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SOUHRN

Pocta S. Vyznam eikosanoidii v managementu atopické
dermatitidy u psu. Veterinarstvi 2007;57:611-614.

Management atopické dermatitidy zahrnuje vyhnuti se anti-
gennimu drazdéni, hyposenzibilizaci pacienta nebo pouZiti systé-
movych antipruritickych 1é€iv a povrchovou lé¢bu k potlaceni kli-
nickych pfiznak( atopické dermatitidy. V praxi se pouziva zpravi-
dla kombinace vy$e uvedenych moznosti I6é€by. Eikosanoidy jsou
urcitou alternativou k tlumeni pruritu s moznosti dlouhodobého
podavani bez vedlejSich nezadoucich ucéinkd. Pomoci vzajem-
nych pozitivnich interakci Ize dosahnout uspokojivych vysledki
terapie v kombinaci s niz8imi davkami antipruritickych IéCiv.

Uvod

Hypersenzitivni reakce se objevuji v praxi veterinarniho
lékafe pomérné Casto, podle nékterych literarnich udaji’
predstavuji az 15 % vSech dermatologickych pacientd.

Obecné prijatelny zpUsob terapie u atopické dermatitidy
je bud eliminace alergeni v pfitomnosti pacienta, nebo
hyposenzibilizace na zakladé provedeni kozniho alergické-
ho testu. Bohuzel, v praxi exaktné pouze tyto metody nelze
z rliznych divod( uplatnit a terapie zahrnuje zpravidla
kombinaci vy$e uvedenych moznosti s aplikaci preparatl
na tlumeni pruritu nebo latek ovliviujicich metabolické déje
v etiopatologii hypersenzitivnich reakci spolu s antimikrobi-
alnimi 1éCivy v pfipadé sekundarnich dermatitid.? Glukokor-
resivni Iéky pfi [é¢bé atopické dermatitidy.®

Ve snaze nalézt jiné latky tlumici sv&divost bez neza-
doucich vedlejSich Gcinkl pfi dlouhodobém podavani se
koncem osmdesatych let objevily prace,*” které pouziti glu-
kokortikoid nahradily nebo doplnily®® podavanim pfiprav-
ki s obsahem nenasycenych, esencidlnich mastnych
kyselin (essential fatty acids — EFA) omega-6 a omega-3.

2. Mechanismus uéinku EFA
Esencialni mastné kyseliny jsou mimoradné dllezité
v fadé fyziologickych pochodl a jsou také sloZzkou bunéé-

a imunomodulaéni vlastnosti.

2. 1. Zmirnéni produkce eikosanoidti

EFA omega-6 jsou odvozeny od kyseliny linolové a zahr-
nuji imunologicky velmi vyznamnou Kyselinu arachidono-
vou (arachidonic acid — AA). EFA omega-3 vychazeji
z kyseliny linolenové a zahrnuji imunomodulacné vysoce
aktivni kyselinu eikosapentaenovou (eicosapentaenoic
acid — EPA).
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SUMMARY

Poéta S. The importance of eicosanoids in the managment of
canine atopic dermatitis. Veterinarstvi 2007;57:611-614.

Managment of canine atopic dermatitis includes avoiding of
antigenic irritation, patient hyposensibilisation or use of systemic
antipruritic drugs as well as surface therapy to control clinical signs of
atopic dermatitis. Combination of therapy possibilities mentioned
above is generally employed in practice. Eicosanoids are certain
alternative for reducing pruritus with possibility of a long-term
administration without any side effects. By means of mutual positive
interactions is possible to achieve satisfactory results of therapy in
combination with lower dosages of antipruritic drugs.

Tyto polynenasycené mastné kyseliny (polyunsaturated
fatty acids — PUFA) jsou metabolizovany za vzniku rady
eikosanoidli a ty pak sehravaji velmi dulezitou ulohu
v regulaci imunitni odpovédi a zanétliveho procesu.

