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Vazeni kolegové,

zdd se to az neuvéfitelné, Ze se blizi druhé vyro¢i uvolnéni statind pro praktické
Iékare v sekunddrni prevenci kardiovaskuldrnich chorob. Je to tedy druhé vyroci,
kdy jsme prolomili bariéru a posunuli moderni 1é¢bu k vétSimu poctu pacientd.
Prosté ten Cas leti a my mdame moznost se ohlédnout diky Projektu S - Card, ktery
mj. sledoval, zda rozhodnuti zrugit preskripéni omezeni bylo spravné. Ze bylo
spravné se doctete uvnitf listu. Prakticti 1ékati zvlddli aplikaci statind, pacienti bez-
esporu profitovali z 1é¢by, systém to nepolozilo, takze se mize zddt, Ze je vyhrano.
Ale ono neni. Jsou tu dalsi etapy, napf. jejich aplikace v primdrni prevenci nebo
preskripcni omezeni pri 1é¢bé hypertenze atd.

Néco uz se povedlo. Praktik muize pfedepisovat inhibitory protonové pumpy, do-
konce jsme dostali divéru a smime predepisovat pti 1é¢bé hypertenze vsechny blo-
kétory kalciovych kandlti. Oteviela se ndm zcela raciondlné paleta 1€kt pfi terapii
bronchidlniho astmatu. Jisté se mnou souhlasite, ze bylo jisté velice moudré umoz-
nit pfistup pacientim k moderni 1é¢bé inhala¢nimi kortikoidy prfes své praktické
doktory.

Ale jsou i prepardty, které ndm resp. naSim pacientim administrativa upird
preskripénimi omezenimi. Otdzku nootropik snad ani nebudu komentovat. To je
ukdzka ryze byrokratického zdsahu do kompetenci svobodného uméni, kterym
bezesporu praktickd medicina je. Jak si vysvétlit, Ze erudovany praktik nesmi noo-
tropikum predepsat, ale pacient laik si ho miZe béZné koupit ve volnoprodeji v kaz-
dé 1ékdrné?! A tak bych mohl pokracovat v popisu zndmé dZungle preskripcnich o-
mezeni a narazim na coxiby, antikoagulancia, nékterd kortikoidn{ externa a at je to
cokoliv budu nardzet na pismena ,,Z* , ,L*, ,P*.

Co vlastné symbolizuji? Jsou vyrazem ochrany odbornosti ¢i specializace? Nebo
ekonomiky? Nebo nediivéry v nase kvality? Na druhé strané se setkdvame s dive-
rou, kterd je ndm dadna napf. modernim pristupem k lécbé srdecniho selhdni v praxi
apod. Potencidl Spolecnosti vieobecného lékatstvi CLS JEP je neustile pripraven
pro edukaci praktikd a pro zavadéni novych kompetenci do oboru. Osobné se do-
mnivam, Ze zpétnd vazba, kterou mame napt. prostiednictvim vysledkd zminéného
projektu S - Card muzZe hovofit v nas prospéch. Kauzdln{ a raciondln{ aplikaci sta-
tind jsme valnou ¢ést sledované populace piiméli k doporu¢enym hodnotam lipido-
gramu. A bylo by tomu tak, kdybychom se pfed dvéma lety smifili s citovanymi
omezenimi a dodnes odesilali pacienty ke specialistim? Takze se zdd, Ze pres
vSechna uskali schopnosti a kompetence praktického lékafe rostou. A co kdyby-
chom v tlaku na zdravotnické legislativce pokracovali napf. v otdzce moderni tera-
pie hypertenze. Aniz bych chtél preceniovat ambice praktické mediciny, myslim si,
Ze terapie hypertenze patii skutecné do terénu. Moderni praktik jisté¢ postupuje pod-
le doporucenych postupil a dosahuje odpovidajicich vysledkd. Ale prece, jsou zde
prepardty, resp. skupina 1€k, které mohou pfinést pacientlim dalsf profit. Jenomze
...omezeni... a to nejen pro praktického lékare, ale tentokrat i pro specialistu.
Pozorny ctendr jisté vi, Ze miiim na sartany. A pro¢ s nimi nelécit? Prakticky neni
zddny klinicky divod, ktery by nds mél omezit. Takze uvidime jak to dopadne, pro-
toze diskuze na téma uvolnéni sartand pro béZné pouziti v 1é¢bé hypertenze jiz za-
cala. Tak jako jsme obstéli pri 1écbé dyslipidemif statiny, véfim, Ze budeme tdspésni
i u hypertenze pfi 16¢bé sartany...

A stejné nam dost omezeni zbude, takze kdyz nepolevime a budeme o jejich zru-
Seni bojovat, bude stdle co slavit, nebo Ze by mohla nase preskripéni omezeni zmi-
zet pii vstupudo EU?
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odborny éasopis praktickych lékaii [FIEXIARL

Depresivni pacient
v ordinaci praktického lékare

Doc. MUDr. Oldrich Vina¥, DrSc.
Psychiatricka l1é¢ebna, Praha 8 - Bohnice

Souhrn:
Co do cetnosti jsou depresivni nemocni v klientele praktického Iéka-
e na druhém misté za nemocnymi respiracnimi nemocemi. PonévadZ
pacient vétsinou skryva depresivni pfiznaky za somatickymi, rozezna
depresi prakticky lékar sotva u poloviny nemocnych a spravné z nich
Ié¢i zase jen sotva polovinu. Deprese je v psychice analogii bolesti
v somatické symptomatice. Casta je komorbidita deprese se soma-
tickymi nemocemi, jejichZ prognosu vyrazné zhorsuje. LéCit je pak
tieba obé nemoci. Citlivy psychoterapeuticky pfistup je predpokla-
dem dspésné medikamentozni Iécby, ktera sama o sobé je snadna

a kde dnes dominuji antidepresiva typu SSRI. Lze jimi Ié¢it i izkostné

poruchy, fobie a premenstrualni dysforickou poruchu. U Zen v meno-
pauze je treba kombinovat SSRI s hormonalni substituci.

Klicova slova
deprese, depresivni porucha, bipolarni afektivni porucha, antidepre-
siva, premenstrualni dysforicka porucha, hormonalni substituce

vV menopauze

H Uvod

Deprese je dnes tak popularni, Ze boura
stigma duSevnich poruch. Mit depresi
prestava byt hanba, kterou je tfeba tajit
a za kterou se stydi rodina nemocného.
K tomuto procesu zacinaji vyznamné
prispivat i prakticti IékaFi, ktefi stale
castéji uz dnes depresi Iéci. Ve verej-
nosti se tak upeviuje védomi, Ze duSevni
zdravi je nedilnou soucasti zdravi vilbec.
PraktiCti Iékafi a ostatni Iékafi kromé
psychiatrli vSak zatim dovedou depresi
rozpoznat pfiblizné jen u poloviny ne-
mocnych a sotva polovinu z nich dove-
dou spravné 1é¢it. Jde o onemocnéni,
které prinasi tak nesnesitelné utrpeni, Ze
15% nemocnych doZene k sebevrazdé.
Deprese mize byt pojimana jako symp-
tom, kterému zpravidla lidé rozumi tak,
Ze jde o Spatnou naladu. Mit ,,depku” se
poklada za dlsledek chvatu doby a vyso-
kych narok(, ktery dnes doba na Clovéka
klade. Podobna ,depka“ je vSak zpravid-
la jen nékolik hodin nebo i dni trvajici

rozlada, ktera provazi néjaky nelspéch,
zklamani (rozarovani ze stavu spolec-
nosti: ,blba nalada“), kocovinou po fla-
mu, nevyspdni, ¢asto reakci na néjakou
télesnou obtiZ. Podobné rozlady zpravid-
la nevyZaduji odbornou lékafskou péci,
lidé je ostatné feSivaji sami, nékdy i uZi-
vanim volné prodejnych pfipravki.

Jde-li 0 samostatnou nosologickou jed-
notku, pak mluvime o depresivni poru-
Se. Je definovana jako soubor urgitych
pfiznakl a nikoli doklady o jednotné
etiopatogeneze. Je to disledek radikalni
reformy psychiatrické nosologické klasi-
fikace, ktera ve snaze o dobrou spolehli-
vost diagnostiky opustila ¢lenéni podle
etiologie na jednotky psychogenni (neu-
rozy), endogenni (schizofrenie a manio-
depresivita) a organické (demence). Ne-
rozliSujeme tedy psychogenni (reaktivni)
depresi od deprese endogenni a nelisi
se ani jejich IéEba. Ztrati-li nékdo za-
méstnani a vyvola to depresi, miZe Géin-
na lécba prispét i k tomu, aby snaze na-

Sel nové zaméstnani (Vinaf 1999).
Depresivni porucha muze byt lehka (ne-
bo podle jiného prekladu ,mirna“

(F 32.0), stiedné tézka (F 32.1), tézka
depresivni porucha bez psychotickych
priznakii (F 32.2) nebo téZka depresiv-
ni porucha s psychotickymi priznaky

(F 32.3). DileZity je prGibéh. Zminéné
depresivni poruchy diagnostikujeme teh-
dy, jestlize jde bud o prvni depresivni
epizodu v Zivoté nemocného, nebo

o0 opakovanou epizodu (pak mluvime

o rekurentni depresivni poruse), za
podminky, Ze nikdy nepfedchazela epizo-
da méanie nebo hypomanie. Jestlize ano,
pak jde o jinou nemoc, o bipolarni afek-
tivni poruchu (F31). Deprese pfi bipolar-
ni poruSe lé¢ime dnes jinak neZ monopo-
larni a jeji 16¢ba patfi do rukou
psychiatra.

I Epidemiologie

V Sesti zemich Evropy bylo vySetfeno

78 463 obyvatel. Sestimésiéni preva-
lence depresivnich pfiznakUl byla 17%.
Kritéria deprese vyZadujici Iécbu dosahlo
6,9% lidi. Zeny trpi depresi priblizné
dvakrat castéji neZz muZi a prevalence
roste aZ na 20%, jde-li o bezdétné ku-
facky a o vdovy (Lépine et al. 1997).
Neni jasné, zda depresivnich pacientd
pribyva. Zaéatkem minulého stoleti se
odhadovala prevalence deprese na
0,5%, dnes je celoZivotni prevalence
afektivnich poruch 19,1%, z nichZ depre-
se Cini v rdznych zemich 10 az 15%. Bé-
hem stoleti totiz doSlo k revoluci v 16Ebé,
a proto dnes vyhledava Iécbu mnohem
vice lidi neZ dfive.

Prakticky IékaF mliZe ocekavat, Ze v jeho
kazdodenni klientele je 10,4% depresiv-
nich pacientl, 7,9% pacient( trpicich
Gzkostnymi poruchami a 2,1% pacienti
s dysthymii. U 4,6% nemocnych jde

o komorbiditu depresivni a Gizkostné po-
ruchy. Vyssi riziko onemocnét maji roz-
vedeni, chudsi vrstvy a zvlast lidé neza-
méstnani. Deprese je tak co do ¢etnosti
na druhém misté za respiraénimi one-



mocnénimi. Je pred hypertenzi a bolest-
mi zad. Depresi obzvlast ¢asto trpi so-
maticky nemocni, pfiemZ deprese vy-
razné zhorSuje prognézu somatického
onemocnéni. Pocet timrti po infarktu
deprese podle jednoduchého Beckova
dotazniku (Lespérance et al. 2002). De-
prese zvySuje riziko cévnich mozkovych
pfihod a depresi trpi pfiblizné polovina
vSech nemocnych po takové prihodé
(Everson et al. 1998).

Pokud jde o ¢as straveny v neschopnosti
ve vSech zemich svéta, kde jsou (daje

k disposici, vyjadfeny indexem DALY (Di-
sability Adjusted Life Years) je dnes uni-
polarni deprese na ¢tvrtém misté mezi
jejimi pficinami a projekce do roku 2020
svédci pro to, Ze deprese postoupi na
druhé misto. Na nejvy$Sim misté jsou
dnes infekce dolnich cest dychacich
(112,9 x 106 DALY), nasleduji prGjmova
onemocnéni (99,6 x 106), perinataini
choroby (99,6 x 106), unipolarni depre-

polarni afektivni poruchou. 59% va-
riance pfi vzniku depresivni poruchy Ize
vysvétlit hereditou, depresivni epizodou
v anamnéze, osobnostnim rysem neuro-
ticismu a stresujicimi udalostmi, zvlasté
nastaly-li uz v détstvi. Zmény se nalézaji
na chromozomech 6, 11, 13, 14, 15

a 18. Nejnadéjnéjsi je vyzkum nalézajici
zZmény na genu pro serotoninovy trans-
portér. Deficit serotoninové neurotrans-
mise je nejlépe prokazanym ¢lankem pa-
togenezy, potvrzeny mj. moznosti vyvolat
recidivu deprese dietou bez tryptofanu,
ktery je prekursorem serotoninu. K uvol-
néni serotoninu dochéazi pfi stresu. Pri
depresi dochazi k poruSe zpétnova-
zebnich mechanizm( mezi uvolfiovanim
kortikotropin-releasing faktoru (CRF)

a serotoninu, coZ vede posléze k deficitu
serotoninu a nadbytku kortizolu. U de-
presi jsou nadledvinky zvétSeny a korti-
solaemie je vysoka (Nemeroff et al.
1984). To je pravdépodobné pfiinou
morfologickych zmén mozku, pfedevsim

I depresivniho nemocného je tfeha samoziejmé vysetrit somaticky

vcetné orientacniho vysetfeni neurologického, vySetieni krevniho

obrazu a biochemie. Cekani na vysledky nékterych z téchto vysetieni

vSak nesmi odloZit zacatek antidepresivni terapie.

se je na Ctvrtém misté (50,8 x 106 ),
ischemicka choroba srdecni je na misté
patém s 46,7 x 106 DALY (Murray et al.
1997).

ProZita depresivni epizoda miva negativ-
ni vliv na kvalitu Zivota a na profesionalni
kariéru. Do doby onemocnéni (ispéSny
student vzdava studium a spokojuje se
se skromnéjsimi Zivotnimi vyhlidkami.
Tomu naneStésti napomaha i ni¢im ne-
podloZené minéni, Ze duSevni ndmaha
by mohla vést k recidivam deprese, kte-
rou nékdy sdileji s pribuznymi i 1ékafi.
Deprese je ,nakazliva“ s velkym dopa-
dem na ¢leny rodiny. Pfedstavuje znac-
nou psychickou zatéz pro manzelského
partnera, déti a rodiée nemocného. De-
prese matky vede k naruSeni vztahu mezi
ditétem a matkou s vaznymi nasledky
pro utvareni osobnosti ditéte, které se
mohou projevit az v dospélosti.

Trpél-li jeden z rodicd depresi, je u jeho
potomki 16% riziko onemocnét unipo-
larni depresi a 32% riziko onemocnét bi-

atrofie nékterych oblasti kiiry a zvlasté
hippokampu, coZ zase souvisi s kogni-
tivnim deficitem u depresivnich nemoc-
nych (Elkis et al. 1995). Tyto zmény jsou
reverzibilni. Lé¢ba antidepresivy zahaji
dlouhy proces, na jehozZ pocatku je zvy-
Send koncentrace serotoninu a dalSich
monoamind v synaptické $térbiné, to ve-
de k zménam stavu receptorti, dale ke
zménam na Urovni druhych posli a po-
sléze k expresi gend pro rlstové faktory
a k napravé atrofie. Tento proces trva
nejméné onéch 10 - 20 dni, po které
musi nemocny ¢ekat na zlepSeni po za-
Catku |éCby (Duman et al., 1997, Hoschl
1998).

Analogii deprese v somatickém stavu je
chronicka bolest. Depresivni nemocni
Casto zdUraziuji, Ze je netrapi ani tak
smutek, jako ,bolest celé duse”. Media-
torem bolesti ve tkanich je substance P.
Neni nahodou, Ze o antagonistovi sub-
stance P bylo prokazano v kontrolova-
ném klinickém pokusu srovnanim s pla-
cebem. Ze ma antidepresivni Géinky
(Kramer 1998).

Hlavnim pfiznakem deprese je sklicena,
poklesla nalada a pesimismus, spojeny
s pocitem beznad€éje a neschopnosti
proZivat radost a na néco se tésit (anhe-
donie). Hlubsi fenomenologicka analyza
ukazuje, Ze smutek pfi depresivni poruse
je kvalitativné jiny neZ smutek, ktery ¢lo-
véka provazi pfi amrti nékoho blizkého
nebo pfi jiném velkém nestésti. Nemoc-
ny depresivni poruchou dovede ¢asto vy-
svétlit, Ze neproZiva ,smutek”, ale ,Cis-
tou psychickou bolest“. Neni to ndhoda,
protoZe po patofyziologické strance je
chronicka bolest velice blizka, ne-li iden-
ticka s ,psychickou bolesti“ depresivniho
pacienta. Vidime také ztratu zajma, psy-
chomotorickou retardaci, neschopnost
rozhodovat se i v malickostech. Snizena
je reakce na zevni podnéty (pfedevsim
pozitivni), ztrata chuti k jidlu, klesa
hmotnost, nemocny $patné spi, vypada
zestarle, prestava mu zalezet na jeho ze-
vnéjsku. Zena se prestava ligit, nezajima
se 0 modu.

Zhruba dvé tfetiny depresivnich nemoc-
nych trpi také Uzkosti a byva nékdy tézké
stanovit diferencialni diagnézu mezi Gz-
kostnou a depresivni poruchou. Z rozpa-
kit pomuiZe skutecnost, Ze komorbidita
depresivni s tizkostnou poruchou je
casta, a Ze farmakoterapie obou téch-
to poruch se od sebe jen malo lisi. Uz-
kost neobycejné zvySuje utrpeni depre-
sivniho nemocného a zvySuje riziko
suicidalniho chovani.

Tento obraz - zvIast v ordinaci praktické-
ho Iékafe - vSak jen malokdy ma vSech-
ny uvedené rysy. K praktickému lékafi
prichazi depresivni nemocny zpravidla se
stesky tykajici se télesnych funkci. Potfe-
buje somatickou zaminku, aby k Iékafi
prisel. Na prvnim misté to byvaji bolesti,
pocity tize nebo tisné lokalizované na
hrudnik, hlavu nebo bficho. StéZuje si na
Gnavu, télesnou slabost, snizeni nebo
ztratu libida a sexudlni potence, ¢asty je
pocit duSnosti a buseni srdce (zvIasté
ma-li také (zkosti). Nemocny ma strach
z rakoviny, infarktu myokardu, mozkové
mrtvice, Alzheimerovy nemoci nebo z ji-
nych vaznych chorob. | kdyZ mluvi o oba-
vach z nékteré z téchto nemoci, byva ve
skutecnosti presvédcen, Ze tyto nemoci
ma. Charakteristicka byva monoténnost
hypochondrickych stiznosti, nemocny
znovu a znovu produkuje své stesky, ja-
koby neslySel Iékafova vysvétleni ve sna-
ze obavy nemocného vyvratit.

Depresi skrytou za somatickymi pfiznaky



nazyvame ,maskovana“. Jednou z pficin
rostouciho mnoZstvi maskovanych de-
presi Ize vidét v alexithymii. Nemocny ne-
umi popsat sviij psychicky stav, své
emoce, chybi mu k tomu slovnik. Je to
jako v akénich filmech, kde hrdina neho-
vofi o svych citech, ale jedna. Je-li po-
tlacéena fe€ duse ve slovech a v mimi-
ce, pronikaji jeji projevy do somatické
sféry.

Pacient byva presvécen, Ze vSechno, co
dosud v Zivoté prozil a udélal, bylo Spat-
né, provinil se jak na rodicich, tak na
svych détech a zasluhuje si trest. Ani

v budoucnosti ho nic dobrého neceka.
Nejlepsi by bylo, aby neZil. Jednak by tim
ulehgil svym blizkym, jednak by se zbavil
nesnesitelné tryzné. To jsou vychodiska
k Gvaham o suicidiu. | depresivniho ne-
mocného je tfeba samoziejmé vySetfit
somaticky v€etné orientacniho vySetreni
neurologického, vySetfeni krevniho obra-
zu a biochemie. Cekani na vysledky né-
kterych z téchto vysetieni vSak nesmi
odloZit zacatek antidepresivni terapie.
Ta je totiZ zpravidla indikovana i pfi ko-
morbidité se somatickym onemocnénim.
Diferencialné diagnosticky se snazime
odlisit chronicky inavovy syndrom, de-
presi pfi syndromu z odebrani alkoholu
nebo drog a u starSich osob prodromy
Alzhemierovy nemoci.

Lékar vZzdy musi zvaZit riziko suicidia.
Taktné se nemocného zeptd, zda ho jeho
ného takové tryzen, Ze by radéji neil.
Okamzité ho poSle k psychiatrovi - nebo
pfimo do Ilzkového psychiatrického zafi-
zeni, uvazuje-li nemocny o tom, jakym
zplisobem by mohl sebevrazdu udélat.
OhroZovani sebe je divodem k nedobro-
volnému pfijeti na uzavrené psychiatric-
ké oddéleni.

DUleZité misto ma psychoterapie. Kazdy
predpis 1éku nebo doporuéeni jiného te-
rapeutického postupu (napf. terapie
svétlem pfi sezénni depresi) se musi dit
v psychoterapeutickém ramci, ve kterém
vztah Iékaf-pacient hraje dominantni
Glohu. Tento vztah rozhoduje o dobré
compliance. Zanedbani této skutecnosti
muze vést k tomu, Ze Iékaf marné ceka
na Gcinek néceho, co se nestalo - totiz
na Ucinek l1éku, ktery nemocny neufZil
nebo ho uZil v davce, kterd nebyla vhod-
na. Samotna psychoterapie byva vSak
icinna jen u velmi mirnych depresi

a zpravidla i zde se psychoterapeu-

tické postupy kombinuji s medika-
mentozni Iéchou.

Nemocného je tfeba trpélivé vyslech-
nout, jeho stesky nesmime bagatelizo-
vat. Nedavame pauSalni rady typu:
»Vzchopte se, jdéte do kina, na tanecni
zabavu, zménte prostfedi, zvolte méné
narocné povolani...“ Misto toho nemoc-
nému vysvétlime, Ze jeho deprese je ne-
moc a ne slabost nebo trest za jeho mi-
nuld provinéni. Nesmi nds odradit, Ze

byva prevést nemocného pres obdobi
10 - 20 denni latence pfed zacatkem
Ustupu deprese po zacatku medika-
mentosni 1éChy.

Antidepresiva délime podle mechanismu
Gcinku na thymoleptika (RUI, reuptake
inihibitors, inhibitory zpétného vychyta-
vani monoaminii na synaptické membra-
né), na inhibitory monoaminooxidazy
(IMAO) a na néktera dalsi.

I. generace RUI (imipramin, amitriptylin,
desipramin, nortriptylin, dosulepin, clo-
mipramin) patfi ke klasickym Iékdm.

U nas jsou dobré zkuSenosti hlavné s do-
sulepinem (Prothiaden), ktery je k dispo-
sici vedle tablet po 25 mg také v table-
tach po 10 mg (vhodné zvl. u déti nebo
pfi dlouhodobé 16¢bé Gzkosti) a v table-
tach po 75 mg, které usnadnuji IéCbu
depresivnich nemocnych dostateénymi
davkami (napt. jedna tableta rano a dvé
tablety vecer). Hlavnim problémem je

u této skupiny antidepresiv vysoka toxici-
ta pfi pfedavkovani (napt. pfi suicidalnim
pokusu) a anticholinergni nezadouci
Gcinky (tachykardie, xerostomie, porucha
akomodace zraku a zacpa), se kterymi
souvisi i kardiotoxicita. Dnes je indikuje-
me zpravidla jen u mladSich somaticky
zdravych nemocnych, pfi komorbidité

s chronickym algickym syndromem

a tam, kde uznani prace neschopnym ne-
vede k v&tSim problémim.

Také Il. generace RUI (dibenzepin,
maprotilin, viloxazin, mianserin, trazo-
don) dnes ustupuje co do vyznamu do
pozadi, i kdyZ maji vyhodu ponékud
mensich nezadoucich Géinkl, nez méa
prvni generace RUI.

V soucasné dobé prevliada mezi anti-
depresivy jejich 111. generace (Svestka,
1998) podle mechanismu G¢inku nazy-
vana SSRI (selective serotonin reupta-
ke inhibitors, selektivni inhibitory zpét-

ného vychytavani serotoninu). Maji jen
malo nepfili§ intenzivnich nezadoucich
Gcinkd, nejsou kontraindikovana u so-
maticky nemocnych a nejsou nebezpec-
né toxicka pfi predavkovani.

Jako prvni z nich byl u nas zaveden flu-
voxamin, ktery ma lehké sedativni (¢in-
ky. Opacny vliv na psychomotoriku ma
fluoxetin, ktery zvIasté na zacatku lécby
ponékud aktivuje. Ponévadz tato aktiva-
ce Casto predchazi G¢inek na vlastni
afekt smutku, zvySuje se u nékterych ne-
mocnych na zacatku 1é¢by riziko suici-
dalniho chovani. Aktivace je naopak vy-
hodna u nemocnych utlumenych.
Citalopram nema na psychomotoriku
prakticky Zadny vliv, coZ souvisi s tim, Ze
je nejselektivnéjsi, pokud jde o inhibici
zpétného vychytavani serotoninu. Jako
jediny je také k dispozici v parenteralni
formé, coZ umozZniuje l1é¢bu i u nemoc-
nych, ktefi tablety odmitaji. Dobre

a rychle plsobi i u patologického place
a afektivni lability po cévnich mozkovych
pfihodach. Spolehlivé (cinky ma také
sertralin a paroxetin.

Prozac



Citalopram (20 mg tabl.) a fluoxetin ve
stejné davce v jedné tableté se podava
zpravidla jedna tableta denné, vyjimeéné
v davce vysSi. Fluvoxamin a sertralin je
Casto tfeba podavat ve flexibilni davce
podle zavaznosti pfiznaku.

SSRI Ize dnes pokladat za Iéky prvni vol-
by u depresivnich nemocnych. K jejich
indikacim patfi vedle deprese také panic-
kd Uzkostna porucha, fobie, obsedant-
né-kompulsivni porucha, a bulimie. Me-
chanismem svého Gcinku Ize k SSRI
prifadit také extrakt z tfezalky te¢kované
obsahujici hypericin. U nés je registrovany
Jarsin, ktery ma prokazany antidepresivni
Gcinek a nachazi své pfiznivce mezi ne-
mocnymi, ktefi odmitaji ,chemické léky*“.
DuleZitou indikaci je také premenstru-
alni dysforicka porucha. PribliZné treti-
né Zen v produktivnim véku Ize vyrazné
zZlepsit kvalitu Zivota podavanim SSRI
5-7 dni pfed terminem menstruace. Ten-
to rychly preventivni (éinek bez latence
je pravdépodobné souvisi s pozitivni in-
terakci mezi serotoninem a estrogenem.
Jde o velmi vdécnou indikaci, kde SSRI
pomahaji zlepSit interpersonalni atmo-
sféru v rodiné a €ato i na pracovistich.
Prakticky vyznam interakce mezi seroto-
ninem a estrogeny je obzvlast dileZity pi
IéCbé deprese u Zen v menopauze a po
ni. U depresivnich Zen s hormonalni
substituci Ize pozitivni Gi¢inek SSRI ¢ekat
u vice nez 80%, zatimco u Zen bez této
substituce jen u 30% (Vinafr 2001). De-
prese u téchto Zen je tedy ¢asto indikaci
k zahajeni hormonalni substitucni IéCby.

Dnes zdstava jesté aktualni tranylcypro-
min, ktery je ireversibilni a nespecificky
inhibitor monoaminooxidazy typu A i B.
Ma mohutné a pomérné rychle nastupu-
jici antidepresivni G€inky a je obzvlast
vyhodny u nemocnych, ktefi nereaguji na
RUI. Nemocny vSak musi udrZovat dietu
(nesmi jist syry, jogurty, kufeci jatra

a nebezpecna jsou i néktera vina, atd.).
Mezi Ié¢bou RUI a tranylcyprominem mu-
si uplynout aspon 10 - 14 dni (po fluoxe-
tinu aspon 3 tydny) a nesmi se s nimi
podavat soucasné.

Tato omezeni plati jen v mensi mife pro
moclobemid. Jde o reversibilni inhibitor
aminooxidazy typu A (RIMA), ktery jinym
mechanismem G¢inku dosahuje stejného
efektu jako SSRI: zvySenou dostupnost
serotoninu na jeho receptorech v CNS.
Moclobemid mé tedy obdobné indikace

jako SSRI a obzvlast dobfe je prokazana
jeho G¢innost u socialni fobie.

