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Definice a patofyziologie: Toxickd epidermalni nekrolyza (TEN) je nejzavazngjsi
onemocnéni ze skupiny tzv. Burn-like syndromt. Jedna se o akutni vétSinou polékovou
reakci, kterd se dominantn€ projevuje v oblasti kiize, ale velmi Casto se manifestuje také
V oblasti sliznic. Za rozvoj tohoto syndromu je zodpovédna indukce apoptozy v oblasti
dermo-epidermalni junkce. Z patofyziologického pohledu neni doposud toto onemocnéni
spolehlivé vysvétleno. Z dosud publikovanych dat vyplyva, Ze za rozvojem tohoto
onemocnéni stoji minimalné 3 patofyziologické drdhy. Prvni je interakce mezi Fas-R
(CD95R) a Fas-L (CD95L) keratinocytt (lymfocyt), ktera spousti apoptdzu prostiednictvim
kaspazy 8. Ve druhé patofyziologické draze hraje dlleZitou roli TNFo piimo nebo
prostfednictvim ICAM (intracellular adhesive molecule) a VCAM (vascular cell adhesion
molecule). Treti drahou je pfimé pusobeni CD8+ i CD4+ lymfocytd spolu s NK bufikami na
bunéfnou sténu keratinocytd prostiednictvim granzymu B, perforinu a granulysinu.
Vysledkem je naruseni homeostazy keratinocytll a apoptdza. Zatim ne zcela objasnéna je role
oxidativniho a nitrosativniho stresu u pacienti s TEN.

Epidemiologie: Jedna se o velmi raritni onemocnéni, které ma v Ceské republice incidenci
kolem 0,5-1 pfipadd na miliébn obyvatel a rok. Vzhledem k absenci provadéni adekvatni
diagnostiky mtze byt realna incidence jesté nizsi.

Pricina rozvoje TEN: Nejcastéjsi pri¢inou rozvoje tohoto syndromu je defektni metabolizace
medikamentu a kumulace toxickych metabolitd. Dnes je znamo na 200 1¢kd, které mohou
rozvoj TEN iniciovat. Mezi nejrizikovéjsi skupiny 1€kt patii antibiotika a chemoterapeutika
(biseptol, aminopeniciliny), déale antikonvulziva (karbamazepin, lamotrigin, fenytoin) dale
paracetamol a nesteroidni antiflogistika aj. V literatute se udéava, ze asi u 10 % ptipadi neni
nalezena asociace mezi uzitim medikamentu a rozvojem tohoto onemocnéni. V téchto
ptipadech je velmi dulezité patrat pro virovych onemocnénich, zejména HSV-1 nebo HIV.
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shrnuty do dodnes nejpouzivanéj§imu schématu ur¢enému pro skérovani SCORTEN.



Urceni rozsahu kozni exfoliace: Pro uréeni rozsahu kozZni exfoliace plati totozna pravidla
jako je tomu v ptipad¢ uréeni rozsahu popaleni.

Klinicka manifestace: Onemocnéni se projevuje dominantné v oblasti kiize, minimalni
rozsah exfoliace nutny pro diagnézu TEN je 30 % TBSA (total body surface area). Pacienti
s rozsahem kozni exfoliace menSim nez 30 % TBSA nespliuji zdkladni kritérium pro
diagnézu [.512 dle MKN, tedy TEN! Pro diagnostiku a diferencialni diagnostiku je také
dilezita velmi Castd pfitomnost postizeni sliznic (dychaci cesty, travici trakt, urogenitalni
oblast). Precizni diagnostika je krucialnim bodem v ramci dal§iho transferu pacientt a také
v samotném terapeutickém piistupu. TEN je indikaci ke specializované 1écbé
V popaleninovém centru.

Doporuceni pro transfer a sméirovani pacientii s netermalni ztratou kozniho krytu

1. Kazdy pacient pred transferem do popileninového centra musi mit presné
stanovenou diagnozu toxické epidermalni nekrolyzy, dale pouze TEN. Neni
v materialnich a personalnich kapacitach popaleninovych center v Ceské republice
1€c¢it pacienty, kteti nespliuji kritéria pro TEN.

2. Pri odliSnych diagnézach, které jsou Kklinicky podobné s TEN jako napft.
pemfigus vulgaris, bulozni pemfigoid, stafylokokovy syndrom opaiené kiiZe aj.
miZe byt popaleninové centrum kontaktovano z pohledu doporuceni v lokalni
terapii.

3. V optimidlnim pripadé je vhodné provést histopatologické vysetieni k potvrzeni
diagnézy TEN pied samotnym transferem pacienta do popaleninového centra.
Jedin¢ histopatologické vysetteni dokaze presné odlisit jednotlivé Burn-like syndromy
mezi sebou. Pacienti, u kterych by adekvatni histopatologicka diagnostika prodlouzila
dobu nutnou pro transfer do popaleninového centra nebo pacienti hospitalizovani
Vv zafizenich nedisponujicich patficnym diagnostickym komplementem, mohou byt
transferovani, po predchozi domluvé, do popaleninového centra CR. V tomto ptipadé
rozhodne o piekladu podle momentalni lizkové kapacity popaleninové centrum.