Kaskadovitym Stépenim kyseliny arachidonové vznikaji
enzymatickou cestou cyklooxygenazy a lipooxygenazy
vysoce potentni prozanétlivé mediatory — prostaglandiny
fady 2 (napf. PGE2) a leukotrieny fady 4 (napf. LTB4). Tyto
mediatory vyvolavaji v organismu fadu reakci, které vyusti
v pfemrsténou reakci organismu manifestovanou pruritem
a zanétlivou reakci kGize.™

Polynenasycend mastna kyselina dihomogammalinole-
nova soutézi s AA o vySe zminéné enzymy. Vysledkem této
1 (PGE 1) a 15 hydroxyeicosatetraenove kyseliny (15 hyd-
roxyeicosatetraenoic acid — 15-HETE). PGE 1 inhibuje
dalsi uvolfiovani AA z bunéCnych membran, zatimco
15- HETE blokuje produkci LTB4.™

Esencialni mastné kyseliny omega-3 rovnéz upravuji
metabolismus AA. Kyselina eikosapentaenova rovnéz
s AA soutézi o stejné enzymy a snizuje tak produkci pro-
zanétlivych PGE2 a LTB4. V této reakci vznikaji prostag-
landiny fady 3 a leukotrieny fady 5," které jsou velmi
malo potentni.

Zmirnéni produkce leukotrienl bylo pozorovano
u zdravych psl po zkrmovani diet bohatych na omega-6
a omega-3 EFA.”® Zkrmovanim diet obsahujich vysoky
pomér omega-6 a omega-3 EFA 10 : 1 s niz8im pomé-
rem (5 : 1) bylo dosazeno snizeni koncentrace LTB4
a zvyseni koncentrace LTB5 v kuzi psl a v neutrofilech.
Nebylo v8ak prokazano, zda zmény produkce leukotrie-
nd ovlivnila dieta s vysokym nebo niz§im pomérem
EFA.™ Ke snizeni produkce LTB4 ex vivo doslo také po
zkrmovani diet s pomérem méné nez 1 omega-6
a omega-3 mastnych kyselin.
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2. 2. Inhibice bunéc¢né aktivace a sekrece cytokini

Kromé vySe uvedené produkce leukotrieni a prostag-
landind maji EFA také po¢etné imunologické vlastnosti.

Snizuji syntézu prozanétlivych cytokind, jako jsou tumor
necrosis faktor,'® interleukin-1 (IL-1), IL-6," IL-2 a rovnéz
snizuji proliferaci a aktivaci lymfocytd.”® EPA mohou také
ovlivnit vyjadreni (expresi) povrchovych molekul bunék.'#®

Omega-3 nenasycena EFA ovliviiuje signaly v burikach
imunitniho systému pomoci zmény typu EFA ve fosfolipi-
dech zapojenych do signalni transdukce.?'

Doplnéni omega-3 nenasycené EFA také ovliviiuje
u makrofagl produkci reaktivnich kyslikovych iontl a oxidu
dusného a reguluje jejich cytotoxickou aktivitu.?* Suple-
mentace omega-3 nenasycené EFA v krmivu vedla ke
snizené produkci IgE a zvy&eni syntézy IgG a IgA u pot-
kanu.?

2. 3. Upravy epidermalnich lipidovych defektti

Predpoklada se, ze sucha kiize u humannich pacientl
s atopickou dermatitidou (AD) je vysledkem fyzikalnich
a enzymatickych defektl, které zpusobuji zmény v chemic-
kém sloZeni epidermalni lipidové membrany, a tim dochéazi
ke zvySené ztraté vody.>*

U pst byly sice provedeny pokusy se snahou prokazat
podobné nalezy,® ale defekt v epidermalni lipidové bariéfe
vedouci k suché klzi u psl s atopickou dermatitidou se
prokazat nepodafilo.®* Predmétem zajmu je predevsim
prikaz sfingo-lipidovych ceramidd, které udrzuji epidermal-
ni lipidovou bariéru. Ceramid-1 je obsaZen v kyseling lino-
lenové (linoleic acid-LA). Podavani vysokych davek
omega-6 LA mulze ovlivnit klinické zmény souvisici
s abnormalni lipidovou bariérou a vyznamné sniZit trans-
epidermalni ztratu vody.*

3. Esencialni mastné kyseliny (eikosanoidy) v terapii
AD pst

Jako zdroj EFA jsou pouzivany pfedevsim oleje z brut-
néaku lékarského, pupalky dvouleté, slunecnicovy olej, oli-
vovy olej, obsahujici pfedevS§im LA a DLA a rybi olej
s obsahem EPA a HETE.