Antidepresiva je tfeba podavat 6 mésicy,
Casto vSak cely rok, ma-li se predejit ry-
chlému relapsu deprese, jehoz riziko je
nejvétsi v priibéhu prvniho roku po vzni-
ku depresivni poruchy. Jde-li o druhou
nebo tfeti episodu deprese, prodluZuje
se poddavani antidepresiv na 3 az 5 let.
Nejjednodussi je pokracovat v podavani
toho antidepresiva, které vedlo k remisi.
ProZiti deprese zanechava v nemocném
tak tryznivou stopu, Ze jen malokdy se
tak dlouhé medikaci brani, vysvétli-Ii jim
|ékaf riziko pfedCasného vysazeni medi-
kace. Problémy v tomto sméru vznikaji
nejcastéji u pacientdl, kde po depresi do-
chazi k hypomanické reakci a kde je
vhodna konzultace s psychiatrem, zda
nejde o bipolarni afektivni poruchu.
Antidepresiva je vhodné vysazovat po-
malym sniZovanim davek, v pribéhu 10
- 20 dni. Nebyva to snadné: tablety je
¢asto nutné pulit nebo i ctvrtit. U fluoxe-
tinu, vzhledem k jeho dlouhému biolo-
gickému polocasu, je mozZné davkovat
jednu tabletu obden nebo postupné

i v delSich intervalech a ovéfovat zda
nedochazi k prodromiim relapsu.
Prakticky vyznamnym problémem jsou
sexualni dysfunkce, které provazeji
dlouhodobou medikaci SSRI pfiblizné

u 15 az 30% nemocnych. Jde o prodlu-
Zovani doby pred ejakulaci nebo orgas-
mem, nékdy i 0 anorgasmii. Na tuto obtiz
je tfeba se nemocnych aktivné ptat, sami
o ni vétSinou nemluvi a trapi se tim, Ze
jde o pfiznak stafi nebo horsiciho se
partnerského vztahu. LéCha tohoto neza-
douciho Géinku SSRI byva svizelna. Za-
branit mu miZe cyproheptadin podany
asi hodinu pred sexualnim stykem, silde-
nafil (i u Zen!), snizeni davky SSRI nebo
pfevedeni nemocného na mirtazapin.

Vezmeme-li v Gvahu vSechny vyhody
SSRI ve srovnani se starSimi antidepresi-
vy, zlistava hlavnim problémem 10 a7 20
denni latence pred nastupem acinku.
Rychlejsi nastup Gcinku (4 - 7 dni) vidi-
me po venlafaxinu a po mirtazapinu, kte-
ré patfi ke IV. generaci antidepresiv. Na
rozdil od SSRI, plsobi také na
neurotransmisi noradrenalinu. Urychleni
nastupu Gcinku neznamena jen jakysi
vétsi komfort pro nemocného. Novéjsi
vyzkum totiZ ukazuje, Ze u depresi se
uplatfiuje tzv. behavioralni toxicita. Cim

déle trva deprese, tim vétsi je riziko or-
ganickych zmén mozku (zmenSeni hippo-
kampu).

Ke IV. generaci antidepresiv patfi dale
nefazodon, a milnacipran.

Z teoretického hlediska je velkym pre-
kvapenim spolehlivé antidepresivni pl-
sobeni tianeptinu, prokazané v ¢etnych
kontrolovanych srovnanich s placebem.
Tianeptin totiZ neinhibuje, ale naopak
urychluje zpétné vychytavani serotoninu.
Ma velmi malo nezadoucich G¢inG

a prakticky Zadné kontraindikace. Za
zvlast vhodny se poklada u depresi spo-
jenych s anxiozitou. Terapeuticky G¢inek
se vysvétluje ochranou hippokampu pred
vysokou kortisolaemii, ktera zpravidla
provazi deprese.

Dosud Zadnym antidepresivem nepreko-
nany terapeuticky (¢inek ma elekto-
konvulzivni terapie. Hlavni indikaci jsou
na jinou Iécbu rezistentni deprese a tzv.
psychotické deprese, pfi kterych nemoc-
ni odmitaji pfijimat potravu nebo maji ji-
né medikamentdzné nezvladnutelné pfi-
znaky. Nové se vedle elektrokonvulzi
za€ind uplathovat transkranialni magne-
ticka stimulace (TMS).
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Refluxni choroba jicnu
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Souhrn:
Refluxni choroba jicnu, ktera je nasledkem poruchy motility jicnu a Za-
ludku, postihuje vSechny vékové kategorie, ale je castéjsi u starSich lidi.
Etiologie refluxni choroby jicnu je multifaktorialni a jeji vznik je primar-
né zavisly na cinnosti doIniho svérace jicnu jako bariéry proti
retrogradnimu toku, na ocistovaci schopnosti jicnu (clearence) a na po-
ruchach motility jicnu i Zaludku. Pacienti s refluxni ezofagitidou maji
epizody gastro-ezofagealniho refluxu, které jsou spojeny s prechodnou,
spontanni (na polykani nezavislou) relaxaci doIniho svérace jicnu, s pre-
chodné zvySenym intraabdominalnim tlakem nebo maji volni spontanni
reflux s permanentné hypotonickym svéracem. Charakteristické pfizna-
ky jsou pyréza a regurgitace, méné casto bolest za sternem. Symptoma-
ticky reflux je relativné casty a jeho pfiznaky mohou byt zaménény za
pfiznaky bronchopulmonalniho onemocnéni nebo za pfiznaky ische-
mické choroby srdce. | kdyZ je toto onemocnéni obvykle spiSe mirné,
intermitentni nebo chronické, miiZze progredovat, a pak je provazeno
komplikacemi jako je krvaceni, respiraéni poruchy (sekundarni pfi tra-
cheo-bronchialni aspiraci), tvorba striktur a vyvoj tzv. Barrettova jicnu
nebo hiatové hernie. Analyza pfiznaki, vysledky neinvazivnich i inva-
zivnich vysetieni a pribéh onemocnéni urcuji Iécbu. Konzervativni 1écba
pfi klinicky mirném priibéhu sméfuje k tipravé Zivotniho stylu, k dietnim
opatfenim a k posturalni terapii. Farmakoterapie tézsich pfiznaki vyza-
duje potlacovani kyselé sekrece Zaludku pomoci inhibitori protonové
pumpy Zaludku (PPIs) a podle potfeby upraveni poruch motility traviciho
Ustroji. Chirurgicky pristup je vyhrazen téZzkému pribéhu onemocnéni
nebo jeho komplikacim.

Klicova slova:
refluxni choroba jicnu, endoskopie, pH-metrie, manometrie, antacida,
antagonisté H2-receptoru, inhibitory protonové pumpy, prokinetika

Refluxni choroba jicnu postihuje velkou skupi-
nu lidi a ovliviiuje negativné kvalitu jejich Zivo-
ta. Vyskytuje se ve vSech vékovych kategoriich,
ale prevalence stoupa s vékem. Pficiny tohoto
vzestupu nejsou presné znamy. Je spojena ¢as-
to nejen s dlouhotrvajici nemocnosti, ale

i s mortalitou. V minulych letech bylo prokaza-
no, Ze zatimco klesa incidence (tj. novy vyskyt)
Zaludecniho karcinomu a peptickych viedd,
zvySuje se incidence gastro-ezofagealniho
refluxu (dale GER) a funkéni dyspepsie, které
dosahuji prakticky epidemiologickych rozmérd.
Stejny trend se vyskytuje i u jicnového karcino-
mu, u néhoZ klesa vyskyt squamaozniho karcino-

mu, ale zvySuje se vyskyt adenokarcinomu. Ne-
ni vylouceno, Ze zvySeny vyskyt adenokarcino-
mu je spojen s ndpadnym vzestupem vyskytu
refluxni choroby jicnu.

B Symptomatologie
Priznaky refluxni choroby jicnu mohou byt dé-
leny na typické a atypickeé.

Typické klinické pFiznaky

Do typickych pfiznak( refluxni choroby jicnu
se fadi pyréza (péleni za sternem, které se Si-
fi smérem do krku) a kyselé regurgitace do
jicnu, které jsou znamkou toho, Ze na sliznici

jicnu plisobi Zaludecni kyselina. Typické ref-
luxni pfiznaky se vyskytuji Gasto po jidle a za-
visi na poloze téla. ZhorSuji se v predklonu
avleZe.

Statistickymi studiemi bylo prokéazano, Ze
peclivé anamnestické Gdaje mohou mit pre-
dikéni vyznam. Analyza pfiznak( je dleZita
pro rozhodovani o tom, jestli bude indikovano
invazivni vySetfeni. Zhodnocenim pfiznakil

a jejich vztahu k potencialnim spoustécim
mechanizmlm, jako je jidlo a zmény polohy,
je mozno uréit diagnézu bez dalSich vySetfeni
u podstatného poCtu pacientil. Endoskopie
pfi mirnych klinickych obtiZich neni efektivni
alternativou k symptomatologii z fady diivo-
dil, z nichZ nejduleZitéjsi je ten, Ze jen asi po-
lovina pacientt s refluxni symptomatologii
ma aktualné endoskopickou ezofagitidu.
Vtab. €. 1 jsou uvedeny otazky pro dotaznik,
ktery Ize vyuZit v ordinaci praktického lékare.
| kdyZ bylo zjiSténo, Ze typické pfiznaky reflu-
Xu vypovidaji signifikantné o pfitomnosti ref-
luxni choroby jicnu, je nutno diferencialné di-
agnosticky zvaZovat i dal$i diagndzy. Pyrézu
mohou zplisobovat Zalude¢ni nebo duode-
nalni viedy, koronarni choroba srdce, karci-
nom jicnu nebo kardie. Pfi peptickém viedu
jsou pfiznaky spiSe periodické, kdezto u ref-
luxni choroby jicnu jsou vice kontinudlni. Ob-
tiZe u anginy pectoris pfi srdecni ischémii se
vétsinou vyskytuji béhem fyzické zatéze,
kdeZto pfi refluxni chorobé se objevuji Casté-
ji po jidle. V Gvahu pfichazi i moznost pfitom-
nosti zhoubného nadoru, ale malignity jicnu
a Zaludku jsou u lidi mladSich nez 50 let jsou
vzacné.

Dysfagii mivaji Castéji pacienti s poruchami
motility jicnu. Odynofagie (bolest pfi polykani)
je znamkou téZkého postiZeni jicnu, je obvykle
lokalizovana za sternum, ale jeji priéiny nemu-
si byt vzdy spojeny s refluxni chorobou jicnu.

Atypické refluxni pFiznaky

» Kasel - refluxni choroba jicnu pfi respi-
racnich onemocnénich neni vzacna. U paci-
entli se mohou vyskytnout aspirace Zalu-
decniho obsahu do plic, zvlasté ve spanku.
P¥i ni se pacienti pfi nich budi téZkym kas-
lem. V nékterych pfipadech byva tézké roz-
hodovani o tom, zda pacient s refluxni
symptomatologii ma bronchialni asthma ne-
bo je-li jeho chronicky kaSel skutecné zplso-



Otazky pro pacienta s refluxni chorobou jicnu*

1. Pozorujete ¢asto, Ze u vas vznika Sifici se nepfijemny pocit kolem prsni kosti?

2. Je to Casto spojeno s pocitem paleni na hrudi?

3. Ustupuji tyto pfiznaky po uZiti anatacida?

4. Mél/a jste tyto pfiznaky v poslednich étyfech nebo vice dnech?

* Jestlize pacient odpovi ,ano“ na vSechny tyto otazky, pak je 85% pravdépodobnost pfitomnosti ezofagitidy pfi

endoskopii nebo patologického vysledku 24 hod.monitorovani pH v jicnu, nebo obajiho.
Podle: F. Johnson, Guidelines for Management of Symptomatic GORD, Science Press, 1998

Indikace ke 24-hodinové pH-metrii*

» pacienti s refluxni symptomatologii a normainim nebo odpovidajicim endoskopickym na-
lezem, ktefi nereaguji na vhodnou doporucenou antacidni [écbu

» pacienti pfed chirurgickou antirefluxni terapii

» pacienti po antirefluxnim chirurgickém vykonu, u nichZ je podezfeni na recidivu refluxu

» pacienti s angindznimi bolestmi na hrudniku po negativnim kardiologickém vySetfeni
a s refluxnimi pfiznaky pfi endoskopicky negativni ezofagitidé - k detekci GER

» pacienti s nealergickym bronchialnim astmatem, chronickym kaslem nebo jinymi otola-
ryngedlnimi nebo plicnimi pfiznaky a s refluxnimi pfiznaky pfi endoskopicky negativni ezo-

fagitidé - k detekci GER

* V pfipadé, Ze ma byt potvrzen kysely reflux, je nutno vysadit antacida a antisekrecni Iéky nejméné na dobu 1 tydne.

ben gastroezofagealnim refluxem. Jiz samot-
né uzivani €kl proti astma bronchiale mize
vyvolavat GER a pak je té7ké identifikovat,
ktery problém je primarni. Antirefluxni 1écba
pacientl s respiracnimi pfiznaky a s privod-
nimi refluxnimi pfiznaky mtze mit nadéji na
spéch.

» Laryngealni pFiznaky, jako je dysfonie,
chrapot a pocit ciziho télesa v krku (globus),
se také nékdy pfipisuji refluxni chorobé jic-
nu. Takové pfiznaky se u pacientl s typicky-
mi refluxnimi pfiznaky mohou skutecné vy-
skytovat a vysledky pH-metrickych studii
jicnu ukazuji, Ze u pacientl s vylucné la-
ryngealnimi pfiznaky je refluxni choroba jic-
nu ¢astéjsi. Otazku, v jaké mife je primarnim
onemocnénim, Ize téZko zodpovédét.

» Pseudokardialni pFiznaky - nejCastgjSim
atypickym refluxnim pfiznakem je nekardialni
bolest na hrudniku. VétSina pacienti s témito
obtizemi je vySetfena nejprve kardiologicky.
Teprve pfi podezfeni na refluxni chorobu jicnu
jsou tito pacienti doporuceni ke gastroentero-
logickému vySeteni. Jestlize nemaji pyrézu
nebo kyselé regurgitace (napf. pfi alkalickém
pH refluktatu), pak je diferencialni diagnéza
vzhledem k ischemické chorobé srdce obtiz-
na. Manometrie a pH-metrie jicnu s registraci

soucasnych pfiznakl mtze pfinést rozhodnuti.

» Tzv. ,water -brash“ syndrom, tj. zachvato-
vité vyrazné slinéni zaroven s GER, zubni ero-
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ze a krvaceni z jicnu (jako zavazna kompli-
kace téZké ezofagitidy) jsou dalSi méné casté
atypické refluxni pfiznaky.

U mnoha pfipadi je pficina refluxni sympto-
matologie zfejma. Nedomykavé kardie nebra-
ni refluxu kyselé Zaludecni Stavy, a tak je sliz-
nice distalni ¢asti jicnu erodovana peptickou
aktivitou Zaludecniho sekretu. V jinych pfipa-
dech je pficina vzniku pfiznaki ne zcela jas-
na. Refluxni symptomatologie bez pfitomnos-
ti ezofagitidy se vysvétluje tim, Ze reflux mlze
porusit lokalni epitelidIni obrannou bariéru
sliznice jicnu. Toto poruseni miiZe mit za na-
sledek difzi vodikovych iontl do epitelu jic-
nu, které stimuluji volna nervova zakonceni

a to pravdépodobné zplsobuje pfiznaky.
Fakt, Ze néktefi citlivi jedinci pfi pH-metrii
reflux jako pfiznak, miZe byt vysvétien riznou
individualni citlivosti sliznice jicnu. Vyznamné
jsou vlastnosti epizod, a to jejich trvani a pro-
ximalni rozsah refluxu. Tyto vlastnosti pak
ovliviiuji pocitovani pfiznak nemocnymi. Ne-
ni zcela jasné, pro¢ nemocni s GER nemaji
pfiznaky pfi vSech refluxnich epizodach. Re-
gurgitace alkalického refluktatu do jicnu ne-
byva pacienty pocitovana tak, jako regurgita-
ce kyselého obsahu a tak s alkalickym

refluxem pacienti mohou byt bezpfiznakovi.
Velmi vyznamné jsou poruchy motility jicnu.
Mohou zpUsobit komplikace a také mohou
byt pficinou pretrvavani pfiznaki po chirur-
gickém vykonu na jicnu. Pfi poruchach motili-
ty Zaludku se zvySuje pH Zaludecéniho obsahu
u duodeno-gastrického refluxu a Zlucové ky-
seliny mohou zpGsobit vznik tzv. ,chemické“
gastritidy. U Barrettova jicnu je tato gastritida
pozorovana ¢astéji nez u nekomplikované ref-
luxni choroby jicnu. Pfitomnost Zluée

v refluktatu mize byt etiologickym faktorem
jak vzniku intestinalni metaplazie (jako pre-
kancerdzy), tak i malignich zmén v jicnu. Ani
pacientlim s alkalickym refluxem se nevyhyba
vznik komplikaci, zejména striktur jicnu.
Zevni faktory, zejména dietni, mohou byt
rovnéz diilezité pro vznik pfiznaki. Negativné
mohou dietni faktory plsobit bud pfimym po-
Skozenim sliznice jicnu nebo tim, Ze ovliviuji
nepfiznivné slozeni refluktatu. Také jiné zevni
faktory mohou vznik pfiznaki ovlivnit. Je to
napt. stres. Je zndmo, Ze pacienti sami védi,
Ze u nich vznik obtiZi pfedchazela stresova si-
tuace. Psychosocialni faktory zase ovliviuji
vnimavost refluxnich obtiZi. Zjistilo se, Ze na-
pf. pacienti se Spatnou korelaci mezi pfiznaky
a refluxem jsou vice anxidzni neZ pacienti

s dobrou korelaci. Anxiézni pacienti nebo

s pacienti s difiznimi bolestmi bficha maji
horsi odpovéd na kratkodobou IéCbu.

Stéle diskutovanou otazkou je, jestli u paci-
entl po Uspésné eradikaci infekce Helico-
bacter pylori existuje zvySené riziko vyvoje
refluxni ezofagitidy. Podle revidovanych
Maastrichtskych dohod eradikace Helico-
bacter pylori neni pficinou refluxni choroby
jicnu u vétsiny pacientt, ani nezpiisobuje
exacerbaci tohoto jiz existujiciho onemocné-
ni. Helicobacter pylori ma byt eradikovan

u pacientti, kterym méa byt podavana dlouho-
dobé terapie k supressi acidity Zalude¢niho
sekretu. Tyto zavéry Maastrichtskych dohod
nepotvrzuji vSichni autofi.

Pacienti s frekventnimi a intenzivnimi pfizna-
ky maji byt indikovani k endoskopickému vy-
Setfeni.

Fibroendoskopie

a histologie sliznice jicnu

Je nepopiratelné, Ze endoskopie je u refluxni
choroby jicnu nejcastéji pouzivanou vySetfova-
ci metodou. Jeji moznosti vSak nejsou neome-
zené. Vyhodou je schopnost pfimé detekce po-
Skozeni sliznice jicnu a jeho komplikaci
(striktury, Barrett(iv jicen) a strukturélnich ab-
normalit (hidtova hernie), které jsou bud na-
sledkem GER nebo jsou s nim spojeny.



Endoskopie vylouci jiné pficiny pfiznak, kte-
ré se priznakdm pfi refluxni chorobé jicnu po-
dobaiji, jako jsou peptické viedy, nadory
apod.

Biopsie sliznice pfi endoskopii umoziuje pro-
vést histologické vysetieni sliznice jicnu,
které vylou€i, podpofi nebo pfimo uréi diag-
nézu ezofagitidy a jeji zavaznost a komplika-
ce. Histologicka detekce komplikaci refluxni
choroby jicnu, jako jsou intestinalni metapla-
zie ve sliznici u Barrettova jicnu a v oblasti
kardie, a adenokarcinomy jsou alarmujicimi
nalezy a patfi jiZ mimo ramec tohoto sdéleni.
Histologické vySetfeni mlzZe mit kriticky vy-
znam v pfipadé, Ze vzhled sliznice pfi
endoskopii neni typicky pro refluxni peptic-

kou ezofagitidu a je podezfeni na jinou moz-
nou diagndzu, jako jsou napf. infekéni zanéty
(Candida, Herpes simplex virus atd.).

Asi 60% pacientt s refluxni symptomatologi
vSak nema viditelné prokazatelnou ezofagiti-
du. Tito pacienti jsou zafazeni do skupiny,
kterou oznacujeme jako refluxni choroba jic-
nu endoskopicky negativni. Nejsou patrné
makroskopické zmény sliznice jicnu, ale
histologické vySetfeni bioptického vzorku sliz-
nice jicnu prokazuje zanétlivé zmény rlizné
zavaznosti (,mikroskopicka ezofagitida“).
Pacienti v této skupiné maji podobnou distri-
buci pyrézy jako pacienti s téZzkou, endosko-
picky prokazatelnou ezofagitidou. Také ale
80-90% pacient(, u kterych byly zhodnoceny

Ganaton

klinické pfiznaky jako mirné, mize mit signifi-
kantni ezofagitidu.

V pfipadé, Ze znamky zanétu jsou prokazatelné
makroskopicky (eroze nebo viedy) jiz pfi
endoskopii, hovofime o refluxni chorobé jicnu
endoskopicky pozitivni. Stupen zavaznosti
ezofagitidy je zde dleZitym méfitkem zévaz-
nosti refluxni choroby jicnu, protoZe pacienti
s téZkou ezofagitidou maji signifikantné vyssi
riziko vyvoje striktur a Barrettova jicnu.
Zéavaznost endoskopicky zjiSténé ezofagitidy
vSak nekoreluje statisticky zcela s tiZi pfizna-
ki, se zvySenim kyselého refluxu, ¢asto ani

s patologickymi nalezy pfi pH-metrii jicnu, se
zménami motility distalniho jicnu, s odpovédi
na terapii a s pravdépodobnosti relapsu.
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Dietni opatieni

Zakaz Diivody

prejidani zvySeni objemu Zaludku

tuéna jidla sniZuji tlak dolIniho svérace jicnu
Cokolada relaxuje hladké svalstvo

karminativa (pepermint, spearmint)
citrusy (i Stavy)

produkty z rajskych jablek
kofenéna jidla, zvl. velmi slana
cibule, ¢esnek

kynuté peéivo

Skutecénost je také takova, Ze az 40% pacien-
tl se strikturami, jako komplikaci refluxni cho-
roby jicnu, nemélo predtim refluxni sympto-
matologii, a u lidi, ktefi ezofagitidu nemaji, se
vyskytuji Casto signifikantni pfiznaky.

pH-metrie jicnu

Prolongované, nepfetrZité monitorovani pH

v jicnu (24-hodinové) bylo prvné popsano jiz
pred vice neZ dvaceti lety. V sou¢asné dobé je
pH-metrie béZné pouZivana v klinické praxi ve
dvou variantach: kratkodobé méreni pH jicnu
a dlouhodobé monitorovani pH jicnu - obvyk-
le po dobu 24 hodin. Je to metoda bezpeéna
a provadi se u dospélych i u déti. VytéZnost
prolongované pH-metrie je velmi zavisla na
vybéru pacienta, u kterého ma byt toto vySet-
feni provedeno a na kvalité analyzy vysledkd.
Jeji vytéZnost je nizka, je-li pouZita pouze

k rozliSeni pacientl s ezofagitidou nebo bez
ni nebo ke zjiSténi zavaZnosti pfiznaku. Niz-
ké je také u pacientl s refluxni symptomato-
logii, u nichZ byla negativni endoskopie. Ko-
lem 50% takovych pacientli ma pfi pH-metrii
zachycen reflux v hodnotach, které odpovidaji
hodnotam jesté fyziologickym.

Indikovat pH-metrii by mél gastroenterolog
nebo chirurg, ktery je podrobnéji seznamen

s touto problematikou.

Zakladni indikace k pH-metrii jicnu uvadime
v tab. €. 2.

Manometrie jicnu

Jicnova manometrie se pouziva k méfeni tla-
ku dolniho svérace jicnu a k vySetfeni motility
podél celé délky jicnu. Podava tak informace
o predisponujicich faktorech pfi refluxni ezo-
fagitidé. Jeji vysledky ovliviiuje podavani
theofylinu, nitratli, antagonistl H2-recepto-
rd, 8-blokatoril a antagonistl kalcia. Pfitom-
nost abnormalni peristaltiky a sniZzeni ba-
zélniho tonu dolniho svérace jicnu jesté
neznamena diagnoézu ezofagitidy a také jeho
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snizuji tlak dolniho svérace jicnu
pfimo drazdi sliznici jicnu

dtto

dtto

jen podle individudalni snasenlivosti

jen podle individualni snasenlivosti

normalni tonus tuto diagndzu nevylucuje.
Jicnova manometrie tak je sice dtileZitym do-
plitkem vySetfovacich metod, ale neni pro ref-
luxni chorobu jicnu diagnosticka. Je limitova-
na predevsim technickymi problémy.
Indikace k manometrickému vySetfeni patfi
do rukou odbornikd.

Radionuklidové metody

Funkéni scintigrafie dovoluje detekci poruch
motility jicnu a Zaludku, které mohou byt pri-
marni nebo sekundarni pfi GER.

» Funkéni scintigrafie jicnu - je to neinvazivni
a pro pacienta nenaro¢na, neinvazivni metoda,
ktera ma stejny vysledek jako kratkodoba
pH-metrie, to znamena, Ze je omezena casem.
Zjistuje pouze aktudlni stav v dobé vySeteni.
Reflux se monitoruje zevné pomoci
neabsorbovatelnych izotopovych markerd,
které jsou podany nejcastéji v tekutiné (ob-
vykle technetium). Hodnoti se pocet a trvani
reflux( v ¢ase, nalacno a po jidle. Pfi pode-
zieni na poruchy motility Zaludku se obvykle
pfi vySetfeni pacientl s refluxni chorobou jic-
nu pripojuje

» scintigrafické vySetfeni polocasu eva-
kuace Zaludku - prodlouZeni poloéasu eva-
kuace Zaludku byva pfitomno pfi poruchach
motility jicnu ¢asto a ovliviiuje GER.

Tato radionuklidova metoda neni v praxi do-
statecné vyuzivana k vySetfeni plicni aspira-
ce Zaludecniho obsahu pfi GER. Aspirovany
znaceny material Ize identifikovat v plicich za
4 -24 hod. po polknuti izotopu, kdy je jiZ te-
kuty pokrm ze Zaludku vyprazdnén a je tak
mozno vylou€it aspiraci znaceného materialu
jiz béhem jeho polykani.

Nefarmakologicka Iécha
» Uprava Zivotniho stylu - mnozi lidé maji
obcas jen kratké, mirné epizody pyrozy, pro

které ani nenavstivi Iékare. Pyr6za a regurgi-

tace je u téchto jedincl nejcastéji vyvolavana

akutnimi dietnimi prestupky (pfejedenim, tu-
ky, Gokoladou, alkoholem, karminativy, kou-
fenim, pozdné vecernim jidlem). Tito lidé jsou
obvykle samoléciteli a upravi sviij Zivotni styl
tak, aby se jejich obtize neopakovaly.

» Posturalni terapie je zaloZena na zmé-

nach vlastnosti gastro-ezofagealniho refluxu

ve vztahu k pozici téla. U zdravych lidi se ob-
jevuje fyziologicky reflux ¢astéji ve stoje nez

v poloze naznak, protoze ve stoje se uplatfiu-

je protektivni zvySeni tonu dolniho svérace

jicnu. U pacient( s refluxni chorobou jicnu se
vyskytuje reflux nejméné ¢asto vstoje a nej-

Castéji naznak. Poloha vleZe u nich vyvolava

zvySeny pocet refluxd, prodluZuje se doba

o€istovani jicnu a zvySuje se tak prevalence

a zavaznost ezofagitidy. Nedoporucuje se po-

loha vleZe 3 hodiny po poslednim jidle. Také

spani na levém nebo pravém boku ovliviiuje
tendenci k vyskytu refluxu a to jak kyselého
tekutého Zaludecniho obsahu, tak i plynd.

V levé pozici leZi tekuty obsah Zaludku na pfi-

slusné strané Zaludecniho téla, a tak gastroe-

zofagedlni junkci mohou do jicnu refluktovat
jen plyny. Na rozdil od toho pfi pozici na pra-
vém boku byva asto gastroezofagealni junk-
ce ponorfena do tekutého Zaludecniho obsa-
hu, takze umozZiuje nocni reflux Zaludeéniho
sekretu. Zmény polohy téla v noci jsou uZitec-
né, protoZe se s nimi méni i reflux. U pacientl

s pyrézou muize zvednuti hlavy liZka (o

10-15¢m) ovlivnit mnoZstvi refluxd a zlepSit

oCistovaci schopnost jicnu.

» Dietni opatfeni pfi refluxni chorobé jicnu

Lékari i pacienti védi, jak nékteré jidlo a jeho

nacasovani ovliviiuje vznik refluxnich pfizna-

kli. Jidlo mGZe zhorSovat refluxni symptoma-
tologii cetnymi mechanizmy, zvIasté:

- zvySenim objemu Zaludku, ktery je nasledo-
van roztaZzenim Zaludku a prechodnou rela-
xaci dolniho svérace jicnu

- snizenim tonu dolniho svérace jicnu pfi pfi-
tomnosti potravy v Zaludku vilbec

- pfimym drazdénim zanétlivé zménéné slizni-
ce jicnu nékterymi sloZzkami potravy.

