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| Vazeni, kolegyné a kolegové,

dovolte, abych Vam predstavila 1. ¢islo nového odborného casopisu PRACTICUS,
ur¢eného - jak z ndzvu explicitné vyplyva - piednostné praktickym lékaiim. Cilem
tohoto nového periodika je vytvofit prostor pro sdélovani a diskutovani odbornych
informaci v ramci profesni skupiny praktickych lékaid. Ambici ¢asopisu je postup-
né aktivni zaclenén{ praktickych lékaft nejen jako ¢tendfti nebo jako prispévateli
kazuistik, ale i jako autorti odbornych ¢lankd a komentdit. Mimo jiné, bude pravi-
delny prostor v ¢asopise vénovan také nasim pacientim formou rubriky ,,Informace
pro pacienty*, kde budou srozumitelnym jazykem sdélovany odborné informace
smérem k pacientovi, které bude mozno dle potieby distribuovat mezi navstévniky
nasich ordinaci.

Vizeni Ctenafi, predkladame prvni ¢islo Casopisu, které v této podobé neni pova-
zovéano za konec¢nou formu, a doufame, Ze jeho uspésny vyvoj s vasi pomoci bude

co nejvice zrcadlit potfeby a zdjmy praktické mediciny.

MUDr. Jaroslava Latikova
Predsedkyné redakeni rady

INFORMACE PRO AUTORY
Autofi mohou zasilat rukopisy v nésledujicich kategoriich.

» Prehledné ¢lanky je mozno koncipovat z riznych pohledt - napt. ,,diagnos-
tickd problematika®, ,,praktickd lécba®, ,,diagnosticko-lécebné vykony*, ,,vysetio-
vaci postupy®, ,,preventivni medicina®, ,,alternativni medicina“, apod. Nutnou sou-
¢asti ¢lankd je prehled pouzité literatury.

» Kazuistiky obsahujici prehledné anamnestické informace a scéndf vlastniho
piipadu, doplnéné diskuzi nad piipadem. Soucasti kazuistiky mtize byt i klinicky
dotaz smérem k odbornikovi, ktery bude poskytnut k zodpovézeni specialistovi

v pfislusném oboru a v ramci diskuse otisknut.

» Dopisy redakci, kde autofi mohou komentovat ¢lanky uvedené v pfedchozich
¢islech nebo uvést vlastni nezdvislé sdéleni tykajici se dilezitych klinickych pro-
blémi. Dopisy by délkou nemély presahovat 500 slov.

Soucasti kazdého prispévku musi byt: Nédzev, jméno autora/d s plnym titulem,
adresa pracoviste, souhrn a klicova slova. K usnadnéni vzdjemné komunikace s re-
dakei je vhodné uvést telefonni Cislo, fax a e-mail. U ¢ldankd je tieba uvadét seznam
pouzité literatury.

Uvitdme také Vase navrhy témat pro koncepci edi¢niho planu pro dalsi ¢isla.

Rukopisy nebo pozadavky k ziskédni detailnéjsich informaci pro publikaci zasi-
lejte, prosim, na adresu:
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nebo na e-mailovou adresu: lankova@svl.cz.
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Aktualni pohled
na lécbu respiracnich infekci

Doc. MUDr. Vilma Maresova, CSc.

I. infekéni klinika 2. LF UK a Katedra infekénich nemoci IPVZ, FNB, Praha

RNDr. Pavla Urbaskova, CSc.

Narodni referenéni laboratof pro antibiotika, CEM SZU, Praha

MUDr. Viastimil Jindrak

Oddéleni klinické mikrobiologie, Nemocnice Na Homolce, Praha

Souhrn: Respiraéni infekce v ambulantni praxi jsou nejéastéjsi indi-
kaci antibiotik a tvofi aZ dvé tretiny celkové antibiotické preskripce.
Ta vSak mohou byt tiéinna pouze na bakterialni piivodce. Indikace an-
tiinfekéni Iécby v primarni péci je stanoveni diagnézy na zakladé kli-
nického obrazu a jen vzacné na zakladé kultivacnich vysledku speci-
ficka. V pFevazné vétsiné jsou vSak respiracni infekce vyvolany viry,
na které antibiotika neplisobi, naopak jejich podani miZe pacienta
poskodit. Nasim cilem je zlepSena kvalita pouZivani antibiotik a sni-
Zeni spotreby antibiotik omezovanim preskripce tam, kde z hlediska
etiologie je povaZovana za neiicelnou a tim sniZit rostouci trendy AR
baktérii v komunité s uchovanim acinnosti starsich i novych léki.

Klicova slova: komunitni respiracni infekce, antibiotika, antibioticka

rezistence (AR), primarni péce

l Ovod

Infekéni onemocnéni dychacich cest jsou celo-
svétovym problémem. Infekce hornich cest dy-
chacich byvaiji sice jen vzacné smrtelné, ale
jsou zdrojem mimoradné nemocnosti, u do-
spélého jednotlivce kazdorocné dvé az tfi one-
mocnéni jsou postiZeni dychacich cest. V dét-
ském véku je cetnost jesté vysSi, infekce

dychacich cest jsou na prvnim misté v ne-

nou antibiotické preskripce. Infekce dolnich

cest dychacich u dospélych je nejbéznéjsi pfi-
Cinou smrti u infekénich nemoci. Pfevazna vét-
Sina respiraénich onemocnéni je vSak virové

etiologie, kdy je antibioticka |é¢ba neopravné-
na.Vroce 1993 v CR prudce vzrostla spotfeba
antibiotik, i kdyzZ incidence

tabulka ¢. 1 respiracnich infekei v ko-
munité se nezménila (15).
Infekce HCD a jejich obvykla pricina Zvyeni spotfeby bylo viak
Klinicka jednotka Viry Bakterie sledovano eskalaci antibio-
— tické rezistence (17, 18,
Rhinitis acuta * - 20). Pfehodnoceni vyzna-
Rhinopharyngitis acuta + - mu antibiotik v 16¢bé béZné
Laryngitis subglottica n - se vyskytujicich bandlnich
- — infekci s vysokym potencia-
Epiglottitis acuta - + ; .
lem samouzdravy, ktera ne-
Tonsilopharyngitis acuta (angina) + + ni a nebyla spojena v pre-
Sinusitis acuta + + VazZné vetsSing s vaznymi
Otitis media acuta . N kompll.kacemll a V)jznamr.10u
mortalitou ani v predanti-

biotické éfe je i v ndzvu - postradatelné (zbyt-
né) pouzivani antibiotik (23).

Lécbha infekci

cest dychacich
Respiracni infekce jsou béZné rozdélovany na
infekce hornich cest dychacich (HCD) s fyzio-
logickou pfitomnosti baktérii a infekce dol-
nich cest dychacich (DCD). V DCD fasinkovy
epitel, hlen dychacich cest a makrofagy za fy-
ziologickych podminek umozZiuiji, Ze tento
prostor je baktérii prosty.
Infekce hornich cest dychacich tabulka ¢. 1
uvadi pfehled infekci HCD, jejich klinické jed-
notky a obvyklou pficinu.
Jak je zfejmé z tabulky, plivodcem akutni
tonsilitidy, sinusitidy a otitidy mohou byt bak-
terie i viry. V primarni pééi rozhoduje o indi-
kaci antibiotické terapie pfedevsim klinicky
obraz, pfipadné pomocna vySetreni (CRP, ¢i
kultivacni vySetfeni). U nékterych klinickych
jednotek je bakterialni infekce vysoce ne-
pravdépodobnd (13). Tzv. hnisava ryma
s afebrilnim, ¢i subfebrilnim pribéhem, s ri-
nolalii rozhodné neni indikaci ke specifické
antiinfekéni 16Ché (6,21, 22). LéCba je pouze
symptomaticka: podavame nesteroidni anti-
revmatika, antihistaminika prvni generace,
aplikujeme nosni kapky. Pfenos onemocnéni
je u osob v lizkém kontaktu, myti rukou je di-
leZitou Gasti prevence tohoto virového one-
mocnéni. Subgloticka laryngitida je také viro-
vého plivodu, podavani antibiotik je zbytecné
a nezabrani pfipadnym bakteridinim kompli-
kacim. PFi opakovanych laryngitidach je nut-
no uvaZzovat o alergické, nikoli bakterialni
etiologii.
Vysledky velkych studii prokazaly, Zze v 60 -
80% jsou pfic¢inou akutni tonzilofaryngitidy vi-
ry, tedy mnohem Castéji, neZ se predpoklada-
lo dfive (3, 21). S. pyogenes se uplatiiuje
zhruba jen u 20 - 30% piipadd, pfi epidemii
spaly u déti v kolektivnich zafizenich miZe po-
dil streptokokové etiologie dosahnout >40%



(1). K upfesnéni diagnozy jsou doporuceny
skorovaci systémy dle pfiznakd, Ci jejich chy-
béni (22). Pro streptokokovou tonzilofaryngiti-
du svédci horecka >38°C, absence kasle, po-
vlak na tonzilach, zvétSené a bolestivé kréni
uzliny, pfipadné dalSi patognomonické zndm-
ky: petechie, ¢i enantém na mékkém patfe,

Terapie tonzilofaryngitidy

deny diferencialni kritéria laryngitidy
a epiglotitidy (14).

Nové zobrazovaci metody ukazaly, Ze vétSina
katar(i HCD virové etiologie postihuje parana-

salni siny, projevujici se zanétlivym zbytnénim

1. Zohlednéni véku a klinického obrazu: adenovirovou etiologii provéazi obvykle postiZeni
i dalSich ¢asti dychacich cest (ryma, kaSel, konjunktivitida), u EBV povSechna adenopa-
tie, Casto hepatosplenomegalie - pouze symptomatickd terapie, ATB terapie je zbytecna.

2. Streptokokova angina s typickym klinickym obrazem - Iék volby penicilin, jen pfi precitli-
vélosti makrolidy, pfi komplikacich (peritonzilarni absces) klindamycin.

3. 0dbér mikrobiologického materialu pfi diagnostickych rozpacich a pfi dobrém klinickém
stavu zahajeni 1éEby jen je - li prokdzan S. pyogenes

4. Pfi podezfeni na diftérii (import) izolace na infekénim oddéleni, aplikace specifického glo-

bulinu a podéani erytromycinu, i penicilinu.

otoky vicek, folikuly a zarudnuti na patrovych
obloucich a tonzilach. Typicky je vyskyt v zim-
nich a jarnich mésicich, u déti Skolniho véku.
Cast onemocnéni mliZe byt provazend vyrés-
kou (scarlatina). Definitivni potvrzeni bakte-
ridIni etiologie poskytne kultivace vytéru z kr-
ku, jejiz vysledek je zndm za 18 - 24 hodin po
odbéru, ktery by mél byt u této diagndzy sa-
moziejmosti. Pro adenovirovou etiologii je
charakteristické soucasné postiZzeni dycha-
cich cest (ryma, kaSel, zanét spojivek), zatim-
co tonzilofaryngitida zplisobena EBV je prova-
zena povSechnou adenopatii a asto
hepatosplenomegalii. Enteroviry predevsim
Coxsackievirus ze skupiny A je pfic¢inou tzv.
letnich angin. Drobné puchyrky se nachazeji
jak na mandlich tak na patrovych obloucich.
Méné obvykli bakterialni pdvodci, neZ je

S. pyogenes mohou byt pfi¢inou tonzilofa-
ryngitidy u pacient(i s pfedchozim pobytem

v rizikové oblasti (Corynebacterium diphthe-
riae) nebo u pacientd s rizikovym chovanim
(Neisseria gonorrhoeae). Terapeueticky po-
stup je uveden v tabulce ¢. 2.

Epiglottitis acuta je bakterialniho plvodu

a vyvolavatelem onemocnéni je
Haemophillus influenzae typ b (Hib). Akutni
epiglotitida je zadvaznym bakteridInim one-
mocnénim, u néhoz je antibioticka Iécha ne-
zbytna. Podavame parenterainé cefalospori-
ny stabilni v(i¢i betalaktamazam nebo
chranéné aminopeniciliny. Pi precitlivélosti
na betalaktamy je Ié¢ebnou alternativou
chloramfenikol. VEasné rozpoznani diagndzy
a vEasna hospitalizace jsou pro pribéh one-
mocnéni rozhodujici. V tabulce €. 3 jsou uve-

sliznice (aZ v 98%). Tzv. hnisava ryma s afeb-
rilnim, &i subfebrilnim priibéhem, s rinolalii
rozhodné neni indikaci ke specifické antiin-
fekéni [6Cbé. Bakteridlni komplikace rymy ve
smyslu sinusitidy je uvadéna pouze v 0,5 -

2% (1,3). Z baktérii jsou nejcastéjsimi plivod-

ti tvare, bolestmi hlavy, kaslem a teplotou
presahujici 38°C (6). Pro predikci sinusitidy
uvadi Williams et al (24) skorovaci kritéria ur-
¢ujici procento pravdépodobnosti onemocné-
ni bakterialni sinusitidou. Mezi symptomy,
které jsou hodnoceny kazdy jednim bodem,
patfi bolest zubl v maxilarni oblasti, zména
barvy nosniho sekretu, Spatna odpovéd na
nosni dekongescencia, abnormalni translu-
minace a vySetfeni ukazujici hnisavou drenaz
dutin. U rekurentnich a chronickych sinusitid
se mohou uplatnit také gramnegativni

a anaerobni baktérie a S. aureus. U imuno-
suprimovanych osob zvaZzujeme i mykotickou
invazivni aspergilovou infekci. Samoziejmé
pristup u nozokomialni a chronické sinusitidy
se lisi a neni cilem tohoto pojednani. Tito pa-
cienti patfi do péce specialisty. Alergicky p(-
vod je pravdépodobny u sinobronchialniho
syndromu.

Zanét stredousi je onemocnénim pfedevsim
détského véku a aZ 50% kataralniho zanétu
je vyvolano respiracnimi viry. U dospélych by-
va onemocnéni vzacnéji, etiologie virova vSak
je také asi ve 30% vSech onemocnéni (5). Je
prokazano, Ze 80 - 90% akutnich bakte-

Diferencialni diagnosticka kritéria laryngitidy a epiglotitidy

Diagnéza Laryngitis acuta Epiglottitis acuta
Vék 6 mésicl - 2 roky 1-6let
Etiologie virova H. influenzae typ b
Vznik Vv noci perakutni
pfedchozi respiraéni infekt z pIného zdravi
Sezdna zima, jaro celorocné
Stridor inspiracni, sili pfi kfiku inspiraéni i expiracni
bublavy zvuk v expiriu
Kasel Stékavy, suchy tichy, boji se kaslat
Bolest v krku neni vyrazna
Polykani bez potizi nemiZe polykat, hypersalivace
Hlas dysfonie az afonie tichy, huhnavy
Teplota subfebrilie horecka
Poloha nema vynucenou polohu sedi v predklonu
dusnost se polohou neméni brani se polozeni
Terapie symptomaticka antibiotika

event. hospitalizace

¢i H. influenzae (neopouzdfené kmeny) a

S. pneumoniae, méné ¢asto (<10%) M. ca-
tarrhalis, S. pyogenes. Bakterialni sinusitida
jako klinickd jednotka je charakterizovana vy-

raznou rymou s hnisavou sekreci trvajici vice
nez tyden, nazalni obstrukci, tlakem azZ boles-

HOSPITALIZACE O JIP

ridlnich otitid je vyvolano S. pneumoniae

a H. influenzae a inicialni Iécba je cilena proti
témto patogenim (3,4). Ostatni baktérie jsou
priéinou zanétu v < 20% (M. catarrhalis,

S. pyogenes, S. aureus). M. pneumoniae vy-
volava zvlastni formu otitidy - myringitis
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bullosa. Do (vahy je opét nutné brat vékovou
distribuci a etiologické agens. Bakteriologic-
ké vySetieni by mélo byt samoziejmosti.
Pneumokoky jsou ve vétsing region(i v CR cit-
livé, resp. intermediarné citlivé, umoziujici
inicialni [éCbu amoxicilinem v davce 50 -90
mg/kg (19). Pokud se do 48 hodin klinicky
stav nezlepsi, zvazujeme zménu antibiotika
na chranéné aminopeniciliny, ¢i cefalospori-
ny stabilnimi v(ici betalaktamazam, nejlépe
po konzultaci s mikrobiologem, ktery znd re-
gionalni rezistenci a specialistou k ovéfeni
spravnosti klinické diagndzy. U kojencl je
nutné vzit v tvahu i invazivni kmeny hemofil(i
a v tomto véku zvazit podani chranénych ami-
nopenicilin, ¢i cefalosporind stabilnim viici
betalaktamazam. Alternativnimi antiinfektivy
v pfipadé precitlivélosti na betalaktamy jsou
makrolidy, pfipadné kotrimoxazol. V tabulce
C. 4 je uveden prehled terapie HCD (10, 13).

Akutni bronchitida a tracheobronchitida je
akutni zanét tracheobronchidlniho stromu,

Casto infekeni etiologie, nejéastéji je primar-
né vyvolana viry. Pfesto je tato diagnéza nej-

Prehled terapie HCD

M. pneumoniae, C. pneumoniae a B. pertus-
sis, dalSi bakteridIni agens S. pneumoniae,
H. influenzae, S. aureus a M. catarrhalis se
uplatiuji aZ u akutni exacerbace chronické
bronchitidy. Klinicky se projevuje kaslem s pro-
dukci sputa, horeckou ¢éi subfebriliemi a vét-
§im ¢i menSim poslechovym nalezem. Podob-
né jako u predchozich diagnéz je duleZita
znalost epidemiologické situace, incidence
agens dle véku a samozfejmé zavaznost one-
mocnéni. Akutni bronchitis u jinak zdravého
ditéte, adolescenta a dospélého neni indika-
ci pro preskripci antibiotika (21). Bartlett
udava, ze ,bakterialni bronchitis“ byla nale-
zena pouze u novorozenct, u pacient( s tra-
cheostomii, ¢i s endotrachedlni intubaci

a u imunosuprimovanych pacientd (1). V di-
ferencialni diagnostice zvazujeme zejména

u prolongovaného kasle pneumonii, pertusi
(12). Casto je pficina neinfekéni: GE reflux,
astma bronchiale, eosifilni bronchitis, zaté-
kani do faryngu, chronicka bronchitis, terapie
ACE inhibitory, maligni procesy (21). Antibio-
ticka terapie bronchitidy u onemocnéni vyvo-
land ,atypickymi“ mikroorganismy by méla

byt uvazlivé indikovana pouze u té7Sich infek-

jena u dospélych B. pertussis. Nennig a spol.
zjistili u 153 dospélych pacientd s chro-
nickycm kaslem pretrvavajicim 2 a vice tydn(
ve 12% jako etiologické agens B. pertussis
(12). Pro uréeni diagndzy bakteriaIniho plvo-
du je vySetreni sputa, v soucasné dobé v ko-
munité témér neodesilany material (8), pfi
podezfeni na pertussi je nutna spoluprace
klinika s mikrobiologem, je moZné vySetfit na-

,nakaslani“ na agarovou plotnu. PCR dia-
gnostika neni béZné dostupna a sérologicka
diagnostika urCuje diagno6zu retrospektivng,
ma vyznam epidemiologicky, ne vSak pro te-
rapii (8). Lékem volby pertuse je erytromycin,
podobné jako u mykoplasmovych a chlamy-
diovych infekci, v pfipadé nesnasenlivosti jiny
makrolid. Alternativnim Iékem u pertuse je
amoxicilin, chloramfenikol a cotrimoxazol (1).
Akutni exacerbace chronické bronchitidy je
u pacientti s chronickym plicnim onemocné-
nim Castou indikaci k antibakterialni 16¢bé.
Je charakterizovana zhorSujicim se kaslem,
zvySenou produkcei sputa s pfipadnou zménou
jeho barvy a zhorSenim dyspnoe. Antibakte-
ridlni IéCba je zaméfena zejména proti nej-
CastéjSim vyvolavatelim
S. pneumoniae a H.
influenzae. Standardni |éCbou
jsou aminopeniciliny, doxy-
cyklin, ¢i makrolidy zejména
pfi precitlivélosti vici beta-

laktamim. ProtoZe role bakté-

rii v exacerbaci chronické
bronchitidy neni zcela jasna,

Diagnéza Etiologie 1ék volby alternativa
Rhinitis/rhinopharyngitis ac. virova 0
Tonsillopharyngitis ac. virova 0

S. pyogenes penicilin erytromycin
Sinusitis acuta virova 0

H. influenzae amoxicilin makrolidy

S. pneumoniae

M. catarrhalis

kotrimoxazol
chranéné aminopeniciliny
cefalosporiny 2. gen.

vétsSina odborniki doporucuje
podavat antibiotickou lé¢bu
jen u zavaznych exacerbaci,
sdruZenych s horeckou (1, 3,
21). Podstatnou sloZkou Iécby

Otitis media acuta virova

S. pneumoniae

H. influenzae

0
amoxicilin makrolidy

kotrimoxazol

je Iécba podplina, dispenzar-
ni sledovani s funkénim vyset-
fenim plic, eradikace zevnich

[3-laktaméza +

chrdnéné aminopeniciliny
cefalosporiny 2. gen.

pficin, zhorsujicich pribéh
onemocnéni (napf. kouteni).

Laryngitis acuta virova

0

Bronchiolitis acuta je one-

Epiglottitis acuta

(9). Chripka je typickym vyvolavatelem zané-
tu v oblasti bronchdl. Antibiotika jsou neGéin-
na a podavame je pouze u bakteridlnich kom-
plikaci. Zda se vSak, Ze nova virostatika -
inhibitory neuraminidazy - mohou priibéh
onemocnéni pfiznivé ovlivnit, je-li 1é¢ba za-
hajena do 36 hodin od zaéatku onemocnéni
(1). Z bakterialnich agens pfipadaji v Gvahu

H. influenzae typ b

aminopeniciliny
chrdnéné aminopeniciliny
cefalosporiny 2. a 3. gen.

ci, podil C. pneumoniae na etiologii bronchi-
tidy, véetné akutni exacerbace je udavan me-
zi 5 - 10% (16). M. pneumoniae je
patogenem u Sirokého spektra respiracnich
infekci, uplatiuje se v mensich epidemiich

v 5 - 7 letych cyklech. Nejvyssi vyskyt byva
pak ve starSim détském véku ¢i u ado-
lescentl. MiZe byt pficinou pertusoidniho
syndromu. Z bakterialnich agens byvéa opomi-

chloramfenikol

mocnénim kojencl a batolat
se zavaznym priibéhem, ze-
jména u kojencti nezralych. Vy-
volavatelem je RSV. U riziko-
vych osob je jedinou moznosti
profylaxe. Klinicky se onemocnéni projevi ja-
ko tachypnoe, dyspnoe, syndrom respiracni
tisné, s nevyraznym poslechovym nalezem.
Onemocnéni u kojencli vyZaduje hospitaliza-
ci. Antibioticka Iécba je neli€inna, nezabrani
bakteridlnim komplikacim. Kromé kojencl
mohou onemocnét imunosuprimovani jedinci
a osoby vySSiho véku. V profylaxi Ize u nedo-
noSencl pouZit monoklonalni humanizova-
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nou protilatku - palivizumab (4). Zanéty plic
Ize rozdélit jednak dle kliniky, Ci vyvolavateld.
NejduleZitéjsi je rozpoznat, Ze se o tuto Kli-
nickou jednotku jedna a odlisit, zda se jedna
o typickou bakterialni pneumonii, ¢i tzv. aty-
pickou. Klinicka definice je uvedena v tabul-
ce €. 5.

