increments, frequency of increments,
maximal single dose, frequency of sessions per week,
total duration-of phototherapy course and/or total
number of sessions (6,20,34). Are there any reserves
to improve or optimize the protocols7 Accordmg to
textbooks, the initial dose of NBUVB phototherapy is
calculated on the basis of MED or skin type (photo-
type). The starting dose is recommended as 70% of
MED (2-7,10,14,34), in US protocols only 50% of MED
(5,8,20,29). In skin type regimen the initial dose is

given according to the recommended dose ladder; .
eg., in Europe for phototype 1=200, 1=300, 111=500,

IV=600 mJ/cm? (2,5,7), or even on the basis of individ-

ual expenence InUS pmtoco!s the dose is by about
one half lower (14,34). In many centers, according tol
data from the literature and from our Czech survey

(10, 14), MED is not determined. There is a concern of :

underestlmatlng the initial dose with consequences

like prolongatlon of the effect onset and therapy

(10). According to a Scottish study in photo_types -1,
there were no significant differences in the efficacy of
NBUVB therapy (increments by 20%) between three
starting doses: group A, fixed dose; group B, 70%
MED; and group C, 50% MED (35). So, what is the

conclusion? These authors wisely state in the end of -

their article: “in populations with a broader range of

erythemal sensitivity” (than in Scetland), “the MED

based starting dose could have an important umpact
on treatment effectiveness” (35).

Another key issue of debate is dose escalatlon,
which depends-on erythema response The dose may
be increased with each successive sesslon in case
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of 3 times per week frequency, and every other ses-
sion when given 5 times a week (7). In MED based
protocol, the percentage increments are on average
by 30% of the last dose, an in case of minimal ery-
thema by 20% (2,5,6). There are differences in proto-
col increments between departments probably due
to the spectrum of patient population; Europe with
20%-40% increase versus United States with a lower
increase by 10%-15% (3,8,14,34). This may be also in-
fluenced by local experience, tradition, more patients
with lower phototypes in their population and may-
be by the fear from potential complaints in patients
with burning reaction. Fixed increments are used in
skin type based protocols, mainly in the US, in the
range of 0.03-0.15 J/cm? (3,8,34) that evolved from
a low increment protocol for BBUVB. There is a pre-
sumption that the efficacy can be enhanced by larger
increments because the erythemogenicity of NBUVB
is lower, about one-fourth that of BBUVB (36). To the

best of my knowledge, there are no concrete refer- -

ences about fixed increment protocals for NBUVB in
European literature. In my opinion, adherent patients
of skin type IlI-IV tolerate 0.1-0.2 J/cm? increments on
an average and the onset of effect is faster (19,37).
This increment represents approximately 20% of
fixed starting dose for phototype lll and 30% of fixed
starting dose for phototype IV. This correlates with
the percentage increments based on MED in Euro-
pean. protocols mentioned above. Also, other data
on this topic are of anecdotal or local character (for
example, the internet website www.psoriasis-inter-
national.org, supervised by professor Louis Duber-
tret, offers schemes with fixed increments of 0.1-0.3
J/em?) and need to be confirmed by further clinical
investigation. Proper dosimetry, calibration and suf-
ficient number of patients are necessary to avoid bias
and incorrect conclusions.

In daily practice, it is a challenge for physicians to
choose the proper regimen (36,38,39) because the
percentage increments regimen (exponential curve,
Fig. 1), although recommended in the literature,
means that it is not easy for-a physician or nurse to
calculate the individual dose before every session if
a change is needed due to actual tolerance, efficacy
and patient compliance (e.g., irregular attendance).
This regimen has worse flexibility and lucidity. Fixed
increments regimens (linear curve) are easy to follow
by a nurse, and there is good flexibility. When work-
ing with a maximum single dose 1.5 J/cm?, under
good patient tolerance, there is only a small or no dif-
ference in time to reach it and also in the cumulative
dose between fixed increments by 0.2 J/cm?and per-
centage increments by 40% (Fig. 1). However, if work-
ing with small increments, e.g., by 20%, the maximum

E¥ 200

single dose 1.5 J/cm?is reached about one or two
weeks later and a slower onset of effect, prolongation
of therapy and possible increase of cumulative dose
to clearing can occur. The high-dose regimen (40%)
results in fewer sessions with better long-term effi-
cacy, butrequires flexible dose adjustment in the sec-
ond week, e.g., at the beginning, to prevent erythema
(38). In Scotland, there is a preference of low-dose
regimen, where less frequent sunburn-like erythema
episodes occur (39). The optimal NBUVB photothera-
py regimens for psoriasis may vary according to the
population and settings; therefore, they call for future
randomized studies for a given population with suf-
ficient methodological records on safety and efficacy
to justify the high-dose regimen (33).

So, which regimen to choose? In the literature,
there is no universal answer. If there is well-trained
staff, an educated and adherent patient, and also if
the physician can regularly monitor the patient at
least once a week and can flexibly change the dose
according to reactivity and tolerance, the high dose
regimen should not induce more burning reactions
than the low dose one. Should the fixed or percent-
age increments be used? The fixed increments regi-
men seems to be more suitable and convenient for an
“average” patient of skin type lll-IV (and also for home
phototherapy). Yet, individualization is needed in ev-
ery patient. Thus, for example in patients with dispo-
sition to erythematous reaction at the beginning of
photototherapy, the percentage increments regimen
would be more suitable because the increments are
slightly slower than in fixed increments regimen.

The maximum single dose should not exceed 3
J/cm?(8,14), but it is advisable, if efficacy allows it, to
work for safety reasons with 1.5 J/cm?and 2 J/cm?.
The often discussed frequency of sessions (2-5/week)
is in fact a matter of dose, e.g,, it indirectly correlates
with the so-called reciprocity rule (relation of intensi-
ty and exposure time to the dose). So, in devices with
low intensity, e.g., low dose regimen, the frequency
should be higher, while in cabins with usual output
(10 mW/cm?) attendance three times a week is usu-
ally sufficient. The frequency of five times a week in
devices with usual output is time consuming for the
patient, does not shorten total duration to clearance
and increases total cumulative dose (10,40). Lower
frequency, e.g., two times a week, requires longer
duration of treatment (1.5 times longer) and needs
more sessions in comparison to three times a week
(41). Therefore, current recommendations work with
the frequency of three times a week, as it is optimal
from the aspect of patient time (2,4,5,7).

In this context, there is an interesting field for fur-
ther investigation. It is known that in devices with
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very | Tow of very hlgh lntensfty the recrprocity rule_
does riot hold true. In psoriasis. devices with very high.
rntensrty, eg. 308 nm uve exclmer lasers or non-laser_
monochromatic excimer Tight (MEL) devrces work- .

ing with : supraoerythemogenk doses. can reach bet-

ter cli mcal response by the same cumulatrve dose in'_
companson with’ usual NBUVB (Phrlrps L 01), or in

other words, the same eflect can be achieved wlth a

fewer number of treatments and a lower cumulative

dose (2 29.42)

Another field for cllnlcal research is to further ln-, :
vestlgate toprca[ photochematherapy with NBUVB in
the form of cream or solution (no references about .
bath delwery avarlable. rare about peroral). This PN-
BUVB is less well-establlshed than PUVA (20), most'

references comlng ‘from lndla (1043), ‘What are the

adVantages of this combmatlon? Psoralens in toplcal-

form are safer and more comfortable than the system-
ic foute. Photosensitization Is not as strong as with

UVA, but stlll there isan increase by about 3.5 in NBU-
VB. S0, it enables lower doses of UVB, thus improving
the safety and toplcal PUVB is generally considered .
to be safer than PUVA at long term. There are fewer
references ‘comparing the efficacy, some of them
documentlng higher efficacy and lower cumulative
dose than NBUVB alone, without an increase in side.
effects (10,43). Interestingly, psoralens alone wlthout '

uv llght bind to the Teceptors for eprdermal growth

factor, followed by a decrease ln epldermal prolrfera- |
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tion (14). They also have marked prooxidative prop-

erties (enhancing the generation of reactive oxygen
species and free radicals) on cell surface membranes,

so they can act independently of UV (44).In practice, .-
PNBUVB is suitable especially for recalcitrant localized -

forms, e.g.; palmoplantar psoriasis (10,44).

Cessation” of ‘phototherapy depends on clinical -
response. it is usually tontinued until complete clear- -
ance is achieved or ho further improvement can be
expected. This takes 2-3 months or 25-35 sessions on
an-average. Maintenance phototherapy with NBUVB ~
in psoriasis Is a matter of debate, there are no suffi-

cient data to support it.(2-6,20). Safety concerns are

speaking against maintenance therapy for common

use (2,4,20). Also-practical aspects play a role, as itis

time consuming and expensive (1,4). Thus, nowadays. -
NBUVB and generally phototherapy Is considered a-

treatment as induction therapy for psoriasis, but not
recommended as maintenance therapy (2)

COMBINATION THERAPY - s

‘Aniother way to incréase clinical response (addl~
tive or synergistic effect) and also partially the safety

of phototherapy is to combine it, first of all with topi-

cal therapy (2-4.6,10,20,29) However, before thinking -

about adding a comblnatlon to phototherapy, it is
advnsable to ‘search for ways to improve’ photother-
apy Itself (besides looking for adherence, trlggerlng_
factors, etc.) because it is simpler.for both the patient
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and the physician/phototherapy center (10). Com-
bination with topical therapy requires more space,
technical and staff equipment, it is laborious, takes
more time, and generally the costs are higher. On the
other hand, combination therapy may reduce the cu-
mulative NBUVB dose and the potential carcinogenic
risk and should not be dismissed without further
studies (1,20).

COMBINATIONS WITH TOPICAL DRUGS

Historically, Goeckermann introduced a combina-
tion of BBUVB with coal tarin 1925 and later on Ingram
with anthralin (dithranol). NBUVB can be combined
with both, including all current topicals (1,4,6,29). The
most positive references are about dithranol for inpa-
tient and calcipotriol for outpatient settings (4,10,29).
Combination with calcipotriol is the most evidence
based one, even in the recent German and American
guidelines from 2011 (2,3).