Prehled nevhodnych sloZek potravin je uve-

den v tab. €. 3.

» Nealkoholické a alkoholické napoje - jak

zdravi lidé, tak i lidé s refluxni chorobou jicnu

udavaji zhorSeni pyrézy nebo regurgitace po
rGznych, nealkoholickych i alkoholickych, na-
pojich. Piehled napoj, vyvolavajicich refluxni

obtiZe, je uveden v tab. ¢. 4.

Ze zkuSenosti je znamé, Ze piti kavy zvySuje

pyrdzu, ackoliv je nejasné, pro¢ tomu tak je.

Kéva ma totiz pH >5, nelze v ni vytitrovat ky-

selinu a stimuluje Zaludeéni sekreci na stejné

Grovni jako mléko nebo nealkoholické népo-



je, coZ jsou napoje, které vyvolavaji pyrozu
méné Easto. UGinek kavy na dolni svéraé jic-
nu je problematicky. Nejvice studii pfedpo-
klada maly efekt kavy a kofeinu na tlak toho-
to svérace. Caj, stejné jako kava, ma
relativné vysoké pH a malou aciditu a pfitom
pomérné znacné stimuluje Zaludecni sekreci.
Popisuje se, Ze je ale po ném 0 50% mensi
vyskyt pyrozy nez po kavé, a neni spojovan se
zvySenym GER. Alkohol u zdravych lidi vyvo-
lava snizeni tlaku dolniho svérace jicnu, po-
Skozuje peristaltiku jicnu a velmi G¢inné sti-
muluje Zaludecni sekreci. Podle studii na
dobrovolnicich piti napojd s vysokym obsa-
hem alkoholu (napt. vodka) a s relativné niz-
kym obsahem alkoholu (pivo, bilé vino) zvy-
Suji GER stejné. V jinych studiich je
popisovana porucha clearence jicnu s pro-
longovanou no¢ni expozici jicnu kyseliné jiz
po 113 ml skotské whisky pfed spanim.

U chronickych alkoholik(i mliZe byt tento
efekt umocnovan periferni neuropatii.

» Koufeni - bylo zjiSténo, Ze jiZ po vykoufeni
jedné nebo dvou cigaret se zaznamena zfe-
telné sniZeni dolniho svérace jicnu, a protoZe
tento svérac hraje stéZejni Glohu pfi vzniku
refluxni choroby jicnu, maji se lidé s timto
onemocnénim koufeni vyhnout. Koufeni zvy-
Suje také frekvenci refluxnich epizod a snizuje
clearence jicnu zvIasté ve vzpfimené poloze.
Léky, zhorSujici refluxni chorobu jicnu, jsou
uvedeny v tab. ¢. 5.

Farmakoterapie

V souCasné dobé se taktika farmakologic-
kych |1é¢ebnych postupd fidi zpravidla zéklad-
nimi pravidly: odstranéni potiZi pacienta

» Antacida jsou (¢inna jen pro Gpravu mir-
nych pfiznakl pfi nekomplikovaném priibéhu
refluxni choroby jicnu. U pacientl se stfedné
tézkymi pfiznaky by bylo nutné jejich fre-
kventni podavani, coz je klinicky nevyhodné
a pro pacienty nepohodIné. MlZe pfileZitost-
né interferovat s vyprazdiovanim stolice, hy-
peraciditou (kalciové ionty) a hypofosfatémii
(aluminium hydroxid). Produkty s obsahem
sodiku mohou zpisobovat problémy u lidi na
neslané dieté. Antacida maji byt uzivana 1-3
hodiny po jidle a pred spanim, coZ neni pfilis
praktické. Je zfejmé, Ze antacida mohou
upravovat nemocnym pfiznaky, ale nikoliv ho-
jeni |ézi sliznice jicnu.

» Antagonisté H2-receptoril (napf. raniti-
din, famotidin, nizatidin) jsou rovnéz méné
G¢inna lééba pii kontrole refluxni choroby jic-
nu. Je dokumentovano, Ze ackoliv ranitidin
miZe navodit Glevu symptomd aZz u 75% pa-
cientd, je nedcinny u vice neZ 50% nemoc-
nych. Uginnost trva jen v priibéhu uzivani

odborny éasopis praktickych lékaii [FIEXIARL

pohled do historie...

| 1984: Helicobacter - pfi¢ina peptickych viedi

Vroce 1983
oznamil mla-
dy austral-
sky Iékaf
Barry
Mashall, Ze
ve sliznici
Zaludku zjis-
til ,neidenti-
fikovatelny
zakfiveny
bacil“ - novy
typ spirily.
Dostal jméno Helicobacter, doslova
bakterie Sroubovicového tvaru. Ukazalo
se, Ze je pricinou nékolika téZkych ne-
moci horniho zaZivaciho traktu, véetné
gastritidy, peptického viedu a rakoviny
Zaludku.

Dvaatficetilety Marshall pak spolkl v |-
té roku 1984 ,koktejl“ obsahujici velké
mnoZstvi bakterii Helicobacter. Pocha-
zely ze Zaludku muZe trpiciho dyspepsii.
Takové pokusy na vlastni osobé maiji
dlouhou a Gctyhodnou historii. V minu-
losti se mnoho védcl a Iékarl ve jménu
védy vystavovalo nemalému
nebezpeti a velkym obtizim.
Napfriklad némecky védec
Max von Pettenkoffer spolkl v
roce 1892 smés, v niz byly
plvodci cholery ze stolice
nedavno zemrelého. Nevéfil
totiZ, Ze tuto nemoc vyvolava
patogen nedavno objeveny
Robertem Kochem. Jeho
skepticismus byl kruté po-
trestan: zahy onemocnél, k
tézkému prljmu se pfidaly i
silné bolesti bricha. Bylo mu
tehdy 78 let.

Dr. Barry Marshall

Sel, ale nemohl pomoci jinak, nez ¢ekat,
az se jeho kolegovi udéla lépe.

Barry Marshall proved| pokus na sobé
ze stejnych dlvodi jako Pettenkoffer a
Dack - také on chtél vyvratit nebo doka-
zat, Ze bakterie zjiSténé v souvislosti s
urcitou chorobou jsou jeji pFicinou.
Podafilo se: do tydne se objevily pfizna-
ky dyspepsie, zvraceni a bolesti v briSe.
Pratelé konstatovali, Ze dech mu pach-
ne hnilobou; kolegové mu zavedli do Za-
ludku gastroskop a zjistili, Ze sliznice je
zarudla a zanicend, biopsie ukazala
burky postizené zanétem, ,k jejichZ po-
vrchu prilnuly bacily“. Marshall zacal
uZivat antibiotika a ,pfiznaky zmizely do
Ctyriadvaceti hodin“.

Mohlo by se zdat, ze vysledky Mar-
shallova pokusu na vlastnim organismu
byly pfedem jasné. Dalo se predpokladat
s témér stoprocentni jistotou, Ze poZiti
smeési obsahujici infekéni agens vyvola
Zaludecni obtize, ale v roce 1984 se na
véci pohlizelo jinak. Obecné totiz prevla-
dal nazor (a dost odlivodnény), Ze bakte-
rie nejsou schopny zpisobit Zadnou Zalu-

Helicobacter pylori

Doktor Gail Dack z Chicaga

byl zase presvédcen, Ze otrava potravou
miZe byt zapficinéna stafylokokem, a¢-
koli obecné minéni to tehdy popiralo. V
lednu 1930 proto védomé snédl kus
kontaminovaného kolace. Pozdéji, pravé
kdyz si sedal k obédu, zbled| a vybéhl z
mistnosti. DalSi hodinu stravil na zacho-
dé. Jeho Zena slySela zvuky spojené se
zachvaty prlijmu a zvraceni a mezi nimi
manzelovy vykfiky: “To je skvélé!“ Ona si
to ale nemyslela - spiS§ méla strach, ze
jeji muz umira a zavolala Iékare; ten pfi-

decni chorobu prosté proto, Ze nemohou
preZit vysokou koncentraci Zaludeéni ky-
seliny (ktera skutecné vypali diru do be-
tonu, rozpusti kus masa a zni¢i 99,99%
bakterii béhem ptil hodiny). Marshall
svym pokusem ukazal, Ze tento nazor
obecné neplati, a nékteré bakterie - napf.
pravé Helicobacter - byly schopny se i na
toto nepratelské prostredi adaptovat.

Zdroj: The Rise and Fall of Modern Medicine;
Little Brown and Company, UK, 1999.
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Piti nealkoholickych a alkoholickych napoju

ky této 1éCby, jako je
hypergastrinemie

a vznik hyperacidity na
zakladé zpétné vazby,

Druh % vzniku pyrézy u lidi, ktefi maji GER jsou pfirozenym né-
cervené vino 37 sledkem jakékoliv for-
grapefruitovy dzus 35 my Iécby, potlacujict
Sovi d 33 aciditu Zaludecni Stavy
pomerancovy dzus a jsou reverzibilni po
bilé vino 32 jejim vysazeni.
rajCatovy dZus 31 Inhibitory protonové
umpy Zaludku prvni
pivo 26 pumpy . P
generace jsou:
ananasovy dzus 22 omeprazol, pantopra-
kava 22 zol a lansoprazol. Tyto
coca/pepsi cola 20 PPls maji pomérné po-

Podle: Feldman M, Barnett C: Relationship between the acidity and osmolality of po-
pular beverages and reported postprandial heartburn. Gastroenterology 1995,

108:125-131

Léky, zhorsujici refluxni chorobu jicnu

Teofylinové preparaty

Blokéatory kalciového kanalu

Anticholinergika (zvl. interferuji s tvorbou slin)

Progesteron

Diazepam

Morfin

R-adrenergni agonisté

a-adrenergni antagonisté

Doxycyklin, supplementace kaliem a quinidin
- mohou zpUsobit ulceraci sliznice jicnu pfimou iritaci sliznice

téchto 1€kl a pfiznaky se navraceji po ukon-
ceni IéChy.

» Inhibitory protonové pumpy Zaludku (Pro-
ton Pump Inhibitors - déle PPIs) Vybér anta-
cidni terapie refluxni choroby jicnu se pfiklani
k Ié¢bé pomoci PPIs, protoZe maiji vyborny kli-
nicky efekt, toleranci a nemaji vazné nezadou-
ci Gcinky u vétsiny pacientd. PPIs maji velmi
dobry Gcinek nejen na pfitomné pfiznaky, ale
i na hojeni |ézi sliznice jicnu a jejich prevenci.
Jsou nyni povaZovany za lék prvni volby pfi
refluxni chorobé jicnu. | kdyZ jejich bezpec-
nost a G¢innost je dobfe dokumentovana,
maji urcité limity. Jejich farmakokinetika se

u individuélnich pacientt lisi a PPIs mohou
interferovat s jinymi léky. Cas mezi podanim
Iéku a jidla mGzZe zménit jejich farmakokineti-
ku a tak ovlivnit jejich supresivni efekt na ky-
selou Zalude&ni sekreci. Proto musi byt dodr-
Zovany pokyny k jejich uzivani.

Malo ¢asto se vyskytujici, ale nezadouci G¢in-
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maly nastup Géinku

a nékdy musi byt poda-
vany vyssi davky k do-
saZeni maximalni sup-
resse a Ulevy od obtiZi.
Inhibitory protonové
pumpy Zaludku druhé
generace jsou: ra-
beprazol a esomepra-
zol (S-izomér omepra-
zolu). Maji rychlejsi
nastup Gcinkd a je pfi
nich dosaZeno hlubsi
supresse kyselé sekre-
ce Zaludku.
Kazdodenni uzivani
PPIs je u nas soucas-
nym doporuéenym pfi-
stupem pfi nutnosti
dlouhodobé 1écby. Je
vSak také zndmo, Ze
néktefi pacienti se |6¢i
sami na zakladé vlast-
nich zkuSenosti. UZivaji PPIs jen do té doby,
nez se zbavi svych obtiZi (zejména pyrézy),
ktera je s onemocnénim spojena.

V posledni dobé se proto diskutuji strategie
intermitentni, kratkodobé terapie PPIs v do-
bé vyskytu obtizi nebo ,,on-demand“ strate-
gie (tj. Iécba jedinou, tfeba i vysSi davkou,

v dobé, kdy se vyskytnou obtize). Bylo publi-
kovano, Ze lleva od obtiZi se dostavuje jiz pFi
prvni davce PPIs druhé generace. Prozatimni
vysledky klinickych a farmakoekonomickych
studii ukazuji, Ze ,on demand* terapie ra-
beprazolem a esomeprazolem je jednak Géin-
nou a jednak ekonomicky vyhodnou terapii

u pacientl s nekomplikovanou refluxni choro-
bou jicnu. Je tedy nadéje, Ze by se mohly tyto
PPIs uplatnit pfedevsim pfi ,on-demand* stra-
tegii. Zda budou takovéto strategie v budouc-
nu doporuceny, je otazkou dalSich klinickych
studii. Nepochybné by mély tyto strategie
ekonomické vyhody pfi dostupnosti novych

generaci PPIs i v naSich podminkach.

» Prokinetika jsou latky, které stimuluji mo-

tilitu traviciho Gstroji a normalizuji ji. Jsou te-

dy vyznamnymi Iéky, které zasahuji do poruch
motility tohoto Gstroji. Jak jiZ bylo fe¢eno, po-
ruchy motility jicnu i Zaludku ovliviuji vy-
znamné refluxni chorobu jicnu a jsou dlezi-
tym faktorem, ovliviiujicim relapsy
onemocnéni. Podle mechanizmi pisobeni
se prokinetika déli na

- periferni antagonisty dopaminu (me-
toclopramid, domperidon a alizaprid)

- latky, které plisobi na uvolfiovani acetylcho-
linu v myenterickém plexu (cisaprid, ve vy-
voji renzapid, zacopid, mosaprid )

- latky, které maji synergni Gcinek, tj. plsobi
antagonisticky na D2

- receptory dopaminu a zaroven inhibuji ace-
tylcholinesterazu, tj. zvySuji uvoliovani ace-
tylcholinu, snizuji jeho metabolizmus a tim
udrZuji jeho vysokou hladinu (itoprid).

DalSi, méné terapeuticky vyuzivana prokineti-

ka jsou:

- cholinergni agonisté (bethanechol, neostig-
min)

- antagonisté K-receptori (fedotozin)

- antagonisté cholecystokininu (loxiglumid,
devazapid)

- makrolidy (erytromycin)

- mediatory sympatiku (antagonisté a2-re-
ceptor(, latky, blokujici receptory 81)

Po podavéani metoclopramidu a domperido-

nu bylo, kromé jinych uvadénych nezadou-

cich Gcinkd, referovano predevsim o zvySeni
hladiny prolaktinu.

Po cisapridu, dosud nejcastéji pouzivaném

prokinetiku, doslo u nékterych pacientl

k prodlouZeni intervalu QTc na EKG se srdec-

nimi arytmiemi a pfi vysokém davkovani az

k srde€ni zastavé.

ho na EKG kfivce nejsou popisovany zadné

zmény po jeho uzivani a shora popsané G¢in-

ky byly pozorovany jen v mizivém poctu pfipa-

dl. ZvySena hladina prolaktinu je uvadéna

jen u 0,3% pfipadu, vyskyt prajmi u 0,7%,

bolesti bricha u 0,3%, jen ojedinéle stupor,

zavrat, podrazdénost, poruchy spanku, Sky-
tavka, zvySena salivace, Zizen, zacpa, bolesti

v zadech a (nava. Itoprid ma zaroven antie-

meticky Gcinek. ZvySuje peristaltiku jicnu,

stimuluje Zaludeéni motilitu a tim urychluje
evakuaci Zaludku. Zaroven pisobi kladné na

Gpravu duodeno-gastrického refluxu, ktery

hraje vyznamnou Glohu i pfi refluxni chorobé

jicnu. ltoprid je 1€k, ktery zaujima vyznamné
misto v fadé prokinetickych Iékil, které jsou

v souc¢asné dobé u nas podavany.

Lécba akutni ataky refluxni choroby jicnu je

kratkodoba a obvykle trva 8 tydni. Dochazi-li



k Gastym recidivdm a vznikne-li chronicky priibéh onemocnéni, je pak
nutna dlouhodoba IéEba, kterd ma nejen odstranit obtiZe pacienta, ale
je i nastrojem prevence vzniku komplikaci refluxni choroby jicnu.
Chirurgicka terapie

Rizné variace fundoplastiky jsou provadény:

» pfi nelispésnosti farmakoterapie

» U pacientl se Spatnou komplianci farmakoterapie

» U pacientl s téZkymi komplikacemi

Chirurgicky vykon je indikovan k preventivnimu odstranéni prekance-

rdznich zmén jicnu a u déti se strukturalnimi zménami jicnu.
Chirurgicky vykon u pacienti s téZkou refluxni chorobou jicnu, ktefi maji
nejen poruchu tonusu dolniho svérace jicnu, ale i t€Zké poruchy motili-

ty jicnu a Zaludku, nemusi byt fundoplikace vZdy Gspésna.
Indikace k chirurgickému vykonu provadéji odbornici.

Refluxni choroba jicnu je onemocnéni, které zaujalo v poslednich le-
tech vyznamné misto v ordinacich nejen gastroenterologil, ale i praktic-
kych |ékafi. Za této situace, pfi zvySujici se prevalenci refluxnich obtizi,
se naslednd péce o pacienty s touto chorobou ¢astecné presouva od
gastroenterologli k praktickym |ékafGim. Vzhledem k dynamickym a mé-
nicim se nazordim na terapii refluxni choroby jicnu je tfeba, aby se i zde
uplatnily nové, kratkodobé i dlouhodobé strategie konzervativni 16Cby.
Adekvatni tleva od obtiZi zistava dosaZitelnym a vétSinou méfitelnym
cilem konzervativni 16¢by nekomplikované refluxni choroby jicnu.
Uspésna terapie jednak zlepsuje kvalitu Zivota postizenych a jednak je
prevenci vzniku komplikaci. Nové technologie ovlivnily pfijatelnost

a (céinnost chirurgické 1éCby téZkych nebo na konzervativni 16Cbu
neodpovidajicich forem chronické refluxni choroby jicnu a jejich kom-

plikaci. Usp&sny chirurgicky vykon pfinasi dlouhodobé Fedeni.
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V pribéhu posledniho desetileti inhi-
bitory HMG CoA reduktazy, tedy stati-
ny, vyraznou mérou prispély k pokro-
kiim v oblasti hypolipidemické 1écby
a snizeni kardiovaskularniho rizika.
Jednoznacny posun byl zaznamenan

v etiologii a patogenezi vzniku ate-
rosklerozy, stejné jako v objasnéni
ulohy cholesterolu a kardiovasku-
larnich rizikovych faktord.

Cela rada klinickych studii prokazala
sniZzeni mortality a morbidity kardio-
vaskularnich chorob pacienti s riiz-
nym stupném rizika (Studie 4S, CARE,
LIPID, AFCAPS/TexCAPS, WOSCOPS).
Tii z téchto studii byly provadény

v indikaci sekundarni prevence, dalsi
dvé v indikaci primarni prevence. Stu-
die zahrnovaly témér 30 tisic Iéce-
nych pacienti s riiznym stupném rizi-
ka. Néktefri pacienti vykazovali vysoky
stupen rizika (stav po infarktu myo-
kardu a/nebo nestabilni angina
pectoris) a vychozi hladiny choleste-
rolu do 8,0 mmol/|, jini pacienti ne-
méli klinické pFiznaky kardiovasku-
larnich chorob a normalni hladiny
cholesterolu.

Studie prokazaly, Ze terapie statiny ve-
de k vyznamnému snizeni rizika:

» vzniku infarktu myokardu

» kardiovaskularni mortality a morbidity
» potrebé revaskularizace

» incidence cévni mozkové prihody,
bez zavislosti na pohlavi, véku, hladiné
celkového cholesterolu, anamnéze hy-
pertenze, diabetu mellitu a dalSich cho-
rob.

Vysledky jsou imponujici zejména pro
pacienty s vysokym rizikem, tedy v se-

kundarni prevenci. Otazka primarni pre-
vence zlistavala dlouho nejasna, zejmé-
na pro vysoké naklady terapie statiny,

a nezodpovézené otazky, zdali i nemoc-
ni s hodnotou LDL cholesterolu pod
3,25 mmol/I z IéEby profituji. Vysledky
Heart Protection Study (HPS) pfinesly
definitivni odpovédi na tyto otazky. Pra-
vé tato studie ukazala kromé jiného, Ze
z terapie simvastatinem v davce 40 mg/
den profituji i 1é¢eni s hladinami LDL
cholesterolu pod 3,0 mmol/I.

Byly to praveé posledni studie, které
vedly k revizi a dalSimu zpfisnéni ame-
rickych doporuceni (NCEP Ill) v Ié¢bé
poruch lipidového metabolismu. V ob-
lasti sekundarni prevence, kde je role
statindl jako Iék prvé volby jiz dlouhou
dobu jednoznacna, doslo ke zpfisnéni
pozadavki na cilové hodnoty LDL cho-
lesterolu. Revize naznala zejména ob-
last primarni prevence. ReZimova opa-
tfeni zGstavaji sice nadale prvnim
krokem v [éCbé, pacienti s vysokymi ne-
bo velmi vysokymi hodnotami LDL cho-
lesterolu, anebo nemocni s kumulaci ri-
zikovych faktord jsou indikovani

k medikamentozni terapii.

V Ceské republice jsou statiny k dispo-
zici od prvé poloviny 90. let. Vzhledem
k vysokym nakladdm terapie byla indi-
kace k Iécbé do Cervence 2001 limito-
vana na doporuceni specialisty (ve-
smés kardiologa a internisty). Nové
milénium pFineslo celou fadu znacko-
vych ekvivalentl zejména simvastatinu
S vyrazné snizenou cenou. Tyto skutec-
nosti vedly k uvolnéni preskripce lo-
vastatinu a simvastatinu pro praktické
Iékare v indikaci sekundarni prevence.
Indikacni omezeni bylo definovano pro
Iékare prvni linie nasledovné:

» Lékar indikuje lovastatin anebo
simvastatin u nemocnych s manifestni
aterosklerozou - tedy v indikaci sekun-
darni prevence - s izolovanou hypercho-
lesterolémii nebo smiSenou poruchou

s pfevahou hypercholesterolémie. Léka-
fi prvé linie nemohou indikovat kombi-
nacni terapii (napf. statin a soucasné
fibrat), ktera nadale zlistava v rukou
specialistl.

Spolednost veobecného Iékafstvi CLS
JEP uvolnéni velice pfivitala. Jiz delSi
dobu predem jsme se snazili, aby nasi
¢lenové byli na nové produkty dobre
pfipraveni a tak probihala celd fada
Skolicich akci pod nasi zastitou a ve
spolupraci s dalSimi odbornymi spolec-
nostmi. Na druhé strané jsme si byli vé-
domi, Ze IéCba hyperlipoproteinémii je
terapii finan¢né velice naroénou. Zvazo-
vali jsme tedy moznosti, jak monitoro-
vat prvni obdobi pouZivani statind u Ié-
karl prvé linie a vyuZit ziskanych
poznatkl kromé jiného i pro dalsi edu-
kacni aktivity.

Iniciovali jsme proto projekt S-CARD®,
jehoz cilem bylo:

» Zjistit preskripéni zvyklosti Iékarl pr-
vé linie pfi podavani statind.

» Posoudit racionalnost pouZivani sta-
tinGi v souladu s doporucenimi odbor-
nych spolecnosti a v souladu s omeze-
nimi pojistoven.

Je pochopitelné, Ze jsme se snaZili 0 vy-
tvoreni dostatecné rozsahlého souboru,
ktery by mohl slouZit i pro dalSi jednani
s pojistovnami a ostatnimi institucemi.
Pro znacnou logistickou naro¢nost celé-
ho projektu jsme oslovili spolec¢nost
Léciva a.s., vyrobce simvastatinu pod
obchodnim nazvem Simvacard®, s na-
bidkou spoluprace. Firma Léciva a.s. se



rozhodla projekt podporovat a sledovat
Gdaje, které se tykaji snasenlivosti [&¢-
by simvastatinem.

Sledovani S-CARD bylo designované
jako oteviené a multicentrické. Zaraze-
no bylo na 800 praktickych |ékari
(80%) a priblizné 200 (20%) ambu-
lantnich internistd. Zafazeni pacient(
nebylo nikterak omezeno s vyjimkou
schvalenych indikaci, zohlednénych
kontraindikaci a limitd danych
preskripénim omezenim. Od zacatku
bylo vSak jasné, Ze pacienti zafazeni do
sledovani se budou rekrutovat ze dvou
zakladnich skupin:

» Pacienti dosud neléceni hypolipide-
miky, kterym byl simvastatin nasazen
na zakladé kritérii sekundarni prevence,
tedy pacienti s manifestnimi projevy
aterosklerdzy.

» Pacienti jiz [éCeni hypolipidemiky
(obvykle se jednalo o terapii fibraty),

u kterych stavajici medikamentdzni 16¢-
ba a Gprava Zivotospravy nevedla k do-
sazeni uspokojivych hodnot lipidovych
parametrl a |ékar proto pristoupil ke
zméné medikace.

Délka sledovani byla stanovena na

12 mésicul. Pacienti byli kontrolovani
podle potfeb a zvyklosti 1ékare, sledo-
vala se efektivita IéCby a mozné neza-
douci acinky, které byly zaznamenavany
a pravidelné hlaseny.

Vzhledem ke skutecnosti, Ze se nejed-
nalo o klinickou studii, nebylo pozado-
vano hodnoceni laboratornich paramet-
ri v centralni laboratofi. Vice nez
absolutni hodnota krevnich lipidi

a ostatnich laboratornich parametrd
stalo v popfedi naseho zajmu hodnoce-
ni zmén a trendd v pribéhu Iécby.

Vysledky byly pravidelné shirany a vy-
hodnocovany. Statistické zpracovani
probihalo a probiha na pracovisti CSAV.
Pro statistickou analyzu dat byly pouZity
nékteré metody popisné statistiky a to
vypocty zakladnich charakteristik sou-
borl - prlimér, median, minimalni

a maximalni hodnoty, hodnoty kvartil(,
odhady rozptylu. U kategorialnich dat
pak kontingencni tabulky pro popis ab-
solutnich a relativnich etnosti. Rozdily
mezi vstupnimi a vystupnimi hodnotami

RozloZeni pacientii dle
poctu rizikovych faktori

pocet rizikovych faktorlii % pacienti

1
14
36
34
12

2

G| W N~ O

RozloZeni patologie lipidi
ve sledovaném souboru

zménéné laboratorni

hodnoty % pacientii
0 2
1 6
2 69
3 23

Rozdéleni pacientii pred
vstupem do sledovani S-CARD

22% 34%
hypolipidemika hypolipidemika
+ dieta

31%‘ 13%

dieta Zadna

cholesterolu a odvozenych velicin byly
testovany parovym t-testem.

V pribéhu fijna byla v rdmci sledovani
S-CARD k dispozici data 2 171 léce-
nych. Z nich bylo 51 % muz, 49 % zen.
Primérny vék pacientd byl 60 let (muZi
58 let), primérnda délka farmakoterapie
v ramci sledovani Cinila 8,7 mésice.

