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Doporucené 1écebné postupy v praktickém lékarstvi

Doporucené 1écebné postupy (guidelines) jsou oblasti, na kterou je ve svéte,
v Evropé i v CR fada kontroverznich nazori. Pokud bychom definovali krajni sta-
noviska, pak jedna strana tvrdi, Ze doporucené postupy vyfesi prakticky vSechny
problémy naseho zdravotnictvi, povedou k tcelné délbe prace, kompetenci a k raci-
ondlni a tim i ekonomické diagnostice a terapii pacientd. Odpirci tvrdi, ze v zad-
ném staté, v kterém jsou vyuzivany, se tento efekt plné neprokazal. Jejich rigidni
dodrzovani mtze omezovat diagnostické a terapeutické moznosti lékafi, protoze
jednak vzhledem k rychlému vyvoji mediciny v nich mohou byt obsazeny poznat-
ky jiz zastaralé a ddle nemohou nikdy zohlednit vSechny aspekty lécebné-preven-
tivni péce u konkrétniho pacienta. Lékafi i po jejich zavedeni plné odpovidaji za
zdravotnf stav pacienta a je vSeobecné zndmo, Ze ani jejich presné dodrzovani ne-
vede k automatické ochrané lékafi pii pripadné stiznosti na zhorSeni zdravotniho
stavu. Lékat je vzdy povinen pfistupovat ke v§em pacienttim individudlné, diagnos-
tikovat je a léCit na zdkladé v praxi dosazitelnych soudobych poznatkd.

Pokud se ov§em k doporu¢enym postuptim pristupuje jako k uréitému expertnimu
navrhu na raciondlni postup v lécebné-preventivni péci pri zachovani autonomie 1é-
kare a moznosti individudlni péce podle aktudlniho stavu pacienta a 1ékarského po-
zndni, jsou zkuSenosti s nimi spisSe pozitivni. Jejich vyhodou je snadnéjsi orientace
ve spleti nejrtiznéjsich informaci od odborné literatury, internetu az po komercén{
materidly a Casto i protichiidnd stanoviska specialistii, odbornych spole¢nosti nebo
regiondlnich specifik v daném problému.

Prvni doporuéené postupy v CR zpracovala CLS JEP za podpory grantu
Ministerstva zdravotnictvi CR (MZd), kterd oslovila své odborné spole¢nosti
a Spolecnost v§eobecného 1ékarstvi a v roce 2001 dokondila jejich prvni verzi. Tyto
postupy nebyly publikovany klasickou cestou, ale jsou prezentovdny v internetovém
médiu na strankach www.cls.cz/dp. I pfes nezmérné usili pii jejich tvorbé ne vsech-
ny je mozné povazovat za zdafilé, nékteré jiz zastardvaji a nékteré dilezité zde zce-
la chybi. Pri védomi uvedenych limiti je pfitom moZné konstatovat, Ze vétSina
z nich mtize dobfe slouzit pro orientaci v dané problematice, ale nikoli ve smyslu
zavazné normy. Dal$im problémem je jejich propagace, protoze internet ve své pra-
xi 1ékari jesté bézné neuzivaji a tato informace se k nim tedy jen téZko dostane.
Proto Spole¢nost vieobecného lékaistvi CLS JEP zahdjila v roce 2003 cyklus vzdé-
ldvédni na toto téma s cilem na jedné strané sezndmit praktické lékare s nejdilezitéj-
$imi z nich a na druhé strané ziskat téZ zpétnou vazbu o jejich aplikovatelnosti v pra-
xi a nutnych zméndch v rdmci jejich pristi aktualizace. Pfi zpracovdvéni informaci
vybor spolecnosti vychazi z evropskych zkuSenosti, Ze aktudlni doporucené postu-
py jsou dtilezitou orientaéni expertni pomuckou pro lékate v praxi za podminky za-
chovani prava lékafe na individudlni postup v ramci péce o pacienta. Podminkou
jejich aplikovatelnosti je i systémové zabezpecent jejich pribézné aktualizace s vy-
uzitim vSech pozitivnich zkusenosti z vyspélych stati EU. Proto Spole¢nost vseo-
becného Iékatstvi CLS JEP pozddala v leto$nim roce o grant MZd, ktery by nazory
praktickych lékaft na tuto oblast zmapoval a dal validni podklady pro popséni sou-
¢asného stavu. V rdmci této akce budou v priibéhu mésice srpna Siroké obci prak-
tickych 1ékatti rozesldny existujici doporucené postupy v elektronické podobé na
kompaktnim disku a dalsi podkladové materidly. Lékafi pak budou na zdkladé dob-
rovolnosti vyzvéni ke spolupraci na tomto projektu. Vybor spolecnosti se domniva,
Ze bez aktivni spoluprdce s praktickymi lékafi nemize pripravit kvalitni navrh na
dalsi postup a iniciovat revizi, aktualizaci a zpracovani novych doporucenych po-
stupt, které budou jako orientacni pomucka slouzit praktickym lékaiim v jejich
kazdodenni praxi a napomdhat dal$imu zkvalitiovani péce o jejich pacienty.
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Lécba hyperlipoproteinémie

MUDr. Mgr. Sarka Prochazkova

Doc. MUDr. Josef Veselka, CSc.
Kardiochirurgicka klinika FN Motol a 2. LF UK, Praha

Souhrn:
Hyperlipoproteinémie (HLP) predstavuji skupinu metabolickych one-
mocnéni s vysokou prevalenci, ktera jsou diisledkem zvySené syntézy
nebo sniZeného odbouravani lipoproteinii - ¢astic, které transportuji
cholesterol a triglyceridy (TAG) v plazmé. Piesnéjsi je termin dysli-
poproteinémie, ktery bere v tvahu, Ze problémem je i disproporce
mezi jednotlivymi tfidami, nebo dokonce i sniZzeni nékterého lipopro-
teinu (z klinického hlediska ma vyznam sniZeni HDL). Na vzniku hy-
perlipoproteinémie se podili kombinace genetickych faktori s fakto-
ry zevniho prostiedi. Jejich vyznam je pfedevsim v tom, Ze predstavuji
jeden z nejzavainéjsich rizikovych faktori ischemické choroby srdec-
ni (ICHS) a predcasné aterosklerdzy viibec. Aterosklerdza je nejcas-
téjsi priéinou imrti ve vyspélych statech Evropy a USA , je zodpovéd-
na za vice nez 50% viech iimrti. V dnesni dobé se CR v imrtnosti na

komplikace aterosklerézy fadi na predni mista ve svété.

Klicova slova:
hyperlipoproteinémie, cholesterol,
statiny, fibraty, pryskyrice

Cholesterol je transportovan krvi pro-
strednictvim specifickych ¢astic - lipo-
protein. Ty se skladaji z triglycerid(i,
fosfolipidi, cholesterolu a nosi¢ového
proteinu. Jednotlivé lipoproteiny (chylo-
mikrony, VLDL, IDL, LDL a HDL) se lisi ve-
likosti, denzitou a obsahem jednotlivych
lipidG a bilkovin.

Chylomikrony jsou nejvétsi, obsahuji ze-
jména triglyceridy, malo cholesterolu

a malo bilkovin. Vznikaji ve stfevé a ve tka-
nich jsou z nich pomoci enzymu lipoprotei-
nové lipazy odstépovany triglyceridy.

VLDL (very low density of lipoproteins)
jsou tvoreny v jatrech, transportuji trigly-
ceridy do perifernich tkani. Postupnou
ztratou TAG se méni na IDL (intermediate
density of lipoproteins) a nasledné LDL
(low density of lipoproteins). Se zmenso-
vanim ¢astic stoupa denzita a klesa po-

dil triglycerid(i ve prospéch cholesterolu.
HDL (high density of lipoproteins) jsou
produkovany v jatrech, maji tvar malého
disku a jsou schopny na sebe vazat pre-
byteény cholesterol a pfenaset ho do ja-
ter k dalSimu vyuZiti. Tim se vysvétluje
pfiznivy vliv téchto ¢astic na zpomaleni
aterogeneze.