A modified Goeckerman method with NBUVB is
based on photosensitive and antimitotic properties
of coal tar, however, tar smells, stains and has irri-
tative and carcinogenic properties. Dithranol with
NBUVB has no photosensitivity potential and has a
higher efficacy than tar. However, it bears a risk of ir-
ritation, so that not all patients tolerate it. There is an-
other possible combination of NBUVB, namely with
ichthyol. It is a sulfonated shale oil (@ammonium bitu-
monosulfonate) with anti-inflammatory, antiseptic
and antipruritic properties. It was originally used for
treating wounds and later for treating some dermato-
ses, especially eczema and rosacea. Ichthyol has been
proved not only by historical experience, but also by
growing evidence based studies (45). The advantage
of ichthyol over tar, dithranol and even calcipotriol is
almost no irritative potential and no phototoxic or
carcinogenic potential. Ichthyol also has antiprolifer-
ative and UVB erythema reducing effects that might
play a role in psoriasis treatment (46). Furthermore,
it can be easily washed off with water and has an ad-
vantageous price. Ichthyol still represents a valuable
topical (good benefit/risk/cost profile) because, ex-
cept for corticosteroids and topical immunomodula-
tors, there are no other anti-inflammatory topicals in
dermatology available. In the Czech Republic, some
centers also use it for treating psoriasis. | have been
using ichthyol in combination with NBUVB for many
years and conducted a study in severe psoriasis pa-
tients, where 100% short contact ichthyol and NBUVB
were used. The results confirmed very good efficacy
(after 20 sessions: mean reduction in PASI = 72%,
mean improvement in DLQI=53%), tolerability, safety
and acceptance. It is suitable especially for psoriasis
patients with irritable or potentially irritable terrain,

e.g., guttate, seborrheic or unstable psoriasis, in chil-
dren and in all cases where dithranal or tar are not
tolerated or cannot be used (37).

Treatment with topical corticosteroids during
phototherapy is not a true combination therapy,
but a concomitant therapy in the beginning of pho-
totherapy. There is a trend not to use them during
phototherapy (“corticosteroid holidays™), but it does
not mean they are prohibited (2,3). In practice, they
should be slowly tapered and ceased according to
the onset of clinical response to phototherapy (29).

There are considerable differences in using emol-
lients during phototherapy. According to variations
In UV transmission and UV blocking potential in some
of them, it Is advisable to use them after rather than
before phototherapy session (47). For better trans-
mission, a short warm water shower (48) or the ap-
plication of mineral oil can be used before treatment
(8,10).

COMBINATIONS WITH BATHS

In Germany, balneophototherapy is quite popu-
lar, mainly with salt baths (2,4,20) in asynchronous
or synchronous way (49) with NBUVB, SUP or BBUVB.
Some studies documented higher efficacy than pho-
totherapy alone (49,50), but the cumulative dose was
not reduced, there is no standardization in salt con-
centration and mineral content, and particularly the
cost-effectiveness has not been advantageous so far
(48,50).

COMBINATIONS WITH SYSTEMIC DRUGS

Combination of NBUVB with systemic drugs is rep-
resented mainly by retinoids, e.g., acitretin (reNBUVB,
rePUVA), because it has no immunosuppressive prop-
erties (2,3,4,6,8,29,51). This combination accelerates
the onset of clinical response, enables reduction of
acitretin dose (25-10 mg/day) and moderately also
the number of sessions or cumulative dose, by 20%
on an average. it is advisable to start acitretin one or
two weeks before phototherapy, the dose should be
increased cautiously because of epidermal thinning
caused by acitretin, usually by 20%-30% (3,14). Com-
bination with retinoids is safe, effective and may even
help reduce cancer risk (4). Other antipsoriatic drugs
such as methotrexate, biologics, e.g., etanercept, do
not represent a true combination to increase the effi-
cacy of phototherapy. Phototherapy is here a tempo-
rary adjunctive method for increasing the efficacy of
these systemic drugs in case of clinical response loss
or flare. Of course, in such combinations the cumula-
tive dose of UVB is significantly lower. They are used
anecdotally, and there is a long-term safety concern
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(3,6,10,52,53), especially in smokers and obese pa-
tients, who are already at a higher risk (52). There are
increasing references about the use of methotrexate
in a sequential way, e.g,, starting three weeks before
phototherapy in a dosage of 15 mg/week and lead-
ing to significantly shorter time to clearance (3,29,54).
Concomitant combination with cyclosporin A is
strictly contraindicated in PUVA (2-7), in NBUVB it is
not recommended and can only be used exception-
ally and very cautiously as short-term course on resis-
tant plaques (5,29).

CONCLUSIONS

Even in the 21% century, phototherapy represents
an important therapeutic modality for psoriasis and
other dermatoses due to its good efficacy, safety, pa-
tient compliance profile and cost/benefit ratio. Even
in the era of biologics, phototherapy remains an im-
portant therapeutic tool that cannot be replaced by
any other current systemic therapy. Although not as
dynamic as in systemic drugs, research to improve
the efficacy and safety of phototherapy is going on.
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CASE REPORT

Methods: The patient was treated with drug Withdrawa| and admlnlstration of cyclosporine and methylprednisolone without
improvement; later, acitretin ang methylprednlsolone were used Successfully. The eruption slowly subsided, ang therapy was

surprisingly Prolonged, refractory, and relapslng course of the eruption in our patient might be due to the immune alteration ang the
polypharmacologlc therapy after stem cell transplantation.

Antécédents: Une éruption Pustulaire généralisée aigué s'est Produite chez un patient traite aux antibiotiques contre une
infection Tespiratoire, plusieurs mois aprés yne allogreffe de cellules Souches hématopo'iétiques Pour myélome multiple. Nj e patient
ni le donneyr n‘ont des antécédents de Psoriasis,

Méthodes: Le traitement actuel du patient 5 été interrompy et on luia administré de |5 cyclosporine et de la méthylprednisolone
one, commengcg Parla suite, a ¢ts efficace.

téiinterronipy. Qu‘atre'—-ﬂiélé\;ﬁius tard, le patient a o une récurrence ge
TCytose. Le méme traitement a été administré de nouveay avec succes.

Sion: Aucune récurrence n‘est Survenue dans les 3 années Suivantes, La Pustulose exanthémateyse

généralisée aigué est une réaction Cutanée adverse rare, déclenchee |o plus souvent par les médicaments et tend 3 se résorber
Spontanément, Chez notre patient, Je cours inusité de I’éruptlon—-prolongée, réfractaire, et récurrente—peut étre attribuable a une

PUSTULOSIS (AGEP) is 4 fare cutaneous adyerse eruption js accompanied by feyer and leukocytosis,
reaction triggereq most commonly by drug administration We describe 4 patient who, after allogeneic stem cell
with a tendency to resolve Spontaneously- after drug transplantation and antibiotic admmxstration, €xperienced
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which spread to other skin areas. Unfortunately, he was
treated only by the hematologist with antihistamines
(cetirizine), other parenteral antibiotics (ceftazidime, ami-
kacin), and topical sulfacetamidum natricum in ophthalmic
drops. The usual prophylactic posttransplant therapy
(cyclosporine, methylprednisolone, cefuroxime, acyclovir,
fluconazole, omeprazole, allopurinol, and biphosphonate)
was restarted by the hematologist again. One month later, in
November 2005, he presented for the first time to the
dermatologist with a high fever and a severe widespread
edematous eruption with tiny superficial pustules and
yellow crusts over the trunk, face, arms, and legs
accentuated in the folds ( Figure 1). The mucous membranes
were spared. Onycholysis had previously developed in
response to myeloablative conditioning regimens.

He and his family, as well as his stem cell donor, had no
history of psoriasis. There was no contact with mercury or
spider bites. Biopsy revealed a subcorneal pustule and
papillary edema with neutrophilic infiltrate and some
eosinophils in the dermis (Figure 2). Bacteriologic and
mycologic cultures from skin swabs, blood, and urine were
negative, as well as common virology screening, including

Figure 1. Erythematous eruption with desquamation over the trunk.

cytomegalovirus. Laboratory examination showed an
elevated white blood cell count of 14.9 X 10%/L (normal
range 4-10 X 10°/L) and C-reactive protein of 133 mg/L
(normal range 1-10 mg/L), as well as mild elevation of
aminotransferases. Other biochemical and hematologic
parameters were within the normal range.

A diagnosis of AGEP was considered. The patient was
hospitalized. All drugs were withdrawn (except cyclospor-
ine 200 mg every other day), and he was treated with
methylprednisolone 1 mg/kg/d. After 10 days without
improvement, the previous posttransplant prophylactic
therapy with ciprofloxacin instead of cefuroxime was
reinstituted by hematologists.

Three weeks later, because of the prolonged course of
the cutaneous reaction, treatment with methylpredniso-
lone 32 mg/d in combination with acitretin 25 mg/d,
topical treatment with corticosteroid creams, and with-
drawal of all previous drugs were initiated by our staff. The
eruption subsided very slowly within several weeks and
was followed by a superficial desquamation.

In August 2006, a severe pustular eruption associated
with fever, leukocytosis, and elevation of C-reactive

_protein recurred. Except for tobramycin ophthalmic drops

prescribed by ‘an ophthalmologist a week previously,
artificial tears, and systemic biphosphonate, the patient
was taking no other medications. Treatment with acitretin
25 mg/d and methylprednisolone 48 mg daily was
commenced, and tobramycin was withdrawn. The erup-
tion finally subsided after 4 months of therapy (Figure 3).
The patient has not experienced a relapse in the
subsequent 3 years.

Figure 2. Histopathology shows a subcorneal pustule (hematoxylin—
cosin stain; X80 original magnification).
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antibiotics {aminopenicillins and macrolides) being the
most frequent causative agents.'™ Additional cases have
been described in association with other medications, such
as calcium channel blockers, antimalarials, and antifun-
gals.* In sporadic cases, additional triggers, such as acute
viral infections, spider bites, or hypersensitivity to
mercury, have been reported.>” AGEP has a very
characteristic course, with rapid development of lesions
and prompt resolution. Therapy involves discontinuation
of the suspicious drug and, eventually, administration of
systemic corticosteroids.

