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Souhrn: Systémovd sklerodermie (SSc) je generalizované onemocnéni pojivové tkané nejasného ptivodu, které se klinicky
projevuje ztlusténim - fibrézou a sklerotizaci ktze rtizného rozsahu (sklerodermie) a typickym postizenim fady vis-
ceralnich orgdnti. Souc¢asné dochazi k fibrotickym a sklerotickym zméndam ve sténé cév. Postihuje castéji Zeny v mladsim
a stiednim véku. Myalgie, artralgie a artritidy jsou nespecifické, pro diagnézu spise svédci treci Selesty slachovych pochev
flexort prstit hornich koncetin. Postizeni traviciho traktu se projevuje ¢asné v orofaryngedlni ¢dsti, jicnu a pozdéji i v dis-
talnich partiich. Fibrotické zmény vedou ke zpomaleni pasaze az stdze obsahu a dilataci travici trubice. To se projevuje dys-
fagii, pyrézou, malabsorpci a poruchami vyprazdrovani. Plicni postizeni mivd formu intersticidlni nebo jako plicni arte-
ridlni hypertenze. Ta miiZe byt samostatna nebo se rozviji sekundarné p¥i pokroéilé difuzni fibréze. Castéjsi je postizeni alveo-
It - alveolitida s néslednou fibrézou. Postizeni srdce mutize mit nékolik forem. Fibréza myokardu se manifestuje na vodivém
systému poruchami rytmu a sinnokomorovymi bloky. Perikarditida je ¢astym sekénim nalezem. Rendlni manifestace se zjis-
tuje u 8-10 % nemocnych. Nejvaznéjsi formou je sklerodermicka rendlni krize s nahle vzniklou hypertenzi a rychlym rozvo-
jem anurie. Nejsou dosud k dispozici zddné 1éky, které by spolehlivé ovlivnily prabéh SSc, nékteré z nich ptsobi jen na koz-
ni slozku nemoci. Ostatni poddvané léky maji pouze symptomatické ucinky. Budoucnosti terapie jsou nesporné biologické
1éky.
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New trends in diagnosis and treatment of systemic sclerosis

Summary: Systemic sclerosis (SSc) is a generalised connective tissue disease of unknown origin, which clinically shows by
skin thickening and sclerosis of different extent (scleroderma) and by typical involvement of visceral organs. At the same ti-
me fibrotic and sclerotic changes occur in the blood vesel walls. SSc usually involves females at young and middle age.
Myalgias, arthralgias and arthritis are nonspecific, tendon friction rubs in fingers are more typical for this diagnosis.
Gastrointestinal involvement starts early in the oropharyngeal part, esophagus and proceeds into the distal parts. Fibrotic
changes lead to slow transit dysmotility and pseudoobstruction and/or dilation of the bowels. The main symptoms are
dysphagia, pyrosis, malabsorption and constipation. SSc produces two major patterns of abnormality within the lungs -
a fibrosing alveolitis or a primary pulmonary vascular disease. More frequently an insterstitial process develops which can be
followed by pulmonary arterial hypertension. Cardiac involvement can also have different forms. Myocardial fibrosis usually
appears at first in the conduction system by arrhythmias and various conduction blocks while pericarditis is mostly asympto-
matic. Renal manifestation of SSc is observed in 8-10 % patients. The most severe form - scleroderma renal crisis is characte-
rised by the new onset of accelerated hypertension and rapidly progressive oliguric renal failure. No therapies have been pro-
ven to modify the course of SSc. Some of the drugs can affect only the skin changes. Majority of the currently applied agents
have only a symptomatic effect.
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Uvod

Systémova sklerodermie (SSc) je de-
finovana jako difuzni choroba poji-
vové tkdné nejasného plivodu posti-
hujici kazi a nékteré vnitfni organy.
Je charakterizovana fibrotickou skle-
rotizaci perifernich a viscerdlnich cév

M2

[1]. Je provazena vyskytem specific-
kych autoprotilatek.

Incidence a prevalence

Postizeny byvaji zeny (4-8krat Casté-
ji nez muzi) ve véku 45-55 let. Preva-
lence dosahuje 3-10 nemocnych na

100 000 obyvatel a incidence SSc po-
dle rtiznych autort kolisd mezi 2 az
10 pripady na milion obyvatel.

