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SOUHRN

Nezadouci reakce na 1éky se mohou projevit nejen na ktizi, ale i na nehtech. NejcastéjSimi zménami jsou fotoonycholyza (zpisobend
psoraleny nebo tetracyklinovymi antibiotiky) a nehtové dyskolorace (polékové leukonychie ¢i melanonychie). Po cytostatikdch se ob-
jevuji Beauovy linie, onycholysis, onychomadesis, ale i subungudlni pustuly az periungudlni pyogenni granulomy. Obraz pfipomina-
jici chronickd paronychia se miZe vyvinout i po perordlnich retinoidech. Léky pouZivané k 16¢bé kardiovaskuldrnich chorob — beta-
blokatory, ACE inhibitory a blokétory kalciovych kanalti — mohou vyvolat psoriaziformni zmény nehtd.
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SUMMARY
Drug Reactions Affecting the Nail Unit

Adverse drug reactions can affect the nails as well as the skin. The most common changes are photo-onycholysis (caused by psora-
lens or tetracyclines) and colour changes (drug-related leukonychias or melanonychias). Anticancer drugs cause Beau’s lines, onycho-
lysis, onychomadesis, subungual pustulation or periungual pyogenic granulomas. Patients on oral retinoids can develop chronic paro-
nychia like symptoms. Drugs used in the treatment of cardiovascular diseases — beta-blockers, ACE inhibitors and calcium channel

blockers can cause psoriasiform nail changes.
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UVOD

Nehtové zmény vyvolané 1éky patii mezi dilezité dife-
rencidlni diagn6zy nemykotickych onychopatii. Morfolo-
gické zmény, se kterymi se miZeme setkat, jsou nejcaste-
ji onycholyza (popt. fotoonycholyza), zmény barvy nehtu,
Beauovy linie a onychomadesis. Jindy mohou nehtové
zmény pripominat lichen planus nebo psoridzu.

Fotoonycholyza vznika po poziti dané latky a ndsled-
ném ozdfeni nehtdl ultrafialovymi paprsky bud z pfiroze-

Obr. 1. Onycholysis a onychomadesis (na 5. prstu) pii Lyellové
syndromu po piroxikamu
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ného, nebo z umélého zdroje. M4 tfi formy. Nejobvyklej-
§1 je semilundrni onycholyza, kterd postihuje nékolik prs-
tt. Charakteristické je, Ze fotoonycholyza nikdy neposti-
huje laterdlni partie nehtt a zpravidla vynechdva palce.
Druh4 varianta postihuje zpravidla jen jeden nehet a ma-
nifestuje se jako polokruhovity, distdlné otevieny zarez,
ktery je proximdlné ohrani¢en hnédavou pigmentaci.
U tfetiho typu dochdzi k onycholyze v centralni ¢asti neh-
tu. Objevi se nejprve okrouhld Zlutava skvrna, kterd bé-
hem nékolika dnl zrudne (fotohemoragie). Treti typ po-
stihuje vice nehtti najednou [7].

Beauovy linie jsou pfi¢né deprese v nehtu, paralelni s lu-
nulou, které jsou odrazem pfechodného zpomaleni rdstu
nehtu. Uplné zastaveni aktivity nehtové matrix na 1-2 tydny
se projevuje jako pri¢nd mezera v nehtu. Distalni ¢ast rozdé-
lené nehtové ploténky se mize pozdéji spontanné odloudit.

Onychomadesis je spontdnni odlouceni nehtu v oblasti
matrix, kdy odpada celd nehtova ploténka (obr. 1).

SYSTEMOVE LEKY POUZIVANE
V DERMATOLOGII

Retinoidy
Béznym vedlej$im tdc¢inkem je ztenCeni, ldmavost a tie-
peni nehtd. Je to zptisobeno ucinkem retinoidl na deskva-



Obr. 2. Periungudlni pyogenni granulom po etretindtu

maci. Ovlivnéni nehtové matrix miZe vést k Beauovym
liniifm aZ k onychomadesis. Nehtové zmény se objevuji
po 2 tydnech az 18 mésicich od zacatku 1é¢by [21].
U psoriatikl 1é¢enych etretindtem jsou pomérné Casto
popisovana chronickd paronychia piechdzejici az do ob-
razu pyogennich granulomd na nehtovych valech [3,
11]. Vyvolava je retence Supin na spodni strané nehto-
vého valu (obr. 2).