Pro objektivni posuzovani u¢inku EFA v terapii AD u psU
by mély diety obohacené EFA obsahovat nékteré nasledu-
jici udaje.*” Jedna se o:

— zdroj vSech EFA,

—analyzu celkovych omega-3 a omega-6 mastnych

kyselin, uvadénych jako procento susiny nebo energie,

— analyzu specifickych EFA uvadénych jako procento

su8iny nebo energie, zahrnujici alfa-LA (18:3n3), EPA
(20:5n3), dokosahexaenoiovou kyselinu (22:6n3), LA
(18:2n6), GLA (18:3n6) a kyselinu dihomogamalinole-
novou (20:3n6),

— metodu stanoveni mnozstvi EFA v dieté (vahové nebo

energetické) a skute¢ny obsah u sledovanych pfipada.

Obecné doporu¢ena denni davka omega-6 mastnych
kyselin se pohybuje v rozpéti 235 — 940 mg/kg z. hm.
omega-3 mastnych kyselin je 50 — 283 mg / kg 2. hm.™

Ke zméné hladiny EFA v plazmé a vnitfnich organech
dochazi po rizné dlouhé dobé podavani diety s pfidavkem
EFA. Tato doba je velmi variabilni jak mezi jedinci, tak
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i v jednotlivych orgénech, je ovlivnéna stavem onemocné-
ni, typem pfidavku EFA v dieté a rozdilné jsou i bazalni hla-
diny EFA.™

PfestoZze vyznamné rozdily EFA v plazmé mohou byt
pozorovany u psu jiz kratce po podavani pfidavku EFA,*
trvalé zmény EFA v plazmé se mohou objevit az 12 tydnu
po zvySeném pfisunu EFA.?*®

S ohledem k pusobeni EFA na zanétlivé kozni zmény
a epidermalni lipidovou bariéru je doporuceno sledovat jak
pfiznaky zanétu (erytém a pruritus), tak zmény v kvalité
osrsténi (Supinaténi, lesk apod.). Pfi hodnoceni efektu EFA
je také tfeba vzit v Uvahu, Zze soubézné podavani dalSich
EFA ovlivnénim enzymud zapojenych v metabolismu
EFA.31,32

Je vhodné zminit také nékteré vedlejSi u€inky EFA, které
se mohou objevit pfi podavani vysSich davek v gastroin-
testinalnim traktu. U pacientd byva trus mékké konzistence,
v nékterych pfipadech mulze pfrejit v prijem, pozorovana je
flatulence a tzv. rybi dech v disledku podavani rybiho
oleje.™

Diskuse

Existuje mnoho studii, které popisuji podavani EFA
v terapii AD u ps0*7**® s rliznymi vysledky sniZeni pruritu
0 vice nez 50 % nebo zlepSeni klinickych projevii AD
u pacientll v rozmezi od 0 %* do 40 %.* Tyto studie byly
provadény jako experimenty bez slepych pokusl nebo
trvaly kratkou dobu, napf. 14 dnl a jejich vypovidaci hod-
nota je niz8i."

Jiné studie zabyvajici se doplnénim diety EFA byly pro-
vadény soucasné jako slepé a kontrolni u pacientd se
solidnim stanovenim diagn6zy AD.®**“ Nékteré z nich byly
provedeny jako kfizové experimenty,** coz zvySuje jejich
vypovidaci hodnotu.” V jedné studii*’ bylo prokazano, ze
rozhodujicim faktorem pro pfiznivy efekt EFA v terapii AD
neni dllezity pomér omega-6 : 3 ani celkova vyse pfijmu
EFA. SniZeni produkce IgE vlivem omega-3 EFA pfi opa-
kovaném kontaktu s alergeny mize vyznamné ovlivnit prd-
béh hypersenzitivni reakce I. typu, a tim i vyvoj dalSich Kli-
nickych pfiznakd atopické dermatitidy.