Klasifikace

Zakladni klasifika¢ni kritéria SSc za-
rucujici uréitou srovnatelnost vy-
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1. Difuzni sklerodermie

II. Ohranicena sklerodermie

oblicej a krk

II1. Sclerodermia sine scleroderma

odchylkami
IV. Piekryvny syndrom

defekey.

Tab. 1. Klasifikaéni kritéria systémové sklerodermie [2].
* ztlusténi kiize na obliceji, trupu a celych konéetinach

* ztlusténi kiize omezené na mista distdlné od loktii a kolen, ale postihujici také

Synonymum: CREST syndrom (C — Calcinosis, R — Raynaudiiv fenomén, E — porucha
motility Ezofagu, S — Sklerodaktylie, T — Teleangiektazie)

* bez klinicky manifestniho postizeni kiize (s vyjimkou obliceje), ale s charakter-
istickymi zménami na vnitfnich orgdnech, cévnimi projevy a laboratornimi

* systémova sklerodermie splnujici zdroven kritéria systémového lupus eryte-
matodes, revmatoidni artritidy nebo polymyozitidy

V. Nediferencované onemocnéni pojivové tkané

* Raynauduv fenomén s klinickymi a/nebo laboratornimi zménami
systémové sklerodermie. K témto zndmkam patfi anticentromérové autopro-
tilitky, zmény mikrovaskulatury (kapilaroskopie), otok prstii a ischemické

Obr. Raynaudiiv fenomén pfi systémové sklerodermii s trofickymi

defekty po amputacich distalnich falang.

sledkt klinickych hodnoceni byla
publikovana v roce 1988 (tab. 1) [2].
Tato Kklasifika¢ni kritéria plné ne-
vystihuji pestry obraz této nemoci.

Etiologie a patogeneze

Etiologie nemoci je nezndmd. Sekun-
dérni SSc muze byt vyvoliana dlou-
hodobou praci s vibra¢nimi nastroji,

rozpoustédly a silikonem. Generali-
zovany charakter a podobnost struk-
turdlnich zmén v patogenezi svédci
pro vyznamnou tlohu ur¢itych latek
cirkulujicich v obéhu a nékterych bu-
nék, jako jsou endotelie, buriky hlad-
ké svaloviny, lymfocyty, monocyty,
eozinofily a mastocyty [3]. Nesporné
vyznamnou ulohu maji interakce
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mezi buntkami a extracelularni mat-
rix, bud primé nebo zprostredkova-
né cytokiny a jejich receptory. Vy-
sledkem téchto slozitych interakei je
aktivace fibroblastii zprostiedkova-
nd zejména transformujicim ruisto-
vym faktorem f [4] a ristovym fak-
torem odvozenym od desticek ve-
douci k jejich zvysené proliferaci
a syntéze slozek mezibunécné hmo-
ty. Tvofi se predevSim kolagenni
vldkna, kterd jsou ukldddna ve sté-
néach cév a parenchymu fady organt.

Klinicky obraz

SSc je heterogenni choroba, zejména
v inicidlnich stadiich, co se tykd pra-
béhu i rozsahu postizeni. Ma obvyk-
le celkové projevy - hubnuti, tnav-
nost a reaktivni deprese.

Cévni abnormality - fadi se k nim
zejména Raynauduav fenomén posti-
hujici az 96 % nemocnych SSc [5].
Tento pfiznak je definovan jako epi-
zodické barevné zmény od bilé az po
fialovou vyvolané chladem nebo
stresem. Kromé prsti se objevuje na
usich, nose i jazyku. Ve fazi zbéleni je
vniman jako pocit tuposti az necitli-
vosti, pii hyperemii jako paleni a br-
néni. Pfi SSc vznika vSak i struktu-
ralni zizeni cév, které miize zptisobit
uplny uzédvér lumen. Na zavaznosti
Raynaudova fenoménu také zaviseji
ischemické zmény prstd, u tfetiny
nemocnych dochazi ke vzniku ulce-
raci a nékdy k nekréze az gangréné
¢lanka prsti (obr). Raynaudiv feno-
mén ve vnitfnich organech (plicich,
srdci a ledvindch) vede k vazivovym
zménam jejich hlavnich tepen. Do
obrazu nemoci patii také zmény
mikrovaskulatury [6].