AGEP is considered to be an immune reaction, with
specific T cells producing high amounts of neutrophil-
attracting cytokines, such as interleukin (IL)-8.2 As this
reaction substantially differs in an immunologic and
clinical way from the classic delayed hypersensitivity
reaction, some authors subclassify it as type IV d reaction.?
What is priming the drug-specific T cells and keratinocytes
to produce preferentially IL-8 is still not known. There
could be a genetic predisposition; abnormities or simila-
rities in antigen (drug) binding and recognition, or
presentation. Also, the factors of innate immunity
(cytokines of dendritic cells inducing T-helper 17 subtype
with production of IL-17 and IL-22 and induction of IL-8,
granulocyte-macrophage colony-stimulating factor, and
other proinflammatory cytokines in keratinocytes) can

play a role in shifting the reaction to the neutrophilic type.
Also, depletion of the inhibitor of IL-1 (hereditary or
experimental) is known to increase IL- 8, I'.-17, and tumor
necrosis factor o under the clinical picture of pustulosis.’
The pathogenesis seems to have a complex character and
resembles somewhat the reactions seen in pustular
psoriasis and Behget disease.'” More triggering factors
are probably needed for elicitating this type of reaction.
The drug (or combination of drugs) and cytokine
imbalance (owing to the infection or cytokine storm after
HSCT) seems to be the critical constellation for a
genetically predisposed immune system to develop
AGEP, as in our case. Amoxicillin was the most probable
trigger of this reaction in the first episode. For confirma-
tion of AGEP, some authors recommend patch tests with
the suspicious drug. The role of patch testing is limited
because a negative result may be a false negative, not a true
negative. Patch testing was not conducted in our patient as
the antirejection treatment program would preclude a
positive result.

We cannot exclude that a topical antibiotic might be
one of the causative agents in the second episode. The
relapse of AGEP without any detectable drug raises further
questions: the drug may not be a causative agent but a
triggering factor for manifestation of latent disposition to a
neutrophilic type of immune reaction; thus, the course can
be prolonged and/or relapsing. More research is needed to
clarify the pathogenesis.
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There is strong evidence that AGEP is different from
psoriasis, although it is very difficult to distinguish AGEP
from pustular psoriasis.'' The differences between pustular
psoriasis and AGEP are the acuteness of the presentation
and the drug history. In our patient, a family and personal
history of psoriasis, as well as a history of psoriasis in his
stem cell donor, were negative. Our patient was diagnosed
as having a drug-induced AGEP because of the short
interval between antibiotic administration and the onset of
the skin eruption, the clinical appearance of pustular
eruption starting in the intertriginous areas with fever and
leukocytosis, and the characteristic histopathologic
changes. Using the AGEP validation score of the
EuroSCAR study group, our case scored 8 points'
(interpretation: 8-12 = definite, 5~7 = probable, 14 =
possible AGEP). The only exception from the criteria was
the absence of a spontaneous resolution as the course was
prolonged, relapsing, and refractory to the treatment. The
prolonged course of AGEP and successful treatment with
cyclosporine have also recently been described.'? In our
case, the combination of systemic corticosteroids and
cyclosporine was not effective.

Acitretin and methylprednisolone were successfully
used in both episodes of the disease. Acitretin was
empirically used as systemic retinoids have been shown
to be effective in pustular psoriasis and other pustular
dermatoses, as well as in patients with chronic graft-
versus-host disease resulting from allogeneic HSCT.

We suppose that the prolonged course of the reaction
might be due to prolonged immune reconstitution after
transplantation and because of following polypharmaco-
logic therapy at a hematologic department instead of
cessation of the antibiotic administration. These facts
could also influence the failure of the first systemic
treatment with corticosteroids and cyclosporine. The early
diagnosis of AGEP is important to reduce the administra-
tion of other expensive and risky antibiotics. Optimal
collaboration between the dermatologist and the hematol-
ogist is necessary for adherence to standard therapy
regimens in such a severe adverse cutaneous reaction in
a hematologic patient.

To our knowledge, there have been no previous reports
of a severe AGEP in a patient after HSCT.
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Lécba palmoplantdarni pustulézy acitretinem
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Summary

Acitretin Therapy of Palmoplantar Pustulosis Combined with UV-A and 8-MOP

Topically

Ten patients with palmoplantar pustulosis have been enroled into six-months lasting study (1996
- 1997). Patients have been treated by acitretin within the first 3 months, next 3 months they have
been followed-up. In the last 2 weeks of acitretin administration topical applied photochemotherapy
PUVA has started and lasted for 1 up to 2 months. The response to therapy has been assessed by

three-grades subjective scale and by PASI score.

Acitretin therapy showed marked improvement of clinical condition (more than 87 % PASI).
However relaps in 2 weeks has appeared in many patients after acitretin therapy had been stopped

despite of PUVA therapy.

Key words: palmoplantar pustulosis - PUVA - acitretin

Kliéovd slova: palmoplantarni pustuléza - PUVA - acitretin

UvVOoD

Palmoplantdrni pustuléza je typem lokalizované
pustulézni psoridzy. Lécba tohoto onemocnéni je vét-
$inou velmi svizeln4.

Cilem nasi studie bylo ovéfeni uiéinnosti a bezpe¢-
nosti systémové 1é¢by retinoidy (acitretinem) u pal-
moplantdrni pustulézy. Dalsim dkolem bylo vyuZiti
mistni PUVA 1é¢by k prodlouZeni remise navozené
t¥imési¢ni 1lé¢bou acitretinem.

MATERIAL A METODIKA

Skupina nemocnych: Do studie, kterd probiha-
la v letech 1996 - 1997, bylo zafazeno 10 osob s his-
tologicky ovérenou palmoplantdrni pustulézou - 4
muZi a 6 Zen ve v8kovém rozmezi 31 - 64 let (v pri-
méru 48 let).

Do studie nemohli byt zarazeni nemocni s celkovou
1é¢bou (v piedchozich 3 mésicich) metotrexdtem, cyk-

losporinem, kortikoidy a sulfonamidy, téhotné a Zeny
v laktaci, ddle nemocni se zdvaznou hepatopatii, ne-
fropatii, diabetem, s vyraznymi abnormitami v bio-
chemickych parametrech, se zndmou alergii na vita-
min A a jeho derivéty a s fotosenzitivitou. Pro zataze-
ni bylo pozadovéano vékové rozmezi 18 - 70 let a hmot-
nosti interval 55 - 85 kg.

Lécba acitretinem. Nemocni byli 1é¢eni acitreti-
nem (NEOTIGASON® cps.) v podateéni ddvece 50 mg/den
po dobu 3 m&sict. V zévislosti na p¥iznivé lé¢ebné odpo-
védi mohla byt ddvka po 2 - 4 tydnech sniZena na 25
mg/den (v opaéném pifpadé a pfi dobré snaSenlivosti
1éku mohla byt ddvka zvySena aZ na 75 mg/den). Denni
davka byla rozdélena do dvou jednotlivych davek, kapsle
mély byt uZivany po jidle (a zapijeny mlékem pro lepsi
biologickou dostupnost). Dalsi 3 mésice (jiz bez 1é¢by
acitretinem) byli nemocni sledovani.

Odpovéd na lé¢bu byla hodnocena tiistupnovou
subjektivni stupnici (zlepSen, beze zmény, zhorSen)
a pomoci PASI (3) skére. Toto hodnoceni bylo u kazdé-
ho pacienta provedeno pred zahdjenim studie a po 12
tydnech 1é6¢by (tzn. pii skonéeni 1é¢by acitretinem).
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Také byly v prabéhu studie zaznamenavany ved-
lejsi ucinky lécby acitretinem (klinické a laboratorné
prokdzané).

Mistni PUVA. V poslednich 2 tydnech poddvéni
acitretinu byla zahdjena fotochemoterapie PUVA a tr-
vala 1 az 2 mésice s cilem prolongovat remisi, které
bylo dosazeno 1é¢bou acitretinem.

8-metoxypsoralen v 0,15% roztoku (OXSORA-
LEN® sol.) byl aplikovdn mistné na dlané a chodidla
a 30 - 60 min poté byla tato mista ozarena UV-A
zarenim (PUVA 180 a 200, Waldmann).

Kazdy lé¢eny nemocny byl ozatovén tiikrat tydn,
potatetni ddvka 0,5 J/em® se zvySovala kazdé tieti
sezeni 0 0,5 J/em? az do 6 J/cm®. Béhem fotochemote-
rapie bylo dovoleno pouzit mezi lé¢ebnymi ozafenimi
pouze lokdlni emoliencia.

VYSLEDKY

U jednoho nemocného doglo po 14 dnech lééby
acitretinem k vysevu silné svédiciho drobnopapuléz-
niho exantému na trupu a konéetinach. P¥i zvy%eni
davky acitretinu doslo navic k otoktm viéek a ztizené-
mu dychéni. Po pfedéasném ukonéeni podavani acit-
retinu se stav upravil. Nemocny byl tedy pro zjevnou
nesnéSenlivost acitretinu ze studie vyrazen.

Lécba acitretinem vyrazné zlepsila klinicky stav
u vétSiny zbyvajicich nemocnych (v préiméru o vice
nez 87 % PASI) (tab. 1).

Tab. 1. Hodnoceni 1é¢by acitretinem u palmoplantarni
pustulézy pomoci PASI (hodnoceno 9 nemocnych)

Prim. PASI Zlepseno
Pied lécbou 10,32 87,1 %
Po 1é¢bé 1,33

Také subjektivni hodnoceni dsp&snosti 1é¢by acit-
retinem vykazalo podobné vysledky (tab. 2).

Tab. 2. Subjektivni hodnoceni 1é&by palmoplantarni
pustuldzy acitretinem

Subjektivni n (%)
hodnoceni

ZlepSeno 8 (89 %)
Nezménéno 1 (11 %)
Zhorseno 0

Kozni nezadouci ucinky 1é¢by acitretinem byly pii-
tomny u v8ech 9 lééenych, obzvlasté cheilitida a su-
chost sliznice nosu a ust. Také hyperlipidémie byla
velmi ¢astd (tab. 3).

Tab. 3. Nezadouciudinky lééby acitretinem (hodnoceno
u 9 nemocnych)

Vedlejsi uéinek Vyskyt

n (%)
Kozni
Cheilitida 9 (100 %)
Suchost sliznic 9 (100 %)
Suchost kize 6 (67 %)
Olupovani kiize 5 (56 %)
Vypad vlast 3 (33 %
Svédéni 3 (33 %)
Exantém 1 (11 %)
Jiné
Unava 5 (56 %)
Artralgie 4 (44 %)
Bolest hlavy 3 (33 %)
Laboratorni
Hypercholesterolémie 9 (100 %)
Hypertriacylglycerolémie 7 (78 %)

Do 2 tydnu po skonéeni 1éEby acitretinem se
u vSech nemocnych projevilo podstatné zhorseni koz-
niho nédlezu, a to bez ohledu na probihajici PUVA
lé¢bu. Mistni PUVA nebyla schopna uchrénit nemoc-
né pred ndvratem onemocnéni. U 2 nemocnych dokon-
ce bezprostfedné po zahdjeni PUVA lé¢by doslo k vy-
sevu novych pustuli. Po pferuseni PUVA 1é¢éby se stav
upravil.