V pfipadé pouziti antihistaminik v kombinaci s nenasyce-
nymi mastnymi kyselinami mGze dojit ke zlepSeni klinic-
kych projevli onemocnéni az v 60 % pfipad(.®*3*** Podob-
ny synergicky efekt byl popsan také pfi sou¢asném poda-
vani EFA a prednisolonu.®

Prestoze teoreticky je mechanismus ucinku EFA znam,
efekt plsobeni EFA pfi |é¢bé atopické dermatitidy zlsta-
va neobjasnén.’ Stupen poznani efektu eikosanoidl
bude tfeba doplnit jesté fadou studii zaméfenych na
vyznam poméru omega-6 a omega-3 EFA, Ulohu samo-
statné omega-3 EFA, vliv plemene nebo individualitu na
podavani EFA, vyznam synergického efektu s ostatnimi
podavani.

Pro praktického veterinarniho lékafe vSak eikosanoidy
nabizi bezpe€nou alternativu dlouhodobého podavani bez
hrozby nezadoucich vedlejSich U¢inkd s dobrym efektem
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pfi tlumeni klinickych pfiznakd atopické dermatitidy pst, o
zejména pruritu. | pfes mozné potize v gastrointestinalnim g
traktu je pouziti EFA pro pacienta vhodné a bezpecéné. o
Pozitivni odezvu na podéavani eikosanoidll Ize pozorovat 2

zpravidla po dvou a vice mésicich a v tomto sméru je vhod-
né informovat i majitele. Odménou za trpélivost je nejen
ustup pruritu, pfip. dalSich klinickych zmén, ale i leskla
a kvalitni srst pacienta. Bakterialni pyodermii, bleSi alergic-
kou dermatitidu nebo malaseziovou dermatitidu je treba
feSit soubézné.

V soucasné dobé jsou EFA dostupné ve vétSiné komerc-
né vyrabénych diet uréenych k podavani pfi alergickych
onemocnénich klze a k dispozici jsou i samostatné dopln-
ky stravy s vysokym obsahem EFA.

Zaver

Efekt pusobeni EFA v terapii atopické dermatitidy je
znam jiz od 90. let minulého stoleti. V naSich podmin-
kach jsou €asto Iékem prvni volby k tlumeni pruritu kor-
tikoidy, které vSak pfi dlouhodobém podavani maji fadu
nezadoucich uginkl. EFA nabizi pro pacienta z dlouho-
dobého hlediska bezpecngjsi alternativu s pomérné
dobrym efektem a snad i cenovou dostupnosti pro maji-
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INZERCE

Veterinarni oSetfovna ve Znojmé hleda Iékare/Iékaf-
ku (i absolventa) se zaméfenim na interni medicinu
malych zvifat. Alespori ¢astec¢na znalost némeckého
jazyka nutna. RP skupiny B vyhodou, e-mail:
d.bohac@quick.cz, tel.: 515 224 667.

Veterinarni klinika pro mala zvifata v Praze 4 pfijme
veterinarniho lékare/lékarku, tel.: 241 401 963, e-mail:
ikkyu@seznam.cz

Prodam ultrazvukovy pfistroj ALOKA 620 + konvex-
ni sondu 3,5 MHz, soucéasti malé EKG, cena
85 000 K& mozna dalSi dokompletace — servisovano
HOSPIMED, ALOKA CZ + Videoprintr pro sonografii —
Mitsubishi 15 000 K¢, kontaktni tel.: 602 745 743.

Veterinarni klinika Animal Clinic Bila Hora pfijme vete-
rinarniho lékare internistu. Nastup mozny ihned. DalSi
info na adrese: www.animalclinic.cz. Kontakt: MVDr. Jan
Hnizdo, tel.: 606 590 018.
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