Psoraleny

Fotoonycholyza byla pozorovana po fotochemoterapii.
Od roku 1978 byla v literatufe popsdna uz fada ptipada
[23, 32]. Fotoonycholyza miZze byt doprovazena tiiskovi-
tymi hemoragiemi i subungualnimi hematomy. Subjektiv-
n¢ byva Casto bolestiva [4]. Jinym vedlejsim téinkem je
longitudinalni melanonychie na nehtech rukou [6]. Pri 1é¢-
bé psoridzy nebo atopického ekzému metodou PUVA mi-
Ze dojit k neplanovanému oslunéni pfirozenymi slunecni-
mi paprsky. Je proto nutné zejména v letnich mésicich
dbét nejen na ochranu o¢i slune¢nimi brylemi, ale i na
ochranu kiZe rukou.

Obr. 3a, b. Fotoonycholyza po doxycyklinu (a)
DrZeni hulky pfi horské tife vysvétluje, pro¢ v tomto piipadé€ je vyjimeéné postiZzen palec ruky (b).

ANTIMIKROBIALNI LATKY

Tetracykliny

Doxycyklin a minocyklin mohou vyvolat fotoonycho-
Iyzu (obr. 3a, b). V Nizozemsku bylo v roce 2004 popsa-
no 5 piipadi fotoonycholyzy nehti na rukou u pacientt
Iécenych v letnich mésicich doxycyklinem pro podezieni
na Lymskou boreliézu po kousnuti kliStétem [25]. Pacien-
ti dostdvali doxycyklin v ddvce 200 mg/den po dobu 2 az
4 tydnid. Hojeni onycholyzy trvalo 2-3 mésice. Fotoony-
cholyza miZe byt jedinym projevem fototoxicity, protoze
nehtové 1dZko obsahuje méné melaninu neZ okolni kiize.
Vyklenutd nehtovd ploténka také plisobi jako konvexni
¢ocka [2].

Minocyklin mdZe zpisobit abnormalni pigmentaci neh-
ti i jinych tkdni. Na nehtech jde o bfidlicové Sedé skvrny
nebo longitudindlni melanonychii, kterd se vyskytuje spo-
lu s hyperpigmentacemi na dalSich mistech kiZze. Pigmen-
tace je bud loZiskova na bércich, nértech a pazich, nebo
difuzni v solarni lokalizaci. Vyblednuti mtiZe trvat mésice
az 1éta. Hyperpigmentace se objevuji po kumulativnich
ddvkéch vyssich nez 100 g [30].

Trimethoprim-sulfomethoxazol

Po trimethoprim-sulfomethoxazolu bylo popsdno spon-
tanni odlouéeni nehtl na rukou i na nohou [12]. U pacien-
ti s fotosenzibilizaci po sulfonamidech se vyskytuji také
Beauovy linie, paronychia, leukonychie a zpomalenf ristu
nehta [6].

Chinolony
Po ofloxacinu a pefloxacinu byla popsdna fotoonycho-
lIyza, v jednom piipadé se subungudlnimi hematomy [6].

Azidothymidin (zidovudin)

Antiretrovirové terapeutikum je asociovdno s hyperpig-
mentaci nehtti, kterd je ¢ast&j$i u pacientl s tmavou kazi.
Byla popséna jiz fada piipadl. Pigmentace se objevuje
u 12-67 % pacientd a je zpisobena depozity melaninu,
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Obr. 4. Pustulézni psoridza s destrukci nehtu po terbinafinu
Pacientka méla pdvodné minimdln{ psoriatickd loZiska na predi-
lek¢nich mistech.

coz prokdzaly histologické studie. Pigmentace se zpravi-
dla objevuje po 8 tydnech 1é¢by a mizi po vysazeni léku
[16, 19, 31]. Glaser [17] vSak uvadi Ctyfi pripady pacien-
td s HIV, u kterych se modrava nehtovd dyschromie vy-
skytla bez asociace s azidothymidinem.