Nekomplikované pneumonie u imunokompe-

tentnich jedinct je mozno 1éGit ambulantné

Klinicka definice pneumonii

zujeme. Jako komunitni pneumonie se na-
Stésti vyskytuje pomérné vzacné. Lékem volby
je erytromycin, pfi systémovém postizeni

v kombinaci s rifampicinem ¢i fluorochinolony.
Atypické pneumonie se li§i od jiz uvedenych
klinickou symptomatologii a nemély by délat
diagnostické problémy. OdliSeni virové

a bakterialni etiologie je klinicky nemozné,
mimo zvlastnich situaci (varicella), kde je

» Bronchopneumonie - febrilni onemocnéni s kaslem, fyzikalnim nalezem, rtg obrazem

pruhovitych infiltratl

» Lobéarni pneumonie - lisi se od pfedchozi fyzikainim a rtg nalezem (lobarni infiltrat)

» Atypickéd pneumonie - diskrepance fyzikaIniho a rtg nalezu

(1,2). Je vSak nutné fict, Ze v ambulantni péci
diagndza nebyva vZdy objektivizovana rentge-
nologicky a byva zaménovana s bronchitidou.
Terapeuticka rozvaha vychazi z klinického obra-
zu. V ambulantni, ale i nemocniéni pééi, je ini-
ciadlni Ié¢ba empirickd, proto je schopnost odli-
Sit typickou bakteridlni pneumonii od atypické.
Bakterialni pneumonie ma vyraznou systémo-
vou symptomatologii. Antibioticka Iécba

u starsich déti, adolescentil a dospélych je
zamérena proti S. pneumoniae a H. influen-
zae (7). U kojencil a batolat a také u senior(i
se mohou uplatniti E. coli a K. pneumoniae
(11). Volba antibiotika bude zaviset prede-
v8im na stavu citlivosti v daném regionu. Pra-
ce Urbaskové a spol. ukazuji, Ze penicilinova
antibiotika jsou u nas stale Iékem volby, v ini-
cialni IéEbé ambulantniho pacienta prede-
v&im amoxicilin v davce 50 - 90mg/kg
(17,19). Vyznamnym faktorem pro Gspéch
|éCby je vEasné nasazeni antibiotické terapie.
U kojenc a batolat je vZdy nutné zvaZit hos-
pitalizaci, podobné i u ostatnich pacientd se
znamkami respiracéni tisné. Odbér hemokultu-
ry u hospitalizovanych by mél byt zlatym
standardem. Vzacnéji se mlizeme v komunité
setkat s aspiracni pneumonii u etylikd, ¢i tra-
zu hlavy, nebo u pacientl s intenzivnim zvra-
cenim (2). U nich musime myslet i na podil
anaerobd a dle toho i cilit antibiotickou Ié&bu
- penicilinova antibiotika, pfipadné s inhibi-
torem betalaktamaz. V obdobi chfipkové epi-
demie se miiZe v etiologii mimo pneumokoka
uplatiovat S. aureus (10 - 20% pfipadd). To-
to agens zjistujeme i intravendznich narko-
mand. Pribéh byva bouflivy, v komunité vSak
zatim pfevazuji meticilin-senzitivni stafyloko-
ky (20). Legionel6za, kterd se miiZe prezento-
vat jako typicka bakterialni pneumonie se lisi
obvykle priibéhem a anamnézou. Pfi pode-
zfeni na tuto etiologii vZdy pacienta hospitali-
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indikovan acyklovir je volba antibiotika je ci-
lena proti M. pneumoniae a Chlamydia spp.
Ve vékové kategorii starSich déti, adolescentl
a mladych dospélych miiZe byt v dobé epide-
mie mdZe byt M. pneumoniae pficinou 30 -
40% komunitnich pneumonii. Lékem volby

u déti jsou makrolidy, u dospélych také doxy-
cyklin. Nékteré studie o vjznamu antibiotické
|éEby pochybuji a je jisté, Ze mnoho infekci
vyvolanych mykoplasmaty a chlamydiemi se
vyhoji spontanné. Rozhodujicim pro indikaci
antibiotické 1ééby musi byt klinicky obraz, ne
nahodné zjisténa sérologicka pozitivita. Pro-
blémem ziistava dostupnost a rychlost mikro-
biologického ovéfeni pravé u atypickych
pneumonii (16).

Zanéty dychacich cest v komunité si celosvé-
tové zachovavaji vysoky podil na nemocnosti
a v starSich vékovych skupinach i na smrt-
nosti lidské populace. Etiologie onemocnéni
je Siroka, ale pfilis se neméni. Méni se vSak
pohled na respiracéni infekce. Lepsi dostup-
nost virologického vySetfeni prokazala vy-
znamné vyssi podil vird v etiologii zanétl HCD
i DCD. Uvailivy pfistup k indikaci antibiotické
|éEby znamena pro nas vSechny udrZeni pfi-
znivého stavu bakterialni rezistence komu-
nitnich infekci. Spravna praxe v preskripci an-
tibiotik je dynamicky proces, musi vychazet
ze surveillance AR a spotfeby antibiotik v da-
ném regionu a na narodni Grovni. Kriticky pre-
jima ovérené mezinarodni zkuSenosti, realizu-
je vlastni poznatky ziskané zpétnou vazbou.
DUslednym postupem antibiotické politiky Ize
omezit a vyznamné potlacit vznik a Sifeni AR
a sniZit naklady na antibiotika. Pro ispéSnost
restrikce spotfeby je nutna spoluprace prakti-
ka, klinika a mikrobiologa. Kli¢ovym cilem
vSech je zlepsit podavani antibiotik.
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Jarni alergie

Prim. MUDr. Martin Fuchs
Détské oddéleni, FN Na Bulovce, Praha

Souhrn: V kalendari jaro zacina 20. biezna, ale v pfirodé je zacatek

i priibéh jara ovlivnén vyhradné poéasim (teplotou, vihkosti a vétrem)

a z botanického hlediska dokonce pocasim predchazejici zimy.

Klicova slova: jarni alergie, pylova alergie, polindza, oralni alergicky

syndrom

Alergie na roztoce, plisné, zvifata, potraviny
a alergie na mikroorganismy nehraji v obdobi
bfezen a ¢erven vyznamnéjsi roli nez v jinych
mésicich. U alergie pylové je tomu pravé na-
opak. A proto mlzeme jarni alergii v uzsim
slova smyslu chépat jako alergii vyhradné
pylovou. A budeme-li jesté konkrétnéjsi, pak
bychom mohli jaro rozdélit na obdobi ¢as-
nych jarnich alergen( - strom0 (méli bychom
radéji fikat dfevin), které také v drtivé vétsi-
né pfipadl na jafe odkvetou a obdobi pozd-
nich jarnich alergen(i - trav, jejichZ vyznam
vSak plynule pfechézi do mésicd letnich.
Doba rozkvétu je odvisla od rozdilnych klima-
tickych podminek a mize se v jednotlivych
letech lisit i 0 nékolik tydnd, vyjimecné mési-
cd. V nasi republice pylova sezdna zacina
obvykle kvétem lisky. A pravé ve vegetaci lis-
ky se dobfe odrazi rozdilné meteorologické
podminky pfedchazejici zimy. To vyZaduje ur-
Cité vysvétleni. Kazd4 drevina prochazi v ob-
dobi podzimu a zimy fazi vegetacniho klidu.
Tento klid je pfimo podminén nutnym pdso-
benim nizkych teplot. Jinak fe€eno, k jarnimu
probuzeni potfebuje byt dfevina nejprve uréi-
tou dobu ,u ledu”, a teprve pak mlzZe na-
stoupit faze probuzeni - rozehfati rostliny.

A praveé liska potfebuje mrazivé pocasi az né-
kolik tydn(i (4-6 tydnd) a aZ pak nékolik dni
teplotu vy$Si (10 dni, 5-10 stupiif) aby
mohla vyrazit do kvétu. Pokud tedy mame
dlouhy teply podzim, k dostate¢nému
promrznuti rostlin nedochéazi a tak ani pokra-
covani otepleni v lednu ¢&i Ginoru nepovede

k rozkvétu lisky. Ale pokud se obdobi chladu
posune na prosinec, prvni prohfati mlze na-
stat jiz koncem ledna a koncem ledna také
rozkvete i liska. Unorové & dokonce lednové
alergické problémy, zplisobené pylovymi zrn-
ky dfevin, jsou vSak extrémné vzacné. Ale
mohou se vyskytnout a kazdy polinotik by

o nich mél védét. Nastup klasické alergie na

dfeviny je rezervovan zpravidla na mésic bre-
zen, s akceleraci v dubnu a s vyhasinédnim
v kvétnu.

I Stromy a kefe (dfeviny) jara
- alergologicky vyznam

(sefazené podle ¢eledi, s pfibliZnou dobou
kvétu, se zkfizenou alergii)

1. vyznamné alergenni druhy
Liskovité
- liska obecné (leden az duben):
- zkfizena alergie: bfizovité, bukovité
Bfizovité
- Gnor: olSe lepkava
- brezen: bfiza bélokora (bila, brada-
viénata)
- duben: habr obecny
- zkfizena alergie: liskovité, bukovité
(u bFizy i vrbovité, platanovité, olivovni-
kovité, ale i trdvy - lipnicovité a byliny
- hvézdnicovité) a fada rostlinnych po-
travin

2, stfedné vyznamné druhy
Vrbovité
- vrba jiva, vrba kiehka, topol osika, topol
cerny (bfezen aZ duben)
- zkfizena alergie: jilmovité
Bukovité
- buk lesni, dub letni (duben aZ kvéten)
- zkfizenéa alergie: bfizovité, liskovité
Olivovnikovité
- jasan ztepily (bfezen az kvéten), ptaci
zob (kvéten)
- zkfizend alergie: vrbovité, jilmovité, javo-
rovité a s olivou evropskou
Zimolezovité
- bez ¢erny, bez hroznaty, bez chebni (kvé-
ten azZ zari)
- alergenni vyznam stéle stoupd

3. méné vyznamné druhy
Tisovité
- tis ¢erveny (Gnor aZ duben)
CypfiSovité
- cypfis, jalovec obecny a ¢insky (Gnor aZ
duben)
Borovicovité
- borovice lesni (b. bazinna, b. klec,
b. éernd, b. vejmutovka, aj.), jedle bélo-
kora, smrk ztepily (kvéten aZ Cerven)
Platanovité
- platan javorolisty (duben az kvéten)
Jilmovité
- jilm vaz, jilm horsky, jilm ladn{ (bfezen
aZz duben)
Javorovité
- javor mlé¢, j. klen, j. babyka, j. stfibrny,
jasanojavor pefenolisty (bfezen az kveé-
ten)
Lipovité
- lipa malolistd, I. velkolista, |. stfibrna (az
od ¢ervna)
Dale jirovcovité, ofesakovité, morusovité, hlo-
Sinovité, bobovité (akat), simarubovité (paja-
san), hortenziovité (pustoryl) a stromy ovocné

I Diagnostika

Déleni podle vyznamu zohlednuji i firmy, kte-

ré na naSem trhu nabizeji standardizované €i

nestandardizované alergeny k diagnostickym

a terapeutickym Gcellim - vyhodné se zda

pouZiti smésnych alergend. Zatimco standar-

dizované alergeny nachézime u Stallergenes

S.A. a u firmy ALK (ale tato firma u néas zfej-

mé ukon€i ¢innost), v terénu se stale hojné

pouZivaji nestandardizované alergeny - od

tuzemské firmy Sevapharma. Laboratorni

diagnostice vévodi Pharmacia CAP systém.

Polinotik s Gasnou jarni alergii by mél byt pfi-

nejmensim (i v rdmci Gspor) vySetren pomoci

alergenovych smési

» ,bfizovité“, kde je krom bfizovitych i liska
(= standardizované)

» event. ,vychodoevropské dfeviny“, kde
jsou ,bfizovité“ a dub (= standardizované)

» ,bukovité“, kde jsou buk, dub, kasta-
novnik

» dfeviny vihkych oblasti“, kde jsou jasan,
topol, vrba, a cerny bez

» ,parkovité“, kde jsou akat, jirovec, lipa, ja-
vor a platan

» stfedomorské dreviny” kde jsou cypfis,
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morus$e, oliva a ptaci zob

» smési ovoce, popfipadé zeleniny, popfipa-
dé stromovych ofechd, popfipadé arasidu
(viz dale - OASy)

Musime si také néco fici o charakteristice

a chovani pylovych zrnek v ovzdusi (aero-
plankton), protoZe tyto vlastnosti ¢asto urcu-
ji alergenni agresivitu, resp. alergenni vy-
znam jednotlivych druh.

Pylova zrnka dfevin se pohybuji (stejné jako
ostatni pyly) v Sirokém rozptylu velikosti od 5
do 200 mikrometru (um). Velikost, ale také
schopnost adherence a shlukovani (kupfikla-
du lepivost), ur€uji vlastnosti nezbytné pro
snadné ¢i naopak témér nemozné Sifeni se
vzduchem. Mald zrnka, ktera netvofi shluky,
se prenaseji vzduchem (vétrem) velmi snad-
no, ¢asto aZ na vzdalenost mnoha kilometrd.
V literatufe je popséan dokonce pfipad preno-
su na vzdalenost nékolika tisic kilometrd -
pfes Stfedozemni mofe, a nebo pred Baltik,
kvétem bfiz pfimo ve Skandinavii) bfezovym
pylem pochazejiciho z Némecka a Polska.
Takovymto pyltim fikdme vétrosnubné a jsou
typické pro bfizovité, bukovité a mnoho dal-
Sich drevin (ale také travy apod).

Naproti tomu zrnka velka a té7ka (popfipadé
zrnka ve shlucich) padaji rychle k zemi a ma-
ji tudiz jen lokalni vyznam. Opylovani pak ob-
vykle pfevezme hmyz - hmyzosnubné rostli-
ny. Tento fenomén je nejvyznamnéjsi u lipy,
bezu €erného, nékterych vrb, pajasanu, ji-
rovce, ale i u jabloni a hrusni (a také u kuku-
fice, fepky olejky, zlatobylu). VySe popsané
vlastnosti pak vysvétluji nasledujici pozoro-
vani. Pokud se alergik na lipu neusadi v roz-
kvetlé lipové aleji, nemusi mit obtiZe po ce-
lou dobu sezény. A naopak, pfestoZe alergik
na bfizu ¢i lisku dsledné odstrani veskeré
stromy a kefe ze své zahrady a popfipadé

i u svych sousedil, obtiZe se tim zmirnit ne-
musi. M0Ze jej totiZ ovliviovat bfezovy palou-
¢ek daleko od mista jeho bydlisté. Ukazuje
se dokonce, Ze alergik na bfizu se mlZe k sa-
motné bfize pfibliZit i pfimo pod ni se po-
stavit, protoZe pylova zrnka se k nému diky
stoupavému vzduchu prakticky viibec nedo-
stanou. VEétrosnubné rostlinky produkuji ob-
vykle velké mnozstvi pylovych zrn, hmy-
zosnubné naopak. S tim souvisi i dalsi
pozorovani, Ze mira expozice rovnéz urcitym
zplisobem ovliviiuje vyslednou agresivitu
rostliny v populaci. Jeden pfiklad za vSechny.
Agresivita syté Zlutého pylu fepky olejky by
byla s vysokou pravdépodobnosti znacné
vy$8i, kdyby se jednalo o pyl vétrosnubny,
ale protoZe se jedna o pyl hmyzosnubny, ma
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jen lokalni a tim i pochopitelné mensi vy-
znam. Jedna vyjimka v§ak potvrzuje pravidlo
a tou je bez erny. PfestozZe je hmyzosnubny,
tak pylu rostlina produkuje znaéné mnoZstvi
a alergii v nasi populaci vjznamné stoupé.
ObtiZngjsi je z tohoto pohledu zafazeni pylu
jehliénani. Pylové zrnka jsou sice pomérné
velka, ale i lehka, a tak se nejen diky pfi-
datnému ,létajicimu aparatu“ $ifi vzduchem
pomérné snadno. Smrk a borovice nekvetou
kazdy rok (semenna Iéta), ale pokud rozkve-
tou, pylu je znacné mnozstvi a miZeme jej
pouhym okem spatfit i hluboko ve méstech
(Zlutavé nanosy na kaluZich, na okraji chod-
nikd). Nicméné agresivita pyli jehliénan( je
pomérné nizkd, alergenni vyznam je tak za-
nedbatelny. Vysvétleni neni jednoznacéné -
mozna piilisna velikost omezuje prlinik do
malych dychacich cest, nebo hraje roli silna
ochranna vrstva pylového skeletu a nebo ne-
jsou bilkoviny jehlicnan( k vy$Si senzitivité
prostorové vhodné usporadény?

Obtizné je také hodnoceni agresivity silné
drazdivych a aromaticky vonicich rostlin,
resp. jejich pylovych komponentd. Najdeme
fadu pacient(, kterym ,vadi“ spiSe znacéné
mnozstvi pylu (mechanické podrazdéni sliz-
nice? - jak to viddme napfiklad u vdechnuté-
ho mouéného prachu) - jedna se o pyly jiz
zminénych jehliénant, dale o chmyr (rovnéz
jde o Iétajici aparat) vrb a topoll a nebo
chloupky samicich plodenstvi u platanu.
Anebo ,vadi“ pronikavd, aromaticka a inten-
zivni viiné nékterych dfevin - bez ¢erny, tr-
novnik - akat, kef pustorylu a strom hloSiny
lizkolisté (,Geska oliva“) s jejich intenzivni
viini.

Jedna se o alergické obtiZe, které mlizeme
pozorovat celoroéné, prevazné po poziti
rostlinnych potravin a jejichZ manifestace je
lokalizovana do (€i kolem) dutiny Gstni.
Spoustécem jsou bilkovinné alergeny potra-
vin prevazné rostlinného plivodu, které jsou
totozné ¢i podobné (=homologni) s alergeny
botanicky ,pfibuznych rostlin. Jednd se
vlastné o fenomén zkfizené alergie, ktery
nejvice postihuje pravé alergiky na dreviny
ato aiv 50% pripad(. V nasi populaci se
odhaduje nejméné 5% polinotikl s alergii na
Casné jarni alergeny (a 10% na pozdni jarni
alergeny) a pokud u poloviny z nich o¢ekava-
me OASy, pak se jednd hned o nékolik set ti-
sic postizenych v nasi republice.

U bfizy (potaZmo u lisky, olSe, habru...)

ocekavejme tuto zkiiZenou alergii:

1. vysokd homologie
- ovoce se seminky (jablko, hruska)

- ovoce s peckami (broskev, Svestka, me-
runka, tfesen...)

- kiwi

- stromové ofechy (liskovy, vlassky aj.)

- arasid

- syrova mrkev, celer, rajské jablicko

- smésné koreni (curry...)
2. stredni Ci nizkéd homologie

- banan, mango, pomerané

- syrové brambory

- sbja

- anyz, ¢ervena paprika kofeni i plod,

pept, koriandr

U trav ocekavejme:
1. vysoka homologie

- kiwi

- rajské jablicko

- obiloviny (Zito, pSenice, oves)
2. stfedni a7 nizkd homologie

- ovoce se seminky i s peckami

- meloun

- celer, cibule

- ryze

- latex!
Pacienti po poZiti vy$e zminénych potravin
pocituji svédéni a péleni na jazyku i patfe,
otoky tamtézZ i kolem dst, véetné exantému,
popisuji poruchy polykani, pocity ,chlupaté-
ho“ jazyka, suchost rtid, déle mZeme vidét
mapovity jazyk, ale i afty a zvlasté u déti
cheilitidy a zanétlivé koutky. ObtiZe jsou
zpravidla bezprostfedni, obvykle po nékolika
minutach. Méné ¢asto mohou pfejit v celko-
vé pfiznaky - nauzea, zvraceni, urtiky,
angioneuroticky edém (Quincke) a velmi
vzacné aZz v anafylakticky Sok. Rizikovéjsi pro
anafylaxi jsou ti s pylovym astmatem.
0ASy vétsinou nésleduje s uritou dobou la-
tence (i mnoho let) po prvnich pylovych
pfiznacich, ale obracend manifestace neni
zvlasté v poslednim desetileti nic vyjimeéné-
ho. Pokud homologie bilkovin v rostlince
a potraviné dosahne vice nez 80-90 % (jed-
na se vlastné o shodu aminokyselinovych
sekvenci), hovofime o panalergenech.
V rdmci alergie na bfizu je zmapovéano a po-
psano pres dvacet bilkovin, které mohou vy-
volat precitlivélost. Dvé z nich jsou alergeny
hlavni, které miZeme povaZovat za pana-
lergeny. Prvni se oznaduje jak Bet v 1 a druhy
jako Bet v 2 (oznaceni je z latinského nazvu
bfizy bradavi¢naté - betula verrucosa).
DileZitéjsi je Bet v 2, oznacovany jako
profilin, resp. skupina profilin(i. Jsou to bilko-
viny velmi stabilni, odoIné k tepelnému zpra-
covani, vyvolavaji castéji celkové priznaky
(u pylafii astma a u pacient(i s OASy anafyla-
xi). V fadé potravin maji sva oznaceni - tak
napfiklad u araSidu jako Ara h 5, u celeru Api
g4, uhrusky Pyrc 4 (je také popsan u ovoce




typu jablko, tfeSen, broskev, banan, je popi-
sovan dokonce u olivy a latexu). Neni Casty

u stromovych ofechii. A jsou to pravé profiliny,
co jsou zodpovédné za zkfizenou alergii také
s jinymi pyly, a to nejen drevin, ale i trav (boji-
nek luéni) a bylin (pelynék ¢ernobyl, hefma-
nek pravy, ambrézie pefenolista).

Betv 1 je panalergen zodpovédny spiSe za
pfiznaky typicky polinotické a typické pro
OASy. Je nachazen v mnoha druzich ovoce,
zeleniny, ofechl, véetné stromovych. TakZe
snad zde by mohla byt klinickd pomicka -
pokud mate pacienta s precitlivélosti na
¢asné jarni alergeny a s OASy na arasid

i ofech liskovy, bude to nejspiSe Bet v 1 pre-
citlivélost. Pokud pfiznaky po poZiti ofiSku
liskového, vlasského (ale i para, kesu, pista-
cie apod.) chybi, pak by to nejspise mohla
byt Bet v 1 precitlivélost.

Namitnete, Ze je to pro vads moc sloZité a po-
drobné. Ale ono to souvisi s fadou dalSich
véci. Pfedevsim se standadizaci testovacich
a terapeutickych alergenl. Nestandardni
alergeny Casto obsahuji jen nékteré hlavni
alergeny a v pfipadé bfizy to byva jen Bet v 1.
MiiZe se potom stat - a také stane, Ze pacient
léta dostava vakcinu s Bet v 1 a pfitom by vi-
ce potfeboval vakcinu s Bet v 2 (profilinem).
Brzy se snad dockate od svych obvodnich
alergologl specifictéjSich diagndz, tak abyste
na to byli pfipraveni. Budou vdm chodit pa-
cientis Betv 1 aMal d 1 (coz je jablko) zkfi-
Zenou alergii, a nebo Betv 2 a Mal d 4 (coZ je
jablecny profilin) zkfizenou alergii, coZ je - jak
jsme si vysvétlili - naprosto néco odliSného.

I Zavér

Jarni alergie je pomérné jednoduché kapito-
la alergologie, jednoduché svou monova-
lentni pfecitlivélosti - na stromy a kefe (dre-
viny), které ovladnou pylovy kalendaf

v bfeznu a opusti az v kvétnu. Jiné alergeny
v této dobé hraji spiSe ,druhé housle“. Snad
s vyjimkou travni a obilné alergie, ktera na-
stupuje koncem kvétna, ale spiSe az v mésici
¢ervnu. Probouzi se rovnéz venkovni plisné,
jejich klinicky vyznam je vSak vice v letnich

a podzimnich mésicich. Probouzi se i hmyz,
ale jejich agresivita opét nastupuje vice v Ié-
té. Alergie na dfeviny je pro nasi populaci za-
jimava i tim, Ze se v poloviné pfipadi tyka

i alergie celorocni, v podobé OASy - diky fe-
noménu zkiizené alergie.

odborny éasopis praktickych lékaii [FIEXIARL

pohled do historie...

Salerno:

1. evropska lékarska fakulta

Jiz v 10. stoleti bylo italské
mésto Salerno proslavené jako
stredisko Iékafského uméni a o
200 let pozdéji tam sidlila prv-
ni Iékafska Skola. Podle legen-
dy 3kolu zaloZili Zid, Arab, Rek
a Riman, a i kdyZ pro tuto po-
vést nemame Zadné dlikazy,
mésto bylo diky své poloze na
jihu od Neapole opravdu ve
styku jak s feckym, tak s arab-
sky mluvicim svétem, a bylo
vzdaleno asi jen 100 km od be-
nediktinského klastera na
Monte Cassino, kde se prekla-
daly arabské |ékarské knihy.
Zpocatku Salerno sledovalo
tradici praktického lékafstvi,
ne knizni vzdélanosti. Studovali
tam muzi i Zeny, jednim z nej-
lepsich [ékail v poloviné

11. stoleti byla Zena jménem
Trotula, ktera Zije v lidovych po-
véstech jako ,pani Trot“.
Vyhledavali u ni pomoc muzi

i Zeny a napsala knihy o choro-
bach obou pohlavi. Jeji nejslav-
néjSi prace je ale z oboru gyne-
kologie a porodnictvi - De
Mulerium Passionibus: ,A proto
ja, Trotula, pohnuta Gtrapami
Zen a na naléhavé Zadosti né-
kterych z nich, jsem zacala
psat tuto knihu o chorobéch,
které postihuji jejich pohlavi.“

Literatura u autora

Salerno bylo na vrcholu slavy
ve 12. a 13. stoleti. Titul ,dok-
tor” ve vyznamu ,|ékar* zde byl
poprvé Gfedné zaveden v roce
1180. Poprvé byl sestaven stu-
dijni plén zaloZeny na Iékar-
skych ucebnicich. Nejslavnéjsi
publikaci vzeSlou ze Salerna byl
Regimen Sanitatis
Salernitanum, ktery je obecné
pFipisovan Arnoldovi z Villanovy
(1234 - 1311). Osm set Ctyfi-
cet dva verSovanych radek po-
mahalo Iékafiim, ktefi neméli
na to, aby si knihy koupili,
zapamatovat si v dile obsazené
rady, jako byla napfiklad tato:

Chces-li byt zdravy

a dlouho Ziti,

Vyhni se tézkym jidlim
a vina piti,

Hnév zbytecny

at té nerozliti.

