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ANOTACE

Tato bakalaiska prace se zabyva komplexnim pohledem na chronické zanétlivé onemocnéni
kaze — atopicky ekzém. Prace popisuje projevy onemocnéni, faktory ovlivitujici jeho vznik,
véetné genetickych predispozic, vlivu vnéjSich podnétd, psychiky, stfevniho a kozniho
mikrobiomu. Pozornost je také vénovana diagnostice, prevenci a souvislosti s jinymi
onemocnénimi. V zavéru prace je shrnuta lécba a moznosti novych piistupi v oblasti

biologické a alternativni 1é¢by.
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Atopicky ekzém, chronickd zanétlivda onemocnéni, imunitni odpovéd’, kozni bariéra,

mikrobiom, biologicka 1écba

TITLE

Atopic Dermatitis

ANNOTATION

This bachelor's thesis provides a comprehensive overview of a chronic inflammatory skin
disease — atopic eczema. It explores the manifestations of the disease and the factors influencing
its onset, including genetic predispositions, the impact of external stimuli, psychological
aspects, and the role of the gut and skin microbiome. Attention is also given to diagnosis,
prevention, and the association with other diseases. The final part of the thesis summarizes

treatment options and new approaches in the field of biological and alternative therapies.
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Atopicky ekzém patii mezi nejcastéj$i chronickd zanétlivd onemocnéni kize, postihujici
predevsim détskou populaci. Onemocnéni se vyznacuje intenzivnim svédénim koznich lozisek,

jez se opakovang vraceji. Kvalita zivota pacienta byva touto nemoci vyrazné snizena.

Etiopatogeneze atopického ekzému je mimotfadné komplexni a zahrnuje genetické
predispozice, naruSeni kozni bariéry, poruchy regulace imunitniho systému, psychologické

faktory a roli kozniho i sttevniho mikrobiomu.

Cilem této prace je poskytnout uceleny piehled soucasnych poznatkii o faktorech ovliviiujicich
vznik a pribéh atopického ekzému, jeho diagnostice, terapeutickym moznostem, a to véetné
noveé rozvijejici se biologické 1éCby a moznych preventivnich opatfenich. Prace rovnéz
pojednavd o psychickych, somatickych i spolecenskych dopadech nemoci a jejich

komorbiditach.
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1 PROJEVY ATOPICKEHO EKZEMU

Projevy atopického ekzému zahrnuji vysev chronicky zarudlych, suchych a Supinatych lozisek
bez ptesn¢ ohrani¢enych okraji. Svédéni a suchost kiize se mize vyskytovat i mimo viditelné
postizené oblasti. Jednotliva loziska jsou rozsifena na predilek¢nich mistech téla v zavislosti na
veku pacienta (viz obrazek 1), coz je zasadni pro naslednou diagnostiku a 1écbu. Na zakladé
stadia onemocnéni se 1isi i vzhled koZnich patogenezi. V akutni fazi jde o zarudlé pupinky,
které se mohou pfeménit az na puchyiky, zatimco v subakutnim stadiu jsou loziska méné
viditelnd a vzhledové se jedna spiSe Supinaté zaCervenalé plochy. Chronicky pribéh se pak
vyznacuje lichenifikaci ktize v disledku opakovaného Skrabani lozisek. Faktory ovliviijici
projev ¢i zdvaznost onemocnéni mohou byt genetické, zpisobené vlivem vnéjsiho prostiedi,
funkci imunitniho systému, hormondlni zmény ¢i zivotniho stylu pacienta (Fleming et al.,

2020).

A B C

Obrazek 1 Charakteristické rozmisténi koznich lozisek u atopického ekzému podle véku (upraveno
podle Wienholtz et al., 2025)

A) batole, B) dité, C) dospéli

1.1 Novorozenci

Nejcastéjsi vyskyt koznich 1ézi je mezi druhym a Sestym mésicem zivota. Typickym projevem
jsou mokvajici, svédiva loziska lokalizovana v oblasti obli¢eje (zejména tvare, celo) a pokozky
hlavy, jez se mohou rozsifit na trup ¢i ¢asti koncetin. V tomto véku byvaji postizené oblasti
obvykle symetricky rozlozeny. Kiize vykazuje charakteristické zndmky suchosti, kterd je
ztratou vlhkosti méné pruzné a nachylnéjsi k dal§imu podrazdéni. Nadmérné se také odlupuji

Supinky, coz vede k jejimu postupnému zdrsnéni (Wienholtz et al., 2025).
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1.2 Déti

U déti ve véku od 2 do 12 let se chronickd, sucha asvédiva loziska atopického ekzému
prevalentné nachdzeji v ohybovych oblastech. Zejména pak v loketni a podkolenni jamce, kde
dochazi k intenzivnimu drazdéni ktize v diisledku mechanického naméhani. Dale se také ekzém
muze nachazet na dalSich oblastech téla jako jsou kotniky, krk a oblicej (viz obrazek 2). Vlivem
Castého Skrabani a mechanického podrazdéni téchto lozisek dochazi k rozvoji lichenifikace
ktize. U tézsich arozsahlejSich forem onemocnéni se ekzém objevuje na velké Casti téla

(Wienholtz et al., 2025).

1.3 Adolescenti a dospéli

Kozni loziska, podobn¢ jako u déti, cCasto vykazuji ptfitomnost lichenifikace. Vlivem
opakovaného Skrabani téchto zanétlivych lozisek miize dochazet k naruseni kozni integrity
a tvorbé prasklin v kazi. Z téchto prasklin Casto vytéka tkanovy mok, ktery nejenze dale
prispiva k vysouseni pokozky, ale zaroven piedstavuje vstupni branu pro sekundarni infekce.
V nékterych pripadech miize dochazet také k drobnému krvaceni, jez prodluzuje proces hojeni.
Velmi casto byva naruSen spankovy rezim, nebot intenzivni svédéni se charakteristicky
zhorSuje zejména v no¢nich hodinach. Tyto 1éze jsou nejcastéji lokalizovany v ohybovych
oblastech, na rukou, obli¢eji, krku a trupu. Intenzivni svédéni, spojené s lozisky, ma za nasledek

zhorSeni celkové kvality zivota (Afshari et al., 2024).

Obrazek 2 Loziska atopického ekzému u ditéte (foto autor, 2010)

A) na obliceji, B) na rukou
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2 FAKTORY A SPOUSTECE ATOPICKEHO EKZEMU

2.1 Genetika

Bylo zjisténo, Ze u déti, jejichz rodi¢e maji v anamnéze alergické onemocnéni, vznikd vyssi
riziko rozvoje atopického ekzému. V ptipadé, Ze rodi¢e potomkli maji astma, alergickou rymu
nebo nékteré z potravinovych alergii je riziko rozvoje atopického ekzému 1,5krat vyssi. Pokud
je u jednoho zrodi¢l diagnostikovan atopicky ekzém je riziko rozvoje atopického ekzému
u jejich potomkti 3krat vyssi a az Skrat vyssi pravdépodobnost ¢asného nastupu, pokud jsou

postizeny oba z rodi¢t (Sroka-Tomaszewska a Trzeciak, 2021).

Na patogenezi onemocnéni se podili mnoho spolupracujicich genti. Nejednd se vsSak
o jednoduché mendelovské schéma dédicnosti. Geny mohou byt ovlivnény riznymi dédicnymi
mechanismy, mezi které muzeme fadit napf. epigenetické zmény, neuplnd penetrace ci
genomovy imprinting. Nachylnost ke vzniku atopického ekzému miize byt podminéna
mutacemi genl kodujicich strukturdlni a funkéni proteiny epidermis. Za nejvyznamnéjsi
povazujeme mutaci vedouci ke ztrat¢ funkce genu FLG, jenz kdduje kozni protein filagrin. Ten
se nachazi v epidermélnim diferenciacnim genovém komplexu na dlouhém rameni
chromozomu 1g21. Tato mutace je povazovana za hlavni geneticky faktor rozvoje atopického
ekzému vyskytujici se u populaci v Asii a Kavkazu (Edslev ef al., 2020; Sroka-Tomaszewska

a Trzeciak, 2021).

Mutace genu FLG byla spojena s atopickym ekzémem u 10-50 % pacientli, v zavislosti na

etnické skupiné (Furue, 2020).

Pii atopickém ekzému, bronchidlnim astmatu ¢i potravinovych alergiich se také Casto vyskytuji
mutace genu SPINKS, jez narusuji funkci kozni bariéry a podporuji vznik alergickych reakci

(Trogen et al., 2024).

2.1.1 Epigenetika

Epigenetika se zabyva studiem mechanismi regulace genové exprese, které nejsou asociovany
se zménami v sekvenci DNA. Tyto modifikace mohou aktivovat nebo inhibovat transkripci
urcitych gent, coz mize nasledné vést k translaci noveé vytvorené mRNA do polypeptidového
fetézce. Mezi hlavni epigenetické reguldtory patii predevsim enviromentéalni faktory, kam
muzeme zafadit stravu, koufeni, radiaci anebo chemické latky. U atopického ekzému

epigenetické zmény nejvice souvisi s DNA metylaci dvou gent — NLRP2 (podilejiciho se na
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aktivité makrofagil) a PITPNM?2 (souvisejici s neutrofily). Déle byla zjisténa souvislost mezi
onemocnéni eczema herpeticum (spojeni atopického ekzému a infekce viru herpes simplex)
a sérovymi hladinami imunoglobulinu E (IgE) s metylaci genti cytokint interleukin (IL) -4

a IL-13 (Criado et al., 2024).

2.2 Spoustéci podnéty

Mezi zékladni podpiirna opatfeni v ramci péce o atopicky ekzém patii diislednd minimalizace
expozice rizikovym faktorim, které mohou vyvolavat nebo zhorSovat projevy onemocnéni.
Piehled hlavnich genetickych, enviromentalnich a imunitnich faktori pfispivajicich k rozvoji
atopického ekzému shrnuje obrazek 3. Jde zejména o kontakt s béznymi alergeny, jako je prach,
trava, zviteci srst ¢i parfémované nebo chemicky drazdivé kosmetické ptipravky. Suchou ktzi
je nutné pravideln¢, idedlné denné, promazavat hydrataénimi ptipravky, a proto je dualezité
pacienta diisledné informovat o vhodnych produktech. Krémy by nemély obsahovat jakoukoliv
parfemaci ¢i jiné iritujici latky, jez mohou nékteré bézné dostupné produkty obsahovat.
V ptipadé, Ze pacient bude aplikovat zvla¢nujici ptipravky obsahujici drazdivé latky, jeho stav

se miiZze naopak i vyrazné zhorsit (Fleming et al., 2023; Gan et al., 2023).