DISKUSE

Prvni ¢ast nasi studie potvrdila uéinnost 1é¢by
acitretinem u palmoplantérni pustulézy. To je v sou-
ladu s vSeobecnou zkuSenosti (4). Avsak vyskyt ved-
lejsich uéinkl 1é¢by acitretinem se jevi ponékud vyso-
nebo se snazit o snizeni ddvky acitretinu, nap¥. kom-
binaci s jinymi 1é¢ebnymi postupy.

Retinoidy a PUVA (10) jsou velmi i¢inné 1é¢ebné
metody, ale mohou se objevit nékteré problémy v sou-
vislosti se systémovym poddnim 8-metoxypsoralenu
(8-MOP) (1, 6, 7, 8). Zvolili jsme mistni PUVA 1é¢bu
pro jeji vysokou uéinnost (2, 5) a bezpeénost pii lokdlni
aplikaci 8-MOP (9). BohuZel v8ak v nasem souboru
nebyla efektivita mistni PUVA 1é¢by tak vysoka, aby
udrzela remisi navozenou acitretinem.
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Synchronni balneofototerapie pristrojem TOMESA
— dvouleté zkuSenosti v ambulantnim provozu

F. Novotny, N. Benikova

Lécebné centrum pro psoriatiky a ekzematiky Praha

vedouci lékat prof. MUDr. F. Novotny, DrSc.

UVOD

Fototerapie je 1é¢ebnd metoda vyuZivajici udinkd
UV zéfeni a je nedilnou souéasti dermatologické 1é¢by.
Terapeuticky se vyuZivd zejména tdinkd antiprolife-
raénich, cytotoxickych a imunomodulaénich; v n&kte-
rych ptipadech i uéinkd vedoucich ke stimulaci mela-
nogeneze (7, 8, 11, 13, 14, 18).

Fototerapie zaznamendva v posledni dobé& velky
rozmach, a to diky vyvoji novych UV zafiéa, které
umoZziiuji zavedeni modernich fototerapeutickych po-
stupl se sniZenim neZddoucich uéinki, které jsou
u zari¢a klasickych.

Typickym ptedstavitelem klasickych z4a¥i¢t je hor-
ské slunce, které je jiz anachronismem a nedoporudu-
Jje se pouzivat praveé pro p¥imés skodlivého UVC spek-
tra. Dalsi zafi¢e — UVA, UVB, SUP, téz UVA/UVB —
jsou stéle zlepSovany, takZe je nap¥iklad mozZno pfes-
né&ji monitorovat davky. Nejnovéjsi zaiizeni jsou kom-
puterizovéna tak, Ze kazdy pacient m4 svou chipovou
kartu s navolenym protokolem a po vlozeni do p¥istro-
je se nastavi piisludné parametry ozéteni. Na chipové
karté je téZ evidovdna kumulativni davka, co? vitaji
fotodermatologové, na druhé strané se registruje po-
Cet absolvovanych procedur, coz zase vitaji pojistovny,
nebot je to prikazny material pro vykaznictvi. U lep-
§ich p¥istroju byvéd zabudovdna automaticka regulace
expozice podle intenzity, tj. pfi stdrnuti lamp s pri-
vodnim sniZovdnim intenzity piistroj automaticky
zvySuje expoziéni ¢as. (V praxi jsou naopak varujici
piipady za¥i¢d, kde lampy nejsou mé&nény i po nékolik
let, a proto emituji zcela nedéinné spektrum, o inten-
zité ani nemluvé.)

Kromé celotélovych za¥i¢a kabinového nebo lehat-
kového typu je na trhu fada za¥i¢i na 1é¢bu lokalizo-
vanych projevi: na pokozku kitice, z4tice na plosky
a dlané, ruéni za¥i¢e na inverzni projevy a tézko do-
stupné partie, na nehty atd.

Tzv. dzkopdsmovd, monochromaticka UVB fotote-
rapie (single band, narrow band, 311 nm UVB) pied-

stavuje $picku v souasné dermatologické fototerapii.
Na vSech zahraniénich odbornych forech je tato foto-
terapie uzndvana jako mezindrodni standard. Je totiz
prokdzéano, Ze ze viech dosavadnich UVB za¥i¢d jsou
uzkopadsmové zaFice, zejména p¥i 16¢b& psoridzy, nej-
ucinné&jsi (4, 7, 8). Pritom jsou redukovany nezadouci
udinky klasického UVB spektra (tj. je minimalizovéna
erytémogennost, coz umozniuje aplikovat az 10krat
vyssi davky UVB) a i z hlediska bezpeénosti nejsou
rizikovéj$i nez klasické zati¢e. Srovnatelna je snad
pouze metoda PUVA, ktera je vak rizikovéjsi z hle-
diska pouzivéni psoraleni, a to pro nezadouci déinky
jak akutni (UV dermatitida, keratitidy), tak dlouho-
dobé (pfedéasné stdrnuti a atrofie kiize, vznik neme-
lanomovych koznich neoplazii, katarakty, hepatélni
léze), a proto je pro zmin&né diagnézy upiednostiiova-
na pravé uzkopasmovéd UVB fototerapie.

SYSTEM TOMESA

Modifikaci dzkopdsmové UVB fototerapie je tzv.
synchronni balneofototerapie ptistrojem TOMESA,
kterd piedstavuje kombinaci souéasného (synchronni-
ho) 1é¢ebného psobeniizkopasmové UVB fototerapie
a balneoterapie s pouZitim specidlniho solného rozto-
ku (imituje sloZeni soli Mrtvého mote) a reprezentuje
nejmodernéjsi, iéinnou fyzik4lni metodu lé¢by derma-
téz, zejména psoridzy a atopického ekzému.

Balneoterapie mé vyhodu v tom, Ze se opird pre-
vazné o piirodni zdroje, které nemaji vedlejsi ucinky
ve srovndni s jinou zevni ¢i vnit¥ni terapii. Koupelova
lécba u fady dermatéz m4 velkou empirickou tradici
(1,3,5,9, 13, 16, 17, 20), ale teprve v posledni dobé
opravnuji nové farmakologické poznatky jeji racion4l-
ni pouziti. Ackoli koupele nemohou byt hlavnim 1é-
kem, maji v kombinaci s jinymi lééebnymi postupy
znacny podil na vysledku 1ééby. Nelze opomenout ani
reflexni piisobeni na CNS a také jejich psychoterape-
uticky vliv.




Z hlediska mechanismu téinku zde diky UVB domi-
nuji zejména cinky imunomodulaéni, tj. snizeni poctu
a funkce Langerhansovych bunék, zvySeni produkce
vitaminu D3 v kiZi s jeho antiprolifera¢nimi, diferenci-
aénimi a imunomodulaénimi uéinky (1, 6, 10, 18).

Solnd koupel ptisobi keratolyticky, eluuje nékteré
medidtory zdnétu a zvySenou hydrataci potencuje
uéinky ultrafialového zdfeni. Magnezium pusobi pro-
tiz4nétlivé inhibici fosfolipdzy A a 5-lipoxygendzy
a nésledné doch4azi ke snizeni hodnot LTB 4. Jako
kofaktor adenylatcykldazy blokuje mitotickou aktivitu
keratinocytd. A¢koliv ionty magnezia potencuji 1é¢eb-
né uéinky UV paprski, na druhé strané brani diky
antiflogistickym éinktim vzniku soldrni dermatitidy.
Natriumchlorid védZe v pokoZce vodu, hydratuje ji,
ovliviiuje osmoticky tlak v kizi, zlepSuje prokrveni,
plisobi slab& keratolyticky, eluuje nékteré mediatory
z4nétu, napt. leukocytdrni elastdzu. Selen snizZuje pro-
dukci interleukint a stroncium produkci TNF-a.

Brom pusobi sedativné. Kalcium ma4 tisici, protizdnét-

livé u¢inky, podili se na rovnovdze minerdld v burice
1,3,5,6,9, 10, 14-16, 19, 20).

Souéasna kombinace solné koupele a ultrafialové-
ho zéfeni je mnohem éinnégjsi nezli samotné ultrafi-
alové zafeni a samotnd koupel.

Historie

Kombinace solnych koupeli a umélé fototerapie je
znédma nékolik desetileti. Vé&tSinou byla provddéna
asynchronng, tj. nejdiive pacient absolvoval koupel
a pak ozéfeni ultrafialovymi paprsky. PouZiti motské
soli a umélého ozafovéani je dlouho zndmé, napt. v né-
meckych l4znich Bentheim, kde se téZi sul, vznikla
z usazenin prehistorického mofe, pfimo na misté. Me-
toda se oznaduje TSFT (Thermasolefototherapie).
V pfirozenych podminkéach se balneofototerapie pro-
vadi u Mrtvého mote, v Modré Laguné na Islandu atd.
Inicidtorem napodobeni 1ééby u Mrtvého mote, kde je
nejvétdi koncentrace soli a i intenzivni a filtrované
UV zéreni, byl K. Schneider, ktery analogické proce-
dury zavedl v roce 1983 v hessenskych ldznich Bad
Salzschlirf. Slo jiz o prvni synchronni balneofototera-
pii, tedy soudasné pouziti solné koupele se svétloléc-
bou. Pro mimoi4ddné 1é¢ebné tspéchy se v roce 1992
ptvodni penzion roziifil na dva lééebné domy. Celé
centrum dostalo ndzev TOMESA-Fachklinik (1, 5, 9,
16, 20).

TOMESA je akronymem z Totes Meer Salz. Meto-
da Tomesa byla postupné udspé&$né vyzkouSena na
kozni klinice Charité v Berling, na Némecké klinice
pro diagnostiku ve Wiesbadenu a na kozni klinice
Philipsovy univerzity v Marburgu. Dale se ujala
v koznich ambulantnich zafizenich po celém Némec-
ku. Napiiklad v Bavorsku pouzivalo v roce 1995 me-
todu Tomesa 13 dermatologickych ambulanci. Metoda
byla ddle zavedena v fadé& ldzni (napf. Salza v Duryn-
sku, Trenéianské Teplice na Slovensku, aj.). V Sana-

toriu pro psoriatiky a ekzematiky v Praze se zacala
pouzivat od kvétna 1995.