Klasifikace
hyperlipoproteinémii
SloZita klasifikace HLP podle Fredrickso-
na (na zakladé elektroforézy lipoprotein(i
na typy I-V ) je nyni jiZ opuSténa.
V soucasné dobé se uZiva klasifikace
podle Evropské spole¢nosti pro ate-
rosklerézu:
I. Hypercholesterolémie (izolovana hy-
percholesterolémie, zvySeni LDL)
Il. Kombinovana (smiSend) hyperlipidé-

mie (zvySeni cholesterolu i TAG)

[Il. Hypertriglyceridémie (izolované zvy-
Seni TAG v kombinaci s normalnim
cholesterolem)

Z hlediska etiologie:

. Primarni (geneticky podminéné - tvofi
90% vSech HLP) (viztab. €. 1)

Il. Sekundarni (nasledek zakladniho one-
mocnéni, které ovliviiuje lipidovy meta-
bolismus) (viz tab. €. 1)

Na manifestaci primarné podminénych
se také podili fada faktord zevniho pro-
stredi. V pfipadé sekundarnich je treba
IéCit zejména zakladni onemocnéni. Neni
-li to moZné a dostatecné, je tfeba po-
stupovat v terapii jako u primarnich.

l Diagnostika

U vétSiny nemocnych probiha HLP fadu
let skryté. Prvni klinickou manifestaci
miZe byt aZ infarkt myokardu, cévni moz-
kova prihoda, Ci projev aterosklerdzy v ji-
né lokalizaci. Nékdy je mozné najit klinic-
ké projevy, které upozorni na poruchu
metabolismu lipoprotein mnohem dfi-
ve. Jde o riizné koZni projevy - Slachové
xantomy (zejména na Achillové Slase),
xanthelasma palpebrarum, arcus lipoi-
des corneae, xantoma striatum palmare.
Pankreatitida miZe byt prvnim projevem
extrémné vysokych hodnot triglycerida.

U vSech dospélych osob ve véku 20-75
let (s vyloucenim pacientl s jinym zavaz-
nym, Zivot limitujicim onemocnénim) by
méla byt v ramci preventivniho vySetreni
stanovena alespon koncentrace celkové-
ho cholesterolu. Toto vySetreni nemusi
byt provedeno nalacno.

VysetFeni se nema provadét u:

1) pacientii s dekompenzovanym diabe-
tem (nejdfive za 2-3 tydny po uspokojivé
kompenzaci)

2) u téhotnych Zen a Zen do pul roku po
porodu

3) pfi jiném akutnim nebo subakutnim
onemocnéni (za tfi tydny od leh¢iho one-

mocnéni a aZ po tfech mésicich od t€7Si-



Klasifikace hyperlipoproteinémii dle etiologie

Primarni

Familiarni deficit lipoproteinové lipazy
Familiarni deficit apolipoproteinu C I
Familidrni hypercholesterolémie
Polygenni hypercholestrolémie
Familidrni kombinovand hyperlipidémie

Dysbetalipoproteinémie

Familidrni hypertriglyceridémie
Sporadicka hypertriglyceridémie
Familidrni hyperalfalipoproteinémie

vV VvV vV vV Vv VvV VvV VY

Familiarni defekt apolipoproteinu B 100

Sekundarni

Hypothyreosa, hyperthyreosa
Nefroticky syndrom

Chronicka renalni insuficience
Cholestaza

Mentalni anorexie

Téhotenstvi

vV vV Vv vV Vv VvV VY

imunosupresiva

Alkohol, pfijem velkého mnoZstvi sacharid(i

Diabetes mellitus (zvySeni TAG, sniZzeni HDL cholesterolu)

Léky: diuretika (thiazidova), neselektivni betablokatory, kortikoidy, anabolika, gestageny,

» Akromegalie, lupus erythematodes, hepatopatie aj.

ho onemocnéni jako je operace nebo in-
farkt myokardu)

Je-li z tohoto screeningového vySetreni
celkovy cholesterol < 5 mmol/I je vhod-
na dalsi kontrola za pét let. Je-li

> bmmol/I ma byt vySetfeno celé zaklad-
ni lipidové spektrum. Toto vySetfeni se
musi provést po 12 hodinovém lacnéni
a v poslednich 3 dnech nema pacient
konzumovat nadmérné mnozstvi alkoho-
lu. Celé lipidové spektrum ma byt také
vySetfeno u nemocnych v sekundarni
prevenci ICHS, u diabetik( a osob v pri-
marni prevenci ICHS, ktefi maji 2 a vice
dalSich rizikovych faktori ICHS. Riziko
ICHS v primdrni prevenci Ize téZ stanovit
dle Framinghamského skdrovaciho sys-
tému. Podle tohoto systému ma byt lipi-
dové spektrum vySetfeno u pacientd, je-
jichZ vySe kardiovaskularniho rizika ve
vyhledu 10 let pfesahuje 20% (1. s vyso-
kym rizikem ICHS)

Vhodnou orientaci pro stanoveni celko-
vého individualniho rizika je stanoveni
aterogennich indexi:

1) pomér celkového cholesterolu k HDL
ma byt méné ne7 5

2) non HDL cholesterol (tj. rozdil celko-
vého cholesterolu a HDL cholesterolu)
ma byt méné nez 3,8 v primarni prevenci

ICHS a méné nez 3,0 v sekundarni pre-
venci ICHS.

Lécha hyperlipoproteinémii je kom-
plexni:

1) zména Zivotniho stylu - reZimova opa-
tfeni: zdkaz kouteni, zvySeni fyzické akti-
vity a dieta

2) farmakoterapie

Cilové hodnoty hypolipidemické 1éEby

u nas jsou uvedeny v tabulce ¢. 2.
Americké doporuceni Narodniho cho-
lesterolového programu je zejména pro
nejrizikovéjsi skupinu jesté prisnéjsi, do-
porucuje LDL < 2,6 mmol/I, TAG < 1,7
mmol/la HDL > 1,6 mmol/I.

Tato doporuceni vychazeji z vysledki ce-
|é fady primarné a sekundarné preventiv-
nich studii provedenych v poslednich le-
tech.

Primarné preventivni hypolipidemické
studie: Helsinki Heart Study (4081 pac.)
s gemfibrozilem, WOSCOPS (6595 pac.)
s pravastatinem, AFCAPS (6601 pac.)

s lovastatinem a HPS (20536 pac.) se
simvastatinem, do kterych byly zafazeny
osoby s vy$Simi hodnotami LDL, proka-
zaly pokles vyskytu kardiovaskularnich
onemocnéni az 0 35%.

Sekundarné preventivni hypolipidemické

studie - ValHIT (25310sob) s gemfibrozi-
lem, 4S (44440s0b) se simvastatinem,
CARE (41590s0b) s pravastatinem a LI-
PID (90140s0b) s pravastatinem proka-
zaly také pokles vyskytu koronarnich pfi-
hod, jakoZ i sniZeni celkové mortality az
0 30%.

Priznivy Gcinek hypolipidemické 1écby se
zacal projevovat teprve po dvou letech
hypolipidemické Ié¢by. Dle nazoru od-
bornikil by tento pokles mohl dosahnou
az 65%, pokud by byl adekvatné lécen

i vzestup triglyceridl a pokles HDL cho-
lesterolu.