Atopické pokozce také neprospivaji dlouhé horké koupele, pouzivani béznych mydel,
syntetické nebo hrubé textilie a té€sné obleCeni. V ramci béznych preventivnich opatienich je
doporuceno zkracovat nehty, pouzivat volné obleceni ze 100% baviny a lozni pradlo
z ptirodnich materiald. Je také vhodné prat pradlo pii vyssich teplotach, coz mize Casteéné
eliminovat roztoce a pfitomnost bakteridlni. Se zajimavym poznatkem pfisla i studie, ktera
doporucila noseni obleCeni z materidlu zvany merino. Tato textilie pfinesla zklidnéni jak pfi
leh¢ich, tak i stiedné tézkych formach atopického ekzému. Taktéz by se osoba méla vyhybat
vyrobkim obsahujici alkohol ¢i jiné desinfekéni ptimési, jez mohou vyvolat dalsi podrazdéni

pokozky (Gan et al., 2023).

Nekteré odborné zdroje uvadéji, Zze exacerbace atopického ekzému ma spise sezonni charakter
abyva Ccastéji spojovana sobdobim snizkou vlhkosti vzduchu a chladnym pocasim.
Ultrafialové zafeni md imunomodulacni Gcinek, ktery spociva ve snizeni zanétlivych reakci
kaze, ovlivnéni funkce T-lymfocytd a potlaceni nadmérné imunitni odpovédi. Podili na
preméné trans-urokanové kyseliny na jeji cis-izomer v epidermalnim filagrinu, ktery rovnéz
vykazuje imunosupresivni vlastnosti. Pobyt na slunci nebo expozice ultrafialovému zatreni typu
UVB napomaha zvySovani hladiny vitaminu D v krvi, coz mlze plisobit protektivné proti

zhorSeni klinického obrazu onemocnéni. Negativni vliv na atopicky ekzém ma i znecisSténé
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ovzdusi, které mize zprostiedkované zhorsovat stav kiize prostfednictvim tvorby reaktivnich
kyslikovych radikalt poskozujici lipidy, bilkoviny a DNA v nejsvrchnéjsi vrstvé epidermis.
Experimentalni modely na zvifatech ukazaly, ze oxidaéni stres vyvolava pruritus, coz je

spojeno se zvysenou produkcei IL-4 (Fleming et al., 2020; Wrzesniewska et al., 2024).

2.3 Vliv stresu na atopicky ekzém

Stres predstavuje vyznamny faktor, ktery miize u jedinct s atopickym ekzémem puisobit jako
spoustéc nebo zhorsujici faktor. Odezva organismu na stres zavisi na jeho charakteru. Zatimco
fyziologicky stres mize pusobit kratkodobé, psychicky stres ma c¢asto dlouhodobéjsi
a komplexni dopady. Praveé psychicka zat€z a jeji role v souvislosti s atopickym ekzémem jsou
aktudlnim tématem vyzkumi. Ty opakované potvrzuji, Ze lidé s timto koZznim onemocnénim
prozivaji vyssi miru psychického stresu nez zdrava populace. U osob se stfedné tézkym az
tézkym pribéhem nemoci se navic ¢asto vyskytuji uzkostné a depresivni symptomy, jez dale
zhorSuji pribeh atopického ekzému. Psychologicky stres ovliviiuje slozité neuroendokrinni
mechanismy, které mohou narusit integritu kozni bariéry a ptispet k aktivaci zanétlivych
procesti prostfednictvim neurogennich drah. To se nasledné promita do zvysené citlivosti kiize

a rozvoje typickych piiznakt atopického ekzému (Lonndahl et al., 2023).

2.3.1 Subjektivni vnimani pacienti

Vypovédi pacientil potvrzuji, Zze psychickd zatéz ma ptimy vliv na vyskyt i intenzitu koznich
projevi. Nékteri uvadeji, ze stres predchazel samotnym dermatologickym obtizim, zatimco jini
ho vnimali jako jejich disledek. Zaroven se opakované objevoval nazor, ze stres pusobi
vyraznéji nez jiné znamé spoustéce, jako naptiklad klimatické podminky. Na rozdil od ekzému
vyvolaného suchym ¢i chladnym pocasim, ktery casto dobfe reaguje na béznd hydratacni
opatieni, projevy zpisobené psychickou nepohodou byvaji rezistentnéjsi vici lokalni 1é¢be

(Lonndahl et al., 2023).

Pacienti Casto uvadeli, ze svédéni vnimaji jako vyrazné intenzivngj$i a pronikavejsi v disledku
psychického stresu. Loziska se asto objevovala v konkrétnich oblastech téla, typicky na hlave,
zatimco stres vyvolany klimatickymi podminkami vedl spiSe k povrchnimu a rozptylenému
svédéni. Vétsina dotazovanych rovnéz uvedla, Ze ve stresujicich se situacich maji vétsi tendenci
ke Skrabani, kdezto v psychicky klidném rozpolozeni je pro n¢ kontrola tohoto nutkani snazsi

(Lonndahl et al., 2023).
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2.3.2.Konkrétni stresové faktory

Pacienti identifikovali fadu konkrétnich situaci, které vedly k psychické zatézi a naslednému
zhorseni koznich projevli. Mezi nejcastéji zminované patfily pracovni ptetizeni, nevhodné
pracovni prostiedi, nejasnd organizace prace, vysoké tempo nebo Spatna atmosféra na
pracovisti. Vyznamnym spousté¢em bylo i naruseni spankové hygieny. Osamélost nebo
vyrazna zména zivotniho rezimu, napiiklad odchod do diichodu, mohly byt rovnéz zdrojem
stresu. U studentt doslo k vyraznému zhorSeni ptiznaka prfedevsim béhem zkouskovych obdobi
a pfi psani zaveére¢nych praci. K dal§im stresujicim faktoriim patfily obavy z budoucnosti,
finan¢ni nejistota nebo rodinné krize. Obecné byly za nejvice zatézujici situace oznaceny ty,
které vyzadovaly dulezita rozhodnuti nebo byly spojeny s pocitem bezvychodnosti a nejasnym

smérem dalsiho postupu (Lonndahl ef al., 2023).
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Obrazek 3 Schéma faktor( ovliviwjicich atopicky ekzém (upraveno podle Chen et al., 2024)
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3 KOZNI BARIERA

3.1 Diverzita kozniho mikrobiomu

K mikroorganismiim nachdzejicich se pfirozené na povrchu lidské kize mizeme zatadit
kvasinky rodu Malassezia akomenzalni bakterie, jako jsou bakterie z celedi
Corynebacteriaceae, Cutibacteriaceae, Streptococcaceae a koaguldza-negativni stafylokoky,
véetné Staphylococcus epidermidis, Staphylococcus hominis a Staphylococcus lungdunensis.
Tyto symbiotické mikroorganismy hraji roli pfi rozkladu piirodnich latek, podporuji tvorbu
a obnovu kozni bariéry piispivaji k udrzeni imunologické tolerance. Obrazek 4 znazornuje
porovnani kozni mikroflory, zastoupeni mikroorganismti na kizi a jejich vliv na imunitni

odpovéd’ (Hiilpiisch et al., 2024).

U atopického ekzému dochazi k vyznamné zméné jednotlivych slozek kozni bariéry

(tabulka 1), coz se projevuje jeji celkovou dysfunkci a zvysenou nachylnosti k vnéj$im vliviim.
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etal.,2021)
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Tabulka 1 Charakteristika jednotlivych ¢asti kozni bariéry u pacienta s atopickym ekzémem (upraveno
podle Criado et al., 2024)

Charakteristika Zména

pH Zvysené
Transepidermalni ztrata vody Zvysené
Propustnost kiiZe Zvysené
Mezibunééna soudrznost Snizené

Filagrin Snizené/dysfunkce
Ceramidy/lipidy/cholesterol SniZené

Aktivita kalikreinu Zvysené

Mezibunééné spojovaci proteiny (klaudiny/okludiny)  Snizené

Mikrobiom Snizena diverzita/
Staphylococcus aureus

3.2 Zvysené pH

Zvysené pH, jez je bézn¢ ptitomné u pacientl s atopickym ekzémem, podporuje proliferaci
Staphylococcus aureus. Alkalické pH taktéz stimuluje expresi bunéénych sténovych proteini
a proteinll vylucovanych sekreci, které¢ jsou zdsadni pro imunitni inik a adhezi (napt. clumping

faktor B, protein vazici fibronektin) (Koh et al., 2021).

3.3 Filagrin

Filagrin je protein bohaty na histidin a je klicovy pro zachovani funkéni kozni bariéry. Ma
zasadni roli pfi spravném uspotradani keratinu v korneocytech a jeho rozkladové produkty
pusobi jako ptirodni zvlhéovaci faktor, jez jsou dilezité pro udrzeni optimalni hydratace ktize.
Vyzkumy ukazuji, ze cytokiny Th2 a Th22 mohou zapficinit sniZzeni exprese genu FLG, coz
nasledné vede k nedostatku filagrinu v ktizi. K tomuto procesu dochéazi nezavisle na mutacich
zpusobujicich ztratu funkce genu. Zanétlivé prostiedi spojené s Th2 odpovédi mé u atopického
ekzému silnéjsi vliv na snizeni exprese filagrinu nez samotné mutace v genu. Pokles produkce
filagrinu spole¢né s redukei hladiny pfirodné zvlhcovacich faktori, volnych mastnych kyselin
a naslednym zvySenim pH pokozky pfispiva ke zménam kozniho mikroprostredi (Edslev et al.,

2020).
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3.3.1 Vyznam filagrinu v koZni bariére

Profilagrin slouzi jako prekurzor pro syntézu filagrinu. Je tvofen N-terminalni doménou, 10-12
opakovanimi filagrinu a C-terminalni doménou. K pieméné profilagrinu na filagrin dochazi za
ucasti nékolika proteas, jako jsou profilagrin endopeptidasy 1, matriptasy 1 a proteasy aktivujici
kanaly 1. Filagrin se podili na agregaci filamentti K1 a K10 do vétSich molekularnich struktur,
které usnadiiuji jejich zaclenéni do zrohovatélé obalky. Soucasné jsou peptidy filagrinu
degradovany kaspasou 14 akalpainem 1 na volné aminokyseliny, jeZ pomahaji udrzovat
optimalni intracelularni obsah vody v kozni bariéfe. DalSimi produkty degradace filagrinu jsou
pyrrolidonkarboxylové kyseliny, jez jsou hydrolyzovany v glutaminu a urokanové kyseliny
jako produkty deiminace histidinu. Tyto vodou rozpustné, nizkomolekularni molekuly jsou

hlavnimi slozkami ptirodné zvlhcujicich faktorti pokozky (Furue, 2020; Stefanovic a Irvine,
2023).