Kozni postiZeni je nejtypictéjsim
projevem SSc. Vysledkem zanétlivé-
ho procesu je tuhnuti a ztlusténi k-
ze. V pocate¢ni fazi dochdzi k ede-
matéznim zméndm zejména na prs-
tech rukou, které jsou subjektivné
vnimany jako artralgie a ranni
ztuhlost. Nasleduje faze indurace -
sklerodermické ztlusténi, kdy je po-
kozka leskld, ztraceji se adnexa a k-
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ze muze svédit [7]. Obli¢ej nabyva
maskovitého vzhledu, ztraci se mi-
mika a objevuji se radidlni ryhy ko-
lem astniho otvoru. Lokalizace skle-
rodermickych zmén je zdkladem pro
klasifikaci SSc. Rozhodujicim méfit-
kem jsou zmény presahujici meta-
karpofalangealni klouby.

PostiZeni traviciho tstroji je nej-
¢astéjSim viscerdlnim projevem SSc.
Jde predevsim o postizeni jicnu: do-
chéazi k dysfagii a rozviji se nedosta-
tecnost dolniho svérace vyvolavajici
regurgitaci zalude¢niho obsahu, a te-
dy aporné paleni zihy. Mtze vznik-
nout erozivni ezofagitida s krvace-
nim a naslednou pozinétlivou strik-
turou [8]. Postizeni zaludku je ¢asté,
miiZe se projevit zvracenim, ale vétsi-
nou je asymptomatické. Postizeni
tenkého stieva se manifestuje nady-
manim, kfecemi, intermitentnimi
nebo chronickymi prtjmy a projevy
malabsorpce. Stiza stfevniho obsahu
vyvolavd nadymdni, nauzeu, bakte-
ridlni dysmikrobii a posléze steato-
reu. Méné Castym priznakem je ady-
namicky ileus s dystenzi, vzicnéji na-
chizime pneumatosis cystoides
intestinalis a benigni pneumoperito-
neum. Hypomotilita tlustého stfeva
vyvolava stfidavé stolice, po delsim
prabéhu se muize vyvinout diverti-
kuléza s obstrukei, nékdy i perforaci.
Deprimuyjici je pro nemocné postize-
ni analniho sfinkteru vyvolavajici
chronickou inkontinenci.

Plicni postiZeni je nejcastéjsi pii-
¢inou smrti nemocnych SSc. Rozli-
$ujeme dva typy plicniho postizeni -
intersticidlni plicni proces neboli
fibrotizujici alveolitidu a primarni
plicni vaskularni chorobu [9]. Klinic-
kym projevem intersticidlniho pro-
cesu je pomalu progredujici dusnost
a suchy kasel, pfitom intenzita téch-
to pfiznakd nemusi korelovat s vy-
sledky funké¢nich testtt a RTG obra-
zem. Nejcastéj$im poslechovym néle-
zem je inspiracni krepitus pfi bazich,
dale se mtize zachytit pleurdlni tfeci
Selest a omezené dechové exkurze.
U difuzni formy nemoci vznika plic-
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Tab. 2. Potencialni ukazatele aktivity systémové sklerodermie a je-

jich klinické korelaty.

vWFAg - modifikované kozni skére dle Rodnana, kozné difuzni forma SSc, plic-

ni arteridlni hypertenze, horsi prognéza

VCAM-1 - kozné difuzni forma SSc, plicni fibréza, artritidy, porucha diastolické

funkce levé komory

E-selectin - zdvazny Raynaudiv fenomén

Endotelin-1 - modifikované kozni skére dle Rodnana, kozné difuzni forma SSc,
plicni arteridlni hypertenze u kozné limitované formy SSc

VEGF - kozni skére, denzita kapilar (kapilaroskopie), kozné difuzni forma SSc

SSc — systémovd sklerodermie, vYWFAg — sérovd hladina antigenu von Willebrandova faktoru,
VCAM-1 - plazmatickd bladina vaskuldrni celuldrni adbezni molekuly-1, VEGF — plaz-
matickd hladina vaskuldrnibo endotelidlnibo ristového faktoru