Popis zarizeni

Systém Tomesa predstavuje zafi¢ celotélového
typu. (Pfikladem lokdlni synchronni balneofototera-
pie je napt. pristroj Aqua-SUP, kde m4 pacient pono-
feny dlané &i plosky ve vodé ¢i 1ééebném roztoku, které
jsou soudasné ozafovany ve sméru od dna.) Lécebnou
soupravu TOMESA vyrabi némeckd firma Griinbeck
(obr. 1). V prazském Sanatoriu je instalovano 12 pii-
strojt se systémem Tomesa. Kazdy box je uzaviratelny
pro jednoho pacienta. V boxu je umistén sprchovy kout
k pouziti pred 1ééebnou vanovou koupeli (u ekzemati-
ki téZ po koupeli) a vybaveni k odklddani odévi, déle
vlastni za¥izeni, kterym je anatomickd vana, spojena
konstrukei s nadvanovymi ,nebesy“, kde jsou umisté-
ny trubicové z4tice. V boxu je ddle agregovana regu-
laéni a filtraéni sk¥in, jejiz displej je p¥istupny z chod-
by, takZe pacient m4 své soukromi. Vana mé piihod-
nou vysku 45 cm, je z plastické hmoty a je anatomicky
tvarovéna tak, Ze umoziiuje pohodlné poloZeni hlavy
a konéetin i ota¢eni pacienta. Je koncipovdna na ob-
jem 250 1 solného roztoku. Jde o synteticky vyrdbénou
sul, jejiz slozeni je prakticky stejné jako v Mrtvém
mo¥i. Nad vanou jsou ozafovaci nebesa s reflexnim
oblozenim, vybavend 5 lampami Philips TL 01 (100
Watt) o délce 150 cm, které vyzatuji dzkopdsmové
UVB spektrum (311 nm). Toto spektrum je optimdln{
pro lé¢bu psoridzy. Pro subakutni faze atopického
ekzému, akné, vitiligo a sklerodermii lze instalovat
také lampy emitujici UVA paprsky.

Obr. 1. Pristroj TOMESA k synchronni balneofo-
toterapii.

Popis vlastni procedury

Po uloZeni pacienta do vany sjizdi ozafovaci nebesa
do vzdélenosti 75 ¢cm nad hladinou vody. V p¥ipadé
jakékoliv komplikace pacient zatdhne za mechanicky
vypinaé zafizeni. Pacient se ve voné& otadi z diivodd
rovnomérného ozéteni, a to podle zvukovych signdla
v intervalech naprogramovanych v ovlddacim poéita-
¢. InstruktaZ pacienta, navoleni pfislu$nych para-
metra do poéitade podle pokynu lékate i kontrolu bé-
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hem procedur provadéji zaskolené sestry. Sestra na
vnéjsim displeji nakéduje vhodnou teplotu koupele
(36-37 °C), pH (7,0), dobu koupele (5-30 minut), ex-
pozi¢ni dobu zédfeni (1-30 minut) a ¢asové povely
k otadeni pacienta. ProtoZe oblast hlavy je blize k z4-
Fi¢hm, lze ji podle potfeby zakryvat rouskou ¢i plenou.
Nezbytnou podminkou pro pacienty i personil jsou
ochranné bryle s UV filtrem a dodrzovani dalsich bez-
pecnostnich opatfeni. Pro détské pacienty se do velké
vany vkladaji specidlni vaniéky s perforaci, umoznu-
jici pranik solného roztoku. Po vystoupeni pacienta
z vany odsaje sanitdrka specidlnim vodnim vysava-
¢em vlasy, Supiny a jiné mechanické neéistoty a vyde-
zinfikuje vanu, sprchu a podlahu boxu. Solny roztok
se precerpava do filtraéni sk¥ing, kde se ¢isti mecha-
nicky, chemicky a baktericidné s UVC lampami. Na
zaveér se roztok dechloruje (chlorovana voda by vadila,
zejména ekzematiktim). Cely proces trva 15-20 mi-
nut. Poté se roztok jako hygienicky nezdvadny vraci
zpét do vany, obsah soli zistdva zachovéan. Do koupele
je mozno pfidat vonné esence jako pomocnou aroma-
terapii. Veskeré procesy filtrace a ¢isténi jsou zauto-
matizovany, fizeny a kontrolovdny poéitaéem. Za¥ize-
ni je pod stdlou 24hodinovou technickou kontrolou
a mé celou fadu bezpeénostnich prvkid pro pfipad
poruchy funkce jednotlivych é4sti. V noénich hodinach
probihé pravidelna ddrzba, vymény solnych roztoku,
filtr, lamp atd. Pravé tento systém umoziiuje racio-
nédlné ekonomické Setieni vody i pomérné drahého
solného koncentrdtu — roztok lze totiZz pouZit pro 15
provoznich hodin éi 30 pacientd. PouZivand origindlni
sul némecké provenience ma toto procentudlni sloZe-
ni: chloridy 62,8, natrium 12,9, magnezium 12,3, kal-
cium 3,4, kalium 2,2, sulfdaty 2,4, stroncium 0,7, HCO3
0,9, ddle brom, jod, selen aj. stopové prvky 2,5.

Podle diagnézy a stadia dermatéz pouzivame 15%
a 8% koncentraci zejména pro psoridzu, 1% a 0,5%
koncentraci, zejména pro atopicky ekzém.

INDIKACE A KONTRAINDIKACE

Indikace se fidi obecnymi zdsadami fototerapie,
tj. je vhodn4 pro stavy, které jsou rozsdhlé (nad 25 %
povrchu), nebo kde jsou lokdlni 1é¢ba i klasicka foto-
terapie mélo efektivni (2a, 11, 13, 14).

Mezi hlavni diagnézy patfi:

- psoridza vSech forem, véetné& artropatické

- atopicky ekzém, zejména chronicka stadia (pro

akutni a subakutni stadia je doporuéovédna vy-
sokodavkova UVA 1 ¢i ,Kaltlicht” fototerapie)

- vitiligo

- parapsoriasis guttata

- seboroickd dermatitida

- lichen planus

- akné (tézké formy)

- ichtyézy — viechny typy

- mycosis fungoides, stadium I a II

- prurigo nodularis, pruritus
- dalsi kozni choroby, napt. sklerodermie
- artropatie

Kontraindikace jsou obdobné jako u jinych dru-
hu fototerapie ¢i balneoterapie:

- akutni exacerbace (povSechné iritabilni stadium
choroby)

- fotodermatézy a vnitini ¢i zevni pouzivani foto-
senzibilizatora

- kozni prekancerézy a nddory s vyjimkou mycosis
fungoides, stadium I a II

- onkologi¢ti pacienti lé¢eni chemoterapii

- infekéni onemocnéni, véetné impetiginizovanych
koznich chorob, dédle pemfigus a pemfigoid

- pacienti nepohyblivi & velmi obtizné pohyblivi

- pacienti s téZkymi chorobami srdce a cév, latko-
vé premény (diabetes mellitus, tyreopatie, hepa-
topatie a nefropatie) a pacienti s poruchami
imunity

- katarakta a afakie

- pacienti s t8Zkymi duSevnimi chorobami a epi-
lepsif; osoby drogové zavislé.

SCHEMA LECBY (protokol)
synchronni balneofototerapie

Pro tzkopdsovou UVB fototerapii existuje fada
protokold (schémat) — podle pracovi§t, nebot neexistu-
je zcela jednotny standardni postup.

Mezi obecné zdsady vsak patfi (2, 11):

1. PouZivéni tésné suberytémovych ddvek. Uréu-
jeme fototyp, event. provddime fototesty, rozepisujeme
privodni formuld¥ s expoziénimi éasy i ¢asy pro kou-
pel. Procedury probihaji za peélivého dozoru 8kolené-
ho zdravotnického personélu a lékate. Poddteéni dav-
ka se pohybuje v intervalu 1-8 minut (31-248
md/cm?), zvySovani expozic se d&je podle tolerance
0 1-2 minuty (31-62 mJ/ecm®) do 20, max. 30 minut.
Vzhledem k otaceni pacienta tak pf¥ipadd na kazdé
pFistupné misto kozniho povrchu cca 7 min expozice.
Stfedni kumulativni ddvka se pohybuje okolo 7-8
J/em?®.

Nizkodavkova fototerapie se u psoridzy p¥ili§ ne-
doporuéuje (s vyjimkou fototypd I-II), nebot dochazi
k tvorbé pigmentu, ktery zabrafiuje praniku UVB,
a tim sniZuje terapeuticky efekt. Navic je i¢inné spise
na lehké formy: na stredné tézké a tézké ma maly
efekt (11, 18).

P¥i preruseni lé¢by se po pauze musi imérné jeji-
mu trvani sniZit ddvka, resp. ozarovaci ¢asy.

Fergusson, Photobiology Unit, Medical School
Dundee, upfednostiiuje pomaly (nizky) vzestup —a to
0 10-20 % MED pfi jednotlivych expozicich, protoze
tento reZim vede az k 10% redukci kumulativnich
ddvek UVB a té%Z ma o 50 % niz&i vyskyt erytému.
Ozarovaci frekvence je 3krat tydné&. P¥i rychlém (vy-
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sokém) vzestupném rezimu se zaéina 70 % MED jako
po¢dteéni davkou a pak dochazi k 40% vzestupu pfi
dalsich expozicich (pfi erytému redukujeme davku
010-20 %) (18).

V naSem Sanatoriu upfednostiiujeme rychlejsi
vzestup, i kdyZ neni tak razantni jako ten, co jsme
popsali. Rychlejsi nastup efektu je totiz pozitivnim
stimulem jak pro pacienta, tak pro lékate. Strméjsi
zvySovéni expozic se osvédéilo u psoridzy, kde prabéh
hojeni je linearni, kdezto pozvolné opatrné zvysovani
je vhodnéjsi u atopického ekzému, kde pribéh hojeni
Jje i béhem fototerapie kolisavy. Samoziejmé je peclivé
monitorovdn mozny erytém, ktery jsme vSak zazna-
menali jen velmi sporadicky.

2. Frekvence poétu ozatovani v tydnu se v zdklad-
ni kife pohybuje v rozmez{ primérné 5-6krat tydné.
Obecné by neméla byt nizsi nez 3krat tydné a vyssi
neZ 6krét tydné. Zdkladni kuira predstavuje 24 proce-
dur, na niZ podle potfeby navazuje udrzovaci lé¢ba
v rozsahu 20 procedur v méné &asté frekvenci — podle
stavu pacienta.