3.3.2 SnizZeni filagrinu v disledku cytokinu

Cytokiny IL-4 a IL-13 vyuzivaji spolec¢né receptorové systémy a signalni drahy, které¢ maji vliv
na expresi filagrinu. Oba tyto cytokiny se vazou na komplex receptorti IL-4Ro/IL-13Ral
v keratinocytech, coz spousti aktivaci signalnich cest JAK1/JAK2/TYK2-STAT6 a STATS3.
Tato aktivace nasledné inhibuje expresi molekul epidermalniho diferen¢niho komplexu (EDC),
mezi které patii filagrin (FLG), lorikrin (LOR) a involukrin (IVL). IL-4 a IL-13 rovnéz inhibuji
presun transkripéniho faktoru Ovo-like protein 1 (OVOL1) z cytoplasmy do jadra, coz vede
k dalsimu poklesu exprese filagrinu a prispiva k naruSeni funkce kozni bariéry (obrazek 5)

(Furue, 2020).

'KERATINOCYTY|
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Obrazek 5 Schéma ptisobeni interleukinti v keratinocytech (upraveno podle Furue, 2020)
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3.4 Staphylococcus aureus

U pacientu trpicich atopickym ekzémem dochazi k vyrazné zmén¢ slozeni mikrobioty na kiizi,
ato zejména v obdobi exacerbace, ktera se projevuje snizenim mikrobidlni rozmanitosti.
V ramci stafylokokovych druhti byva casto detekovano vyssi mnozstvi druhu Staphylococcus
aureus (S. aureus). Mira kolonizace Gizce souvisi se stupném zavaznosti onemocnéni, pficemz
vy$si troven kolonizace ¢asto koreluje s téz§imi klinickymi projevy. S. aureus z povrchu kize
pacientii vykazuje zvySenou virulenci atendenci vytvaret biofilm, ktery napomaha
k dlouhodobé¢ kolonizaci. S. aureus mé schopnost integrovat do své bunééné membrany kratké,
nerozvétvené mastné kyseliny, které zvysuji jeho schopnost odolavat antigenim vrozeného
imunitniho systému. Fyziologické rozdily mezi dominanci S. aureus a Staphylococcus
epidermidis (S. epidermidis) na povrchu klize jsou znazornény v obrazku 6 (Koh et al., 2021;

Sroka-Tomaszewska a Trzeciak, 2021).

S. aureus produkuje fadu faktord, které usnadnuji ptilnavost k vrstvé epidermis a zvysuji jeho
patogenitu. Patii sem superantigeny, jako jsou enterotoxiny zejména stafylokokovy enterotoxin
A (SEA) a stafylokokovy enterotoxin B (SEB), alfa-toxin, toxiny syndromu toxického Soku 1
(TSST1), exotoxiny, fenol-solubilni moduliny a proteasy. Stafylokokovy alfa-toxin ptedstavuje
typicky priklad latky vykazujici Siroké spektrum uc¢inkd. Mezi né¢ mizeme zaradit tvorbu jiz
zminéného biofilmu na povrchu kiize (a tim branit eliminaci bakterii imunitniho systému) nebo
zvySovat propustnost kozni bariéry vazbou na korneocyty. Dale podporuje rozvoj virovych
infekci, ¢imz zhorSuje zanét. Produkce téchto patogennich faktorti je ¢asto fizena systémem

quorum-sensing ptidavnych genti u S. aureus (Hiilpiisch et al., 2024; Koh et al., 2021).
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Obrazek 6 Vliv dominance S. aureus a S. epidermidis na imunitni odpovédi v kizi (upraveno podle
Fyhrquist et al., 2025)
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4 FYZIOLOGIE ATOPICKEHO EKZEMU

4.1 Vliv stfevniho prostiedi

Model osy stievo-klize v posledni dob¢ ziskava stale vétsi pozornost, a to zejména ve vztahu
k riznym koZznim onemocnénim, vcéetné atopického ekzému. Na osu je mozno nahlizet
z ruznych uhli, ptiCemz mezi kliCové mechanismy, které jsou soucast jejiho fungovani patii

napf. metabolické, neuroendokrinni ¢i imunologické drahy.

4.1.1 Metabolicka draha

Mastné kyseliny s kratkym fetézcem (SCFAs) predstavuji vyznamné metabolity produkované
sttevnimi mikroorganismy, jenz maji zdsadni vliv na propojeni dradhy stfevniho mikrobiomu
a povrchu pokozky. Jako ptiklad stievni bakterie, vyznamné se podilejici na produkci SCFAs,
mizeme uvést Akkermansia muciniphila. Experimentalni studie provadéné na mysich
prokézaly, ze podani kyseliny linolové a kyseliny 10-hydroxy-cis-12-oktadecenové vede ke
zmirnéni klinickych projevii atopického ekzému a k regulaci slozeni stievni mikroflory. Kromeé
toho byly identifikovany tii specifické neonatalni stfevni mikrobialni podskupiny, jejichz
metabolity mohou usmérnit ¢asnou alergickou citlivost. S vyssim vyskytem alergické citlivosti
byla spojena neonatélni stfevni mikrobialni podskupina 3. Ta vykazovala snizené zastoupeni
rodl Bifidobacterium, Akkermansia a Faecalibacterium ve stfevnim mikrobiomu. Dale u ni
byly detekovany zvySené hladiny 12,13-dihydroxy-9Z-oktadecenové kyseliny, pusobici
zaroven nalezeny ve vy$$im mnozstvi v ochranné vrstvé mazku na kizi novorozencii. Tyto

poznatky tak podporuji existenci specifické metabolické drahy osa-stfevo (Park et al., 2021).

4.1.2 Neuroendokrinni draha

Oboustranné ovliviilovani mikrobiomu stfeva a ktize mtze probihat také prostfednictvim
neuroendokrinni signalizace, a to pfimou ¢i nepfimou cestou. Produkce tryptofanu sttevnimi
mikroorganismy ptedstavuje piiklad signalizaéniho mechanismu, ktery miize vyvolévat
svédéni u jedinct s atopickym ekzémem. Naopak produkce kyseliny y-aminomadselné,
vytvarena bakteriemi rodu Lactobacillus a Bifidobacterium ve stieve projevy svédéni potlacuje.
Nepiimé signaliza¢ni mechanismy zahrnuji schopnost stievni mikrobioty regulovat koncentraci
cytokinti, jako jsou IL-10 a interferon-y, v krevnim ob&hu. Tato regulace miize negativné

ovlivnit funkce mozku, coz mize vést k rozvoji stresu a uzkosti. Kortizol, ktery je hlavnim
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stresovym hormonem u lidi, dokdZze ménit sloZeni stfevniho mikrobiomu. Timto zplisobem
ovliviiuje propustnost a celkovou funkci sttevni bariéry. Novéjsi vyzkumy naznacuji, ze stievni
mikrobiom a jeho metabolity mohou mit pfimy vliv na kozni mikroorganismy tim, ze jsou
prendseny na povrch pokozky. K tomu dochazi v ptipadé naruseni stfevni bariéry. Mikrobialni
metabolity tak mohou proniknout ze stfeva do krevniho fecist¢ a nasledné se hromadit v kizi,

kde mohou piimo zasahovat do homeostazy a narusovat jeji rovnovahu (Park et al., 2021).

4.1.3 Imunologicka draha

Ptitomnost Staphylococcus aureus na pokozce muze prispivat ke zhorSeni jiz existujicich
priznaka atopického ekzému. Nicméng, pfed samotnym rozvojem tohoto onemocnéni muze
kolonizace bakterie na sliznicich vykazovat ochranny Gcinek prostiednictvim

imunostimula¢nich mechanismi (Park et al., 2021).

Nekteré stfevni mikroorganismy a jejich metabolity, jako je kyselina retinova a polysacharid
a produkovany bakteriemi Bacteroides fragilis, Faecalibacterium prausnitzii nebo
Clostridium, hraji vyznamnou roli pfi indukci akumulace T-regulacnich bun¢k a lymfocyti.
Tento proces nasledné prispiva k aktivaci protizdnétlivych mechanismli. Nékteré SCFAs,
zejména butyrat, reguluji aktivaci a apoptdzu imunitnich bunék. Probiotika podévana peroralné
prochdzeji gastrointestindlnim traktem, ktery je pro jejich pfeziti obecné nepfiznivy. Po
priblizn¢ tydnu uzivani se interakce se sliznici gastrointestindlniho traktu, kde se nachézi
ptiblizné 70 % vSech imunitnich bun¢k, zmirni a za¢ne dochazet k uvolilovani téchto kmend.
Nekteré kmeny probiotickych mikroorganismti mohou indukovat produkei cytokind (IL-12, IL-
18 a TNF-a) zodpovédnych za stimulaci imunitni reakce. Naopak jiné probiotické kmeny jsou
schopny produkovat protizanétlivé cytokiny (IL-10, TGF-f), ¢imz napoméhaji k vytvoteni

signalti imunitni tolerance (Park et al., 2021).