V rdmci zakladnich dat jsme rovnéz
hodnotili hmotnost pacientd, respektive
jejich BMI. Hodnoty BMI do 25, tedy

v ramci normy, mélo 21,2 % pacientd,
BMI v rozmezi 25 - 40 mélo 74,7 % lé-
¢enych a 1,4 % bylo extrémné obéznich
s hodnotou BMI nad 40.
V dalSi fazi jsme analyzovali rizikové
faktory pacienti a jejich lipidové spekt-
rum. Rizikové faktory jsme rozdélili dle
ziednoduSenych doporuceni na:
» Ovlivnitelné

- Koureni

- Hypertenze

- Diabetes mellitus

- ZvySena hodnota LDL cholesterolu

- Snizena hodnoty HDL cholesterolu
» Neovlivnitelné

- Anamnéza

- Vék pacienta
Pri analyze ovlivnitelnych rizikovych fak-
torti jsme zjistili, Ze 85 % pacientli mélo
2 a vice ovlivnitelnych rizikovych faktord.
Presnéjsi rozGlenéni ukazuje tab. ¢. 1.
Pfi analyze laboratornich lipidovych pa-
rametr( jsme hodnotili hodnoty celko-
vého cholesterolu, LDL cholesterolu
a HDL cholesterolu. Podle doporuceni
SVL CLS JEP a dal3ich odbornych spo-
lecnosti jsme sledovali a jako normu
stanovili:
» Celkovy cholesterol </=5 mmol/I
» LDL cholesterol </= 3 mmol/I
» HDL cholesterol >/= 1 mmol/|
V ramci posouzeni krevnich lipidd mélo
92 % souboru 2 a vice patologickych
hodnot. Tab. ¢. 2 ukazuje jaké rozloZeni
patologie lipidli bylo ve sledovaném
souboru.
V rdmci sledovani racionalnosti prede-
pisovani jsme hodnotili, zdali byly stati-
ny indikovany striktné na zakladé se-
kundarni anebo i primarni prevence.
Nemobhli jsme a primarné se nam ne-
jednalo o posouzeni, zdali pfipadna
preskripce statin(i v primarni prevenci
jde na vrub Iékafl prvé linie (ve sledo-
vani byli zafazeni i internisté). SpiSe se
nam jednalo o zhodnoceni rozdill mezi
obéma skupinami co do rizika pacient
a zhodnoceni vyuziti nefarmakolo-
gickych metod |écby.
V rdmci sledovani S-CARD bylo 56% Ié-
¢enych pred zahajenim sledovani léce-
no hypolipidemickou medikamentdzni
terapii, a to bud samostatné anebo
v kombinaci s dietou. Samotnou dietu
mélo 31% pacientl, bez medikace bylo
13% zafazenych do sledovani. Graf ¢.1
ukazuje procentudlni rozdéleni pacien-
tl pred vstupem do sledovani
S-CARD®.
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Rozbor procenta pacient,

ktefi dosahli cilovych hodnot po terapii

:g M Vstupni hodnoty v normé (%) 78
Vystupni hodnoty v normé (%)
70 67
60
50
40 36
30 28
20
10
0 — [ 1]
Cholesterol LDL HDL
béhu trvani Iécby (tedy v prliméru pfi-
blizné 9 mésict) doslo ke statisticky
Parametry signifikantnimu poklesu celkového cho-
sx . . o lesterolu (- 20,8%) i LDL cholesterolu
Iecenych pacientu (- 23,9%), ale i vzestupu HDL choleste-
Kritérium % pacienti rolu (+ 14,6%) a to i pfes skutecnost, 7e
Zeny 49 jiz primérné vstupni hodnoty HDL cho-
Obezita 75 lesterolu byly nad drovni normalu
2 avice RF 85 (1,29 mmol/1). Zajimavé je, Ze porovna-
2 a vice zménénych LH tukii 92 telné procentualni poklesy LDL a celko-
VéK pres 50 let 85 vf:ho cholesterolu, stejné tak jako né-
Anamnéza 58 rusty HDL choIe;tgrolu byly pozorov_arly
Vek pres 60 let 53 v obou podskupinach, tedy ve skupiné

RF = rizikové faktory, LH = laboratorni hodnoty

Podle administrativniho rozdéleni na
sekundarni a primarni prevenci, odpo-
vidalo v souboru S-CARD® indikaci se-
kundarni prevence 61% lécenych, indi-
kaci primarni prevence 29% pacientt.
U 10 % nebylo na zakladé anamnestic-
kych dat mozné jednoznacné prifazeni.
Pokud porovndme oba podsoubory

z hlediska neovlivnitelnych rizikovych
faktord zjistime, Ze jak pacienti v sekun-
darni prevenci tak i nemocni v primarni
prevenci byli vysoce rizikovi. Dva a vice
rizikovych faktorti vykazovalo 90% ne-
mocnych v podsouboru sekundarni pre-
vence a 75% lécenych v podsouboru
pacientl s nizsim rizikem. Obdobna si-
tuace se vyskytla i pfi posouzeni poctu
patologickych hodnot lipid(, kde obé
skupiny vykazovaly kolem 90% nemoc-
nych se dvéma anebo vice patologicky-
mi hodnotami lipidogramd.

Dale jsme hodnotili efekt terapie. V pra-

sekundarni i primarni prevence.
DulezZitym kritériem GspésSnosti terapie
je dosazeni cilovych hodnot lipidovych
parametl. V nasem sledovaném soubo-
ru dosahlo pfiblizné 25% po 9-ti mé-
siéni Ié¢bé normalnich hodnot celkové-
ho a LDL cholesterolu. V pfipadé HDL
cholesterolu byla situace jesté pozitiv-
néjSi, ale nutno konstatovat, Ze jiz pfi
vstupu do sledovani mélo 67% pacien-
tl HDL cholesterol na nebo nad hodno-
tou 1,00 mmol/I.

Podrobnéjsi rozbor procenta pacient,
ktefi dosahli cilovych hodnot po terapii
ukazuje graf €. 2.

V této souvislosti se jevi jako dlleZité fi-
ci, Ze primérna davka uzivaného
simvastatinu pred a po terapii Cinila
20 mg/den. Lze predpokladat, ze v pfi-
padé zvySeni davky simvastatinu u né-
kterych nemocnych na 40 mg/den by
bylo dosazeno jeSté pozitivnéjSich vy-
sledkd.

Snasenlivost pfipravku byla posouzena
jako vynikajici. Celkova incidence neza-

doucich G¢ink( byla 2,11%. Jako prav-
dépodobna byla souvislost vzniku neza-
doucich G¢inkl s podavanim simvasta-
tinu hodnocena u 23 pacientd, tedy
priblizné u 1% Iécenych. K vysazeni
simvastatinu vedly nezadouci Géinky
(bez ohledu, zda-li byly ¢i nebyly zhod-
noceny v souvislosti s podavanim pro-
duktu) u 32 Iécenych.

Vice nez 31% nezadoucich G€inkl bylo
zaznamenano v oblasti muskuloskele-
talniho systému, u 4 pacientd do$lo ke
zvySeni hodnot CK. U Zadného z pacien-
tl nedoslo k pfiznakiim rhabdomyolyzy.
Ve 45% vSech sledovanych nezadou-
cich G¢inku se jednalo o gastrointesti-
nalni poruchy, v 7,5% o poruchy ze
strany centralniho nerovového systému,
ve 3,8% pripadl o koZni zmény. Zbytek
(12,5%) tvofil nehomogenni soubor.

Cilem sledovani S-CARD bylo kromé ji-
ného posoudit, zdali 1ékafi prvé linie
pouZivaji statiny racionalné, tedy zda-li
se |éci pacienti s kumulaci rizik. Profil
pacientil naznacuje, Ze pacienti zaraze-
ni do sledovani S-CARD predstavovali
populaci s vysokym rizikem.

Tabulka 3 shrnuje parametry Iécenych:
Zajimavosti je relativné vysoké procento
Zen ve sledovani S-CARD, porovname-li
tato data s velkymi multicentrickymi, se-
kundarné preventivnimi studiemi. Rov-
néz procento vyskytu hypertenze

a diabetu bylo ve sledovani S-CARD vy-
soké. Na druhé strané bylo procento ku-
fakl porovnatelné se studii 4S.

V tabulce €. 4 jsou porovnani nékterych
zminovanych parametrd.

Vysoké procento diabetikil a hypertoni-
kil v rdmci sledovani S-CARD a v porov-
nani se studiemi si vysvétlujeme
neomezovanim limitujicimi vstupnimi
kritérii. Lze predpokladat, Ze parametry
zjisténé v ramci S-CARD odpovidaji
priifezu nami Ié¢ené populace.

Velkou pozornost jsme vénovali
podskupiné diabetiku. Jednak proto, Ze
riziko vzniku a progrese kardiovasku-
larnich chorob je u téchto pacientl vy-
soké, jednak vzhledem k diskusim v ob-
lasti indikacni a ihradové politiky, zdali
diabetes patfi do indikace sekundarni
prevence Gi nikoliv. Riziko diabetiku
prokazala jiz studie 4S, porovnanim
placebové vétve (tedy pacienti neléceni



Procentuelni srovnani vybranych rizikovych faktorii
studie S-CARD a ostatnich studii

Rizikové faktory S-CARD 4sS CARE LIPID
Koureni 29 27 21 10
Hypertenze 74 26 43 42
DM 31 5 15 9

Pri¢ina umrti u diabetiki a nediabetikii ve studii 4S

Pfihoda nediabetici (% pacientii) diabetici (% pacientii)
Umrti z KV pfiginy 97 74
Umrti celkem 27 29
Infarkt myokardu 33 25
Cévni mozkova piihoda 90 81

Srovnani rizikovych faktori u diabetikii a ostatnich

pacientu ve studii S-CARD

RF - Parametr % u diabetikl % u celku
Hypertenze 97 74
Koufeni 27 29
Patol. HDL 33 25
Patol. LDL 90 81

simvastatinem v této studii) diabetiku

a nediabetik( vidime, Ze u diabetikii
bylo riziko kardiovaskularni pfihody pfi-
blizné dvojnasobné. Procento pacientl
v obou podskupinach ve studii 4S uka-
zuje tabulka ¢. 5.

Pokud rizikové faktory ve sledovani
S-CARD v podskupiné diabetik(i porov-
name s celym sledovanym souborem
Zjistime, Ze se u diabetikl se vyskytova-
lo vyznamné VvétSi procento nemocnych
s hypertenzi (97% vs. 74%) s patologic-
kymi hodnotami HDL cholesterolu
(33% vs 29%) i LDL cholesterolu

(90% vs 81 %). Naopak procento kufa-
kil bylo v podskupiné diabetiki niZsi.
Na zaklade€ literarnich dat i naSich zku-
Senosti se jednoznacné domnivame, Ze
pravé diabetiklim by méla byt ze strany
specialistl, ale i Iékafl prvni linie véno-
vana maximalni pozornost pro prevenci
a lécbu aterosklerdzy a kardiovasku-
larnich chorob.

Provedené multicentrické studie, napf.
studie WOSCOPS, prokazaly, Ze snizeni

LDL cholesterolu 0 25% snizuje riziko
korondrni pfihody 0 50%. V tomto svét-
le mGZeme byt spokojeni s dosazenym
primérnym sniZzenim hladiny LDL cho-
lesterolu v ramci sledovani S-CARD,
které bylo na Grovni témér 24%. Navic
27% pacientd doséhlo cilovych hodnot
LDL cholesterolu. Lze predpokladat, Ze
vysledek by byl jesté lepSi v pripadé, 7e
by doSlo ke zvySeni davky simvastatinu
220 mg na 40 mg/den. Jak ukazuje
profil nezadoucich GcinkUl, neni tfeba
se zvySeni davky obavat.

Pokud porovname pacienty, indikované
v sekundarni a primarni prevenci, je
ziejmé, Ze obé skupiny vykazovaly po-
rovnatelny, vysoky stupen rizika kardio-
vaskularni pfihody. V této souvislosti je
treba si uvédomit, Ze rozdéleni Iécby na
sekundarni a primarni prevenci je spise
administrativni. | pacienti v primarni
prevenci nesou vysokeé riziko akutniho
kardiovaskularniho onemocnéni, které
se dosud nemanifestovalo. Pokud vez-
meme v Gvahu skute€nost, Ze prognéza

Iécenych s jiz manifestnimi projevy ate-
rosklerézy je bezesporu horsi nez pro-
gn6za nemocnych dosud asymptoma-
tickych, musime vysoce rizikovym
pacientlim vénovat velkou pozornost,

a to véetné nefarmakologickych pfistu-
pl k onemocnéni (snizeni télesné
hmotnosti, dieta a reZimova opatreni).
Pro kazdodenni praxi ze sledovani
S-CARD vyplyva:

» Simvastatin je indikovan pacienttim
s vysokym stupném rizika kardiovasku-
larni pfihody.

» V pfipadé primarni i sekundarni pre-
vence je tfeba vénovat zvySenou pozor-
nost nefarmakologické I6cbé.

» Projekt S-CARD prokazal vyznamné
zlepSeni lipidovych parametrl pfi 1éCbé
simvastatinem (Simvacard®) ve vSech
sledovanych podskupindach, v pfipadé
LDL cholesterolu doSlo ke snizeni

0 25%, coz odpovida snizeni rizika
kardiovaskularni prihody 0 50%.

» Pacienti s diabetem vykazuji riziko
koronarni prihody nad 20% a terapii by
méla byt vénovana maximalni pozor-
nost, a to ze strany specialistl i Iékatl
prvé linie.

» Administrativnim ¢lenénim na pri-
marni a sekundarni prevenci nelze po-
vaZovat pacienty v indikaci primarni
prevence za ,zdravé“. Sledovani
S-CARD prokazalo jejich vysoké riziko
akutni kardiovaskularni pfihody a kli-
nické manifestace aterosklerozy.

» Snasenlivost pfipravku Simvacard®
byla vynikajici. Vyskyt nezadoucich
Gcinkl se pohyboval lehce nad 2% hra-
nici, incidence nezadoucich pfihod,
ktera byla davana do souvislosti s me-
dikaci dokonce na Grovni 1% pacientd.
Nezaznamenali jsme vyskyt rhabdo-
myolyzy. Uvedena snasenlivost ukazuje
na moznost zvySeni davky z 20 na

40 mg u pacientd u kterych chceme
dosahnout vyraznéjsi terapeutické od-
povédi.

» Lékari prvé linie ukazali vysoky stu-
pen erudice a znalosti problematiky
IéEby hyperlipoproteinémii. Na zakladé
vysledki sledovani S-CARD Ize usoudit,
Ze rozhodnuti o uvolnéni simvastatinu
a lovastatinu pro praktické 1ékare bylo
spravné.

Pod€ékovani: Autori dékuji spole¢nosti
Léciva a.s., ktera podporila tento pro-
jekt po strance logistické i materialni.
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I IEXTIEIXY odborny Easopis praktickych lékafi

Amlodipin:

soucasné moznosti pouziti v ordinaci praktického lIékaie

MUDr. Jaroslav Skopal

1. interni oddéleni, Nemocnice Na FrantiSku s poliklinikou, Praha

Souhrn:
Amlodipin fadime do skupiny derivata dihydropyridinu, ktery zabranuje
vstupu kalciovych iontii pfes pomalé kalciové kanaly do hladkych svalo-
vych bunék v perifernich a koronarnich cévach, ¢imzZ vznika vyznamna
vasodilatace. Kratkodobé i dlouhodobé klinické studie prokazaly Gcin-
nost amlodipinu jako antianginozniho preparatu u pacientii se stabilni
anginou pectoris a jako antihypertenziva u pacienti s lehkou a stiedné
tézkou hypertenzni chorobou. Z malych srovnavacich studii je zfejmé, Ze
amlodipin je alespon stejné uéinny jako ,standardni“ preparaty jako
jsou atenolol, verapamil, hydrochlorothiazid nebo captopril k Iéché
esencialni hypertenze a diltiazem nebo nadolol k Ié¢ébé anginy pectoris.
Amlodipin je dobFe tolerovan, ma minimum nezadoucich ucinki, které
jsou znamy pri terapii jinymi kardiovaskularnimi preparaty (negativni
vliv na lipidové spektrum, prevodni poruchy, posturalni hypotenze).
NejcastéjSimi neZadoucimi ucinky spojenymi s terapii amlodipinem jsou
edem a flush, které jsou vyjadrenim vasodilatacniho potencialu amlodi-
pinu, byvaji vSak pouze malo vyjadiené.
Amlodipin je uzitecnou terapeutickou alternativou pro pacienty s arte-
rialni hypertenzi a chronickou stabilni anginou pectoris s velmi dobrou

snasenlivosti.

Klicova slova:
antagonista kalcia, esencialni hypertenze,
chronicka stabilni angina pectoris, vasospasticka angina pectoris

Farmakokinetické

vlastnosti
Po perorainim podani se amlodipin poma-
lu, ale témér Gplné vstiebava ze zaZivaciho
traktu. Vrcholové plasmatické koncentrace
dosahuje 6. a 12. hodinou. Po peroralnim
podani se amlodipin se vyznacuje vysokou
biologickou dostupnosti kolem 60 az 65%,
kterd neni ovlivnéna pfijmem potravy.
U zdravych dobrovolnik{ ustalené plasma-
tické koncentrace bylo dosazeno po
7 dnech, pfi davkovani jednou denné, bez
projevi kumulace. Amlodipin ma velky dis-
tribucni objem a je vazan ve vice nez v 95%
na plasmatické bilkoviny.
Na rozdil od verapamilu, diltiazemu a nife-
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dipinu, amlodipin neprochazi sloZitou me-
tabolickou cestou. Je metabolisovan v jat-
rech, kde je biotransformace amlodipinu
zahdjena oxidaci dihydropyridinového fe-
tézce, za vzniku analoga pyridinu, po které
nasleduje oxidativni deaminace 2-ami-
noethoxymethylové ¢asti fetézce. Tato me-
tabolicka cesta vede k produkci vice nez
75% nekonjugovanych metabolitd amlodi-
pinu vyluovanych moéi. Zadny z téchto
metabolitl neméa farmakologickou aktivitu.

Ve srovndni s ostatnimi kalciovymi blokato-
ry, se amlodipin vyznacuje relativné dlou-
hym polo¢asem eliminace, kolem 35-45
hodin, coZ umoZiuje davkovani 1x denné.

Po peroralnim podani je méné nez 10% pe-
roralné podaného amlodipinu vyluéovano
v nezménéné podobé, 60% davky je vylu-
¢ovano moci a 20-25% je vylucovano sto-
lici. Je zndmo Ze amlodipin a jeho metabo-
lity jsou téZ vyluéovany Zluci a/nebo strevni
sténou.

U pacientd s jaterni cirhozou a gerontolo-
gickych pacientti je eliminace amlodipinu
vyznamné sniZzena, coz vede k akumulaci
farmaka v organismu v dlisledku prodlou-
Zeného polocasu eliminace. U geriatrickych
pacientl je polocas eliminace projevem
interindividudIni variability, nicméné Gpra-
va davky by méla byt provedena u obou
skupin pacientl. Farmakokineticky profil
amlodipinu nenf vyznamné ovliviiovan

u pacienti s postizenim renélnich funkci.

Terapeutické

uZiti
1) Angina pectoris
Pro anginu pectoris je charakteristicka bo-
lest, nebo dyskomfort na hrudi jako projev
ischemie myokardu, kterd je dlsledkem
nevyvazeného poméru mezi dodavkou
a potrebou kysliku k myocytu pres fixni ne-
bo dynamickou obstrukci véncitych tepen.
Z obecného pohledu je chronicka stabilni
angina pectoris projevem fixované obstruk-
ce véncité tepny (napf. aterosklerotickymi
platy), zatimco vasospasticka angina
pectoris je obvykle zplisobena dynamickou
obstrukci (napf. spasmus véncité tepny).

1.1) Stabilni angina pectoris

U pacient( s chronickou stabilni anginou
pectoris, antagonisté kalcia snizuji naroky
myokardu na kyslik béhem zatéZe a mohou
tudiz oddalit, nebo zcela zabranit ndstupu
pozatéZové ischemie myokardu. Bylo prove-
deno nékolik studif ke stanoveni antiangi-
nozniho G€inku amlodipinu pfi Ié¢bé chro-
nické stabilni anginy pectoris, a to jak
formou placebem kontrolovanych studii, tak
formou srovnavacich studii, v nichZ byla po-
nechana standardni terapie (napfr. diltiazem,
nadolol). Antianginozni efekt byl objektivizo-
van ukazateli ischemie myokardu jako jsou



celkova doba zatéze, doba do objeveni angi-
noznich pfiznak(, zmény ST Gseku béhem za-
téZe. Soucasné byly sledovany subjektivni
ukazatele (frekvence anginoznich zachvatd,
frekvence uZiti nitroglycerinu).

Oteviené studie

V nezaslepené studii s vybranymi pacienty
se symptomatickou ischemii myokardu byl
titrovan amlodipin aZ do davky 10 mg/den
(stfedni davka 8,6 mg/den). Doslo k signi-
fikantnimu zlepSeni subjektivnich pfiznaki
ischemie (Beckerman at al. 1989). Po 10
tydnech terapie 95% pacientl udavalo
zlepSeni symptomatologie anginy pectoris
a 91% oznadilo zlepSeni pfi provadéni béz-
né fyzické aktivity. Stejné jako Beckerman,
tak i Estrada a spol. 1989 a Glasser

a West 1988 prokazali snizeni subjektiv-
nich ukazatel(i anginy pectoris - frekvence
anginoznich zachvati a potreba nitroglyce-
rinu. Ackoli bylo zafazeno do téchto studif
pomérné malé mnoZstvi pacientd, bylo
prokazano snizeni zmén ST Usekl na EKG
béhem zatéZe a signifikantni prodlouZeni
celkového Casu zatéze.

Placebem kontrolované studie

Tyto potvrdily vysledky otevienych studii. Ve
studiich zamérenych na nejnizsi Géinnou
davku vedouci k dosazeni pozadovaného ci-
le prokazal Thadani a spolupracovnici Ze tr-
vani zatéZze u 136 pacientil se stabilni angi-
nou pectoris bylo signifikantné prodlouzeno
pouze pfi davkovani amlodipinu 10mg/den
po 4 tydenni terapii. Taylor a spolupracovni-
ci dospéli k ponékud odliSnym vysledkim:
pouze davka 10 mg/den miZe signifikantné
prodlouZit ¢as od zacatku zatéze do vzniku
anginoznich pfiznak, zatimco dévka 1,25,
2,5, 5 a 10mg/den vyznamné prodluzuje tr-
vani zatéZe a vyznamné snizuje frekvenci
anginoznich zachvatil. V této skupiné bylo
prokazano u 63% pacient( stfedni, nebo vy-
razné zlepSeni anginozni symptomatologie

u pacientd 1é¢enych amlodipinem. Kinnard
a spol. téZ prokazali signifikantni prodlouZe-
ni trvani zatéZe po podani amlodipinu
10mg/den po 4 tydenni terapii a vyznamné
snizeni depresi ST Usekl béhem zatéze. Co
se tyce subjektivniho hodnoceni medika-
mentozni kontroly anginy pectoris, vétSina
placebem kontrolovanych studii prokazala
vyznamné snizeni anginoznich zachvati

a spotfeby nitroglycerinu po amlodipinu.

Srovnani s jinymi

antianginoznimi léky

Antianginozni u€inek amlodipinu je je srov-
natelny s (i€inkem nadololu a diltiazemu.

Studie de Weerda, Singha a Caponnetta
prokdzaly, ze amlodipin ma stejny antiangi-
nozni potencial jako diltiazem a nadolol.
Zajimavé bylo zjisténi Caponnetta, Ze amlo-
dipin mé pfiznivy vliv na lipidovy profil.

1.2) Vasospasticka angina pectoris
Klinické studie prokazaly, Ze uZiti 10 mg
amlodipinu denné po dobu 4 tydn( vede
ke statisticky vyznamnému poklesu frek-
vence anginoznich zachvatt vei srovnani

s placebem a nitraty. Studie Watanaba, ve
které byla davka amlodipinu zvySovana
kazdé 2 tydny s cilem dosaZeni poZadova-
ného efektu za predpokladu dobré toleran-
ce amlodipinu, prokazala u pacientl s va-
sospastickou anginou pectoris zlepSeni
symptomatologie a EKG korelatu ve 46,7%
pfi davkovani 2,5 mg/den, v 73,5% pfi
déavkovéani 5 mg/den av 76,5% pfi davko-
vani 10 mg/den. Vzhledem k statisticky
nevyznamnému rozdilu mezi davkou 5 a 10
mg/den, byla stanovena jako optimalni
dévka 5 mg/den pro Iécbu vasospastické
anginy pectoris.

2) Esencialni hypertenze

PouZiti amlodipinu pfi Iécbé esencidlni hy-
pertenze bylo hodnoceno jak v otevienych
studiich, tak i ve studiich kontrolovanych
placebem, ¢i nékolika standardnimi antihy-
pertenzivy. Pozornost byla zejména zamére-
na na Gcinnost amlodipinu v monoterapii
pfi mirné a stfedné téZké hypertenzi a na
Gcinnost v pribéhu kombinacni terapie

s hydrochlorothiazidem nebo inhibitorem
angiotenzin konvertujiciho enzymu u paci-
entd s nedostateéné kontrolovanou hy-
pertenzi jednim z téchto antihypertenziv pfi
monoterapii.

Oteviené studie

Wandewoude a spolupracovnici hodnotili
antihypertenzni Gi¢inek amlodipinu u star-
Sich pacientl (stfedni vék kolem 75 let), se
systolickou hypertenzi (systolicky krevni
tlak vice jak 160 mmHg). V této nezaslepe-
né studii doSlo béhem 10 tydni 1écby
amlodipinem v davce 5 az 10 mg/den

k signifikantnimu snizeni systolického

i diastolického krevniho tlaku. U 66,7% pa-
cientil byla povazovana lé¢ba za GispéSnou.

Placebem kontrolované studie

Tyto studie prokazaly trvalé a statisticky vy-
znamné snizeni krevniho tlaku (ve vétSiné
studii 0 10 -15% systolického i diastolické-
ho tlaku) spolecné s normalizaci krevniho
tlaku u vétsiny pacientd. V placebem kon-
trolované studii Frickové bylo 205 pacientd

Normodipin
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randomizovano do dvojité slepého designu
studie s poc¢atecnimi davkami amlodipinu
1,25, 2,5 nebo 5 mg/den. Davky byly
zdvojnasobeny za predpokladu, Ze nebylo
dosazeno cilové hodnoty krevniho tlaku
(diastolicky krevni tlak pod 90 mmHg, vleze
i vestoje, doprovazeny poklesem o 10 mm
oproti vstupni hodnoté. VSechny davky
amlodipinu signifikantné sniZily systolicky

i diastolicky tlak vleZe a systolicky tlak ve-
stoje. Ale pouze davka 5 a 10 mg/den signi-
fikantné snizila diastolicky krevni tlak vesto-
je. Z uvedeného je zfejmé, Ze k dosazeni
poZadované hodnoty krevniho tlaku je mini-
malni davka 5 mg amlodipinu jednou denné
s tim, Ze v pfipadé nedostatecné odpovédi
je mozno davku zdvojnasobit.

Srovnani s ostatnimi

antihypertenznimi Iéky

Nékolik srovnavacich studii prokazalo po-
dobné, signifikantné vyznamné snizeni
krevniho tlaku jak vleZe, tak i vestoje u pa-
cientl s esencialni hypertenzi pfi [6¢bé
amlodipinem v davkach od 2,5 az 10 mg
jednou denné. Snizeni krevniho tlaku bylo
srovnatelné s terapii atenololem, hydro-
chlorothiazidem a captoprilem v obvyklém
déavkovani.

V mnoha studiich byla hodnocena snasen-
livost amlodipinu jako velmi dobra az vy-
borna u 85% pacient(li. Dle metaanalyzy
provedené Osterlohem ze 40 dvojité sle-
pych, placebem kontrolovanych studii, bylo
Zjisténo, Ze nejcastéjSim nezadoucim Géin-
kem ve srovnani s placebem byl otok,

i kdyZ malé az stfedni intenzity, flush

a Gnava. Pouze 1% pacientd, ktefi uZivali
amlodipin prerusilo terapii z diivodu otoku,
pouze 0,4% pacientli mélo otoky, které dle
nazoru oSetfujicich 1ékafl byly povaZovany
za otoky zplsobené amlodipinem. Neza-
douci u€inky, zejména edem a flush, jsou
¢etnéjsi u pri davkovani 10 mg/den nez

u nizSich davek. Bylo téZ prokazano, Ze
incidence otoku pfi IéEbé amlodipinem je
signifikantné vyssi neZ u pacientl |é¢enych
atenololem, nadololem, verapamilem nebo
hydrochlorothiazidem. Vice pacientt Iéce-
nych amlodipinem udavalo flush ve srov-
nani s pacienty Iécenych atenololem, za-
timco vyskyt Gnavy, nevolnosti a periferni
ischemie byl signifikantné vétsi u pacientd
IéCenych atenololem. PFi srovnéni neza-
doucich aéinkid amlodipinu s jinymi Iéky,
bylo prokazano, Ze (inava a bradykardie
jsou Castéjsi ve skupiné pacientl |é¢enych
nadololem, zacpa se vyskytla Gastéji u pa-
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cientl Ié¢enych verapamilem, vyskyt Ginavy
byl méné Casty ve skupiné pacient( léce-
nych diltiazemem, signifikantni elevace
hladiny kreatininu a kyseliny mocové a sni-
Zeni hladiny kalemie bylo prokazano ve
skupiné pacient( Ié¢enych hydrochlo-
rothiazidem. Amlodipin neméa negativni vliv
na hladinu sérovych lipidi, ktera je casta
pfi terapii thiazidovymi diuretiky, a v pfipa-
dé kombinacni terapie midZe kompenzovat
tento nezadouci Gcinek thiazidovych diure-
tik. Celkovy pocet nezadoucich pfihod byl
stejny u mladych pacientt tak i u pacientd
starSich nez 65 let. Otoky a zavrativost se
vSak vyskytly ¢astéji u starSich pacientt Ié-
¢enych amlodipinem. Procento pacientd,
ktefi prerusili terapii z divodu intolerance,
bylo stejné v obou skupinach. Méné casté
nezadouci Géinky: byly popsény kiece, Cas-
té moceni, kaSel, impotence, astma,
epistaxe, nervozita a zanét spojivek.