ni fibréza a sekundarni plicni arte-
ridln{ hypertenze pomérné rychle po
zacatku nemoci. U limitované formy
se plicni postizeni vyviji pozdéji a po-
maleji a tento proces ztstavd fadu let
stabilizovany bez vyraznéjsi alterace
plicnich funkci. Jen u malé éasti do-
chazi k rychlejsimu rozvoji klidové
dusnosti a globalni kardiopulmonal-
ni insuficience, kterd konéi fatalné.
Plicni arteridlni hypertenze je vel-
mi zdvaznym projevem a vyskytuje ve
12 % ptipadta SSc [10]. Nemocni se
stézuji na dusnost, tnavnost a bo-
lesti na hrudi, auskultacné pozoruje-
me akcentaci druhé ozvy nad arteria
pulmonalis a krepitus pfi bazich.
O plieni hypertenzi hovofime, kdyz
tlak v plicnici v klidu je vy$si nez
20 mm Hg nebo pfi zatézi vyssi nez
30 mm Hg a soucasné zvyseni plicni
rezistence nad 3 Woodovy jednotky.
Plicni arteridlni hypertenze je pri-
marni onemocnéni plicnich arteriol,
které se vyskytuje bud samostatné,
nebo provdzi intersticidlni plicni
fibrézu. Muze se také projevit pasiv-
nim pfenosem elevovanych tlakt pri
dysfunkci levé komory.
Muskuloskeletilni pfiznaky za-
hrnuji artralgie drobnych kloubt ru-
ky s ranni ztuhlosti, specifi¢téj$sim
priznakem jsou treci $elesty Slacho-
vych pouzder obvykle na flexorech
prsttt hornich koncetin [11]. U pre-

kryvnych syndromu vidime slabost
proximdlnich svalovych skupin.

PostiZeni srdce se klinicky proje-
vuje palpitacemi
a dusnosti. Objektivni vySetfeni pro-
kazuje poruchy rytmu a znamky
méstnaného selhdvani. Perikarditida
je symptomatickd asi v 7-20 % pripa-
du, ale je castym sekénim nalezem.
Postizeni myokardu se manifestuje
na vodivém systému poruchami
srde¢nfho rytmu a bloky [12]. Pii
vétsim rozsahu fibrézy nemocni trpi
prechodnymi ischemickymi projevy
az chronickou kardidlni insuficienci.

Rendlni postiZzeni. Rendlni mani-
festace SSc se zjistuje u 8-10 % ne-
mocnych. Jednd se bud o rychle
progredujici selhdni u normotenz-
nich nemocnych, nebo progredujici
rendlni selhdani u jedinct s ndhle
vzniklou maligni hypertenzi, a nebo
proteinurii s azotemii s chronickym
prabéhem [13]. Nejvaznéjsi formou
je sklerodermicka renalni krize s na-
hle vzniklou hypertenzi a rychlym
rozvojem anurie.

Neurologickd manifestace zahr-
nuje castéji postizeni perifernich
nervl ve formé mononeuropatie ne-
bo polyneuropatie, nékdy se mani-
festuje syndrom karpédlniho tunelu
[14]. Vzacnéji se miize objevit posti-
zeni mozkovych tepen, zejména v po-
vodi karotid.

nevykonnosti,
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Tab. 3. Diagnosticka kritéria podvyboru Americké revmatologické
asociace pro klasifikaci systémové sklerodermie [23].

HLAVNI (staéi jedno)

* proximalni sklerodermie (tuhd kiiZe prstii a nad metakarpofalangedlnimi klouby)

VEDLEJSI (nutné dvé, pokud nenf pfitomno hlavni)

» sklerodaktylie

* jamkovité jizvy na briskach prsti

* bilaterdlni plicni intersticidlni fibréza pfi bazich (RTG)

Tab. 4. Faktory zhorSeni systémové sklerodermie [24,25].

* recentni zvySeni modifikovaného kozniho skére podle Rodnana

» mnohocetné tieci $elesty Slachovych pochev

* pozitivita autoprotildtek proti DNA-topoizomerdze-I, UIRNP a U3RNP
* zvy$end plazmatickd hladina solubilniho receptoru pro interleukin-2

* histologicky pritkaz dermosklerdzy
* vysoké sérové hladiny kreatinkinazy
* pokles hemoglobinu, zvyseni FW