Souhrn vybranych multicentrickych klinickych studii ajeji vysledky ve zméné stfevni

mikrobioty v souvislosti s uzivanim probiotik je uveden v tabulce 2.
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Tabulka 2 Zmény ve stievni mikrobiote u pacientd s atopickym ekzémem (upraveno podle Fang et al., 2021), (1/2)

Typ studie Pocet Narodnost/rok  Zmény ve sti‘evni mikrobioté
ucastniki
Kojenci s atopickym ekzémem 44 Estonsko, Ve srovnani se zdravymi kojenci mély alergické déti ve stievé méné
Svédsko/2001 enterokokti a bifidobakterii. U alergickych kojencti bylo zjisténo vyssi
mnozstvi klostridii, Staphylococcus aureus a Bacteroides.
Nezletili pacienti s atopickym 30/68 Japonsko/2003 Podil bifidobakterii byl u pacientt s atopickym ekzémem niz$i a mnoZzstvi
ekzémem/zdrava kontrolni Staphylococcus aureus bylo vyssi ve srovnani se zdravymi jedinci.
skupina (smiSeného pohlavi)
Kojenci se symptomy 957 Holandsko/2007  Ptitomnost Escherichia coli a Clostridium difficile byla spojena s vys$im
atopického ekzému rizikem vzniku ekzému.
Kojenci s ekzémem/zdrava 37/24 Spojené Bifidobacterium pseudocatenulatum bylo spojovano s ekzémem.
kontrolni skupina kojencii krélovstvi, Novy
Zéland/ 2008
Kojenci s atopickym 15/20 Svédsko/2008 Ukazatele alfa diverzity byly u kojenct s atopickym ekzémem vyznamné
ekzémem/zdrava kontrolni nizsi nez u zdravych kojenci.
skupina
Pacienti s alergickymi pfiznaky 47 Svédsko/2009 Relativni zastoupeni Lactobacillus (L.) rhamnosus, L. casei, L. paracasei,
Bifidobacterium adolescentis a Clostridium difficile bylo u alergickych
déti sniZeno.
Kojenci s ekzémem/zdrava 20/20 Svycarsko/2012  Kojenci s ekzémem méli niZ§i diverzitu a niz§i rozmanitost Bacteroidetes,

kontrolni skupina

Bacteroides a Proteobacteria.
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Tabulka 2 Zmény ve stievni mikrobiote u pacientd s atopickym ekzémem (upraveno podle Fang et al., 2021), (2/2)

Typ studie Pocet Narodnost/rok Zmény ve stievni mikrobioté
ucastniki
Kojenci s vysokym rizikem 98 Australie/2012  Diverzita stfevni mikrobioty byla u kojenct s ekzémem nizsi ve srovnani
alergickych nemocich s kojenci bez ekzému.
Pacienti s atopickym 90/42 Korea/2016 Podil Faecalibacterium prausnitzii byl u pacient s atopickym ekzémem
ekzémem/zdrava kontrolni zvysen.
skupina
Kojenci s atopickym 63/66 Korea/2018 Mnozstvi bakteridlnich bunék bylo nizsi a relativni podil Akkermansia
ekzémem/zdrava kontrolni muciniphila, Ruminococcus gnavus a Lachnospiraceae bacterium
skupina kojencu 2 1 58FAA byl ukojenct s atopickym ekzémem niz$i nez u kontrolnich
kojencti.
Pacienti s atopickym ekzémem/ 23/58 Brazilie/2020 Clostridium difficile bylo spojeno s atopickym ekzémem. U pacientl bylo
zdrava kontrolni skupina nadale zaznamenano niz§i mnozstvi zastupci rodu Lactobacillus a vyssi
mnozstvi bifidobakterii.
Pacienti s atopickym 44/49 Cina/2021 Alfa diverzita byla u pacientl s atopickym ekzémem niz§i ve srovnani se
ekzémem/zdrava kontrolni zdravymi pacienty. U pacientl s atopickym ekzémem doslo ke zvyseni
skupina Blautia, Parabacteroides, Bacteroides ovatus, Porphyromonadaceae
a Bacteroides uniformis, zatimco unich bylo pozorovano sniZeni
Clostridium a Prevotella stercorea.
Pacienti s atopickym 19/20 Cina/2021 Relativni mnoZstvi Bacteroidales, Bacteroidia, Romboutsia a Sutterella

ekzémem/jini pacienti s
alergiemi

bylo u pacientli s ekzémem vyrazné zvyseno.
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4.2 Uzivani probiotik

Dominance aktivity Thl cytokini (zaméfend na bunéCnou imunitu) je charakteristicka pro
nc¢kterd autoimunitni onemocnéni, zatimco prevaha Th2 cytokinli (orientovana na imunitu
humoralni) je spojena s vyvojem alergickych reakci a nddorovych stavl. Probiotika uzivana
peroralné mohou potlacit imunitni odpovéd’ typu Th2, jez je zédkladnim znakem atopického
ekzému, a podpofit jeji posun smérem k Thl. Pomahaji tim udrzovat rovnovdhu mezi témito
odpovéd'mi a tim pfispivat k terapeutickému uc¢inku v 1écbé atopického ekzému. Dosavadni
vyzkumy se pievazné zamétrovaly na peroralni podavani probiotik, avSak v poslednich letech
se objevuji nové sméry vyzkumu aplikace, které se zaméetuji na jejich G€inky podavanych jak

peroralné, tak i topicky ve vztahu k mikrobioté stieva a atopickému ekzému (Liu et al., 2022).

N¢kolika studiemi bylo prokazano, ze u pacientl trpicich atopickym ekzémem dochdzi ke
zvyseni podili bakterii Clostridium, Clostridium difficile, Escherichia coli a Staphylococcus
aureus ve sttevnim mikrobiomu, zatimco podil rodt Bifidobacterium a Bacteroides klesa. Tyto
zmény naznacuji, ze patogeneze atopického ekzému je izce vazana s dysbiotickymi zménami

ve sttevni mikrobioté (Liu et al., 2022).

Jiang et al. (2020) uskute¢nil metaanalyzu zamétenou na t€innost probiotik v prevenci a 1é€bé
atopického ekzému u déti. Vysledky naznacuji, ze uzivani probiotik te¢hotnymi Zenami
a novorozenci mize vést k vyraznému snizeni prevalence atopického ekzému u déti. V pripadé
pravidelného uzivani probiotik perordlni cestou u déti trpicich atopickym ekzém se klinické

ptiznaky a celkova kvalita Zivota zlepsila (Liu et al., 2022).
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5 DALSI ONEMOCNENI SPOJENA S ATOPICKYM
EKZEMEM

5.1 Astma

Astma je chronické onemocnéni dychacich cest, jehoz vyskyt postihuje jak déti, tak i dospélé.
Z patofyziologického hlediska se astma vyznacuje precitlivélosti pradusek, coz je disledkem
nadmérné imunitni odpovédi na rizné alergeny. Nejcastéjsi forma, tzv. atopické astma, je
spojena se zvySenou produkci IgE a aktivaci Th2 lymfocytd. Tento typ zanétu miize vést
k bronchokonstrikci, zvySené sekreci hlenu aremodelaci dychacich cest. Cytokiny
produkované Th2 bunikami navic potlacuji produkci antimikrobidlnich peptida, ¢imz ptispivaji
ke zvysené nachylnosti k infekcim nejen v plicich, ale i v jinych organech vcetné ktize (Yaneva

a Darlenski, 2021).

Atopicky ekzém je Casto prvnim projevem tzv. atopického pochodu, pfi kterém se béhem
vyvoje jedince postupné objevuji dalsi atopickd onemocnéni, jako je alergicka ryma a astma.
Rozvoj astmatu u pacientd s atopickym ekzémem je Castéjsi u téch, kteti onemocnéni ziskali
v raném veéku, maji zdvazny a perzistujici pribéh, vykazuji vysoké hladiny IgE a pozitivni
rodinnou anamnézu atopie. I kdyZ ne u vSech pacientt s atopickym ekzémem se rozvine astma,
a naopak, spole¢né patofyziologické drahy naznacuji izkou propojenost téchto chorob. VEasna
intervence cilenou terapii, zamétenou na sdilené imunologické mechanismy, mize byt kli¢em

k prevenci rozvoje dalSich atopickych i nealergickych onemocnéni (Yaneva a Darlenski, 2021).

5.2 Potravinové alergie

Potravinové alergie zprostiedkovavané IgE piedstavuji vyznamny zdravotni problém. Jedinci
mohou po expozici s ur€itym potravinovym alergenem zazivat celou skalu klinickych projevi
od lehkych ptfiznaka (kopfivka ¢i svédéni) po zavazné anafylaktické reakce. Vyskyt téchto
alergickych onemocnéni je ovliviiovan celou fadou ovliviigjicich faktort. Mezi nejcastéjsi
faktory patii napt. zplisob porodu, absence kojeni, nedostate¢nd hladina vitaminu D ¢i
nadmérné pouzivani antibiotik. Za jeden z klicovych prediktorti potravinové senzibilizace je
povazovan atopicky ekzém v détském veku. Atopicky pochod poukazuje na komplexni a ¢asto
celozivotni povahu alergickych onemocnéni, jez se v§ak mohou vyskytnout v pozd¢jsim détstvi

nebo az v dospélosti (Davis et al, 2024).
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V poslednich letech se ukazuje, Ze opakovand expozice zanétlivych stimuli miize vést
k epigenetickym zménam v buitkkdch imunitniho systému, které nasledné ovliviluji reakce
dcefinych linii pfi dalSich setkénich s patogeny. Takovouto dlouhodobou zménu v chovani
imunitni odpovédi oznacujeme jako trénovanou imunitu. Tento mechanismus byl prokazan
napf. u vakciny Bacillus-Calmette-Guérin a experimentalné ovéfen na mySich modelech. Dvé
na sobé nezdvislé studie srovnavaly vysledky ockovani novorozencti touto vakcinou
s placebem/neockovanim. Vysledky naznacuji, ze casné podani vakciny muze lehce snizit
riziko rozvoje atopického ekzému v kojeneckém veku. U kojenct byly nalezeny urcité znamky
této trénované imunity uz v monocytech v pupecnikové a periferni krvi. Jednim z hlavnich
procesti epigenetického prestavovani je acetylace histonll. Ty mohou ovliviiovat riizné faktory
jako napt. mastné kyseliny s kratkym fetézcem nebo cytokiny IL-4 (Chu et al., 2024, Davis
etal.,2024).

U kojencu s atopickym ekzémem mize byt kiize dilezitou cestou vstupu alergentl, zejména
pokud je naruSend a zanicend. Jedna ze studii poukazuje na zvySenou miru senzibilizace na
arasidy u déti s atopickym ekzémem, pokud se tento alergen vyskytoval v domacim prostredi.
Dalsi vyzkum ukazal, ze aplikace krémii obsahujicich arasidovy olej na zanicenou kiizi
v prvnich mésicich zivota muze zvysit riziko rozvoje alergie. Vyznam prevence prokazuje
i studie zaloZena na zpétné analyze, kdy Casné a diisledné pouzivani kortikosteroidnich masti
u kojencti vedlo ke snizeni rizika rozvoje potravinové alergie béhem prvniho roku Zzivota

(Trogen et al., 2024)

5.2.1 Alergie na bilkovinu kravského mléka

Studie provadéné v poslednich desetiletich zaznamenavaji narGst prevalence alergie na
bilkovinu kravského mléka v industrializovanych zemich. U ¢éasti populace se alergie na
bilkovinu kravského mléka manifestuje jiz béhem prvnich mésicti zivota. Mezi vyznamné
rizikové faktory této alergie patii pozitivni rodinnd anamnéza atopickych onemocnéni. Vyskyt
atopického ekzému u novorozenci akojenci byvd casto prvnim klinickym projevem

imunologické precitlivélosti (Boutsikou et al., 2023).

Klinicky pfistup zahrnuje pfedevsim komplexni posouzeni zdravotni arodinné anamnézy.
Diagnostika této alergie se odviji od charakteru imunitni reakce a zahrnuje detailni zhodnoceni
anamnézy a provedeni alergologickych testd. K diagnostickym metoddm se fadi napiiklad
kozni prick testy nebo laboratorni stanoveni specifickych IgE protilatek proti mléénym

v

bilkovinam. Nejspolehlivéjsi metodou pro potvrzeni diagndzy je vsak oralni expoziéni test.