Pro snazs§i komunikaci pred transferem pacienti s TEN do popaleninovych
center uvadime doporuceni pro provedeni histopatologického vysetieni
k definitivni diagnostice tohoto syndromu.

a. Odbeér bioptického materidlu je mozno realizovat excizi nebo tzv. ,,punch* biopsii
(pokud je odbér proveden touto metodou je minimdlni doporuCovany primeér
odbérové jehly 6 mm).

b. Pfi odbéru materialu vzdy volime oblast mezi pifechodem kozniho defektu a
intaktni kGzi (odebrany materidl by mél vzdy obsahovat nekrotickou dermis —
dualezity parametr v ramci diferencialni diagnostiky).

c. Preferovan je pocet 2 odbért bioptického materidlu u kazdého pacienta.

d. Prvni odbér proveden bez fixace, odeslan na zmrzlo k okamzitému zpracovani a
moznosti v€asné interpretace. Druhy odbér poté fixovan do formaldehydu a dale
Zpracovan.

e. V ptipadé jakychkoliv nejasnosti mozno kontaktovat konzultaéni centra.

f. Konzulta¢ni centra v ramci interpretace histopatologického nalezu jsou



10.

11.

MUD:r. Eva Sticova, Ph.D.
Ustav patologie FNKV, Srobarova 50, Praha 10, 100 34
tel: 267 163 280, 267 162 500 e-mail: eva.sticova@fnkv.cz

Prim. MUDr. Zden¢k Pavlovsky
Ustav patologie FN Brno, Jihlavska 20, Brno, 625 00
tel: 532 233 435 e-mail: pavlovsky.zdenek@fnbrno.cz
g. V pfipad¢ nejasnosti mozno doplnit klasické histopatologické vySetieni o vySetfeni
imunohistochemické.

TEN je onemocnéni, které se manifestuje mnohdy velmi fulminantnim prabéhem.
Vzhledem k tomu, ze transport muze trvat delsi dobu, je nutné pacienta béhem
transferu komplexn¢ monitorovat. Transfer by mél byt vzdy v doprovodu Iékaie! Vzdy
je nutno béhem transferu myslet na rozvoj akutni dechové nedostate¢nosti, kterd si
vyzada zajisténi dychacich cest.

Neinvazivni méfeni krevniho tlaku je preferované v oblasti, kterd neni postizena kozni
exfoliaci. I samotna insuflace tlakové manzety je pro pacienty velmi bolestiva.

Pacienti s exfoliovanymi plochami nedokazi adekvatné obstaravat vlastni
termoregulaci. Proto je nutno na tuto skute¢nost béhem transferu myslet a zabranit
hypotermii, kterd muze ve vysledku vést k prohloubeni exfoliovanych ploch a
zhorseni prognozy pacientu.

Zajisténi perifernich vstupi — pokud je to moZné preferovany jsou oblasti bez
zjevného postiZeni (exfoliace, erytém, buly).

U pacientll s TEN je rovnéz vyssi potieba tekutin. Urcujicim faktorem pro kalkulaci
potfeby tekutin je rozsah exfoliace. V literatufe se udava v priméru u pacienta
s rozsahem exfoliace 50 % TBSA zhruba 3-4 litry krystaloidi za den. Preferuji se
iontové balancované roztoky. Role koloidt, at’ jiz syntetickych nebo pfirozenych, je
dnes stale diskutovéana. V ptipadé rozvoje hypotenze je dnes preferovang;$i podavani
vysS§iho objemu krystaloidi (kontinualné i ve formé bolusového podani) pred aplikaci
katecholamin@. Vyssi davky katecholamini mohou zpisobit kompromitaci moZnosti
spontanni re-epitelizace koznich defekta.

Transfer pacienta s TEN v nejkrat$i mozné dobé. Zkraceni doby mezi diagnostikou a
transferem do popaleninového centra redukuje rozvoj infekce, délku hospitalizace a
také letalitu takto postizenych pacientu.

Zajisténi vitalnich funkci — pokud to neni nezbytné nutné, je vhodné pacienta ponechat
bez intubace, pfi intubaci je vzdy nutno myslet na postizeni sliznic s nasledujici
krvacivosti v oblasti dychacich cest. Intubace miize byt pro krvaceni a sliznicni
deskvamaci obtizna.

Jakakoliv manipulace je pro pacienta velmi bolestivd. Zakladni Urovni, ve které
dochazi k exfoliaci ploch, je dermo-epidermalni junkce. Senzitivni funkce je tedy
zachovana. V pripadé bolestivosti by méla byt béhem transferu pacientovi
podavana analgetika. Vzhledem K intenzité bolesti je preferovano podavani
opioidnich analgetik.



12. Béhem transferu je nutno se vyvarovat podavani dalSich medikamentd s rizikem
dodatecné senzibilizace. Ze stejného divodu neni v zddném pftipadé doporucovano
profylaktické, ¢i preemptivni podavani antibiotik, ¢1 chemoterapeutik.

13. Wound management — pokud se stane, Ze béhem transferu bude u pacienta nutna
lokalni péce, opét plati pravidlo, ze méné je vice. Tedy vhodné pouze sterilni kryti
v priméarni vrstvé neadhezivni kryt (mastny tyl, Grassolind® apod.) a v sekundérni
vrstve sterilni kryti zabrainujici mechanické traumatizaci a ztraté tepla.

14. U pacienti s TEN dochazi k rovnéz postizeni spojivek. V piipad¢€, Ze pacient nema
doporucenu oftalmologickou péc¢i a béhem transferu pocituje dyskomfort, je mozno
aplikovat oftalmologika (kapky nebo masti), ktera jsou k dispozici—optimalné
obsahujici kortikoid (Maxitrol aj.).
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NejduleZitéjsi body béhem transferu pacienti s TEN jsou shrnuty v nasledujici tabulce:

Zajisténi privodu dostate¢ného objemu
tekutin
Prevence tepelnych ztrat
Podavani adekvatni analgézie
Zabranéni sekundarni infekci