RNP - ribonukleoprotein

Laboratorni nalezy

Obvykle zjistujeme mirnou normo-
chromni normocytovou anémii, ¢as-
to trombocytopenii, vzicné hemoly-
tickou anémii. Hodnoty reaktanta
akutni faze byvaji lehce zvy$ené nebo
normalni, a tedy nevystihuji aktivitu
choroby. Proto trva usili najit jiné
vhodnéj$i markery k monitorovani
aktivity a dcinnosti lécby (tab. 2)
[15-17], ale zadny z nich nebyl do-
sud obecné prijat. Z imunologickych
vySetfeni se popisuje pfitomnost
revmatoidnich faktort a kryoglobu-
lind az u 40 % nemocnych. Anti-
nuklearni protilatky jsou pozitivni
azv 90 % pripada obvykle se zrnitym
typem imunofluorescence [18]. Spe-
cifi¢téj$im testem je pfitomnost an-
ticentromerovych protilatek, které
byvaji pozitivni u 70 % nemocnych
s kozné limitovanou formou choro-
by [19]. Naproti tomu az u 40 % ne-
mocnych s kozné difuzni formou se
zjistuji protilacky proti DNA topoizo-
merdze I oznacované jako anti-Scl-70.

Dalsi vySetieni
Pfi nevyhranéném koznim nalezu se
provadi kozni excize s histologickym

vySetfenim véetné imunofluorescenc-
niho vySetfeni. K objektivhimu hod-
noceni koznich zmén se obvykle uzi-
vd modifikované Rodnanovo skére
[20]. Poruchy mikrocirkulace je
vhodné ovérit jiz v éasné fazi kapila-
roskopickym vySetfenim nehtovych
val@ prstd hornich konéetin [6].

K diagnostice postizeni traviciho
astroji se provadi radiologické vyset-
feni pasize pomoci baryové kontrast-
ni latky, gastrofibroskopie, scintigra-
fie jicnu, ezofagedlni manometrie,
monitorovani ezofagedlniho pH, scin-
tigrafie jicnu pomoci radionuklidu
*"Tc, nativni skiagram bficha, vypo-
cetni tomografie, analyza stolice
a testy na malabsorpci [21].

Muskuloskeletdlni  postizeni
muze dobfe dokumentovat skiagra-
fické vysetfeni rukou s obrazem re-
sorpce distdlnich falang prstd hor-
nich konéetin a mnohocetnych pod-
koznich kalcifikaci.

Ke zji$téni rozsahu a zévaznosti
plicniho postiZeni se provadi kro-
mé zakladniho fyzikalniho vySetieni
funkéni vysetfeni plic véetné DLCO.
Nezbytny je skiagram a vysokorozli-
$ovaci vypocetni tomografie (HRCT).

Nové trendy v diagnostice a Iéthé systémové sklerodermie

Pii postizeni intersticia plic muze
ukdazat typické obrazy: mlhovité zvy-
Seni intenzity - obraz mlé¢ného skla
(,ground glass®) - alveolitida a/nebo
vostinovité plice - obraz medové plast-
ve (,honeycombing®) - fibréza. PFi
téchto nalezech se provadi broncho-
skopické vysetfeni s bronchoalveo-
larni lavazi a cytologickym vySetre-
nim ziskané tekutiny [22]. K méné
uzivanym metodam patii epitelidlni
clearance pomoci radionuklidu " Tc
dietylentriaminu (DTPA), vySetfeni
krevnich plynti podle Astrupa a ote-
viend plicni biopsie.

Klicovym neinvazivnim vysetie-
nim v diagnostice plicni arteridlni
hypertenze je echokardiografie, kte-
rd slouzi k odhadu tlaku v plicnici.
Pro odhad stupné plicni hypertenze
je rozhodujici dopplerovské echoka-
diografické vysetfeni. K definitivni-
mu pruakazu slouzi pravostranna ka-
tetrizace srdce s hemodynamickym
vySetifenim [10].

Pro postiZeni srdce svéd¢i patolo-
gicky EKG zaznam, ktery vzdy do-
plnujeme transtorakalnim nebo
1 ezofagedlnim echokardiografickym
vySetfenim a pfi zjiSténi vyznamnéjsi
dysrytmie také monitorovinim EKG
podle Holtera. Presnéjsi informaci
ndm muze dat perfuzni scintigrafie
myokardu s radionuklidem thalia.
Zridka se indikuje ventrikulografie,
ktera muze verifikovat dysfunkci le-
vé komory.

Rendlni zmény signalizuje nilez
vyznamné proteinurie ¢asto s arte-
ridlni hypertenzi. Tento nalez je nut-
no verifikovat biopticky, v histolo-
gickém obraze nachdzime zanétlivé
zmény na interlobarnich tepnich
a aferentnich arterioldch. Pri podrob-
néjsim vysetfeni nachazime zvySeni
plazmatické reninové aktivity a an-
giograficky redukci perfuze kortexu.