29



Nekteré studie naznacuji, ze zavedeni malych davek bézné kravské formule, obsahujici bud’
inaktivni nebo hydrolyzované bilkoviny do stravy kojencii v obdobi mezi prvnim a ¢tvrtym
tydnem zivota mize snizit pravdépodobnost vzniku senzibilizace na mlé¢né proteiny a rozvoje

alergie na bilkovinu kravského mléka (Boutsikou et al., 2023).

5.3 Syndrom z vysazeni topickych kortikosteroida

Syndrom z vysazeni topickych kortikosteroidli, znamy také jako syndrom cervené kuze
a v zahrani¢i oznaCovany zkratkou TSW (Topical Steroid Withdrawal) piedstavuje potencialni
nezadouci reakci na dlouhodobé uzivani topickych glukokortikoidi. Patogeneze této
farmakologické zavislosti dosud nebyla pfesné objasnéna a chybéji i jednoznaéné stanovena
diagnosticka kritéria. Typicky se projevuje bud’ po ukonceni aplikace glukokortikoidti, nebo
tehdy, kdyz pacient potiebuje zvySovat davku ¢i frekvenci aplikace, aby predesel néavratu
priznakd. Mezi nejcastéji uvadéné symptomy patii intenzivni pruritus, poruchy spanku
a psychické obtize, véetn¢ izkostnych a depresivnich stavii (Alsterholm et al., 2025; Marshall

et al., 2023).

5.4 Vznik demence

V poslednich letech se chronicky zanét stale Castéji identifikuje jako klicovy faktor souvisejici
s nastupem a vyvojem neurodegenerativnich zmén u osob trpicich demenci. V popula¢ni
kohort¢ s témét 1,8 miliont seniort ve véku nad 60 let se ukazalo, Ze osoby s diagnostikovanym
atopickym ekzémem celi o 27 % vyssi pravdépodobnosti rozvoje demence oproti t€ém co timto
onemocnénim netrpi. Primérny vék v dobé stanoveni diagndzy demence ¢inil 82 let, pfiCemz
pfiblizné dvé tretiny pacientli predstavovali zeny. Podobna mira souvislosti byla také
zaznamenana u obou hlavnich forem demence — Alzheimerovy choroby a vaskularni demence.
rozvoje Alzheimerovy choroby zvysilo o 52 % a v pfipad¢ vaskularni demence dokonce o 63 %

(Magyari et al., 2022).

5.5 Vznik kardiovaskularniho rizika
U dospélych jedinct trpicich atopickym ekzémem byly zaznamenany zvysSené koncentrace

proteint, jez jsou povazovany za ukazatele zvySeného rizika kardiovaskularnich onemocnéni.

wev

komplikaci. Vysledky nékolika studii rovnéz naznacuji souvislost mezi vyssi hodnotou indexu

30



télesné hmotnosti a vyskytem atopického ekzému. Jedna z metaanalyz uvadi, ze déti
s nadvahou nebo obezitou maji 0 32 % vyssi pravdépodobnost rozvoje atopického ekzému.
Dostupna data z kohortovych studii naznacuji, ze déti trpici atopickym ekzémem mayji Castéji
diagnostikovanou hypertenzi, dyslipidémii nebo srdecni ischemickou chorobu v porovnani
s jejich zdravymi vrstevniky. Jednotlivé procentudlni vyjadieni vyskytu nemoci z metaanalyzy

je uvedeno v tabulce 3 (Kern et al., 2024).

Tabulka 3 Prehled prevalence kardiovaskularnich onemocnénich u kontrolni skupiny déti a déti trpicich
atopickym ekzémem (upraveno podle Kern et al., 2024)

Onemocnéni Prevalence u kontrolni Prevalence u déti trpicich
skupiny déti [%o] atopickym ekzémem [%]

Porucha metabolismu lipidi 0,3 1,1

Hypertenze 0,3 1,1

Diabetes mellitus II. typu 0,2 1,2

Srde¢ni ischemické choroby 0,1 0,8

Cévni mozkova prihoda 0,2 1,2

5.6 Psychické dopady atopického ekzému

Atopicky ekzém muize mit vyznamny dopad na duSevni zdravi pacienti abyva casto
doprovazen psychickymi obtizemi, jako jsou deprese, tizkostné stavy, porucha pozornosti
s hyperaktivitou, kognitivni poruchy, a dokonce i suicidalni jednani. Urceni konkrétni miry
rizika téchto komorbidit je vSak komplikované. Pifedevsim kviili nesourodym diagnostickym
pristupim napfi¢ studiemi a ¢astému opomenuti miry zdvaznosti samotného ekzému.
V ptipadech stiedné tézkého az tézkého atopického ekzému se u pacientll miize rozvinout
bludny kruh, kdy chronické svédéni, poruchy spanku, negativni sebepojeti, psychicka zatéz
a socialni izolace vzajemné¢ posiluji rozvoj depresivnich auzkostnych stavii. V krajnich
pripadech mize tento psychicky natlak piejit az v sebevrazedné myslenky, pokusy ¢i fatalni
jednani. Metaanalyticka data ukazuji, Ze osoby trpici atopickym ekzémem maji ptiblizné
0 44 % vyssi pravdépodobnost vyskytu suicidalnich myslenek a o 36 % vyssi riziko pokusu

o sebevrazdu oproti populaci bez této diagndzy (Courtney a Su, 2024).
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Obsedantné-kompulzivni porucha znamé také pod zkratkou OCD je psychické onemocnéni
charakterizované¢ obsedantnimi mysSlenkami a nutkavym jednanim. Velké populacni studie
provadéné u dospélych i détech tuto souvislost mezi obéma nemocemi prokazaly. Pretrvavajici
svédéni spojené s atopickym ekzémem muze vést k nutkavému chovani. Zanétlivé mechanismy
mohou rovnéz ovlivnit centrdlni nervovy systém a podilet se na rozvoji obsedantné-

kompulzivni poruse (Courtney a Su, 2024).
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6 DIAGNOSTIKA

Diagnoza atopického ekzému se provadi predevsim na zaklad¢ klinického obrazu. Mezi hlavni

diagnostické znaky patii pretrvavajici svédéni, typicka lokalizace jednotlivych koznich lozisek

zavislych na veéku pacienta, opakovanym nebo dlouhodoby pribéh, poptipadé zdznam

onemocnéni v rodinné anamnéze. Pro potvrzeni diagnézy by mély byt pfitomny tfi hlavni

a alespon tii vedlejsi znaky, mezi nimiz jsou zndmé spoustéée onemocnéni ¢i pridruzené

komplikace doprovazejici atopicky ekzém. Diagnosticka kritéria pro potvrzeni atopického

ekzému jsou uvedena v tabulce 4. Rozsah a intenzita pfiznakd umoznuje onemocnéni rozdélit

na mirngj$i formu, kdy postiZzeni zasahuje mensi plochu kiize a projevy jako svédéni ¢i poruchy

spanku jsou mén¢ intenzivni. T¢z§1 forma je spojena s rozsdhlym vyskytem koznich lozisek,

velmi suché klize, intenzivnim svédénim a vyraznym naruSenim kazdodenniho zivota pacienta

(Fleming et al., 2020).

Tabulka 4 Diagnosticka kritéria pro atopicky ekzém (upraveno podle Fleming et al., 2020)

Hlavni znaky

Vedlejsi znaky

Rysy v obliéeji Pruritus

Spoustéce Dermatitida postihujici ohybové
plochy  udospélych, oblicej
a extenzorové plochy u kojenct

Komplikace Chronickd nebo opakujici se
dermatitida

Dalsi Osobni nebo rodinnd anamnéza
kozni nebo respiracni alergie

Bledost obliceje, zarudnuti,
hypopigmentové skvrny, ztmavnuti
pod ocima, zanét rtd (cheilida),
Dennie-Morganovy linie, opakujici se
zanét spojivek

Psychické faktory, vlivy vnéjsi
prostiedi, potraviny, drazdivé latky pro
kazi

Nachylnost ke koznim  infekcim,
oslabenda bunécénd zprostfedkovana
imunita, predispozice ke keratokonu
a prednim subkapsuldrnim kataraktam,
okamzita kozni reaktivita

Rany ve€k ndéstupu, suchd kuze,
ichthyosis vulgaris, zvyraznéné cary na
dlanich, keratéza pilaris, dermatitida
rukou nebo nohou, dermatitida
bradavek,  bily  dermografismus,
perifolikularni zvyraznéni
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Projevy atopického ekzému jsou vSak velmi snadno zaménitelné s dalSimi onemocnénimi jako
je napft. seboreicka dermatitida, iritacni kontaktni dermatitida, alergicka kontaktni dermatitida,
psoriaza ¢i svrab. Proto je nutné byt pti diagndze atopického ekzému velmi peclivy a brat tuto

skute¢nost v potaz (Fleming et al., 2020).

6.1 Biomarkery

Biomarkery predstavuji dilezity nastroj pii diagnostice atopického ekzému, posouzeni jeho
intenzity a sledovani u¢innosti 1écby. Specificka laboratorni vySetieni vSak nejsou nezbytna pro
definitivni stanoveni diagn6zy. Biomarkery slouzi i jako ukazatele zdvaznosti onemocnéni, coz
umoznuje cilit 1écbu individualnéji. Soucasny vyzkum se zamétuje na rozpoznani jednotlivych
skupin pacientl podle odlisnosti v patofyziologii onemocnéni, coz vede k zavadéni novych
tzv. endotypi onemocnéni. Pro jednotlivé typy atopického ekzému je pak zasadni vyuziti

specifickych biomarkert, které umozni cilenéjsi a efektivngjsi volbu 1écby (Libon ef al., 2024).

6.1.1 Diagnostické biomarkery

ZvySena hladina IgE v séru, typickd pro atopicky ekzém, neni povazovana za spolehlivy
ukazatel, protoze postrada dostatecnou specifitu. Zvysené hodnoty se totiz mohou vyskytovat
i u dal$ich onemocnénich, jako napf. u bronchialniho astmatu, alergie a dalsich patologickych
stavll. V soucasnosti se proto hledaji nové molekularni nastroje, které by byly dostatecné
specifické pro toto onemocnéni a mohly by slouzit jako pomocné prostfedky v diferencialni
diagnostice. Mezi hodnocené kandidaty patii napiiklad matrixové metaloproteinasy, jejichz
aktivita byva zvySena v klizi pacientll postizenych atopickym ekzémem. Dal§imi navrzenymi
potencidlnimi biomarkery jsou IL-36a, IL-36g, CCL26 a CXCL9. Jako perspektivni se ukazuje
i pomér mezi biomarkery NOS2 a CCL27. Je vSak nutné zdiraznit, ze doposud neni zndmy
zadny biomarker, ktery by byl zcela specificky a zaroven dostatecné citlivy pro potvrzeni

diagnozy atopického ekzému (Libon ef al., 2024).

