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SOUHRN

Chronicky pruritus trapi zna¢nou c¢ast populace, pro lékare predstavuje crux medicorum. Je nej¢astéjsim subjektivnim
projevem dermatologickych pacientti, mtize byt ale i pfiznakem zavaznych chorob internich, neurologickych ¢i psychia-
trickych. Patofyziologie stéle neni dostate¢né objasnéna, jednd se o komplexni déje, kde v kiizi dochazi k interakci ke-
ratinocytl, mastocytd a dal$ich imunitnich bunék a senzorickych nervi jak pfi vzniku, tak pii regulaci pruritu. Lécbu
a zvladani je tfeba pojmout komplexné a koncipovat individualné, vychdzet z klinického typu a mozné patofyziologie
pruritu u konkrétniho pacienta. Vyuzivat v§ech dostupnych moznosti, véetné vhodné lokalni 1é¢by a péce o kiizi, ktera
stran uc¢innych latek i komfortu aplika¢nich forem doznala pokroku. Postupuje se krok za krokem, od jednodussich k na-
ro¢néj$im kombinovanym postuptim, a to se zohlednénim zavaznosti pruritu, komorbidit, véku, uzivanych 1éki a prospé-
chu uvazované 1é¢by k jejim rizikiim. Kromé nesedativnich H1 antihistaminik, ktera obvykle nemivaji dostate¢ny efekt,
jsou dal$imi moznostmi antikonvulziva, antidepresiva, opioidy a fototerapie UV svétlem. Vyzkum novych 1ékt probiha,
perspektivni jsou H4 antihistaminika a antagonisté receptort pro neurokinin 1.

Kli¢ovd slova: chronicky pruritus —patofyziologie — souc¢asna lécba — perspektivy

SUMMARY
Chronic Pruritus: The Status Quo and Prospects

Chronic itch afflicts a substantial part of the population and represents a crux medicorum for physicians. It is the most
frequent symptom of patients with skin diseases, but it can also be a symptom of severe internal, neurological or psychiatric
diseases. Pathophysiology is still not sufficiently elucidated. It is based on complex processes in the skin, where the
interaction of keratinocytes, mastocytes and other immune cells with sensoric nerves plays a role, both in the induction
and the regulation of itch. Treatment and management should be comprehensively conceived and designed individually,
based on the clinical type and possible pathophysiology of pruritus in a particular patient. All available possibilities
should be utilized, including suitable topical therapy and skin care that has made progress in both active substances
and comfortable compounded forms. It proceeds step by step, from simpler to more demanding, combined procedures,
taking into account the severity of pruritus, co-morbidity, age, medications used, and the benefits of the treatment under
consideration to its risks. In addition to non-sedating H1 antihistamines, which usually do not have sufficient effect, other
options are anticonvulsants, antidepressants, opioids and UV light phototherapy. Research on new drugs is underway, H4
antihistamines and neurokinin 1 receptor antagonists are promising.
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UvVoD

Chronicky pruritus je vyznamnym diagnostickym a te-
rapeutickym problémem. Neni chorobou, ale pfiznakem,
ktery je typicky pro zanétlivé kozni choroby, zejména ato-
pickou dermatitidu, urtikarii, nodularni prurigo, kozni
T lymfomy, ale i psoridzu a dalsi. Mize mit i systémovy pu-
vod a provazet interni, neuropsychiatricka a nadorova one-
mocnéni. Pri¢ina zistdava neodhalena v 8-15 % pripadt
(idiopaticky pruritus) [11]. Pruritus tedy neni specificky
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pro jednu pfi¢inu ¢i nemoc. Také dosud neexistuje zadny
Kklinicky ¢i laboratorni maker, ktery by systémovy ptivod
chronického pruritu predikoval. Oproti akutnimu pruritu
byvé 1éc¢ba pruritu chronického casto svizelna a malo tcin-
nd. Vzhledem k rtiznorodosti pricin je ziejmé, ze je tieba
kazdy ptipad posuzovat individualné [17, 19].

Pruritus je neptijemny pocit kize vyvolavajici reflexné
kou reakei. Podobné jako bolest ma ptivodné ochranny; evo-
lu¢né prospésny charakter, nebot signalizuje ohrozeni kize



a jeji fungovani jako ochranné bariéry proti potencidlné
nebezpe¢nym zevnim vlivim mikrobidlniho, fyzikalniho
¢i chemického charakteru. Patologicky pruritus, tj. dlouho-
doby, tporny, bez pri¢iny ¢i provazejici rlizna onemocnéni,
vede k rozvoji bludného kruhu svédéni-skrabani [9].

Chronicky pruritus postihuje pfiblizné 15-40 % po-
pulace, celozivotni prevalence se udava okolo 23-26 %.
Postihuje vSechny vékové skupiny; u osob nad 65 let se
chronicky pruritus vyskytuje az v 60 %, celozivotni preva-
lence se udava primérné okolo 25 %. Data z CR nema-
me k dispozici, v geograficky i etnicky blizkém Némecku
se celozivotni prevalence chronického pruritu pohybuje
okolo 22 % [17]. Z hlediska etnicity je chronickym pruri-
tem castéji nez u bélocht postizena kize zlutd, v sestupné
radé pak hnéd4, rudd a ¢ernd [11].

Chronicky pruritus mtize od mirné intenzity nabyvat az
profuzni, devastujici intenzitu. Je ¢asto vniman hufe nez bo-
lest a ma na postizeného vyrazny dopad - vede k porucham
spanku, naruseni osobniho i pracovniho Zivota, snizeni kva-
lity Zivota. Skrébdn{ miize u chronického pruritu nabyvat az
adiktivniho charakteru, kdy se postizeny skrabe pro dosaze-
ni ptijemného pocitu i bez pfedchoziho svédéni. To je zna-
mé zejména u atopické dermatitidy (bludny kruh svédéni-
-$krabani), kdy se zprvu habitudlni a kompulzivni skrabani
meéni na automatické, nevédomé [11].

PATOFYZIOLOGIE

Z Klinického pohledu vede neznamost patofyziologie
k empirické 1é¢bé a Casto k terapeutické frustraci 1ékarL.

Tabulka 1. Hlavni pruritogeny a jejich receptory
Skupina

histamin
serotonin

Aminy

Proteazy
exogenni protedzy

substance P

endotelin 1

nervovy rustovy faktor
opioidy

Neuropeptidy

Lipidové mediatory [N3
LPA
Cytokiny IL 4/13
IL-31
TSLP
IL-17

Agonisté Mrgpr chlorochin

7lu¢ové kyseliny

Posledni desetileti ptinesla zna¢ny pokrok v porozuméni
komplexni patofyziologii pruritu, ale je§té mnoho otdzek
k zodpovézeni zlistava. V soucasnosti se oproti dosavad-
nim predstavam jednoznacné prokdzalo, Ze bolest a své-
déni jsou oddélené modality. Mezi témito okruhy vsak
existuji urcité presahy a interakce [11].

Pruritus muze vznikat na periferii - v kiZzi anebo
centralné - v miSe a centrdlnim nervovém systému. Na
pocatku je v kuzi pruritogen, aktivujici receptory na
nemyelinizovanych C vlaknech, specifickych pouze pro
pruritus, jez se nachazeji v epidermis a oblasti dermo-
epidermaélni junkce. Vétsina téchto receptor patii do
skupiny GPCR receptort (G-protein coupled receptors)
- tabulka 1.