Poté, co bylo Salerno v Iété
1194 vyplenéno fimskym cisa-
fem Jindfichem VI., nejlepsi
medicinské kapacity postupné
odchéazely a zakladaly nové Ié-
kafské fakulty. Skola pokrago-
vala ve vyuce medikil aZ do za-
catku 19. stoleti, kdy byla
zaviena na pfikaz cisare
Napoleona.

Roger ze Salerna oSetfuje pacienta se zietelné viditelnym abscesem od nemocného zubu
(VLEVO) a Ié¢i bylinami pacienta s oéni chorobou (VPRAVO).
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Soucasna lécbha antihistaminiky

Doc. MUDr. Vit Petrii, CSc.

Subkatedra alergologie a klinické imunologie IPVZ, Nemocnice Na Homolce, Praha

Souhrn: Antihistaminika zaujimaji diileZité misto ve farmakoterapii
alergickych chorob déti i dospélych. V klinické praxi jsou pouZivana
od roku 1940. Tehdy byl histamin znam jako hlavni a témér jediny
mediator alergické reakce, a proto jejich podani bylo povaZovano za
Iécbu kauzalni, branici vazbé histaminu na jeho receptory ve tkanich.
S novym pohledem na podstatu alergickych déjii v organismu se méni
nase znalosti o mechanismu tGcéinku téchto Iékii. Zistavaji vSak nada-
le mezi Iéky velmi ¢asto ordinovanymi jak pro zvladnuti akutnich aler-
gickych stavil, tak za icelem jejich profylaxe. Dnes se uZivaji stale
castéji tzv. antihistaminika Il. generace. V pfrehledném élanku jsou
uvedeny strucné charakteristiky nejcastéji predepisovanych lékii, je-
jich indikace, neZzadouci tiéinky a zpiisob podavani. Jsou zminény

i nové preparaty, z nichZ nékteré jsou v soucasnosti také u nas zava-

dény do terapie.

Klicova slova: alergie, histamin, antihistaminika

f Ovod

Biologické Gcinky histaminu jsou dd-
sledkem jeho vazby na specifické re-
ceptory ve tkanich. Histaminové Hi re-
ceptory se nachazeji na povrchu bunék
hladké svaloviny a endotelu cév, Ha re-
ceptory jsou pfitomné na bunkach zZalu-
decni sliznice a myokardu, Hs receptory
byly prokazany v centralnim nervovém
systému. Alergické projevy ovliviiujeme
pomoci inhibitor( H: receptord, i kdyz
v nékterych pfipadech (napf. pfi I6Cbé
chronické urtikarie) kombinace H: a H:
antagonistl plsobi synergicky. Po che-
mické strance se jedna o alkylaminy,
ethanolaminy, ethylendiaminy, fe-
nothiaziny, piperaziny, piperidiny a dal-
§i (12,20). Antagonisté H: receptori
Géinné inhibuji histaminem navozenou
vazodilataci, zvySenou kapilarni
permeabilitu, konstrikci hladkych svall,
zvySenou glandularni sekreci a svédéni
(6,20). Léky I. generace maji kromé
svého Ucinku antihistaminového i G¢i-
nek sedativni (souvisi to se snadnym
priinikem hematoencefalickou barié-
rou), antiemeticky a anticholinergni.
Néktera i antiserotoninovy a antibrady-
kinovy (11,12,21).
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Antihistaminika Il. generace se od Iéki
I generace li§i mechanismem jejich pi-
sobeni i farmakologickymi vlastnostmi.
Jedna se o selektivni H: antagonisty

s prodlouZenou dobou G&inku. Spatné
pronikaji hematoencefalickou bariérou,
nezplisobuji sedaci, jejich antialergické
plsobeni je komplexné;jsi. Inhibuji synté-
zu a uvolnéni mediatord z Zirnych bunék
a bazofild. Tlumi produkci prostaglandinil
a leukotriend, omezuji migraci eozinofil(
i jejich chemotaxi. Potlacuji expresi adhe-
zivnich molekul na povrchu bunék. Timto
komplexnim plisobenim vedou k Gtlumu
alergického zanétu a nékdy i k prevenci
vzniku nékterych respiracnich bakterialni
a virovych infektl (3,13,20). Schematic-
ké znazornéni v tab. €. 1.

UZiti antihistaminik,

indikace a rizika léchy
Jako 1€k prvni volby jsou antihistaminika
indikovana v terapii anafylaktickych re-
akci véetné Soku, pfi alergické sezénni
i celoroéni rymé, konjunktivitidé, kopfiv-
ce, angioedému a alergickém exantému
(8,17,20). Jako doplnék jiné IéChy jsou
G¢inna pfi atopickém a kontaktnim ekzé-
mu, alergickém astmatu, sinusitidé,

migréné. Vhodné je i jejich uZiti v preven-
ci vzniku nepfiznivych reakci pfi alerge-
nové imunoterapii u prili§ vnimavych je-
dincil (16) a k prevenci opakovanych
respiracnich infektl (3,13).

Nejcastéjsim vedlejsim neZadoucim
ucéinkem antihistaminik |.generace je se-
dace, nékdy paradoxné i nespavost

a znamky stimulace CNS. Mohou pisobit
suchost v Gstech, zahusténi hlen(, obtize
s mocenim, impotenci, zpomaleni stfevni
motility a zacpu (12,17,19). Potencuji
pUsobeni alkoholu, hypnotik, barbitura-
tl, analgetik, anxiolytik a neuroleptik.

U vétSiny antihistaminik Il. generace tyto
ucinky chybéji. U astemizolu a terfenadi-
nu byla popsana ventrikularni arytmie

s prodlouzenim intervalu QT na EKG
(1,22). Toto riziko je vétSi pfi sou¢asné
systémové [éEbé nékterymi makrolidy,
diuretiky a antimykotiky. Vzacné byly po-
zorovany projevy hypersenzitivity a poru-
chy krevni, u nékterych jedincd i zvySena
chut k jidlu (astemizol, ketotifen).
Existuje nékolik aplikacnich forem anti-
histaminik. Pro Iécbu lokalni na kiZi je

k dispozici dimetinden, na sliznice nosni
¢i oCni antazolin, azelastin, dimetinden

a levocabastin. K systémové injekéni
aplikacii.v. nebo i.m. jsou uréeny nékte-
ré preparaty ze skupiny I. generace (na-
pt. bisulepin, clemastin, medosulepin,
prometazin). Takto aplikovat neni mozno
Iéky Il. generace, uréené pouze pro oral-
ni nebo slizniéni pouziti.

Prehled

jednotlivych preparatii
V nésledujicim vyétu jsou v abecednim
pofadku uvedena ta antihistaminika,
ktera se u nas pouZivaji k terapii alergéz,
nebo budou brzy pouZivana. Nejsou zmi-
nény preparaty, obsahujici antihistamini-
kum jako soucast kombinovaného Iéku,
uréeného predevsim k terapii akutnich
respiracnich infektd.
» Antazolin, derivat ethylendiaminu, je
vyrabén ve formé nosnich ¢i o¢nich ka-
pek k [éCeni rymy a konjunktivitidy. Spo-
lu s naphazolinem je obsaZzen v pfipravku
Sanorin-analergin a s tetrazolinem v pfi-
pravku Spersallerg.
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»Azelastin je zaregistrovan pod nazvem
Allergodil a existuje ve formé nosniho
spraye a ocnich kapek. Tablety nejsou

u nas k dispozici. Po peroralnim podani
je rychle a téméf kompletné absorbovan.
V jatrech se metabolizuje na G¢inny
N-desmethylazelastin, jehoZ eliminacni
polocas je 42 hodin. Pfi intranazalnim

la zaroven prokazana senzibilizace na
pyly nebo roztoée domaciho prachu. Ak-
tivni izomér cetirizinu, levocetirizin (Xy-
zal), ma dvakrat vysSi afinitu k H: re-
ceptortim. Po oralnim podani je
absorbovan rychleji a Géinnéji. Ve srov-
nani s cetirizinem je stejna Gcéinnost na-
vozena poloviéni davkou. Pro svij imu-

Antialergické ucinky nékterych antihistaminik

ucinek

lécivo

Stabilizace membran Zirnych bunék

ketotifen, azelastin, loratadin terfenadin

Antagonismus desticky aktiv. faktoru (PAF)

ketotifen, azelastin, cetirizin

Antiprostaglandinovy

azelastin, loratadin, cetirizin, desloratadin

Antileukotrienovy

azelastin, loratadin, cetirizin, desloratadin

Inhibice migrace eozinofilli

cetirizin

Utlum exprese adhezivnich molekul

loratadin, cetirizin, desloratadin

Restaurace beta receptoril

podani G¢inkuje béhem 30 minut a pd-
sobi vice jak 10 hodin. Pro své plsobeni
nejen na histamin, ale i jiné mediatory
alergické reakce, se pouziva v lokalni
aplikaci do nosu pfi alergické rymé a ta-
ké v peroralni formé u bronchialniho
astmatu a nékterych koZnich alergéz
(7,15,18).

»Carbinoxamin je derivatem ethanola-
minu. Je podavan pfi rymé a sinusitidé.
Spolu s phenylephrinem je v pfipravku
Rinopront, pfipadné v kombinovaném
pfipravku Rhinotussal.

»Cetirizin, znamy jako Alerid, Letizen,
Zodac, Zyrtec, patfi mezi u nas nejvice
uZivana antihistaminika. Ve formé ka-
pek, sirupu nebo tablet je Gaéinnym |é-
kem ve vSech vySe uvedenych indika-
cich. Je metabolitem hydroxyzinu. Po
peroralnim podani se rychle vstfebava ze
zazivaciho traktu a do 1 hodiny dosahne
vrcholové koncentrace v plazmé (12).
VyluGuje se pfevaziné moci. Nemocni

s poruchami ledvinovych funkci jej proto
musi dostavat v patficné redukované
davce. U malych déti je jeho absorpce
pomalejsi nez u dospélych a eliminace
naopak rychlejsi, proto je lepsi jeho po-
davani 2krat denné a v relativné vyssich
davkach. Je prokazano i jeho protiza-
nétlivé plsobeni ve smyslu ovlivnéni
pozdni faze alergického zanétu (4,9,13).
Zyrtec, podavany v ramci studie ETAC
(Early Treatment of the Atopic Child),
snizil riziko vyskytu bronchialniho astma-
tu u téch malych ekzematikd, u nichZ by-
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ketotifen

nomodulaéni G¢inek je nékterymi autory
fazen mezi antihistaminika tzv. Ill. gene-
race.

»Clemastin patfi mezi sedativni anti-
histaminika s antimuskarinovym G¢in-
kem. Je pouZivan jako Tavegyl.
»Dimetinden ma stfedné vyjadreny se-
dativni G€inek. Kromé 1éCby alergické ry-
my, urtikarie a angioedému ma své mis-
to i v terapii pruritu. Kromé kapkové
formy je k dispozici i v tabletové retardo-
vané formé a v gelu. Je registrovan pod
nazvem Fenistil, ve formé& nosniho gelu,
kapek a spreje jako Vibrocil.
»Fexofenadin je aktivnim metabolitem
terfenadinu a na rozdil od néj nema jeho

Rozdéleni antihistaminik

Antihistaminika I. generace

rivat s antihistaminovym, antimuskarino-
vym a centralné sedativnim Gcéinkem. Pi-
sobi anxiolyticky a antidepresivné. Pro
svij antiprurigin6zni efekt je vhodny jako
soucast terapie u tézkych forem ato-
pického ekzému. Jednim z jeho metabo-
litl je cetirizin, zminény jiZ vySe.
»Ketotifen stoji svym (cinkem mezi
antihistaminiky I. a Il. generace. U néas je
distribuovan jako Zaditen resp. Ketotifen
v tabletach nebo sirupu. Kromé anti-
histaminového a anticholinergniho piso-
beni brani i degranulaci Zirnych bunék

a uvolnovani mediatorl (20,21). Dfive
byl spolu s kromoglykatem a nedokromi-
lem Fazen mezi imunoprofylaktika a uZi-
van i v terapii bronchialniho astmatu.
Dnes je z této indikace vytlacovan jinymi
GcinnéjSimi preparaty.

»Levocabastin je lokalni a velmi (¢inné
antihistaminikum s rychlym nastupem
Gcinku a dlouhym pisobenim. Je zndm
jako Livostin o¢ni kapky a nosni spray.
Lécebny efekt nastupuje jiz za 5 minut

a pretrvava minimalné po dobu 16 ho-
din. U lehkych forem alergickych rhino-
konjunktivitid postacuje jako monotera-
pie, pfi silnéjSich projevech se aplikuje

v kombinaci s jinymi farmaky (10,19).
»Loratadin je jednim z nejvice predepi-
sovanych antihistaminik Il. generace.

V CR je k dispozici pod ndzvem Claritin,
Flonidan, Loratadin-SL, v tabletach ne-
bo sirupu, a v kombinaci s pseudoefedri-
nem jako Clarinase. Nastup Gc¢inku po
peroradlnim podani se dostavi do 30 mi-
nut, vrcholu plazmatické koncentrace je
dosazeno za 1 hodinu a lé¢ebny efekt
pretrvava 24 hodin. Je vyluGovan stolici
a moci. Ani po podani Sestnactindsobné

Antihistaminika Il. generace

antazolin, carbinoxamin, clemastin,
dimetinden, hydroxyzin, promethazin

nékteré vedlejSi nezadouci Gcinky
(kardiotoxicita). Jako Allegra nebo
Telfast ve formé tablet si ziskava stale
lepsi pozice na svétovém farmaceutic-
kém trhu. U nés je sice zaregistrovan, ale
neni pouzivan. Vrcholu plazmatické kon-
centrace dosahuje za 2 az 3 hodiny. Pou-
ze z 5 procent je metabolizovan v jat-
rech, vyluéovan pfedevsim stolici a moéi.
Podava se 2krat denné (1,5,7).
»Hydroxyzin (Atarax) je piperazinovy de-

azelastin, cetirizin, fexofenadin,
levocabastin, loratadin, terfenadin

IéCebné davky neplsobi sedaci. Je zcela
bezpeénym lékem pro Fidice, déti ve Sko-
le, Gi osoby fyzicky a duSevné pracujici.
U nemocnych s jaternim selhanim je nut-
no jeho davku redukovat. Bylo prokaza-
no, Ze inhibuje uvoliovani mediatord
alergické reakce, brani syntéze
prostaglandinli a leukotrienl a tlumi ex-
presi adhezivnich molekul (2,22). Jeho
primarnim aktivnim metabolitem je
desloratadin (Aerius). Je mnohonésob-



né (cinnéjsi nez loratadin a ma mnoho-
plsobeni (14). Pro tuto vlastnost je moz-
né jej fadit mezi antihistaminka tzv.

Il. generace.

»Promethazin je derivatem phenothiazi-
nu, ma Gcéinek i antimuskarinovy, cent-
ralné sedativni a mirné antiserotoninovy.
Metabolizuje se v jatrech a vylucuje mo¢i
a Zluci. Biologicky eliminacni polocas je
5-14 hodin. PouZiva se k symptomatické
Ié¢bé klinickych projevi alergie, k pre-
venci nebo Utlumu nauzey, vertiga, zvra-
ceni a jako sedativum a hypnotikum. Je
pouzivan pod ndzvem Phenergan, Pro-
methazin nebo Prothazin.

»Terfenadin byl prvnim z nesedativnich
antihistaminik, do klinické praxe zave-
den pocatkem 80. let. Je u nds zndm
pod ndzvem Lotanax. Dobre se vstfebava
ze zazivaciho traktu a metabolizuje se

v jatrech na dva metabolity, z nichZ pou-
ze kyselina terfenadinkarboxylova (fexo-
fenadin) ma antihistaminovy (é¢inek. Do-
sahuje maximalni plazmatické
koncentrace do 2 hodin, biologicky polo-
Cas eliminace z krve je 16-23 hodin. Vy-
luGuje se stolici a moci. Stejné jako po
astemizolu bylo i po terfenadinu popsa-
no prodlouZeni QT intervalu na EKG

a vznik srdecnich arytmii, pokud byl po-
davan spolec¢né s makrolidy nebo keto-
konazolem a itrakonazolem (19). Od

r. 1998 je stazen z prodeje v USA a jeho
distribuce byla zakazana (8).

Antihistaminika, a pfedevsim Iéky Il. ge-
nerace, jsou dlleZitou skupinou farmak,
uZivanych k terapii alergdz. Toto misto za-
ujimaji pfedevsim pro své Siroké antia-
lergické plsobeni, jak ve smyslu anti-
histaminovém, tak i v obecné

dulaénim. Tento GcCinek je jesté vice vy-
jadfen u nové vyrabénych a distribuova-
nych antihistaminik, nékdy
oznacovanych jako Iéky Ill. generace.
Spolu s dalSimi skupinami farmak,

s alergenovou imunoterapii a eliminacni-
mi opatfenimi kompletizuji soubor l1é¢eb-
nych opatfeni, nutnych pro GspéSnou te-
rapii alergickych chorob.
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aktuality...

| Novinky v systému H.E.L.P.

Do Gtvrtého roku existence vstupuje
v tomto roce centralni informacni
systém Ceské republiky H.E.L.P. -
Hlavni evidence Iécby a prevence
CR. V soucasném obdobi obsahuje
lidaje o vice nez 31.000 poskytova-
telich 1éCebné a preventivni péce -
soukromych Iékarich, nemocnicich,
|ékarnach, laznich a dalSich zafize-
nich, ptisobicich v CR.

H.E.L.P. umoZiuje |ékafim informo-
vat o charakteru a podminkéach Ié-
¢ebné a preventivni péce, kterou po-
skytuji a tyto informace predat

cim v CR i potencialnim zajemctim
ze zahranici. Jeho hlavni vyhodou je,
Ze si lékar sam urcuje, které informa-
ce o jim poskytované lécebné a pre-
ventivni pééi maji byt do systému
H.E.L.P. zafazeny a tim pruzné reagu-
je na aktualni potfeby a momentalni
stav své Iékarské praxe. MliZe ho tak
vyuZit nejen k dalsi profilaci ¢i stabi-
lizaci klientely, ale i k jejimu rozsifo-

vani, nabidce nadstandardnich slu-
Zeb nebo k aktivnimu sjednavani pa-
cientd.

V soucasném obdobi je v ramci
systému H.E.L.P. pfipravovano treti
vydani Katalogu lékafi a zdravotnic-
kych zafizeni CR. Ten je zarovef pri-
bézné aktualizovan na Internetu

a patfi mezi nejvice navstévované
zdravotnické stranky s mnozstvim
pfistupi nejen z CR, ale i ze zahrani-
¢i. Novinkou pro tento rok je propo-
jeni celého systému s mobilnimi te-
lefony.

Z téch Ize vstupovat nejen na
Internet, ale zaroven je vyuzivat jako
kompas, ktery pfivede zajemce o |é-
¢ebnou a preventivni péci pfimo do
Iékafské ordinace €i do zdravotnic-
kého zafizeni. Tim se H.E.L.P. zaradil
mezi nejprogresivnéjsi systémy, vyu-
Zivajici v maximalni mife nejnoveéjsi
informacni a komunikaéni technolo-
gie ve prospéch Iékard.

PhDr. Petr Sadilek
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I IEXTIEIXY odborny Easopis praktickych lékafi

Osteoporosa

vawvs

nejzavainéjSi metabolické onemocnéni kosti

Prim. MUDr. Antonin Pohlidal
Fakultni nemocnice Ostrava

MUDr. Pavla Rehorkova, Prof. MUDr. Vladimir Palicka, CSc., Doc. MUDr. Pavel Zivny, CSc.

Fakultni nemocnice Hradec Kralové

Souhrn: Osteoporosa je metabolickym onemocnénim hromadného vy-
skytu. Jeji zavaznost tkvi nejen v medicinské problematice a zatézi
pro pacienta, ale i v obrovské rozsirenosti a naslednych dopadech na
zdravotni systém a jeho ekonomiku. Vyskyt osteoporosy u bélosské
populace zemi s vyvinutou ekonomikou se obvykle odhaduje na 5-8%,
coz by v Ceské republice predstavovalo 500 aZ 800 tisic osob. Nejza-
vaznéjsim rizikem osteoporosy jsou fraktury, z nichzZ typicka zlomeni-
na proximalniho femuru ma jen v CR roéni incidenci vyssi nez 17.000.
Pres velké tspéchy v Iécbé akutniho stavu, ktera je obvykle operacni,
trva skutecnost, Ze béhem prvniho roku po takové udalosti zemre
(obvykle na komplikace) aZ 20% postiZzenych a z téch, ktefi preZiji je
aZ 50% riiznym zptiisobem pohybové handicapovano.

Klicova slova: osteoporosa, osteoblasty, osteoklasty, kostni markery,
alkalicka fosfataza, osteokalcin, deoxypyridinolin, kostni denzi-
tometrie, hormonalni suplementace, bisfosfonaty, kalcitonin

I pefinice osteoporosy

Podle souhlasného stanoviska WHO a Inter-
national Osteoporosis Foundation je osteo-
porosa definovana jako systémové onemoc-
néni skeletu, charakterisované ztratou kostni
hustoty a zménou mikroarchitektury kostni
tkané se zvySenou naklonnosti ke zlomeni-
nam. Vzhledem k tomu, Ze pokles kostni hus-
toty je méfitelny, zatimco zménu kostni
mikroarchitektury prozatim nedokazeme
presné definovat, byva definice osteoporosy
spojovana s poklesem density kostniho mi-
neralu.

Je-li pfiéinou osteoporosy néjakeé jiné one-
mocnéni, hovofime o osteoporose sekun-
darni, napt. pfi revmatoidni artritidé, tyreo-
toxikose, nebo pfi |éChé antiepileptiky,
kortikoidy, apod. Cast&jsi je osteoporosa
primarni - déli se na dva typy:

Typ |, kde patfi pfedevsim postmenopausalni
pfestavba kosti.

Typ II, kam fadime senilni osteoporosu posti-
hujici obé pohlavi a manifestujici se obvykle
aZ po 65. roce Zivota.

U I. typu primarni osteoporosy je vétSinou
pfevaha kostni resorpce nad novotvorbou,
zatimco u druhého typu pozorujeme éasto
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snizeny pfirGstek kostni tkané pfi nezménéné
resorpci.

I Patofysiologie osteoporosy
Patofysiologicky podklad osteoporosy je dan
nerovnovahou mezi osteoresorpci a no-
votvorbou kostni tkané. Tyto procesy, které
jsou navzajem Uzce vazany a propojeny mno-
ha autokrinnimi a parakrinnimi ptisobky, pro-
bihaji v kostni tkani po cely Zivot jedince.
Osteoresorpce je vysledkem ¢innosti aktivo-
vanych osteoklast, velkych mnohojadernych
bunék s bohatou metabolickou aktivitou. Je-
jich vznik z pluripotentnich kmenovych bunék
a preosteoklast( je regulovén faktory, uvoliio-
vanymi z osteoblastd. Vyznamnou roli sehra-
va predevsim riistovy faktor M~CSF a pomér-
né nové popsané lokalni plsobky, patfici do
rodiny TNF a jeho receptorti. Osteoklasty pro-
dukuji RANKL (Receptor Activator of Nuclear
Factor KB - Ligand), ktery se vaZe na receptor
na povrchu osteoklastd (RANK). Aktivaci to-
hoto receptoru se v osteoklastech spousti
kaskada pochodd, vedoucich k transkripénim
déjim v jadre buiky a tedy aktivaci osteokla-
stu. Aktivovany osteoklast odbourava kostni
tkan (jeji organickou i anorganickou slozku).

Paralelné aktivované osteoblasty nasedaji na
resorbované misto a secernuji organickou
slozku budouci kosti, osteoid, ktery je na-
sledné mineralisovan. Tento proces je ne-
ustaly a nezbytny k reparaci mikropoSkozeni
kostni tkdné. Pfi deficitu estrogen(i v postme-
nopausalnim obdobi je stimulovana osteore-
sorpce pfi nezménéné nebo snizené osteo-
syntese a mnozstvi kostni tkdané a kostniho
mineralu postupné klesa. Pokles je vyjadien
pfedevsim na horizontélnich trdmcich trabe-
kuldrni kosti, coZ vyrazné zhorSuje mechanic-
ké vlastnosti kosti a zvySuje riziko fraktur.
Nerovnovaha mezi odbourdvanim a no-
votvorbou kostni tkané se projevi i pfi nedo-
statku testosteronu, nadbytku kortikoid{
(endogennich i exogennich), vliv nékterych
T-lymfocyty rovnéz produkuji RANKL a stimu-
|uji osteoklasty).