Pri ozafovani 3krat tydné je ndstup efektu pomalejsi
— ke zhojeni dochdzi v priibéhu a% za 2,5 mésice (17).

Udrzovaci kura signifikantné prodluzuje dobu tr-
véan{ remise, podle klinického stavu se provadi v roz-
mezi 2—4 mésict. Frekvence se pohybuje v priméru
3-1krat tydné, ddvka se ponechdva posledni dosazend
a tolerovand. Udrzovaci frekvence 1krat tydné je dos-
tacujici pro pouze cca 30 % pacientu, ostatni vyZzaduji
vy§si frekvenci, coZ odpovidé literdrnim ddajam (11).

U Zen po dobu menstruace prekryvame toto obdobi
pomoci fototerapie SUP nebo HS.

3. Ke zlepSeni pruniku UVB zafeni do kiize pro-
vadime:

- sprchu s podpurné lééebnym t&lovym mydlem

(umoznuje eluaci UV absorbujicich latek z ktize
— kyselina urokanové aj.), se souéasnym Setr-
nym mechanickym odstrafiovdnim $upin Zinkou
¢i lufou,

- aplikaci lehkych emoliencii, napt. olejovych, ne-

bot redukuji optickou bariéru §upin.

4. U refrakternich loZisek, zejména na dolnich
konéetinach, dopliiujeme jesté 1é¢bu o lokélni dodateé-
nou fototerapii téchto partii. Nase zkuSenosti ndm
potvrdily i literdrni ddaje (12). Navic jsou v Sanatoriu
k dispozici i dalsi druhy zati¢a — celotélové i lokdlni
(na ruce a plosky, na nehty, intertriga a flexury, pokoz-
ku kstice atd.).

5. Bezpeénostni zasady pro pacienty i persondl
jsou stejné jako u klasické fototerapie: bryle, kryti
obli¢eje (neni-li postizen), kryti pigmentovych projeva
(napf. naplasti); u recidivujiciho herpes simplex tyto
partie preventivné téz kryjeme. V den ozafovani se
nelze vystavovat dals§imu pfirozenému ¢ umélému
UV zéfreni.

6. Samoztejmosti jsou kontroly lékarem, které se
pravidelné provadé&ji po 2 prvnich expozicich, kdy
vsouvdme den pauzy, ddle v poloviné a na zavér za-

kladni kury, event. i ¢astéji — podle aktualniho stavu
pacienta.

Kritéria uhrady zdravotnimi pojistovnami

Synchronni balneofototerapie je hrazena zdravot-
nimi pojistovnami pouze u rozsdhlych & torpidnich
forem psoridzy a atopického ekzému, a to plné pouze
1krat ro¢né, v rozsahu 24 procedur (zakladni lécba:
5-6krdt tydné po dobu 1 mésice) + 10-20 procedur
(udrzovaci lé¢ba po dobu 1-3 mésici ve frekvenci
1-3krat tydné). Pii potfebé opakovani této fototerapie
jesté jednou za rok hradi zdravotni pojistovny 50 %
¢astky, tj. nastane ¢dsteénd dhrada pacientem. Pri
event. tfetim opakovani nehradi pojistovny jiz nic, tj.
¢astka ma byt plné hrazena pacientem.

Casteéna 50% vhrada v rozsahu 24+20 procedur je
poskytovdna pacientim se seboroickou dermatitidou,
s jinymi ekzémy neZ atopickymi, s lichen planus, téz-
kou akné, ichty6zou, parapsoridzou nebo mycosis fun-
goides. Pacienti s ostatnimi diagnézami, véetné vitili-
ga, si lé¢bu hradi plné.

Vyhody péce v Sanatoriu:

- Ojedinéle rozsahly provoz, a to pondé&li — patek
0d 6.00 do 22.00 h, v sobotu a nedé&liod 7 do 18 h,
takze jak vySetfeni, tak 1é¢bu lze absolvovat
v terminech mimo pracovni dobu. Recepce se pii
stanovovani termint vySetfeni i 1é¢ebnych pro-
cedur snazi vyjit maximélné vstfic ¢asovym
mozZnostem pacienta, objedndva je na presné
uréeny ¢asovy termin.

- Snadné dostupnost diky lokalizaci v centru Pra-
hy. Umist&ni v pfizemi umoziiuje pFistup i méné
pohyblivym pacienttim.

- Umoziuje ambulantni 1é¢bu bez nutnosti hospi:
talizace, pod odbornym dozorem s edukaci, véet-
né pravidelného lokdlniho oSetfeni (proti ¢asto
neduslednému a nepofddnému domacimu léée-
ni), takZe neni zapotfebi provddét doma technic-
ky néroénou zevni terapii.

- Komplexni 1é¢ba — provadéji se epikutédnni testy
a fototesty, k dispozici je i psycholog. Je zajiste-
na ndvaznost na veskery dalsi laboratorni a jiny
diagnosticky komplement.

- Tézké stavy dispenzarizujeme. Zavadime pre-
ventivni opatfeni za uicelem eliminace ¢i reduk-
ce provokacdnich faktord, véetné dietniho rezi-
mu. K dispozici jsou i pisemnda pouéeni a poky-
ny.

VLASTNI VYSLEDKY

Od kvétna 1995 do kvétna 1997 bylo v nasem Sa-
natoriu kartotééné zaevidovdno 9.126 pacientt s rtiz-
nymi koznimi diagnézami. K terapii metodou TOME-
SA bylo vybrano 2.341 pacienta v tézkém, terapeutic-
ky torpidnim stavu: zhruba kazdy druhy psoriatik,
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kazdy tieti ekzematik a kazdy paty pacient s vitili-
gem. Zafazeni do terapie TOMESA také ovliviiuje
smlouva se zdravotnimi pojisfovnami (viz d¥ive).

Pro hodnoceni jsme z divodu velkého mnozstvi
pacienti, malého po¢tu lékai a jejich éasového vyti-
Zeni nevypocitdvali klasicky PASI skére — rozsah jsme
hodnotili v % postizeni télesného povrchu, intenzitu
jednotlivych parametrd pak slovné.

Vékové slozeni se u psoridzy pohybovalo v rozmezi
8-75 let, u atopického ekzému 2-50 let.

Z hlediska zastoupeni pohlavi bylo u psoridzy
46,5 % muzi a 53,5 % Zen, u atopického ekzému bylo
zastoupeni pohlavi rovnomérné.

Z hlediska zavaznosti 3lo o t&Z31 ¢i tézké postizeni
—déno vstupnimi kritérii zdravotnich pojistoven, pod-
le kterych 1é¢bu TOMESA u lehéich a stiedné tézkych
forem nehradi. Tito pacienti jsou v Sanatoriu lé&eni
lok4lni 1é¢bou, event. klasickou fototerapii SUP &
PUVA.

Obr. 2b. Pacient s psoridzou po zdkladni kiie.

U vitiliga byli k indikaci upfednostnéni pacienti
mladsi, s krat$i anamnézou a event. s tendenci
k spontidnnim repigmentacim (anamnesticky).
U vSech se laboratorné a klinicky vy3Setiuji endokrino-
logické parametry, véetné $titné Zl4zy, jaterni testy,
glykémie, krevni obraz a zdkladni imunologicky scre-

ening (2). Prvni mésiéni kura je testaéni, tj. pokud
dojde alespon k minimédlni repigmentaci, nésleduje
s odstupem mésice jes§té druhd a treti kira. Pokud se
repigmentace neobjevi, neméd v 1é¢bé smysl pokraco-
vat. Vzhledem k faktu, Ze zdravotni poji¥tovny 1é¢bu
nehradji, je psychologicky neredlné, aby pacient v 1é¢-
bé pokraéoval, i kdyZ po odborné strdance by to bylo
jisté zajimavé. Prezentované vysledky tedy zahrnuji
skupinu s pozitivni odezvou na prvni testaéni kiiru
(viz obr. 3a a 3b).

Obr.

Obr. 3b. Pacient s vitiligem po 2 kirach.

U vitilig s malym rozsahem provddime lokalni
koupelovou ¢i potiraci PUVA 1é¢bu a v intervalech
mezi kidrami fototerapie vsouvdme podle souasnych
zésad (2b) aplikaci kortikoidd 3. generace. Nékdy téz
doporuéujeme v obdobi mimo fototerapii celkové uzi-
vani B-karotenu — vyrazny klinicky efekt jsme vsak
nepozorovali.

Tabulky 1 a 2 ukazuji poéty nemocnych a 1é&ebné
vysledky.

Mezi nemocnymi s ostatnimi diagnézami lé¢enymi
metodou TOMESA byly pfipady acne conglobata, ich-
tyézy, mycosis fungoides II. st., parapsoridza, seboro-
ické dermatitidy, lichen planus, prurigo nodularis
Hyde a cirkumskriptni sklerodermie.

Z hlediska 1é¢by jsme u psoridzy preskribovali jen
keratolytika, obvykle salicylovou vazelinu nebo urea-
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Tab. 1. Statistika pri terapii TOMESA

Diagnéza Pocet pacient Prubézna
efektivita po 24
procedurach
Psoriasis
chronica
disseminata 1582 91,1 %
generalisata
verrucosa
arthropathica
Eczema atopicum
disseminatum 623 78,8 %
Ostatni 136 83 %
Celkem 2341 87 %

Tab. 2. Terapie vitiliga metodou TOMESA

Pocet Efektivita
FoCHEnl po 1. kuire po 2. kufe po 3. kiire
35 5-15 % 2045 % 60-92 %

(% vyjadiuji procento repigmentovaného télesného povrchu)

laktét vazelinu. U atopického ekzému vzhledem ke
kolisavému prubéhu jsme kromé& emoliencii doéasné
nebo intermitentnd pouZivali antiseptickou mast
s velmi slabou kortikoidni p¥isadou, u vitiliga jen
emoliencia ¢i zcela indiferentni externa. Obecné se d4
¥ici, Ze lokélnilé¢ba byla volena co nejméné diferentn,
zejména jsme usilovali umoznit pacienttim ,kortikoid-
ni prazdniny“.

Kumulativni davky UV zafeni dosahovaly priimér-
n& okolo 7-8 J/cm?.