Vazba pruritogenu na receptor vede prostrednic-
tvim fosfolipazového ¢i kindzového systému k aktivaci
a otevieni iontovych kanali/receptorii — vaniloidnich
(TRPV1 = transient receptor potential vanilloid-1), an-
kyrinovych (TRPA1 = transient receptor potential anky-
rin-1) a sodikovych (Na ). Tak dochdzi ke vzniku ak¢-
nich potenciala = signalu, ktery se $ifi nervovymi vlakny
z ktize do zadnich kofenti mi$nich. Tyto kanaly mohou
byt aktivovany i fadou zevnich stimult, jako jsou pH, oxi-
danty, kapsaicin, chlad, prostaglandiny atp.

Existuji dva typy neuroni prenddejicich pruritus, a to
histaminergni a non-histaminergni, které funguji od-
délené a na sobé nezavisle. Histamin se uplatfiuje hlavné
u pruritu akutniho, uvolniuje se z mastocytt, ale i bazofili
a dokonce i z keratinocytd. Histamin se vaze na H1 a H4
receptory na histaminergnich nervech, a dochazi tak
k aktivaci TRPV1 kanald. Excitované neurony uvoliuji

H1/H4 receptory
5-HT2 receptor

kalikreiny, tryptaza, trypsin, katepsin S, PAR-2 (PAR 4)

NKR

ETA receptor
Trk Al
MOR/KOR
PAF receptor
LPA 5 receptor
IL-4Ra

IL-31 RA
TSLP receptor
IL-17RA-C
Mrgpr X
TGR5

(podle [20])

H1/H4 receptory = receptory pro histamin , 5-HT = 5-hydroxytryptamin, PAR = protéazami aktivovany receptor, ETA - endotelinovy
receptor typu A, Trk Al = tropomyozinovy receptor kindza A, MOR/KOR = y/k opioidni receptory, PAF = faktor aktivuji trombocyty,
LPA = lysofosfatidova kyselina, TSLP = tymicky stromdlni lymfopoetin, Mrgpr = receptory vazajici G proteiny Mas (Mas-related G

protein - coupled receptors), TGR = receptor pro Takeda G-protein

N
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neuropeptidy typu substance P nebo CGRP (kalcitonin
gene-related peptid), které navozuji neurogenni zanét
s privodnimi jevy, jako jsou vazodilatace, extravazace
plazmy a dal$i degranulace mastocyttl. V takovych pri-
padech ma lécba antihistaminiky nadéji na uspéch.
Chronicky pruritus je ale zprostfedkovan prevazné nehis-
taminovymi mechanismy, a tak 1é¢ba H1 antihistaminiky
obvykle k dostatecné ulevé nevede. Non-histaminergni
neurony se zde aktivuji endogennimi ¢i exogennimi pru-
ritogeny, ale ne histaminem [1, 2, 9, 17, 20].

Receptory TRPV1 a TRPA1 aktivuji jak u histaminerg-
nich, tak u non-histaminergnich nervii sodikové kana-
ly Na,, které tidi, reguluji ak¢ni potencidly v neuronech.
Ovlivnéni téchto kanald je potencidlnim mistem zasahu
pro budouci 1é¢iva, jakoz i ovlivnéni receptort pro pruri-
togeny (viz tab. 1) [20].

Zjednodusené feceno je pruritus zpiisoben podrazdé-
nim volnych nervovych zakonceni v kdzi, a to riznymi
podnéty. Tento signal je veden aferentnimi nervovymi
vldkny pres zadni kofeny mi$ni (kde se prvotné zpracova-
va a miiZe byt zesilen ¢i pfitlumen) do mozkového kmene
a thalamu a odtud do somatosenzorické kiiry mozku, kde
je dale zpracovavan a veden do dal$ich oblasti mozku.
Nasledné je do kiize veden eferentnimi nervovymi vlakny
ke svalim impuls, vedouci k poskrabani s cilem odstra-
néni priciny.

V ktizi se na buné¢né Grovni na vzniku pruritu podileji
predevsim keratinocyty, na jejichZ povrchu je v soucas-
nosti zndmo pies 15 receptort pro rizné, nespecifické
pruritogenné ptisobici podnéty [1]. Aktivované kerati-
nocyty pak tvoii a uvolnuji prozanétlivé a pruritogenné
pusobici cytokiny a peptidy, které pfimo stimuluji recep-
tory pro svédéni na aferentnich nervovych zakoncenich.
Pruritus keratinocyty vyvolavaji také nepiimo - uvolné-
nim mediatord, které aktivuji jiné bunky k uvolnéni pru-
ritogennich latek. Keratinocyty maji dokonce potencial
pruritus regulovat, inhibovat prostiednictvim sekrece
endokanabinoidd, které se pfimo vazi na inhibi¢ni re-
ceptory senzorickych nervi [9]. V bunécné siti pruritu
v kazi se uplatnuji i buitky imunitni - centralni postaveni
maji mastocyty jako pomyslni strazci kozni bariéry, dale
pak bazofily, T lymfocyty, eozinofily i neutrofily, které
diky svym cytokiniim a chemokiniim a exprimovanym
receptortim interaguji s aferentnimi nervovymi zakonce-
nimi, specifickymi pro pruritus. Tato komplexni sit bu-
nék a mediatora v kuzi se podili na indukci, percepdi,
udrZovani a fizeni pruritu [9].

V patogenezi chronického pruritu se jednd o slozi-
té procesy — komunikaci a interakci bunék, mediatort
a jejich receptorti a nervovych vlaken, o mnohaurovno-
vé signalni dréhy periferni i centrdlni. Uplatuji se zde
také mediatory a jevy, které zcitlivuji vnimavost vici
pruritogennim podnétim, zesiluji signal nebo vedou
ke zvySenému riistu senzorickych nervi a jejich vétveni
(neurotrofiny). Podobné jako u chronické bolesti mtize
chronicky pruritus tedy vést k jeviim patologické peri-
ferni a centralni senzitivity, tedy zvyseni citlivosti viici
pruritogennim i nepruritogennim podnétiim. V odbor-
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né neurologické a dermatologické literature se tyto jevy,
v urcité analogii k imunologické precitlivélosti, oznacuji
jako fenomény nervové senzibilizace/senzitizace (anglic-
kych autori). Periferni se projevuje snizenim prahu pro
pruritus a zvySenou reaktivitou po stimulaci. Podkladem
je nerovnovaha mezi stimulaci a inhibici rstu nervovych
vldken, dochazi ke zvys$eni aktivity nervového rtistového
faktoru (NGF), coz vede k lokalni hyperinervaci a i zvy-
$enému poctu mastocytll a mediatord, jako je substance P
a dal$i mechanismy. U chronického pruritu se dale ob-
jevuji dva fenomény: aloknéze (alloknesis), kdy po pri-
marné nepruritogennim podnétu (poceni, kontakt kiize
s odévem atp.) dochazi ke vzniku pocitu svédéni (ana-
logie alodynie u chronické bolesti) a hyperknéze (hy-
perknesis), kdy po bézné stimulaci svédéni dochazi k po-
citu velmi intenzivniho svédéni (analogie hyperalgezie
u chronické bolesti). V patogenezi zvysené senzitivity se
také uplatiiuje porucha funkce prirozenych regula¢nich,
utlumovych mechanism (inhibi¢ni neurony a neurome-
diatory) [1, 2, 5, 19, 20]. Z pohledu regulace se u chronic-
kého pruritu setkdvame jak s pozitivni zpétnou vazbou,
tj. zesileni signalu svédéni, tak i s mechanismy negativ-
ni zpétné vazby, které prenos signalu tlumi. Napiiklad
mechanické stimuly, jako je bolest (cestou TRPV) nebo
horko ¢i chlad (cestou TRPM), aktivuji inhibi¢ni neurony
v miSe, které prostfednictvim uvolnéni inhibi¢nich neu-
romediatortl vedou ke snizeni vnimani pocitu svédéni
[20]. Toho se v praxi empiricky vyuziva pti doporucovani
tzv. ulevovych manévri, zejména u atopické dermatitidy
[12]. Zalezi ale na intenzité, napft. jen mirny chlad svédéni
zhorsuje. Efekt $krabdni na potlaceni pruritu se vysvétluje
vratkovou teorii, kdy jsou na mi$ni irovni mechanicky ¢i
elektricky stimulovana myelinizovana A vldkna pro bo-
lest [9].