I Klinické priznaky

Klinické pfiznaky osteoporosy jsou zpocatku
malo vyrazné. Mohou se projevit bolestmi

v zadech i bolestmi dlouhych kosti. Typické
jsou az pfiznaky, vyvolané komplikacemi, pre-
devsim kompresivnimi frakturami obratld. Ty
vedou k typické deformaci postavy s vyraznou
hrudni kyfosou a bederni hyperlordosou

a zmensSenim télesné vysky. Nejde jen o kos-
meticky defekt, deformace postavy vede ke
kompresi hrudnich organ( s ¢astymi
respiraénimi problémy, kompresi horni ¢asti
zazivaciho traktu a dal$im organickym poti-
Zim. Tyto klinické priznaky je nutno verifikovat
objektivnimi diagnostickymi ukazateli.

Diagnostika

- zobrazovaci techniky
Rozhodujicim diagnostickym kriteriem je po-
kles density kostniho mineralu, méfeni po-
moci ,kostnich densitometr(“. Uznavana je
predevsim diagnostika pomoci systém{ DXA
(dual energy X-ray absorptiometry). Jde
0 modifikované rtg pfistroje, jejichZ zdroj vy-
zafuje dva rtg paprsky o rozdilné energetické
hladiné. Ty jsou pfi prlichodu mékkymi tkdné-
mi a kostmi rozdilné absorbovany a z rozdilu
pohlcené energie je kalkulovana hustota
kostniho mineralu. Obvyklymi misty méfeni je
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(stimulaci fagocytozy, tvorby protilatek a bunéénych cytokinii...)

Vigantol® olej
SLOZEN(: 1ml roztoku (30 kapek) obsahuje 0,5mg Colecalciferolum, coz odpovidé 20 000 1U vitaminu D3 (1 kapka obsahuje pfiblizné 666 IU vitaminu D3) « INDIKACE: Prevence a létha kfivice u déti, prevence nedostatku vitaminu D pfi
labsorpci, [écba lacie, podpiirna Iétba osteopordzy, l6¢ha hypo a pseudohypoparathyredz « DAVKOVANI: Preventivni poddvéni: u zdravych novorozenci se podévé 1 kapka denns, u piedéasné narozenych déti 2 kapky denné.
Déti mohou uzivat Vigantol® olej nepretrzité od druhého tydne do konce prvniho roku Zivota. Ve druhém roce a dalSich letech je pr ivni 16¢ba Vigantolem doporu€ovana obzvIasté béhem zimnich mésicd. Dospéli: jako prevence pii pred-
kladané malabsorpci je doporucovana davka 4 - 8 kapek denné. Pfi prokazanych malabsorpcnich stavech je nutné parenteralni podani vitaminu D (napf. Vigantol 50 000 inj.). Lé¢ebné podavani: lécha kfivice a osteomalacie 2 - 8 kapek
denne podpiirna Iécha osteopordzy 2 - 4 kapky denné. Lééha hypo a pseudohypoparathyredzy: détem se pudava maximalné 2000 1U/kg/den. Na zacatku lécby by mély byt kazdych 4 - 6 tydnd kontrolovany hladiny kalcia v mogi a séru,
pozdéiji kazdych 3 - 6 mésici a podle zjisténych hodnot by mélo byt davkovani pfizpiisok U dospélych v zavislosti na sérovych hladinach kalcia se podava 15 - 30 kapek denné. Pokud ma byt poufita vysokd davka vitaminu D3, napf.
u hypoparathyredzy az 200 000 IU, je vhodné pouzit Iékové formy s vyssim obsahem tcinné latky (napf. Vigantol® 50 000 inj.). e ZPUSOB PODAN(: Kojenciim a malym détem se kapky podévaji na lzici mléka nebo kase. Nedoporucuje se
pridavat kapky do détske lahve nebo do vétsiho mnozstvi kase, nebot tak neni zaruceno podani piné davky. Starsi déti a dospéli uzivaji Vigantol® olej v polévkové Izici s tekutinou. Pri kapani je nutno drZet lahvicku ve svislé poloze. ¢ KON-
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intoxikace. « INTERAKCE: Soucasné uzivani pfipravku Vigantol® olej a thiazidovych diuretik zvySuije riziko hyperkalcémie. Vitamin D by mél byt kombinovan s metabolity ¢i analogy vitaminu D jen ve vyjimecnych pripadech a pfi sou¢asném
monitorovani hladin kalcia. Vigantol® zvySuje svym vlivem na kalcémii Ginnost a toxicitu kardiotonik. Vlysoké davky vitaminu D mohou zpisobit hyperkalcémii, zvysit cholesterolémii, sniit aktivitu alkalickych fosfataz, vyvolat sklon k al-
kaldze. V pribéhu lécby se nedoporucuje podévat léky s obsahem hoftiku a hliniku (néktera antacida). Soucasné by se nemély podavat peroralné vysokeé davky kalcia a cholestyraminu a dalSi latky sniZujici resorpci liposolubilnich latek (hy-
dantoiny, rifampicin). « BALENI: 10 ml « REGISTRACNI CiSLO: 86,/1140/93-C

Vigantol® 50 000 injekce
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bederni patef (L1-L3, resp. L4), oblast proxi-
malniho femuru €i distalni pfedlokti. Zmérena
hustota kostniho mineralu, vyjddfena v g/cm?
(jde o prtimét do plochy) je srovnévana s da-
tabasi hodnot, zmérenych u mladych zdra-
vych Zen. Odchylka od tohoto primeéru, vyjad-
fend v poétech smérodatnych odchylek, je
oznacGovana jako T-skore a je pouZivana jako
diagnostické kriterium. Hodnoty v rozsahu

0 + 1 jsou povazovany za normalni nalez,
hodnoty v oblasti -1 az -2,5 svédéi pro
osteopenii, tedy sniZzenou kostni densitu

a hodnoty nizsi nez -2,5 hovofi pro osteopo-

typu | (vlaknity protein, ktery pfedstavuje
90% organické kostni matrix) se tyto pro-
peptidy odStépuji z prokolagenu a dostavaji
se do krevniho obéhu. Mezi markery kostni
resorpce odraZejici aktivitu osteoklastl patii
predevsim degradacni produkty kolagenu
méfené v krevnim séru ¢i moci. Hydroxyprolin
(HP) se uvolfiuje pfi odbouravani kolagenu

a je vyluCovan moci, kde se stanovuje. Rizné
velkd ¢ast HP pochazi z jinych zdrojil nez z ko-
lagenu typu I. Pyridinolin (PYD) a deoxypyridi-
nolin (DPD) jsou kovalentni pficné vazby
(cross-links) stabilizujici fetézce kolagenu.

Zakladem terapie osteoporosy je aktivace pacienta, ktery musi

vétSinou vyrazné zvysSit pFijem vapniku potravou a upravit Zivo-

tospravu. Nezbytny je aktivni pohyb a cviceni, podporujici aktivitu

osteoblasti. Zakaz koufeni a konsumace alkoholu jsou dopro-

vodnym lééebnym opatienim.

rosu. V extrémnich vékovych skupinach, tedy
u déti pred dosazenim maximalni density
kostniho mineralu a u osob starSich 70-75
let je spravnéjsi hodnotit tzv. Z-skore, které
vyjadfuje odchylku od hodnot kostni density
u osob stejného véku. V nékterych pripadech
Ize pouZit i ultrazvukovych kostnich densito-
metrt, které méfi stupen pohlceni Siroko-
pasmového ultrazvukového paprsku pfi prd-
chodu kostni tkani a zménu jeho rychlosti.
Jsou pouzivany k vySetfeni periferniho skeletu
a soudi se, Ze by kombinace obou jejich vy-
sledk( mohla podavat informaci

i 0 mikroarchitektufe kostni tkané.

Stanoveni laboratornich ukazatel( kostniho
metabolismu je zaloZeno na méreni aktivity
enzymil specifickych pro osteoblasty a osteo-
klasty, které se podileji na osteosyntéze

a osteoresorpci. Dale se stanovuji organické
slozky kostni matrix, které jsou uvolfiovany do
cirkulace (event. nasledné do modi) pfi no-
votvorbé a resorpci kosti. Oboji umoziuji po-
soudit aktivitu procesu. Mezi markery kostni
novotvorby patfi pfedevsim aktivita kostniho
isoenzymu alkalické fosfatasy (BALP). Patfi
mezi ukazatele aktivity osteoblastl. Osteo-
kalcin (QC) je hlavnim nekolagennim protei-
nem kostni tkané, dileZitym pro vazbu hydro-
xyapatitu. K syntese OC je zapotfebi kalcitriol
a vitamin K. PFi tvorbé kosti se mala ¢ast OC
dostava do krve, kde mlZe byt stanoven. Dal-
§im ukazatelem kostni formace mohou byt

C a N terminalni propeptidy prokolagenu
typu | (PICP, PINP). Pfi biosyntese kolagenu
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Jde o kone€né produkty biodegradace kolage-
nu vyluéované ledvinami do mogci. Stanoveni
koncentrace DPD v mo€i, vztazené obvykle na
koncentraci kreatininu, je dnes jednim z nej-
Castéji pouZivanych ukazatelll degradace
kostni tkdné. VSechny tyto ukazatele maji vy-
znam predevsim ve dvou oblastech:

a) pfi stanoveni rychlosti kostniho obratu

a pro definici osob, které jsou ohroZeny rych-
lou ztratou kostni hmoty,

b) pro sledovani efektu pouZité terapie.

Terapeutické postupy u osteoporosy je tfeba
rozdélit do nékolika stupid. Zakladem je akti-
vace pacienta, ktery musi vétsinou vyrazné
zvySit pfijem vapniku potravou a upravit Zivo-
tospravu. Nezbytny je aktivni pohyb a cviceni,
podporujici aktivitu osteoblastil. Zdkaz koute-
ni a konsumace alkoholu jsou doprovodnym
|é6ebnym opatfenim. K zakladnim terapeu-
tickym opatfenim patfi suplementace kalcia
(500-1000 mg denné) a soucasné suple-
mentace vitaminu D, ktery je ¢asto prede-
vSim u starSi populace deficitni. Deficit vita-
minu D vede k sekundarni hyperparathyreose
se zvySenou osteoresorpci, éemuz musime
zabranit. U pacientil s definovanou osteopo-
rosou pristupuje IéEba medikamentosni.

V pfipadé postmenopausélniho deficitu
estrogent je hormondlni suplementace Ié¢-
bou prvni volby. Rozhodujicim terapeutickym
agens jsou estrogeny, at jiZz podavané per os
Ci transdermalné. Pokud pacientka neni po
hysterectomii, je nutno Ié¢bu estrogeny dopl-
nit gestageny, abychom zabranili hyperplasii
déloZni sliznice. MnoZstvi preparatl na trhu

s rliznym zpGsobem aplikace umoziiuje volbu
terapie ,na miru“ kazdé pacientce. Rizika
HRT jsou pfi dneSnich preparatech a pouZi-
vanych davkach minimalni. Pfi této 16Cbé je
nutno poditat s tim, Ze musi byt dlouhodoba
(nejméné pét let) a po jejim ukonceni je nut-
no predpokladat podobny pokles kostni
density, jaky by se dostavil po menopause.
Obavana (i kdyZ minimalni) rizika hormonalni
suplementace pro tkan mammy zcela odstra-
nuji SERM - selektivni modulatory estro-
gennich receptord. Tyto latky ovliviuji posi-
tivné estrogenni receptory v kostni tkani

a maji positivni vliv napf. i na snizovani kon-
centrace lipid(i, nemaji vSak naprosto Zadny
negativni efekt na tkaf mlééné Zlazy a nezvy-
Suji riziko jeji nefysiologické proliferace. Jsou
dobfe tolerovany; mirné zvysuji riziko
tromboembolické nemoci a nejsou vhodné

v nékolika prvnich letech po menopause.
Vyraznymi antiresorpénimi léky jsou bisfosfo-
naty, které se vazou na kostni mineral a na-
sledné inaktivuji osteoklasty a vyvolavaji je-
jich apoptosu. Pfedevsim aminobisfosfonaty
dnes patfi k nejucinnéjsim Iékiim v terapii
osteoporosy. Jejich efekt je obvykle dobfe
prokazatelny néristem density kostniho mi-
neralu. Nepfiznivé vedlejsi G¢inky jsou vzac-
né, v ojedinélych pfipadech irituji sliznici dol-
ni ¢asti jicnu. Klasickou terapii osteoporosy
predstavuje kalcitonin, synteticky derivat
hormonu, produkovaného parafolikularnimi
bunikami $titné ZIazy. Mimo sv(ij antiresorpcni
efekt, patrny predevsim na zvySeni kostni
density v patefnich obratlech, méa téz ne-
zanedbatelnou analgetickou plisobnost ces-
tou stimulace endorfin(i v CNS. Nasalni zp(-
sob podavani prakticky eliminuje vedlejsi
Gcinky.

Do terapeutického portfolia patfi dale fluori-
dy, léky snizujici kalciurii, rGstové faktory,
anabolika, preparaty stroncia i ovlivnéni vy-
$e zminénych lokalnich plsobki (prozatim ve
fazi vyzkumu).

Obecné Ize fici, Ze G¢innost terapie je pFi
spravné terapii obvykle provazena daleko vét-
§im poklesem rizika fraktur nez prostym na-
rGstem kostni density, coZ svéd¢i o tom, Ze
mnohé faktory kostniho metabolismu a pre-
devsim méfeni kvality kostni tkané nam do-
sud z(stava utajeno.
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CVICENi A OSTEOPOROZA

Pravidelné celoZivotni cviceni a vyrovnana vyziva jsou vyznamné
pro zabranéni pozdéjsiho rozvoje osteopordzy (fidnuti kosti). Po-
dobné jako pravidelné cviCeni zbytiuje svaly, tak také udrzuje

a muiZe dokonce zvySovat kostni silu. Pro pacienty, u kterych se
osteoporéza jiz rozvinula, je cviceni kliGovou soucasti I&¢hy.

K pravidelnému cviceni u osteoporozy jsou doporucovany na-
sledujici cvicebni programy:

» 1. Aerobni zatézové cviceni

Pro vétSinu pacientl s osteopordzou je idealni formou cviceni
rychla chize. M(ize byt konéna kdekoliv, nevyzaduje zadnou
specialni vybavu a predstavuje minimalni riziko sportovniho zra-
néni. Je-li chlize obtizna nebo plsobi pfilis bolesti, je mozno
zvolit cviceni na domacim rotopedu. Neni vhodné zacit cvicit dFi-
ve nez hodinu po jidle. U pacientd s prokadzanou osteopordzou
neni dovolen béh a skoky. Také je tfeba se vyhnout aktivitdm

s nebezpeéim padu, jako je napfiklad jizda na kole.

Aby cvi¢eni bylo Gicinné, je tfeba spinit nasledujici podminky:
Castost: 3-4x tydné

Délka jednoho cviceni: 20 minut (v této dobé neni zapocitano
Gvodni rozcviceni a zvolnény zavér cviceni v délce & 5-10 min)
Intenzita cviceni: Je tieba aby pfi cviceni bylo dosazeno dosta-
te€né zatéze, coZ se poznéa zhruba tim, Ze se zrychli a zkrati
dech, ne vSak tak, aby to branilo v mluveni. Nejlépe se stupen
zatéze pozna podle rychlosti srde¢niho tepu. Klidovy tep se po-
hybuje mezi 50 - 100 tepy za minutu, (9-16 tepl za 10 sekund).
V tabulce jsou uvedeny cilové hodnoty tepu, kterych je tfeba do-
sahnout pfi cviceni.

Vék Cilova hodnota tepu Maximalni hodnota tepu
(Pocet tepii za 10 s) (Pocet tepii za 10 s)
20 let 23-30 33
30 let 22-28 31
40 let 21-27 30
50 let 19-25 28
55 let 18-24 27
60 let 18-23 26
65 let 17-22 23

Cilova hodnota tepu udava stupen télesné aktivity, kterou je po-
tfeba udrZet po dobu alespon 20 minut, aby cvieni bylo dosta-
tecné. Béhem cviceni vSak nesmi byt prekrocena maximalni
hodnota tepu. Pokud se tak stane, je tfeba okamZité cviceni
zpomalit pFipadné prestat cvicit docela. TaktéZ je tfeba pre-
rusit cviceni, pokud se objevi dusnost (kdyz dech brani v mlu-
veni), motani hlavy, pocit na zvraceni nebo bolesti na hrudi.

Jak zacit cvi€it: S pravidelnym cvienim je tfeba zacit postupné,
zejména u pacientd, ktefi se celoZivotné malo pohybovali. Dopo-
rucuje se za€it s délkou chlize trvajici 5 minut a postupné podle
individualni tolerance pfidavat po jedné minuté az do dosazeni
optimalni délky a intenzity cviceni. Cvieni je také mozno rozloZit
do nékolika Gseki béhem dne.

Priibéh cviceni: Uvodnich 5-10 minut je tfeba vénovat volné
chizi. Potom chizi zrychlit aZ k dosaZeni poZadované zatéZe

a vytrvat po dobu 20 minut. Poté do ukonéeni cviceni opét na
5-10 minut zvolnit chiizi.

P 2. Silova cviceni

Zvedani zavaZi nebo cviceni na posilovacich pfistrojich posiluje
kosti celého téla, zvIasté jsou-li procvicovany viechny velké sva-
lové skupiny na nohou, pazich a trupu. Je dilezité, aby tato cvi-
¢eni byla naplanovana Iékafem a vedena zkuSenym fyziotera-

peutem.

Upozornéni:

Pred zacatkem cvicebniho programu je tfeba se predem pora-
dit s Iékafem. Zejména u pacienti s pridruZenymi chorobami
jako je cukrovka, nemoci srdce a plic miiZe cvi¢eni vyvolat ne-
Zadouci komplikace, a proto je v téchto pfipadech tfeba vy-
tvorit indivitualni program.

MUDr. Jaroslava Lankova

profenid




Vzdélavani se SVL

Spolecnost vseobecného Iékarstvi vas srdecéné zve na své prednaskové programy, které kaZdorocné orga-
nizuje v ramci celoZivotniho kontinualniho vzdélavacicho programu pro praktické lékare.

Prehled vzdélavacich akci do konce I. pololeti

DATUM misTo TEMA
4.5. oLOMOUC Vybrané otazky z hematologie
25.5. PRAHA Endokrinologie v ordinaci PL
25.5. H. KRALOVE Vybrané otézky z hematologie
1.6. JIHLAVA Vybrané otazky z hematologie
8.6. BRNO Endokrinologie v ordinaci PL
DATUM MisTo TEMA
5.10. BRNO Poruchy muskuloskeletélniho systému
5.10. C. BUDEJOVICE Endokrinologie v ordinaci PL
19.10. PLZEN Endokrinologie v ordinaci PL
9.11. OSTRAVA Endokrinologie v ordinaci PL
16.11. USTIN. L. Endokrinologie v ordinaci PL
23.11. oLoMouc Endokrinologie v ordinaci PL
23.11. ZNOJMO Endokrinologie v ordinaci PL
30.11. H. KRALOVE Endokrinologie v ordinaci PL
7.12. JIHLAVA Endokrinologie v ordinaci PL

Zacatek vzdy v 9.00 hodin, predpokladany konec v 17.00 hod.
Akreditace: 1 certifikat

VYBRANE OTAZKY Z HEMATOLOGIE
Tento edukacni kurs je vénovan hlavnim hematologickym problém(m feSenym v ordinaci praktika jako jsou anémie
a antikoagulacni [éCba.

ENDOKRINOLOGIE V ORDINACI PL
Hlavni pozornost v tomto seminafi bude vénovana diagnostice a I16¢ébé thyreopatii. Pfehledné pak budou zahrnuta
i zakladni dif. dg. endokrinnich onemocnéni, vé. dif. dg. osteopordzy a obezity.

PORUCHY MUSKULOSKELETALNIHO SYSTEMU
Edukacnim cilem tohoto seminare je opakovani a rozSifeni vEédomosti v diagnostice a managementu nejéastéjSich
poruch muskuloskeletalniho systému, jako je bolest ramene, bolesti v ky€li, bolesti zad a problémy kotniku a nohy.

PRIHLASKY
Uzavérka registraci je 14 dni pred konanim pfislusné vzdélavaci akce. KaZzdému pfihlaSenému bude zaslana pozvanka
s programem a adresou mista konani.
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PRIHLASKY ZASILEJTE NA NASLEDUJICi ADRESU: KONFERENCNi POPLATKY

GALEN- SYMPOSION, s.r.0. Pfedem radné prihlaseni tcastnici:

U Zvonarky 14, 120 00 Praha 2 Registrovany ¢len SVL: 0 K¢
kontaktni osoba: Mgr. Hana Stfedova Ostatni Géastnici: 150,- Ké
tel.: (02)22 5208 43,22 513053 P¥i registraci na misté:

fax: (02) 22 51 60 13, mobil: 0602 318 049 Clen SVL: 50,- KC
e-mail; h.stredova@ok.cz Ostatni Géastnici: 200,- K¢

Kromé tohoto zakladniho edukaéniho programu priibézné nabizime i kratsi vzdélavaci seminare v délce
2-3 prednaskovych hodin, které jsou v organizacni reZii farmaceutickych firem a odborné garantované SVL
(akreditované 2-3 kredity).

25.5. | Workshop firmy Hartmann
Diferencidlni diagnostika OSTRAVA nutno se | Kontakt:

a lécba chron. koznich defektl predem Irena Pejznochova
pfihlasit | Tel.: 0602 766 197
Fax: 047/521 01 32

e-mail: pejznochova@hartmann-online.de

Prihlaska k ucasti na vzdélavacim semin

I I
I I
I I
I I
i i
! Seminaf (den a misto): :
i i
: :
b IMEN0 @ PITTMENEL oL :
i i
I I
I I
: Adresa pracoviété; ....................................................................................................................................................................................................... :
i i
I I
i i
! TelefON NA PraCOVIS S o !
i i
I I
| X 1
: ], o :
I I
I I
I I
I I
! PO IS e i
I

Spoleénost vieobecného Iékafstvi CLS JEP
U Hranic 10, 110 00 Praha 10

Tel. 02/67 18 40 42, 64

Fax: 02/67 18 40 41

e-mail: svi@cls.cz

www.svl.cz

www.svl.cz

Na internetovych strankach

Spolecénosti vSeobecného Iékarstvi

miiZete mimo jiné najit i aktualni informace
0 konanych vzdélavacich akcich .
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Pepticky vied Zaludku a dvanacterniku neni v nasi zemi nijak vzacné one-
mocnéni. Jde o poSkozeni sliznice traviciho dstroji, které je podobné vie-
diim, jaké miZeme vidét napf. v dutiné dstni nebo na kiZ.

» Jsou viedy nebezpecné?

Vétsina lidi s peptickym viedem méa hryzavé nebo palivé bolesti v nadbfis-
ku, Castou nevolnost a zvraceni. NeléCené viedy se v nékterych pfipadech
mohou samovolné vyhojit. U nékterych lidi, zvlasté kdyz své pfiznaky pre-
hlizeji, se viedy mohou nebezpecné komplikovat - krvacenim do travici
trubice (zvraceni krve, Cernd stolice) nebo prodéravénim do bfisni duti-
ny nebo okolnich organii (nahla silné bolest v bfiSe nebo silna bolest vy-
zafujici do zad). To jsou jiZ Zivotu nebezpecné stavy. Vied také mlze zpd-
sobit pfekaZzku v priichodu potravy travici trubici, coZ se pak projevi
hubnutim a opakovanym zvracenim (zvraceni potravy snédené pred néko-
lika hodinami aZ dny).

» Cim jsou viedy zpiisobeny?

Lékari drive véfili, Ze viedy jsou zplisobovany pouze stresem nebo poziva-
nim nadmérného mnoZstvi kyselinotvornych potravin a nékterych 1ékd. Ny-
ni jiz vime, Ze vétSina viedi je zapfic¢inéna infekci, ktera je zplisobena
bakterii nazyvanou Helicobacter pylori (Cti helikobakter). Je zjisténo, Ze
asi polovina svétové populace je touto bakterii infikovana, v nasi zemi se
pocet infikovanych odhaduje na asi 35%. Bakterii se miZzeme snadno na-
kazit poZitim kontaminované potravy nebo i pouZzité sklenicky na piti. Ne

u kazdého, kdo se setkd s touto baktérii, se rozvine infekce. Helicobacte-
rova infekce, pokud se rozvine, miize poskodit ochrannou vrstvu na sliznici
Zaludku a tim umoznit pfimy kontakt agresivni Zalude¢ni kyseliny se slizni-
ci a nakonec vytvoreni viedu.