6.1.2 Prognostické biomarkery

Prognostické biomarkery slouzi u atopického ekzému k odhadu rizika vzniku, zdvaznosti
onemocnéni a ptipadné jeho chronického pribéhu. Jednim z klicovych struktur je filagrin,
jehoz hlavni funkci je stabilizace keratinovych vlaken v epidermis. Pfitomnost mutaci genu pro
filagrin jsou spojovény s t€z8i formou onemocnéni a CastéjSim pretrvavanim do dospélosti.

Funkci epidermalni bariéry lze také sledovat pomoci lipidovych ukazatelli, napt. trihydroxy-
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linoleové kyseliny a fytosfingosinu. Tyto ukazatele je mozné analyzovat z povrchovych
koznich vzorkli odebranych metodou tape-strippingu (odstranéni rohové vrstvy pokozky
pomoci lepici pasky). Nékteré z dalSich ukazatelti se analyzuji jako potencialni prediktory
rozvoje onemocnéni jiz v novorozeneckém obdobi. Mezi n¢ lze zaradit zvySenou koncentraci
IgE v pupecnikové krvi, pritomnost uréitych genetickych polymorfisml, nadmérna exprese
epidermélnich cytokinli, zvySend télesnd hmotnost po narozeni, pfitomnost xer6zy nebo
zvysena transepidermalni ztrata vody u novorozencii. Kromé téchto faktorti bylo zjisténo, ze
vysoké koncentrace TARC/CCL17 ukojenct ve veéku dvou mésicti souviseji s vyssi
pravdépodobnosti rozvoje atopického ekzému do dvou let véku. Naproti tomu nizké hladiny
vaskularniho endotelidlniho ristového faktoru jsou spojovany s vyssim rizikem, Ze onemocnéni

bude mit pretrvavajici chronicky pribeh (Libon et al., 2024).

6.1.3 Prediktivni biomarkery

Prediktivni biomarkery hraji kli¢ovou roli pfi odhadu lécebné odpovédi na cilenou terapii
nemoci. LéCba pacientl je velmi subjektivni, a proto 1ze predpokladat lepsi ucinek 1écby na
zaklad¢ hladin urcitych molekul v organismu. U zvySenych hladin koncentrace periostinu
a dipeptidyl peptidasy 4 Ize spojit s pozitivni odpovedi na anti-IL-13 terapii, jako je podavani
tralokinumabu. Podobné¢ zvySené hladiny IL-22 mohou indikovat vhodnost 1écby
fezakinumabem, ktery na tento cytokin specificky cili. Ur¢ité imunitni markery, jako CXCL9
(spojeny s Thl odpovédi) a CXCL2 v souvislosti s Th17 odpovédi, jsou zvazovany jako
prediktory ti¢inku cyklosporinu a dupilumabu. Prediktivni hodnota téchto biomarkertt mtize byt
vSak také ovlivnéna vékem ¢i etnickym plivodem pacienta, které vyznamné formuluji imunitni

profil a je potieba s t€émito souvislostmi pocitat (Libon et al., 2024).
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7 LECBA

7.1 Topické kortikosteroidy

Topické kortikosteroidy jsou zékladni volbou pii 1€cbé vzplanuti atopického ekzému, protoze
velmi ucinné potlacuji zanétlivou imunitni odpovéd’. Jsou rozdéleny do sedmi tfid podle sily
ucinku, pficemz vybér konkrétniho ptipravku by mél vychazet z aktudlni zévaZnosti
jsou uvedeny v tabulce 5. Aplikace kortikosteroidii se doporucuje dvakrat denné, a to do doby,
kdy dojde k patrnému zlepSeni nebo alespont zmenseni lécenych zanétlivych lozisek. Doba by
vSak neméla presahnout dva tydny. Pro snizeni rizika nezadoucich ucinkl je vhodné volit co
nejniz$i ucinnost a co nejkratsi dobu pouzivani, kterd vSak zaroven zajisti dostate¢né zmirnéni

obtizi (Feazier a Bhardwaj, 2020).

'''''

a imunosupresivné. Jejich protizanétlivy ucinek je =zalozen na vazokonstrikci cév
v povrchovych vrstvach kiize, ¢imz se omezuje pfisun zanétlivych mediatorti. Dale inhibuje
fosfolipasu A2 prostiednictvim lipokortinu, coz snizuje tvorbu prostaglandint a leukotrient.
Na urovni bunééné transkripce stimuluji expresi genti s protizanétlivym ucinkem a potlacuji
aktivitu faktort, jako je nuklearni faktor kappa B. Imunosupresivni ptisobeni spo¢iva v inhibici
zrani a proliferaci imunitnich bun¢k a tlumeni humoralni slozky zanétlivé odpovédi (Gabros

et al.,2025).

Tabulka 5 Pirehled bézné¢ dostupnych topickych kortikosteroidii pro lécbu atopického ekzému
(upraveno podle Frazier a Bhardwaj, 2020)

Utinnost Trida Kortikosteroid Forma pripravku

Velmi vysoka [ Klobetasol 0,05 % Mast, krém, gel, péna, roztok
Vysoka I Fluocinonid 0,05 % Mast, krém, gel, roztok
Stiedné silna 111 Betamethason valerat 0,1 % Mast, krém, mléko, péna
Stiredni v Triamcinolon acetonid 0,1 %  Mast, krém, mléko

Slabsi stiedni  V Flutikason propionat 0,005 % Mast, krém, mléko

Slaba VI Desonid 0,05 % Mast, krém, mléko

Velmi slaba VII Hydrokortizon 2,5 % Mast, krém, mléko
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7.2 Nesteroidni moderni topicka lécba

Mezi lokalné ptsobici 1éCiva vyuzivana pfi terapii atopického ekzému patii fada inhibitord
s odliSnymi mechanismy G¢inku. Inhibitory kalcineurinu, jako jsou pimekrolimus a takrolismus
cilen¢ zasahuji do aktivity T-lymfocytl v kiizi, ¢imz omezuji imunitni reakci. Jejich nasazeni
muze byt vSak v ivodu aplikace 1éCby spojeno s prechodnymi nezadoucimi ucinky, jako je

paleni ¢i svédéni (Elahi ef al., 2024).

Enzym fosfodiesterasa-4, ktery se nachédzi na leukocytech, hraje klicovou roli v inhibici a
degradaci cyklického adenosinmonofosfatu, jez je u atopického ekzému zvysend. Predstavuje
tak dalsi moznost cilové inhibice, nebot’ se podili na regulaci produkce zanétlivych cytokind.
Tento poznatek nasledné nastartoval vyzkum a vyvoj lokélnich terapeutickych latek zalozenych
na inhibici fosfodiesterasy-4, jako je naptiklad roflumilast nebo difamilast (Elahi et al., 2024;
Labib et al., 2023; Shergill et al, 2024).

Krisaborol je dal$i topicky nesteroidni inhibitor fosfodiesterasy-4 ve form¢ masti. Jeho
mechanismus U¢inku spociva v modulaci zanétlivé odpovédi prostiednictvim snizené exprese
a prostaglandin E2. Tento proces napomaha zmirnit zanétlivé procesy vcéetné¢ Thl, Th2
a Th17/Th22 imunitni odpovédi. V klinické praxi se vSak poji s vyskytem specifickych
nezéadoucich u€inkti. Momentalné je v testovaci fazi I1. klinického zkouseni také novy inhibitor

fosfodiesterasy-4 s oznacenim OPA 15406 (Elahi et al., 2024; Shergill et al, 2024).

Mezi slibné inhibitory Janusovych drah patii naptiklad tofacitinib, ktery cili na izofory JAK1
a JAK3. Tato latka je v soucasnosti hodnocena v rdmci randomizovanych klinickych studii

ve fazi 11 (Elahi et al., 2024).

7.3 Biologicka lécba

Biologicka 1é¢ba predstavuje moderni terapeuticky pristup v 1é€b¢ atopického ekzému. Jedna
se o monoklonalni protilatky, které selektivné zasahuji do urcitych slozek imunitniho systému.
Typicky se jedna o cytokiny nebo jejich receptory, jez jsou kliCové v rozvoji zanétlivych
procest. Cilena inhibice téchto signalnich drah umozituje modulaci nadmérné aktivace imunitni
odpovédi charakteristické pro pacienty s atopickym ekzémem. Vysledkem této imunologické
intervence je vyrazné snizeni kozniho zanétu, erytému a pruritu. Prehled biologickych 1éka
a v jaké fazi klinického hodnoceni se nachazeji je uvedeno v tabulce 6 na konci této podkapitoly

(Shergill et al, 2024).
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7.3.1 Dupilumab

Dupilumab piedstavuje prvni schvélenou biologickou cilenou 1écbu pro pacienty s mirnou az
tézkou formou atopického ekzému napii¢ ve€kovymi skupinami. Jednd se o monoklonalni
protilatku tfidy IgG4, kterd se vaze na podjednotku receptoru IL-4Ra a tim blokuje signalni
dréhy dilezitych cytokint IL-4 a IL-13. Interleukin-4 mize ptisobit prostiednictvim dvou typt
receptoru. Typ I, ktery je selektivni pouze pro IL-4 a typ II, jez je sdileny s IL-13. Aktivace
téchto receptord spousti kaskadu fosforylacnich udalosti fizenych Janusovymi kinasami. Ty
vedou k aktivaci transkripcnich faktord, jako jsou STAT6 a STAT3, zodpoveédnych za expresi
gent ovlivityjicich imunitni odpovéd’ a zanét. Dupilumab prostfednictvim inhibici téchto drah
potlacuje zanétlivou reakci. Kromé toho jeho ucinek zasahuje i do obnovy kozni bariéry tim,
ze normalizuje slozeni lipidli, omezuje kolonizaci patogennimi mikroorganismy, zejména
Staphyloccocus aureus. Pozitivn¢ ovliviiuje kozni mikrobiom, ¢imz celkové zlepSuje stav

pokozky u pacientli (Wang et al., 2024).