Proces vzniku, vedeni, modulace/regulace a zpraco-
vani signalu pruritu je zna¢né komplikovany. Pruritus je
privodnim jevem komplexnich patogenetickych mecha-
nismtl, nelze ho vztahovat k jedné pric¢iné ¢i k jedné ne-
moci. To je téz dvodem, pro¢ neexistuje jednotna klasi-
fikace, klinicka ¢i patofyziologicka a také neexistuje jeden
univerzalni 1ék. Pruritus mize byt ,fyziologicky®, napt.
pfi hojeni ran, bez vazby na néjaké onemocnéni, anebo
patologicky, provazejici rtizné kozni ¢i interni choroby
anebo jako polékova reakce. Az v poloviné pripadii spoci-
va ptvod chronického pruritu mimo kazi (10-50 %) [14].

KLASIFIKACE

Patogeneze pruritu je komplexni, jednotlivé patogene-
tické typy se mohou i kombinovat [15]. V zdsadé se z pa-
tologicko-anatomického hlediska pruritus rozliSuje na:

o pruriceptivni - v disledku aktivace nervovych zakon-
¢eni aferentnich nervi ($tipnuti hmyzem, zanétlivé der-
mato6zy) — dermatogenni pruritus;

« neuropaticky - v disledku poskozeni perifernich (post-
herpeticky, trauma, diabetes, komprese) ¢i centralnich
nervi (tumory, sclerosis mutiplex);



« neurogenni - v dusledku aktivace centralniho nervo-
vého systému i bez aktivace perifernich senzorickych
nervi (nefropatie, hepatopatie, metabolické choroby;,
endokrinopatie, malabsropéni syndromy, hemato-on-
kologicka onemocnéni) - systémovy pruritus;

« psychogenni - v dtsledku psychosomatickych ¢i psy-
chiatrickych chorob (obsedantné kompulzivni choroba,
psychozy).

Jind, novéjsi klasifikace rozliSuje pruritus podle prav-
dépodobné pri¢iny na: dermatologicky, systémovy, neu-
rologicky, somatoformni (psychosomaticky, psychogen-
nf), smiSeny a jiny/neznamy [9, 19].

Chronicky pruritus je charakterizovany trvanim nad
6 tydni. Klinicky lze pruritus klasifikovat podle pfitom-
nosti koznich projevii na pruritus sine materia a cum
materia, respektive nové na:

1. pruritus na primarné nezanicené kizi

2. pruritus na primarné zanicené ktizi

3. pruritus se sekundarnimi projevy ze $krabani (prurigo,
lichen, exkoriace, krusty, jizvy, pfesuny pigmentu aj.)

[9,17].

Pruritus na primarné nezanicené kiizi se miize ob-
jevit napt. jako reakce na léky, provazet vnitfni choro-
by, nadorova onemocnéni (paraneoplasticky pruritus),
infekce, neurologické nebo psychiatrické choroby (so-
matoformni pruritus), drogovou zavislost, HIV infekce
atd. Pruritus mize stanoveni diagnézy pri¢inné choro-
by predchazet i o nékolik let [1, 13, 14].

Podle rozsahu muze byt pruritus lokalizovany na ur-
Cité partie nebo generalizovany. Lokalizovany pruri-
tus miva obvykle pri¢iny mistni — napf. v anogenitalni
oblasti jsou to vlhko, tfeni, bakterie a kvasinky, para-
zité, hemoroidy, kozni choroby (atopicky ¢i kontaktni
ekzém, psoridza, lichen sclerosus et atrophicus), na-
dory atp. OvSem i celkové choroby (diabetes, anémie,
Sjogrentiv syndrom, neuropatie aj.) ¢i léky mohou vést
k lokalizovanému pruritu v této oblasti. Nezfidka je pfi-

Tabulka 2. Pfi¢iny chronického pruritu na nepostizené kizi
Skupina

Interni

Metabolické

a endokrinni pruritus

Infekéni

Hematologické

Nadorové

Neurologické
Psychiatrické

Polékové ruzné 1éky a mechanismy

¢ina i psychogenni, kdy je podkladem nutkavé chovani
a $krabani jako analogie urcitého tiku.

Ur¢itd mista na kiazi, pokud svédi, byvaji pro nékteré
choroby typicka - predilekéni, a to i bez zjevnych pro-
jevi, u atopie — flexury, u xerézy — mista tfeni, u svrabu
- mista jemné tenké kize atp. Svédéni dlani a chodidel
nemusi byt jen priivodnim jevem ekzému ¢i mykozy, ale
i tlakové koptivky. Svédéni v obliceji, na rtech, jazyku,
ale i palmdrné miize byt varovnym signdlem pocinajici
anafylaxe. Svédéni ve kstici je celkem casté a byva
ofiSkem - kozni choroby, mikrobi, kontaktni alergie,
vysusujici a drazdivé vlivy vlasové kosmetiky, vlivy
pracovni, neuropsychiatrické choroby aj. Casty je téz
pruritus v jizvach, po popaleninach. Pruritus s projevy
na zadech interskapuldrné svéd¢i pro kozni ptvod, za-
timco vynechani této oblasti (jinak Spatné pro samotné
ruce dostupné) je podezielé ze systémovych pricin, tzv.
motylovité znameni [17].

Generalizovany pruritus bez koznich projevi miva
v pozadi pric¢iny celkové (tab. 2).

Polékovy pruritus na primarné nezanicené kazi
mize byt zpisoben fadou mechanismi - depozita me-
tabolitti 1ékd, cholestaza, neurotoxické ucinky, zvyseni
pruritogennich mediatori (napf. bradykinin, leuko-
trieny), aktivace opioidnich receptort atd. [14]. Jejich
vycet je rozsahly, jedna se o léky ze skupin (abecedné):
antiarytmika, antibiotika, antidepresiva, antihyperten-
ziva, antiepileptika, nesteroidni antiflogistika, antima-
larika, betablokdtory, bronchodilatancia, kalciové anta-
gonisty, diuretika, hormony, chemoterapeutika, opioidy,
plazmaexpandéry, antilipidemika, neuroleptika, trank-
vilizéry, urikostatika [17].