Viedy u lidi, ktefi nemaji tuto infekei, jsou obvykle zpisobeny dlouhodo-
bym uZivanim 1ék(i s obsahem kyseliny acetylosalicylové (napf. Acylpy-
zejména u nemoci kloubii a zad, (nap¥. Brufen, Ibuprofen,

Nurofen, Voltaren, Diclofenac, Feldene, Naprosyn a mnoho jinych). Ty-
to 1éky mohou porusit ochranny mukosni povlak Zaludku a tim umoznit po-
Skozeni sliznice Zaludecni kyselinou. Na druhé strané jiny znamy Iék proti
bolesti a hore€ce - Paralen - Zaludeéni viedy nezplsobuje.

Ve velmi vzacnych pfipadech miize organismus produkovat nadmérné
mnoZzstvi zalude¢ni kyseliny, kterd pak pfimo zpiisobi vfed. Toto vzacné
onemocnéni je nazvano ,, Zollinger-Ellison(v syndrom*. V nékterych pfipa-
dech Zaludecnich viedl vSak pfi€ina zlistava stale neobjasnéna.

P Jak lékaF pozna, Ze méate vied a mate-li infekci

Helicobacterem pylori?
Diagnostické podezieni na vied vznika jiZ z obtiZi popisovanych pacien-
tem. Diagndza by vSak vzdy méla byt potvrzena bud endoskopickym vySet-
fenim (pfimym prohlédnutim viedu zavedenim tenké optické trubice do
Zaludku) nebo provedenim rentgenu Zaludku. Infekce helicobacterem je
nejpresnéji diagnostikovéna ze vzorku ziskaného endoskopii (viz vyse).
D Jaké Iéky se uZivaji k 166bé viedu?
Existuje nékolik druh( 1€k0, které v rizné kombinaci mlzZe Vas lékaf pouZzit
k 16Cbé:
1. |éky, které neutralizuji Zalude¢ni kyselinu
2. léky, které omezuji vydej Zaludecni kyseliny do Zaludku
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PEPTICKE VREDY A ZALUDECNI HELICOBACTERY

3. Iéky, které ochrariuji viedem postizené misto pred dal$im plisobenim
Zaludecni kyseliny

4. v pfipadé, Ze u vas byla prokdzand infekce Helicobacterem pylori, do-
stanete navic Iéky, které hubi tuto infekci. Je pomérné obtizné se této
bakterie zbavit a proto se k 1ébé podava kombinace obvykle dvou druhi
antibiotik najednou.

»> Jak dlouho to trva, neZ se vied zahoji?
Dvanécternikovy vied se pfi komplexni I6¢bé obvykle zahoji za 4 tydny,
Ié&ba Zaludeéniho viedu trva o néco déle - 6-8 tjdna. Ulevu viak pacient
obvykle pociti jiZ bhem prvnich i dnl 1éCby.
P VyZaduje IéEba Zaludeéniho viedu pracovni neschopnost?
Potfeba pracovni neschopnosti je individualni, zalezi na pracovnich okol-
nostech a tizi poskozeni. V komplikovanych pfipadech je nutna Iécba
a pozorovani za hospitalizace.
P> Jaké vedlejsi nezadouci ii€inky miZete ocekavat pii 16¢hé?
ProtoZe v pfipadé 1éCby helicobacterové infekce zpravidla k 1é¢bé dosta-
nete hned nékolik I1€ki najednou, je velka pravdépodobnost, Ze se urCité
nezadouci G¢inky mohou projevit - jako napfiklad pachut v Gstech, bolesti
hlavy, pocit na zvraceni, prlijem, ¢erny povlak na jazyku nebo ¢erna stoli-
ce. Tyto nezadouci Ginky jsou obvykle nevyrazné a za nékolik dni samy vy-
mizi. Objevi-li se u Vas nezadouci Gcinky, dfive neZ Iék prestanete uZivat,
kontaktujte svého Iékafe, miZe Vam poradit, jak tyto Géinky zmirnit nebo
Iék zaménit za jiny. Helicobacterové infekce se mlZete zbavit pouze tehdy,
uZivate-li Iéky presné podle instrukci. Jestlize vynechate nékteré davky lé-
ku nebo Iék pro nezadouci Géinky prestanete uZivat pili§ brzy, infekce se
nevyléci. MliZete pak dostat pepticky vied znovu.
P Co jiného kromé uZivani 1ékii miZete jesté délat?
Podp0rny vliv na vznik vied maji nasledujici faktory, které je vhodné
vylouéit nebo alespon omezit:
Kofein a alkohol - oba stimuluji sekreci Zalude¢ni kyseliny a jejich konzu-
mace by méla byt omezena, v dobé akutni faze a hojeni viedu pak zcela
vylou€ena.
Cigarety - nikotin prodluzuje dobu léceni viedu. Je mnoho dobrych d(ivo-
dl pro€ prestat koufit, Zalude€ni viedy jsou jednim z nich.
Stres - stres a emoce byly dfive obvifiovany jako hlavni pfi¢ina vzniku Za-
ludecnich viedd. Nyni je zndmo, Ze stres sdm o sobé mUlze zpdsobit vied
velmi vzacné, i kdyZ mizZe vyznamé pfispivat k jeho vzniku a zhorSovat jeho
pribéh. Proto je dileZité v dobé IéCeni viedu vice odpocivat a dostatecné
spat.
| kdyz vliv diety se v novém svétle 1écby prokazal jako méné vyznamny,
presto se doporucuje v dobé Ié¢eni viedu vylou€it veSkerou potravu indivi-
dudlné hife snasenou, dale pak kofenéné (zejména chilli, hoféice, pepf
a musSkatovy ofisek) a smazené pokrmy. Doporucuje se konzumovat jidla
v mensich a ¢astéjSich porcich, podle snasenlivosti zafadit mlééna jidla.
Jisty vyznam, zejména v prevenci, se pfiklada i udrZovani pfirozené
mikrofléry v travicim traktu, coZ Ize podpofit i pravidelnou konzumaci Zi-
vych probiotickych kultur obsaZenych v nékterych mléénych vyrobcich ne-
bo nékterych multivitaminovych preparatech.

MUDr. Jaroslava Laiikova

Maalox
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Rod Helicobacter

Doc. MUDr. MiloSe Sedlackova, CSc.

Klinika détského a dorostového Iékarstvi, 1. LF UK a VFN Praha

Souhrn: Skupina mikroaerofilnich bakterii, které kolonizuji sliznici
GIT, predstavuje dnes rozSifujici se skupinu bakterii, jejichZ vyznam
pro lékarstvi humanni i veterinarni v poslednich letech vzriista. Jejich
spoleénym znakem je vyskyt v hlenové vrstvé Zaludku nebo stieva. Za-
tim se zda, Ze pocet druhii, patficich mezi Helicobactery

(H. spp.) neni ukoncen. 0d objeveni Helicobacter pylori je stale zie-
telnéjsi, Ze genus Helicobacter je sloZen z ¢etnych species, z nichZ
mnohé mohou byt pficinou vaZiného onemocnéni toho kterého hosti-
tele a nyni zahrnuje 23 jiZ formalné pojmenovanych a nejméné 30
jesté nepojmenovanych druhu. Tento pocet bude nepochybné vzriis-
tat. VyuZiti presnych laboratornich metod pro klasifikaci nové pozna-
nych druht Helicobacterii neni samoti¢elnou hrou, ale umozZiiuje
presné odliSovani blizkych druhli mezi Helicobactery v diagnostické
praxi a predchazi mylnym zavériim o epidemiologii nového infekéniho

onemocnéni.

Klicova slova: enterohepatalni helikobaktery, Zaludecni helikobakte-
ry, gastroduodenalni onemocnéni, diagnostika, Iééba.

Enterohepatalni
Helicobactery
V posledni dobé byly objeveny Helico-
bactery, které jsou fylogeneticky odlisné
od Zaludeénich Helicobacter( a jak je
patrné z nazvu, jsou schopny kolonizovat
dolni Gseky stfeva a hepatobiliarni tkan
mnoha domaécich i laboratornich zvifat
a lidi, ale jen zfidka Zaludek. Nékteré
z téchto druhti mohou byt ze zvifat pre-
nosné. Mohou zplisobovat bakteriemii
a systémové onemocnéni (tab. 1).
Pfedmétem zajmu je mimo jiné Helico-
bacter pullorum, novy druh, izolovany
z caeka asymptomatickych kufat a z jater
a stfevniho obsahu kufat s hepatitidou.
Byl izolovan také u lidi s priijmy, u kte-
rych bylo zaroven zachyceno i zvySeni
hladin aminotransferaz a hepatomega-
lie. DNA Helicobacter pullorum a Helico-
bacter pylori byla izolovana ze vzork(
Zluce u lidi po cholecystektomii a protoZe
byly prokazany i lokalni humoralni proti-
latky proti témto bakteriim, podporuje to
podezieni, Ze nékteré vici Zluci tolerant-

ni druhy Helicobacter(i se mohou G¢ast-
nit na patogenezi onemocnéni Zluéniku.
Helicobacter spp. byl izolovan z lidské
jaterni tkdné u H.p.- pozitivnich nemoc-
nych s chronickou cirhézou pfi Wilsonové
chorobé (1). PFi pouZiti transmisni
elektronové mikroskopie byly popsany
jak spirdlni, tak i kokoidni formy téchto
bakterii ve spojitosti s primarni biliarni
cirhdzou. Vysoka korelace primarni skle-
rozujici cholangitidy (PSC) a chronickych
idiopatickych stfevnich zanétd, zvl. ulce-
rozni kolitidy, vedla jiZ dfive k podezreni,
Ze chronicka subakutni portalni hypere-
mie mUZe iniciovat zanét a podporovat
hepatobiliarni poSkozeni. Intestinalni He-
licobacter spp. by mohly podle nékte-
rych autor( hrat Glohu v patogeneze
autoimunnich onemocnéni jater, primar-
ni bilidrni cirhézy a PSC (2,3). Hypote-
ticky se v patogeneze téchto onemocné-
ni mohou podle téchto autor( Géastnit
dva mechanizmy: retrogradni priinik bak-
terii z duodena nebo piimy prinik ze
stfevniho lumen do portélniho obéhu.

Dalsi studie, které by mohly prokazat
kauzalni spojeni Helicobacter species se
stfevnimi a hepatobilidrnimi onemocné-
nimi lidi i zvitat se teprve ocekavaiji.

Zaludeéni

Helicobactery
Helicobacter Heilmannii
Po objeveni prvni Zaludecni bakterie -
Helicobacter pylori (5) - byla objevena
dalSi Zaludec¢ni bakterie, ktera je nyni na-
zyvana Helicobacter Heilmannii (dfive
Gastrospirillum hominis), typ 1,2, strain
AF53 (4). Pro odliSeni H.p. a Helico-
bacter Heilmannii se pouZivaji v praxi za-
tim jen morfologicka kriteria. Helico-
bacter Heilmannii zplisobuje u lidi
chronickou gastritis, ktera je casto méné
zavazna neZ gastritis Helicobacter pylo-
ri-pozitivni, ale bylo jiZz popsano jeji spo-
jeni s gastroduodenalnimi onemocnéni-
mi, Zalude¢nim karcinomem a MALT
lymfomem. Po eradikaci této bakterie je
chronicka gastritis reverzibilni. Sérové
protilatky proti Helicobacter Heilmannii
dosud nebyly prokazany.

Helicobacter pylori
Zaludecnimi bakteriemi zplsobuje za-
nétlivé poSkozeni sliznice.

Helicobacter pylori - pozitivni gastritis
Helicobacter pylori (dale H.p.) je nejcas-
téjsi pricinou gastritidy. Od izolace a kul-
tivace H.p. pred témér 20 lety je stale
povazovana difuzni chronicka gastritida
a multifokalni atroficka gastritida za za-
kladni pFicinu vzniku nékterych gastro-
duodenélnich onemocnéni.

Pfirozeny pribéh H.p. - pozitivni gastriti-
dy (obr. 1) znamena postupnou destruk-
ci zaludeéni slizniéni architektury se ztra-
tou Zlazek, které se mohou vyvijet az ke
vzniku dysplastickych zmén, intestinalni
metaplazie a atrofie, a jsou doprovazeny
snizenim az vymizenim kyselé Zalude¢ni
sekrece. Rada epidemiologickych studii
dokazuje, Ze se jednou ziskana infekce
jen vyjimecné spontanné ztraci a neléce-
na v naprosté vétsiné pretrvava v rlizném
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stadiu jejiho vyvoje po cely Zivot.
VétSina epidemiologickych studii o infek-
ci H.p. byla délana u dospélych, ktefi
jsou infikovani desetileti pfed stanove-
nim diagno6zy. Malo informaci je o pfiro-
zeném priibéhu infekce u déti (graf 1).
Ze dvouleté studie (6) 18 asymptoma-
tickych, H.p. - pozitivnich, nelécenych
déti vyplyva, Ze zatimco denzita bakte-
ridIni kolonizace v antru i corpus ventri-
culi béhem dvou let zlistava v podstaté
stejnd, zvySuje se frekvence nalezu no-
duldrni hyperplazie v Zalude€nim antru
pfi endoskopii a signifikantné se zhorsu-
je histologické score antralni chronické
gastritidy podle Sydney kriterii, zvl. mezi
1. a 2. rokem. Spontanni clearence H.p.
byla zachycena u 1 ditéte ve studii.

H.p. - pozitivni peptické viedy.

0d doby, kdy byl objeven H.p., je viedova
choroba duodena délena do dvou sku-
pin:

» peptické viedy H.p. - pozitivni

» peptické viedy H.p. - negativni

U H.p.- pozitivnich viedl byly podezfiva-
ny nékteré rizikové faktory jako jsou: viru-
lentni kmeny H.pylori (CagA - pozitivita,
VacA - pozitivita, UreA - pozitivita a pfi-
tomnost dalSich znak( virulence kmeni),
imunologické mediatory, krevni skupina
0, Lewis antigeny a HLA typizace.

U H.p.- negativnich vied( je s vySSim ri-
zikem vzniku peptického viedu spojeno

kil (dale NSAIDs), chronicka onemocné-
ni jako morbus Crohn, u dospélych kou-
feni cigaret a alkohol. Shlukovani
viedové choroby v rodinach (dnes
vysvétlované shlukovanim infekce

H.p.) u nas popsal prof. K. Herfort jiz

vr. 1938.

Navzdory Siroké celosvétové distribuci
infekce H.p. ve vyspélych zemich stoupa
u dospélych vyskyt ,idiopatickych“ pep-
tickych vied(, t.j. téch, u kterych neni
prokazana nejen infekce H.p., ale ani
uZivani NSAIDs. Etiologii neni mozno
identifikovat az u 20% non-Helicobacte-
rovych duodenalnich viedl u dospélych.
Rizikové faktory pro tyto viedy dosud ne-
jsou znamy. Podle soucasnych epidemio-
logickych dat Ize predpokladat, Ze ale-
spon ve vyvinutych zemich bude

s klesajicim vyskytem infekce H.p. dale
klesat i pocet H.p.- pozitivni viedové
choroby jako dlsledkem stale se zlepSu-
jici socialné-ekonomické situace.

V pediatrické populaci je viedova choro-
ba duodena diagnostikovana mnohem
méné ¢asto neZ u dospélych a vied Za-
ludku je vyjimkou. | kdyZ vétSina H.p.
infikovanych déti je asymptomaticka, ta-
ké u téch déti, které maji dyspepsii nebo
recidivujici bolesti bficha se viedova
choroba vyviji jen zfidka. Je pozoruhod-
né, Ze ve vyvinutych zemich je duode-
nalni vied u déti jen vzacny i navzdory to-

Non-gastric Helicobacter species and their hosts (as of 2000)

H. bilis*

H. canadensis Human

H. canis* Dog, cat, human
H. cholecystus  Hamster

H. cinaedi* Hamster, human
H. feneliae Human

H. hepatiens Mice

H. muridarum Mice, rat

H. pametensis  Bird, swine

H. pullorum* chicken, human
H. rappini* Sheep, dog, mice, human
H. rodentium Mice

H. trogontum Rat

H. typhloclonus  Mice

H. westmeadii Humans

Mice, rats, dog, gorbils, cats

Intestine Liver (mice), gall bladder (humans)
Intestine
Intestine Blood (humans)
Liver (dog)
Bile
Intestine Blood, soft tissue, joints (humans)

Intestine Blood
Intestine Liver
Intestine Stomach (mice)
Intestine
Intestine Liver (chicken)
Intestine
Intestine
Intestine
Intestine
Liver

Blood

Blood (humans), liver (sheep), stomach (dogs)

mu, Ze u infikovanych déti se zvySuje pre-
valence vysoce virulentnich kment H.p.
(CagA, VacA a UreA) (7).

Infekce H.p.,

MALT lymfom

a Zaludecni karcinom

Bylo potvrzeno, Ze H.p. a Helicobacter
Heilmannii-pozitivni gastritis miZe byt
predstupném vyvoje primarniho MALT
lymfomu Zaludku, a Ze eradikacni IéCba
mZe zpdsobit remissi onemocnéni az

u 80% pacientli. Asi u 5% téchto nemoc-
nych vSak dochazi k relapsu. Neni zatim
zodpovézeno, jak ¢asto mohou vymizet
lymfomy s vysokym stupném maligni-

ty. Diagn6za kompletni remisse je totiz
nejista, protoze u 45% téchto nemoc-
nych jsou prokazovany pomoci PCR mo-
noklonalni B bufiky, pochazejici z ba-
zalnich lymfatickych agregatu.

V poslednich 10 letech bylo prokazano
presvédcivymi epidemiologickymi stu-
diemi, Ze infekce H.p. je spojena s zZalu-
deénim karcinomem (8). Byl popsan mo-
dulujici efekt zevniho prostfedi, zejména
vyZivy a Zivotniho stylu v ovliviiovani pri-
béhu infekce (9,10,11). EI-Omar a spol.
(12) popsali zvySenou prevalenci morfo-
logickych abnormalit u pfibuznych

. stupné H.p.-pozitivnich pacient

s karcinomem Zaludku oproti kontrolni-
mu souboru, a to i kdyZ byla stejna pre-
valence infekce H.p. u pfibuznych I. st.

s karcinomem Zaludku
jako v kontrolni popula-
ci. Tento autor predpo-
klada, Ze mizZe byt za-
vazna geneticky zaloZena
odpovéd na infekci.
Brenner a spol. (13) na-
lezli signifikantné vySsi
seroprevalenci H.p.

u potomk(i pacientli s ca
Zaludku ve srovnani

s kontrolnim souborem
(graf 2) a familidrni vy-
skyt karcinomu Zaludku
vysvétluji - alespon ve
vétsiné pfipadd - jiZ zna-
mym shlukovanim infek-
ce H.p. v rodinach.
UpInym shrnutim dosa-
vadnich dlouhotrvajicich
diskusi na toto téma je
prace C. Imrie a spol.
(14). Podle téchto auto-
rli je odds ratio rizika
vzniku Zaludeéniho karci-

* Some data suggest zoonotic potential.
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osob <30 r. véku 23,5 (95% ClI
6,84-80,7) a priblizné u 1% infikova-
nych se vyvine karcinom Zaludku. Maligni
nadory GIT u déti (15) tvofi jen (50%
vSech malignit, z nich 0,05% jsou Zalu-
decéni adenokarcinomy. V r. 1960 - 1993
bylo popsano 17 pfipadl u pacientd

< 21 rokli véku, z nich 1 pfipad u ditéte
ligni nadory u déti jsou lymfomy. Do

r. 1995 (za 10 let) bylo popséno 5 pfipa-
di MALT lymfomu a vSechny reagovaly
na eradikaci H.p.

Funkéni dyspepsie a infekce H.p.
Problém, zda je eradikace H.p. (celna
u pacientd, ktefi pfi déletrvajici dyspep-

U vySetfovanych osob s perzistujici dys-
pepsii ve véku <45 let (vékova hranice
muzZe byt variabilni) je strategie ,test and
treat” (¢inna a lacingjSi neZ endoskopie
za predpokladu, Ze u nich neprevladaji
pfiznaky gastroezofagealniho refluxu,
neuzivaji NSAIDs a nemaji ,alarmujici“
gastrointestinalni pfiznaky nebo rodin-
nou anamnézu Zaludecniho karcinomu.
V klinické praxi je u dospélych do 45 let
véku tato strategie stéle vice pfijimana

a nahrazuje endoskopii pfi vySetfovani
dyspepsie. Alternativni strategie ,test
and scope” je zde podle studie, provede-
né v Birminghamu, finan¢né neefektivni
a nezlepSuje ani Gstup pfiznaki pacientd
ani kvalitu jejich Zivota. VEasna endosko-

U téch, ktefi se ziicastnili screeningového programu ve studii HELP
méla eradikace Helicobacter pylori signifikantni kladny efekt

na dyspeptické priznaky a na vyvoj priznakt dyspepsie ve srovnani

s placebem.

sii nemaji viedovou chorobu, je Grodnou
pldou pro kontroverzni a konfliktni zpra-
vy (16,17) jak z 1é¢ebnych, tak i ze syste-
matickych prehled v poslednich nékoli-
ka letech.

Nejnovéjsi rozsahla, prvni randomizova-
na, kontrolovana populaéni HELP studie
se uskutecnila v Leedsu (18). U 8.407 li-
di ve véku 40-49 let, ktefi byli registro-
vani v 36 primarnich centrech, bylo pro-
vedeno screeningové vySetfeni na infekci
H.p. VSech 2.324 H.p.- pozitivnich
Gcastniki studie bylo ndhodné rozdéleno
do skupin bud k eradikaci nebo k poda-
vani placeba. BEhem dvouletého sledo-
vani byla signifikantné méné Casta dys-
pepsie ve skupiné sledovanych,

u kterych byl H.p. eradikovan (RR 0,84,
95% Cl 0,73-0,97) proti obdobné skupi-
né, které bylo podavano placebo. Bylo
uzavfeno, Ze u téch, ktefi se zicastnili
screeningového programu v uvedené
studii méla eradikace H.p. signifikantni
kladny efekt na dyspeptické priznaky

a na vyvoj pfiznakil dyspepsie ve srovna-
ni s placebem. Ackoliv efekt [éChy

u funkéni dyspepsie je ve srovnani s 1é-
cebnym efektem pfi prevenci recidivy
viedové choroby mnohem nizsi, pocet
téch, které by bylo vhodné 1é¢it anti-
mikrobialni terapii je stejny jako pocet
téch, ktefi potfebuji jiné béZné pouzivané
terapie, jako je napf. Ié¢ba statiny v se-
kundarni prevenci koronarni srdecni cho-
roby.
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pie u pacientl > 45 let véku vSak sniZuje
nutnost nasledného dlouhodobého uzi-
vani inhibitor( protonové pumpy Zaludku
(PPIs) ve srovnani s empirickou l1é¢ébou

a je zde diagnosticky a finan¢né (c¢inna.
Funkéni dyspepsie a neorganické recidi-
vujici bolesti bficha u déti ve vztahu k in-
fekci H.p. jsou rovnéz stredem zajmu
praci z pediatrickych pracovist a jsou
kontroverzni (19,20). Objasnéni tohoto
vztahu u déti nebude mozné bez dalSich
studii. Na rozdil od studii z minulych let
by mély obsahovat porovnani se zdravy-
mi détmi anebo by to mély byt studie
randomizované, dvojité slepé a place-
bem kontrolované. V détském véku jsou
takové studie velmi naroéné. Doporuceni
k indikaci endoskopie hornich Useki tra-
vici trubice u déti s gastrointestinalni
symptomatologii jsou obsaZena v dopo-
rucenich Evropské spolecnosti pro dét-
skou gastroenterologii, hepatologii a vy-
Zivu - Evropské skupiny pro studium
Helicobacter pylori (Pediatric Task Force)
(21) a dalSich pracovnich skupin (seve-
roamerické, kanadské a japonské), za-
byvajicich se touto problematikou.

Gastroezofagealni refluxni

choroba jicnu (GERD)

a infekce H.p.

0 této problematice bylo dosud publiko-
vano mnoho rozporuplnych zpréav.

V Maastrichtskych dohodach Il bylo do-
sazeno shody v tom, Ze eradikace H.p.

neni spojena ve vétsiné pripadd s vyvo-
jem GERD a nezpUsobuje exacerbaci sta-
vajici GERD. Eradikace H.p. se doporu-
cuje u pacientd, ktefi potiebuji
dlouhotrvajici hlubokou supressi pomoci
inhibitord protonové pumpy Zaludku
(PPIs). U déti podobné studie nebyly do-
sud publikovany.

Diagnostické metody

infekce H.p.