Po skonéeni zédkladni, 24denni kiry, zhruba 2/3
nemocnych dochdzely jesté dvacetkrat na udrzovaci
procedury v intervalech 1-3krat tydn&. Remise po
ukonéeni terapie trvaly od 2-8 mé&sicd, primérné 6
mésicd, a to v zdvislosti na vyskytu provokaénich fak-
tora. V p¥ipadé recidiv byl rozsah postiZzeni pouze
10-15% oproti vychozimu stavu pred lé¢bou.

Pozorovali jsme téz zlepSeni kloubnich obtiZi cca
u 55 % pacientd s artropatickou psoridzou, s émz
jsme se u klasické fototerapie nikdy nesetkali.

Jinak maji samoziejmé lepsi a rychlejsi pribéh
hojeni ti pacienti indikovani k fototerapii, kteti maji
krat$i anamnézu, stiedné tézké postiZeni, méné infil-
trovana loziska a dobrou pfedchozi odpovéd na helio-
terapii.

Zadné zavazné privodni nezadouci i¢inky a kom-
plikace nebyly pozorovany. Ojedinéle se vyskytl mirny
prechodny erytém, ktery vSak povaZzujeme za lééebné
ucelny. Spokojenost pacientii byla mimotrddn4, mnoho
pacienti hodnotilo 1é¢bu ve srovnéni s jinymi predcho-
zimi metodami jako nejlepsi.

DISKUSE A ZAVER

V piehledu uvadime heslovité nevyhody a vyhody
této metody.
Nevyhody synchronni balneofototerapie

Jedinou nevyhodou je finanéni ndroénost. Je ddna
néklady na stl, na ¢isténi a upravu vody, véetné tech-
nické udrzby. Nehraje zde dlohu provenience ndhrad-
nich dila ¢&i surovin, protoze se pohybuji ve stejné
cenové relaci, i kdyz jsou vyrobeny v CR.

Tato ndro¢nost je viak relativni, uvazime-li, ze:

- balneoterapie s jednordzovym solnym roztokem

pro jednotlivého pacienta by byla daleko drazsi;

- v porovndni s hospitalizaci & ldzeniskou lécbou

je metoda levnéjsi a pro pacienta pfijateln&jsi;

- ekonomické indikovani této metody je regulova-

no piisnymi vstupnimi kritérii zdravotnich po-
jistoven pro poskytovani této 1é¢by;

- tato metoda je hrazena plné jen lkrat roéné,

kdezto jiné typy celkové fototerapie se mohou
opakovat i vicekrat roéné.

Vyhody synchronni balneofototerapie

1. Oproti klasické fototerapii a PUVA fototerapii

ma synchronni balneofototerapie obecné tyto vyhody:

- lé¢ba je velmi u¢innd, dosahuje 78 az 91% uspé&s-

nosti podle diagnézy (viz tab. 1 a 2), nédstup

uéinku je rychlejsi. Zhojeni nastava v priméru

po 30 proceduréch. Recidivy probihaji v mensim
rozsahu (cca 10-15 % puvodniho postizeni);

- k 16¢bé nejsou kromé vyslovené zavaznych a téz-
kych p¥ipadi zapotiebi perordlni medikace (re-
tinoidy, cyklosporin A, metotrexat) ani utoénéjsi
loké4lni 1é¢iva (kortikoidy, dehty, analoga vitami-
nu Ds);

- lé¢ba je relativné ekonomicky nendroéné z hle-
diska ¢asu i financi;

- lééebné protokoly jsou snadno srozumitelné i do-
drZovatelné pro pacienta i lékafte;

- koupeli po celou dobu ozafovdni je dosaZeno
jednak lepsiho priniku UV do kize, lepsi hyd-
ratace, eluace fotoabsorpénich latek, jednak do-
chézi k pfimému podpurné lééebnému pusobeni
aktivnich latek, obsaZenych v solném lééebném
roztoku. Vysledky jsou o 15-20 % lepsi pii syn-
chronizaci nez bez ni (5).

2. Oproti pobytu u Mrtvého moie (déle jen MM)

jsou tyto vyhody:

- moznost 1é&by po cely rok (u MM jen na jate a na
podzim);

- moZnost dlouhodobé&jsi 1écby, resp. zakladni
a udrzovaci 1ééby (u MM jsou organizovany po-
byty pouze 2-3tydenni);

- mnohym pacientim nevyhovuje, resp. stav zhor-
Suje vysoka teplota u MM;

- lé¢eni je finanéné méné nakladné nez pobyt

u MM;
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- pacient si nemusi brat dovolenou, pracovni ne
schopnost, ziistdvd doma u rodiny.

3. Oproti hospitalizaci a 14znim je vyhoda v tom, ze:

- lé¢ba je bez pracovni neschopnosti, coz ma vliv
na ekonomiku jedince i zdravotnich pojistoven;

- nejsou psychologické dopady hospitalizace a od-
lou¢eni od doméciho a rodinného prostteds.

Zéavérem lze konstatovat, Ze jde o moderni, velmi
u¢innou metodu, zajimavou pro pacienta i lékare. Fi-
nanéni ndroénost je v porovnani s jinymi relevantnimi
metodami 1écby relativni a je vyvazena vysokou uéin-
nosti, rychlym nastupem wéinku, kratsi dobou hojeni,
minimélnimi neZddoucimi uéinky a vysokou kompli-
anci pacienta.
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Balneofototerapie u stfedné& tézké aZ tézké loziskové psoriazy

Uved a cil: balneofototerapie (BFT) je standardni metoda a sou¢ast 1é¢by psoriazy.
V odborné literatufe a i v praxi jsou pouzivané rizné koncentrace solné koupele od 0,5 az po
25%. Z dosavadnich praci vyplyv4, Ze (i¢innost neni linedrn& tm&mé koncentraci soli, resp. Ze
k efektu budou patrné dostadujici i nizké koncentrace soli. Cilem této prace je zjist.it rozdily
v u&innosti v oblasti nizkych koncentraci solné koupele, tj. 0,5% a 1% a porovnat je s prostou
hydrofototerapii s ohledem na pomér nakladnosti k G€innosti 1éCby.
Design:
e prospektivni randomizovana srovnavaci studie se zaslepenym hodnotitelem
¢ 3 ramena studie: 0,5%, 1% solna koupel a prosta vodni koupel
Pacienti a metodika:
o 3 skupiny a 15 (30) pacientt, muZi a zeny nad 18 let
e vstupni kritéria: muZi a Zeny se stiedné t&Zkou aZ tézkou loZiskovou psoriazou (BSA
>10), v€k nad 18 let
populace — pacienti stacionafe Sanatoria Achillea, Praha
vyluGovaci kritéria: psoridza s BSA <10, v&k pod 18 let, kontraindikace k BFT
povolena soub&zna medikace: emoliencia, cignolin, ichthamol, vikendova 1é¢ba
lokalnimi kortikoidy
¢ nepovolena soubézna medikace: celkova medikace (ACI, CSA, MTX), domaci
fototerapie, domaci solna balneoterapie, kontinualni 1é¢ba lokalnimi kortikoidy
¢ wash out obdobi: celkova medikace (ACI, CSA, MTX) vysadit 4 tydny pied
zafazenim do studie
zahajeni zatazovani pacientd: 1.1.2007; ukondeni zafazovani pacienti 30.6.2009
zafazovani do jednotlivych skupin randomisace - losovanim
0,5 % a 1 % solna balneoterapie a hydrofototerapie (voda z vodovodniho fadu) na 15
minut s naslednou s 311 nm UVB fototerapii, po dobu 12 tydni
e protokol 311 nm UVB fototerapie: 8 tydna 3x tydng, 4 tydny 2x tydné, celkem 32
procedur; avodni davka dle fototypu, fixni stoupani davek do maximalng 2 J/cm®
Hlavni sledované parametry:
e ucinnost : BSA, PASI, subjektivni hodnoceni pacientem, a to pfed 1é¢bou, po 8 a 12
tydnech
Vedlejsi sledované parametry:
» hydratace klize: korneometrické méfeni pied a po 165bg
celkova kumulativni davka UVB, prim&ma doba a pocet procedur k dosazeni PASI
75, procento relapsti za 2 a 3 mésice od ukonéeni 1é¢by, procento nezadoucich G¢inkd
BFT, u artralgii: hodnoceni zmén intenzity bolesti kloubt pied a po 16¢b&, pritomnost
onychodystrofie, doba trvani a etiologie;
* screening na parametry metabolického syndromu pred 1é¢bou: Bi, AST, ALT, GMT,
lipidogram a glykémie; u artralgii ASLO, CRP; klinické: hmotnost, vyska a TK
Hodnoceni ve 3 ramenech a dle compliance ITT (intention to treat) a AT (as treated),
piipadn€ dle demografickych udaji: pohlavi, v&k, doba trvani psoriazy;
Konsultanti: balneofototerapie prof. Dr. R. Peter, dermatologicka klinika Ulm, SRN;
statistika: RNDr. M. Maly, odd. biostatistiky a informatiky SZU Praha; revmatologie: as.
MUDr. D. Tegzova RU Praha
Studie je feSena v rdmci vzd&lavaciho grantu Ceské akademie dermatovenerologie a je

soudasti postgradudlniho studia na téma Metody a mechanismy fototerapie
v dermatovenerologii.