Pocit svédéni bez zjevné priciny je také relativné cas-
ty u reaktivni kiize (senzitivni), kdy zcela bez jakych-
koliv projevi nebo jen s mirnym erytémem kiize pne,
picha, pali, boli ¢i svédi. Divodem je jednak porucha
kozni bariéry, takze dochazi k iritaci ,nechranénych®

Choroby

nefropaticky pruritus: chronicka renalni insuficience, hepatopaticky pruritus: hepatopatie
s cholestazou i bez cholestazy, téhotenska cholestaza

hyperparatyredza, hyper- a hypotyredza, diabetes, malabsorpce, perimenopauzalni

HIV/AIDS, strevni parazitézy, Helicobacter pylori

anémie, hemochromatdza, polycytemiea vera, myelodysplasticky syndrom, lymfomy,
zejména hodgkinského typu, plazmocytom, systémova mastocytéza

solidni nadory cervixu, prostaty, bronchi, stfev; karcinoid

roztrousena skleréza, mozkové nadory a abscesy, iktus, brachoradidlni pruritus, notalgia
paresthetica, postherpetické (zoster) neuralgie a dalsi neuropatie rtizné geneze

deprese, afektivni choroby, taktilni halucindza, obsedantné kompulzivni choroby,
schizofrenie, poruchy prijmu potravy

(podle [17, 19])
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nervovych zakonéeni vlivy jako jsou teplo, zima, tfe-
ni, poceni atp. Dale u téchto osob maji keratinocyty
i kozni nervova vlakna snizeny prah, respektive zvyse-
nou vnimavost vic¢i bézné snasenym podnétim, tedy
urcitou neurokutanni dysfunkci. Castéji to byva u Zen,
u atopikd, u starnouci kiize a obecné u osob se suchou
kazi [10].

Senilni pruritus se charakterizuje jako chronické
svédéni starSich osob bez zjevné pric¢iny ci vyrazky,
jez postihuje Castéji muze nez Zeny. Ve skute¢nosti ma
senilni pruritus fadu pricin, nejen starnuti kize a xe-
rézu [14].

Pruritus v gravidité se objevuje cca v 18 %. Je typic-
kym priznakem specifickych téhotenskych dermatéz. Bez
kozniho zanétu ¢i postizeni byva zptsoben intrahepatal-
ni cholestazou, sekundarné byvaji piitomné projevy ze
gkrabani [17].

Zvlastni jednotkou je akvagenni pruritus, vznikajici
po koupani ¢i kontaktu s vodou. Zacina na nohou a $iti
se na celé télo; nezavisi na teploté ¢i salinité vody a neni
provazen zadnym morfologickym projevem. Pretrvava
az 30-60 minut a obvykle nevede ke $krabani a exkoria-
cim. Kromé pruritu se mize objevovat i pocit paleni,
pichani - akvadynie. Casto se jednd o signal zavazného
onemocnéni jako je polycytemia vera ¢i dal$ich mye-
loproliferativnich chorob, kde je v pozadi mutace JAK
2 kinaz. Ty vedou ke zvysené degranulaci mastocyti po
kontaktu s vodou, ale podili se i dal$i mediatory jako
serotonin, prostaglandiny a také deficience zeleza [14].
Pruritus po kontaktu s vodou miize provazet i akvagen-
ni, chladovou ¢i cholinergni urtikdrii, mastocyt6zy, hy-
pereozinofilni syndrom, hemochromatézy, sarkoidézu
- kde jsou ale pritomné néjaké kozni projevy. Ne vzdy je
v pozadi zavazné onemocnéni — podobné priznaky ma
i idiopaticky akvagenni pruritus a senilni ¢i zimni pru-
ritus (pruritus hiemalis) [1, 3, 14, 17].

Tabulka 3. Cilena anamnéza

Vznik a trvani

$krabani
Doprovodné potize teplota, pocenti atp.

Intenzita
a zavaznost
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VYSETROVANI CHRONICKEHO PRURITU

Pii vySetfovani pruritu je nezbytnym predpokladem
systematicky pristup a strukturovany postup. Zakla-
dem je pecliva anamnéza nynéjsiho onemocnéni s udaji
o vzniku, trvani a charakteru pruritu, doprovodnych pri-
znacich aj. souvislostech (tab. 3.) - velmi podobné jako
se postupuje pii vySetfovani chronické urtikarie. Prvotni
a zdsadni je rozliSeni (anamnesticky a aspekei), zda pru-
ritus vznikd na primdarné zanicené kizi (tj. s néjakymi
projevy), kdy budou v pozadi kozni choroby nebo zda
se jednd o pruritus na primarné nezanicené kiizi (tj. ne-
postizené, ,normalni“), kde budou v pozadi systémové,
neurologické ¢i somatoformni choroby [9]. Pruritus na
kazi se sekunddrnimi projevy ze $krabani (prurigo, li-
chen, exkoriace aj.) miize mit v pozadi jak systémové, tak
kozni priciny [9, 17, 19].

Pti fyzikalnim vySetfeni kiiZe je tfeba v ramci vySetfeni
celého integumenta neopomenout vysetfit i nehty, ksti-
ci, intertriga v¢etné anogenitalni oblasti a dal$ich muko-
kutannich pfechodu. Je vhodné patrat i po minimdlnich
koznich projevech (xerdza, skabies). Palpa¢né je vhodné
vyloudithepato- ¢i splenomegalii alymfadenopatii. Na ki
zi se mohou nachazet i nespecifické ¢i sekundarni projevy.
Rada pacientti s pruritem i nedermatologického pvodu
ma na kizi sekundérné exkoriace, lichenifikace, prurigo
aj. Bez ohledu na pric¢inu vede $krabani k traumatizaci
a zanétu kiize a pfi chronickém pribéhu pak sekundarné
k ekzematizaci. Ekzém je zde dusledkem, nikoliv prici-
nou svédéni. Je vhodné pacienta sledovat a opakované
vySetfovat s ¢asovym odstupem, protoZe nespecifické,
nediagnostické projevy se mohou s casem zménit na dia-
gnostické, patognomonické.

Kromé snahy po identifikace individudlnich spoustéci
pruritu, je tfeba téZ zmapovat, jaka byla dosavadni pacien-
tova hygiena (myti, koupani) a péce o kuzi, jaké prostred-

nahly ¢i postupny vznik, trvani — dny, tydny, roky

co predchazelo/okolnosti — nemoc, operace, léky, ubytek hmotnosti, inava, horecky,
stres, ale i cestovani, ubytovny atp.

zjevné projevy na kizi, kdyz za¢ina svédit > dermat6zy nebo sekundarni projevy ze

Y.

svédici ktize zcela bez projevii > obvykle nedermatologické pri¢iny

Lokalizace a rozsah kde zacalo; lokalizovany, generalizovany, unilateralni/symetricky

vizualni analogova $kala a/nebo klasické dotazy:
nuti svédéni ke skrabani, budi v noci? (psychogenni pruritus malokdy interferuje
se spankem, zatimco ostatni svédivé choroby ano)

Postizeni v okoli partner, osoby ve spole¢né domécnosti, v praci
souvisly ¢i zachvatovity, intermitentni - jak dlouhé intervaly klidu, cyklicky; no¢ni

Zhorsujici/zlepsujici vSedni dny/vikendy, prace/volny ¢as, rano/vecer, den/noc atp. fyzikalni vlivy: voda,
faktory chlad, fyzicka aktivita atp.



ky pouzival k samoléceni. I zde se totiz mohou nachazet
rezervy pro prevenci a lé¢bu. Zajimat by nas méla i pred-
chozi vySetfeni u jinych 1ékatti a 1é¢ba, aby nedochazelo
k duplicitam. Pochopitelné je potfebna komplexni a po-
drobnd anamnéza osobni, farmakologickd (i léky jen
prechodné uzivané ¢i volné prodejné), alergologicka, ro-
dinna - s cilenymi dotazy na atopickd onemocnéni, koz-
ni choroby a interni choroby spojené s pruritem, a také
anamnéza socidlni a pracovni (prace, konicky, domaci
zvirata, cestovani).