Antimalarika

Jak chlorochin, tak hydroxychlorochin (viz obr. 2) mo-
hou vyvolat exacerbaci psoridzy. VedlejSim tc¢inkem amo-
diachinu, mepakrinu a chlorochinu je modroseda pigmen-
tace nehtdl bud difuzni, nebo ve formé pficnych pruhti.
U mepakrinu je kromé toho popisovédna i dyskolorace bi-
1a, zluta a zelena [16].

Antimykotika

Azolova antimykotika itrakonazol a flukonazol ury-
chluji rist nehtové ploténky, coZ je doprovazeno tvorbou
podélnych linii jakoby slozenych z drobnych perlicek
(nail beading) [8, 14]. Terbinafin vyvoldva exacerbaci
psoridzy, Casto ve formé pustuldézni psoridzy postihujici
i nehtovd ldzka (obr. 4).

LEKY PRO KARDIOVASKULARNI SYSTEM

Rada lidf stfedniho véku trpi hypertenzi a uziva dlou-
hodob¢ antihypertenziva, mnohdy v kombinacich. Zaro-
ven v této skuping se Casto vyskytuje onychomykéza. Po
vylouc¢eni mykotické etiologie a mechanickych pficin

nehtovych deformit je nutno vzit v dvahu i vedlejsi Gcin-
ky antihypertenziv.

Betablokatory

Betablokdtory mohou vyvolat psoriaziformni erupce
nebo exacerbaci existujici psoridzy. Na nehtech je popiso-
vano doli¢kovani, ztluSténi i drobné periungudlni pustuly.
Po praktololu byl pozorovén i reverzibilni syndrom kle-
Stovitych nehtt, ktery po vysazeni 1éku vymizel, po opé-
tovném nasazeni se vratil. U pacientd s hypertenzi mize
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také dojit k Raynaudovu fenoménu nebo periferni isché-
mii prstti, dokonce az s nédslednou nekrézou prsti. Pozo-
rovana byla po atenololu, metoprololu, acebutololu, timo-
lolu i oxyprenolu [13, 18].

ACE inhibitory

Inhibitory angiotenzin-konvertujictho enzymu jsou
pouzivané v 1é¢bé hypertenze. Po kaptorilu a enalaprilu
byla popsdna onycholyza a zmény nehtl pfipominajici
psoridzu ¢i lichen planus unguium [20].

Blokatory kalciovych kanala
Po nifedipinu, verapamilu a diltiazemu byla popsdna
onychodystrofie a psoriaziformni zmény [6].

CYTOSTATIKA

Rada cytostatik vyvolava hyperpigmentaci nehti, kterd
miuze byt difuzni nebo linedrni a objevuje se po cyklofos-
famidu, doxorubicinu, bleomycinu, metotrexatu, dakarba-
zinu, 5-fluorouracilu, daunorubicinu, melfalanu a hydro-
xyuree. Pigmentace je ¢ast&js$i u osob s tmavou kdZ{ a ob-
jevuje se po 3-8 tydnech 1écby. Byva spojena s hyperpig-
mentaci kiize nad klouby prstti. U pacientl s intermitentni
chemoterapii se objevuji pficné pruhy hyperpigmentace,
které Casové odpovidaji 1é¢ebnym pulzim a stfidaji se
s pruhy normdlni barvy. Hyperpigmentace vymizi za 6-8
tydnd po ukonceni 1éCby.

Pfi chemoterapii aplikované v kratkych, intenzivnich
pulzech dochézi k tvorbé Beauovych linii (obr. 5) az
k onychomadesis. MiZe se také objevit vyrazna transver-
zalni leukonychie, zejména po cyklofosfamidu, adriamy-
cinu a vinkristinu [9, 24]. Vedle pravé leukonychie, vy-
znacujici se svitivé bilou barvou, se ¢asto objevuje i pseu-
doleukonychie — mlé¢né zakaleni nehtovych plotének.
Miize se projevovat jako pfi¢né Muehrckeho linie (viz obr.
4) nebo jako tzv. half-and-half nail, ktery je jinak popiso-
van u rendln{ insuficience (viz obr. 5). Pravd leukonychie
je odrazem poruchy keratinizace pfimo v nehtové matrix;
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Obr. 5. Série Beauovych linii po opakovanych cyklech
i. v. chemoterapie
Na hrbeté ruky postflebitické hyperpigmentace po infuzich.
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pseudoleukonychie naproti tomu odrdZzi zmény v nehto-
vém ldzku [9].

