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ze azathioprin signifikantné redukuje davku kortikoidt potfebnou k udrzeni
remise a redukuje pocet relapsu (6). Obvykla davka je 2-3 mg/kg tél. hm./
den. Terapeuticky ucinek zacina zpravidla nejdfive po 3-5 meésicich. Az 20 %
nemocnych ma znamky akutni idiosynkrazie, ktera se projevuje celkovou
nevli, zvracenim, prdjmem, chiipkovymi pfiznaky, exantémem a vzestupem
jaternich testU. PFi [é¢bé azathioprinem je tfeba provadét pravidelné kont-
roly krevniho obrazu a jaternich testd. Geneticky polymorfismus v enzymu
thiopurin S-metyltransferdzy muaze byt pficinou pancytopenie. Hladinu
tohoto enzymu je vhodné pred nasazenim lécby vysetrit. Idedlni hodnotou
je rozmezi bilych krvinek mezi 3—4 tis./ul, resp. 800-1000 lymfocytd/ul. Tato
hodnota ukazuje na dostatecnou imunosupresi a je jeSte bezpecna. Pfi po-
klesu pod 2,5 tis. stacf Casto prechodné (dny az tydny) lék vysadit. Soucasné
podavani kortikoidl vede k reaktivni leukocytdze, kterd zteézuje monitoraci
myelosuprese. Na Uucinnost potom ukazuje vzestup stfedniho objemu
erytrocytd (MCV = mean corpuscular volume). Hodnoty MCV vyssi nez 100
svedci o dobrém efektu imunosuprese a mirna makrocytarni anémie neni
ddvodem prerusenilécby. Chronicka jaterni toxicita neni ¢asta, doporucuje
se lécbu vysadit, pokud hodnoty transaminaz prekroci dvojnasobek nor-
malnich hodnot. Lék zpUsobuje rezistenci na warfarin. Allopurinol vyrazné
zvysuje jeho toxicitu, pfi nutnosti podavani redukujeme davku alespor o 1/3
a peclivé monitorujeme laboratorni parametry.

Cyklosporin A je kalcineurinovy inhibitor, ktery potlacuje pfedevsim
CD4+ lymfocyty a blokuje produkci a sekreci interleukinu 2. Jeho ucinnost
byla ovérena jednou placebem kontrolovanou studif (7). Pocatecni davka
je 4-6 mg/kg teélesné hmotnosti a den, po dosazeni remise staci davka
1-2 mq, rozdelena do dvou dennich davek. Méfeni hladiny cyklosporinu
v séru je pfedmeétem kontroverzi. U autoimunitnich chorob nejsou zadna
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spolehliva data o spravném terapeutickém rozmezi. Hladina pro dlouhodo-
bé podavani je rdznymi autory udavana v Sirokém rozmezi 75-500 ng/ml.
Davku Ize také adjustovat podle hodnoty kreatininu, nemeéla by presahnout
150 % urovné pred zahdjenim lécby. U véetSiny pacientl dojde po podani
cyklosporinu k Ustupu potizi behem 1-2 mésicd. Hlavnimi nezadoucimi
ucinky lecby cyklosporinem je renalni toxicita s naslednou hypertenzi. Je
zpusobena reverzibilnim ovlivnénim bunék proximalniho tubulu a jeho
funkce. Velmi Castym nezadoucim ucinkem je hirsutismus (30-50 %)
a hyperplazie gingiv (15 %). Casté jsou také zazivaci potize: nauzea, zvra-
ceni, pocit tlaku v zaludku. Vzacné se vyskytuje kolitida. Hepatotoxicita
se objevuje jen asi u 4 % nemocnych, zvlasté v prvnim meésici podavani.
Nekdy je dostatecnym opatfenim snizeni davky. Neurotoxické projevy
se manifestuji pfedevsim tfesem, zavazné projevy postizeni nervového
systému jsou vsak vzacné (0,1 %).

Mykofenoldt mofetil je v organismu metabolizovan na mykofenolovou
kyselinu, ktera inhibuje inosin monofosfat dehydrogenazu (MPDH) ¢imz do-
chaz kinhibici de novo syntézy guanozinovych nukleotidd. Jde o specifickou
cestu pro lymfocyty. Metabolity jsou prevazné vylucovany moci. Dochazi
k potlaceni produkce protilatek i bunécné imunity. Zvysuje lymfocytarni
apoptdzu, inhibuje expresi adhezivnich molekul, redukuje sekreci TNF alfa
a zvysuje expresi interleukinu 10. V roce 2008 byly publikovany dve prospek-
tivni randomizované placebem kontrolované studie. Obé probihaly 6 mésict
a neprokazaly efekt mykofenoldtu proti placebu ani moznost snizeni KS (8,
9). Tyto vysledky jsou viak v rozporu s béznou klinickou praxi, kdy lécba byva
efektivni ve vice nez 70 % pripadd (10). Podava se standardne v davce 2x1
g. Ucinek Ize pozorovat jiz po 2 tydnech, nejpozdéji nastava do 2 mésicy.
Hlavnimi nezddoucimi ucinky jsou prdjem, zvraceni, leukopenie, resp. neu-
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