Casté je svédéni kiize navecer, neobvyklé je naopak
svédéni zrana, v takovych pripadech jsou v podezieni
vlivy plisobici pfes noc (potrava a léky uzivané navecer,
prostfedi loznice atp.). No¢ni uporny pruritus, spojeny se
zimnici, hore¢kou a pocenim budi podezieni na morbus
Hodgkin a miize pfedchézet diagnostikovani lymfomu az
o nékolik let [1, 3, 9]. Také sezona muze hrat roli, kiize
Castéji svédi v zimé nez v 1été a pric¢iny jsou cetné: suchy
vzduch ve vytapénych mistnostech i venku, tfeni odé-
vem, pfesu$eni kiize, mensi pocit zizné a horsi hydratace
atp. Rychlost nastupu potizi muze téZ leccos napovédét
- chronicky, generalizovany, anamnesticky pomalu pro-
gredujici pruritus je suspektni ze systémového pivodu.

Perzistujici pruritus bez zjisténé priciny by mél byt po
$esti mésicich znovu presetien [6]. Ne vzdy se podafi pri-
¢iny zjistit a diferencidlni diagnostika, zejména pruritu
sine materia, je naro¢na [13]. Taktéz psychiatrické vyset-
feni pada v Gvahu a nemusi byt az tim poslednim, ¢asto
se tak usetfi fada vySetfeni [6].

Laboratorni vySetieni se fidi podle zhodnoceni konkrét-
niho pacienta, individualné a cilené. Pausalni, $iroka scree-
ningova vysetfeni nebyvaji pfinosna. Pfi podezieni na der-
matologicky ptivod je vhodné zvazit histopatologické, popt.
imunofluorescenc¢ni vysetfeni postizené kize. U chronické-
ho generalizovaného pruritu se doporucuje vysettit zakladni
biochemické a hematologické parametry (tab. 4), v druhé li-

Tabulka 4. Zakladni a rozsifeny panel vySetfeni u chronického pruritu

Zakladni
vySetieni

kreatinin, urea, clearance

mo¢ chemicky + sediment
Rozsifené
Vysetfeni

nii pak podle priibéhu, predchozich vysledkti, anamnézy do-
plnit o dalsi vysetieni, v¢etné zobrazovacich - v koordinaci
s pacientovym praktickym lékafem, internistou, popt. dal-
$imi odborniky. Mezioborova spoluprace je velmi dilezita.

LECBA

Zvladani chronického pruritu vzhledem k heterogenité
jeho pricin a patogenezi musi vychazet z komplexniho pii-
stupu - lékare k pacientovi, k prevenci a k 1é¢bé. Pruritus
1ze vhodnou péci o kizi a lécbou zmirnit témér vzdy, kom-
pletni vyléceni ale zalezi na pri¢iné a spoustécich - zda se
je zdafi odhalit a zda jsou odstranitelné. V kazdém pripadé
je tfeba se zamé¥it na eliminaci ¢i redukci obecnych spou-
$técich faktordl (viz nize), které svédéni aktivuji, zhorsuji
¢i udrzuji v aktivité. Mezi nejcastéjsi spoustéci vlivy patii:
« fyzikdlni vlivy jako je: teplo - pretopené mistnosti,

neprodysné obleceni, horké koupele; tfeni a drazdéni

kiaze oblecenim - hrubé tkaniny, vlna, tésné obleceni;
aktivity se zaparkou, pocenim a tfenim
o kiizi vysusujici: ¢asté ¢i dlouhé myti a koupdni, plavani

v bazénu, masaze aromatickymi emulzemi, myci pro-

stfedky - vysusujici a parfemovand mydla, pény;

o potrava a napoje zhorsujici svédéni: ostré a kofenéné
potraviny, aromatické ovoce, alkohol;
o psychika: stres, nedostatek spanku.

Pruritus je mnohastranny problém, takze vytipovani
optimalni 1é¢by pro individualniho pacienta je ndro¢né,
vyzaduje ¢as a vzajemnou spolupraci. Postupuje se krok
za krokem, od jednodus$ich k naro¢néjsim, kombinova-
nym postupim, a to se zohlednénim zdvaznosti pruritu,
komorbidit, véku, uzivanych 1ékd a prospéchu uvazované
1é¢by k jejim rizikim. Prakticky je algoritmus z doporu-
¢enych postuptit Némecké dermatologické spolecnosti ¢i
Evropského dermatologického féra (tab. 5). Jako u vSech

FW/CRP, krevni obraz + diferencialni rozpocet, sérové Fe, ferritin, transferin

bilirubin, jaterni enzymy AST, ALT, GMT, ALP, téz LDH
celkova bilkovina, glykémie, TSH, fT4

stolice na okultni krvaceni, popf. na parazity

RTG hrudniku, sonografie bficha, popt. uzlin pti lymfadenopatii

DEISE A5 1l ELFO bilkovin, eventualné paraproteiny, imunoglobuliny

Na, K, P, Ca, PTH

vitamin B12, kyselina listova, Zn

ANA + panel autoprotilatek, cIgE, tryptaza, eventualné dalsi alergologické testy

sérologie hepatitidy B a C, HIV, diagnostika H. pylori (prikaz ve stolici ¢i endoskopicky)

podrobnéjsi zobrazovaci vysetfeni jako CT, MR

(volné podle [1, 9, 14, 17, 19])
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chronickych chorob, mé pfiméfend a opakovana edukace
pacienta zna¢ny vyznam, nebot mize vyraznou mérou
prispét k lepsimu zvladani pruritu samotnym pacientem.

Pacientlim se radi vyuzivat k ulevé namisto $krdbani
zastupné, nahradni manévry znamé z lécby atopické
dermatitidy, jako jsou tlak, tfeni, postipovani svédicich
mist ¢i chlazeni svédici kiize (studeny obklad, sprcha).
Vzhledem k chronicité ma pruritus jakéhokoliv ptivodu
nezpochybnitelnou somatopsychickou/psychosomatic-
kou slozku. A tak mohou byt prospésné, kromé edukace
a edukacnich programtl, i psychoterapeutické intervence,
jako jsou relaxa¢ni techniky, autogenni trénink aj. Dile-
Zité je téZ pacienta zvét na pravidelné kontroly [6, 13, 19].

LOKALNI LECBA

U chronického pruritu nezndmé etiologie ¢i kde nelze
pfi¢inu odstranit, se pochopitelné jedna o 1é¢bu sympto-
matickou, tedy vedouci k ulevé od priznaki. Zakladnim
pfedpokladem pro zvladnuti pruritu je kromé prevence
spoustéct (viz vyse) vhodna lokalni 1é¢ba a péce o kozni
bariéru, analogicky jako je tomu u ekzéma a dermatitid.