Bylo prokazano, Ze souc¢asné podavani
amlodipinu a digoxinu nema vliv na
plasmatickou hladinu digoxinu, ani na
clearence digoxinu ledvinami. Souc¢asné
podavani amlodipinu a cimetidinu neovliv-
nilo farmakokineticky profil amlodipinu.
Stejné tak neni ovlivnéna hemodynamicka
odpovéd amlodipinu pfi sou¢asném pa-
renterdInim podani nitroglycerinu.

Dle obecné pfijimanych doporuceni u hy-

pertonikd méa byt zahajena lécéba davkou 5
mg/den. Pokud neni dosazeno terapeutic-
ké odpovédi do 2 tydni, zvySujeme davku
na 10 mg/den. Stejné dporuceni plati pro
pacienty s anginou pectoris.

Dle hemodynamického a elektrofyziolo-
gického G¢inku je amlodipin G€inné, dlou-
hodobé pisobici korondrni a periferni va-
sodilatans s minimalnim efektem na
sinoatrialni a atrioventrikularni uzel

a kontraktilitu myokardu. Amlodipin mé pfi
davkovani jednou denné vyznamny antihy-
pertenzni a antianginozni Géinek. PFi [6cbé
pacientl s chronickou stabilni anginou
pectoris snizuje amlodipin jak subjektivni,
tak i objektivni pfiznaky anginy pectoris pfi
velmi dobré snasenlivosti. Statististicky vy-
znamné snizuje frekvenci anginoznich za-
chvat(, spotfebu nitroglycerinu, vyznam-
nost zmén ST Gsek(, prodluzuje trvani
z4té7e a Gas od zacatku zatéZe do objeveni
se anginoznich pfiznak(. Ve srovndvacich

studiich s jinymi antianginoznimi léky bylo
dosaZeno pfi davkovani amlodipinu jednou
denné stejné Gcinnosti jako pfi I6¢bé na-
dololem nebo diltiazemem. Soucasné byla
prokazéna efektivita amlodipinu pfi 1éCbé
vasospastické anginy pectoris. Klinické
studie prokazaly jednoznaénou antihy-
pertenzni Géinnost a velmi dobrou snasen-
livost amlodipinu pfi davkovani jednou
denné. Placebem kontrolované studie pro-
kédzaly u pacientli s mirnou a stfedni hy-
pertenzi sniZzeni krevniho tlaku o 10-18%.
Dilezité bylo zjisténi Ze amlodipin sniZuje
krevni tlak po celou dobu 24 hodin. Ve
srovnavacich studiich bylo prokazéno, Ze
snizeni krevniho tlaku pfi monoterapii
amlodipinem bylo srovnatelné s terapii
hydrochlorothiazidem, verapamilem, ate-
nololem nebo captoprilem.

Amlodipin patfi mezi dobfe sndSena anti-
hypertenziva a antianginozni Iéky. Neza-
douci G¢inky zndmé z terapie jinymi antihy-
pertenzivy, i antianginéznimi Iéky - jako
jsou posturalni hypotenze, deprese sinuso-
vého uzlu nebo porucha atrioventrikularni-
ho vedeni, nebo globalni porucha srdeéni
funkce - se pfi terapii amlodipinem objevu-
ji velmi vzacné. Zavérem Ize shrnout: amlo-
dipin nabizi Géinnou mozZnost antihy-
pertenzivni a antianginozni terapie

s vyhodnymi farmakokinetickymi, farmako-
dynamickymi parametry s velmi dobrou
snasenlivosti pro pacienty s kardiovasku-
l&rnim onemocnénim.
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VZDELAVANI SE SVL: SYSTEMOVA ENZYMOTERAPIE V PRAXI

termin, mésto misto konani kontaktni osoby
13. 5. (tery - 17 hod., Olomouc Velka poslucharna MUDr. Helena Stépankova
Teoretickych Gstavi LF Olomouc (odborny garant - Olomoucky kraj)

SPEA, nam. Hrdin{, 772 00 Olomouc

tel.: 585 505 133, e-mail: stepankova.h@quick.cz
14. 5. stfeda - 18 hod., Opava Hotel Koruna MUDr. Kamil Bérsky

(pfedseda Okresni organizace SPL CR)

tel.: 553 794 110 - ordinace, 776 786 782
e-mail: kamil.bersky@volny.cz

15. 5. ¢tvrtek - 17 hod., Tfinec TRISIA a.s. MUDr. Eva Grzegorzova

(pfedseda Okresni organizace SPL CR)

tel.: 558 696 219, 607 231 168

e-mail: eva.grzegorz@volny.cz

KONTINUALNI VZDELAVANI PRO PRAKTICKE LEKARE:
INFORMACE Z USTi NAD LABEM
B Uvodni slovo

Prednasky zamérené na seznameni se s doporuéenymi postupy pro praktické lékare probihaji v Usti nad Labem vidy prvni
étvrtek v mésici. Ucast Iékaiii na téchto seminarich poradanych SVL CLS JEP je vice neZ uspokojiva. Soub&iné s bieznovym
seminairem probéhl i seminar pro sestry PL, ktery se setkal s neobvykle vysokym zajmem. Ziicastnilo se ho vice jak 100 ses-
ter, jejichZ zajem o kontinualni vzdélavani trva, proto doufam, Ze v nejblizSi dobé probéhne dalsi seminaf vénovany konti-
nualnimu vzdélavani sester. Vsechny dosud probéhlé seminare byly velmi zajimavé, proto bych chtéla podékovat vSem pred-
nasejicim. Unorovy, v poradi prvy seminaf byl vénovan angiologii. MUDr. Olga Stehlikova prednasela o akutni Zilni trombéze,
o tromboflebitidé a o chronické Zilni insuficienci. PFednasky byly velmi zajimavé, ale velmi obsahlé, provazené bohatou ob-
razovou dokumentaci, proto jsem se rozhodla, Ze se pokusim sdélit své postiehy alespon z prednasky o flebotromboze. Na
tuto prednasku navazoval bfeznovy seminar vénovany nejenom anémiim, ale i vedeni ambulantni antikoagulacni Iécby - tato
prednaska primaie hematologického oddéleni Masarykovy nemocnice v Usti nad Labem MUDr. J. Libigera byla vyéerpavajici
s bohatou diskuzi a zaijmem Iékafii. Dékuji rovnéZ MUDr. Gabriele Hermanové, ktera pripravila zajimavé kasuistiky na oba
seminaie a MUDr. Labutové za kasuistiku na dubnovy semina¥. Nyni se téSime na pfednasku z myoskeletalni mediciny, kte-
rou pro nas pripravila primaika rehabilitaéniho oddéleni Masarykovy nemocnice v Usti nad Labem MUDr. Eva Lohniska

a MUDr. Pavel Marsalek.
POZNAMKY Z PREDNASKY MUDr. OLGY STEHLIKOVE: FLEBOTROMBOZA

B Z anatomie

Hluboky Zilni systém na lytku predstavuji v. tibialis anterior, posterior a v. fibularis spojujici se ve v. poplita a pokracujici jako

v. femoralis superficialis a communis do v. iliaca, kterd Usti do v. cava inferior. Povrchovy Zilni systém predstavuje v. saphena
magna vlévajici se do v. femoralis a v. s. parva vlévajici se do v. poplita. Spojeni zajistuji vv. communicantes opatfeny chlopné-
mi zajistujicimi tok krve pouze z povrchového systému do hlubokého.

Flebotromboza - primarni je vznik trombu v hlubokych Zildch provazen rliznym stupném zanétlivé reakce.

Patogeneze - uplatnéni tzv. Virchowovy a Rokitanského triddy: hyperkoagulaéni stav, krevni staza a poskozeni cévni stény.
Uplatniuje se i porucha fibrinolyzy, zména reologickych vlastnosti krve, porucha funkce endotelu, aktivace desticek.
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1. Primarni trombofilie - vrozené defekty koagulace, geneticky podminéné: deficit antitrombinu Ill, deficit proteinu Ca S, APC
rezistence (mutace faktoru Va Leiden, vyskytuje se u 20 - 50% nemocnych s opakovanymi trombézami), deficit plasminogenu,
mutace genu pro protrombin, hyperhomocysteinémie, dysfibrinogenémie, defekt tkafiového aktivatoru plasminogenu, ACLA, po-
zitivni lupus antikoagulans

2. Sekundarné vzniklé trombofilie - ziskany defekt, resp. aktivace koagulace: malignity, operacni vykony, myeloproliferativni
onemocnéni, obezita, gravidita, nefroticky sy, Ié¢ba estrogeny, kortikoidy, chemoterapie

Krevni staza: imobilizace po operacich, sddrova fixace, hospitalizace, hemiplegie, gravidita, Sestinedéli, dlouha cesta doprav-
nim prostfedkem, dlouhé sezeni ,noha pres nohu“, chronicka Zilni insuficience, varixy, srdeéni selhani.

Poskozeni cévni stény: (iraz, popéleni, sepse

1. Otok - jednostranny, mékky, u trombéz lytkovych Zil maly, kolem kotniku, u trombozy v. poplita a distalni ¢asti v. femoralis
dosahujici ke kolenu, pfi ileofemoralni trombdze dosahuje az do inguiny. DileZité je zméFit obvod koncetin - pozitivni je rozdil
1,5-2cm.

2. Bolestivost - znamka zanétlivé reakce. P¥i vySetieni je bolestiva hluboka palpace Iytka a vnitini strany stehna, pozitivni plan-
tarni znameni (bolest pfi tlaku uprostfed chodidla), pozitivni Homansovo znameni (bolest v Iytku pfi flexi nohy, je mélo spolehli-
vé), Lowenbergovo znameni (bolest vyvolana nafouknutim manZety tonometru pfi nizSim tlaku nez na protilehlé koncetiné, rozdil
vétSi nez 20 mmHg).

3. Zvyseny Zilni tlak - napln Zil na dorzu nohy

4. Cyanoza - hlavné ve stoje

5. Kolateraly - pozdéjsi znamky

Velmi pravdépodobna diagndza Zilni trombézy je, pokud jsou pfitomny vSechny nebo alespon 3 klinické pfiznaky, pravdépodob-
na, pokud jsou 2 klinické pfiznaky a mozna v pfipadé pritomnosti 1 klinického pfiznaku.Nemocny by mél byt vySetfen vieze

i vstoje.

Tromboza v. cava inferior - piiCinou je nariistani trombdzy z iliacké Zily nebo komprese nadorovym procesem. Jsou zde otoky
obou DK, kolateraly na bfiSe a dolni ¢asti hrudniku. Trombéza v. cava superior - nejcastéjsi pficinou je nador, zanéty mediasti-
na, aneurysma aorty. Je zde otok obliéeje, zvySend naplh krénich Zil, kolateraly na horni éasti hrudniku. Trombéza v. subclavia -
priéinou je opakovana komprese mezi levym Zebrem a kliéni kosti, kde v. subclavia pfechazi do hrudniku. Je zde otok a bolesti-
vost koncetiny, zvySeny Zilni tlak, cyandza koncetiny, kolateraly na rameni a horni ¢asti paze a hrudniku. Phlegmazia coerulea
dolens - akutni trombdza vSech hlavnich Zilnich kmen0 konéetiny, pfi postizeni drobnych venul prechazi v ischémii Zilniho pivo-
du, gangrénu. Je zde velka bolestivost, otok celé koncetiny, vyrazna cyandza, tresavka az Sokovy stav. Chybi periferni arterialni
pulzace (akutni arteridIni spasmus, miZe byt aZ necitlivost koncetiny).

1. Anamnéza

2. Klinické vysetfeni - viz klinické pfiznaky.

3. Laboratorni vySetieni - stanoveni D-dimeril (rozpadovy produkt fibrinu) vySetfeni ma 95% senzitivitu, ale specificita je nizka
(pozitivni u vSech stavi spojenych s degradaci fibrinu - zanéty, malignity, gravidita, operace), proto jeho pozitivita nestaci
pro stanoveni diagndzy, ale jeho negativita spolehlivé vylouéi akutni Zilni trombozu.

4. Instrumentalni vySetfeni - neinvazivni (Doppler, pletysmografie, duplexni UZ - méa vysokou specificitu, umoziiuje anatomic-
ky i funkéni popis Zilniho systému, diagnézu hluboké Zilni trombdzy, screening rizikovych pacienti, dlouhodobé sledovani Ié¢-
by a jeji efekt) a invazivni (izotopova flebografie a rtg flebografie).

. potraumaticky otok - ruptura svalu, distorze, kontuze

. hematom

. Bakerova cysta

. lymfedém

. Zilni kompresivni syndrom - (tlak Zil tumorem panve a arteridlnim aneurysmatem
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Posouzeni stupné
rizika trombozy
1 bod - trombdza v anamnéze, velka operace, vék nad 40 let, nador, obezita, vétsi draz, AIM, srdecni selhavani, CMP s paresou,
upoutani na ldZko vice jak na 3 dny, gravidita, estrogeny, hematologické onemocnéni 2 body - vék nad 60 let
2 body - predstavuji malé riziko vzniku akutni Zilni trombézy
3 - 4 body - stfedni riziko
vice jak 4 body - vysoké riziko

Komplikace akutni
Zilni trombézy

1. akutni - embolie plicni. Ve 30% pfipadi je prvym projevem. Embolizuje 25-50% tromboz. Klinicky poznano je 10-20%
embolii. Po 14 ti dnech se embolie uZ neobjevuiji.

2. chronické - potromboticky syndrom. | pies spravnou Iécbu se rozvine u 25% trombdz. Je to stav, kdy u nemocnych po pro-
béhlé flebotrombdze dochazi ke vzniku otokd, bolesti DK, koZznim zménam a ulceracim. Je dlisledkem sekundarné vzniklé
chlopenni insuficience. Je zde vztah mezi tiZi potrombotickych zmén a velikosti refluxu na chlopnich.

H Terapie

1. Lééba nefrakcionovanym heparinem - aplikujeme ihned bolus 5 - 10 000 j. i.v., pokracujeme kontinualni infuzi v davce
30000 j./24 hod. s aktualni Gpravou dle hodnot aPTT (1,5 - 2,5 x delSi nez kontrola) asi 5 - 10 dn{i, pak pfechod na p.o. anti-
koagulancia. Heparin vysazujeme 2 dny po dosazeni terapeutické hladiny INR (2 - 3). Od druhého dne heparinizace je nutné
sledovat trombocyty a pfi poklesu pod 100 tis. Pfejit na p.o. antikoagulancia, protoZe jde o konzumpci trombocytd, vytvareni
tzv. bilych tromb v Zilach i tepnach.

2. Lécba nizkomolekularnim heparinem - davame ji prednost pro fadu vyhod, jakymi jsou del$i plazmaticky polocas, lepsi
biologicka dostupnost, slabé plsobeni na faktor lla, vyrazné plsobeni na Xa, aplikace s.c. 1 - 2x denné, moznost ambulantni
IéCby, dobra spoluprace pacienta, méné komplikaci, bez nutnosti laboratornich kontrol, vétsi (istup trombotickych zmén v Zilnim
fe€isti, méné recidiv, niz8i mortalita.

3. Lécba p.o. antikoagulanciemi - Warfarin, Pelentan s nutnosti laboratornich kontrol INR, které je nutné udrZovat v doporuce-
ném terapeutickém rozmezi (obvykle mezi 2 - 3). Potenciace G¢inku mlZe byt navozena salicylaty, NSA, PAD, SA, TTC, makroli-
dy, statiny, fibraty, allopurinolem, hormony §titné zlazy, amiodaronem. Inhibici Géinku mGzZou zpisobit barbituraty, antiepilepti-
ka, estrogeny, karbamazepin, kortikosteroidy, kalium iodatum, antacida. Existuji i Iéky, které zvySuji krvaceni aniz by ovliviiovaly
INR, jako aspirin, dipyridamol, indobufen, ticlopidin.

4. Trombolyticka Iééba - celkova aplikace streptokinazy, ktera z dlivodu mozné alergie vyzaduje aplikaci 200 mg hydrocortizo-
nu. DalSi mozZnosti je urokinaza.

5. Chirurgicka lécha - trombektomie.

6. Kavalni filtry - zavadéji se do dolni duté Zily nad odstup aa. renales. Jsou indikovany v pfipadé kontraindikace antikoagu-
laéni 1é¢by, pFi masivni plicni embolizaci - vice neZ 60% plicniho feciSté, v pfipadé vlajiciho trombu a recidivy embolie pfi sprav-
né vedené antikoagulacni 16Ché.

7. Podptirna Iééba - antiembolické puncochy u hospitalizovanych pacientt, kompresivni punéochy, venofarmaka - antiedémo-
vy efekt.

- Fidi se stupném rizika, bojuje proti

zakladnim patogenetickym faktortiim vzniku trombozy:
1. fyzikalni - je zamérena proti staze v hlubokém Zilnim systému a zahrnuje cviceni, vasné vstavani po operaci, kompresivni
bandaz, intermitentni pneumatickou kompresi, vSe v zavislosti na stupni rizika vzniku Zilni trombdzy.
2. farmakologicka - nizkomolekularni nebo nefrakcionovany heparin aplikovany s.c. s podanim prvni davky jiz veéer pred ope-
raci a pak jeSté 5 - 10 dnil po operaci. U nemocnych s vysokym rizikem Zilni trombozy se doporucuje pfechod na p.o. antikoa-
gulancia. Alternativou je podavani minidavek heparinu. Uplatnit se mohou i protidesti¢kové latky. Sekundarni prevence - poda-
vani p.o. antikoagulancii po skon¢eni podavani heparinu a to po dobu, ktera odvisi od stupné rizika. 2 - 3 mésice podavame
u tromboz, kde prestaly plsobit vyvolavajici faktory, 6 mésicl po plicni ambolizaci, dlouhodobé u opakovanych trombéz, embo-
lii a u nemocnych s prokazanou dédiénou trombofilii po prodélané trombdéze.

I Primarni prevence pooperacni trombozy

I zavér
Jesté jednou dékuji vSem, ktefi se podileji na pripravé prednasek, zejména samotnym pfednasejicim, ale i vSem Iékaflim, ktefi
tyto seminére navstévuji.

MUDr. Anna Nejedla
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Znalostni kviz

1. Primarni roli p¥i vzniku hluboké flebotrombozy hraje:
a) hyperkoagulacni stav

b) zanét Zilni stény

¢) imobilizace

d) operace

2. Nejcastéjsi dédicnou trombofilii, kterou zjiStujeme
u pacienti s flebotrombozou je:

a) mutace faktoru V (Leiden)

b) mutace F Il (protrombinového genu)

d) hyperhomocysteinemie

3. Negativita D - dimeru spolehlivé vylou¢i:
a) pritomnost trombozy v hlubokych Zildch

b) pfitomnost trombozy v povrchovych Zilach
¢) plicni embolii

d) malignitu

4. Mezi instrumentalni metody potvrzujici hlubokou
flebotrombozu patfi:

a) duplexni sonografie

b) flebografie

¢) pletysmografie

d) Dopplerovsky detektor rychlosti toku

a) jednostranny otok konéetiny

b) bolestiva hluboka palpace lytka
¢) Homansovo znameni

d) plantarni znameni

6. Pro inicialni fazi 1écby flebotrombozy je rozhodujici:
a) klid na lGZku za hospitalizace

b) v€asné zahajeni antikoagulaéni 1éCby

¢) kompresivni Ié¢ba v kombinaci s pohybem

d) kompresivni Ié¢ba s podloZenim konéetiny

7.V pripadé antikoagulacni 1échy standardnim
heparinem monitorujeme:

a) aPTT

b) INR

¢) trombocyty

d) neni nutnd monitorace zadnych laborat. ukazateld

8. Vyhodou nizkomolekularniho heparinu je:
a) nizsi riziko krvacivych projevil

b) nevyZaduje nutné lab. kontroly aPTT

c) Ize ho podavat i v gravidité

d) mozZnost ambulantni IéCby

q9T ‘oqe 6T ‘qe pT ‘e €T ‘e 2T ‘qe TT ‘pqe 0T ‘e 6 ‘Poge g ‘o8 £ ‘pge 9 ‘paqe g ‘qe  ‘oqe € ‘e Z ‘et :1parodpo guaeids

¢) deficit inhibitor(l koagulace, antitrombinu Ill a proteinu Ca S

5. Ke klinickym pfiznaktiim hluboké flebotrombozy patfi:

9. Antidotem heparinu je:
a) protamin sulfat

b) vitamin K

¢) acetylcystein

d) acetylosalicylova kyselina

10. PFi Ié€bé p.o. antikoagulanciemi plati:
a) monitorujeme INR

b) omezujeme stravu bohatou na vitamin K
¢) monitorujeme aPTT

d) neaplikujeme Iéky i.m.

11. V gravidité je Ki:

a) Warfarin

b) Pelentan

¢) nizkomolekularni heparin
d) standardni heparin

12. P¥i IéEbé heparinem ma byt
aPTT delSi neZ kontrola:
a)1,5-2,5x

b) 1-1,5x

c)2,5-3x

d) 3 -4x

13. Pii Ié¢bé Warfarinem udrZujeme hodnoty INR mezi:
a)2-3

b)1,5-2

c)3-4

dy1-2

14. Mezi léky, které zvySuji i¢inek p.o. antikoag.patfi:
a) NSA

b) Erytromycin

c) Paracetamol

d) PNC

15. Mezi Iéky, které riziko krvaceni pfi IéChé p.o.
antikoagulanciemi zvySuji, aniZ by ovliviiovaly INR, patfi:
a) Anopyrin

b) Ibustrin

¢) Ticlid

d) Trental

16. Mezi Virchowovy predpoklady
vzniku trombozy nepatfi:

a) staza

b) primarni varixy

¢) hyperkoagulaéni stav

d) poskozeni cévni stény

Autor: MUDr. Anna Nejedla

Pravidelné aktualizované informace o vzdélavacim programu najdete na

www.svl.cz
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odborny éasopis praktickych lékaii [FIEXIARL

Benigni prostaticka hyperplazie

MUDTr. Petr Boris, prim. MUDr. Arne Rovny

Urologické oddéleni FN u sv. Anny, Brno

Souhrn:
Benigni prostaticka hyperplazie (BPH) je onemocnéni s vysokym vy-
skytem v muzské populaci nad 50 let. MiiZe se projevovat Sirokou

rvs

Skalou subjektivnich obtiZi a objektivné prokazatelnych patologic-
ko-anatomickych a funkénich zmén dolnich mocovych cest. Priznaky
BPH jsou podobné jako u fady zavaznych onemocnéni, napft. karcino-
mu prostaty, jejichZ casna diagnéza je rozhodujici pro dalsi Zivotni
progndzu pacienta. Proto je nutné diagnozu BPH potvrdit provedenim

nezbytnych vySetreni.

Klicova slova:
benigni prostaticka hyperplazie, medikamentozni terapie,
prostatektomie

B Definice

BPH je definovana jako nezhoubné uzlo-
vité zbytnéni prostatické tkané. Anato-
micky vychazi z periuretralni a tzv. pre-
chodné zény prostaty. U postiZenych
muZz( tvoii aZz 70 % celkového objemu
tkané. Onemocnéni je vyrazné zavislé na
véku pacienta. MliZe se projevovat celou
fadou pfiznaki, zahrnovanych nékdy pod
oznaceni BOO (bladder outlet obstructi-
on) nebo SirSi a Castéji pouZivany pojem
LUTS (lower urinary tract symptoms).
Benigni prostaticka hyperplazie tvofi pou-
ze jednu nozologickou jednotku v ramci
Siroké skupiny onemocnéni dolnich mo-
covych cest, které mohou byt podkladem
téchto symptomd. Bylo by rozhodné chy-
bou veskeré priznaky oznaGované jako
LUTS spojovat se ,zvétSenou prostatou”.

i Epidemiologie

V prevalenci BPH existuji celosvétové
velké geografické a rasové rozdily. Lite-
rarné udavana data v souvislosti s vysky-
tem prostatické hyperplazie se ¢asto roz-
chazeji nebo nejsou zcela objektivni. Do
nékterych statistik jsou zahrnuti vSichni
symptomaticti nemocni, jini autofi vy-
chazeji z poCtu pacientl Iécnych ambu-
lantné nebo operovanych pro BPH.
Obecné se da fici, Ze BPH je histologicky
prokazatelna u 40-50 % muZské popula-
ce ve vékové skupiné 50-60 leta u 10-

20 % pacientil se manifestuje klinickymi
projevy. Incidence BPH s vékem nar(ista
a u muzi starsich 80 let se s hyperplazii
prostaty setkavame ve vice nez 90 % pfi-
padd. Klinické projevy onemocnéni ma
vice nez 60 % pacientd této vékové sku-
piny. VySSi vyskyt prostatické hyperplazie
byl zaznamenén u Afroameri¢and a u Zi-
di. Vzhledem k prodluzovani primérné
délky Zivota a celkovému starnuti popu-
lace v zemich Evropy a Severni Ameriky
se incidence BPH zvySuje.

l Etiopatogeneze

V soucasné dobé je obecné pfijiman na-
zor, Ze normalni vyvoj prostaty i abnor-
malni proliferace stromalni prostatickych
bunék vedouci k BPH probiha pod vlivem
androgenni stimulace. Ta je na drovni
buiky zajistovana dihydrotestosteronem
(DHT), coz je aktivni metabolit muzského
pohlavniho hormonu testosteronu. DHT
vznika plisobenim enzymu 5-alfa re-
duktazy, ktery se v organismu vyskytuje
ve 2 izoenzymech a je vazan v plazma-
tické membrané bunék zejména urogeni-
talniho traktu. V prostatické tkani se
prakticky uplatiuje pouze izoenzym 2.
DHT poté cestou plazmatickych a jader-
nych receptord pozitivné ovliviiuje pro-
teosyntézu prostatické bunky. Jednim

z dUikazll pro tuto teorii je fakt, Ze u muzli
s defektem syntézy androgen(i nebo mu-

70 kastrovanych pfed pubertou nedocha-
postizeni karcinomem prostaty. Kromé
vlivi endokrinnich je rdst a vyvoj prosta-
ty ovliviovan ¢etnymi riistovymi faktory,
jejichZ plisobeni je auto- a parakrinni.
Jedna se o latky peptidické povahy se
stimulacnim nebo inhibiénim vlivem na
proliferaci prostatické tkané. Plsobeni
rGistovych faktor( je zfejmé modulovano
vySe zminénymi androgennimi vlivy.

l Symptomatologie

Zakladni funkci dolnich mo€ovych cest
je shromazdovani moce v moéovém mé-
chyfi a jeji pravidelné vili kontrolované
vyprazdiovani. ZvétSovani objemu
prostatické tkané vede k anato-
micko-funkénim zménam v oblasti
hrdla méchyfe a prostatické uretry

a obstrukci této casti mocovych cest.
Sekundarné poté dochazi k hypertro-
fické prestavbé svaloviny mocového
méchyre. Vysledkem déle trvajici ob-
strukce je dekompenzace detruzoru mé-
chyre vedouci ke tvorbé pseudodi-
vertiklQ, divertikli, pfipadné cystolitidzy.
Nasledné se patofyziologické zmény
pfenaseji na horni mocové cesty, jejich
terminalni fazi miZe byt rendlni selhani.
Na obstrukci zpsobené prostatickou
tkani se podili slozka staticka (mecha-
nicky tlak periuretralni prostatickou
tkani) a sloZka dynamicka (zvySeny to-
nus hladké svaloviny hrdla mocového
méchyre). Hlavni dvé skupiny symptomd
byly dfive oznacované jako pfiznaky ob-
strukéni a iritacni, v dnedni dobé se se-
tkdvame spise s pojmem poruchy jimaci
a vyprazdiovaci funkce mocového mé-
chyfe. V porucham jimacim patfi polaki-
surie, nykturie, urgence az urgentni
inkontinence moce. Porucha vyprazdio-
vani dolnich mocovych cest se projevuje
retardaci startu mikce, slabym proudem
az odkapavanim moce, mocenim nadva-
krat, pocitem netipiného vymoceni

a dalSimi. Hodnoceni téchto pfiznaki je
individualni u kazdého nemocného,

a proto byl do klinické praxe zaveden
systém dotaznik(, které se snazi subjek-
tivni pocity pacienta objektivizovat pro
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narodni dotaznik I- PSS/QOL (Interna-
tional Prostatic Symptoms Score/Quali-
ty Of Life), ve kterém pacient odpovida
na standardni otazky a v bodové Skale
0-5 hodnoti vySe popsané symptomy
BPH. Cést pacientl pFichazi s akutnimi
pfiznaky prostatické hyperplazie - nej-

objemu prostatické tkané a mlize byt
ovlivnéna akutnim ¢i chronickym zané-
tem prostaty nebo instrumentaci v dol-
nich mocovych cestach.

