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Kortikosteroidni externa

50. 1éta - protizanétlivy uCinek hydrocortisonu
v lokalni aplikaci

60. léta - okluze
70. 1éta - vysoce ucinne slouCeniny
80. léta - selektivni uCinek

90. léta - redukce nezadoucich u¢inku



Deéleni kortikosteroidu

1. podle chemické struktury: I. - IV. generace
(slouCeniny)

2. podle intensity acinku: I. - I'V. skupina
(preparaty)

3. podle alergogenni potence: A - D tfida

(slouCeniny)
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/Zmény KS molekuly

1. Substituce C6, C9 a C16

intenzita a specificita KS uc¢inku
(zména vazebnych vlastnosti k receptoru)

2. Modifikace postrannich retézcu

zmeny farmakokinetiky



Pevnost vazby na receptor

. druha dvojna vazba na A kruhu
- atom F na C9

- hydroxy a methyl skupiny na C16
- esterifikace na C17.

. esterifikace na C21



Relativni vazebna kapacita

Hydrocortison acetat 0,5
Prednisolon 2
Triamcinolon 6
Triamcinolon acetonid 75
Dexamethason 100

Fluocinolon acetonid 281



Uc¢inek KS na bunécéné urovni

U¢inek na: Halogenovane KS |Esterifikované KS
Proliferaci - :
Syntezu DNK --- :
Proteosyntézu +/- +
Syntezu kolagenu +/- +

- tlumivy ucinek + stimulujici tCinek



Vybér vhodneho KS preparatu

- zanétlive dermatozy

KS slouéenina\

proliferativni dermatozy

akutni

e

Lékova forma - faze onemocnéni\

chronicka



U¢inky KS extern

e Antiproliferativni

e Vasokonstrikcéni



Vybér KS sloucCeniny

Erytéma solare

vasokonstrikcni

protizanétlivy

I.alV.




Vybér KS sloucCeniny

Eczema acutum

ooooo

I.alV.




Vybér KS sloucCeniny
Eczema chronicum

protizanétlivy

mirny antiproliferativni

I1.




Vybér KS sloucCeniny

Psoriasis vulg.

antiproliferativni

protizanétlivy

I11I.




Faze resorpce zevnich
kortikosteroidu

1/ uvolnéni ucinné latky z vehikula - liberace
2/ prunik str. corneum - penetrace

3/ difuse do zbytku epidermis - permeace

4/ prunik do Skary

5/ prechod do krve a lymfy



Faktory ovliviiujici ucinek
KS preparatu
I. KS preparat - KS slouCenina
- vehikulum
- pomocné latky
II. nemocny - stav kozniho povrchu
- lokalizace
- vék
II1. zpiisob aplikace - frekvence

- volné x okluze

- denni doba



Regionalni variace perkutanni
penetrace hydrocortisonu
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Vv v€ku na rozvoj nezadoucich
ucinku

Déti Stari lidé

.ariérové funkce atrofie kuze

.ydratace
.ustota KS receptoru



Klasifikace KS extern

I. KS s mirnym uc¢inkem

zanétlive procesy bez proliferace
problémove oblasti, déti

II. KS stredné ucinné
zanétlive dermatozy

proliferativni dermatdzy - problémove
oblasti, u déti kratkodobé



Klasifikace KS extern

I11. KS silné€ acinné
dermatozy s podilem hyperproliferace
u dospélych

IV. KS s velmi silnym ucinkem
proliferativni dermatozy
max. 1 tyden, max. plocha 3% povrchu

problemove oblasti 0
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Nezadouci uCinky KS terapie

e atrofie kuze




Nezadouci uCinky KS terapie

e steroidni akne
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Nezadouci uCinky KS terapie

e striac distensae




Nezadouci uCinky KS terapie

e dermatitis perioralis




Nezadouci uCinky KS terapie

e zvysené riziko infekce @ atrotie tukove tkane

e poruchy hojeni ran ® poruchy pigmentace
e tecleangiectasie e fotosensitivita
® purpury e ,rebound” fenomen

e hypertrich6za e systemovy ucinek



Nezadouci uCinky KS

e Alergicke reakce




A

typ Hydrocortison
kruh - nesubstituovany

Cso, G5 - nesubstituovany
nebo
Ciqy Cyy - kratky tfetézec

(acetaty nebo estery)
event. C,, - thioester

hydrocortison, hydrocortison acetat,

prednisolon, prednisolon acetat,

methylprednisolon acetat, prednison,

tixocortol pivalat



B

typ Triamcinolon acetonid

Ci6o Ci7
- cis-ketal struktura
nebo
diol struktura

amcinonid, budesonid,

flucinolonacetonid,

flucinonid, halcinonid,

triamcinolonacetonid



C
typ Betamethason

C,, - methyl substituce

betamethason,

betamethason natriumfosfat,
dexamethason,
dexamethason natriumfosfat,
fluokortolon




D
typ Hydrocortison butyrat

C,; a/nebo C,,

- dlouhé¢ esterove retézce
event. C,.

- methyl substituce
betamethason valerat, betamethason
dipropionat, clobetasol-17-propionat,
clobetason-17-butyrat, fluokortolon

caproat, fluokortolon pivalat,

flupredniden acetat, hydrocortison-17-butyrat,

hydrocortison-17-valerat, momethason furoat,

(budesonid)




Charakteristika KS sloucenin

ttidy D, a D,

Struktura D, D,
Dlouhé esterové retézce na C,, + +
event. C,,

Methyl substituce C, + -
Halogen na B kruhu + -




Vyskyt alergickych reakci na KS
v evropskych zemich

Autor Pocet % posit.
testovanych

el auerma

1991, Finsko 521 4,1
e Wilkinson, English

1992, V. Britanie 497 4,8
eBircher a spol.

1995, multic., Svycarsko 3016 2,2
el chmann a spol.

1997, multic., Némecko 1388 1,1




Vyskyt alergickych reakci na KS

v evropskych zemich

Autor Pocet % posit.
testovanych
eDooms-Goossens a spol. 2,6

1996, multic., (10 zemi) 7238 (0,4-6,4)
eBredlich a spol.

1997, Némecko 419 1,12
eMatura, 1998, Mad’arsko 543 4,8
eSemradova a spol.

1999, Ceska republika 664 1,35




Frekvence pozit. testu dle
KS slouceniny

KS sloucenina Pozit. r. Lécebna aplikace
Budesonid 5 27
Prednicarbat 5 108
Triamcinolon acet. 4 621
Hydrocortison but. 4 122
Hydrocortison acetat 4 100
Dexamethason acetat 4 51
Betamethason dipr. 3 146
Fluocinolon acetonid 2 188
Momethason furoat | 88




/Zm¢na intervalu aplikace

e redukce poctu aplikaci
e intervalova terapie
® scstupna terapie

e kombinovana terapie



Princip sestupn¢ terapie

Ucinek
Silny Betametason

dipropionat
Stredni Triamcinolon

acetonid

Mirny Hydrocortison

| - acetat
1 tyden ‘ 1 tyden ‘ -




Intenzita vasokonstrikce
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Kombinovane preparaty

e vCasn¢)Si aplikace diferentni latky
(dehet, chinoliny)
e sniZzeni spotfeby KS (urea, kys. salicylova)

e prevence superinfekce (antimykotika,
antibiotika)

e vhodne¢ k intervalové terapu



MOTTO:

JEN TOLIK UCINKU,

KOLIK JE POTREBNE -

TAK MALO VEDLEJSICH UCINKU,
JAK JE MOZNE