Bazalni 1é¢ba - emoliencia

Dulezitymi externy u pruritu jsou emoliencia v rtizné
galenické formé - u xerotické kiize masti a oleokrémy,
u ostatnich komfortnéjsi hydrokrémy a lotia. Emoliencia
kaizi nejen zvlacni, ale predevsim zlepsuji jeji schopnost
vazat vodu v kiizi. To je zasadni jev, nebot se ukazuje, ze
snizend hydratace stratum corneum pfispivd k rozvoji
zanétu i pruritu mimo jiné i cestou aktivace mastocytd,
uvolnéni tryptaz, s naslednou aktivaci receptortt PAR
a i prozanélivych cytokint [8]. Prospésné jsou i special-
ni myci prostredky, respektive medicinalni myci oleje
jako u ekzémi a dermatitid. Pro uspéch 1é¢by je zasadni
edukace a instruktaz pacienta, jak je spravné pouzivat —
predevsim pravidelné a casto.

Antipruritické latky pro lokalni 1é¢bu
Do vhodného emolientniho zakladu lze inkorporovat
nékteré mirné antipruritické prisady jako jsou urea v niz-

Tabulka 5. Stupiiovité schéma 1é¢by chronického pruritu

podle prislusnych doporuceni

fototerapie

kych koncentracich (2-4 %), polidokanol (makrogol
2-10 %), které 1ze pro jejich dobrou bezpecnost pouzivat
i na rozsahlé plochy [9, 17, 19].

Z tradi¢nich, historickych latek Ize pro 1é¢bu lokalizo-
vaného pruritu uvést napf. mentol, kafr ¢i kapsaicin -
ty mohou ulevit u lokalizovaného pruritu na nezanicené
kazi, v pripadé zanétu kiize jsou ale problematické,
nebot maji irita¢ni potencial. Moderni derivaty mentolu
maji ale toleranci velmi dobrou, napf. mentoxypropan-
diol - v Ceské republice (CR) dostupny v dermokosme-
tice Atopi Control Acut’). Lokalni kapsaicin Ize pouzit
u noduldrniho pruriga, lichen simplex, koznich T lym-
fomu, neuropatického pruritu. Koncentrace se pohybuji
od 0,025-0,3 %, optimalni je pomalé zvy$ovani koncen-
trace k minimalizaci privodnich irita¢nich jevi. Pro
maximalni efekt je tfeba kapsaicin aplikovat 3-6krat za
den, coz omezuje jeho pouziti na lokalizovany pruritus
[17, 19]. Podle odborné literatury je kapsaicin u dospé-
lych bezpe¢nym lékem i na rozsahlé plochy. K vedlej-
$im ucinktm patfi pichdni, paleni, bolestivost, erytém
a obecné iritace, které se objevuji 3.-5. den a s dal$im
pouzivanim postupné odeznivaji [20]. Jako HVLP ex-
ternum pro Gcely 1é¢by pruritu neni kapsaicin v Ceské
republice dostupny, v magistraliter preskripci se jako za-
kladu pouzivd napf. v Némecku ung. leniens DAB [17].
Z novéjsich antipruritickych latek k lokdlnimu pouziti
je to N-palmitoyletanolamin, coz je agonista kanabi-
noidnich receptorii. Ty se nachdzeji na keratinocytech,
mastocytech a dalsich zanétlivych buikach, ale také na
senzorickych nervovych zakoncenich v kazi. Agonis-
tické pasobeni na receptoru vede k protizanétlivému
a protisvédivému t¢inku [20]. V CR je dostupny v der-
mokosmetice (fada Physiogel A.L.").

Lokalni anestetika nejsou pro opakované, dlouhodobé
pouzivani vhodna pro riziko vzniku kontaktni senzibili-
zace, respektive je tfeba zvazovat pomér rizik ku prospé-
chu. Senzibiliza¢ni potencial se podle recentnich tudaju
nezda tak vysoky. Jejich plisobeni je ale kratké [19].

Lokalni antihistaminika nejsou pfi velkém rozsahu
postizeni prakticka, a ani bezpecna, ¢asto nebyvaji i¢inna
a je zde téZ urcity potencial kontaktni iritace ¢i senzibili-
zace [17, 19].

bazalni 1é¢ba emoliencii, poc¢ate¢ni 1é¢ba nesedativnimi H1 antihistaminiky 2. generace
(i ve vyssich davkach), lokalni kortikoidy, u poruch spanku i sedativni H1 antihistaminika na noc

symptomaticka cilenéj$i lé¢ba u pruritti znamého ptivodu (atopicky, nefrogenni, cholestaticky atd.)

refrakterni ptipady a/nebo pruritus neznamého ptivodu
symptomaticka lokalni lé¢ba kapsaicin, inhibitory kalcineurinu, agonisté kanabinoidi,

celkova lécba: gabapentin, pregabalin, trankvilizéry, tricyklicka antidepresiva nebo neuroleptika,
opioidy; imunosupresiva (cyklosporin A), pfipadné vyzkumna medikace v ramci klinickych studii

N2 BN (3G E Wl 1é¢ba zdakladniho onemocnéni (pri¢inného), je-li znamo

e psychosomaticka péce, psychoterapie
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Lokalni kortikoidy ptipadaji v ivahu u pruritu u der-
matologickych chorob, preferuji se molekuly s dobrym
terapeutickym indexem, tj. s dobrym pomérem prospés-
nosti k rizikiim (hydrokortison butyrat, metylpredniso-
lon acepondt, flutikason propionat, mometason furoat)
[17, 19], obvykle jsou k pritlumeni pruritu zapotfebi kor-
tikoidy silnéjsi [20].

Lokalni inhibitory kalcineurinu jako pimekrolimus
a takrolimus snizuji pruritus pfimou vazbou na receptory
TRPV1 na aferentnich senzorickych nervovych vlaknech
[2,3,19,20].

Vhodna galenicka forma externa hraje pfi tlumeni
pruritu vyznamnou roli, nebot zvys$uje uéinek diferent-
nich latek. Historicky se pouzivaly rizné chladivé obkla-
dy a tekuté zasypy (“tekuty pudr), kde k ulevé dochazi
diky odpafovani tekutiny a chladivému efektu. Jsou vSak
pracné a vysusuji, coz muize nasledné vést k presuseni
a iritabilité. U tekutych zasypt se pridavaji i nepriznivé
senzorické a kosmetické aspekty.

Vhodnéjsi vyuziti 1é¢ebnych tcinki zinku je ve formé
zinkovych past, u vétsiho rozsahu pak zinkovych emul-
zi, analogicky jako u ekzému. Jsou vhodné jak u pruritu
sine materia, tak na svédivé stavy, kde na kazi jiz néja-
ké projevy jsou. Z diferentnich latek se pouzivaji tanin,
ichtamol aj. antipruritické a antiseptické prisady (sttibro,
endiaron, kyselina borita atp.). Dfive byla jejich doménou
magistraliter preskripce, dnes mdme na trhu fadu HVLP
extern, napf. pasty Vitella ictamo’, Ichthyo Care’, Ichtha-
mol krémpasta’), Zitenax'; ze zinkovych emulzi napt. Cu-
tozinc', Cutozinc ichtamo’, Cutozinc silver’. Ichthamol je
ponékud nedocenéna ucinna latka — ma $iroké spektrum
uéinka pti velmi dobrém bezpe¢nostnim profilu, proto

Tabulka 6. Lokélni antipruritické latky

Skupina Léky

Potencialni indikace

se hodi i k udrzovaci 1é¢bé. Jednd se vSak o ,starou
molekulu®, a snad proto nebudi zdjem velkého farmaceu-
tického primyslu stran dalsiho vyzkumu a vyuziti.