V posledni dobé bylo publikovano také
nékolik randomizovanych kontrolovanych
studii sledujicich ¢asné nasazeni statin(
u nemocnych s akutnim koronarnim
syndromem. Tyto studie: PTT, MIRACL,
FLORIDA a L-CAD ukazuji, Ze ¢asné na-
sazeni statinu vede ke snizeni kardio-
vaskularnich Gmrti a vyskytil nefatalnich
infarktl myokardu, CABG (coronary arte-
ry bypass graft), nebo opétovnych PCI
(percutaneous coronary intervention).
Tedy u vSech nemocnych s akutnim koro-
narnim syndromem by bylo vhodné zaha-
jit 1é¢bu statiny jiz za hospitalizace, po-
kud je koncentrace LDL cholesterolu
2,6mmol/1 a vySSi (krev musi byt nabra-
na jiz prvni den hospitalizace!).

V primarni prevenci u nemocnych v niz-
§im riziku (bez dalSich rizikovych faktor(,
riziko ICHS ve vyhledu 10 let nedosahuje
20%) je vhodné zahajit na dobu 3 aZ 6
mésicl dietu a rezimova opatient.
Farmakoterapii nasazujeme teprve pfi je-
jim nedspéchu, nebo pfi cholesterolu
pfes 8 mmol/I. U jedincd s relativnim ri-
zikem ICHS vySSim neZ 20%, u nemoc-
nych v sekundarni prevenci a u diabetikl
(na ty se divame jako na objekty sekun-
darni prevence) s nasazenim farmakote-
rapie neotalime.

Kouteni je vyznamnym rizikovym fakto-
rem ICHS. Kufaci maji vyssi hladinu LDL
cholesterolu a niz8i HDL cholesterol.

(vychazi z diety doporucené americkou
kardiologickou spole€nosti)

1) restrikce kalorii, jestlize ma jedinec
nadvahu (redukce vahy na BMI do

25 kg/m?)

2) redukce tukl v potravé - tuky by mélo
byt hrazeno maximalné 35% energie.
Nasycené, tedy Zivocisné tuky by mély



tvofit maximalné 7% energetického pfi-
jmu. Pfednost maji nenasycené tuky, ze-
jména obsahujici monoenové mastné ky-
seliny (olivovy olej), rybi tuk, séja

3) obsah cholesterolu v potravé maxi-
malné 200 mg/den

4) vétsi mnozstvi potravin, obsahujici
vldkninu

5) zvySeni pfijmu potravin, obsahujici vi-
taminy s antioxidacnim G¢inkem- 400 g
ovoce a zeleniny /den

6) bezpecna davka alkoholu 30 g/den

u muzi a 20 g/den u Zen (pacienti s vel-
mi vysokou koncentraci triglycerid( by se
méli alkoholu vyhybat GpIné)

Pohybova aktivita zvySuje HDL choleste-
rol a sniZuje celkovy cholesterol, LDL

a triglyceridy. Jeji intenzita musi byt
pfizpsobena véku, pohlavi a zdravotni-
mu stavu pacienta. Je doporu¢ovano ae-
robni cviceni 20-30minut 4-5x tydné,
nebo 45-60minut 2-3x tydné. Intenzita
zatéZe by méla odpovidat 60-75 % ma-
ximalni tepové frekvence nebo 50-85%
maximalni spotfeby kysliku pro dany vék.
Vhodné jsou zejména dynamické sporty,
které zatiZi vétSinu svall v téle (béh,
rychla chize, plavani, veslovani, jizda na
kole, béh na lyZich a intenzivni tanec).

Rozeznavame nékolik skupin hypolipide-
mik: statiny, fibraty, pryskyfice, kyselina
nikotinova, probucol, PUFA.

Statiny (inhibitory HMG-CoA reduktazy)
Pro svou G€innost a minimum nezadou-
cich G€inkl se fadi k nejcastéji predepi-
sovanym hypolipidemikim. Statiny sni-
Zuji produkci cholesterolu v jatrech, tim
zvySuji expresi LDL receptorl a zvySené
vychytavani LDL jatry vede k poklesu je-
ho koncentrace v krvi. Podle pouZitého
statinu se snizeni LDL cholesterolu pohy-
buje mezi 15-60%, zvySeni HDL mezi
5-10%, snizeni TAG mezi 10-30% (pfi
koncentraci TAG vysSi nez 4,5 mmol/I
nelze Gcinek ocekavat.

V klinické praxi jsou u nas pouzivany tyto
statiny: lovastatin, pravastatin, sim-
vastatin, atorvastatin a fluvastatin.
Odpovidajici sniZeni LDL cholesterolu je
dosazeno 5 mg atorvastatinu, 10 mg
simvastatinu, 20 mg lovastatinu a 40 mg
fluvastatinu.

Nejvétsi pokles LDL byl zaznamenam

u atorvastatinu (60%) a simvastatinu
(40%).

TAG nejacinéji snizuje fluvastatin (31%).
Koncentrace HDL nejvice stoupaji po flu-
vastatinu (012%).

ProtoZe nejvysSi syntéza cholesterolu
probiha v noci, doporucuje se podavat
statiny vecer. VySetfeni koncentraci lipi-
dil by se mélo provadét po 4 tydnech od
zahdjeni terapie statiny.

U této skupiny I€k0 byly prokazany jesté
dalsi, tzv. pleiotropni ti¢inky. Mezi né
patfi antiproliferacni, antioxidac¢ni, pro-
nomodulaéni a¢inky. Statiny zvySuji sta-
bilitu ateromového platu a jsou
odpovédné za pokles trombogenniho
potencialu (sniZuji aktivaci desticek,
protrombinu, faktoru XIII, St€peni fibri-
nogenu). Vysledky klinickych studii dale
prokazuji pokles CMP a prevalence
Alzheimerovy nemoci je u pacientl lece-
nych statiny 0 60% nizsi.

Nezadouci G¢inky statinli jsou vzacné.
Prospéch, ktery jejich 1éEba prinasi,
nesrovnatelné prevysuje rizika. Asi

u 2-5% pacientil dochazi ke zvySeni ja-
ternich testl. Pfi hepatopatii je mozno
zkusit vyménit jeden pfipravek za jiny 1€k
této skupiny. PFi zvySeni hodnot na troj-
nasobek je treba lék vysadit. Vzacné se
objevuji myopatie, které se projevi bo-
lestmi svall a laboratorné zvySenim
kreatinkinazy. Nejobavanéjsim, ale sku-
tec¢né velmi raritnim je rozvoj rabdomyo-

vitu lipoproteinové lipazy, ¢imz snizuji
hladinu VLDL. SniZuji TAG v priméru

0 20-50% a koncentraci HDL zvySuji

0 10 a7 20%. Hladinu LDL ovliviiuji mé-
né neZ statiny. Jsou indikovany zejména
k 1éché triglyceridémie. Terapie fibraty
by méla byt zahajena pfi zvySeni nad
4,5 mmol/I. Stejné jako statiny i fibraty
vykazuji pleiotropni tcinky, napf. plso-
destiCek a snizuji koncentraci fibrinoge-
nu. Fenofibrat snizuje hladinu kyseliny
mocové, bezafibrat zlepSuje glukdzovou
toleranci.

Fibraty jsou velmi dobfe tolerovany. Me-
zi neZadouci Gcinky patfi dyspepsie, my-
algie, bolesti hlavy, kloub, alergické
kozni reakce, vzacné snizeni libida

a alopecie. Fibraty zvySuji koncentraci
cholesterolu ve Zluéniku a Zlucovych
cestach, proto jsou kontraindikovany

u pacientli se Zlucovymi kameny, v pfi-
padé nového vyskytu je tfeba je vysadit.