INVAZIVNi METODY

Vychazime-li z toho, Ze v souc¢asné dobé
mame nékolik moznosti diagnostikovat
infekci H.p. neinvazivnim zplisobem, pak
je zfejmé, Ze endoskopie, ktera je inva-
zivnim vySetfenim, nema mit v praxi jako
jediny (primarni) cil zjisténi infekce H.p.
Diagndza infekce H.p. pfi endoskopii je
tedy jen jednim z cilli tohoto vySetre-

ni. Histologické vySetieni bioptickych
vzorkU, ziskanych pfi endoskopii je do-
sud ,zlatym standardem” diagnostiky in-
fekce H.p. Rychly ureazovy test je zavis-
Iy na schopnosti aktivnich H.p.
produkovat hojné mnoZstvi enzymu urea-
zy, kterd hydrolyzuje ureu na amoniak.
FaleSné pozitivni vysledky se mohou vy-
skytnout, jestliZe jsou pfitomny jiné,
uredzu produkujici enzymy, osidlujici na-
pF. dutinu Gstni. Ureazovy test u déti neni
dostatecné senzitivni, jestlize je pouzi-
van jako jediny diagnosticky test (22).
Kultivace bakterii ma i v renomovanych

Nasledky infekce
Helicobacter pylori

Pfirozeny vyvoj

R
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laboratofich 20% vyskyt selhani. Tato
metoda je nezbytné indikovana, jestlize
je nutné stanovit rezistenci bakterii na
antibiotika.

VSechny metody, zaloZené na vySetreni
bioptickych vzorkd zaludecni sliznice,
mohou mit faleSné negativni vysled-
ky, jestlize jsou vzorky odebirany po



predchozim uZivani inhibitorli protonové
pumpy Zaludku, antibiotik nebo vizmuto-
vych preparatd.

Polymerazové fetézova reakce (PCR)

Pfi této metodé je v biologickych vzorcich
(sliznice GIT, sliny, stolice, voda a jiné)
detekovana DNA H.p., takZe jsou pozitivni
vysledky i pfi pfitomnosti neZivych bakte-
rii. PTi tomto vySetfeni je nutno vylougit
kontaminaci odebiranych vzork{ nastroji,
které byly pouZity u pfedchoziho infikova-
ného pacienta (i po standardnim ocisténi
a dezinfekci). PCR ma jen omezenou
mozZnost pouZiti pro potvrzeni eradikace
H.p. po lé¢bé. Vyhodou této metody je
molekularni typizace kmend H.p. Zatim je
vyhrazena pro vyzkumné metody.

NEINVAZIVNi METODY
V soucasné dobé jsou k dispozici neinva-
zivni metody k diagnostice infekce H.p.:
= stanoveni specifickych protilatek proti
Helicobacter pylori v krevnim séru
= dechovy test = UBT (urea breath test)
= stanoveni antigenu H.p. ve stolici
= stanoveni specifickych protilatek ve sli-
nach
= stanoveni specifickych protilatek v mogi
U vSech neinvazivnich testi je prediktivni
schopnost a jejich pfesnost ovliviiovana
prevalenci infekce v populaci a jejich
platnost by méla byt vZdy ovéfena na po-
pulaci, u které je provadéna.
Serologie
Laboratorni ELISA testy jsou zaloZeny na
detekci specifickych 1gG, 1gM a IgA proti-
latek ve vzorcich séra. Jsou uZitecné ze-
jména pro screeningova vySetfeni. Do-
stupné jsou Getné komercni kity. FaleSné
negativni vysledky mohou byt u déti,
u starych lidi a u imunokompromitova-
nych osob, u kterych nemusi byt pfitom-
na imunologicka odpovéd na infekci. Se-
rologie ma omezeny vyznam pro
potvrzeni eradikace H.p., protoZe 1gG
protilatkova odpovéd vyZaduje Gas 6-12
mésicl po eradikaci, aby poklesla na
50% (obvykle poZadovany indikator era-
dikace) nebo méné hodnot pred IéEbou.
Takzvané ,doktorské” testy jsou rychlé,
orientacni a technicky nenaroéné a proto
mohou byt provadény pfimo v ordinaci
z kapilarni nebo vendzni krve. Jejich
senzitivita a specificita je vSak nizsi nez
u testli laboratornich.
Immunoblot (Western blotting) zjiStuje
antigenni odpovéd na antigeny napf.
CagA, VacA a UreA, tj. faktory virulence
kment( H.p. Je zatim vyhrazen pro vy-
zkumné acely.

Dechovy test s izotopem
znacenou modovinou

(urea breath test - UBT)

Dechové testy pouZivajici C** nebo C* ra-
dioaktivni izotopy jsou jednoduché, vyso-
ce senzitivni (95%) a specifické

(100%). UBT mUZe byt faleSné negativni

napf. pfi urychlené evakuaci Zaludku (pfi
poruchach motility, u pacientl s resekci

Prirozeny pribéh
infekce H.p. u déti
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Podle: Ganga - Zandzou PS et al: Natural outco-
me of Helicobacter pylori infection in asympto-
matic children: a two-year follow-up study.
Pediatrics, 1999; 104: 216-21

Zaludku), nebo falesné pozitivni pfi pfi-
tomnosti jinych bakterii v Zaludku, pro-
dukujicich vétsi mnoZstvi ureazy. Decho-
vy test s C** znacenou mocovinou je
zvlaSté vyhodny pro déti, ale do 5 let vé-
ku je méné senzitivni nez u starSich déti
a u dospélych. U malych déti nejsou sta-
noveny normalni hodnoty. Test s C* je
pro déti nevhodny. UBT je metodou vybé-
ru pro potvrzeni také eradikace H.p. Pro-
toZe testovany material neni radioaktivni,
nejsou kontraindikace k jeho pouziti

a neni zadny limit pro vék pacienta nebo
pocet vySetreni.

Stanoveni antigenu H.p. ve stolici

Tato metoda je zaloZzena na ELISA meto-
dé, ktera antigen H.p. ve stolici detekuje
pomoci sérovych polyklonalnich nebo

v posledni dobé i monoklonalnich proti-
latek. JestliZe tato jiz dostupna metoda
bude ovéfena i u nasi détské i dospélé
populace, stane se optimalni metodu
pro screening infekce H.p. i pro potvrzeni
Uspésnosti terapie.

Detekce specifickych protilatek proti

H.p. v modi
Metoda je ve stadiu ovéfovani, zejména

u déti. Pro nejmensi narocnost na paci-
enta a absolutni neinvazivnost by se pak
mohla stat metodou vybéru.

Detekce specifickych protilatek proti

H.p. ve slinach
Toto vySetfeni ma nizkou senzitivitu

(83%) a specificitu (37%) pfiimu-
noassayi a proto jeji pouZiti se zatim ne-
doporucuje.

Terapie infekce H.p.

Evropska skupina pro studium Helico-

bacter pylori (EHPSG) zorganizovala

v zafi r. 2000 setkani praktickych Iékart,

specialistll a expertl - reprezentantli na-

rodnich gastroenterologickych spole¢-
nosti z celého svéta, pfi kterém byla ur-
¢ena nova doporuceni k I6Cbé infekce

H.p. Toto shromazdéni vydalo poky-

ny, které jsou zndmy pod pojmem

»Maastrichtské dohody I1“. Je v nich vy-

jadreno nejen stanovisko k 16¢bé infekce

H.p. v primarni pé¢i a na Grovni specia-

list{, ale k infekci H.p. jako k problému

obecného zdravi. Byla vydana doporuce-
ni k otdzkam ,koho IéCit“ a ,jak 1é-

Cit". Tato stanoviska byla publikovana

v odborném tisku.

Eradikacni 1écba infekce H.p. je zaloZena

na podavani kombinaci:

» inhibitord protonové pumpy Zaludku -
PPls: omeprazol, lansoprazol,
pantoprazol, rabeprazol, esomeprazol

» ranitidin vizmut citratu

» antibiotik

V posledni dobé byly publikovany vysled-

ky s podanim jediné kapsle, obsahujici

tfi sloZky terapie, zaloZené na trojkombi-
naci s ranitidin vizmut citratem. Ukazuje
se, Ze nové monokapsle jsou levné, efek-
tivni, dobfe tolerované a pro pacienty
pfijemné. Zda se, Ze pfekonaji rezistenci
na metronidazol at uZ s nebo bez podpo-
ry PPIs.

Z novych fluoroquinolond je levofloxacin
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Gcinnou alternativou klaritromycinu

v trojkombinacni Ié¢bé. U pacientdl, ktefi
neodpovidaji na predchozi Ié¢bu a u nichz
se vyvinula rezistence na makrolidy, je
Gcinna nova trojkombinace:
rifabutin+amoxicilin+PPI.

Probiotika (lidsky Lactobacillus aci-
dophilus), jako dopInék standardni tera-
pie zlepSuji eradikaci a maji pozitivni vliv
na nezadouci G¢inky terapie H.p.
NejdaleZitéjsSim faktorem pro iicinnou
lécbu je citlivost H.p. na antibiotika.
Terapie ,na slepo” miiZe sniZit eradikaci
bakterii na 65%. VySetreni citlivosti H.p.
na antibiotika je podminkou pro podava-
ni dalSi |6Chy pfi nedspésnosti prvniho
vybéru lécby.

Karcinom Zaludku

strané imunologické vlastnosti hostitele.
V poslednich letech byly objeveny nové
patogenni faktory a nové Glohy jiz zna-
mych faktord virulence jako jsou protein
Helicobacter pylori, aktivujici neutrofily
a imunni odpovéd, Gloha chemotaxe

a uredzy, kterou bakterie produkuje. Byla
provedena nova pozorovani, tykajici se
cytotoxického kmene VacA (vakuolizaéni
cytotoxin A) a netoxického proteinu CagA
(s cytotoxinem asociovany protein, ktery
je daleZitym znakem virulence kmene,

i kdyZ sam neni toxicky), dale byla studo-
vana lloha Lewis antigen( a lipopolysa-
charidd v adherenci bakterie. Tyto nové
objevy umoznily novy pohled na jiz po-
psané patogenetické faktory. Pro vyvoj
onemocnéni je dllezZita
genotypicka rozlicnost
bakterii. Sou¢asna do-
stupnost genomovych
dat usnadnila objeveni

60
PFibuzni pacientu s karcinomem funkce stovek genovych
%0 Zaludku maji vy$si riziko vzniku produktii. Molekularné
Zj 40 stejného karcinomu. biologické techniky,
% 30 E.M. El Olmar et al.: Gastroenterology 2000; 118:22-30 Véetné miCl’O—array tech-
g 2 nologie, dovolily nahléd-
" nout do evolucnich vzta-
| - 0 jak uvnitf, tak i mezi
hi jak uvnitf, tak i me
Cancer Controls Cancer Controls jednotlivymi Helico-
relatives relatives

H. pylori positive

Dalsi faktory, které jsou pficinou selhani

IéCby jsou:

» nebrani 1€k

» nepfizniva interakce mezi Iéky

» Spatnd distribuce nebo koncentrace
antibiotik:

- protibakterialni 1éky nejsou schopny
penetrovat do mista, kde jsou bakterie

- uplatiuje se anaerobni prostfedi

- jsou pFitomny inaktivujici enzymy nebo
vazebné bilkoviny

- vznika fenomén biofilmu

» zrychlena evakuace Zaludku pfi poru-
chach motility nebo po resekci Zalud-
ku nedovoluje dostatecné dlouhy styk
1€kl s bakteriemi.

Vakcinace by se mohla v budoucnosti

stat soucasti boje proti infekci H.p. ale-

spon u zvlasté ohroZenych populaci.

V souCasnosti zatim nejsou moznosti

k jejimu praktickému vyuZiti.

Signifikantni Glohu v patogeneze one-
mocnéni, kterd jsou spojena s infekci
Helicobacter pylori hraji na jedné strané
faktory virulence bakterie a na druhé
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bacter species. Faktory,
které reguluji odpovéd
hostitele a jejich vyznam
pro onemocnéni nebo imunitu jeSté ne-
jsou zcela objasnény. Mechanizmd, kte-
rymi infekce H.p. spousti odpovéd hosti-
tele, je mnoho. Velké pokroky byly
ucinény v rozliSeni Glohy epitelidlnich bu-
nék pfi spousténi zanétlivé odpovédi na
H.p., ale stale jsou jeSté velké mezery

v dosavadnich znalostech. Ziistava stale
jesté nevyreSena velmi dlileZita otazka,
jakych mechanizm( miZe byt vyuzito

k aktivni imunizaci ohroZenych skupin li-
di, zvIasté déti, nebo ke kontrole infekce
onemocnéni.

Globalni eliminace H.p. by byla nepo-
chybné Gctyhodnym cilem, ktery by mél
vliv jak na pfitomné, tak i budouci svéto-
vé zdravi. Je vSak spojen s nékterymi do-
sud teoreticky i prakticky nevyreSenymi
otazkami.
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Ze zahraniécniho odborného tisku...

Osteoporoza a cviceni

Mnoho velkych studii prokazalo, Ze
pravidelna fyzicka aktivita zvySuje
kostni denzitu a kalcifikaci. Toto tvrze-
ni bylo vyznamné podporeno dlisledky
pramenicimi z inaktivity. NepouZivani
muskuloskeletalniho systému u lidi,
ktefi jsou vazani na lGzko, vede k ry-
chlému Gbytku kostni hmoty. Dokonce
mladi, zdravi muzi - v tomto pfipadé
kosmonauti - ktefi se zdaji byt neprav-
dépodobnymi kandidaty pro rozvoj
osteopordzy - mohou rozvinout osteo-
pordzu po relativné kratké dobé poby-
tu v beztizi. Na druhé strané je vidét
vyrazny dlkaz efektu zatéZe u teniso-
vych hracd, u kterych bylo prokazano
kortikalni zesileni na dominantnich
pazich.

CeloZivotni pravidelna fyzicka aktivita
prispiva k prevenci osteoporézy tim, Ze
pomaha pacientlim rozvinout maxi-
mum kostni hmoty v dobé fyzického
dospivani a potom udrZovat kostni
zdravi béhem jejich starnuti.

Pravidelné cviéeni ma podobny, kost
ochranujici efekt i u postmenopau-
salnich Zen, tj v dobg, kdy akceleruje
kostni ztrata. Bylo zjiSténo, Ze u Zen ve
véku 49 - 61 let, které pravidelné bé-
haly nebo hraly volejbal, byla podstat-
né vySsi lumbarni BMD (hustota
kostniho mineralu) nez u Zen, které
pravidelné nesportovaly. Jiné studie
zjistily, Ze podstatnéjsi rozdil v hodno-
tach BMD u postmenopauzalnich Zen
byl zaznamenatelny aZ po 5-10 mési-
cich pravidelné fyzické aktivity. Pravi-
delné cvieni u postmenopauzalnich
jiz osteoporotickych pacientek vSak
miZe byt chapano jako doplnék, ne
nahrazka HRT (hormonalni substitucni
IéCby) a jiné 1éEby.

Zvlastnimu zajmu u postmenopau-
zalnich zen se tési pozitivni vliv chlize
na kostni denzitu. Byl porovnavan
efekt rychlé chiize 20-50 min denné
u Zen ve véku 60-70 let a po 12 mési-

cich bylo zjisténo, Ze u Zen které takto
chodily, spindini a kalkanealni BMD
zlstala zachovéana, zatimco se signifi-
kantné sniZila u kontrolni skupiny stej-
né starych Zen, které necvicily. V jiné
studii byla sledovana skupina postme-
nopauzalnich Zen, které tydné nacho-
dily alespon 12 km se skupinou, ktera
usla méné nez 2 km tydné. Zde bylo
dokonce prokazano, Ze chlize nejen
pfispiva k ochrané nosnych kosti, ale
i skeletdInimu systému jako celku.
Studii autofi doslova uzavreli slovy:
»Tyto vysledky silné podporuji vSe-
obecnou viru, Ze chiize je prospésna
forma fyzické aktivity pro udrZeni ske-
letalni integrity“.

Optimalni Ié¢ba osteopordzy zahrnuje
multimodalni program. Fyzicka aktivita
je v8ak klicovym elementem pro témér
vSechny pacienty. Cviéebni plan vSak
musi zohlednovat celkovy zdravotni
stav pacienta, aby byly souc¢asné mi-
nimalizovany negativni diisledky fyzic-
ké zatéze na kardiovaskularni a respi-
raéni systém. Doporucuji se dva
zakladni typy cviGebniho programu:
aerobni zatézové cviceni a silova cvi-
ceni.

ZatézZové aerobni cviceni: Prvni vol-
bou u osteoporotickych pacient( je té-
méF vidy doporuceni rychlé chiize. Pro
ty, ktefi maji skutecné obtize s chizi,
miZeme doporudit jizdu na rotopedu.
U osteoporotickych pacientti by mél
byt vylouéen béh a to pro riziko padu

a riziko mozného poskozeni patere

a nosnych kosti zplisobené otfesy. Pa-
cienti s osteoporézou by se také méli
vyhnout padlovani, nebot maximalni
predklon, ktery tato ¢innost vyZaduje,
miZe zplsobit kompresivni fraktury
obratld v dolni ¢asti zad. P¥i cviceni je
tfeba dosahnout dostate¢ného zvySeni
srdecni frekvence, aby se zlepSily ae-
robni podminky a pfi této aktivité vytr-
vat po dobu 15-20 min a to 3-4x tyd-
né. (Nikdo zatim neprokazal, Ze delsi

nebo CastéjSi cviceni zvysi pozitivni
vliv na osteopordzu). Mnozi pacienti
vSak budou potfebovat urcity ¢as, aby
dosahli tohoto zatéZového cile. Zejmé-
na ti, ktefi vétSinu svého Zivota prose-
déli a jsou také nejpocetnéji zastoupe-
ni mezi osteoporotickymi pacienty, by
méli zaCit kratkym a leh&im cviéenim.
Obvykle 5 minut aerobniho cviceni
denné byva na zacatek vSeobecné
dobfe tolerovano. Poté mlize byt po-
stupné podle tolerance pfidavana

1 minuta az do dosazeni cilové délky
cvieni. Jinou mozZnosti je rozdélit cel-
kovy ¢as cviceni do nékolika kratSich
Usekl béhem dne. U starsich a ko-
morbidnich pacient(, zejm. s diabe-
tem, kardiovaskularnim €i plicnim
onemocnénim nebo tézsi osteoarthro-
sou, je potfeba v zacatku zajistit cvice-
ni pod dohledem zkuSeného fyziotera-
peuta.

Silova cviceni: Tato cviceni by méla
zahrnovat vSechny vétsi svalové skupi-
ny tak aby byly ovlivnény kosti jak hor-
ni poloviny téla, tak nohou. Tyto cviky
by mély byt zapoéaty pod vedenim fy-
zioterapeta a v idealnim pfipadé by
mély byt provadény ve fitness centrech
nebo zafizenych cvicebnach. Zatéz by
méla byt kontrolovana tak, aby se sva-
lova (inava projevila po 10-15 opako-
vanich a méla by byt postupné zvySo-
vana podle tolerance.

Cvicebni program k prevenci osteopo-
rézy u jinak zdravych jedinci s normal-
ni kostni densitou je zatéZovosti, dél-
kou a frekvenci cviceni obdobny vySe
popsanému. Pouze forma fyzické akti-
vity tu neni omezovana riziky plynouci-
mi z pfitomné osteoporozy.

MUDr. Jaroslava Laikova

Vybréno z: Warren A. Katz, MD, with Carl Sherman:
Osteoporosis - The Role of Exercise in Optimal Mana-
gemet, The physician & and sportsmedicine - vol 26 -
No 2 - Feb 98
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Interni oddéleni NsP, Chomutov

Primarni nadory srdce jsou relativné vzacné.
Incidence u neselektované populace se v li-
teratufe uvadi v rozmezi 0,0017 - 0,19 %.
Asi 40% primarnich nadorl srdce tvofi my-
xomy. 75% myxom je lokalizovano v levé
sini, 15-20% v pravé sini. Vzacné mize my-
xom mit pvod v pravé Ci levé komore.

U 30-40% myxom je prvnim piiznakem
embolisace.

— T _—

- ra | -

EKG pri prijeti

36-leta pacientka byla v dubnu 2000 pfija-
ta na interni oddéleni NsP Chomutov pro 60
minut trvajici tlakovou bolest na hrudi

s propagaci do LHK. Obdobné potiZe poprvé
v Zivoté. Soucasné pacientka udava dus-
nost a nauseu. V.anamnese IM u otce, pa-
cientka koufi 10 cigaret /den. Na vstupnim
EKG obraz AIM inferolaterainé. Pacientka
indikovana k fibrinolytické terapii - 22 mi-
nut po pfijeti podana Streptasa (1,5 mi. j.
béhem 45 min). Pro pretrvavajici elevace
ST po fibrinolytické terapii telefonicky kon-
zultovano spadové kardiocentrum s otazkou
rescue - PTCA - doporucen konzervativni
postup. Po dalSich 30 minutach zachycen
na monitoru idioventrikularni rytmus a opa-
kované Useky bigeminie, v.s. jako projev re-
perfuse. Béhem dalSich 6 hod jiz jen mirné
oprese na hrudi, které zvolna ustupuji pfi
konzervativni terapii. V pribéhu dalsi hospi-
talizace jiz pacientka bez obtizi. Pfi nasled-
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né echokardiografii popsan myxom levé si-
né. Pacientka prelozena 7. den do Kardio-
centra IKEM, kde 13. den provedena
extirpace myxomu z levé siné. Pfi kontrolni
echokardiografii 2 mésice po vykonu je nor-
malni velikost i funkce levé komory, neni
patrna recidiva tumoru ani porucha kinetiky
spodni stény. Pacientka je dispenzarizovana
v kardiologické poradn€, posledni kontrola
probéhla v fijnu 2001, kdy byla pacientka
zcela bez obtizi.

FW 8/10, KO v normé, rendlni funkce a mine-
ralogram v normé&, maximalni CK 23 ukat/!.
EKG pfi prijeti: s.r, osa - 30, PQ 0,14, QRS
0,09, elevace ST I, Ill, aVF, V5-6

EKG pfi propustént: s.r, osa - 60, PQ 0,16,
QRS 0,09, qrS II, Ill, aVF, neg T, lll, aVF, V5-6
ECHO: Srdecni oddily bez dilatace a bez hy-
pertrofie, drobna hypokinesa v oblasti zadni
stény, EF LK 61%, stopova mitralni insufi-
cience, susp. myxom v levé sini

RG S+P: Normalni nalez

Myxom levé siné se obvykle manifestuje
jednim nebo vice z nasledujicich priznaki:
embolisace, intrakardialni obstrukce a cel-
kové pfiznaky. Vzacné zlstavaji myxomy
asymptomatické. Embolisace nejcastéji
probiha do mozkovych tepen, koncetin

Parasternaini projekce v dlouhé ose

a ledvin. Pi intakardialni obstrukci nador
imituje mitralni stenosu a projevuje se dus-
nosti ¢i synkopou. Z celkovych priznaki by-
va nejcastéji inava, subfebrilie, Gbytek na
vaze, myalgie a projevy pfipominajici systé-

Apikalni 4-dutinova projekce

mova onemocnéni pojiva ¢i vaskulitidy.
Embolisace do korondarnich arteriii je zcela
raritni. V literatufe jsme nasli celkem 34 do-
kumentovanych pfipadl AIM na podkladé
embolisace myxomu. V ¢eském resp. éesko-
slovenském pisemnictvi takovy pfipad do-
sud publikovan nebyl.

V dostupnych kasuistikach je jako terapie
embolisace myxomu do koronarni arterie
uvadén CABG, pfi embolisaci do mozkového
fecisSté je v literatufe popsana i ispésna lo-
kalni trombolysa a PTA.

Na zakladé popsaného pfipadu doporucuje-
me u pacienttl s akutnim IM a nizkym rizi-
kem ICHS zvézit provedeni echokardografie
jeSté pred podanim fibrinolysy.

U pacientl s nizkym rizikem je tfeba u AIM
zvazovat i jinou etiologii nez ICHS. Prezento-
vana kasuistika 36-leté pacientky s AIM
spodni stény jako prvni manifestaci emboli-
sujiciho myxomu levé siné ukazuje jednu

z raritnich pricin AIM.
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Aktualni pohled na lécbu hyperlipidemii

Doc. MUDr. Richard Ceska, CSc.

Centrum preventivni kardiologie, Ill. interni klinika 1. LF UK a VFN, Praha

Souhrn: Hyperlipoproteinémie (HLP) a jejich 1écba se dostavaji do
centra zajmu preventivni kardiologie i kaZdodenni praxe. Diivodem
jsou nejen extrémni naklady, které 1écba stoji (jen v CR za rok 2000
pres 1,5 mld K¢ za hypolipidemika), ale pfedevsim to, Ze je to Iécha
nesmirné efektivni, podloZena velmi , tvrdymi daty“ z intervencnich
studii i experimentalnich praci. V nedavném obdobi jsme byli v oblas-
ti 1écby HLP svédky nékolika vyznamnych udalosti. V 1été jsme sledo-
vali ,cerivastatinovou aféru“, ktera vrhla urcitou pochybnost na bez-
pecnost terapie. To, Ze se jednalo pouze o mensi bezpecnost jednoho
Iéku ze skupiny statindi, prokazaly dalSi analyzy a predevsim pak
ohromujici vysledek, ktery prinesla ,,Heart Protection Study“ na pod-
zim. Velmi vyznamnou udalosti byla také publikace nejnovéjsi verze
amerického ,Narodniho cholesterolového programu“ (NCEP-ATP Ill),
ktery prinesl nejen dalsi sniZeni cilovych hodnot, ale predevsim zdii-
raznil nezbytnost hodnoceni celkového rizika nemocného a vyznam

metabolického syndromu.