Harmonogram kontrol

Parametr/ 0 L 1% 3.
navstéva pred 8t. 12t 24t. po

Informovany souhlas X

PASI, BSA X X X X

Obj. relaps X

Subj. relaps X

Subj. hodnoceni 1é¢by pacientem X X

Odbér krve, vaha, vyska, TK X

Korneometrie X X X)

Nezadouci u€inky BFT X X

Kumulativni davka UVB X

Pocet absolvovanych procedur

Artralgie - subj. hodnoceni pacientem X X X X

Obj. relaps je definovan jako zhorSeni PASI ¢i BSA o vice jak 50% oproti stavu po 1é¢bé
Subj. relaps - hodnoceni stavu pacientem oproti stavu po ukonceni 1é€by

Hodnocené - cilové parametry

1. obj. a subj. hodnoceni ucinnosti- po 8 a 12 tydnech 1é&by PASI, BSA, subj. hodnoceni
pacientem, procento pacienti s PASI 75
vliv 1é¢by na hydrataci kiize - korneometrie po 8 a 12 tydnech 1é€by, za 3 mésice po lécbe
celkova kumulativni ddvka UVB, primérna doba a poCet procedur
procento obj. a subj. relapsi za 3 mésice po 1é¢bé
procento nezadoucich G¢inkti BFT po 8 a 12 tydnech 1é¢by
u artralgii vliv BFT na zlepSeni bolesti kloubt
screening na parametry metabolického syndromu u stiedné t&zké az t8zké psoridzy:
a. abnormity v jaternich testech- lipidogramu-glykemii (% piipadi)
b. obesita (% pfipadt s nepomérem hmotnost — vyska)
c. hypertenze (% piipadi TK >150/90)
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KONTROLA 1-po 8 tydnech lé¢by  Datum: Poiad. &,

A. PASI skére a BSA Podpis lékare

Lokalisace/ |[Hlava |HK Trup DK Vysledky

Parametr

Erytém Rozsah hlava
%

Infiltrace Rozsah HK
%

Deskvamace Rozsah trup
%

E+I+D Rozsah DK
%

Plocha Soudet
=BSA %

(E+I+D) X

xP

E+HHD)xP |x 0.1 x 020 b 030 a0 004 Soudet=PASI

x koeficient |= = = =

+ =

KONTROLA 0 - pied 1é¢bou Datum: Poiad. &

Inicidly: Vék:

Hmotnost: Vyska: TK:

A. PASI skore a BSA Podpis Iékaie:

Lokalisace/ |Hlava |HK Trup DK Vysledky

Parametr

Erytém Rozsah hlava
%

Infiltrace Rozsah HK
%

Deskvamace Rozsah trup
%

E+I+D Rozsah DK
%

Plocha Soudet
=BSA %

(E+I+D) X

xP
EH+D)xP |x 0,1 x 02 [x 03 |x 04 Soudet=PASI
x koeficient |= = = =
+ =
B. Artralgie
ano —ne

C. Vstupni kritéria spinéna, Informovany souhlas podepsin

ano - ne

E. Odbér krve
ano- ne

B Subjektivni hodnoceni 16¢by psoriazy pacientem: oproti vychozimu stavu
ZhorSeno - Beze zmény ~ Zlepeno - Vyrazng ZlepSeno - Zhojeno

C. Nezddouci itinky BFT: ne — ano

®  subj.- obj. zndmky iritace (paleni, svadéni, erytém, puchyte)

e jiné:

D. Subjektivni hodnoceni vlivu 16¢by na artralgie pacientem
oproti vychozimu stavu p¥i kontrole 0
ZhorSeno - Beze zmény - Zlepseno - Vyrazn¢ zlepSeno - Bez bolesti

E. Pacient pokratuje- nepokratuje v 16¢bé (dtivod):




KONTROLA 2 - po 12 tydnech Datum: Porad. ¢.
A. PASI skére a BSA Podpis 1ékare::
Lokalisace/ - |Hlava |HK Trup DK Vysledky
Parametr
Erytém Rozsah hlava
%
Infiltrace Rozsah HK
%
Deskvamace Rozsah trup
%
E+I4+D Rozsah DK
%
Plocha Soudet
=BSA %
(E+I+D) X
xP
(E+I+D)xP |x 0,1 x 02 |x 03 {|x 04 Soulet=PASI
x koeficient |= = = =

B. Subjektivni hodnoceni 1é¢by psoridzy pacientem:

Zhor¥eno - Beze zmény — ZlepSeno - Vyrazné zlepseno - Zhojeno

C. Nezadouci ucinky BFT:
e  subj.- obj. zndmky iritace (paleni, sv€déni, erytém, puchyte)

e jiné:

ne - ano

D. Subjektivni hodnoceni vlivu 1é¢by na artralgie pacientem
oproti vychozimu stavu p¥i 0. kontrole
Zhor3eno - Beze zmény — ZlepSeno - Vyrazng zlepSeno - Bez bolesti

E. Seuhrnné idaje p¥i ukondeni 1écby
e Potet procedur
e Polet tydni
e Kumulativni ddvka UVB




Korneometrie

Méfené body/
navitéva

0. pted

1. 3.
ukongeni po
12. tyden 24. tyden

1 stfed Eela

2 jugularni jamka

3 intescapularné

4 nad interglut. ryhou

5 prava kubita

6 stfed voldr. pravé paZe

7 centrum hrudniku

8 pod pupkem

9 prava poplitea

10 stfed bérce

Primér

Rozdil 0.- 12. tyden

Rozdil 12.- 24. tyden

Piirucka pro vypocet
Psoriasis Area and Severity Index (PASI)
Body Surface Area (BSA)

! Bodovini zdvaZnosti postizeni (severity) u PASI
0= bez piiznakt, 1= ojedingle, 2= mirné, 3= vyrazné, 4=velmi
vyrazné

Detailni popis bodovani zivaZnosti postizeni :

Erytém: 1 = svétle Cerveny, 2 = Eerveny, ale ne temng &erveny, 3 =
rudy, 4 = temné rudy.

Infiltrace:1 = lehka, jasn& hmatna, 2 = snadno hmatn4, s povlovnym
okrajem, 3 = zfeteln& hmatna s vyvySenymi tvrdymi okraji, 4 =
vyrazné vyvySena s velmi tvrdymi ostrymi okraji.

Deskvamace: 1 = jemné Supeni, n€které loZiska S4ste¢né pokryta, 2
= lamel6zni Supiny, vétsina loZisek astetns pokryta, 3 = lamel6zni
hrubé Supiny, skoro viechna loZiska pokryta, drsné, 4 = lameldzni
silné hrubé Supiny, vSechna loZiska pokryta, velmi drsné

?Bodovini postizené plochy (area) u PASI
0= 0%, 1= do 10%, 2=10-30, 3= 30-50%, 4= 50-70% a 6= 90-100%

% Odhad rozsahu postizeni — BSA :

Vychazi z ,pravidla deviti“: hlava = 9%, ob& horni kon&etiny = 18
% , trup = 36% , ob& dolni kon&etiny = 36% , genital =1%.
Pomiicka - plocha dlané i s prsty = 1 %




KONTROLA 3 - po 24 tydnech Datum: Poiad. &
A. PASI skére a BSA Podpis Iékare:
Lokalisace/ |Hlava HK Trup DK Vysledky
Parametr
Erytém Rozsah hlava
%
Infiltrace Rozsah HK
%
Deskvamace Rozsah trup
%
E+I4+D Rozsah DK
%
Plocha Soucet
=BSA %
(E+I+D) X
xP
E+HH+D)xP |x 0,1 x 02 |x 03 |x 04 Soudet=PASI
x koeficient |= = = =
+ + =

Rozdil PASI skére a BSA oproti 0. kontrole

Relaps: ano - ne

B. Subj. hodnoceni psoridzy pacientem
ZhorSeno - Beze zmén - Zlep$eno
C. Subjektivni hodnoceni artralgii pacientem
* oproti stavu pFi 2. kontrole
ZhorSeno- Beze zm&ny- Zlep¥eno- Vyrazné zlepieno — Bez bolesti




Informovany souhlas
Studie: Balneofototerapie u stfedné t&€zkeé az tézké loziskové psoridzy
Misto: Sanatorium Achillea, Lib&icka 397, 181 00 Praha 8

Vazena pani,
Vazeny pane,

byl (a) jste navrZen do vyzkumné studie, jejimz cilem je zjistit rozdily v u&innosti 1é<ebnych
koupeli se soli Mrtvého mote pfi balneofototerapii lupénky (koupelova 1é¢ba + svétlolécba),
a to na kizi, pfipadné klouby.

Nejedna se o neznamé ¢&i nepouzivané metody, ale o porovnani uéinnosti hydroterapie (vodni
koupel) a solné koupele v 0,5 a 1% koncentraci s naslednou svétlolécbou. Budete zafazeni do
jedné ze 3 zminé&nych skupin. Zafazeni bude znahodnéné, tedy nebude o ném rozhodovat ani
lékaf ani zdravotni sestra ani Vy. Lékaf bude provadét jednak hodnoceni zmén lupénky a
jednak zmén hydratace kiize. Vysledky poslouZi pro praxi — jak ve zdravotnickych zafizenich,
tak i pro Vas k pfipadné domaci 16&bé.

Po praktické strance se pro Vs z hlediska vlastni procedury oproti b&#nému provozu nic
nemeéni - vodni zevni 1é¢ba, 1é&ebna koupel, svétlolétba a zavéretna zevni 1é&ba. Jedna se o
standardné pouZivanou lé¢ebnou metodu, takZe pripadné neZadouci tdinky nejsou odlisné.
Na zacatku studie Vam provedeme jednorazové preventivni vysetieni krve na cukr, tuky a
jaterni testy, které mohou byt u lupénky zvySeny. U kloubnich obtizi vySetfeni na ukazatele
zan€tu. Na zaCatku a konci studie Vam bude zmé&fena hydratace kiize korneometrem
(kontaktni bezbolestny méfici ptistroj).

Po celou dobu studie budete mit intenzivn&j3 1ékatskou pé&i a hodnocent.

Ptiprava a provedeni studie je pro lékate i dalsi personal narona. Z t&chto divodi a
samoziejmé pro objektivitu vysledki dodrzujte, prosim, zasady dochazky do stacionafe:
* dochazejte pravideln& na procedury: 2 mésice 3 x tydn&, 1 mésic 2 x tydné (32
procedur)
* mimo b&Zné kontroly na oddéleni budou nésledujici kontroly, kde prob&hne
hodnoceni : 0. pfed zah4jenim, 1. za 8 tydnd, 2. za 12 tydnd a 3. za 24 tydna
* nemiZete-li se dostavit, spojte se s Iékafem Sanatoria a dohodnéte dalsi postup
(telefon recepce - kartotéka: 233 553 758)
* budete pouZivat, jako obvykle, zevni léky predepsané Iékafem. Budete-li chtit
pouZivat n€jake volné prodejné léky, porad'te se napied s ofetfujicim lékafem.

Z4dné dal3i povinnosti ani naklady z Vasi Gi¢asti nevyplyvaji. Standardni 1é&bu hradi
zdravotni pojiStovna, naklady na vyssi koncentraci solné koupele a veskeré dalsi studijni
materialy bude hradit nase zdravotnické zafizent a té7 s vyuzitim vyzkumného grantu.

Vyse uvedenym informacim jsem porozumél (a) a souhlasim s uéasti ve studii.

VPrazedne................ Podpispacienta ..........................

Y Prazedne................ Podpislékafe .............c0 0