Pryskyfice,

sekvestranty Zluéovych kyselin

V soucasné dobé se u nas pouzivaji co-
lestipol a cholestyramin. PreruSuji ente-
rohepatalni cyklus Zlucovych kyselin tim,
Ze je vazi ve stfevé. Tak dochazi ke zvySe-
né konverzi cholesterolu na Zluéové ky-
seliny, sou¢asné stoupa syntéza LDL re-
ceptorl. SniZuji LDL cholesterol 0 11 aZ

Cilové hodnoty hypolipidemické 1écby

primarni prevence: primarni prevence: sekundarni prevence

vysoké riziko

nizké riziko

celkovy cholesterol (mmol/I) 5-6 5 5
LDL cholesterol (mmol/I) 4,5 3,6 3
triglyceridy (mmol/I) 2,3 2,3 2,3
HDL cholesterol (mmol/1) 1 1 1

Iyzy s poruchou renélni funkce (v primeé-
ru 0,6 - 3,6 pfipad(i na milion receptd).
U pacienta uzivajiciho statiny by mély
byt vySetreny jaterni testy a kreatinkina-
za za 4-6 tydni po zahajeni 1éEby, po
kaZdé Upravé davky a dale vidy po pl
roce.

Fibraty

U néas jsou pouZzivané tyto pfipravky:
fenofibrat, ciprofibrat, bezafibrat

a gemfibrozil. Jejich mechanismus G¢in-
ku neni jesté pIné vyjasnén. ZvySuji akti-

20%, celkovy cholesterol v priméru

0 8% a HDL cholesterol zvySuji 0 5%(stu-
die LRC-CPPT). Vzhledem k tomu, Ze zvy-
Suji TAG nejsou doporucovany pfi hy-
pertriglyceridémii pfes 3 mmol/I.
Dlouhodobé podavani téchto I&Civ je
vSak limitovano ¢astym vyskytem neza-
doucich G¢inkd (nadymani a obstipace),
které jsou pfi vySSich davkach témér pra-
vidlem. Proto je v béZné praxi davana
pfednost G¢innéjSim statindm. Fibraty
jsou dnes vyhrazeny pro 1é¢bu HLP u dé-
ti, adolescent(, Zen ve fertilnim véku



a jsou soucasti kombinované terapie (se statinem) pfi 16¢bé
familiarni hyperlipoproteinémie.

Kyselina nikotinova (niacin)

a jeji derivaty

Prestoze je to nejdéle pouzivané hypolipidemikum, v soucas-
né dobé se na naSem trhu nevyskytuje Zadny preparat. Inhi-
buje tvorbu VLDL v jatrech. Koncentraci LDL nesnizuje tak vy-
znamné jako statiny, ale koncentraci HDL zvySuje az 0 20%

a TAG sniZuje 0 25%. Nevyhodou tohoto Iéku je alergicky
flash, ktery postihuje vice nez tfi Ctvrtiny pacient(. Této aler-
gickeé reakci je mozno predejit postupnym zvySovanim davky,
aplikaci 150 -300 mg aspirinu 30 minut pfed podanim niaci-
nu a zdkazem soucasného pozivani alkoholu a horkych napo-
j. Niacin miiZe zhorSovat glukozovou toleranci a zvySovat
hladinu kyseliny mocové.

Probucol

Mechanismus jeho G¢inku neni zndm. Jeho podavani snizuje
LDL o 10 - 15%, soucasné ale snizuje i hladinu HDL (az

0 30%) a plsobi antioxidacné. Mezi vedlejsi Gcinky se fadi
priijem, dyspeptické potize a prodlouzeni QT intervalu na
EKG. Tento pFipravek u nas neni dosud registrovan.

PUFA

(vicenenasycené mastné kyseliny

rady N-3)

Hlavnimi zastupci jsou kyselina eikosapentaenova (EPA)

a dokosahexaenova (DHA), které sniZuji koncentraci TAG

a zvySuji koncentraci HDL.

Hypolipidemicka lIécba je soucasti komplexni Ié¢by ate-
rosklerozy a jejich komplikaci. Vzhledem ke stalému snizo-
vani cilovych hodnot lipoprotein(, zejména ve skupiné paci-
entli v sekundarni prevenci, bude tfeba ¢astéji pfistupovat
ke kombinované terapii vice preparaty. Lékem volby u izolo-
vané hypercholesterolémie jsou statiny, v ramci kombinova-
né terapie je vhodné pfi vysokych hodnotach pfidat pryskyfi-
ce.

PTi hypertriglygeridémii je doporu€ovana terapie fibraty.
Niacin, ktery rovnéz vyznamné snizuje hladinu TAG, u nas ne-
ni bohuZel k dispozici.

Pfi kombinované HLP volime mezi statinem a fibratem podle
pfevazujici poruchy. PFi téZké kombinované HLP podavame
oba preparaty s rizikem sice vzacné, ale mozné komplikace
rabdomyolyzy.

V posledni dobé bylo provedeno nékolik studii kombinacni
IéCby (statin a fibrat) u smiSené HLP a v Zadné nebyly po-
psany pfipady rabdomyolyzy.

HLP je zavaznym medicinskym problémem a jako jeden

z hlavnich rizikovych faktorl aterosklerézy nasledné i problé-
mem ekonomickym. Jeji véasna a adekvatni Ié¢ba vyrazné
zlepSuje prognodzu téchto nemocnych. Nezastupitelna je role
praktickych |ékafi, ktefi mohou v rdmci screeningu stanovit
diagnézu a vEas zahdjit odpovidajici 1é¢bu.

Literatura u autord
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Soucasné moznosti Iécby mykoz

MUDr. Zuzana Kulikova

Dermatovenerologicka klinika 3. LF UK a FNKV, Praha

Souhrn:
Pacienti s mykotickym onemocnénim predstavuji podstatnou éast ne-
mocnych v ambulanci koZnich Iékafu. V élanku jsou uvedena nejcas-
téjSi mykoticka onemocnéni s jejich klinickym obrazem a moznostmi
Iéchy. Dale je v élanku souhrnné uveden piehled nespecifickych
a specifickych antimykotik k Ié¢ébé uvedenych onemocnéni.

Klicova slova:
puvodci mykotickych onemocnéni, tinea pedis, tinea inguinalis,
intertrigo, pityriasis versicolor, nespecificka lokalni antimykotika,
specificka lokalni antimykotika, systémova antimykotika

H Uvod

Vroce 1998 probéhla v mnoha evropskych ze-
mich rozsahla epidemiologicka studie, jejimz
cilem bylo zjistovat vyskyt mykotickych one-
mocnéni v Evropé se zaméfenim na plisfiova
onemocnéni nohou a nehtd. Ceska republika
se umistila na jednom z pfednich mist ve vy-
skytu téchto onemocnéni. Plvodci koZnich
mykéz jsou houby, které tvofi rozsahlou skupi-
nu mikroorganismdil a v naSem prostfedi se vy-
skytuji b&Zné. Ziji bud paraziticky nebo sapro-
fyticky a jsou mimofadné odolné viici viivim
zevniho prostredi. Z klinického hlediska délime
vyvolavatele mykéz do 3 zékladnich skupin:

1) dermatofyty, patogenni houby, které para-
zituji na keratinu k(iZe vlasi a nehtd a jsou nej-
Castéjsimi vyvolavateli koZnich mykéz

2) kvasinky a kvasinkové houby, jejichZ nejdi-
které jsou za normalnich podminek saprofyty
3) oportunni mikromycety, které vyvolavaji
hlavné infekce u imunitné oslabenych jedinc.
Mykologické laboratorni vySetfeni, které bylo
sougasti této studie, prokazalo v Ceské repub-
lice jako pdvodce v 61,3% dermatofyty, ve
22,6% kvasinky a ostatni mikromycety

v 11,3%.

| kdyZ epidemiologické studie probéhla pred
mnoha lety, pacienti s mykotickym onemocné-
nim stale pfedstavuji podstatnou ¢ast nemoc-
nych v ambulanci koZnich 1ékafd. V&tsi Cast
onemocnéni vSak Casto z{istdva nediagnosti-
kovana se viemi negativnimi, hlavné epide-
miologickymi a medicinskymi dlisledky. ZvIast-
ni pozornost je nutnd zejména u rizikovych
skupin pacientl (pacienti s diabetes melli-
tus, AIDS, imunodeficientnimi stavy), kde mo-

hou tato onemocnéni zplsobit zdvazné kom-
plikace. TaktéZ pacienti s recidivujicimi erysi-
pely dolnich konéetin by mély byt informovani
a pouceni o dlisledné prevenci mykotickych
onemocnéni nohou, kde projevy hlavné v me-
ziprsti mohou byt vstupni branou streptokoko-
vé infekce.