Klicova slova: hyperlipidémie, lipidy, nefarmakologicka Iécba, farma-

koterapie, statiny, fibraty

f Ovod

Chceme-li se dopatrat priciny soucasné-
ho zajmu o diagnostiku a 1é¢bu HLP v Kli-
nické medicing, musime alespon struéné
nahlédnout do historie poslednich dese-
tileti. Najdeme nékolik zakladnich oblas-
ti aplikovaného i zakladniho vyzkumu,
které predstavuji mezniky na cesté HLP

k jejich nynéjSimu postaveni ve vnitinim
Iékafstvi i v kardiologii.

1) Epidemiologické studie jednoznacné
prokazaly pfimou imérnost stoupajici
hladiny CH (jeSté precisnéji vyjadfenou
pro LDL-CH) s narlistem vyskytu ische-
mické choroby srdecni (ICHS) a vSech
atherosklerosou podminénych kardio-
vaskularnich onemocnéni. Dokumento-
vana je i souvislost dalSich parametrd li-
pidového a lipoproteinového
metabolismu s pfed€asnou manifestaci
atherosklerosy (TG, HDL-CH, apolipopro-
teiny).

V tomto sméru je tfeba alespon heslovité
zminit ,Studii sedmi zemi“, Fra-
minghamskou studii a predevsim
nejrozsahlejsi projekt zabyvajici se vzta-

hem ICHS a CH, studii MRFIT, do které
bylo zafazeno pres 360 000 osob. Ta
uzavira, Ze riziko ICHS kontinualné stou-
pa se zvySujici se koncentraci CH jiz od
4,8mmol/I; pfi hladiné CH 7,8 mmol/I je
uZ riziko ICHS 4x vyssi! Rizikovost hy-
pertriglyceridémie je dokumentovana
rovnéZ fadou studii, z nichZz jmenujme
PROCAM. Do této studie bylo zafazeno
4849 muzl ve véku 40-65 let, ktefi byli
sledovani po dobu 8 let s jednoznaénym
zavérem, Ze zvySeni TG pfedstavuje vy-
znamny, samostatny, na dalSich para-
metrech nezavisly RF (1-4).

2) Efektivni ovlivnéni lipidil a lipoproteinl
v plasmé vede ke snizeni kardiovasku-
Iarni morbidity a mortality. V tomto kon-
textu jsou uvadény predevsim cholestyra-
minova studie LRC CPPT a Helsinska
studie (s gemfibrozilem) (5,6).

3) Intervenéni studie s hypolipidemiky
(konkrétni dlikazy jsou pro statiny) pro-
kazaly, Ze pfedevsim v sekundarni, ale

i v primarni prevenci Ize sniZit nejen
kardiovaskularni ale dokonce celkovou
mortalitu o desitky procent.

Za prelomovou studii s hypolipidemiky je
tfeba povazovat simvastatinovou studii
48, ve které bylo dosaZeno sniZeni celko-
vé mortality 0 30% (7). Jeji vysledky pak
potvrdila i dalSi velka ,statinova“ studie,
studie LIPID s pravastatinem (8). Jeji vy-
sledky byly tak pfesvédcivé, Ze musela
byt pfed¢asné ukoncena, nebylo mozno
z etickych dlvod{ pokracovat v podavani
placeba. Tyto dvé studie byly studiemi
sekundarné preventivnimi. Prvni velkou
sekundarné preventivni studii s fibraty,
jejiz vysledek Ize povaZovat za jedno-
znacné pozitivni je studie VA-HIT. Terapie
gemfibrozilem u nemocnych s ICHS sice
neovlivnila LDL-CH, vedla vSak ke vze-
stupu HDL-CH a poklesu TG. Predevsim
se vSak podafilo snizit morbiditu na
ICHS, CMP a pozitivni trend byl patrny

i v celkové mortalité (9).

Pozitivni trendy v kardiovaskularni a do-
konce i celkové mortalité vSak bylo Ize
pozorovat i v primarné preventivnich stu-
diich WOSCOPS (pravastatin)

a AFCAPS/TEXCAPS (lovastatin) (10,11).
4) Intenzivni 1é¢ba HLP vede nejen k za-
staveni rozvoje nebo zpomaleni progre-
se, ale i k regresi aterosklerdzy. Tyto na-
lezy jsou dokumentovany opakovanym
angiografickym vySetfenim jak na koro-
narnich tak perifernich tepnach po lécich
patficich do vSech skupin v sou¢asnosti
obvykle uzivanych hypolipidemik.

Po prvni studii NHLBI a CLAS | a ll, na-
sledovala cela fada dalSich, které jako
tyto studie uzivaly s efektem pryskyfice
a niacin (12,13). Vyznamnymi ,fibratovy-
mi“ studiemi jsou studie BECAIT a LO-
CAT, u diabetikli 2. typu pak v roce 2001
publikovana studie DAIS (14). Ze studii
se statiny jmenujme MAAS, MARS, PLAC
I all, REGRESS a LCAS... (pro pfehled
napf. 15)

5) LéEba HLP vede ke ,stabilisaci ate-
rosklerotického platu“, ktery ma snize-
nou tendenci k ruptufe s naslednou
trombosou. Ke zméné ,nestabilniho“, na
tuky bohatého, platu na plat ,stabilni”
dochazi po velmi kratké dobé nékolika
tydnl nebo maximalné mésicl hypolipi-
demické 1écby.

6) LéEba HLP vede ke zlepSeni endote-
lidIni dysfukce.
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7) V terapii HLP uzivané 1éky (predevsim
statiny a fibraty) maji fadu dalSich, ,neli-
pidovych“ Géinki, které se aditivné pozi-
tivné projevuji u nemocnych lé¢enych
zindikace HLP. Prikladem na lipidech ne-

Terapie HLP

A) Nefarmakologicka lécha
- zvySeni pohybové aktivity
- opatfeni k omezeni koufeni
- dieta

B) Farmakoterapie
- statiny
- fibraty
- pryskyfice
- niacin (t.&. v CR nedostupny)
C) Agresivni nefarmakologicka lécha
- LDL aferéza
- chirurgicka lé¢ba

D) Genova terapie

zavislého Gcinku hypolipidemik mize byt
snizovani fibrinogenu (fibraty), inhibice
proliferace myocyti ve sténé cévni (ze-
jména fluva- a simvastatin) nebo
antiagregacni pisobeni (pravastatin).
Byl popsan rovnéZ protizanétlivy G¢inek
pravastatinu.

Lécba HLP je komplexni, zahrnuje ne-
farmakologickou Ié¢bu, v indikovanych
pfipadech farmakoterapii, ve specializo-
vanych centrech je moZno pouZit agresiv-
ni IéGebné postupy jako je LDL-aferéza

a iledlni by-pass. Genova terapie je

v soucasnosti stale spiSe futurismem.
Prehled lé¢by HLP je uveden v tab. €.1.

Mezi reZimova opatfeni patfi samoziejmé
pravidelna fyzicka aktivita (aerobni cvi-
¢eni 20-30 min. 4-5x tydné nebo 45-60
min. 2-3x tydné). Druh cviGeni volime
podle véku, pfedchozich onemocnéni, fy-
zické kondice i stavu pohybového (stroji
pacienta. Doporucuje se béh, indiansky
béh, prochazky rychlou chlzi, jizda na
kole, ale i doma na ergometru, béh na
lyZich, plavani, veslovani, intenzivni ta-
nec. Cviceni by mélo byt pro nemocného
pfijemné a mél by pfi ném dosahovat
60-75% maximalni tepové frekvence pro
dany veék.

Vysledky studii publikovanych v posled-
nim roce prokazuji, Ze v prevenci kardio-
vaskularnich onemocnéni neni dokonce
nutné ani pfilis intenzivni cviceni! Osoby,
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které provozuji pravidelné prochazky
rychlou chlzi sniZi riziko stejné jako ty,
které intenzivné cvi€i v posilovné! Se cvi-
¢enim souvisi dalSi pomérné novy nalez.
Pfi hodnoceni vySkovahovych pomérd

z hlediska kardiovaskularniho rizika je
tfeba vyznamné zohlednit fyzickou aktivi-
tu pacienti. Obézni, ktery pravidelné cvi-
€i, je v nizSim riziku neZ osoba s idealni
hmotnosti a minimaini fyzickou aktivitou.

Dieta doporucovana pro prevenci ICHS

s maximalnim zamérenim na lécbu HLP,
ale i obesity a hypertenze, by méla byt
respektovana celou populaci, jako racio-
nalni dieta. Pro nemocné s HLP je jeji re-
spektovani imperativem. Riizné poruchy
tukového metabolismu vyZaduji v po-
drobnostech odliSna dietni opatreni. Je
vSak mozZno uvést zakladni principy, plat-
né obecné. Vychazeji vesmés z diety do-
poruc¢ované Americkou kardiologickou
spolecnosti (tzv. dieta AHA, stupen 1).
Shrnout je Ize do nékolika nasledujicich
bodd, ve kterych zohlednime i posledni
doporuceni NCEP IlI (16):

» 1) Restrikce kalorii, ma-li nemocny
nadvahu

» 2) Tuky by mélo byt hrazeno 25-35%
energie. Nasycené (tedy Zivocisné) tuky
nesmi tvofit vice nez 7% denniho ener-
getického pfisunu. Preferujeme nenasy-
cené tuky, polyenové mastné kyseliny do
10% energie a monoenové mastné kyse-
liny (kyselinu olejovou obsazenou napf.
v olivovém oleji) do 20% energie za den.
» 3) Obsah cholesterolu v dieté by ne-
mél byt vysSi nez 200 mg/den.

» 4) ZvySeni obsahu vlakniny, véetné po-
travinovych vyrobki s jejim zvySenym ob-
sahem.

» 5) ZvySeni konsumace potravin, s pat-
ficnym obsahem nékterych vitamini

s predpokladanym antioxidacnim Gcin-
kem. Doporucena davka zeleniny a ovo-
ce je 400g/den. Arteficidlni dopliovani
diety vitaminy (A,E,C) ale neni obecné
doporucovano!

» 6) U nemocnych s hypertenzi je vhod-
né omezit stil na 7-8 g /24 hod.

» 7) Je tfeba vyloucit nadmérnou konsu-
maci alkoholu, zejména u hypertonikd,
obéznich a u 0sob s hypertriglyceridémii.
» 8) NCEP doporucuje i zvySeni pfisunu
rostlinnych sterolil na 2 g/den (to je 20 g
pomazanky s jejich zvySenym obsahem -
na naSem trhu Flora pro activ).

Uvedena dietni a reZimova opatfeni by
méla vést u vétSiny naSich nemocnych

minimalné k dosazeni limitu normalni
hmotnosti, za kterou je povazovan BMI
do 25 kg/m?. JestliZe je pro nékteré ne-
mocné dosaZeni idealni, nebo alespon
normalni vahy obtizné, mlze byt pro né
jistou motivaci vysledek vyzkum(i z ne-
davné doby. Ty ukazuji, Ze dokonce i ti,
ktefi zhubli nékolik (obvykle asi 5 kg)

a vahovy pokles udrzi dlouhodobég, snizi
vyznamné své kardiovaskularni riziko.

Farmakoterapie HLP je oproti metodam
uvedenym v predesSlém odstavci nesrov-
natelné ¢astéjsSim Ié¢ebnym postupem.
Hypolipidemika a jejich obvyklé davko-
vani jsou uvedeny v tabulce ¢. 2.
Farmakoterapie je nyni povaZovana za
racionalni pfistup v 16¢bé HLP a jeji vy-
znam se stale rozSifuje. Presto je tfeba
uvést, Ze nezbytnym zakladem Iéchy je
respektovani vySe uvedenych zadsad diety
a rezimu (17).

NejuZivanéjSimi statiny byly simvastatin
tbl 10 a 20 mg, pravastatin tbl 10

a 20 mg a fluvastatin tbl 20 a 40 mg.
Prvni z Iéki této skupiny, lovastatin nyni
opét, tentokrat v generické podobé, pre-
bira prvni pficku. Nejnovéji registrova-
nym pfipravkem na nasem trhu je
atorvastatin tbl 10, 20 a 40 mg.

Mechanismus téinku

Statiny snizuji CH v krvi tim, Ze blokuji je-
ho nitrobunéénou syntézu. Dlisledkem
snizené syntézy cholesterolu v bufice je
zvySena exprese LDL-receptori s nasled-
nym zvySenim vychytavani LDL z plasmy.
Ne zcela jasny je mechanismus, kterym
statiny sniZuji TG. Postuluje se sniZeni
syntézy VLDL i zvySeni clearence a od-
bouravani VLDL cestou LDL receptord.
Statiny jsou indikovany pfedevsim u ne-
mocnych s izolovanou hypercholestero-
[émii, jsou alternativou i v terapii nemoc-
nych s kombinovanou hyperlipidémii,
predev§im u nemocnych s nepfilis zvyse-
nymi triglyceridy.

Mezi neprili§ ¢asté nezadouci Gcinky této
skupiny Iék0 patii myopatie (0,5%)

a asymptomatické zvyseni enzymd ja-
terniho souboru (1,9%). Tyto efekty jsou
vSak prechodné a mizi po vysazeni lécby.
Pod pojmem myopatie je obvykle uvadé-
na bolest ve svalech provazena vzestu-
ce, véetné rabdomyolyzy. K témto
komplikacim vSak dochazi zfidka a pre-



devSim u nemocnych uZivajicich soucas-
né dalSi medikaci. Nejéastéji tuto dalsi
medikaci predstavuji imunosupresiva
vcetné cyklosporinu A, erytromycin, mi-
befradil a dalsi.

DulezZitou kombinaci, kterd vedla u né-
kterych nemocnych k myopatii, byla
kombinace statind s kyselinou nikotino-
vou a fibraty. V soucasné dobé vSak sta-
le pFibyva praci, které kombinacéni IéCbu
prakticky vSemi dostupnymi statiny

v kombinaci s fibraty povazuji za bezpec-
nou a G¢innou. Na druhé strané je tfeba
uvést, Ze téZké myopatie po kombinaci
vysoké davky cerivastatinu s gemfibrozi-
lem (a dokonce i 1é¢ba vysokou davkou
cerivastatinu v monoterapii) vedly k né-
kolika Gmrtim a posléze ke staZeni ceri-
vastatinu z klinického pouZzivani. Pfi ana-
lyze vyskytu nezadoucich acink 1éCby
statiny (podle tidajii amerického FDA)
mél pravé cerivastatin Fadoveé vyssi vy-
skyt myopatii ve srovnani se vSemi ostat-
nimi statiny, které jsou do sou¢asnosti
na trhu. V kazdém pripadé vSak jde

o0 IéCbu, kterou je tfeba peclivé sledovat.
Proto by méla byt vyhrazena specialis-
tlm se zkuSenosti ve farmakoterapii HLP.
Statiny maji nékteré ,nelipidové” efekty
napf. antiagregacni pdsobeni, které je
nejvice vyjadfeno u pravastatinu.

DalSim typicky nelipidovym G¢inkem sta-
tinG je inhibice proliferace hladkych sva-
lovych bunék ve sténé cévni. Tento (éi-
nek je nejvice vyjadren u fluvastatinu

a simvastatinu.

Po podani statin(i dochazi k tpravé
endotelialni dysfunkce a ke stabilisaci
aterosklerotického platu. Jako dalSi pozi-
tivni Gcinek statind je uvadéno protiza-
nétlivé plsobeni.

Sekvestranty Zlucovych kyselin, nevstre-
batelné pryskyfice nebo iontoménice
cholestyramin pulvis, sacky 4 g

a colestipol pulvis sacky 5 g, pfedstavuji
Iéky, které jsou v terapii HLP uZivany po
desitky let. Jsou nevstfebatelné ze za7i-
vaciho traktu. Mistem jejich piisobeni je
strevo, ve kterém preruSuji enterohepa-
talni cyklus Zlucovych kyselin. V dlsled-
ku zvySené potfeby CH na jejich novou
syntézu se zvySuje aktivita a poCet
LDL-receptort.

Zakladni indikaci pro 1éEbu pryskyficemi
je izolovana hypercholesterolémie.
Vzhledem k tomu, Ze jsou nevstrebatelné
a tudiz netoxické, jsou jedinymi hypolipi-
demiky, ktera je mozno bez rizika poda-

vat détem i Zenam ve fertilnim véku.
Limitujicim faktorem pfi podavani prys-
kyfic je Spatna tolerance nemocnymi.
NeZadouci G¢inky udava 30-50% ne-
mocnych. Jde predevsim o pfiznaky ze
strany zaZivaciho Ustroji, kterym dominu-
je Uporna zacpa. Modernim terapeu-
tickym trendem v podavani pryskyfic je
podavani nizSich davek (8 g cholestyra-
minu nebo 10 g colestipolu) at v mono-
terapii, nebo v souc¢asnosti predevsim

v kombinované Iécbé. Vyskyt nezadou-
cich Gcink( je pfi téchto davkach skutec-
né nesrovnatelné nizsi.

Pfi podavani pryskyfic je tfeba zvazit
moznost ovlivnéni vstiebavani nékterych
vitamind (A,D,E,K), které je nutno zejmé-
na v détském véku suplementovat. Déle
je tfeba pomyslet na mozné ovlivnéni
vstfebavani soucasné podavané medika-
ce. Interferenci Ize zabranit podanim dal-
$i medikace bud hodinu pfed anebo nej-
méné 3 hodiny po aplikaci pryskyfice.

| kdyZ jsou fibraty nejéastéji pouzivanymi
hypolipidemiky, pfesny mechanismus je-
jich Géinku neni dosud pfesné objasnén.
Asi nejdilezitéjsi je zvySeni aktivity li-
poproteinoveé lipazy. V dlsledku zvySeni
aktivity tohoto enzymu dochazi k urych-

mastnych kyselin a sou¢asné zvysuji je-
jich katabolismus cestou beta-oxidace.
Podle poslednich vyzkum(i jsou vySe uve-
dené Gcinky fibratl zprostredkovany tim,
Ze ovliviuji aktivitu nitrojadernych re-
ceptord, tzv. PPAR (peroxysome prolife-
rator activated receptor).

Nejvyrazngjsi efekt fibratl mizeme oce-
kdvat u kombinovanych hyperlipoprotei-
némii s vy$Sim cholesterolem i triglyceri-
dy a u hypertriglyceridémickych forem
HLP.

Fibraty jsou ¢asto podavany nemocnym
s diabetem mellitem a je tfeba uvést, Ze
pravé diabetické dyslipoproteinémie
(vySSi TG, nizky HDL-CH a nékdy zvySeny
CH) jsou jimi dobfe ovlivnitelné.

Po terapii fibraty se sniZuje pocet tzv.
»small dense LDL", které maji velky ate-
rogenni potencial.

Po fibratech byly pozorovany svalové bo-
lesti, nékdy provazené i elevaci CK. Za-
kombinované 1é¢bé se statiny. (viz téZ
vySe kombinace cerivastatin + gemfibro-
zil).

Podéavani estrogen( je v poslednich le-
tech stale ¢astéji doporuc¢ovano jako
substitucni terapie u postmenopau-

BéZna hypolipidemika, davkovani

ucinna latka

(nézev léku) obvykla davka/den
Statiny

lovastatin (Apo-lovastatin, Holetar, Medostatin, Mevacor) 20-40 mg
simvastatin (Simvacard, Simvor, Simgal, Vasilip, Zocor) 20-40 mg
pravastatin (Lipostat) 20-40 mg
fluvastatin (Lescol) 40-80 mg
atorvastatin (Sortis) 10-40 mg
Pryskyrice

colestipol (Colestid) 10-15¢
cholestyramin (Questran) 8-12¢g
Fibraty

mikronisovany fenofibrat (Lipanthyl 200M) 200 mg
(Lipanthyl Supra, Lipanthyl 267 M) 160 - 267 mg
retardovany mikr. fenofibrat (Fenofibrate 250 SR) 250 mg
ciprofibrat (Lipanor) 100 mg
bezafibrat (Regadrin) 400-600 mg

Kyselina nikotinova

leni katabolismu VLDL.

Fibraty sniZuji syntézu VLDL v jatrech.
Soucasné se snizuje i jaterni syntéza
apolipoproteinu B.

Konecné pak fibraty snizuji syntézu

v CR nedostupna

salnich Zen. Je prokazan pfiznivy vliv na
osteoporosu, klimaktericky syndrom

a dalsi. Prokazan byl i pfiznivy vliv [éCby
estrogeny na koncentrace plazmatickych
lipidG. Estrogeny snizuji hladinu LDL tim,
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Ze zvySuji clearence LDL Gastic z plasmy.
Po podani estrogenu se zvySuje pocet
LDL receptori v hepatocytu, stoupa kon-
centrace HDL-cholesterolu a apo A-I. Za
vyznamny nepfiznivy efekt estrogend je
povaZovano zvySeni rizika rakoviny endo-
metria. SniZeni tohoto rizika vyZaduje
pravidelné gynekologické sledovani,
stejné jako prevence tumorl prsu.

Z kardiologického hlediska je vSak vy-
znamny vysledek mnoha intervenénich
studii v prevenci kardiovaskularnich one-
mocnéni u Zen s manifestni ICHS. Rada
praci (zejména rozsahla studie HERS)
prinasi varovani pro uzivani estrogend

u postmenopausalnich Zen s ICHS. V ak-
tivné 1é¢ené skupiné nejenze nedoslo

k poklesu vyskytu ICHS, ale dokonce se

a2

dem k tomu, Ze v nedavné dobé byla
publikovana nova komplexni doporuceni
pro prevenci ICHS, vypracovana a akcep-
tovana celou fadou odbornych spolec-
nosti (kardiologicka, ateroskleroticka, in-
ternisticka, hypertensni, diabetologicka,
praktického lékafstvi, angiologicka a pfi-
stupuji k nim dalSi) budeme v nésleduji-
cim textu odkazovat predevsim na né
(18,19,20). Na druhé strané vSak ve
specifickych oblastech Ize tato doporu-
¢eni rozsifit pohledy z doporuéeni men-
Sich spolecnosti, jako jsou doporuceni
pro diagnostiku a Ié¢bu vypracovana
Ceskou spolegnosti pro aterosklerézu
(21), doporuéeni Ceské spolednosti pro
hypertenzi, nebo pohledy ze Spojenych
statd, kde celd fada spolecnosti vytvari

Podrobnéjsi informace o problematice HLP a predevsim konzultaci

o komplikovanych nemocnych Ize ziskat kaZdy ctvrtek od 15 - 17 hodin
na bezplatné ,Lince prevence“, tel.: 0800 11 5321. Linku zajistuje
»Centrum preventivni kardiologie Ill. interni kliniky 1. LF UK a VFN

v Praze za podpory grantu firmy KRKA.

zvySila mortalita. Podobné vysledky byly
zjistény pfi sledovani moznosti ovlivnit
vyskyt CMP. Hormonalini substitucni I&¢-
ba rovnéZ nedokazala navodit regresi Ci
alespon zpomalit progresi aterosklerdzy
v angiograficky dokumentovanych studi-
ich. Nasazeni HRT neni proto z hlediska
prevence (zejména sekundarni) ICHS,
ale i CMP, indikovano.

Kombinaéni 1éEba dvéma nebo vice hy-
polipidemiky predstavuje jisté moderni
smér. Mezi vyhody kombinaéni 1é¢by pat-
fi zvySeni G¢inku monoterapie, komplexni
ovlivnéni lipidového spektra, eliminace
nepriznivého vlivu monoterapie na né-
které parametry a sniZeni vyskytu neza-
vych 1ék(. Nevyhodou jsou pfedevsim
specifické komplikace kombinované 16¢-
by (predevsim tézké myopatie aZz rhabdo-
myolyza s akutnim selhanim ledvin po-
psana byt raritné pfi souc¢asném podani
statinu s niacinem nebo statinu s fibra-
tem) - opét je tfeba poukazat na vySe
uvedené pfipady fatalni rabdomyolyzy po
kombinaci cerivastatinu s gemfibrozilem.

V nynéjsi dobé existuje cela fada dopo-
ruceni, ke kterym lze pfi rozhodovani
0 péci o nemocné s HLP prihliZet. Vzhle-
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vlastni ,guidelines” pro optimalizaci po-
stupd v diagnostice a Ié¢bé HLP u rliz-
nych skupin osob v primarni a sekundar-
ni prevenci ICHS a dalSich komplikaci
aterosklerdzy. Vedle dnes jiZ klasického
doporuceni NCEP (Narodni cholesterolo-
vy edukaéni program) (22) existuji dopo-
ruceni napf. AHA (American Heart Asso-
ciation) nebo Americké diabetologické
spolecnosti.