Ultrazvukové vySetieni
Po zhodnoceni laboratornich nalezl pfi-
stupujeme k zobrazovacimu vySetfeni

Okruh onemocneéni, jejichZ symptomy jsou podobné jako

u benigni prostetické hyperplazie, je pomérné Siroky. Vyloucit
musime zejména karcinom prostaty, ktery se vyskytuje ve stejné
vékové skupiné jako prostaticka hyperplazie a v soucasnosti
predstavuje 2. nejcastéjSi maligni onemocnéni muZské

populace nad 50 let.

Castéji se jedna retenci mocovou, para-
doxni ischurii a makroskopickou hematu-
rii. V soucasnosti jsou spise vyjimkou
pacienti pfichazejici v akutnim rendinim
selhdani pfi subvezikalni obstrukci na pod-
kladé BPH. U pacientl s akutni retenci
moce je pro |ékafe prioritou zabezpedit
derivaci moce permanentnim katetrem
nebo epicystostomii a odeslat nemocné-
ho na specializované pracovisté.

Anamnéza

VySetfeni pacienta s podezienim na be-
nigni prostatickou hyperplazii zaciname
odbérem anamnestickych Gdajl. Pacient
vypliuje standardni dotaznik
I-PSS/QOL, ktery lékafi pomiZe odlisit
skute¢né mikéni obtiZe pfi BPH od psy-
chické nadstavby. Cilené patrame po vy-
skytu makroskopické hematurie, ktera
miZe byt pfiznakem onkologického one-
mocnéni.

Fyzikalni vySetfeni

Poté provadime u pacienta fyzikalni vy-
Setfeni zamérené na palpaci per rectum.
VySetfeni by méli minimalné 1x ro¢né
podstoupit vSichni muZi starsi 50 let

v ramci preventivni onkologické prohlid-
ky. Hodnotime velikost, symetrii, ohrani-
¢eni, povrch, palpacni citlivost a konzi-
stenci prostaty.

Laboratorni vySetieni

Soucasti diagnostického postupu u paci-
entli s BPH je dale laboratorni a bakte-
riologické vySetfeni moce a stanoveni
hladiny PSA, urey a kreatininu v séru.
Hladina PSA je zavisla na véku pacienta,
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mocovych cest - transabdominalni ultra-
sonografii nejcastéji 3,5 MHz sondou.
VySetfujeme ledviny, mocovy méchyf,
prostatu a stanovujeme hodnotu
postmikéniho rezidua. K presnéjSimu vy-
Setfeni prostaty pouZivame vyso-
kofrekvenéni multiplanarni transrektalni
sondu - stanovime rozméry a podrobnéji
hodnotime patologické zmény pfi pode-
zfeni na karcinom prostaty.

Rentgenové vysetreni

Ultrazvukové vySetfeni v nékterych indi-
kacich doplfiujeme rentgenovym vySetre-
nim mocovych cest, a to nativnim snim-
kem ledvin a mocového méchyre

a vySetfenim s pouZitim kontrastni latky
(vyluCovaci urografie, cystogram, uretro-
cystogram...).

Urodynamické vySetieni

Dalsi z fakultativnich vySetreni je vySetie-
ni urodynamické. Jeho senzitivita je niz-
ka a slouzi predevsim ke sledovani (¢in-
nosti 16Eby prostatické hyperplazie.
Provadi se uroflowmetrie, event. cysto-
metrie, profilometrie a tlakové pritokové
studie.

Okruh onemocnéni, jejichZz symptomy
jsou podobné jako u BPH, je pomé&rné Si-
roky. Vylougit musime zejména karcinom
prostaty, ktery se vyskytuje ve stejné vé-
kové skupiné jako prostaticka hyperpla-
zie a v soucasnosti predstavuje 2. nej-
Castéjsi maligni onemocnéni muzské
populace nad 50 let. NejddlezitéjSimi
voditky v jeho diagnostice je palpacni vy-

Setfeni per rectum, stanoveni hladiny
PSA a transrektalni ultrasonografie
(TRUS). NejcitlivéjSim indikatorem je hla-
dina PSA v séru, kterd by neméla presa-
hovat hranici 4 ng/ml, avSak jak jiz bylo
zminéno vySe, PSA roste s vékem a toto
Cislo tedy neplati absolutné. Pfi elevaci
PSA stanovujeme hladinu volné frakce
PSA v séru a pomér volného a vazaného
PSA. Zejména pfi nizSich hladinach PSA
2,5-4,0 ng/ml nas pomér volny/celkovy
PSA, ktery by nemél poklesnout pod
15%, upozoriiuje na moznou pritomnost
karcinomu. Senzitivita ostatnich zminé-
nych vySetfeni v zachytu karcinomu
prostaty je spiSe nizsi a je nutné kom-
plexni zhodnoceni vysledki v korelaci

s hladinou PSA. Pfi pfetrvavajicim pode-
zieni na zhoubné onemocnéni prostaty
indikujeme punkéni biopsii pod kontrolou
TRUS. Jedna se 0 minimalné zatéZujici

a pacienty dobfe tolerovany zakrok pro-
vadény ambulantné v lokalni anestesii, je
vhodna antibioticka profylaxe. Obdobnou
symptomatologii jako BPH miiZe mit
chronicka prostatitida, se kterou se se-
tkavame spise u mladsSich muZi. Pri vy-
Setfeni per rectum nenachazime zvétSe-
nou prostatu a v popredi klinickych obtizi
vétSinou stoji neurcité bolesti na hrazi,

v inguinach a Sourku. K dalSim onemoc-
nénim, které se klinicky projevuji jako
LUTS, patfi nadory mocového méchyre,
striktury uretry, vrozené vady dolnich mo-
covych cest a neurogenni poruchy mikce,
spojené s neurologickymi a systémovymi
chorobami jako diabetes mellitus, sclero-
sis multiplex apod.

V poslednich 10 letech doslo k velice
rychlému rozvoji na poli medikamentdzni
IéChby prostatické hyperplazie a na trhu
se objevila celé fada novych preparatd.
Celosvétové v soucasné dobé farmako-
terapie dominuje nad operacni Iécbou
BPH. Jen asi 20-30 % pacienti se
symptomatologii BPH je lIéceno chi-
rurgickymi postupy.

Medikamentozni Iécbha

Preparaty pfiznivé ovliviiujici mikci v sou-
vislosti prostatickou hyperplazii mlze
rozdélit do 3 skupin:

» blokatory alfa 1 adrenoreceptor(i

» inhibitory 5-alfa reduktazy

» fytopreparaty

Blokatory alfa 1 adrenoreceptori
Nejcastéji pouzivanou skupinou Ikl
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jsou v soucasnosti alfa 1 blokatory. Po
podani téchto preparatl dochazi k rela-
xaci hladké svaloviny prostaty a hrdla
mocového méchyfe a ovlivnéni dynamic-
ké sloZky obstrukce, zplisobené BPH. Al-
fa blokatory u 60-80 % pacientli v krat-
ké dobé (1-2 tydny) zmiriuji nebo
odstranuji symptomy spojené s BPH. Pfi
uroflowmetrii signifikantné zlepSuji pri-
tok moce. MozZnost jejich pouZiti je stu-
dovana od poloviny 70. let, kdy prvni
studie proved| Caine. V priibéhu nasle-
dujicich let byly postupné odhaleny jed-
notlivé subtypy a lokalizace alfa recepto-
ri. Kromé hladké svaloviny dolnich
mocovych cest a prostaty jsou obsazeny
zejména v hladké svaloviné kardiovasku-
larniho systému. S tim souvisi nejéastéji
popisované vedlejsi Gcinky alfa blokato-
rl. Selektivita prvnich preparatl (fenoxy-
benzamin, prazosin) byla nizka a docha-
zelo tak k nezadoucimu ovliviovani
krevniho tlaku a fadé dalSich vedlejSich
Gcinkd. V soucasnosti mame k dispozici
nékolik alfa blokatori - alfuzosin, terazo-
sin, doxazosin a tamsulosin. Jejich Gi¢in-
ky a farmakokinetické vlastnosti se lisi
praveé diky riizné afinité k jednotlivym
adrenoreceptoriim. V poslednich letech
je intenzivné studovana schopnost alfa
blokator(i indukovat apoptézu bunék hlad-
ké svaloviny prostaty inhibici nékterych
stimulacnich rdstovych faktor(l. Navozeni
apoptdzy je pravdépodobné omezeno na
alfa blokatory s tzv. quinazolinovou mole-
kulou (doxazosin, terazosin). Ostatni pre-
paraty této skupiny jsou ve své Gcinnosti
zfejmé omezeny na pouhou relaxaci hlad-
ké svaloviny stromatu prostaty.

Inhibitory 5 alfa reduktazy

K dalSi skupiné 1€kl pfiznivé ovliviiuji-
cich LUTS patfi inhibitory 5-alfa redukta-
zy. Tato skupina ma zatim jediného za-
stupce - finasterid. Jedna se inhibitor
izoenzymu 2, ktery je pfitomen vyluéné

v membrané prostatickych bunék a ces-
tou jadernych a plazmatickych receptord
inhibuje jejich proteosyntézu. V soucas-
né dobé byla ukonéena treti faze kli-
nickych testli dudliniho inhibitoru (izoen-
zym 1 a 2) 5-alfa reduktazy dutasteridu.
Finasterid indikujeme k 1éCbé pacientt

s vy$S8i objemem prostatické tkané. Pri
dlouhodobé terapii dochazi k signifikant-
ni redukci objemu, v klinickych studiich
bylo prokéazano nizsi riziko makrosko-
pické hematurie pfi BPH. Finasterid rov-
nézZ ovliviiuje hladinu PSA, pfi podani

5 mg finasteridu denné po dobu alespon
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6 mésicl se hladina PSA sniZuje na po-
lovinu.

Fytopreparaty

Jedné se o pripravky z rostlinnych extrak-
tll, jejichZ Gcinek byl ovéfen empiricky di-
ky zkuSenostem predchozich generaci lé-
kafl a pacientll a potvrzen v posledni
dobé nékolika studiemi, které prokazaly
zmény v metabolismu a patologické ana-
tomii prostatické tkané pfi jejich uZivani.
Nékterymi autory je ovSem Ucinek téchto
preparatl pfi IéCbé BPH odmitan. Vyho-
dou fytoterapie jsou pfedevsim minimal-
ni vedlejsi G¢inky. Nejcastéji se setkava-
me s extrakty z pygeum africanum, urtica
dioica, populus nigra, serenoa repens

a mepartricinem. Jsou dodavany na trh
ve formé nejrliznéjSich kombinaci zminé-
nych Gcinnych Iatek. Volime je zejména
v 1éCbé pacientli s mirnymi pfiznaky BPH
a jejich obliba souvisi s osobni zkuSe-
nosti kazdého Iékare.

Operacni lécha

Chirurgicka terapie BPH je nezbytna

u pacientl s recidivujici retenci moco-
vou, makroskopickou hematurii v pfiin-
né souvislosti s BPH, cystolitidzou,
divertikly mocového méchyfe, recidivu-
jicimi uroinfekty nebo se sekundarni
patologii hornich mocovych cest. Tyto
indikace operacniho feSeni oznacéujeme
jako absolutni. K relativnim indikacim
patfi pretrvavajici mikéni symptomato-
logie ¢i vySSi hodnoty postmikéniho re-
zidua pii konzervativni terapii. Zlaty
standard v chirurgické I1éché BPH
predstavuje endoresekce prostaty
(TUR-P, TUPE). Pfi zakroku je odstra-
néna periuretralni zbytnéla tkan tzv.
pfechodné a centralni zony a ponecha-
no chirurgické pouzdro - prostaticka
kapsula. Ta miZe byt v budoucnosti

u pacienta po TUR-P mistem vzniku
karcinomu prostaty, proto i u pacientl
po operacnim feSeni BPH je nutné sle-
dovani PSA a vySetfeni per rectum

v pravidelnych intervalech. K ¢asnym
komplikacim transuretralni prostatekto-
mie patfi moZnost krvaceni a uroinfek-
ce, z pozdnich komplikaci je to ¢astec-
nda nebo Uplnd inkontinence,
retrogradni ejakulace a striktura uretry.
V pfipadé objemného prostatického
adenomu nebo pfitomnosti dalSi pato-
logie dolnich mocGovych cest nefeSitelné
endoskopicky pfistupujeme k oteviené-
mu operacénimu feSeni BPH. Podle ope-
racniho pfistupu mluvime o prosta-

tektomii retropubické (Millin) nebo
transvezikalni (Harris-Hryntschak). Rov-
néZ u téchto operaci je zachovana peri-
ferni Gast prostatické tkané, spektrum
pooperacnich komplikaci je v podstaté
shodné s transuretralni operaci. K dal-
§im mozZnostem operacniho feseni
prostatické hyperplazie patfi transu-
retralni incize prostaty (TUIP) a transu-
retralni elektrovaporizace prostaty (TU-
EVP).

Alternativni Iécha

Jako tzv. alternativni terapii oznacujeme
metody vyZivajici fyzikalni principl -
termoterapie (TUMT), terapie pomoci vy-
sokofrekvenéniho vinéni (TUNA),
ultrazvuku (HIFU) nebo laserového pa-
prsku (VLAP, TULIP, ILC). K ekonomicky
naroénym a tudiz méné pouzivanym me-
todam patfi implantace intraprosta-
tickych kovovych nebo biodegradabilnich
stentl. PouZiti alternativnich metod Iéc-
by je mimo jiné limitovano pristrojovym
vybavenim a v praxi neni z tohoto dlvodu
Casté.

Diagnostika a lIé¢ba benigni prostatické
hyperplazie je v nekomplikovanych pfi-
padech pIné mozna v ambulantnich
podminkach. V praxi se setkdvame s pa-
cienty odeslanymi praktikem pouze na
zakladé mikénich obtizi, ale i s nemoc-
nymi kompletné vySetfenymi. Zajem

o vySetfeni urologického nemocného
Casto naraZi na pfistrojové vybaveni a fi-
nanéni naklady. Zakladni vySetfeni, kte-
ré lze provést v ambulanci praktického
Iékafe, je odbér anamnestickych Gdajl
véetné vyplnéni dotazniku I-PSS a pal-
pacni vySetfeni per rectum. Dle individu-
alnich moZnosti mlze prakticky |ékaf
nemocného s diagnézou BPH odeslat

k ultrazvukovému vySetfeni mocovych
cest a stanovit hladinu PSA v séru. Na-
sledné odborné vySetfeni na urologické
ambulanci je u pacientd s benigni
prostatickou hyperplazii nutné v kazdém
pfipadé.
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Alergicka ryma
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Souhrn:

V poslednich letech doSlo k prehodnoceni pohledu na alergickou

rymu. Ryma se v soucasné dobé povaZuje za soucast systémového

alergického onemocnéni s velmi ¢astou vazbou na jina alergicka

onemocnéni, predevsim priduskové astma. Byl zaveden pojem

~spoleéné onemocnéni jednotnych dychacich cest“, nova klasifi-

kace alergické rymy a nové vznikla Iécebna doporuceni, ktera za-

hrnuji soucasnou léchu alergické rymy a priduskového astmatu.

Klicova slova:

alergicka ryma, iniciativa ARIA, priduskové astma, alergeny,

farmakoterapie, alergenova imunoterapie

Uvod,

iniciativa ARIA
Ryma je onemocnéni, které je béZné
povazovano za vcelku bandlini problém,
se kterym je postizenym mnohdy témér
stydno navstivit Iékare. Vyskyt alergické
rymy se v poslednich desetiletich
ovsem celosvétoveé vyrazné zvysil,
v soucasné dobé se prevalence tohoto
onemocnéni pohybuje v nékterych ze-
mich svéta aZ kolem 40%. Na prvni po-
hled neskodné onemocnéni s sebou
pFinasi nejen vyrazné zhorseni kvality
Zivota postiZenych jedinci, ale i znac-
nou ekonomickou zatéz v souvislosti
se sniZzenym pracovnim vykonem
nou mnohych zavaznych zdravotnich
komplikaci a pfidruzenych onemocnéni,
kde na prvnim misté je tfeba jmenovat
priduskové astma. V roce 2001 byla ve
spolupréaci s WHO publikovana zasadni
zprava skupiny expertli pod nazvem
»Alergicka ryma a jeji vliv na astma“
(»Allergic rhinitis and its impact on
asthma“ - zkrdcené ARIA). Tato zpréava
shrnuje dosavadni znalosti o alergické
rymé, nové klasifikuje alergickou rymu,
zdlraziuje vliv alergické rymy na astma
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a obsahuje fadu doporuceni tykajicich
se diagnostickych a IéEebnych postu-
pl. S ohledem na Gasty spolecny vyskyt
alergické rymy a astmatu zavedla rov-
néz koncepci ,spolecného onemocnéni
jednotnych dychacich cest”.

Definice a klasifikace

alergické rymy
Alergicka ryma je klinicky definovana
jako soubor nosnich pfiznakd, vyvolany
expozici alergenu. Podkladem je zanét
nosni sliznice iniciovany prevazné reak-
ci alergenu se specifickym imunoglo-
bulinem tfidy IgE. PFiznaky alergické
rymy zahrnuji vodnatou sekreci, své-
déni nosni sliznice, kychani, obstruk-
ci nosu a jsou reverzibilni spontanné
nebo po IéEbéE.
V minulosti byla alergicka ryma délena
podle obdobi vyskytu potiZi na rymu
sezdnni, celorocni a profesni. V sou-
Casné dobé se od této klasifikace ustu-
puje, tfebaze sledovani zavislosti obtizi
na vyskytu alergen( v prostredi neztra-
ci nic na svém vyznamu. Nova klasifi-
kace vychazi nejen z pfiznak(, ale
i z ovlivnéni kvality Zivota. Podle trvani
pfiznak je alergicka ryma délena na
rymu intermitentni a perzistujici a po-

dle intenzity potiZi na lehkou a stfedné
tézkou/tézkou. Intermitentni ryma
oznacuje stav, kdy se pfiznaky rymy ob-
jevuji méné nez 4 dny v tydnu nebo po
dobu kratSi neZ 4 tydny, perzistujici ry-
ma potom znaci takou rymu, kdy se
pfiznaky objevuji vice nez 4 dny v tydnu
a trvaji déle nez 4 tydny. Podle intenzi-
ty pfiznaki lehka ryma nenarusuje
spanek ani bézné denni aktivity, sport
¢i zabavu, nejsou pfitomny obtéZujici
pfiznaky a neplsobi problémy ve $ko-
le/zaméstnani. Naproti tomu k oznace-
ni stredné tézka/tézka ryma je tieba,
aby intenzita potiZi splfiovala jednu ne-
bo vice z nasledujicich podminek: pfi-
znaky naruSuji spanek, jsou naruseny
bé&Zné denni aktivity, sport €i zabava,
plsobi problémy ve Skole/zaméstnani,
jsou pritomny obtéZujici nosni pfiznaky.
Tato nova klasifikace rymy odpovida
soucasné klasifikaci astmatu a je vy-
hodnd pro zavedeni stupnovité terapie.

Mechanismy vzniku

alergické rymy
Jak jiz bylo feceno vySe, alergicka ryma
vznika na podkladé specifické IgE-zpro-
stfedkované odpovédi imunitniho sys-
tému na setkani s alergenem, v jehoZ
disledku se rozviji eozinofilni zanét
nosni sliznice. V ¢asné fazi alergickeé re-
akce dominuji pfiznaky vyvolané vypla-
venim plsobk, predevsim histaminu,
z Zimych bunék po reakci alergenu se
specifickymi IgE zakotvenymi na Zimé
bunce. PFi protrahovaném kontaktu
s alergenem chemotaktické plisobky
uvolnéné v casné fazi reakce pritahuji
do mista zanétu fadu bunék. Dochéazi
k selektivni aktivaci a trans-endotelové
migraci bunék do mista probihajici re-
akce, zvySuje se produkce cytokin
a chemokind, aktivuji a diferencuji se
rizné bunécné typy véetné eozinofild,
T-lymfocytd, Zirnych bunék a epitelo-
vych bunék. Z aktivovanych bunék se
nasledné uvolfiuje fada mediatord za-



nétu (za nosni potize jsou u rymy odpo-
védné predevSim histamin a cysteinylo-
vé leukotrieny), dochazi ke komunikaci
imunitniho systému a kostni dfené

a k iritaci nervovych zakonéeni v nosni
sliznici s naslednou tvorbou neurokind
podporujicich lokalni zanét.

vvvvvvvv

rymy na sezénni a celoroéni vychazelo
pfedevsim praveé ze sezénnosti vyskytu
téchto aeroalergen(i ve vzduchu. Z aler-
gen(i vdomacim prostredi je tfeba jme-
novat predevsim alergeny roztocd, do-
macich zvifat, hmyzu a nékteré plisné.
Nejcastéjsimi alergeny zevniho prostre-
di jsou potom pyly a plisné (tab. ¢. 1 -
Pylovy kalendar). V pracovnim prostie-
di je velmi ¢astym pficinnym alerge-
nem latex. Jako spoustéce mohou pi-
sobit i podnéty nealergenového
charakteru - cigaretovy kouf, znecisténi
ovzdusi, velké teplotni rozdily okolniho
prostredi, psychické vlivy...

PFiznaky alergické rymy se lisi podle
toho, zda se jedna o klinické projevy
¢asné faze alergické reakce nebo
projevy chronické rymy. V Casné fazi
alergické reakce odpovidaji projevy pa-
sobeni histaminu na H1 receptory ner-
vil a cév. Objevuje se tedy kychani, své-
déni, hypersekrece, pfechodna mirna
kongesce a zvySena permeabilita cév.
Tyto projevy se objevi po jednorazové
expozici nosni sliznice alergenu a spise
odpovidaji rymé intermitentni. Perzistu-
jici ryma je udrZovana €astou nebo tr-
valou expozici pficinnému alergenu.
Casna reakce pfi novém kontaktu

s alergenem zde naseda na dlouhodo-
bé probihajici zanétlivou reakci s influ-
xem a aktivaci fady zanétlivych bunék.
Dominujici v této fazi byva obstrukce
nosu, ktera je nejen dlsledkem zanétli-
vého zdufeni sliznice, ale predevsim se
na ni podili kapacitni cévy nosni slizni-
ce. Porozuméni bunéénym mechanis-
mim, které jsou podkladem alergické-
ho zanétu nosni sliznice, je nezbytné
pro raciondlni vedeni [éCby.

Pro diagnostiku alergické rymy ma
prvofady vyznam spravné odebrana
anamnéza. Zde je tfeba se zaméfit na
Gdaje o vyskytu alergickych onemocné-
ni nejen u vySetfovaného, ale i u dal-
Sich ¢lend rodiny, sezénnost vyskytu
potiZi a co nejpresnéjsi charakteristiku
potiZi. Pro alergickou rymu byva cha-
rakteristické ¢asté kychani a vodnata
sekrece z nosu, pfi chronickém priibéhu
potom vétSinou Gidaj o pocitu ucpaného
nosu. Stejné se ale mohou projevovat

i jind onemocnéni, at uZ chronicka ryma
nealergicka nebo fada chorob rymu na
prvni pohled imitujicich, které je tieba
diferencialné diagnosticky vylougit
(anatomické odchylky, cizi télesa, ade-
noidni vegetace, tumory, granuloma-
ta...). Podezieni na alergickou rymu je
nasledné tieba potvrdit diagnosticky-
mi testy, které pomérné presné uréi,
na ktery alergen je pacient precitlivé-
ly. Metodou volby jsou zde koZni prick
testy. Jejich pozitivita je velmi spolehli-
vym prikazem

Casné precitlive-

losti na konkrétni

alergen. Jejich

provedeni a in-

terpretace patfi

do rukou specia-

listy - alergolo-

ga. Pouze tam,

kde nelze kozni

test pouZit (t€zsi

ekzém, nemoz-

nost vysazeni né-

kterych lékd

ovliviujicich koz-

ni reaktivitu, ne-

dostatecna spo-

luprace

pacienta...) je in-

dikovano labora-

torni stanoveni

hladiny specific-

kych IgE, které

ma priblizné stej-

nou vypovédni

hodnotu jako

koZni prick test,

je ale nepomér-

né ekonomicky

ni provokacni testy se pouZivaji spise

k vyzkumnym GcelGim, pro praxi maji vy-
znam predevsim pfi prikazu profesni
alergické rymy.

Jak jiZ bylo fe€eno v (ivodu, v posled-
nich letech se chapani alergické rymy
vymanilo z pohledu na rymu jako na
izolované zanétlivé onemocnéni nosni
sliznice a rozsifilo se na pohled mno-
hem globalnéjsi. Ten zahrnuje nejen
spojené dychaci cesty horni a dolni, ale
v podstaté pohliZi na alergickou rymu
jako na jednu ze soucasti systémového
a soucasné velmi ¢etnou pfidruzenou
chorobou je priduskové astma. Zatim-
co prevalence priiduskového astmatu
se v béZné populaci pohybuje kolem 5
az 10%, u pacientd s alergickou rymou
se udéva aZ kolem 40%. Ryma vétsinou
vznika dfive nez astma a riziko vzniku
astmatu je u pacientl s perzistujici
alergickou rymou 3-4x vy$si neZ u zdra-

Nasenspray
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- Obdobi (mésic) kvétu

Pylovy kalendar Hranicni obdobi
Druh - esky (latinsky) Mésic
DREVINY 1| 2

Liska (Corylus)

OlSe (Alnus)

Topol (Populus)

Tis (Taxus)

Jalovec (Juniperus)

Bfiza (Betula)

Jasan (Fraxinus)

Habr (Carpinus)

Vrba (Salix)

Javor (Acer)

Dub (Quercus)

Platan (Platanus)

OreSak (Juglans)

Jirovec (Aesculus)

Borovice (Pinus)

Cerny bez (Sambucus n.)

Pajasan (Ailanthus)

Lipa (Tilia)

BYLINY

Travy (Poaceae)

Jitrocel (Plantago)

Stovik (Rumex)

Kopfivovité (Urticaceae)

Merlikovité (Chenopodiaceae)

Pelynék (Artemisia)

Chmel (Humulus)

Ambrézie (Ambrosia)

vych osob. U pacientl s rozvinutym
astmatem je alergicka ryma témér pra-
vidlem - byva pfitomna u 70-80% paci-
entli a nékteré studie udavaji dokonce
Cisla, ktera se blizi ke 100%. Bylo rov-
néz prokazano, Ze zhorSeni rymy pravi-
delné vede k sekundarnimu zhorSeni
astmatu. Alergicka ryma predstavuje
nejzavaznéjsi rizikovy faktor pro vznik
astmatu. OhroZeni jsou predevsim je-
dinci s prokdzanou alergii na inhalacni
alergeny s nizkou molekulovou hmot-
nosti a s pozitivni alergickou rodinnou
anamnézou, véetné atopického ekzé-
mu. Pfes urcité odliSnosti mezi nosem
a bronchy ma sliznice nosu a pridusek
fadu spolecénych rysd anatomickych
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i funkénich. Zakladem obou onemocné-
ni je zanétlivé onemocnéni sliznice, kte-
ré postihuje pravidelné sliznici dycha-
cich cest v celém jejim rozsahu a miize
byt potencovano (izkym fyziologickym

a patologickym propojenim hornich

a dolnich dychacich cest. U fady paci-
entl s alergickou rymou bez astmatu
Ize prokazat nespecifickou bronchialni
hyperreaktivitu a obdobné u nékterych
pacientl s astmatem bez projevi rymy
byly zjiStény zanétlivé zmény na nosni
sliznici. Iniciativa ARIA proto doporu-
Cuje, aby u pacientt vySetfovanych
pro podezieni na alergickou rymu bylo
vidy provedeno i vySetfeni dolnich
cest dychacich a naopak u astmatiki

by se nemélo opomenout vysetireni
hornich cest dychacich.

Chronicka alergicka ryma se rovnéz
¢asto poji se zanéty vedlejSich nosnich
dutin a se zanétem ocni spojivky. SloZi-
polypy nebo zanéty stfedousi. PfestoZe
se tato onemocnéni vyskytuji u pacien-
tl s alergickou rymou pomérné ¢asto,
vzajemné vztahy nejsou dosud pIné ob-
jasnény.