NejcastéjSimi typy koZnich mykéz jsou ne-
komplikované mykdzy nohou a meziprsti, tinea
inguinalis, intertrigo a pityriasis versicolor. Za-
méfim se proto na Ié¢bu téchto onemocnéni.
Ostatni kozZni mykézy jako napf. tinea capitis,
corporis, manus, unguium a dalsi, eventuelné
i mykdzy komplikované ekzematizaci nebo se-
kundarni bakteridlni infekci vétSinou vyZaduji
dalsi odbornd vySetfeni (napf. mykologicky od-
bér, event. probatorni excize u atypického kli-
nického obrazu mykdzy...), eventuelné systé-
movou léébu a dlouhodobéjsi sledovani

v ambulanci kozniho Iékafe.

H Tinea pedis

Je nejcastéjsi koZni mykézou, jejimiz pdvodci
jsou dermatofyty. Projevuje se pod riiznymi
klinickymi obrazy. U formy dyshidrotické se
tvofi drobné puchyfky na zanétlivém podkla-
dé, nejcastéji v klenbé nozni. Forma skva-
mozné hyperkeratoticka se projevuje olupo-
vanim kiZe na okrajich nohou, patach

a koncich prstl, pozdéji byva difuzné postize-
no celé chodidlo. Forma intertrigindzni se
projevuje maceraci v meziprstich nohou

s tvorbou bolestivych erozi a raghéd.
Epidemiologicky nejzavaznéjsi jsou tzv. ,mini-
malni“ mykdzy, které jsou obvykle lokalizova-
ny ve 3-4 meziprsti nohou. Ty, ackoliv Gasto
neplsobi vyrazné potiZe, predstavuji v epide-

miologickém Fetézci mimofadné vyznamny
faktor- zdroj ndkazy. Komplikaci vSak mlze
byt jiZ vySe uvedeny erysipel, u kterého jsou
Casto raghady a eroze v meziprsti vstupni
branou infekce.

Lécbu tohoto onemocnéni rozliSujeme podle
klinického obrazu. U dyshidrotické formy vét-
Sinou pouZivdme antimykotické krémy nebo
soluce, u formy skvamézné hyperkeratotické
antimykotické masti. Do meziprsti se ordinuji
hlavné krémové formy antimykotik.

K lokalni [éChé se hodi hlavné antimykotika

Z nize uvedené skupiny azold, allylamini ne-
bo pyridond.

Tinea inguinalis

(tinea cruris)
Pomérné Casta forma koZni mykézy zplsobe-
na dermatofyty. Je lokalizovana v oblasti ingu-
in, na vnitfnich stranach stehen a ¢asto do-
chazi i k postiZeni oblasti perianalni
a perigenitdlni. Klinicky nachazime ostfe ohra-
niéend erytematozni loZiska s vyvySenym
a zfetelnym lemem.
Pfi diferenciélni diagnostice musime odliSit
intertrigo (kvasinkova infekce) nebo erythras-
ma (zpUsobeny bakterii Corynebacterium mi-
nutissimum). K 1éCbé pouZivdme nejcastéji
antimykotika ze skupiny azol(, allylamin{ ne-
bo pyridinu ve formé krému nebo pasty, even-
tuelné i spreje (ale pfi ZivéjSich projevech je
nékdy aplikace bolestiva pro obsah lihu).

B Intertrigo

Postihuje mista zaparky, hlavné tfisla, axily,
interglutedlni a interdigitaIni prostory, subma-
marni a umbilikaIni krajinu. Projevuje se di-
fuznim zarudnutim v misté zaparky s palenim
a svédénim. V okoli nachazime €asto ,satelit-
ni“ vysev éervenych papul, pustul nebo vesi-
kul. Po prasknuti puchyikil zlistavaji mokvajici
erozivni plochy. Je zplisoben kvasinkovou in-
fekei, hlavné Candida albicans, ale €asto do-
chazi k sekundarnimu osidleni bakteriemi ne-
bo k ekzematizaci. Jeho vyskyt byva pomérné
vysoky zvlasté v letnich mésicich. Intertrigem
trpi hlavné lidé s nadvahou nebo pracovnici
nékterych typickych profesi, vyZadujicich na-
pfiklad dlouhodobé sezeni za volantem nebo
pobyt v horkych provozech, navic v nepro-
dySném obledeni. Vyskytuje se i u sportovci
(napft. cyklisté a plavci). Dale jsou postizeni
starsi leZici pacienti. V pfipadé hospitalizova-
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me po diabetes mellitus.

U silné mokvajicich loZisek aplikujeme nejdfive
vysychavé obklady, napt. sol. Jarish. Po
zaschnuti pouZivame Sirokospektra antimykoti-
ka ve formé krém0 a past (Endiaron pasta, Pe-
varyl pasta). Casto pouZivame preparaty , kte-
ré maji i protibakterialni Gcinek (napt. Imazol
Plus) nebo u ekzematizovanych, silné svédi-
vych projev(i i pfisadu kortikoidi s nizkou po-
tenci (napt. Imacort creme, Pimafucort krém).

Jedna se o0 b&Zné povrchové mykotické one-
mocnéni, zplisobené kvasinkovym mikroorga-
nismem rodu Malassezia. Tato lipofilni kva-
sinkova houba je soucasti normalni flory klize
a za uréitych okolnosti tvofi ostfe ohraniena
loZiska bélavé, r(izové nebo hnédé barvy v ty-
pické lokalizaci na hrudniku a na zadech, te-
dy mistech s vy$si hustotou mazovych Zlaz.
Onemocnéni méa chronicky priibéh s astymi
exacerbacemi.

Terapie je pomérné snadna, ale nezabranuje
recidivam. V&tSinou pouZivdme antimykotické
krémy, ale i spreje, soluce, gely a Sampony ze
skupiny azold. K I6¢bé tohoto onemocnéni je
napf. specielné k pouZiti Pevaryl P.V. ve formé
sackd.

Cotrimoxazol
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Nespecificka antimykotika k lokalnimu po-
uZiti:

PouZivala se hlavné v dfivéjSi dobé. VyuZivany
byly jednak keratolytické Gcinky (napt. kyseli-
na salicylova a urea) nebo antiseptické a de-
sinfekéni (Ginky nékterych latek. Nevyhodou
téchto nespecifickych antimykotik byl obsah
latek, které maji Gasto drazdivy Gcinek na kiZi
(sira, dehet, Ajatin, slouceniny rtuti) nebo do-
konce Gcinek toxicky (resorcin, chlorhexi-
din...), event. i karcinogenni (dehet). Néktera
nespecificka antimykotika ale pouZivame do-
dnes napt. chinolinové preparaty (Endiaron
pasta) v 1éché kvasinkovych infekci kiize

v intertrigindznich lokalizacich nebo preparaty
s kyselinou undecylenovou (Mycodecidin sol.
A sprej a Mycoseptin ung), nejcastéji v dlouho-
dobé prevenci mykéz nohou a jejich meziprsti.
Uvedené preparaty jsou v uvedenych Iékovych
forméach dostupné v Iékarnach i volné bez
predpisu.

