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4  Epidemiologie závažných bulózních onemocnění v České republice 
a ve světě (Jiří Jarkovský, Klára Benešová, Břetislav Lipový)  ...................... 34

4.1 Incidence ve světě ..............................................................................................  34
4.2 Incidence v České republice  ............................................................................  34

5  Současné patofyziologické poznatky v rozvoji TEN (Břetislav Lipový, 
Ondřej Zendulka, Petra Bořilová Linhartová, Jan Krejsek)  ........................ 42

5.1 Kaspázový systém v rozvoji apoptózy epidermálních buněk  ......................  42
5.2 Nekaspázové proteázy v rozvoji apoptózy epidermálních buněk  ...............  43

5.2.1 Granzym B  ..........................................................................................  44
5.2.2 Kalpainy a katepsiny  ..........................................................................  45

5.3 Nekroptóza v patofyziologii TEN  ...................................................................  45



10

5.4 Hlavní buněčné a molekulární mechanismy v patofyziologii TEN  ...........  46
5.4.1 Role lymfocytů v patofyziologii TEN  ..............................................  46
5.4.2 Role cytokinů v patofyziologii TEN  ................................................  50
5.4.3 Role oxidativního a nitrosativního stresu v patofyziologii TEN  ...  52

6  Farmakologické a nefarmakologické příčiny rozvoje SJS/TEN 
(Ondřej Zendulka, Petra Bořilová Linhartová, Břetislav Lipový)  ................ 58

6.1 Rizikové faktory pro rozvoj SJS/TEN  .............................................................  58
6.2 Imunitně podmíněné stavy způsobené reakcí na podávaná léčiva  ............  59

6.2.1 Mechanismy, kterými mohou léčiva vyvolávat SJS/TEN  ..............  59
6.2.2 Identifikace léčiv spojených s SJS/TEN  ...........................................  61
6.2.3 Léčiva nejčastěji asociovaná s TEN  ..................................................  65
6.2.4 Prevence SJS/TEN u rizikových léčiv  ..............................................  65
6.2.5  Biologická léčiva a léčiva cílené terapie jako spouštěče  

SJS/TEN  ...............................................................................................  66

7  Genetické predispozice ke vzniku a rozvoji SJS/TEN 
a k odpovídavosti na jejich farmakoterapii (Petra Bořilová Linhartová, 
Ondřej Zendulka, Břetislav Lipový)  ........................................................... 70

7.1  Genetické predispozice k pozměněné metabolizaci farmak 
asociovaných se SJS/TEN  .................................................................................  70

7.2 Imunogenetické predispozice ke vzniku a rozvoji SJS/TEN  .......................  71
7.3 Genetické markery pro určení rizika vzniku a rozvoje SJS/TEN  ...............  72
7.4 Variabilita v odpovídavosti na farmakoterapii TEN  ....................................  74

8  Klinická manifestace TEN (Břetislav Lipový, Hana Jedličková, 
Eva Březinová, Karolína Skorkovská)  ........................................................ 77

8.1 Jednotlivé fáze průběhu TEN  ..........................................................................  77
8.2 Oční komplikace u pacientů s TEN  ................................................................  82
8.3  Poškození sliznice horních a dolních dýchacích cest 

(bronchoskopické obrazy)  ...............................................................................  84
8.4 Nejdůležitější klinická znamení u pacientů se SJS/TEN  ..............................  87

9  Diferenciální diagnostika TEN – dermatózy s klinickým obrazem 
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Předmluva
Kniha Toxická epidermální nekrolýza v kontextu závažných bulózních onemocnění si 
klade za cíl přinést ucelený přehled tohoto velmi vzácného stavu v chápání rozmanitého 
spektra různých systémových onemocnění s kožní manifestací.

Problematika samotných „dermatologických katastrof “ neboli závažných bulózních 
onemocnění se dnes stává stále aktuálnějším tématem. Při zvyšujícím se počtu léčiv, 
která jsou dnes zaváděna do klinické praxe, narůstá také pravděpodobnost rozvoje 
polékových dermatologických reakcí nejrůznějšího charakteru. Nejzávažnějším sta-
vem z této poměrně heterogenní skupiny onemocnění je právě toxická epidermální 
nekrolýza (TEN).

Kniha je zaměřena na praktické aspekty v oblastech jako patofyziologie, diagnos-
tika, infekční komplikace, lokální a systémová terapie u pacientů s touto diagnózou. 
Nicméně diskutovány jsou také příbuzné syndromy ze skupiny závažných bulózních 
stavů. Vzhledem k tomu, že současné povědomí odborné veřejnosti o syndromech 
ze skupiny těchto onemocnění je velmi omezené, může naše kniha napomoci snazší 
orientaci v této velmi komplikované problematice. Protože za úspěšnou terapií kaž-
dého z pacientů s TEN stojí vždy vysoce erudovaný, a hlavně multidisciplinární tým 
odborníků, je tato monografie určena jak pro široké spektrum různých postgraduálních 
odborností, tak také pro pregraduální studenty lékařských a farmaceutických fakult. 
Věřím, že přiblížení této problematiky různým odbornostem, které se mohou s TEN 
ve své klinické praxi setkat, může vést k včasnému rozpoznání signální manifestace 
a k rychleji indukované efektivní terapii. Jen tak lze snížit riziko úmrtí u těchto pacientů.

prof. MUDr. Břetislav Lipový, Ph.D., MBA, LL.M.
Praha 2024
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Úvod
Břetislav Lipový

Toxická epidermální nekrolýza představuje vzácné a život ohrožující onemocnění, které 
se manifestuje různě rozsáhlou kožní exfoliací. Podmínkou pro klinické stanovení této 
diagnózy je minimální rozsah kožní exfoliace 30 % celkové plochy povrchu těla (total 
body surface area, TBSA). Velmi často bývají postiženy také sliznice. Toto onemocnění 
se může rozvinout v jakémkoliv věku (u dětí má většinou lepší prognózu) a vyskytuje 
se u obou pohlaví, mírně častěji u žen.

Přestože od prvního popisu tohoto syndromu uplynulo již sedm dekád, stále není 
kompletně objasněna jeho patofyziologická podstata. Tato skutečnost se následně odráží 
na mnohdy problematické terapii, což se projevuje velmi vysokou letalitou oscilující 
v rozmezí 30–80 %.

Je nutno poznamenat, že za posledních 20 let byly zaznamenány dílčí úspěchy zejmé-
na na poli lokální terapie, dosažené zavedením nových syntetických či biosyntetických 
kožních krytů. Progrese v cílené systémové terapii je ovšem v nedohlednu. S trochou 
nadsázky se dá říci, že čím více o TEN víme, tím složitější se pro nás tento syndrom zdá 
být. Dodnes nebyl v klinické praxi pevně etablován spolehlivý terapeutický koncept, 
který by prokázal svou výraznou efektivitu vůči základnímu onemocnění, tedy v zasta-
vení propagace lokálních a systémových změn, a zároveň by minimálně kompromitoval 
funkci imunitního systému redukovat výskyt infekčních komplikací.
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