Lékové exantemy



LéKkové exantémy

5 % vsech dermatoz

15 % nezadoucich ucCinku lécCiv

kozni zm¢eny
postizeni sliznic

pruritus

parestezie, bolest



Klasifikace 1ékovych reakci

Podle ¢asu nastupu symptomu

e cCasne (do 1 hod.)

e pozdni (po 1 hod. od aplikace
1¢ku)



Hypersenzitivni 1ékové exantémy
Podle ucasti imunitnich mechanismu

e alergicke:

- zprostfedkované protilatkami

- zprostiedkované bunkami

e ncalergicke

- interakce 1éku s imunitnim receptorem
bunék p-1 koncept

- pseudoalergickeé — anafylaktoidni — neni
potieba senzibilizace



Alergicke reakce dle Coombse a Gella

Typ L.

Typ 11

Typ IIL

Typ IV.

Anafylakticky IgE protilatky
urtikarie (nesteroidni antirevmatika)
Cytotoxicky zavisly na protilatkach
trombocytopenicka purpura
imunokomplexovy
1€kové vaskulitidy
T lymfocyty zprostiedkovany

[Va alergicka kontaktni dermatitida

IVb DRESS, makulopapulozni exantemy

IVc TEN, fixni Iekoveé exantémy

Ivd AGEP



Hypersenzitivnl lékoveé exantémy
Podle mechanismu aktivace bunék

e rcakce spousSténa komplexem hapten — nosic¢

e rcakce zalozena na farmakologicke
interakci léku s imunitnimi receptory bunck

e pscudoalergicka reakce vznikajici v
dusledku stimulace nebo inhibice receptoru
a enzymu zanéctlivych bunek



Hypersenzitivni 1ékové exantémy
Podle zavaznosti prubéhu

® reakce mirne

e reakce zavazne, Zivot ohrozujici,
s pripadnym organovym postiZzenim
(anafylakticky Sok, SCARS)



Lékové exantémy z dalSich pricin

predavkovani

kumulace

vedlejsi ucinky farmakologicke
interakce 1éku

poruchy ekologicke rovnovahy — dysmikrobie

Klinické projevy

e Exfoliativni erytrodermie

e Hemorhagickeé kumarinové nekrozy
e Alopecia diffusa toxica

e Akneiformni Iekove exanteémy

e Provokace koZnich onemocnéni

e Pigmentace (Amiodaron)



Anamnéza a diagnoza lékovych
exantému

Anamneza:

Leky — cilene dotazy na: 1€ky jako takové, vitaminy,
antikoncepci, sedativa, laxativa, hypnotika, analgetika, inhalace
instilace, anestézie, externi 1éky

Lécitelske prostiedky a metody, samolécitelstvi

Potravinovée vlivy — dotazy na: barviva, viiné, ochucent,
konzervans, toniky, umé¢la sladidla

Lékove reakce v minulosti
Expozice - zda byla latka (¢1 chemicky podobnd) podana jiz v
minulosti

Koincidence ¢asova — vznik exantému a podani I¢ku (5.-10. den
od zahajeni uzivani 1éku)

Vylouceni jinych pFic¢in — jiné dermatozy, kozni projevy

infek¢nich a celkovych onemocnéni



Anamneéza a diagnoza lékovych
exantemu

Eliminacni test — vede-li k Gstupu, potvrzuje diagnozu
Reexpozicni test — vede-l1 k recidivé, potvrzuje diagnozu
Laboratorni testy:
e In vivo:
- Intradermalni (skarifika¢ni) pt1 anafylaktickych reakcich typu I
- Epikutanni u bunécné reakce typu IV (fixni Iekovy exantém)
e In vitro:

- RAST (penicilin)

- Jin¢: test lymfocytové transformace aj.
PFi soucasném podani vice léku je podezielejsi:
e [ ¢k zatizeny vysSim rizikem vyskytu exantému
e [ ¢k podany naposledy
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Lékové exantémy
podle klinického nalezu

makulopapulozni

urtikarielni

lichenoidni (B-blokatory, zlato)

akutni general. exantémova pustuloza (terbinafin)
papulopustulozni — akneiformni (jod, brom, steroidy)
purpura

fixni erytém — exantém (barbituraty, sulfonamidy)

erythema nodosum (hormonalni antikoncepce,
sulfonamidy)

fotosenzitivni reakce (thiazidova diuretika,
doxycyklin, metotrexat)






























Lékove exantemy
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sulfonamidy)

fotosenzitivni reakce (thiazidova diuretika,
doxycyklin, metotrexat)















£y

makulourtikarielni
(PNC)
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Erythema nodosum

multifaktorialni etiologie:

infekce, 1€ky, sarkoidoza, jine

Alergicke reakce - II. typ
- IV. typ tuberkulinovy

nejcasté)i: kontraceptiva, sulfonamidy
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Erythema exsudativum multiforme
(EEM)

e multifaktoridlni etiologie: infekce, 1€ky, neoplasie,
autoimunitni on., idiopaticke

terCovite projevy
velikost do 2 cm
symetricky na akrech
nejCastéjr HSV
mortalita 0

e formy: minor
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major - terCovité projevy s puchyri

- akra 1 trup

puchyie < 10 % povrchu
nejcastéjr HSV, mykoplasmata
mortalita 1 %












Stevens-Johnson syndrom (SJS)

atypicke terCovite projevy
primarn¢ trup

puchyie < 10 % povrchu

postizeni sliznic

mozn¢ celkove priznaky
nejCasteyn Ieky

mortalita 6 %









Toxicka epidermalni nekrolyza
(TEN, Lyelluv sy)

e cytotoxicka imunitni reakce zprostredkovana bunkama,
zam¢erena protl antigenum epidermis s vysokou
produkci TNF a — nekroza keratinocytu

e I¢k (metabolit) vazba na keratinocyt

e nckroza celé epidermis



Prechodna forma SJS/TEN

atypicke terCovite projevy
postizeni sliznic

puchyte 10 — 30 %
celkové priznaky
mortalita 25 %



TEN

e rychle splyvajici erytemy

e carovite odluCovani epidermis

e posit. Nikolsk¢ho fenomen

® postizeni sliznic

e t¢zky celkovy stav (horeCka, poruchy

védomi, glomerulonefritida, pneumonie
a hepatitida)

e mortalita 40 % (septinemie, krvaceni do
GIT, renalni selhani, metabolicky rozvrat)















TEN
nejcastéjsi vyvolavajici léky

sulfonamidy

trimetoprim - sulfametoxazol
karbamazepin

fenytoin

fenobarbaital

nesteroidni antiflogistika

alopurinol

aminopeniciliny



Diferencialni dg. zavaznych

lékovych exantému

onemocnéni | lokalizace | terC. | sliznice | puchyfe | mortalita
projevy % povrchu 70

EEM minor akra typicke 0 0

EEM major | akra, trup | typické + <10 1

SJS trup atypicke | ++ <10 §

SJS/TEN trup atypické | ++ 10-30 25

TEN trup atypicke ++ > 30 40

EEM = Erythema exsudativum multiforme
SJS = Stevenstiv-Johnsontv sy

TEN = Toxicka epidermalni nekrolyza