Specificka antimykotika k lokalnimu poutziti:

Dnesni antimykotika jsou nesrovnatelné G¢cin-
néjsi, vysoce selek-
tivni a vykazuji mini-
malni nezadouci
Gcinky. V poslednich
letech bylo vyvinuto
mnoho novych anti-
mykotickych prepa-
ratl a vyvoj dalSich
s vySSi iéinnosti,
SirSim spektrem
G¢innosti, lepsi to-
leranci a nizkou to-
xicitou neustale po-
kraGuje. Kazdym
rokem se paleta
téchto antimyko-
tickych preparatt
rozsifuje, nékteré
dalSi mizi z naSich
|ékaren. Ne vSech-
ny preparaty jsou
vSak volné dostup-
né v Iékdrnach bez
predpisu. Nejcas-
téjSim mechanis-
mem Gcinku speci-
fickych antimykotik
je inhibice syntézy
bunécné stény hub.
Bunécna membra-
na hub obsahuje
velké mnozstvi
ergosterolu, jehoz

nedostatek vede ke zménam permeability
bunééné stény a k inhibici bunécného rlistu
(fungistaticky Gcinek) nebo nésledné az

k odumfeni bufky (fungicidni G¢inek).

Jednotlivé skupiny

lokalnich antimykotik:

1) polyenové antimykotika

» nystatin - preparat Fungicidin mast (pouze
na predpis)

» natamycin - preparaty Pimafucin krém
(pouze na predpis), Pimafucort krém, ung, lo-
tio (vSe pouze na predpis) - obsahuje navic
hydrocortison a neomycin.

Tato skupina se hodi hlavné k 16¢bé kvasinko-
vych infekei, napf. kvasinkového intertriga

2) azolova antimykotika

» bifonazol - preparat Mycospor krém a solu-
ce (pouze na predpis)

» ekonazol - preparat Pevaryl krém, pasta,
mast, P.V. (pouze na predpis)

» flutrimazol - Micetal krém, gel, sprej - (vSe
pouze na predpis)

» klotrimazol - Canesten krém, Canifug lig,
Clotrimazol krém, Clotrimazol AL sprej, Imazol
krém pasta, Imazol Plus krém s dalsi anti-
mikrobalni slozkou (v3e i volné bez predpisu),
Imacort krém - navic s obsahem prednisolonu
(pouze na predpis)

» oxikonazol - Myfungar krém (i volné bez
predpisu)

» ketokonazol - Nizoral krém (i volné bez
predpisu), Sampon jiZ neni registrovan jako
Iék, proto bez predpisu volné v této skupiné se
jedna o Sirokospektra antimykotika, vhodna

k 16Ebé vSech vySe uvedenych onemocnéni

3) allylaminova antimykotika

» naftifin - preparat Exoderil krém a soluce
(pouze na predpis)

» terbinafin - preparat Lamisil krém a sprej,
Terbisil krém (vSe i volné bez predpisu)
Vysoce (¢inna fungicidni antimykotika, pouzi-
vana hlavné k I6Ebé tinea pedis a tinea ingui-
nalis z vySe uvedenych onemocnéni

4) pyridinova antimykotika

» cyklopiroxolamin - preparat Batrafen krém
a soluce (pouze na predpis)

Jedno z nejstarsich antimykotik, ale stale velmi
pouZivané s (iinkem proti dermatofytdm v I6¢-
bé tinea pedis a tinea inguinalis z vySe uvede-
nych onemocnéni.

5) morfolinova

» amarolfin - Loceryl lak na nehty

V CR je toho Easu k pouiti pouze v této léko-
vé formé na pocatecni formy distalnich ony-
chomykdz nebo superficialni formu onycho-
mykdzy (pouze na predpis, bez omezeni
odbornosti).

Systémova antimykotika
Jsou z velké vétSiny limitovéna v preskripci od-



bornosti (pozn. kromé Nizoralu tbl, které se

vSak v dermatologické 1é¢bé pouZziva vyjimed-

né, napt. u torpidnich recidivujicich forem pity-

riasis versicolor).

Podminkou zahéjeni Ié¢by systémovym anti-

mykotikem je pozitivni mikroskopicky mykolo-

gicky nélez a provedeny odbér na mykolo-

gickou kultivaci. Systémova antimykotika

pouzZivdme k 16¢bé téZkych forem dermato-

mykdz a tézkych forem onychomykéz za pod-

minek uvedenych v éiselniku VZP.

K dispozici mame v dnesni dobé nize uvedena

systémova antimykotika:

» allylaminova antimykotika - terbinafin (La-
misil, Onychon, Terbisil tbl)

» azolova antimykotika - itraconazol (Spora-
nox)

» eventuelné pouzivame i fluconazol (Diflu-
can, Fluconazol, Mycomax, Diflazon a Myco-
cyst).

Nedilnou soucasti terapie je i prevence.
Spory vlaknitych hub se ve znacné koncen-
traci nachazeji ve spoleénych sprchach, Sat-
nach bazénd, saunach. Kinfekci pak dochazi
pfimym kontaktem klZe nohou s infikovany-
mi rohoZemi, kobercemi (napf. i v hotelich),
ale také vypljcenymi botami, preziivkami,
ponozkami...

Pfitom odloucené koZni Supiny postiZzené my-
kézou jsou infekéni nékolik mésica.

Pacienti by proto ve vefejnych zafizenich ne-
méli chodit bosi a neméli by si pijcovat cizi
obuv. Vzhledem k tomu, Ze se houby rozmno-
Zuji hlavné ve vihkych a teplych mistech, je
nutné po kazdé koupeli kiiZi fAdné osusit,

a to hlavné v koZnich zahybech a v me-
ziprstich. Samoziejmosti v prevenci je pravi-
delna hygiena. Nadmérné, pfilis ¢asté inten-
zivni myti za pouZiti detergentnich mycich
prostfedkl ale porusuje ochranny kysely koz-
ni plast, zplsobuje odmasténi a presuseni
pokozky. KliZe je pak vice ndchylnd mimo jiné
napf. k mykotickym infekcim. Pacienti se zvy-
Senou potivosti by méli nosit ponozky a odé-
vy z pfirodnich materidld. K dezinfekci obuvi,
ponoZek a puncoch je mozno pouZit napf. De-
mykan sprej, ktery obsahuje septonex,
isopropylalkohol a glycerol.

Zvlastni pozornost zasluhuji rizikové skupiny
pacientd (diabetici, pacienti s poruchami
imunity) a pacienti s recidivujicimi erysipely
dolnich kongetin, ktefi by méli byt pouceni

o dileZitosti prevence mykotickych onemoc-
néni a méli by byt vedeni ke kazdodennimu
samovySetfeni nohou.

Literatura u autorky

~pohled do historie...

I Malarie

chorobou byla malérie, projevujici se stfi-
davé vysokymi horeckami a zimnici

a bez Ié¢by vétSinou vedouci ke smrti.
Vnimani jeji zdvaznosti zesililo zejména
poté, kdy projekt francouzského podnika-
tele a stavitele Ferdinanda de Lessepse
vybudovat po Suezském kanalu také kanal
Panamsky ztroskotal pravé na tom, Ze

v osmdesatych letech 19. stoleti usmrtila
malarie vice nez 5 000 jeho budovateld.
K prvnimu vyznamnému pokroku v pozna-
vani této choroby doSlo v roce 1880, kdy
Alphonse Laveran (1845 - 1922), fran-
couzsky vojensky chirurg plsobici

pitvou ovéfit, zda skuteéné obsahuiji
Laveranem popsané mikroorganismy.
Manson jej vak pfedem varoval:
LFrancouzi a Italové budou tvé vysledky
zlehéovat, pak je akceptuji, a nakonec je
budou vydavat za vlastni!*
Ross vychézel z dosavadnich zkuSenosti,
kdy se postupem Gasu podafrilo objasnit
mnoho sloZitych problémi: skuteény cha-
rakter vzajemnych vztah(i mezi Zivotnim
cyklem Plasmodia a onemocnénim mala-
rif; existenci rliznych forem mikroorganis-
mu, které vyvoldvaji i rGizné typy onemoc-
néni (malaria tertiana, malaria quatrana
atd.); a konecné i fakt, Ze zdaleka ne
vSechny druhy komér mo-