Diagnoza

Stanoveni diagnézy vychézi z klinic-
kého obrazu - kozniho postizeni,
Raynaudova fenoménu, orgdnovych
zmén, prukazu specifickych autopro-
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tilitek a dal$ich vySetfeni. Americkd
revmatologicka asociace vypracovala
obecné piijatd diagnosticka kriteria
SSc (tab. 3) [23], kterd vSak zcela ne-
vystihuji pestrost klinického obrazu
této nemoci. Pro stanoveni diagnézy
a urceni stupné a rozsahu postizeni
jednotlivych orgdnti je nutna spolu-
prace s dermatologem, pneumologem,
gastroenterologem, kardiologem,
angiologem a nékdy také nefrologem
a neurologem.

Prubéh a prognoza
Prabéh SSc je zna¢né variabilni, ob-
vykle pozorujeme rtizné dlouhd ob-
dobi nizké aktivity, ktera stiidaji fa-
ze exacerbace. U nékterych nemoc-
nych vsak dochazi k progresivnimu
zhorsovani funkci jednotlivych orga-
nt, zejména plic a traviciho Gstroji.
Jelikoz bézné reaktanty zanétu a dal-
8i vySetfeni nevystihuji aktivitu cho-
roby, byly navrzeny nékolika autory
potencialni ukazatele aktivity a zhor-
$eni prabéhu nemoci (tab. 4) [24,25].
Nas pracovni tym se v ramci feseni
zadani vyzkumnych zamért vénoval
problematice ukazatelt metaboliz-
mu kolagenu (N-terminalniho pro-
peptidu prokolagenu typu III, pyri-
dinolinu a deoxypyridinolinu), inter-
leukin® (interleukinu-6 a receptoru
pro interleukin-2), adheznich molekul
(interceluldrni adhezni molekuly-1
avaskularni adhezni molekuly-1), an-
tigenu von Willebrandtova faktoru
a endotelinu. Byla zjisténa korelace
markert kolagenniho metabolizmu
s ukazateli kozniho postizeni a funkeé-
nim dotaznikem. Koncentrace endo-
telinu korelovaly s poklesem DLCO.
Dosli jsme k zavéru, ze markery meta-
bolizmu kolagenu jsou pro sledovani
fibrotickych zmén pouzitelné [26].
Prognéza nemocnych je vétsinou
dana zavaznosti plicniho postizeni -
intersticidlni proces vede obvykle po-
malu k rozvoji globdlni respiracni
insuficience s infaustnim koncem.
Plicni arteridlni hypertenze se na-
opak vyznacuje rychlou progresi
s velmi §patnou prognézou. Rendlni
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Tab. 5. Potencialni cile 1é¢by SSc.

Cévni faze

* potlaceni aktivace endotelidlnich bunék

* zlep$eni dysfunkce endotelidlnich bunék
* blokdda funkce imunokompetentnich bunék

* blokada tc¢inku adhezivnich molekul

Zanétliva imunitni odpovéd’

* ovlivnéni aktivity T-lymfocyt(i a mastocytt
» regulace tvorby nebo ptisobeni prozinétlivych cytokinti: IL-1, 2, 4, 6, 8, IFNy

Fibroticka reakce

* regulace tvorby nebo ptisobeni profibrotickych cytokinti: fibronektin,

endotelin, TGFB, PDGF, bFGF

* ovlivnéni slozek mezibunééné hmoty
» regulace transkripce kolagennich genti

IL — interleukin, IEN — interferon, TGF — transformujici ristovy faktor, PDGF — riistovy
faktor odvozeny od desticek, bFGF — bdzicky riistovy faktor fibroblasti

postizeni neziidka nastupuje akutné
po obrazem sklerodermické rendlni
krize, kterd mivd fatdlni vyusténi.
Dva roky od stanoveni této diagnozy
preziva jen 40 % pacient(l. Velmi
$patnd progndza byva také u jedincti
s pokrocilym multiorganovym posti-
Zenim [27].

Terapie

Lécba SSc musi byt vzdy komplexni
[27]. Zdkladem je edukace nemocné-
ho a vysvétleni zakladnich rezimo-
vych opatfeni. Je nutny zakaz kou-
feni, price s vibra¢nimi ndstroji,
kontakt s organickymi rozpoustédly,
silikonem a halogenovodiky a pobyt
v prasném prostiedi s Casticemi
kfemiku.