7.3.2 Lebrikizumab

Lebrikizumab ptedstavuje humanizovanou monoklonalni protilatku typu IgG4, kterd se
specificky vaze na IL-13. Tim zamezuje tvorbé funkéniho komplexu receptoru typu II pro IL-
4, jenz vznikd spojenim podjednotek IL-4Ra a IL-13al. Opakované byl tento mechanismus
ovefen v klinickych studii, které potvrdily jak jeho terapeutickou ucinnost, tak i ptiznivy

bezpecnostni profil pfi 1écbe atopického ekzému (Gatmaitan a Lee, 2023).

7.3.3 Nemolizumab

Nemolizumab, monoklonalni protilatka zamétena na receptor pro IL-31 vykazuje vyznamny
potencidl v 1écbé svédéni u pacientl s atopickym ekzémem. Klinické studie prokazuji,
ze podani davky 60 mg subkutanné kazdé 4 tydny vede k rychlému a trvalému sniZeni pruritu.
Ve fazi I11. klinického hodnoceni bylo u pacientd pozorovano témét dvojnasobné zlepseni skore
pruritu ve srovnani s kontrolni skupinou. Z dlouhodobého hlediska (po dobu 68 tydnil) doslo
u vétsiny pacientli k poklesu skore pruritu ptiblizné o dvé tfetiny oproti vychozim hodnotam.
Uginek pak také pretrvaval i po vysazeni 16¢by, kde doglo k prechodu ze zavazného svédéni na
mirné, coz potvrzuje trvaly aklinicky vyznamny efekt nemolizumabu pii 1écbé svédéni

spojeného s atopickym ekzémem (Labib et al., 2023).
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7.3.4 Rocatinlimab

Receptor OX40 predstavuje dilezitou konstimulacni molekulu, kterd se ve zvysSené mife
nachdzi na povrchu aktivovanych efektorovych T-lymfocyt. Hraje zasadni roli v procesech
diferenciace T bunék a v utvareni jejich pamétovych podtypd. U pacientii s atopickym
ekzémem byla prokazana zvysena exprese tohoto receptoru. Rocatinlimab, jez je monoklonalni
protilatka specificky zaméfend na OX40, vykazuje schopnost inhibovat aktivované OX40
pozitivni T buiky vyznamné se podilejici na rozvoji zanétlivych reakci. Blokada OX40
prerusuje klicové signalni drahy nezbytné pro proliferaci a prezivani téchto patogennich
T bunék a zaroven brani jejich pfechodu do pamétového fenotypu, coz vede k utlumeni

zanétlivé odpoveédi (Shergill et al, 2024).

V ramci multicentrického klinického hodnoceni faze IIb, které probihalo metodou dvojité
zaslepené, placebem kontrolované randomizované studie, byla hodnocena jak bezpec¢nost, tak
ucinnost této 1é¢ivé latky. Po 16 tydnech 1écby doslo u vSech skupiny 1é¢enych rocatinlimabem
k vyznamnému snizeni skore indexu oblasti a zdvaznosti ekzému ve srovnani se skupinou
uzivajici pouze placebo. Terapeuticky efekt navic pokracoval i po tomto obdobi, pficemz
nejvyrazngjsi zlepseni bylo pozorovano u pacientl, ktefi dostavali davku 300 mg kazdé dva
tydny. Mezi nejcastéji hlaSenymi nezddoucimi ucéinky této 1€cby béhem klinického hodnoceni

se objevila horecka, faryngitida, zimnice, bolest hlavy, afty a nauzea (Shergill et al, 2024).

7.3.5 Baricitinib

Baricitinib je cileny inhibitor enzymti JAK1 a JAK2. Jeho G¢innost a chovani v téle détskych
pacienti se stiedné té€Zkou az té¢zkou formou atopické dermatitidy jsou v soucasnosti hodnoceny
v probihajici klinické studii faze III, kterd zatim nebyla ukoncena. Ve studii BREEZE-AD
PEDS z roku 2023 bylo po 16 tydnech podéavani davky 4 mg pozorovano vyrazné zlepsSeni
klinického stavu, kdy u 75-90 % pacientti doslo ke zlepSeni skore indexu oblasti a zdvaznosti
tohoto 1¢ku ma za nasledek nékolik vedlejsich ucinki. Mezi nejbéznéjsi pattily infekce hornich
dychacich cest a herpetické infekce. To bylo prokdzano i u této studie, kde k nejéastéjSim
hlasenym vedlejSim ucinkdm patfili bolesti bficha, prijem, akné, bolesti hlavy a infekce
Pti celkové analyze bezpe¢nostniho profilu baricitinibu byly jako nejzadvaznéjsi rizika oznaceny
kardiovaskularni komplikace a tromboembolické piihody (Giirel et al., 2023; Shergil et al.,
2024).
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Tabulka 6 Souhrn biologickych terapeutickych latek (upraveno podle Meledathu et al., 2025)

Terapeuticka latka  Cilena molekula Klinicka faze ve Klinicka faze v
Spojenych statech Evropé
americkych

Dupilumab IL-4Ra Schvéleno v roce 2017 Schvéleno v roce
pro pacienty starsi 6 2017 pro pacienty
meésicl star$i 6 mésicll

Tralokinumab IL-13 Schvaleno v roce 2021 Schvaleno pro
pro pacienty starsi 18 let, pacienty starsi 12
v roce 2023 schvaleno let
pro pacienty starsi 12 let

Lebrikizumab IL-13 Schvaleno v roce 2024 Schvaleno v roce
pro pacienty star$i 12 let 2023 pro pacienty

star$i 12 let

Nemolizumab IL-31 Schvaleno v roce 2024
pro pacienty starsi 12 let

Telazotlimab 0X40 Klinicka faze IIb Klinicka faze IIb

Rocatinlimab 0X40 Klinicka faze I1I Klinicka faze I1I

Amlitelimab OX40L Klinicka faze III Klinicka faze III

Abrocitinib JAK1 Schvaleno v roce 2022 Schvaleno v roce
pro pacienty star$i 18 let, 2021 pro pacienty
v roce 2023 schvaleno starSi 12 let
pro pacienty starsi 12 let

Upadacitinib JAK1 Schvaleno v roce 2022 Schvaleno v roce
pro pacienty star$i 12 let 2021 pro pacienty

star$i 12 let

Baricitinib JAK1/JAK2 Klinicka faze III Schvaleno v roce

2020 pro pacienty

starSi 18 let, v roce
2023 schvaleno pro
pacienty starsi 2 let

Ruxolitinib JAK1/JAK2 Schvaleno v roce 2021 Klinicka faze III
pro pacienty star$i 12 let

Tapinarof Akryl Schvaleno v roce 2024 Klinicka faze III

hydrokarbonovy  pro pacienty star$i 2 let
receptor
Roflumilast Fosfodiesteraza 4  Schvéleno v roce 2024 Klinicka faze III

pro pacienty starsi 6 let
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7.4 Alternativni 1é¢ba — flavonoidy

Flavonoidy vykazuji silnou antioxida¢ni aktivitu, ktera vyhazi z jejich schopnosti neutralizovat
volné radikaly a reaktivni formu kysliku. Tim pfispiva ke sniZeni oxida¢niho stresu a ochrané
bun¢k pred poskozenim zplisobenym oxida¢nimi procesy. Klicovym faktorem jejich u¢innosti
je jejich chemicka struktura, predevsim pak ptitomnost hydroxylovych skupin, které vyznamné
zvysuji jejich biologickou dostupnost a posiluji biologické ucinky v lidském organismu (Narad

etal.,2024).

V 1écbé atopického ekzému flavonoidy dochdzi k ovlivnéni zanétlivych mechanismd.
Flavonoidy maji schopnost sniZovat uvoliiovani histaminu z bazofilt a Zirnych bun¢k a zaroven
potlac¢ovat aktivitu enzymu fosfolipasa A2 a 5-lipoxygenasy. Tyto enzymy se podileji na tvorbé
kyseliny arachidonové, jez je dilezitym prekurzorem zanétlivych mediatorti. Dale zasahuji do
regulace pomocnych T-lymfocytl, zejména potlacenim Th2 imunitni odpovédi typické pro
atopicky ekzém. Tim dochazi ke snizeni produkce IL-4, IL-5 a IL-13 a naslednému snizeni IgE
protilatek. Inhibici fosfodiesterasy zdrovein omezuji koncentraci protizanétlivych signalnich
molekul a blokuji syntézu kyseliny arachidonové atim i naslednou tvorbu leukotrient,
prostaglandint a tromboxant. Tento proces nasledné vede k celkovému utlumeni zanétlivych

procestu spojenych s atopickym ekzémem (Narad et al., 2024).

7.5 DalSi pomocné 1é¢by — fototerapie

Fototerapie s vyuzitim tzkopasmového ultrafialového zafeni typu UVB ptedstavuje ucinnou
1écbu druhé linie u pacientt se sttedné té¢zkym az tézkym atopickym ekzémem, a to zejména
pokud konvencni pfistupy k 1écbe selhdvaji. Terapie pisobi imunomodulacnég, tlumi zanét
a zmirnuje svédéni. Soucasné podporuje obnovu kozni bariéry stimulaci tvorby dulezitych
lipidt a proteind. Tim pfispiva ke zlepSeni kvality zivota, omezeni Skrabani koznich lozisek
a chronického podrazdéni. Uginnost je viak zavisla na individualnich faktorech, jako je fototyp
kGze arozsah onemocnéni. Vyuziti této metody omezuje fada nezddoucich uc¢inkid, mezi
kterymi jsou hors$i dostupnost 1é¢by, pocit paleni pii osetieni, lokalizované zarudnuti, citlivost

kize a zvySeni rizika vzniku koznich nadort (Elahi et al., 2024).
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8 PREVENCE

S ohledem na rozsdhlost problému spojenych s atopickym ekzémem je prevence komplexni
a vysoce individualni proces. Vyzkumy publikované v poslednich letech ukazuji, Ze prevence
atopického ekzému je mozna, nicméné Ucinnost se 1isi v zavislosti na naasovani intervence,
zavaznosti a rozsahlosti. Nacasovani se jevi jako zasadni faktor, pficemz prevence by méla byt
zahajena jiz v prabéhu téhotenstvi ¢i bezprosttedné po narozeni. Hlavnim a jednim
z nejnovejSich smért vyzkumu je tzv. strategie ,,outside-in“, tedy posilovani kozni bariéry hned
po narozeni. Smisené vysledky vSak prozatim zadny jednoznacny efekt neprokazaly a tento

smér je nadale predmétem vyzkumu (Chu et al., 2024; Williams a Chalmers, 2020).