Lécha

alergické rymy
Zakladem lécby kteréhokoliv alergické-
ho onemocnéni je vzdy eliminace nebo
alespon omezeni kontaktu pacienta
s pficinnym alergenem. Rezimova a eli-
minacni opatieni ovsem malokdy staci
k dostate€né kontrole potizi. DalSimi
nezbytnymi kroky jsou tedy farmakote-
rapie, u vhodnych pacient(i alergenova
imunoterapie a pfedevsim u pacienti
s perzistujici alergickou rymou je nedil-
nou soucasti IéCby pravidelnd edukace
pacienta. Jen vzacné je u vybranych pa-
cientd indikovan chirurgicky zakrok.
Farmakoterapie vychazi z principu jed-
notnych dychacich cest a soucasné ze
znalosti mechanismii vzniku alergické
rymy, tedy z toho, zda jsou nosni potize
vyvolany ¢asnou nebo pozdni fazi aler-
gické reakce (tab. ¢. 2). Podobné jako
u astmatu ma lécba slozku symptoma-
tickou a sloZku protizanétlivou. Na poti-
Ze spojené s (ginky histaminu, tedy
¢asnou fazi reakce (kychani, svédéni,
hypersekrece, prechodna mirna kon-
gesce a zvySena permeabilita cév) jsou
Iékem volby antihistaminika (celkové
nebo lokalné aplikovand), prednostné
druhé nesedativni generace, dopInéna
kratkodobé dle potreby lokadIné nebo
celkové podavanymi dekongestivy. PFi
perzistujici rymé s dominanci nosni ob-
strukce nemivaji antihistaminika dosta-
te€ny efekt, Iékem volby jsou zde vyraz-
steroidy. Néktera antihistaminika druhé
generace (cetirizin, loratadin) se
u perzistujici rymy doporucuji podavat
dlouhodobé k ovlivnéni minimalniho
perzistujiciho zanétu nosni sliznice. No-
va generace antihistaminik s imunomo-
dulaénim acinkem (desloratadin, levo-
cetirizin) je indikovana pfi soubéhu
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tabulka ¢. 2

Medikamentozni ovlivnéni pFiznakt alergické rymy

Svédéni Vytok Ucpani Zhorseny

kychani znosu nosu ¢ich
Kromoglykat dvojsodny + + 4o -
Perordlni antihistaminika +H+ ++ . -
Ipratropium bromid - 4+ - _
Lokalni dekongestiva - - ot -
LokalIni kortikosteroidy +++ +++ ++ +
Peroralni kortikosteroidy +++ +++ +++ ++

alergické rymy a astmatu. Mirny proti-
zanétlivy efekt maji rovnéz lokalné apli-
kované kromony. Antileukotrieny ne-
jsou zatim v Ceské republice pro |écbu
alergické rymy indikovany, u astma-
tickych pacient trpicich soucasné aler-
gickou rymou je ovSem mozno s vyho-
dou vyuZit jejich efekt na nosni
obstrukci, hypersekreci i oéni pfiznaky.

Alergenova imunoterapie ma v piipa-
dé nékterych aeroalergen( jasné proka-
zany pozitivni efekt na alergickou rymu

i prliduskové astma. Aplikuje se v sou-
Casné dobé prevazné celorocné po do-
bu 3-5 let a jeji indikace a vedeni 1éEby
patfi pro svou komplexnost do rukou
alergologa.

PTi I6Cbé alergické rymy je nezbytné

vZdy sledovat, vyhodnocovat a adekvat-
né IéCit mozna pridruZzena onemocnénti,
predevsim priiduskové astma.

B Zavér

Alergicka ryma neni jen bandlnim nos-
nim onemocnénim. Svou vazbou na
priduskové astma a dalSi alergické
choroby se stava vyznamnym rizikovym
faktorem rozvoje téchto onemocnéni.
Spravné Iééena ryma je prevenci
astmatu, u jiZ rozvinutého astmatu
sniZuje cetnost astmatickych potizi
a spotiebu antiastmatickych léki.
Prakticky Iékaf by pFi podezfeni na
alergickou rymu mél vZdy zajistit
adekvatni vySetieni dolnich dychacich
cest a pacienta odeslat k upfesnéni
diagnozy a doporuceni vhodné Iécby
na odborné alergologické a ORL pra-
covisteé.

Literatura u autora
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Chromicka obshrukini plicni nemog
- mederni sra@ry v dingnesiice a ladha
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practicus - informace pro pacienty

HORMONALNI ANTIKONCEPCE A ZILNI TROMBOZA

v v

Zilni trombéza je patologicky stav, kdy uvnitF Zily dojde ke sraZeni krve. Tato sraenina se na-
zyva trombus. Cerstvy trombus se miize snadno uvolnit, cestovat krevnim Fecistém a zachytit
se v plicich. Tato pFihoda se nazyva plicni embolie a miiZe byt Zivotu nebezpecéna. Lékafi pro
tento stav, kdy vznikne Zilni tromboéza a/nebo plicni embolie uZivaji nazev tromboembolicka

nemoc (TEN).

Pohotovost ke vzniku trombézy se mlZe zvySit za ur€itych okolnosti
jako je dlouhé sezeni pfi cestovani letadlem nebo autem, nékolika-
denni upoutani na liZzko bez moznosti chiize, operace, nadorové
onemocnéni, téhotenstvi a obezita. Riziko se také vyznamné zvySuje
u Zen, které uZivaji hormonalni antikoncepci.

Zdravé Zeny uZivajici hormonalni antikoncepci maji 3-6x vyssi ri-
ziko vzniku tromboembolické nemoci neZ Zeny, které ji neuZivaji.
Néktefi lidé jsou navic geneticky (vrozené) predisponovéni ke zvySe-
né srazlivosti krve. Nejcastéjsi vrozenou poruchou tohoto typu je tzv.
Leidenska mutace, ktera byla poprvé popsana docela nedavno -

» 2. DalSi velmi dileZitou informaci je vyskyt Zilni trombézy & em-
bolie u Zeny samotné. Pokud se tato pfihoda u Zeny jiz vyskytla, 1é-
kaf ji hormonalni antikoncepci nesmi doporugit.

» 3. U Zen, kde se TEN jiZ vyskytla v jeji rodiné, nebo sama jiz méla
trombozu, je doporuéeno vySetfeni na pfitomnost Leidenské muta-
ce. V pripadé jeji identifikace nemusi Iékaf nutné zakazat hormonal-
ni antikoncepci a to v pfipadé, Ze jde o lehéi formu mutace a Zena je
jinak zdrava a nikdy sama trombozu neprodélala. Kazdopadné se
ale upfednostniuje zvolit jinou-nehormonalini formu antikoncepce.

» 4. Podle pfitomnosti obezity. Obezita - BMI (index télesné hmot-

PRIZNAKY ZILNi TROMBOZY:

Zilni trombéza se nejastéji objevuje na dolnich kon&etinach. Typicky se projevuje jako tu-
pa bolest nebo jenom tiha ¢i napéti v lytku, v rozvinutéjSich pfipadech se mize objevit
bolest i v celé noze, zejména pfi chizi. Lytko nebo i celd koncetina miiZe byt otekla

a teplejsi ve srovnani s druhou stranou. Otok nezfidka byva maly a miZe se prehlédnout.
Zjisti se po proméreni obvodU na lytku a stehné a jejich porovnanim s druhou stranou.

PFi zjisténi téchto priznakii je nutno neodkladné konzultovat lékare.

nosti) >30 je sama o sobé rizikem
vzniku TEN. Proto je u obéznich Zen
upfednostiiovana nehormonaini
forma antikoncepce.

» 5. Podle pfitomnosti dalSich ne-
moci a stavl ovliviiujicich srazli-
vost, jako jsou nddorova onemoc-
néni nebo koufeni.

v roce 1994. Jeji lehci forma se vyskytuje u asi 3% Zen (3 Zeny ze
100) a je zodpovédnd za 7x vySSi vyskyt tromboembolické nemoci
(TEN) ve srovnéni s témi, kdo tuto mutaci nemaji. Tézka forma této
mutace zvySuje riziko TEN az 80x, nastésti se vyskytuje vzacné a to
jen asi u 0,02% Zen (1 Zzena z 50 000).

Cim vice rizikovjch okolnosti pro vznik TEN se vyskytne najednou,
tim vy3Si je pravdépodobnost jejiho vzniku. ProtoZe hormonalni anti-
koncepce sama 0 sobé nese 3-6 ti ndsobné zvySeni vyskytu
trombozy, l1ékafi velmi peclivé zvazuji u kazdé Zeny jeji celkové riziko
vzniku trombdzy a je-li toto riziko vysoké, hormonalni antikoncepci
nedoporuéi nebo ji prerusi.

Jak lékar hodnoti toto riziko:

Zjisténi pfitomnosti Leidenské mutace ovliviiuje nejen rozhodnuti
o doporuéeni hormonalni antikoncepce, ale méni i preventivni pfi-
stup u dalSich stavl zvySujicich pohotovost ke vzniku TEN, jak jiz vy-
Se popsano. Informace o vyskytu TEN v rodiné nebo i u samotného
pacienta je velmi vyznamna a zvySuje pravdépodobnost, Ze
Leidenska mutace je v rodiné pFitomna. Pfi tomto zjiSténi by se
mélo provést vySetfeni na Leidenskou mutaci a to nejen pfi rozho-
dovani o nasazeni hormonalini antikoncepce, ale i u jinych stavi
zvySujicich riziko trombdzy. Podobna rizika jako hormondlini anti-
koncepce ma i tzv. hormonalni substitucni Ié¢ba u Zen po pfechodu
a plati pro ni stejna opatfeni.

MUDr. Jaroslava Lankova

» 1.V prvni fadé potrebuje vé-
dét, zda-li se v rodiné Zeny vy-

PRIZNAKY PLICNi EMBOLIE:

skytly néjaké pfipady Zilni
trombdzy a plicni embolie. Tato
skute€nost se zjistuje v tzv. prvni
a druhé pribuzenské linii, tj. u ro-
dicl, sourozencti a (déti), dale

u prarodicl a sourozenci rodicu.
KaZzdy dalSi vyskyt v rodiné zna-
mena vySSi riziko vzniku TEN

u Zeny uzivajici hormonalni anti-
koncepci.

Embolie do plic vznika nasledkem uvolnéni krevni sraZeniny (trombu) z Zilni trombozy. MiZe
vzniknout i tehdy, kdyZ pacient nema znamky Zilni trombézy. Nékteré typy Zilni trombdzy mo-
hou probihat skryté a projevi se aZ pfiznaky embolie. Postizeny embolii miZe prozit stav na-
hlé dusnosti - pocitu nedostatku vzduchu doprovazeného zrychlenym dychanim, nahlou
ostrou bolest na hrudi, uzkost a pocit ohroZeni, zachvat kasle, mlze byt vykaslana i krev,
miZe se objevit poceni, slabost nebo mdloba. Leh¢i formy plicni embolie se mohou opako-
vat a zlistavat prehlizeny po dlouhou dobu. Jedinym pfiznakem opakované plicni embolie
pak mUze byt postupné se zhorSujici dechové obtize, tj. zadychavani se pfi stale mensi na-
maze.

Podezieni na plicni embolii je urgentni stav a vyZaduje okamzité specializované vysetfeni.

leznou informace z oblasti diagnostiky a 1é¢by. Text odstfihnéte a vyvéste ve Vasi cekarné.
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Komentar ke kazuistice

Jak si pacient sam nasel diagnézu - celiakie

(MUDr. Jaroslava Lankova, Practicus, Cislo 2, roénik 2)

MUDr. Ivan Zanda

Prakticky lékaf, Losina u Plzné

Véazena kolegyné,

Vase kazuistika v Casopise Practicus mné zaujala. Zcela nedav-
no jsem mél obdobny pfipad.

Moji pacientce bylo 50 let. V pfedskolnim véku méla diagnosti-
kovanu celiakii. Méla bezlepkovou dietu. KdyZ zacala chodit do
Skoly, stav se rychle upravil. V té dobé prestala drZet bezlepko-
vou dietu. Trpéla lehkou formou sideropenické anémie. Byla
kontrolovana détskymi Iékafi. V 18 letech pro anémii hospitali-
zovéana na interni klinice FN v Plzni. Na zaZivacim traktu nebyly
nalezeny patologické zmény. Dale byla sledovéna v hematolo-
gické poradné FN. Vyugila se pro slabsi vzrlst Svadlenou. Ve

20 letech se provdala, porodila dva zdravé syny. Po porodu na-
stoupila jako délnice do vinarskych zavod(i, kde vykondavala cel-
kem tézkou praci pfi vyrobé vina. Nikdy zavaznéji nestonala.
UZivala preparéty Zeleza.

4.10.2001 jsem ji vySetfil pro krutou bolest v dutiné bfisni.
Strevni klicky se v levé horni poloviné dutiny bfiSni ztuzovaly.
Plyny odchéazely, stolice byla fidsi. Byla pfijata na chirurgické
oddéleni soukromé nemocnice, kde byla observovana. Pak pre-
dana do péce gastroenterologické ambulance. Pomysleno na
tumor pankreatu, pro zvétSené paraaortalni uzliny i na chorobu
Hodginovu. Pacientka byla trvale febrilni, méla bolesti kolem
pupku, zvySené jaterni testy, obéasné prlijmy a rychle kachekti-
zovala. Do vanoc 2001 zhubla z 57 na 51 kg.

15.01.02 provedena enterobiopsie s negativnim histologickym
vysledkem.

V dubnu 2002 se stav zlepSil. Obéasné prijmy lIéceny Smectou.
Pacientce po nastupu do prace otekly obé dolni koncetiny. Otoky
nebyly typické. Flebolog vylou€il Zilni pficinu, byly provadény
lymfatické drenaze. Pacientka obcas febrilni. Podavan B vitamin
- po ném zlepSeny otoky. V prosinci 2002 provedena kontrolni
enterobiopsie a konecné nemoc uzavrena jako sprue. Po bezlep-
kové dieté se nyni stav nemocné upravuje. V pribéhu listopadu
a prosince 2002 zhubla az na 47 kg. Nyni pozvolna nabira vahu.
Presto, Ze jsme na celiakii od samého zac¢atku pomysleli, byla
diagnéza obtizna, zvlasté nalez paraaortalnich zvétSenych uzlin,
otokl obou dolnich konéetin svéd¢il spiSe pro malignitu one-
mocnéni. Pfi kontrolach uzliny vymizely, otoky patrné po B vita-
minu rovnéz ustoupily. Anémie v pribéhu této epizody se nijak
vyrazné neprojevovala.

Diky tedy za péknou informaci v éasopise Practicus. | celiakie je
nemoc na niz musime pomyslet v nasich Gvahach.

Snad jenom k doplnéni informaci:

firma LS.ZETIS zajistuje distribuci dotovanych bezlepkovych
potravin. Pacient se registruje na firmé, kam zaSle potvrzeni
o tom, Ze trpi celiakii.

S pozdravem
MUDr. Ivan Zanda

Mydocalm
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Lécba akutnich
cévnich mozkovych pfihod

MUDr. Véra Peterova

Oddéleni MR, Radiodiagnosticka klinika 1. LF UK, Praha

MUDr. Pavel Kalvach

Neurologické klinika, 2. LF UK, Kralovské Vinohrady, Praha

Souhrn:
V ¢lanku autofi prehlednym zpiisobem uvadéji typy mozkovych pfihod,
jednotlivé specifikace ischemickych i hemoragickych pFihod a jejich
incidenci. Dale je podrobné popsana prednemocnicéni péce s dura-
zem na kontrolovani krevniho tlaku a je uveden priklad infazni 1écby.
V ¢asti nemocnicni pécée jsou Iééebné moZnosti rozdéleny na Iécbu
ischemickych a Iécbu hemoragickych pfihod a v téchto odstavcich
jsou podrobné probrany trendy soucasné 1ééby medikamentozni

i operacni.

Klicova slova:
mozkova prihoda, ischemicka, hemoragicka, Iécbha

B Typy postiZeni

Cévni mozkova pfihoda (CMP) je zplso-
bena loZiskovym preruSenim dodavky kr-
ve do urcité (mensi ¢i vétsi) oblasti moz-
ku v dlsledku uzévéru (trombdza, resp.
embolie s naslednou trombozou) pfi-
vodné mozkové tepny Ci jeji ruptury (he-
moragie).

Cévni postizeni mozku zahrnuje vSechna
klinicka neurologicka postizeni od lokal-
nich poruch mozkového krevniho zasobe-
ni se sniZzenim lokalniho perflizniho tlaku
po celkové diftizni poruchy mozkového
cévniho zasobeni, zplsobené poruchami
mikro- i makrocirkulace. Tyto zmény jsou
zodpovédné za vznik rdzné klinické mani-
festace, od tranzitorni ischemické ata-
ky (TIA) po akutni cévni mozkovou pfi-
hodu. CMP je nejcastéjsi manifestaci
loZiskového cévniho mozkového postize-
ni, projevuje se loZiskovym nebo difliznim
poskozenim mozku. CMP na podkladé
trombdzy tvoii 80% vSech iktli, hemora-
gie predstavuji 15% vSech iktli. Hemora-
gicka prihoda vznika mozkovym krvace-
nim event. provalenim do komor pfi
arterialni hypertenzi, z arteriovendzni
malformace, aneurysmatu, na podkladé
subarachnoidalniho krvaceni (5% vSech
iktdl). MidZe vznikat i po ischemické CMP
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naslednou rupturou cévy v loZisku. Podle
Cetnosti vyskytu se mozkova hemoragie
objevuje: v putamen, thalamu, mozko-
vych lalocich, mozecku, pontu (1).

Fokalni cerebralni dysfunkce:

1) TIA, tj. pfechodnéa porucha s neurolo-
gickym loZiskovym deficitem v karo-
tickém ¢i vertebrobazilarnim povodi, kte-
ry se upravi do 24 hodin, mize byt
ukazatelem stendzy extracerebralnich te-
pen nebo embolizace z kardialniho nebo
intravaskularniho zdroje.

2) Minor stroke predstavuje drobny pre-
trvavajici neurologicky deficit.

3) Stroke in evolution, ménici se neuro-
logicky deficit ve smyslu zhorSovani s ne-
Gplnou Gpravou.

4) Prolongovany neurologicky deficit:

» reverzibilni neurologicky deficit
(RIND), tj. neurologicky deficit trvajici po
dobu delSi nez 24 hodin, ale kratSi nez 3
tydny s naslednou Uplnou Gpravou klinic-
kého stavu;

» dokonéena CMP (major stroke) s trva-
lou pfitomnosti tézkého neurologického
nalezu v feCisti vertebrobazilarnim nebo
karotickém.

Incidence: z hlediska mortality jsou
CMP na 3. misté a jsou pFi¢inou Gmrti

14% svétové populace. V USA je postize-
no CMP roc¢né 500 000 obyvatel

a 147 800 z nich na CMP zemfe (2). Pre-
valence chronického cerebrovaskularni-
ho onemocnéni je odhadovéana na 2,6 -
15%. Primérnd dmrtnost na 100 000
obyvatel ¢ini u nds 195 u Zen a 133

u muzd, ve véku do 75 let vyrazné pre-
vladaji muzi.

VysSetreni a diagnostika

u cévni mozkové prihody
1) PFednemocnicni péce - po piijezdu
provadime klinické vySetfeni a zméfeni
TK, registraci potfebnych anamnestic-
kych dat zejména ¢asového tidaje o vzni-
ku pfihody, medikaci a prfedchorobi, za-
jistime vitalni funkce, pfipadné zajistime
Zilni pfistup. U kazdé mozkové pfihody
miZeme podat neuroprotektiva, napf. i.v.
infuzi fyziologického roztoku s 3 amp.
Oxyphyllinu, 1 amp. 20% MgS04.,
1 amp. vitaminu C + 4 g piracetamu. Ne-
ni-li podezieni na hemoragii, podame
500 mg acetylosalicylové kys. p.o. nebo
i.v. (Aspegic). Je nutny neodkladny
transport do nemocnice, nejlépe na
neurologické oddéleni s JIP typu iktové
jednotky. V akutni fazi se toleruje vyssi
TK oproti normalnimu stavu, u podezreni
na ischemickou pfihodu do 200-220/
120 mmHg, u podezieni na hemora-
gickou prihodu do 170/100 mmHg; pfi
téchto hodnotach se nesnazime TK nor-
malizovat. Pfi hypotenzi je naopak nutné
doplnit krevni volum nebo pomoci kate-
cholamin( zvysit TK. Vyznamné arytmie
feSime medikament6zné. U téZzkych
CMP podavame vidy kyslik a kontrolu-
jeme dychaci cesty (zapadani jazyka,
odstranéni zubni protézy, prevence
aspirace). V pfipadé potieby provadime
kardiopulmonalni resuscitaci (3, 4).

2) Nemocniéni péce: interval mezi vzni-
kem potiZi a zaGatkem IéCby nazyvame
farmakologické okno.
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» provedeme neurologické vySetreni;

» zajistime urgentni nativni CT mozku
k uréeni typu CMP a vylouceni krvace-
ni;

» interni vySetreni véetné EKG, intenzivni
IéEba s monitoraci zakladnich para-
metrd (pulzu, TK, srdecni akce a labo-
ratornich hodnot).

a) Lécba ischemické mozkové pfihody:

» podanim nootropik, vitaminu C, E,
magnezia, etofylinu a pentoxifylinu ne-
bo kreatinfosfatu ihned od prijeti zajis-
time dostateénou mozkovou perfiizi,
oxygenoterapii, normoglykémii
a normotermii;

» pokracujeme v upfesnéni diagnostiky:
UZ magistranich tepen, event. kardio-
logické vySetrenti;

» doplfujici vySetfeni: SPECT, MR, CT
s kontrastem, DSA karotid.

Antiagregacni Iécha zabranuje agregaci

krevnich desticek a jeji vazbé s fibrinem,

pouZiva se od akutni faze ischemie. Po-
uZiva se acetylosalicylova kyselina, ticlo-
pidin, clopidogrel, dale komplexni anta-
gonisté I1B/llla receptord trombocytil

(abciximab).

Antikoagulacni Iécha zasahuje do systé-

mu plasmatické srazlivosti. V akutnim

stadiu se k prevenci hluboké Zilni
trombézy pouziva nizkomolekularni hepa-
rin, predevsim u vysoce rizikové skupiny
nemocnych (imobilni, obézni nemocni,
vy$Si vék, nemocni s diabetem, hy-
perkoagulacnimi stavy, kardiopatiemi).

Trombolyticka Iécba zahrnuje pfimé roz-

pousténi jiz vzniklého trombu podanim

aktivator(i plasminogenu s naslednou re-

kanalizaci cévy; podani je (i¢inné do 3

hodin od vzniku pfihody. Celkova

trombolyza s i.v. podanim trombolytika
je jednodussi, dostupnéjsi, Ize takto po-
dat rekombinantni alteplazu nebo re-
teplazu. Lokalni intraarterialni tromboly-
za je GCinngjsi, Ize takto podat

i urokinazu. Je zatizena rizikem krvaceni

do plivodné ischemické oblasti, i event.

systémovym krvacenim.

Hemoreologicka lécha sniZuje krevni

viskozitu, agregabilitu trombocyti

i erytrocytl, hladinu fibrinogenu i hodno-

tu hematokritu, tim zlepSuje mozkovou

mikrocirkulaci. PouZiva se pentoxifylin

(5).

Hemodiluce (nafedéni krve) je indikova-

na u nemocnych s hodnotou hematokritu

nad 45 pomoci plasmaexpandérd.

Antiedematézni Iécha plisobi proti

mozkovému edému, zahrnuje osmotera-

pii (manitol), kortikoidy se neosveédcily.
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Termin vazodilatacni IéEba je nepfesny,
protoZe nevyjadfuje spravné (cinek Iécby
v periferii. Léky z tzv. skupiny vazodila-
tancii Iépe nazyvame inhibitory fosfo-
diesterazy (pentoxifylin, oxyfylin, Ca-
vinton), povavame je od akutniho az do
chronického stadia. Dale odstrafiujeme
a |éGime rizikové faktory, provadime po-
hybovou rehabilitaci, reedukaci reci

a stereotypd.

Endovaskularni intervence se uplatiuji

zejména v |6Ché arteridlnich okluzi a vy-

znamnych nebo kritickych sten6z extra-

Ci intrakranialnich tepen. PouZiva se PTA

s naslednym zavedenim stentu do cévy.

Karoticka endarterektomie se u akutnich

mozkovych pfihod s progredujici neuro-

logickou symptomatikou provadi u he-
modynamicky vyznamnych stendz pfi-
vodné tepny, ktera neurologickou

symptomatiku vyvolala (6).

b) LéEba hemoragické mozkové prihody

véetné subarachnoidalniho krvaceni:

» pfiindikaci operace provadime v né-
kterych pfipadech DSA karotid k pri-
kazu zdroje krvaceni, event. MRA;

u subarachnoidalniho krvaceni je
vhodna DSA panangiografie do 24 ho-
din od zacatku pfiznaki;

» u SAH pfi jednoznacné klinice a nega-
tivnim CT provadime vidy LP se
spektrofotometrii.

I. Lécha konzervativni:

Protiedémova, vazoaktivni a neuropro-
tektivni 1é¢ba.

Konzervativni [éEbu ponechdvame u hlu-
boko uloZenych hemoragii malého rozsa-
hu do 3 cm (atypické krvaceni), u |ézi

v thalamu a mozecku s dobrym klinickym
priibéhem, u povrchové uloZenych Iézi
do 3 cm s dobrym klinickym pribéhem,
u hemoragii vétsiho rozsahu pfi zvySené
krvacivosti at spontanni ¢i arteficialni
(napf. antikoagulacni 1é¢ba). V zasadé
se neliSi od 1éEby ischemickych pfihod,
jen postupy zasahujici do mechanismu
hemokoagulace jsou kontraindikovany,
vyjimku tvofi prevence hluboké Zilni
trombozy. Samotné krvaceni nelze medi-
kamentozné ovlivnit. U SAH je medika-
mentozni 1é¢ba zaméfena na prevenci
vazospasmi (blokatory kalciovych kana-
I(i) a potlaceni volnych kyslikovych radi-
kall (lazaroidy). V pooperacnim obdobi
je zakladnim postupem zajisténi hemodi-
luce, hypertenze a hypervolémie. Spe-
cializovana terapie zahrnuje rehabilitaci,
reedukaci feci, psychoterapii a je prova-
déna od zacatku prihody.

Il. Lécéba neurochirurgicka:

1) neodkladnd operace do 48 hodin je
indikovana u mozeckovych hemoragii

s narlistajici symptomatologii kmenové
komprese, u subkortikalnich (lobarnich)
hemoragii pfi progresi neurologického
stavu, u supratentorialnich lobarnich he-
moragii perforujicich subduralné a plso-
bicich kompresi mozku. Pfi véasné
diagnostice pfic¢iny SAH (napf. aneu-
rysmata Willisova okruhu) je indikovana
neodkladna operace.

2) OdloZend operace je indikovana

u mozkovych hemoragii o velikosti 50 -
70 ml umisténych mimo thalamus

a kmen, u hemoragie mozecku bez
komprese kmene, u hemoragii v lalocich
a putamen pfi stacionarnim stavu, bez
zlepSovani, u nemocnych s nalezem
méstnavé papily na oénim pozadi (obraz
i.c. hypertenze), u komorové hemoragie
s nalezem krve v likvoru. Pozdni operace
a zavedeni shuntu se provadi u u nemoc-
nych se vznikem hydrocefalu.

I11. Nemocni neovlivnitelni chirurgic-
kou ani konzervativni Ié¢bou:
komatozni stav od zacatku u kmenovych
CMP, krvacivé stavy nelepSici se 1éEbou,
tamponada komor (provaleni krve do
vSech komor), hemoragie v bazalnich
gangliich s objemem vétSim nez 70 ml
nebo s provalenim do komory, nemocni
nad 75 let s dekompenzaci zakladniho
onemocnéni (1).

Vysvétleni zkratek:

SAH  subarachnoidélni hemoragie

DSA  digitaini subtrakéni angiografie

MR magneticka rezonance

MRA  magneticko - rezonanéni angiografie

CcT vypocetni tomografie

SPECT single photon emisni vypocetni tomografie
vz ultrazvuk

EKG  elektrokardiografie

PTA perkutéanni translumindini angioplastika
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Pacientka A. J. 69 let

» RA: nevyznamna

» OA: r. 66 pravostranna nefrektomie pro
chronickou pyelonefritidu, VAS Th a L pa-
tefe degenerativni etiol., Iéta projevy
chronické Zilni insuficience, stav po opak.
superficialnich flebitidach pfi primarnich
varixech DKK, 10 let Iééend hypertenze,
IéCena hypercholesterolémie, viedova
choroba gastroduodena posledni exa-
cerbace r. 95 provedena eradikace H. py-
lori, od té doby bez exacerbace, pouze
mirné sezénni obtize, 5 let disp. pro ICHS
se sy namahové AP, oboustranna go-
narthrosa tézSiho stupné s éastymi de-
kompensacemi - sledovana na ortopedii.
Abuzus: nekuracka, HRT ne.

» FA: Ibustrin, Trimepranol, Simvastatin,
Mono Mack D, intermitentné venotoni-
ka, blokatory prot. pumpy.

» NO: Pacientka si posledni rok stéZovala
na namahovou dusnost (NYHA 2) s angi-
néznimi obtiZzemi a dobrym efektem rezi-
movych opatfeni a nitrata.

14 dni pred hospitalizaci vyStetfena opét
na ortopedické ambulanci pro zhorseni
bolesti pravého kolene, mirny nértist oto-
ku pravého lytka (které bylo vzdy silnéjsi)
pfi CHZI-uzavfeno jako dekompenzované
gonartrézaa, aplik. Kenaolog i.a.