Z novych prostfedkd, a to z oblasti dermokosmetiky, 1ze
uvést napt. SOS sprej. Kombinuje vhodné u¢inné latky
(polyfenoly, taniny, enoxolon, nikotinamid aj.) s galenic-
kou formou emulze typu o/v, v komfortni podobé spreje.
Ventilovy systém umoziluje nepouzivat konzervacni lat-
ky. Je vhodny k 1é¢bé pruritu i u malych déti. Uplatnuje
se predevsim u atopické dermatitidy, psoriazy, senilniho
pruritu a chronické urtrikarie; uc¢inné latky tlumi pru-
ritus (predev$im cestou snizeni tvorby TSLP a NGF).
Jednoduchost aplikace a senzorickd akceptance jsou zde
zasadnimi faktory pro dobrou adherenci pacienta, coz je
obecny princip u lokdlni terapie.

Vyzkum pokracuje, potencial maji i lokdlni 1é¢iva z ob-
lasti atopické dermatitidy ¢i psoriazy (tab. 6).

FOTOTERAPIE

U generalizovaného pruritu, kde nelze pouzit anebo
nejsou uc¢inné lokalni a celkové léky (gravidni, laktace,
star$i, polymorbidni), 1ze vyuzit fototerapie ultrafialo-
vym svétlem rtizné vinové délky (NB UVB, PUVA, SUP,
UVA). Priznivé linky jsou zdokumentovany u nefro-
genniho a hepatdlniho pruritu, u atopického ekzému
a pruriga akvagenntho [5, 9, 14, 17, 18, 19, 20]. Mecha-
nismus uc¢inku je ddn patrné ovlivnénim opioidniho
systému v kizi [9]. Provadi se na dermatologickych pra-
covistich s prislusnym technickym, prostorovym a perso-
nalnim vybavenim podle ptislusnych protokoltl. Uréitou

Vyznamné
nezadouci ucinky

Kortikoidy mometason, atopicka dermatitida, pruritus u zanétlivych atrofie
betametason, klobetasol dermatdz

Inhibitory
kalcineurinu

takrolimus,
pimekrolomus

Anestetika pramoxin, lidokain,
prilokain

Blokatory kapsaicin
iontovych
kanala

mentol, kafr

Inhibitory Janus [Rtej&tetateils)
kinaz - JAK

Inhibitory krisaborol
fosfodiesterazy

anogenitalni pruritus, lichen sclerosus,
atopicka dermatitida, prurigo, pruritus
cholestaticky, hepatalni, renalni, neuropaticky

neuropaticky, eventudlné uremicky pruritus,
atopickd dermatitida, prurigo nodularis,
popaleninovy, senilni pruritus

neuropaticky, akvagenni, uremicky, pruritus,
prurigo, psoriaza, atopicka dermatitida

pruritus rizné etiologie
psoriaza, atopicka dermatitida

atopicka dermatitida

prechodné lokalni
péleni, bolest

prechodné lokalni
hypestezie

prechodné lokalni
péleni, bolest

mirny lokalni zanét,
paleni

iritace ktize

mirné lokalni palent

Kanabinoidy N-palmitoyl etanolamin atopickd dermatitida, xerdza, lichen sclerosus 0
akvagenni pruritus

(podle [18, 20])
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nevyhodou je ¢asova naro¢nost a dostupnost, ale to je
obecny fakt.

CELKOVA LECBA

K celkové 1é¢bé se pristupuje v piipadech rozsahlého
¢i 1é¢ebné refrakterniho chronického pruritu. Univerzal-
ni celkovy Iék na tlumeni pruritu, bohuZzel, neexistuje.
Vzhledem k heterogenité pficin a mechanisma pruritu
je proto casto zapotiebi kombinované 1é¢by a mezioboro-
vé spolupréce, zejména s obory neurologie, algeziologie
a téZ psychiatrie a psychologie.

Chronicky pruritus nebyva obvykle mediovan histami-
nem, a proto H1 antihistaminika nemohou byt pausalné
uc¢innd. Maji v§ak velmi dobry bezpe¢nostni profil, proto
se Casto jako terapeuticky pokus voli jako prvni. Jejich ur-
¢ity efekt se vysvétluje zabranou degranulace mastocytd,
které obsahuji kromé histaminu i dalsi pruritogenni me-
diatory [9]. Zac¢ina se s nesedativnimi H1 antihistami-
niky 2. generace, pfi malém efektu i ve vy$sim, dvoj- az
¢tyfnasobném davkovani, analogicky jako u chronické
urtikdrie [9, 19, 20]. U¢innéjsi mohou byt H1 antihis-
taminika 1. generace (zejména hydroxyzin), nebot maji
i anticholinergni a dalsi ucinky, vedouci k centralnimu
utlumu pruritu. Bohuzel za cenu sedace, tudiz nejsou
vhodné pro dlouhodobé pouzivani (rizikové napft. pii fi-
zeni motorovych vozidel, obsluhovéni stroji a hendike-
pujici napt. pri uceni). Pouzivaji se na noc u osob s poru-
chami spanku v dtisledku no¢niho pruritu. Stran vyssich
davek sedativnich antihistaminik nejsou k dispozici stu-
die ohledné bezpec¢nosti [19]. Antihistaminika s vazbou
na H2 receptor u chronického pruritu efekt nemaji [20].
Z histaminovych receptort je terapeuticky zajimavé blo-
kovani receptoru pro H4, tyto léky jsou jiz ve III. fazi kli-
nickych studii. Stabilizatory mastocyti (ketotifen) a anti-
leukotrieny nevykazuji u chronického pruritu dostatecné
téinky [17, 19, 20].

Celkové kortikoidy nemaji pfimy antipruriticky uci-
nek a pro lécbu chronického pruritu se nedoporucuji,
s vyjimkou kratké 1é¢by v urgentnich pripadech (< 2 tyd-
ny) [1,9,17, 19, 20].

Imunosupresiva, respektive konvencni (nebiologic-
ka) imunosupresiva, tlumi do jisté miry pruritus u ato-
pické dermatitidy ¢i psoridzy, ale jejich bezpecnostni
profil, zejména kumulativni toxicita limituje jejich
dlouhodobé pouziti. Z nich se cyklosporin A doporu-
¢uje pro 1é¢bu u atopické dermatitidy a nodularniho
pruriga, za klinického a laboratorniho monitorovani
pacient. Thalidomid se pro 1é¢bu chronického pru-
ritu nedoporucuje, a to z bezpec¢nostnich diavodu [17,
19]. U anti TNF biologik neni pro doporuceni dosta-
tek udajt. Biologika jako dupilumab (anti IL-4 a 13),
nemolizumab (anti IL-31), tezepelumab (anti TSLP),
omalizumab (anti IgE) a baricitinib (JAK inhibitor)
markantné snizuji pruritus u atopické dermatiti-
dy a chronické urtikarie, u psoridzy pak ixekizumab
a sekukinumab (anti IL-17), dale apremilast (antiPDE4)
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a tofacitinib (JAK inhibitor). Zda budou mit tyto nové
léky efekt i na jiné typy chronického pruritu, je otdz-
kou dal$iho vyzkumu [20].

Antikonvulziva/modulatory bolesti jako jsou ga-
bapentin a pregabalin, se pouzivaji pfedev§im v 1écbé
chronického pruritu u neuropatii, pripadné u popale-
nin, nefropatii a koznich lymfomu. Pusobi patrné me-
chanismem snizeni centrdlni nervové senzitizace [1, 5,
9, 15, 17, 19, 20]. Lécba se zahajuje nizkymi ddvkami na
noc a postupné se zvysuje — k vytitrovani u¢inné davky
a i z divoda zlepseni tolerance (somnolence, otoky, GIT
potize, nartist hmotnosti). Optimalni je vedeni 1é¢by neu-
rologem nebo algeziologem, ktefi maji s 1écbou témito
1éky dostate¢né zkusenosti.