Alegorie maldrie

(Maurice Dudevant, rytina zr. 1889)
Zobrazeni malarie jako choroby, kterd ma na svédomi bledé, zemdle-
16 a zeslablé obéti, bylo znacné rozsireno az do zacatku 20. stoleti

hou slouZit jako hostitelé.
Kdyz Ross nakonec pro-
kdzal pfitomnost
Plasmodii v Zaludcich ko-
mar( Anopheles, ktefi
predtim méli moZnost sat
krev 0sob nakazenych
malarif, definitivné potvr-
dil Laveranovy vysledky

i Mansonovu hypotézu.
To, co Ross objevil v zalu-
decnich sténach komara
Anopheles, byly oocyty,
predstavujici pfechodnou
fazi Zivotniho cyklu
Plasmodia. Poté, co pro-
kézal pfitomnost parazi-

v AlZirsku, pozoroval plasmodium zpiso-
bujici malérii v prvnim stadiu jeho repro-
dukéniho cyklu. To souhlasilo s Man-
sonovym poznatkem, Ze filarie preZivaji

a rozmnozuji se v Zaludcich moskytd -
otazkou vSak zlistavalo, jak se prenaseji.
Manson spravné predpokladal, Ze moskyti
jsou nejen hostiteli, ale i pfena3eci pato-
genl vyvoléavajicich malérii, a v roce 1894
se 0 tuto svou hypotézu podélil s mladym
britskym armadnim chirurgem, narozenym
v Indii - Ronaldem Rossem (1857 - 1932).
Ross sice miloval mnohem vice poezii nez
medicinu, pfesto vSak vystudoval Iékaf-
skou fakultu, vstoupil do Indické zdravotni
sluzby a v roce 1892 se zde zacal zabyvat
malarii. S Mansonovou hypotézou, Ze ma-
larii pfenaseji moskyti, se seznamil az po
svém névratu do Britanie v roce 1894 -
zaujala ho vSak natolik, Ze se vydal zpét do
Indie, aby se ji pokusil potvrdit. Jeho za-
mér byl jasny: najit pacienta trpiciho ma-
|&rii, umoZnit moskytdm, aby se dosyta na-
pojili jeho krvi, poté je usmrtit a jejich

ta, uz bylo pro Rosse
snadné popsat jeho vyvoj
v organismu komara: na pocatku je zygota
uvnitf Zaludku, poté oocyty v Zaludeéni
sténé, a nakonec dospélé sporozoity, které
se dostavaji nejprve do koméafiho sosaku
a jeho prostrednictvim pak - kdyz si komar
svymi slinami pfipravuje nesrazlivou krev -
i do lidského organismu. Ross tak jedno-
znacné popsal roli, kterou hraje moskyt

v pfenosu maldrie a podrobné ukazal vzta-
hy mezi jednotlivymi fazemi Zivotniho cyklu
Plasmodia a vlastni chorobou. A protoze -
jak si pamatujeme - chtél kdysi byt spise
basnikem nez Iékafem, oslavil sviij lispéch
kostrbatym verSem:

Vim ted, Ze tahle mala véc

miliardy Zivotd spasi.

Co, smrti, svym bodnutim zmoci chces,
kde je tvé vitézstvi asi?

Zdroj:

,Nejvétsi dobrodini lidstva - historie mediciny
od starovéku po souc¢asnost

(Euromedia Group, 2001)
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I IEXTIEIXY odborny Easopis praktickych lékafi

Zenska mocova inkontinence

Prim. MUDr. Roman Chmel

Gynekologicko-porodnicka klinika FN Motol a 2. LF UK, Praha

Souhrn:
Mocova inkontinence je definovana jako nechtény tinik moci, ktery
zpusobuje hygienicky nebo socialni problém. Podle nékterych vy-
zkumnych praci se alespon prechodna mocova inkontinence objevi aZ
u 50% Zenské populace. Podle typickych klinickych projevii délime
inkontinenci na stresovou (zatéZovou), urgentni (nutkavou), reflexni
a paradoxni. Spravny odbér anamnézy predstavuje v diagnostice mo-
cové inkontinence zaklad tispéchu terapie. V pripadé stresové

YV _ vav

(kolposuspenze podle Burche, TVT operace). Urgentni inkontinence
se léci nejcastéji pomoci parasympatolytik, jejichZ pouZiti je limito-
vano neprijemnymi vedlejSimi Géinky (suchost sliznic, poruchy ako-
modace, obstipace). Cilem terapie mocové inkontinence je odstrané-
ni potiZi nebo alespoi zlepseni kvality Zivota postiZenych Zen v téch
pripadech, kdy neni moZné uplné vylééeni. Vzhledem k dostupnosti
terapeutickych moznosti nelze mocovou inkontinenci povaZovat na
prahu tretiho tisicileti za normalni soucast Zivota Zeny.

Klicova slova:
Zenska mocova inkontinence, stresova inkontinence,
urgentni inkontinence, kvalita Zivota

Mocova inkontinence je definovana jako ne-
chtény tinik mo¢i, ktery zpiisobuje hygienic-
ky nebo socialni problém. Je piiznakem, kte-
ry m0zZe mit rGzné pficiny. Neschopnost udrZet
mo¢ se vyznamné podili na sniZeni kvality Zi-
vota, kterd je podle Svétové zdravotnické or-
ganizace hodnocena jako pocit fyzického,
psychického a socialniho zdravi.

Finanéni ndklady na diagnostiku a Ié¢bu toho-
to velmi nepfijemného stavu jsou obrovské

a pohybuji se ve stejném rozmezi jako napfi-
klad naklady na péci o nemocné cukrovkou.

V souvislosti se zvySujicim se prdmérnym veé-
kem populace existuje redlny predpoklad ne-
ustale se zvySujiciho poctu inkontinentnich
7en. Siroka osvéta a popularizace tohoto &as-
to tabuizovaného a zéroven extrémné Castého
symptomu miZe mit za nasledek zkvalitnéni
Zivota postiZenych Zen.

Velké procento inkontinentnich Zen ve spoleé-
nosti nehleda pomoc a spoléhé se pfi zvlada-
ni inkontinence na vlastni metody. Dvody
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k nevyhledani Iékafské pomoci jsou: hodno-
ceni inkontinence jako béZné soucasti starnu-
ti nebo normalni Zenské zalezitosti, nedosta-
tek informaci o moZnostech IéEeni a nedlivéra
ve vysledky Ié¢eni. Mnoho Zen stéle zvlada
mocovou inkontinenci pomoci hygienickych
absorbcnich pomiicek.

Podle nékterych vyzkumnych praci se alespon
pfechodna mocova inkontinence objevi az

u 50% Zenské populace. Vznika jak u mladych
dospivajicich divek a Zen nasledkem uroinfek-
ce po zapoceti sexualniho Zivota, tak i u Zen
plsobeni rliznych rizikovych faktoril a nékte-
rych chorob. Statistiky registruji vyznamny na-
rlist pfiznaku nedobrovolného tniku moci

v priibéhu 5. a 6. dekady Zivota, pficemz na-
sledky inkontinence trpi nejen postiZena Zena,
ni). Problémy s inikem modi také predstavuji
Castou pfic¢inu naruseni sexualniho Zivota

a partnerskych vztaht viibec. Ne kaZda Zena

s nezadoucim tGnikem mo¢i musi byt vySetre-
na u specialisty. Casti Zen Ize pomoct (isp&s-
petrvavajici pripady je tfeba odeslat k spe-
cialistovi (urolog, urogynekolog), ktery se za-
byva diagnostikou a Iécbou Zenské mocové
inkontinence.