Vyziva asuplementace je dalsi smér, ktery je ve strategii prevence Casto zminovan. Na
stravovaci opatieni je nahliZzeno jiz od rané¢ho détstvi. Kojeni po dobu tii az Sesti mésicti se jevi
jako potencialné ochranné proti casnému vyvoji atopického ekzému. Nicméné zavéry jsou
zatim stale jeSt¢ nejednoznacné. Urcitou ochranu mohou poskytovat také Castecné
hydrolyzované formule, a to pfedevsim u déti s vyS$$im rizikem atopie. I zde je vSak nutné
upozornit, ze vysledky jednotlivych studii se 1ii. Casto jsou také diskutovany suplementy, a to
predevsim omega-3 mastné kyseliny v téhotenstvi, které podle nékterych vyzkumii mohou
mirné snizovat riziko rozvoje atopického ekzému u potomkii. Naproti tomu u vitaminu D je
veédecky poznatek malo prikazny a vysledky neptinaseji jednoznacna presvédéiva doporuceni

(Chu et al., 2024; Williams a Chalmers, 2020).

Z hlediska prevence je rovnéz dilezité minimalizovat expozici rizikovym faktorim. Bylo
napiiklad prokazano, Ze perinatalni expozice antibiotikiim, zejména v obdobi t¢hotenstvi, mlize

riziko vyvoje atopického ekzému u ditéte zvysit (Chu et al., 2024; Williams a Chalmers, 2020).

Ackoliv dosud nebyla stanovena univerzalné¢ doporucend strategie, preventivni pristup
vychazejici z individualizovanych intervenci cilenych na vysoce rizikové skupiny predstavuje

perspektivni smér budouciho vyvoje (Chu et al., 2024; Williams a Chalmers, 2020).

V neposledni fad¢ kromé genetickych predispozic a imunologickych faktor hraje v rozvoji
a zavaznosti atopického ekzému vyznamnou roli také zivotni styl. Poznatky ukazuji, ze rizné
aspekty kazdodenniho Zivota jako jsou napft. stravovaci navyky, hygiena az po miru stresu ¢i
kvalitu spanku mohou vyznamné ovliviiovat jak riziko vzniku, tak i prubéh arozsah

onemocnéni.
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8.1 KoZni bariéra

Studie PreventADALL identifikovala zvySené riziko vzniku atopického ekzému pti kombinaci
pravidelného uzivani hydratacnich piipravkd s Castym koupdnim v rozmezi 4-7x tydné.
Naopak studie mensiho rozsahu naznacuji, ze u kojenct s vysokym rizikem vzniku atopického
ekzému vc€asné pouziti specidlnich hydratacnich ptipravki s ceramidy hned od prvnich dnt

zivota muze byt pro novorozence ptinosné (Chu et al., 2024).

8.2 Probiotika

Svétova alergologicka organizace spoleéné s kanadskou McMasterovou univerzitou
v roce 2015 vydala doporuceni ve vztahu k uzivani probiotik. Toto doporuceni se predevsim
vénovalo kmenlim L. paracasei, L. rhamnosus, Bifidobacterium longum, Bifidobacterium
animalis, Bifidobacterium lactis a to ptredev§im béhem posledniho trimestru téhotenstvi jako
mozny zpusob prevence atopického ekzému. Jedna se o prevenci cenové dostupnou, snadno
realizovatelnou s velmi nizkou hodnotou nezadoucich u¢inku, avSak vérohodnost téchto
vysledku zlistdva pouze stfedni. Dosud stale neni jasné, komu probiotika presné podavat, jaké
konkrétni kmeny mikroorganismi zvolit a jaky dlouhodoby ucinek lze ocekavat (Chu et al.,

2024).
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9 KAZUISTIKA V CR a VE SVETE

9.1 Kazuistika v CR

9.1.2 Anamnéza a dosavadni lécba

Pacientkou byla 37leta Zena, ktera od raného détstvi trpéla zavaznou formou atopického
ekzému. Jiz ve tiech letech byla odborné¢ 1é¢ena dermatologem. V pribéehu let byla opakované
lécena topickymi a systémovymi kortikosteroidy, fototerapii a cyklosporinem A, pfiemz
1écebné odpovédi byly pouze docasné. V dusledku dlouhodobé kortikoterapie se u pacientky
rozvinul Sedy zakal obou o¢i. Krom¢ dermatologickych projevi se u pacientky vyskytl i tézky
alergicky zanét spojivek a od 34 let také bronchidlni astma. To se zpocatku dafilo zvladat
pomoci inhala¢nich kortikosteroidli v kombinaci s inhala¢nimi f2-antagonisty s dlouhodobym

ucinkem (Racansky et al., 2021).

9.1.3 Klinicky obraz a diagnostické vysledky

Pii komplexnim vySeteni byla u pacientky zjist€éna lehka obstrukce na spirometrii (i pres
aplikovanou 1é¢bu), hrani¢ni eozinofilie, vyrazn€ zvysena hladina celkového IgE (5790 TU/ml)
a polyvalentni senzibilizace na fadu alergenti véetné potravinovych a inhalac¢nich. Pacientce
byla rovné€z doporucena elimina¢ni dieta, diky které doslo k mirnému zlepSeni kozniho

i oftalmologického nalezu (Racansky et al., 2021).

9.1.4 Vyvoj stavu a terapeutické intervence

Na konci roku 2015 doslo k vyznamnému zhorsSeni atopického ekzému. Vzhledem k vycerpani
konvencnich lé¢ebnych moznosti byla pacientce schvalena biologicka 1écba omalizumabem
(Xolair®). Lécba zapocala v ¢ervnu roku 2016. Omalizumab vedl k ¢aste¢né Gleve, zejména
v oblasti projevil a sniZzeni potieby systémovych kortikosteroidii. Nicméné v roce 2018 se stav
opét zhorsil, objevily se ¢astecné infekce dychacich cest s exacerbacemi astmatu a atopického
ekzému. Po vyCerpani dalSich imunosupresivnich reziml véetné azathioprinu a azitromycinu

byla lécba omalizumabem ukoncena (Racansky et al., 2021).

9.1.5 Nasazeni dupilumabu a klinicky efekt
V fijnu 2019 byla pacientce nasazena biologické terapie dupilumabem (Dupixent®). Prvni

vysledky byly pozorovatelné jiz po tfeti davce. Doslo k vyraznému zlepseni koznich projevil

44



a ke stabilizaci astmatického stavu. Topické kortikosteroidy mohly byt zcela vysazeny.
Pacientka 1écbu velmi dobfe tolerovala. V prubéhu nésledujicich mésicti nedoslo k zadnym

atakdm vyzadujicim systémovou lé¢bu (Racansky ef al., 2021).

9.1.6 Zavér kazuistiky

Tézké formy atopického ekzému, zejména v kombinaci s astmatem, vyzaduji multidisciplinarni
pristup a vyuziti novych terapeutickych moznosti. Tato kazuistika potvrzuje efekt moderni
biologické terapie v realné klinické praxi v CR. Dupilumab piedstavuje vyznamny pokrok

v 1é¢be pacientll, u nichz selhava standardni terapie (Racansky et al., 2021).

9.2 Kazuistika ve svété

9.2.1 Anamnéza a dosavadni lécba

Zachyceny ptipad se tykd 42let¢tho muze z Kanady s dlouhodobym vyskytem atopického
ekzému. Pacient mél za sebou osmiletou historii netispé$né 1écby pomoci riznych topickych
i systémovych preparatii, véetné kortikosteroidi a kalcineurinovych inhibitort. Vstupni
hodnoceni ukazovalo na vyrazny negativni dopad onemocnéni na kvalitu zivota. Skore
DLQI dosahovalo 26 bodl (z max 30 moznych), EASI ¢inilo 19,4 (ze 72) a plosné postizeni
kaze bylo odhadovano na 47 % télesného povrchu, pficemz exacerbace piesahovaly 80 %

(Lansang et al., 2023).

Tabulka systémovych 1é¢ebnych rezimi, kterd byla u pacienta vyzkouSena, ukazuje pestrou
Skalu pfistupi — od mykofenolatu a cyklosporinu po dupilumab a metotrexat. VétSina z nich
nepiinesla zadné zlepSeni nebo jen pouze Caste¢né. Monoterapie dubilumabem sice vedla
k ur¢itému zlepsSeni koznich projevii a vyraznému ustupu svédeéni, avSak byla provazena
zavaznymi o¢nimi komplikacemi a ¢astymi relapsy. Upadacitinib (30 mg denn¢) ptinesl mirné
zlepseni, které ale nebylo konzistentni. Po 5 mésicich byl do terapie pfidan tralokinumab

(Lansang et al., 2023).

9.2.2 Kombinovana biologicka 1é¢ba a jeji efekt

Po nasazeni kombinace tralokinumabu (inhibitor IL-13) a upadacitinibu (inhibitor JAK1) doslo
k vyznamnému klinickému zlepSeni jiz po tfech tydnech. Doslo ke zmenSeni koznich nélezt
a ustupu pruritu. Po Sesti mésicich byla postizena plocha klize redukovana na 1 % télesného

povrchu a skore EASI kleslo pod 1, coz signalizovalo témét kompletni remisi. Pacient
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pokracoval v této kombinované 1écb¢ po dobu nejméné osmi mésictli, bez vyskytu nezadoucich

ucinkt (Lansang et al., 2023).

9.2.3 Zavér kazuistiky

Kazuistika demonstruje uspésné pouziti kombinace tralokinumabu a upadacitinibu u pacienta
s rezistentni formou atopické dermatitidy. Lécba vedla ke klinické remisi bez vyskytu
nezadoucich ucinkl. Tento pfistup mlze predstavovat perspektivni cestu v individualné
prizptisobené terapii onemocnéni, zejména v pripadech, kdy bézné 1é¢ebné modality selhavaji

(Lansang et al., 2023).
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ZAVER

Atopicky ekzém predstavuje zdvazné chronické onemocnéni, jehoz komplexni patogeneze
vyzaduje multidisciplinarni pfistup. Vyzkumy poslednich let rozsitily nase porozuméni nejen
v oblasti genetickych aimunitnich faktord, ale i v souvislosti s vlivem mikrobiomu,
psychického zdravi a zivotniho stylu na pribéh onemocnéni. Vzhledem k naristajici incidenci
atopického ekzému, nabyvd na vyznamu dislednd prevence, vcasna diagnostika
a individualizovana 1éc¢ba, jez reflektuje aktudlni védecké poznatky. Nové terapeutické ptistupy
vcetné biologické 1é¢by ptindSeji nadéji na ucinnéjsi a cilengjsi zésah, zejména u pacienti
s t¢z§imi formami ekzému. Tato prace si klade za cil pfispét k hlubSimu porozumeéni

atopickému ekzému a podpoftit komplexni ptistup k jeho 1é¢b¢ a prevazné k prevenci.
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