Antidepresiva predstavuji u¢innou adjuvantni lécbu
u pruritd, nereagujicich na predchozi 1é¢bu. Tricyklické
antidepresivum amitriptylin ma prokdzanou ucinnost
v 1é¢bé neuropatického chronického pruritu. U chronic-
kého pruritu HIV pozitivnich osob se osvéd¢uje doxepin.
U psychogenniho, eventudlné paraneoplastického, cho-
lestatického a idiopatického pruritu lze pouzit selektivni
inhibitory zpétného vychytavani serotoninu (SSRI), jako
jsou paroxetin, sertralin, fluvoxamin. U star$ich pacien-
td byly popsany zavazné kardialni nezadouci ucinky, coz
limituje jejich pouziti u této populace. U atopické derma-
titidy, uremického, paraneoplastického, cholestatického
a idiopatického pruritu se prokdzaly ucinky tetracyklic-
kého antidepresiva mirtazapinu s H1 antihistaminovy-
mi uéinky [9, 19], u refrakternich pfipadud, eventudlné
i v kombinaci s gabapentinem [20].

Vzhledem k nedostatku tdaji nelze k 1é¢bé chronic-
kého pruritu doporucovat antagonisty serotoninového
receptoru (ondansetron, topisetron, granisetron) [19].

Opioidy pouzivané v 1é¢bé chronického pruritu, jako
jsou antagonisté p-opiodnich receptorti (MOR - nal-
mefen, naloxon, naltrexon), vedou ke snizeni pruritu
u cholestatického pruritu u atopické dermatitidy. V Ja-
ponsku se pouziva k 1é¢bé uremického pruritu agonista
k-opiodnich receptort (KOR - nalfurafin) [1, 3,9, 14, 17,
19, 20]. Vzhledem k jejich problematickému bezpecnost-
nimu profilu jsou urceny jen pro velmi tézké ptipady a je-
jich indikace a vedeni lé¢by spadd do rukou zkuseného
lékate, optimdlné algeziologa ¢i onkologa.

Dalsi Iéky, vyzkum a perspektivy

Aprepitant, serlopitant, tradipitant jsou selektivni an-
tagonisté neurokininového receptoru (NK-1 R), jehoz
fyziologickym ligandem je neuropeptid - substance P.
Pouzivaji se primdrné jako antiemetika v onkologii. An-
tipruritické ucinky jsou zdokumentované predevsim
u paraneoplastického pruritu (T lymfomy, metastaticky
sarkom, erlotinibem indukovany pruritus). Nezadouci
ucinky jsou minimalni, lékové interakce ale omezuji je-
jich $irs$i pouziti [20]. Aprepitant se u atopické dermati-
tidy a nodularniho pruriga doporucuje jako lécba 2. li-
nie [19]. Perspektivni je jejich lokalni pouziti, pfedbézné
zpravy hovorti o obdobné ucinnosti jako lokalni imuno-
moduldtory a leps$im profilu tolerance a bezpecnosti [20].
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Dalsi slibnou skupinou pro lokalni 1é¢bu chronického
pruritu jsou antagonisté receptoru TRPV1. Dosavadni
prace ukazuji na slu$ny efekt na pruritus u atopické der-
matitidy [7]. U atopické dermatitidy probihaji také kli-
nické studie s inhibitory JAK kinaz (ruxolitinib v krému).
Lokalni 3% gabapentin v krému se ukazuje jako prospés-
ny u lokalizovaného neurogenniho pruritu, jako je pruri-
tus vulvy, skrota a u notalgia paresthetica [5].

V dohledném case bychom se méli dockat H4 antihis-
taminik, kterd pisobi na pruritus i zanét mediovany TH2
bunikami a maji efekt i na pruritus zptsobeny substanci P.
V klinickém vyzkumu jsou také nové opioidy, agonisté
KOR, s lepsim bezpe¢nostnim profilem. Dalsi perspek-
tivni skupinou jsou antagonisté IL-6 a cerebralniho na-
triuretického peptidu (BNP - brain natriuretic peptide),
potencialni jsou antagonisté a agonisté toll-like recepto-
rl, zejména TLR 3 a 7 [10, 18]. Z malych molekul se pak
jako terapeuticky cil nabizeji také antagonisté PAR (pro-
tease activated receptors), kam patii inhibitory serino-
vych protedz a kalikreinu - antikoagulancia nafomastat
mesylat a kamostat mesylat anebo protilatky proti PAR-2
[10, 18]. Inhibitorem protedazové kaskady jsou téz tetra-
cyklinova antibiotika, ktera jsou pro svijj protizanétlivy
a tlumivy ucinek na kalikrein pouzivand v dermatologii
u fady zénétlivych dermatéz. Biologika a malé molekuly
(inhibitory fosfodiesterazy ¢i JAK inhibitory) pro 1é¢bu
atopického ekzému a psoriazy vykazuji té7 jisté antipruri-
tické ucinky [18, 20].

ZAVER

Chronicky pruritus trapi znac¢nou c¢ast populace,
i pro lékare predstavuje crux medicorum. Pokracujici
poznavani fyziologie a patofyziologie pruritu - pru-
ritogenti, mediatorid, regula¢nich mechanisma a dal-
$ich faktoru vzniku, vedeni, modulace a zpracovani
signalu pruritu je prislibem vyvoje novych cilenych
1éktr s lep$im profilem u¢innosti a bezpe¢nosti. Stava-
jici medicina ma ale v praxi omezené moznosti, G¢in-
nost ¢asto neni dostate¢na, fada 1éc¢iv je v kategorii
»off-label use®. K problému je tedy zapotfebi pristu-
povat komplexné, vyuzit v§ech dosavadnich moznos-
ti, v¢etné vhodné lokalni 1é¢by a péce o kutizi, kterda
stran uéinnych latek i komfortu aplika¢nich forem
doznala pokroku.

Celkovou lécbu je tfeba se pokouset volit individual-
né podle typu postizeni (pruritus bez ¢i s koznimi pro-
jevy), vychdzet z mozné patofyziologie u konkrétniho
pacienta, zohlednit pacientovu interni medikaci a brat
v potaz téz piipadné periferné neuropatické, central-
né senzitiza¢ni a kognitivné afektivni slozky pruritu.
Z celkovych 1éka jsou prvni volbou nesedativni H1
antihistaminika i ve vy$$im davkovani, obdobné jako
u chronické urtikarie, popt. na noc doplnéna o seda-
tivni antihistaminika. UV fototerapie je vhodnd u ge-
neralizovaného pruritu, zejména u starsich osob nebo
tam, kde je celkova 1é¢ba kontraindikovand. U neuro-
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patického pruritu se doporucuji antikonvulziva/modu-
latory bolesti. U pripadi nereagujicich na zadnou do-
savadni 1é¢bu jsou vhodna antidepresiva, u profusnich
pripadt pak antagonisté opiodnich receptort. Celkové
kortikoidy se obecné nedoporucuji, s vyjimkou velmi
tézkych, zoufalych stavi. Chronicky pruritus je jed-
noznaéné tématem pro mezioborovou spolupraci, a to
nejen u refrakternich generalizovanych ptipadd bez
zjistitelné priciny.
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