Pfi pohledu na mnoZstvi téchto doporu-
¢eni by nds mohla prepadat beznadéj, Ze
nelze nalézt jednoduchy, spolecny algo-
ritmus. Prostudujeme-li vSak podrobné
vSechna uvedend doporuceni, miZzeme
konstatovat, Ze zakladni principy jsou té-
mér identické a odchylky spiSe ,kosme-
tické“.

Kdy a jak lé¢it

hyperlipoproteinémie?

Terapeuticky plan u konkrétniho nemoc-
ného bude vzdy zaleZet na rozhodnuti
oSetfujiciho |ékare, ktery jediny komplex-
né uvazi rizika a celkovy stav pacienta.
Zasadni je pfitom pravé odhad rizika.

V nejvySSim riziku jsou nemocni v sekun-
darni prevenci ICHS (tedy pacienti po in-
farktu myokardu, s anginou pectoris

a dalSimi formami ICHS) a nemocni

s diabetes mellitus, jejichz riziko je do-
konce shodné s pacienty v sekundarni
prevenci. Dale pak povaZujeme za vyso-
ce rizikové pacienty s kombinaci nékoli-
ka rizikovych faktori. Zakladnim vodit-

kem pfi rozhodovani jsou tzv. cilové hod-
noty.

Cilové hodnoty

Cilové hodnoty, tak jak je definuje soucas-
né evropskeé i ceské doporuceni pro pre-
venci ICHS jsou velmi jednoduché a snad-
né k zapamatovani. Pro prehlednost jsou
uvedeny i v nasledujici tabulce ¢.3.

| kdyZ v Zadném pfipadé nechci vnaset
zmatek do jednoznacné akceptovanych
cilovych hodnot, je tfeba ukazat, jaké
trendy Ize v blizké budoucnosti v oblasti
cilovych hodnot ocekavat. V kazdém pfi-
padé to bude cesta k dalSimu sniZovani.
Americka doporuceni jiz dnes definuji ci-
lovy LDL-CH 2,6mmol/I alespon v se-
kundarni prevenci a u vysoce rizikovych
pacientli napt. s diabetem. Podobny
trend Ize ocekavat u hodnot triglyceridd,
NCEP Il z roku 2001 jiz dnes doporucuje
jako cil 1,7mmol/I! Tento posun
zohlednuje jak vysledky nejnovéjSich epi-
demiologickych studii, tak patofyziolo-
gické mechanismy. PFi hodnotach trigly-
ceridli nad 1,5mmol/I se tvoii vysoce
aterogenni, tzv. malé denzni LDL.

Kdy zahajit farmakoterapii?

V primarni prevenci je situace pomérné
jednoznacna. Farmakoterapie je zahaje-
na teprve po nelispéchu 3-6 mésicni ne-
farmakologické terapie. V sekundarni
prevenci pfibyva dlikazl pro efektivnost
IéCby hypolipidemikem u nestabilniho
korondarniho syndromu (23). Kromé
menSich studii v lonském roce publiko-
vana studie MIRACL ukazala profit z na-
sazeni l1éEby jiz do 4. dne od zacCatku po-
tiZi (24). Co miZeme v soucasné dobé
povaZovat za dileZité z hlediska kazdo-
denni praxe je i fakt, Ze [éCba nasazena
ihned v nemocnici bude uZivana ve vy-
razné vySSim procentu, neZ bude-li roz-
hodnuti ponechano i na fazi ambulantni,
posthospitalizacni. Napfiklad francouz-
ska studie PREVENIR prokazala vyrazny
rozdil v dodrZovani IéEby u nemocnych

s nestabilni AP po 6 mésicich v zavislosti
na tom, zda byla 1é¢ba zahajena jiz na
koronarni jednotce, nebo bylo rozhodnuti
ponechano na pohospitalizaci fazi. Roz-
dil byl dramaticky, 95% vs 13%!

Kdy ukon¢it

farmakologickou Iéchu HLP?

Je tfeba si uvédomit, Ze rozhodnuti o za-
hajeni farmakologické 1é¢by HLP je velmi
odpovédné. Jde totiz prakticky vidy

o rozhodnuti na cely Zivot pacienta. Je-li
hypolipidemickéa IéCba nasazena, nemé-
la by byt vysazena po normalizaci bio-
chemickych nalezd.



Vsechno bude jinak???
ZkuSenost z Heart
Protection Study (HPS)
VSe co je napsano vySe moznd ¢astecné
zméni (ve smyslu vice agresivni 1éCby
a nizSich cilovych hodnot) analyza HPS.
Tato studie, ktera nebyla dosud publiko-
vana, ale prednesena na sjezdu AHA
v listopadu 2001 predstavuje nejvétsi
statinovou megastudii s nesmirné zaji-
mavymi vysledky. HPS méla dvakrat zkfi-
Zeny design, vice nez 20.000 nemocnych
dostavalo simvastatin uniformné 40 mg
denné versus placebo, a soucasné vita-
minovy ,antioxidacni“ koktejl (beta karo-
ten, C, E) opét versus placebo. Do studie
byli zafazeni nemocni s vysokym rizikem
kardiovaskularniho onemocnéni protoZe:
1) Byli v sekundarni prevenci ateroskle-
rozy (ICHS, CMP, ICHDK),
2) méli diabetes,
3) méli hypertensi.
Jejich vstupni cholesterol musel byt vySSi
nez 3,5 mmol/I!
Jejich Iékaf pfitom nepovazoval IéEbu
statinem za indikovanou nebo
kontraindikovanou. Do studie bylo zafa-
zeno pres 5 tisic Zen, a vyznamnou ¢ast
tvorili nemocni nad 65 a dokonce nékolik
tisic nad 75 let.
Pokles celkové mortality, kardiovasku-
larniho rizika u Sirokého spektra nemoc-
nych (véetné skupiny s poklesem LDL-C
azna 1,8 mmol/l), vSe statisticky jedno-
znacné vyznamné pfinasi novy pohled na
dosavadni doporuéeni o 16¢bé HLP. P¥i-
nasi vSak také otazniky, tykajici se eko-
nomické narocnosti uZiti statinG u tak Si-
rokého spektra nemocnych, dokonce
s hodnotami, které dnes povazujeme za
cilové.
Vitaminovy koktejl nepfinesl nemocnym
Zadny uzitek (jedinymi popsanymi zmé-
nami byl mirny narlist celkové mortality
i vyskytu kardiovaskularnich pfihod ve
skuping |é¢ené vitaminy ve srovnani
s placebem). Kdyz jsme se jiz vySe dotkli
ekonomiky podavani statinti, méli by-
chom zminit i fakt, 7e v CR se utrati za vi-
taminy asi 1 miliarda K¢ rocné. To, jak
efektivné nemocni tyto penize vynakla-
daji, posoudi jisté Ctenar i ve svétle HPS
sam.

Je tfeba znovu zdliraznit, Ze péce o ne-
mocného s HLP je komplexni a patfi do ni
i racionalni ovlivnéni hypertense,

DM, obesity a dalSich sou¢asné se vysky-

tujicich onemocnéni, i kdyZ nemizZeme
ani heslovité probirat zakladni principy je-
jich Iécby. Adekvatni 1éCba vlastni ICHS
nebo komplikaci atherosklerosy je nezbyt-
nou podminkou péce o tyto nemocné.
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B Rakovina: také vyznamné

Podle vysledkil nejnovéjsich vyzkumii
postihne rakovina 10 procent lidi pro
jejich genetické predpoklady. Jesté
gickych onemocnéni prst, vajecniki,
délohy, tlustého streva a konecniku.
VétSina pacientl pfitom onemocni

v mladém véku, kdy se rakovina jesté
vétSinou nepredpoklada. Prakticti |é-
kafi totiz nemuseji sledovat rodinnou
z4atéz svych klientd. ,U vesnickych 1é-
karl je to jednodussi, protoZe rodiny
znaji. Ve méstech se naopak pribu-
zenstvo mnohdy ani nesetkava, takze
0 svém zdravotnim stavu vzajemné
nevi,“ uvadi Jan Zaloudik z Masa-
rykova onkologického stavu v Brné.
Pripomina také, Ze dédicna rizika

v soucasné dobé sleduji pouze nék-
tefi onkologové a genetici.

Rizikové rodiny jsou obvykle takové,
kde se uréity nador opakoval nejmé-

dédicné riziko

né u dvou pfibuznych v jedné linii;
nadory se v téchto rodindch mnohdy
objevuji jiz pfed 50. rokem véku.
VySetreni Ize provést v genetickych
poradndch pfi vétSich nemocnicich.
U pacientli s vysokou mirou rizika
(které stanovuje genetik) je zdarma,
lidé s nizSim rizikem si musi néktera
vySetfeni hradit.

LZjistime-li u pacienta ,chybu v ge-
nu“, miZzeme genetické testovani na-
bidnout i vSem jeho pfibuznym. Vime
pak o jejich pfipadném vysokém rizi-
ku onemocnéni dopfedu a mizeme
jim poskytnout maximalni preventivni
péci. Ta mlZe zachranit mnoho mla-
dych lidi, ktefi by jinak vzhledem ke
svému véku zadné preventivni kon-
troly neméli. Casto musime zaéginat
s prevenci jiz ve 20 az 25 letech,“ fi-
ka Lenka Foretova z brnénského on-
kologického dstavu.
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I IEXTIEIXY odborny Easopis praktickych lékafi

Aktuaini pohled na lécbu hypertenze

z hlediska klinické farmakologie

Doc. MUDr. Otto Mayer, CSc.
Oddéleni klinické farmakologie, FN Plzefi

Souhrn: V predloZzeném sdéleni se zabyvame problematikou Iécby hy-
pertenze z pohledu nékterych zmén, které prineslo vydani poslednich
terapeutickych navodi pro Iécbu hypertenze. Problematikou hyper-
tenze se zabyvaji navody fady odbornych spolecnosti, predevsim Ces-
ké spolecnosti pro hypertenzi, ale také spolecnosti kardiologické,
preventivni kardiologie, spole¢nosti pro aterosklerozu, nefrologické,
diabetologické spolec¢nosti, porodnicko-gynekologické a dalsi. Di-
vod je zFetelny, tj. Ze hypertenze predstavuje jednoduchy a snadno
méritelny symptom, ale s bohatou mozaikou p¥i¢in a nasledkii.

Klicova slova: hypertenze, antihypertenziva, pouZiti dle stratifikace

rizika

Co je nové v predkladanych navodech?
» vyznamné se snizila hodnota normalni-
ho krevniho tlaku (tab. 1)

» zvySeny krevni tlak je vniman jako rizi-
kovy faktor (RF) zdsadniho vyznamu

» stratifikace rizika je metoda jak kvanti-
fikovat dopad hypertenze jako RF v pri-
marni a sekundarni prevenci a jak vést
strategii [éCby (tab. 2)

» 1ék k zahajeni 1éEby je vybiran dle cha-
rakteru rizika a jeho stratifikace, nikoliv
dle rigidniho schematu (tab. 3-6)
Probrany budou jednotlivé skupiny anti-
hypertenziv z pohledu farmakologickych
vlastnosti a jejich prednostniho pouZiti

v rliznych terapeutickych situacich.

I Diuretika

Predstavuji klasickou skupinu antihy-
pertenziv. Rada studii prokézala snizenf
kardiovaskularniho rizika pfi jejich pouziti
ke sniZovani krevniho tlaku a jsou zakla-
dem monoterapie i kombinaéni terapie.
Zé&kladem Géinku je blokada reabsorpce
thiazidova diuretika. Pouzivani v niz§ich
davkach oslabilo riziko jejich nezadou-
cich aginkd, tj hypokalemie, nezadouci
ovlinéni metabolickych parametri a hy-
perurikemie. Hypokalemii Ize ¢elit kombi-
naci s kalium Setficimi diuretiky.
Hydrochlorothiazid mé kratSi polocas
eliminace nez chlortalidon (24-96h),
coZ je odliSuje v G¢inku, ale pfedevsim

v riziku nezadoucich G¢inkl u déle vylu-
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Cované latky. Indolinové derivaty (inda-
pamid, metipamid) G¢inkuji pfevazné
vazodilataénim Géinkem a proto jsou né-
kdy oznacovany za diuretika bez diure-
tického Géinku. Vylucovani drasliku posi-
luje diureticky Gcinek, ale nese s sebou
riziko, které je nékdy nutné kompenzovat
dodateénou suplementaci kalia.
Klickova diuretika Gcinkuji inhibici zpét-
ného transportu sodiku, drasliku a chlori-
di v Henleho kliéce. Jejich pouZiti pro in-
tenzivnéjsi diureticky Gc¢inek neni v 16Ebé
hypertenze prednostni, furesemid pouzi-
vame v nizs8i davce nez jako diuretikum

a nikdy v monoterapii.

Draslik Setfici diuretika G¢inkuji bloka-
dou vymeény sodiku za draslik v distalnim

tubulu a predstavuji dillezitou kompo-
nentu v kombinaéni I6cbé hypertenze.
Spironolakton jako antagonista aldoste-
ronu nalezl rovnéz uplatnéni v 1é¢bé
chronického srde¢niho selhani (studie
RALES). Amilorid ma rychlejsi nastup ka-
lium Setficiho Géinku, ale jeho antihy-
pertenzni G¢inek se realizuje jinym me-
chanizmem. PouZiva se v kombinaci

s hydrochlorothiazidem. Pfednostni po-
uZiti a kontraindikace viz tab. 3.

| Beta-blokatory

Antihypertenzni G€inek byl poprvé po-
psanvr. 1964. Jde o G¢inna antihy-
pertenziva, ktera s sebou prinaseji dale
vyhodu ochranného G(éinku na myokard
a jsou zakladem Ié¢by po infarktu myo-
selhani. Prevladajicim mechanizmem je
kompetitivni blokadda sympatickych ner-
vovych zakonéeni v srdci, kde prevladaji
beta 1 receptory. Naopak beta 2 re-
ceptory jsou napf. v bronsich nebo zpro-
stiedkuji metabolické Géinky a jejich vy-
fazeni predstavuje nezadouci Géinky.
Proto se v I1éGbé hypertenze dava pred-
nost vétsinou beta-1selektivnim be-
ta-blokatorim (metoprolol, atenolol,
betaxolol, bisoprolol). Antihypertenzni
Gcinek Ize vSak spolehlivé docilit téZ ne-
selektivnimi beta-blokatory (metiprano-

vvvvvv

v 1éEbé srdecniho selhani je dle provede-

Definice a klasifikace hypertenze dle hodnot TK v mmHg

systolicky TK

diastolicky TK

Optimalni TK <120 <80
Normalni TK <130 <85
Vy$si normdlni TK 130- 139 85 -89
Mirné hypertenze 140 - 159 90-99
hranicni 140 - 149 90-94
Stredni hypertenze 150 - 179 100 - 109
Tézka hypertenze > 180 > 110
Izolované systolicka > 140 <90
hranicni 140 - 149 <90
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nych studii neselektivni karvedilol
(ovSem s pfitomnou alfa 1-lytickou sloz-
kou). Pfitomnost ISA ma spornou vyhodu
a to jen je-li velmi mirna (acebutolol).
Podobna je situace u duélniho beta-blo-

Géinku na myokard, ale vykazuje intenziv-
ni periferni vasodilataéni G¢inek. Latky
s rychlym pohybem v krvi charakterizova-
né prudkym vzestupem hladin (rychlou
absorpci) a naslednym poklesem s polo-

Stratifikace rizika uplatnéni hypertenze
jako rizikového faktoru (RF) pro rozvoj aterosklerozy

Zavaznost hypertenze

Dalsi rizikové faktory mirna stfedni tézka

a onemocnéni sTK 140-159 nebo sTK 160-179 sTK > 180
dTK 90-99 dTK 100-109 dTK > 110

|. Bez RF nizké riziko stiedni riziko vysoké riziko

Il. 1-2 RF stredni riziko stredni riziko velmi vysoké riziko

lll. >3 RF nebo DM
organové poskozeni

vysoké riziko

vysokeé riziko velmi vysoké riziko

IV. Poskozeni
cilovych organli

velmi vysoké riziko

katoru celiprololu (zastoupen je slaby
beta 2 sympatomimeticky G¢inek). Uvadi
se, 7e Uspésnéjsi je 16Eba beta-blokatory
u vysokoreninové hypertenze, u mladsich
jedinc, ale aéinku Ize docilit u 40-60%
vSech pacientil (kde neni kontraindikace
podani, napf. tendence k bronchospas-
mu). Jejich pouziti podporuje vyhodna
kombinace s diuretiky a pfedevsim nejlé-
pe dokumentovana prospésnost na
morbiditu a mortalitu. Pfednostni pouZiti
a kontraindikace viz tab. 4.

(Calcium Channel Blockers-CCB)

jsou heterogenni skupinou latek, které
interferuji se vstupem vapnikovych iontd
do buriky. Vapnik hraje kli€ovou roli v bu-
nécné komunikaci a regulaci. Je to posel
zprostfedkujici bunéénou odezvu na pod-
néty pfichazejici na membranu bunky.
Kalciové ionty jsou tak prvnim spojenim
nervového vzruchu a mechanické kon-
trakce myokardu, hladké svaloviny a pfi¢-
né pruhovaného svalu.

Nejobvyklejsi je klasifikace CCB dle che-
mické struktury. Verapamil je derivat fe-
nylalkylaminu, diltiazem derivat
benzothiazepinu a nifedipin je prototyp
pro nejpocetné;jsi skupinu dihydropyridi-
n{. Jina klasifikace vychazi z odliSnosti
CCB v ovlivnéni srdce a periferniho cévni-
ho fecisté. Typ 1 - verapamil a diltiazem,
prodluZuji AV vedeni a maji naznaceny
negativné inotropni iéinek na myokard,
Typ 2 - nifedipin, je bez vyznamného
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velmi vysoké riziko velmi vysoké riziko

¢asem eliminace 2-5h jsou oznacovany
jako prvni generace CCB (verapamil,
diltiazem, nifedipin). Dihydropyridinové
pfipravky dokonalejSich vlastnosti jsou
oznacéovany jako druha generace (viz tab.
5). Jde pfedevsim o latky s delSi ab-
sorpéni fazi a pomalejsi eliminaci (amlo-
dipin vykazuje polocas 35-50h). Pravé
modifikace kinetickych vlastnosti smé-
rem k pomalej$imu pohybu dihydropyri-
dinu v krvi je provazena pozitivnimi vy-
sledky ve velkych klinickych studiich
(nitrendipin ve studii SystEur, felodipin
ve studii HOT). Lipofilita je snad podmin-
kou ndznaku antiaterosklerotického Géin-
ku lacidipinu ve studii ELSA. Pomalejsiho
pohybu v krvi Ize ovS§em docilit téZ pouzi-
tim 1ékovych forem se zdrienym uvolfio-
vanim (isradipin v retardované |ékové
téchto vlastnosti je GITS systém, v této
podobé byl podan nifedipin pacientim
ve studii INSIGHT. Také dalSi studie s re-
tardovanymi pFipravky CCB (diltiazem ve
studii NORDIL) nebo Iatkami s pomalou
kinetikou (felodipin ve studii STOP-Hy-
pertension-2) umoznily renesanci celé
skupiny CCB v kardiovaskularni terapii po
problémech s neretardovanym nifedipi-
nem. Dlouhodobé Géinkujici CCB mohou
byt pouZity jako antianginozni latky bez
ohledu na prislusnost ke skupiné. CCB
jsou indiferentni ve smyslu ovlivnéni
krevnich lipid(, kyseliny mocové ¢i hladi-
ny drasliku, coZ je moznym problémem
latek pro ostatni skupiny antihypertenziv

(diuretika, beta-blokatory).
Antiarytmicky G¢inek Ize predpokladat
jen pro verapamil a diltiazem s ohledem
na myokardialni slozku jejich Géinku (viz
shora). Velmi (¢inné jsou v zastaveni ta-
chykardie, napt. na bazi reenter v AV uzlu
a v kontrole frekvence komorové odpoveé-
di pfi fibrilaci €i flutteru sini. Otoky kolem
kotnik, flush €i zacpa jsou nezadoucimi
Gcinky, na které je nutno pomyslet v sou-
vislosti s Iécbou CCB. Pfednostni pouZiti
a kontraindikace viz tab. 5.

V etiopatogenezi hypertenze se Géastni
aktivace renin angiotenzinového systému
(RAS). Blokadou osy RAS na (rovni pie-
mény angiotenzinu | na angiotenzin Il -
inaktivaci odpovidajiciho konvertujiciho
enzymu (ACE) - se navodi vyfazeni vaso-
konstrikénich podnétil, potlacuje se pro-
dukce aldosteronu a brzdi se rozklad bra-
dykininu. Jsou uvadény rozdily mezi
jednotlivymi pfipravky v kinetice, tkdnové
selektivité a ve vyskytu nezadoucich

Diuretika
podani jako antihypertenziva pri
soucasné pritomném dal$im onemocnéni

Indikace:
chronické srdecni selhani

Mozna indikace:

diabetes mellitus

Kontraindikace:

dna

Relativni kontraindikace:

dyslipidemie, sexualné aktivni muZi

Beta-blokatory
podani jako antihypertenziva
pri dalsim onemocnéni

Indikace:

angina pectoris, po IM, tachyarytmie

Mozné indikace:
CHSS, gravidita, diabetes
Kontraindikace:
astma, CHOCHBP, SA-AV blok
Relativni kontraindikace:

dyslipidemie, sex. aktiv. muZi, atleti, CHDK
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Blokatory kalciovych kanall
Indikace:
angina pectoris, ISH, starsi

Mozna indikace:
ICHDK, po transplantaci

Kontraindikace:

SA - AV blok (verapamil + diltiazem)

Relativni kontraindikace:
CHSS

Inhibitory angiotenzin
konvertujiciho enzymu (Acen)
Indikace:

Chron. srdecni selhani, St. p. IM,
diabeticka nefropatie

MoZna indikace:
0

Kontraindikace:
gravidita, hyperkalemie, bilat. renal stenoza

Relativni kontraindikace:
0

Geinkh (kasel).
Je vhodné se Fi-
dit predevsim
podloZenosti dat
vysledky velkych
klinickych studii.
Lze spiSe kon-
statovat, Ze

v pfipadé ACEI
jde o skupinovy
efekt.

Kaptopril je po-
uzivan jen

k akutnimu sni-
Zeni krevniho
tlaku, v ostatni
|6Ché je davana
prednost pfi-
pravki s kineti-
kou umoznujici
davkovani je-
denkrat denné
(enalapril,
perindopril,
trandolapril,
ramipril, cila-
zapril). Ve studii
CAPP a ve studii
STOP-hy-
pertension 2

(u starych lidi)

prokazaly ACEIl stejnou Géinnost jako klasicka terapie (be-
ta-blokatory a diuretika) na snizeni morbidity a mortality. Ve
studii HOPE prokéazaly ACEI (iéinnost v heterogenni skupiné
pacient s rizikovymi faktory pro KV onemocnéni. Mezinarodni
autority pfivedly k rozhodnuti doporucit ACEl jako Ik prvni
volby zejména pfiznivé vysledky u pacient(i s diabetickou

a nediabetickou nefropatii. Byl jednoznacné prokazan pro-
tekéni acinek ACEI u chronického srdeéniho selhani, kde je
tato skupina nezastupitelna. Byla provedena celd fada studii
prokazujici protekéni Géinek ACEI podanych brzy po akutnim
I.M. V8echny tyto stavy jsou do znacné miry také vysledkem

ovlivnéni rizikového faktoru hypertenze. ACEl jsou nejicéinngjsi
ve smyslu potlaéovani a regrese hypertrofické levé komory sr-
decni (se znacnym prognostickym vyznamem). Pouziti ACEl je
bezpetné. Pomineme-li suchy kaSel (ktery je fesitelny jen vy-
nechanim ACEI), doporuéovanou opatrnost pfi kombinaci

s kalium Setficimi diuretiky (vznik hyperkalemie) nejsou vy-
znamnéjsi kontraindikace podani ACEl. Pfednostni pouZiti

a kontraindikace viz tab. 6.

K GpInému vyctu antihypertenziv patfi i dalSi skupiny.
Predvsim alfa-1 lytika (prazosin), kde je ocefiovan mozny
pfiznivy Géinek na porusené metabolické ukazatele, skupina
agonisti centralnich alfa 2-receptori (moxonidin, rilmeni-
din) a skupina antagonist(i angiotenzinového receptoru Il.
Tyto latky jsou uréeny predevsim do kombinaéni terapie a ne-
budou podrobnéji probrany.

Literatura u autora
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