Do ambulance pfichazi pro subjektivné
vnimané zhorSeni dusnosti jiz pfi béznych
dennich ¢innostech, s intermitentnimi bo-
lestmi na hrudi, které lokalizuje spiSe do
pravého hemitoraxu, opakované uzila
NTG, anamnesticky snad s efektem. Po-
sledni 3 dny T's max. 37,5°C, drazdivy
neproduktivni kasel.

» Objektivné: TK 120/80, P 120°min.
prav., klid. eupnoe, pfi fe¢i dyspnoe, bez
cyanosy, dych. Gisté, sklipkové, AS pravi-
delnd, tachykardie, bficho bpn., DKK:
Oboustranng varixy, vpravo zvyraznéna Zlni
kresba v oblasti lytka a dorsa nohy, Iytko
objemnéjsi o 3 cm, palp. citl., Homans

a plantarni znameni negat., otok holenniho
kloubu s bolestivou flexi jiz 110 st.
Pacientka odeslana k na interni prijem, kde
dle protokolu provedena vys. vykazovala:

» EKG: inkompl. BPTR ve srovnani s mi-

nulou kfivkou bez vyvoje.

» KO, Bioch: v normé, D dimery posit.
(1:1)

» Arterialni Astrup: pH 7,46 p02 8,4
pCO02 3,2 saturace 91%

Pacientka byla uloZena na koronarni jed-
notku s podezienim na plicni embolizaci,
ktera potvrzena v priibéhu hospitalizace
perfliznim skenem se zavérem: nélez
svédgéici pro succesivni embolizaci do
pravé plice.

» ECHO: nejsou znamky vyraznéjsi plicni
hypertenze

» RTG S+P: nalez pfimér. véku

» Duplexni sonografie: hluboka fle-
botrombéza v. poplitea vpravo. Pacientka
IéCena kontinualnim heparinem + rezimo-
va opatfeni, 2. den soub&zné Warfarin
postupné titrovana davka, dimise na

5 mg/d na hodnoté INR 2,37 (v celkové
komp. stavu)

V této kazuistice, prvnim pfiznakem ma-
nifestace hluboké flebotrombézy byla
sukcesivni emolisace do plic, protoZe jas-
né klinické znamky hluboké flebotrombo-
sy a jeji nasledné komplikace (TEN) byly
zastinény jinymi soubéznymi onemocné-
nimi (dekompensovana gonarthrosa,
ICHS se sy AP), o kterych v souvislosti

s TEN uvazujeme v ramci diferencidlni
diagnostiky.

Pacient J.K. 82 let

» RA: nevyznamna

» OA: Pacient sledovan nékolik let pro
ICHDK st. II. B s ileofemoralni stenézou bi-
lat. a uzavérem AFS oboustranné, dale na
ortopedii pro coxarthrézu, stav po TEP
vpravo r. 97, VAS LS péatefe na podkladé
osteochondrézy, Iéta IéEena hypertenze,
chronicka renalni insuficience na podkla-
dé nefrosklerdzy, smiSena hyperlipidémie.
Pacient byl sledovan Iéta na int. odd. ve
StfeSovicich, komplexné vySetien pred pla-
novanou TEP r. 1997, kdy hodnoty:

» KO: v normé, urea 8,8 krea 164.

» Zavér: lehka renalni insuficience na
podkladé nefrosklerdzy. Pacient (ispésné

odoperovan, dale sledovan 1x za rok - od-
bér a konzultace s rodinymi pfislusniky
(Iékafi).

Do roku 2000 postupna progrese one-
mocnéni, se zhorSovanim rendlnich pa-
rametrd a KO.

0d r. 2000 disp. jiz na nefrologii v misté
bydlisté.

Vr. 2001 jiz urea 20, krea 414

» KO: leu 10,2 ery 3,1 Hb 97 trombo 665
» FA: Milurit, Trental, Simvacard, Tritace,
Tanakan.

Pacient |éta subjektivné bez potizi opako-
vané odmita zafazeni do hemodialyzaéni-
ho programu, pfi Hb 60 bez potizi, bez
pfiznak( anemického syndromu.

» 16/4/02 vysetren na neurologii -
subj.: v posledni dobé hodné zapomina,
nemUZe si vybavit, ale pak vychazi naje-
Vo, Ze se vlastné jedna o poruchu feéi, ni-
kde se do hlavy neuhodil, vertigo neguje,
nezvraci, nema poruchy hybnosti, obrat-
nosti.

Objektivni nalez az na Selesty nad ACI bi-
lat. bpn.

» Zavér: Drobna CMP v povodi ACM

. sin., expresivni faticka léze, bez laterali-
sace na koncetinach, CHRI selhani na
podkladé nefrosklerosy, sekundarni ané-
mie. Pacient odmita hospitalizaci na
neurologickém odd., IéCen ambulantné -
medikace: Oxantil inj., Pirabene, jinak
idem.

» Vys. CT 5/02: Kortikalni a periventri-
kuldrni, supratentorialni atrofie, neurcita
hypodenzita vlevo CT 6/02. Kortikalni

a periventrikularni, supratentorialni atro-
fie, s tvorici se postischemickou pseudo-
cystou temporalné vlevo.

» Dalsi vys.: USG karotid, ECHO, oéni
vyS. v normé. Pacientovi podany krevni
prevody, zahdjena hemodialyza, faticka
Iéze se velice rychle upravovala.

Anémie pfi zakladnim onemocnéni byla
jednim ze zasadnich faktor(, ktery prispél
k rozvoji CMP, o ¢em svédci i velmi rychla
rekonvalescence pacienta pfi korekci du-
sledkid CHRI, zejména anémie, urémie,
korekci mineralll a acidobas. rovnovahy.

41



I IEXTIEIXY odborny Easopis praktickych lékafi

Metabolicky syndrom X

MUDr. Petr Wohl, Doc. MUDr. Terezie Pelikanova, DrSc., MUDr. Robert Bém

Centrum diabetologie IKEM, Praha

MUDr. Pavel Wohl
Transplantcentrum IKEM, Praha

Souhrn:
Metabolicky syndrom (synonyma: syndrom X, syndrom inzulinové rezi-
stence, Reaveniiv syndrom, Kaplaniiv ,,smrtici kvartet“) je definovan
jako soubor klinickych projevii a odchylek, které zvysuji riziko ate-
rosklerozy, zejména ischemické choroby srdecni, cévnich mozkovych
pfihod a ischemické choroby dolnich koncetin. Metabolicky syndrom
je spojen se vznikem diabetu mellitu 2. typu, ktery vede k organovym
mikrovaskularnim a makrovaskularnim komplikacim. Dusledky jed-
notlivych odchylek jsou velmi zavaZné a jejich Iécha je zasadnim kro-
kem v zlepSeni dlouhodobé prognézy téchto nemocnych. Mozné ovliv-
néni metabolickych poruch zavisi vyznamné na socialnich,
ekonomickych, kulturnich moZnostech, které ovliviiuji dietni styl
a cviéeni, které jsou dilezitym faktorem pfi vzniku metabolického

syndromu a diabetu mellitu 2. typu.

Klicova slova:
metabolicky syndrom, aterosklerodza, terapie

Metabolicky syndrom zahrnuje hype-
rinzulinémii, inzulinovou rezistenci, po-
ruchu glukozové tolerance nebo diabe-
tes mellitus 2. typu, obezitu
centralniho typu, dyslipoproteinemii,
arterialni hypertenzi, hyperurikémii,
poruchy koagulace (19,22). Néktefi au-
tofi zahrnuji do syndromu i jiné sympto-
my jako je mikroalbuminurie, hyperho-
mocysteinemie, ovarialni
hyperandrogenismus, hirzutismus a zmé-
ny sloZeni mastnych kyselin v sérovych

a tkanovych fosfolipidech. U nemocnych
s metabolickym syndromem jsou naru-
Seny mechanismy zodpovédné za udrZe-
ni normalni gluk6zové homeostazy,

a které nachazime pravidelné u diabetu
mellitu 2. typu (normalni sekrece inzuli-
nu, normalni Géinek inzulinu v cilovych
tkanich (v jatrech suprese produkce glu-
kozy a ve svalech stimulace odsunu glu-
kdzy), normalni non-inzulin-dependentni
transport glukdzy. Etiopatogeneze vzniku
metabolického syndromu neni pIné ob-
jasnéna, predpoklada se tcast jak gene-
tickych vliv(, tak exogennich faktor(
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(obezita, stres, koufeni, mala fyzicka ak-
tivita, nadmérny denni energeticky pfi-
jem, nevhodné sloZeni stravy s vysokym
podilem ZivogiSnych tukl (10). Tento
syndrom je klinicky vyznamny a je aso-
ciovan se vznikem diabetu mellitu 2. ty-
pu a progresi aterosklerdzy. Z hlediska
aterosklerdzy jsou diabetici 2. typu s ne-
gativni anamnézou infarktu myokardu ve
stejné rizikové skupiné jako nediabetici
po infarktu myokardu. (6)

B Diabetes mellitus 2. typu
Inzulinova rezistence je charakterizova-
na poruchou Géinku inzulinu v cilové tka-
ni, kdy normalni koncentrace inzulinu vy-
volava sniZzenou metabolickou odpovéd.
Samotna inzulinova rezistence bez poru-
chy sekrece inzulinu vSak nestaci k ma-
nifestaci diabetu mellitu 2. typu. U vétsi-
ny nemocnych je pravdépodobné prvotni
abnormalitou stoupajici inzulinova rezi-
stence, ktera vede k postupné se zvétSu-
jici hyperinzulinémii a poruSe sekrece in-
zulinu v 8 buikach pankreatu (10, 19,
18). Pravé hyperinzulinémie zplisobuje

nékteré cesty v metabolismu lipid(, pro-
tein{, nukleovych kyselin a minerali,
hyperglykémie (15,18,19). Vétsinou je
diabetes 2. typu diagnostikovan ndhod-
né a Casto jiz ve stadiu pokro€ilych cév-
nich makroangiopatickych a mikroangio-
patickych komplikaci (aZ ve 30%
pfipadl). Podle studie UKPDS dochéazi

v pribéhu onemocnéni k postupnému
snizovani sekrecni kapacity 8-bunék

(i v zavislosti s vékem) a tento pokles je
nezavisly na zvoleném terapeutickém re-
Zimu (dieta, metformin a derivaty sulfo-
nylurey).

Porucha

metabolismu lipidu
Dyslipidémie je nedilnou soucasti meta-
bolického syndromu. PFi metabolickém
syndromu nachazime hypertriacylglycero-
[émii, postprandialni hyperlipidémii, vyssi
VLDL-TG, niZsi hladiny HDL cholesterolu,
malé densni LDL, vy$Si apo B a nizsi apo
A1 (8). Vlivem inzulinové rezistence do-
chézi ke zvySené tvorbé triacylglyceroll,
ktera je dana vy$Sim prisunem mastnych
kyselin do jater pfi zvySené lipolyze v tu-
kové tkani (hormon sensitivni lipaza v tu-
kové tkani neni suprimovana inzulinem).
Hypertriacylglycerolémie je asociovana
s hyperkoagulabilitou a poruchou fibrino-
Iyzy (vy$Si hladina inhibitoru tkdnového
aktivatoru plasminogenu 1, zvySeni fakto-
ru VIl atp.) (9). Hladina celkového cho-
lesterolu nemusi byt inzulinovou re-
zistenci ovlivnéna. Snizeni HDL
cholesterolu pfi normalnim celkovém
cholestrolu je spojeno s dvojnasobnym ri-
zikem ICHS a Gtyfnasobnym rizikem
kardiovaskularni mortality u diabetiku
2. typu (14). V tabulce €. 1 jsou uvedena
doporuceni optimalnich hladin lipidd pro
diabetiky s ohledem na kardiovaskularni
riziko (5).
Jak ukazuji vysledky rozsahlych studii
(4S, LIPIDS, CARE, HPS a dalsich), hypo-
lipidemicka Iécba zlepSuje prognézu ne-
mocnych, kardiovaskularni riziko a vyskyt
cévnich mozkovych pfihod u nemocnych
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s diabetem mellitem. Volba hypolipide-
mickych preparatd je zaloZena na typu li-
pidové poruchy. U izolované hypercho-
lesterolémie volime statiny, pfi
hypertriacylglycerolémii doporucujeme
fibraty a u smiSenych poruch, Ize dopo-
rucit statiny ev. kombinaci statini

a fibrati s ohledem na riziko nezadou-
cich Géinkd této kombinace. Strategie hy-
polipidemické 1é¢by se zasadné nelisi od
nediabetiki. V 16Ebé hyperlipidémii Ize
dale pouzit pryskyfice a niacin. V preven-
ci ICHS je jednoznacny benefit prokazan
u statinli (21). Za markery kardiovasku-

obeznich ma hypertenzi a soucasné po-
ruchu glukdzové tolerance). Vlivem inzuli-
nové rezistence a hyperinzulinémie do-
chazi ke zméné vaskularni reaktivity, ke
zméné transportu kationtd, k retenci na-
tria a nardstu aktivity sympatického ner-
vového systému a dalSim jevim, které ve-
dou k rozvoji hypertenze (20). Z vysledki
epidemiologickych studii vyplyva, ze
agresivni Ié¢ba hypertenze vede sniZeni
makrovaskularniho i mikrovaskularniho
rizika u nemocnych s diabetem mellitem
(23). Lécba hypertenze u diabetiki 2. ty-
pu sniZuje vyskyt fatalnich i nefatalnich

Doporuceni optimalnich hladin lipidi pro diabetiky

nizké riziko AS stfedni riziko AS  vysoké riziko AS
cholesterol (mmol/1) <4.8 4.4-6.0 >6.0
LDL (mmol/1) <3.0 3.0-4.0 >4.0
HDL (mmol/1) >1.2 1.0-1.2 <1.0
Triglyceridy (mmol/1) <1.7 1.7-2.2 >2.2

larniho rizika se povazuji rovnéz koncent-
race HDL cholesterolu < 1,0 mmol/I

a triglyceridd > 2,0 mmol/I (21). U vyso-
ce rizikovych nemocnych je cilem dosaze-
ni koncentrace celkového cholesterolu
pod 5 mmol/l a LDL cholesterolu pod 3
mmol/I.

Centralni (visceralni) typ obezity je jed-
nim z nejddleZitéjSich faktort, které hraji
vyznamnou roli v patogenezi inzulinové re-
zistence. O mife rizika visceralni obezity
nas informuje index pas/boky a predevsim
obvod pasu (u muzd vy$si nez 1, u Zen vys-
i nez 0,85). Centralni obezita zhorSuje
inzulinovou rezistenci a hyperinzulinémii
se véemy disledky. Vzestup BMI nad 32
je spojen se ctyfnasobnym vzestupem
umrtnosti na kardiovaskularni choroby
(7). Obezita je dale rizikovym faktorem fa-
dy jinych patologickych stavii v problema-
tice gastrointestinalni a hepatobiliarni, he-
mokoagulacni, respiracni, urologické,
gynekologické, ortopedické, kozZni, psy-
chosocidlni atp. Obezita vyjadiena BMI

> 30 je vzdy indikaci k 1éché.

Hypertenze je u nemocnych s metabo-
lickym syndromem je spojena s vysokym
rizikem kardiovaskularnich komplikaci.
Zejména vztah obezity a hypertenze je
z klinického hlediska vyznamny (aZ 80%
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mozkovych cévnich pfihod (24). Optimal-
ni hodnota krevniho tlaku pro diabetiky
by méla byt pod 130/85 mmHg, pfi posi-
tivni proteinurii pod 130/ 75mmHg.

V soucasné dobé jsou za léky 1. volby po-
vazovany inhibitory angiotenzin konvertu-
jiciho enzymu, selektivni betablokatory,
alfa 1 blokatory a inhibitory kalciovych
kanalli. Dosazeni cilové hodnoty krevniho
tlaku je u vétSiny diabetikil mozZné jen pfi
kombinaci I€k0. (21, 24). Snizeni krevni-
ho tlaku je patrné dlileZitéjsi nez volba
antihypertenzniho preparatu (13). Dle in-
tervenénich studii se kontrola krevniho
tlaku zda byt z hlediska aterosklerdzy di-
leZitéjSi neZ kontrola glykémie.

Zvysena pohotovost ke tvorbé trombii
je rovnéZ soucasti metabolického synd-
romu. Tento stav je patrné zplsoben zvy-
Senou produkci tromboxanu a dalSich
dysbalanci vasokonstrikénich, desticko-
vych plsobkil, endotelidini dysfunkci

a poruchou fibrinolyzy (zvySeni hladiny
inhibitoru tkanového aktivatoru plasmi-
nogenu 1 (PAI-1) (18). Antiagregacni
IéEba je indikovana u vSech nemocnych
s diabetem mellitem v sekundarni pre-
venci po prodélaném infarktu myokardu,
déle u pacientli s anginou pectoris,

s ICHDK a klaudikacemi a po cévni moz-
kové prihodé. V primarni prevenci je tato
|éEba indikovana u nemocnych s posi-

tivni rodinnou anamnézou ICHS, koufe-
nim, hypertenzi, obezitou (BMI > 28

u zen, BMI > 27.3 u muzi), positivnim
nalezem mikroalbuminurie a proteinurie
a pfi zvySeni sérovych lipidd (3).

Hyperurikémie je Castym nalezem u ne-
mocnych s inzulinovou rezistenci, obéz-
nich a diabetikli 2. typu a predstavuje
dalSi rizikovy faktor ICHS. VySsi hladina
kyseliny mocGové je dana snizenou re-
nalni clearanci této latky pfi inzulinové
rezistenci. Klinicky se mize ¢astéji mani-
festovat jako dnava artritida a méné cas-
to jako uratova nefropatie. Vzhledem

k antioxidacnimu G¢inku muze byt vliv
hyperurikémie na organismus pfi meta-
bolickém syndromu protektivni. Dochéazi-
li k narlistu sérové koncentrace kyseliny
mocové v pribéhu redukénich rezimd

u obéznich ¢i diabetikd 2. typu byva ¢as-
to nutné zahajit farmakologickou lIé¢bu
(alopurinol).

Lécba metabolického syndromu je zalo-
Zena na ovlivnéni jednotlivych metabo-
lickych odchylek. SniZeni inzulinové rezi-
stence a hyperinzulinémie miZe byt
positivné ovlivnéno zménou Zivotniho
stylu (4). Zména Zivotniho stylu je velmi
vyznamnym parametrem, ktery sniZuje
incidenci diabetu mellitu 2. typu, jak
prokazala studie srovnavajici vliv
metforminu v kombinaci s intervenci

s cilem zménit Zivostni styl. Zména 7i-
votniho stylu byla G¢innéjsi nez farmako-
logicka IéCba metforminem (26). Zména
Zivotniho stylu byla definovana jako in-
tervence vedouci k poklesu hmotnosti

o vice jak 7% pocatecni hmotnosti, dopl-
néna o nizkokalorickou racionalni stravu
s omezenim tukl a zvySenim fyzické za-
téZe v trvani 150 minut tydné. Dalezitym
prvkem této studie byla behavioralni
psychoterapie. Primarni Ié¢ba inzulinové
rezistence v soucasné dobé je zaloZzena
na podavani preparatd ze skupiny glita-
zoni (rosiglitazon, pioglitazon) a je indi-
kovana u nemocnych s diabetem melli-
tem 2. typu. V Ié¢bé metabolického
syndromu nebylo jejich postaveni zatim
jednoznacné definovano. Dietni opatfeni
v 16Ebé metabolického syndromu jsou
zaloZena na sniZeni nadmérného denni-
ho energetického pfijmu a sniZeni pfisu-
nu tuki pod 30% denniho energetického
pfijmu. Tuky nahrazujeme sacharidy, je-
jichZ podil by mél ¢init 50-60%, ev. pro-



teiny (10-15%). Je vhodné doporudit ne-
mocnému tabulky potravin s obsahem
tukl, sacharidd a proteinl. Motivaéni

a edukacni kontroly u lékafe, dietologa
a dietnich sester hraji dlleZitou roli

v complianci nemocnych. Bylo prokaza-
no, Ze citlivost tkani na inzulin se zvy-
Suje pfi poklesu hmotnosti a pri naris-
tu vahy je tomu naopak (2). Optimalni
je aerobni fyzicka zatéz, kdy by tepova
frekvence neméla presahnout u mladych
140 tepl/minutu, u osob stfedniho véku
130 tepl/minutu a starSich 110 te-
pl/minutu (7). Doba fyzické zatéze by
méla byt u vétSiny nemocnych 45-60 mi-
nut 3-4x tydné. Mezi nejvhodné&jSi pohy-
bovou aktivitu fadime chizi, plavani a jiz-
du na kole. Citlivost k inzulinu je tim
vyS8i, 6im vySSi je relativni obsah aktivni
svalové hmoty a trénovanost méfena ma-
ximalni aerobni kapacitou a ¢im je nizsi
podil intraabdominalni tukové tkané

a nizSi pomér pas/boky, ktery je ukazate-
lem obezity centralniho typu (16,17).
Medikamentozni Ié¢ba obezity pred-
stavuje pouze doplnék dietnich, pohy-
bovych, kognitivné-behavioralnich po-
stupti. V soucasné dobé Ize doporudit
napf. léky ovliviiujici vstiebavani tukl ze
stfeva a serotoninergni a katecholami-
nergni anorektika. V I6Cbé obesity se

v soucasné dobé patfi mezi nejdllezitéjsi
preparaty orlistat, jak ukazuji nékteré
studie z posledniho obdobi. Lécha
orlistatem spolu s dietni intervenci vede
k vahovému Ubytku (dale byl pozorovan
pokles sérovych lipidi, lacné glykémie,

glykovaného hemoglobinu), ktery je spo-
jen se snizenim kardiovaskularniho rizi-
ka. (25). 4-letd studie Xendos se 3304
pacienty rovnéz potvrdila positivni vliv
orlistatu na pokles hmotnosti. V této stu-
dii bylo pozorovano sniZeni rizika vzniku
diabetu mellitu 2. typu 0 37 %.

V pfipadé jiz diagnostikovaného diabetu
mellitu 2. typu by méla byt zahajena te-
rapie akarbosou, metforminem nebo
thiazolidindiony, pfi nedostatecném
efektu pak volba preparatl zvySujici
endogenni sekreci inzulinu (derivaty
sulfonylurey, meglitinidy nebo derivaty
D-fenylalaninu). DlleZitym ukazatelem
v 1é¢bé diabetika 2. typu je postprandi-
alni glykémie, ktera je rizikovym kardio-
vaskularnim faktorem a cilem IéCby by
méla byt agresivni strategie s cilem sniZit
tento parametr pod 9 mmol/I. (27). Vel-
mi vyznamnym terapeutickym zdsahem
je snizeni pfechodu porusené glukbzové
tolerance v manifestni diabetes mellitus,
kdy se zhorSuji metabolické parametry.
Zavérem, lze fici, Ze intenzivni Iécba
jednotlivych odchylek metabolického
syndromu je vyznamna pfi sniZeni
kardiovaskularniho rizika a mortality
téchto nemocnych.
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Osteopordza je u muzi zpravidla
diagnostikovana az kdyZ se objevi
prvni fraktura. Zatim Zadna profesni

jicich pfipadech: netraumaticka

prostém RTG snimku, systémové
uzivani kortikoidii déle neZ 6 mési-
cl, hypogonadismus (napf.
orchiektomie u Ca prostaty), hy-

jména muzi nad 70 let véku. DalSimi
protikiecovymi léky-phenytoinem
nebo phenobarbitalem (zvySuji syn-

koholu (Gasto spojeny s malnutrici

poklada se i pfimy toxicky vliv vyso-
kych davek na aktivitu osteoblasti,
na druhou stranu skromny pfijem al-
koholu miiZe mit protektivni vliv na

redza nebo hypertyreoza, rodinna

mi pficinami mdZe byt Cushingova
nemoc, chronické onemocnéni jater
nebo ledvin, prosta podvéaha, perni-
cidzni anémie, Zaludecni resekce.
MuZi s asymptomatickymi frakturami

organizace nevydala formalni doporu-
¢eni o screeningu osteoporézy u mu-

Z0. Autofi doporuéuji zvaZeni diagndzy
osteopordzy u vSech muzi v nasledu-

fraktura v anamnéze, osteopenie na

perparathyredza, pokrocily vék - ze-

zévaznymi riziky je dlouhodoba lécbha

tézu vitaminu D v jatrech), abuzus al-

a nedostatkem fyzické aktivity, pred-

kostni denzitu), kouFeni (nizka téles-
na vaha, snizena absorpce Ca, snize-
ni hladin estradiolu, pfimy toxicky vliv
na kostni metabolismus), revmaticka
nebo jina zanétliva arthritis, mnoho-
¢etny myelom nebo lymfom, hypoty-

anamnéza osteoporézy. Méné bézny-

Ze zahraniécniho odborného tisku...

Osteoporoza u muzu

Problematika osteoporozy a s ni souvisejicich fraktur je zvaZovana a popisovana prevazné u postmeno-
pauzalnich Zen. Avsak osteoporéza se vyskytuje i u muzii. Témér 30% vSech osteoporotickych zlomenin
krcku se vyskytuje pravé u muzii. ProtoZe muZi maji vétsi celkovou kostni hmotu neZ Zeny, komplikujici
fraktury se u nich objevuji pfiblizné o 10 let pozdéji neZ u Zen. Incidence zlomenin kréku u muzii rapid-
né stoupa od 75 let véku. Zlomeniny kréku jsou pro muZe rizikov
zemre 31% muZii oproti 17% Zen. Na této signifikantné vy$sSi mortalité se bezesporu podili i vy$Si vék
a koincidence dalSich patologickych stavii.

obratli mohou byt snadno identifiko-
vani pfi béznych jednorocnich pro-
hlidkach v ordinaci mérenim vysky.

U muZe, kde sniZeni vySky dosahne

4 ¢m nebo jehoz distalni zebra se do-
tykaji panevniho okraje by mél byt
udélan RTG snimek Th a L patere ke
zjiSténi pfitomnosti vertebralnich
fraktur.

Kritéria SZO pro denzitometrickou
diagn6zu osteoporozy jsou zatim sta-
novena pouze pro bilé postmenopau-
zalni Zeny. Zatim nebyl stanoven kon-
senzus na stanoveni denzitometrické
diagndzy u muz, i kdyz se vi, ze sni-
Zujici se kostni denzita (BMD)

a T-skére koreluji se zvySenym rizikem
fraktury kréku a dalSich fraktur po-
dobné jako u Zen. Muzi, jejichZ T skore
je -2 az -2,5 maji vyznamné riziko
fraktur a pravdépodobné by méli byt
IéCeni. Rozhodnuti o 16Ebé vSak neza-
leZi jen na hodnoté T-skére ale i na
pfitomnosti dalSich rizikovych faktorl
(jak je popsano vyse).

Jakmile je vyslovena diagndza osteo-
pordzy, méla by byt stanovena mozna
pricina. Zakladni laboratorni screening
by mél obsahovat: KO, jaterni a ledvin-
né testy, hladinu Ca a P, ALP, TSH

a hladinu testosteronu.

V pfipadé negativity zakladniho
screeningu se doporucuje doplnit elfo
bilkovin, kalciurii, hladinu estradiolu,
hladinu parathormonu (PTH).

Yuxs

éjsi,

do jednoho roku po této pFihodé

Lécebné se doporucuje podavani
kalcia 1000 - 1500 mg denné a vita-
min D 400-800 IU denné. Suple-
mentace kalciem je velmi dllezita,
protoZe se odhaduje, Ze jenom 50 -
60% starSich muz(i ma dostatecny
nutriéni ptijem kalcia. Starsi lidé také
mivaji snizenou hladinu vitaminu

D pro jeho snizenou syntézu v kiiZi -
mald expozice sluneénimu zareni,
snizenou GIT absorpci a snizeny nut-
ricni pfijem. Dale je pacientdm dopo-
ruéovano pravidelné posilovaci cvice-
ni, zanechani koufeni a omezeni
pfijmu alkoholu. Pro l1é¢bu osteopo-
rézy u muzl byla také schvaleno a je
doporucovano podavani bifosfonatl
- alendronova kyselina, risedronat
sodny. V posledni dobé se v 1é¢bé
osteopordzy zkousi derivaty PTH

s anabolickym G€inkem, a to jak

u muZzi, tak u postmenopauzalnich
Zen. Dal§i mozZnosti je zvaZit podava-
ni thiazid( u téch, ktefi uZivaji diureti-
ka, neboft thiazidy snizuji ztraty kalcia
mogi.

Lécba osteoporodzy je doporucena ta-
ké u kazdého muze, ktery uziva vice
nez 5 mg Prednisonu denné déle nez
6 mésicli. Podava se kombinace bi-
fosfonat, kalcium a vitamin D.

J.L.

Vybrano z:

Janet E. Campion, M.D., Michael J. Mari-
cic, M.D. ,Osteoporosis in Men*, The Ame-
rican Family Physician, April 1, 2003
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