Medikamenté6zni 1é¢ba se déli na
celkovou a lokalni. Celkové bylo do-
sud vyzkouseno asi 40 rtiznych pre-
paratd, avSak bez presvédcivého vy-
sledku. Ovlivnit zakladni proces se
zpravidla nedafi, pokud byl pozoro-
van néjaky tcinek, tak pouze na koz-
ni slozku onemocnéni. V soucasnos-
ti se uzivaji nejcastéji dvé lécebna
schémarta. V edematézni fazi choro-
by se podava prednison 10-20 mg
spolu s d-penicilaminem 300-750 mg
denné. Pri rozsdhlejsi aktivni alveoli-
tidé (ne samotné fibréze) podavime
dlouhodobé prednison 10-25 mg

(metylprednisolon 8-20 mg) a cyklo-
fosfamid ve formé intravendznich
pulzti 10-15 mg/kg po 3-5 tydnech.
Nadéjnou metodou pfi multiorga-
novém postizeni se jevi autologni
transplantace kmenovych bunék po
imunoablaci pomoci cytostatik.
U nas$i nemocné byl tento vykon
komplikovan plicni hemoragii, po
2 mésicich vsak doslo k dstupu
alveolitidy v obraze HRCT [29]. Bu-
doucnost celkové 1écby jisté spociva
v biologickych preparatech, které
budou vice ¢i méné zameéfené na jed-
notlivé faze imunopatologického dé-
je (tab. 3).

Dalsi postupy jsou orgdnové speci-
fické a maji pouze symptomaticky
efekt. Cévni zmény, jako je Raynau-
ditv fenomén, muize zmirnit dlouho-
dobé podavani pentoxyfylinu, blok4-
tortl kalciovych kanald, inhibitort
angiotenzin-konvertujictho enzymu
(ACE) a antiagregancii. Lokaln{ lé¢-
bu trofickych zmén na akrech ob-
vykle vylepsi Sirokospektrd antibioti-
ka, infuze analogtl prostaglandint
s naslednou hyperbaroxickou tera-
pii. Poruchy pasdze travicim trak-
tem, dyspeptické obtize a gastroezo-
fagealni reflux zmirnuji antacida,
prokinetika a blokatory protonové
pumpy. Lécba plicni hypertenze je po-
mérné komplikovand a ekonomicky
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naro¢na. Ve specializovanych cent-
rech se uzivaji prostanoidy aplikova-
né inhalac¢né, intraven6zné a subku-
tanné, dale pak antagonisté recepto-
ri pro endotelin. Sklerodermickd
rendlni krize se [é¢i pomoci inhibito-
rit ACE, ¢asto je nutnd hemodialy-
zacéni lécba.

Lokalni terapie zahrnuje aplikace
masti s antibiotiky a nitroglyceri-
nem, déle antipruritika, prostfedky
ke kryti ran a rtiznd emoliencia. Ke
zlep$eni kozni slozky slouzi extrakor-
porélni fotoforéza (ultrafialové oza-
feni perifernich lymfocytt) a lymfo-
plazmaferéza.

Chirurgicka intervence je nutna
u nehojicich se nekrotickych a gan-
grendznich zmén na akrech a k vyné-
ti mnohocetnych podkoznich kalci-
fikaci. V nékterych ptipadech zavaz-
né pozanétlivé stendzy je nutni
implantace protézy jicnu. Mezi dalsi
opatreni patfi specidlni rehabilita¢ni
lécba, stomatologicka péce, paruky
a dalsi pomticky.

Kdy by mél internista uvazovat

o diagnoze SSc?

Na toto onemocnéni je tieba pomys-
let u nemocného s Raynaudovym fe-
noménem, u néhoz se objevi difuzni
otok prstt a hibett rukou spojené
bolestmi drobnych kloubti a ranni
ztuhlosti. éasnym priznakem byva
také pyréza, vaznuti suché potravy
a ndmahova dusnost. Pocity tuhosti
v rukou a predloktich, inavnost, pal-
pitace, drazdivy kasel a nauzea jsou
jiz znamkami pokrocilejsiho stavu.

V tomto piehledném referatu byly uvede-
ny vysledky ziskané pfi feSeni Vyzkum-
nych zaméra MZd CR ¢& 0002372801
a grantu IGA MZd CR ¢& NR 7886-3.
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