Toxické tcinky na nehtové ltizko se projevuji jako ony-
cholyza spojend s hemoragiemi v nehtovém ldzku, piipad-
né s tvorbou pustul. Velmi ¢asté jsou nehtové zmény po do-
cetaxelu (az 41 % pacientl) a paclitaxelu [26]. Jde o tfisko-
vité hemoragie, subungudlni hematomy, paronychia a ony-
cholyzu. Klinicky obraz mize imitovat téZkou onychomy-
kézu, subjektivné byva bolest [22]. Zavaznost zmén zavisi
na poctu terapeutickych cykli doxetacelu. Je zajimavé, Ze
nehtové zmény se nevyvinou na koncetiné postizené para-
Iyzou z pteruSeni nebo tdtlaku periferniho nervu; z toho
Wasner et al. [33] usuzuji, Ze jde o neurogenni mechanis-
mus, ktery vyZaduje intaktni periferni nerv. Pfedpokladajf,
7e jde o uvolnovani prostaglandinovych mediétorti ze sym-
patickych vldken, které indukuje zanét. Doporucuji proto
k 1é¢bé nesteroidni antirevmatika. Premedikace kortikoste-
roidem nehtové zmény neovlivnila. Preventivné se osvéd-
¢ilo jen chlazen{ akrdlnich ¢4sti koncetin ledovymi rukavi-
cemi a ponozkami béhem infuze [27].

Doxorubicin vyvoldva onycholyzu nebo pii¢né pruhy
leukonychie, nékdy naopak hyperpigmentaci [1]. I zde se
zmény objevi pouze na koncetiné s intaktnim perifernim
nervstvem a predpokldda se stejny neurogenni mechanis-
mus jako u docetaxelu [10].

Po systémové 1écbe bleomycinem byl u pacientil pozo-
rovan Raynaudiv fenomén a sklerodermiformni zmény
na prstech. Poskozeni dermdlni sloZky nehtové matrix mu-
Ze vést k trvalé jizvici onychodystrofii [6].

Po mitoxantronu jsou popisovany bolestivé onycholyzy
se subungudlnimi hematomy, subungudlni abscesy, paro-
nychia a pyogenni granulomy na nehtovych valech [15].

Nova biologickd antitumordzni 1éCiva, jako inhibitory
epidermdlniho rtstového faktoru (cetuximib) nebo inhibito-
ry mTOR (sirolimus), maji také Casté dermatologické neza-
douci ucinky vcetné nehtovych zmén. Opét jde o onycholy-
zu, paronychia a periungudlni pyogenni granulomy [28].

RUZNE LEKY

Antikonvulziva

U déti matek Iécenych v tehotenstvi difenylhydatoinem,
karbamazepinem nebo valprodtem byla popsana hypopla-
zie nehtt.

=
B
=
s
| -
-8
=
-
»
5
[
=
=
&
-~

T

Obr. 6. Muehrckeho transverzaln{ linie po imanitibu

Obr. 7. ,Half-and-half nail* a tfiskovité hemoragie u pacienta
s chronickou rendlnf{ insuficienci lé¢eného hemodialyzou

Litium karbonat

Litium muZe vyvolat exacerbaci psoridzy vCetné psoria-
tickych nehtovych zmén. Jsou popisovany i zlatoZluté ¢i
tmavohnédé dyskolorace nehtd.

Antikonceptiva
Perordlni antikonceptiva mohou vést k manifestaci do-
sud latentni porfyrie a k fotoonycholyze [6].

ZAVER

S rozvojem novych systémove poddvanych 1éCiv se sta-
le Castéji setkdvame s nezadoucimi ucinky, které za dii-
véjSich dob nebyly zndmy nebo neexistovaly. To se tykd
i zmén na nehtech. Pro oSetfujiciho 1ékate je dulezité, aby
tyto neinfekéni zmény vc€as rozeznal od onychomykdzy,
a nevystavoval tak organismus pacienta dalSi z4t€Zi ne-
dspésnou lécbou perordlnimi antimykotiky.
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