Podle typickych klinickych projevii se
inkontinence déli na stresovou (zatéZovou),
urgentni (nutkavou), reflexni a paradoxni.
Samostatnou kapitolu tvofi extrauretralni
inkontinence, ktera je zplisobena vrozenou vy-
vojovou vadou anebo nasledkem jinych cho-
rob, které naruSuji integritu dolnich mo€ovych
cest (generalizovany karcinom mocového mé-
chyre nebo délozniho hrdla apod.).

1. Stresova inkontinence je prakticky nejcas-
vidla malého mnoZstvi mo¢i pfi fyzickych akti-
vitach spojenych s nahlym zvySenim
nitrobfisniho tlaku (kasli, kychnuti, smichu,
béhu, skakani).

2. Urgentni inkontinence predstavuje dru-
hou nejéastéjsi formu nechténého Gniku mogi
a existuje bud samostatné anebo v kombina-
ci s pfiznaky stresové slozky jako tzv. smiSena
mocova inkontinence. Projevuje se nahlym
neovladatelnym nucenim s Ginikem vétsiho
mnozstvi moéi nasledkem kieGovitych kon-
trakci detruzoru. Urgentni inkontinence se
rozdéluje na senzorickou a motorickou formu.
3. Reflexni inkontinence je pfiznakem
neurologického onemocnéni anebo poranéni
mozku nebo michy. Méchyr se vyprazdiuje
bez nutkani a reflexné jako u kojence.

4. Paradoxni ischurie (inkontinence z preté-
kani) je zplisobena ziskanou slabosti svalovi-
ny mocového méchyre a zpoatku se projevu-
je neldplnym vyprazdiovanim méchyre se
zvétSujicim se mocovym reziduem. Postupné
zhorSovani stavu pokracuje potfebou zapoje-
ni bfisniho lisu do mikéniho aktu a kon¢i
spontannim odkapavanim modi z extrémné
roztazeného méchyre. Pficinou mlze byt ste-
noza uretry. V praktickém Zivoté je nejCastéj-
§i stresova a urgentni mocova inkontinence

a v nasledujicim textu je proto podrobnéjsi
popis téchto dvou typa.

Pficinou stresové inkontinence moci je ne-
dostatecnost uzaviraciho mechanizmu hrdla
méchyfe a mocové trubice, kterd vznika na-
sledkem jejich hypermobility nebo v dlisledku



nedostatenosti vnitiniho sfinkteru. Unik mo-
Ci je vZdy spojeny s fyzickou ndmahou. Typic-
ké pfitom je, Ze se nikdy nedostavuje nutkani
k moceni. Postihuje jak mladsi Zeny, tak i Ze-
ny v perimenopauze a pozdéji. Na rozvoji
stresové inkontinence se podili cela fada po-
tencidlnich rizikovych faktorl (rodinna zatéz,
obezita, vaginalni porod ditéte o hmotnosti
vice nez 4 000 g, stav po hysterektomii, me-
nopauza, koufeni).

Stresovou inkontinenci délime do 3 stupid:
I. stupen (lehka forma) znamena Unik mogi
pfi nahlém velkém zvySeni nitrobfisniho tlaku
(kaSel, kychnuti).

U . stupné (stfedni forma) nastava lnik
moci pfi mirnéjsim zvySeni nitrobfisniho tlaku
(chlize po schodech, lehci fyzicka prace).

U lll.stupné (tézka forma) unika mo¢ i pfi mi-
nimalni fyzické ndmaze.

Lehka forma urgentni inkontinence se zpo-
¢atku projevuje polakisurii a nykturii bez Gniku
modéi. Postupné zvyraznéni potizi vede

k neovladatelnému nuceni s inkontinenci. Mezi
nejcastéjsi priciny urgentni symptomatologie
patfi infekce dolnich mocovych cest, stendza
uretry, nddory méchyre, urolitidza, cukrovka

a degenerativni onemocnéni centralniho ner-
vového systému (roztrousena skleréza,
Parkinsonova choroba, cévni mozkova pfihoda
apod.). Urgentni inkontinenci trpi asto starsi
Zeny, obvykle v dlsledku atrofie urogenitalniho
traktu. Urgentni inkontinece je potencovana

i pisobenim Iékl (zejména diuretika). Nejcas-
ty dolnich mocovych cest.

Vyznam cilenych dotazli Iékafe a odpovédi
pacientky je pro stanoveni diagndzy konkrét-

niho typu mocové inkontinence zcela zasad-

ni. Z&dné pfistrojové vySetfeni totiZ |ékafi ne-

fekne, jak konkrétni Zena svij zdravotni pro-

blém vnima.

Typickymi otazkami jsou napfiklad:

» V kterych situacich a v jakém mnoZstvi
mo¢ unika?

» Unika mo¢ pfi kasli, smichu, béhu anebo
pFi sportu?

» Je pfitomné ¢asté nuceni na moceni s ne-
dobéhnutim na zachod?

» Chodite vicekrat modit i v noci?

» MdiZete vili potlacit nuceni €i nikoli?

» Vyprazdni se méchyf pfi moceni Gplné?

» Trpite opakovanou mocéovou infekci?

» Lécila jste se v minulosti na neurologii?

» Lécite se s cukrovkou?

» Kolikrat a jak jste rodila?

» Prodélala jste jiz gynekologickou nebo uro-
logickou operaci?

Déle se lékaf mliZe dotazovat na prodélana

zévazna onemocnéni, souéasnou Iécbu, piti

kavy, koufeni a pfipadny nadmérny nebo ne-

rovhomérny pfijem tekutin. Vycet vySe uvede-

nych otazek, samoziejmé, neni a nemize byt

Uplny. Kazda inkontinentni Zena vyZaduje

pfisné individualIni pfistup.

Které vysetfovaci kroky napomiiZou stano-

veni spravného typu mocové inkontinence?

DulezZitym krokem je potfeba vylouceni moco-

vé infekce, kterd je Castou pficinou pfiznakl

zejména urgentnich symptom{. Negativni

mikrobiologicky a mikroskopicky mocovy na-

lez je pro dalSi vySetfovaci postup zcela ne-

zbytny. VySetfovaci proces zpravidla pokracu-

je gynekologickou a urologickou prohlidkou,

ktera posoudi pokles mocové trubice a hrdla

Spasmex

méchyre, zhodnoti pokles délohy a poSevnich
stén a odhali anatomické anomalie dolnich
mocovych cest.

V indikovanych pfipadech se pouZivaji jedno-
duché diagnostické testy, napf. postmikéni re-
ziduum nebo stresovy test (Gnik mogi pfi kasli
s napInénym méchyfem). Jednoduchym zpU-
sobem, jak zméfit Gnik modi, je test vaZeni
vlozky, pfi kterém Zena po napiti chodi s vloz-
kou zpravidla hodinu (1-hodinovy test vaZeni
vloZky) po roving, do schod i ze schod( a roz-
dil hmotnosti vlioZky pred testem a po ném
presné kvantifikuje nechtény mocovy tnik.
Ultrazvukové vySetieni je diileZitou neinvazivni
metodou, kterad se vyuziva zejména v ramci vy-
Setfeni pro priznaky stresové inkontinence
modéi. Poskytuje cenné informace o uloZeni

a pohyblivosti mocové trubice a hrdla moco-
vého méchyre pred planovanou operaéni Ié¢-
bou. Endoskopické vySetfeni mocové trubice
a dutiny moc¢ového méchyre (uretrocystosko-
pie) neni u prevazné vétsiny Zen nutné. Po-
tfebné je ovSem u nékterych pacientek

s urgentni inkontinenci, pfi podezfeni na na-
dor, pfi pfitomnosti krvi v mo¢i, apod.

Pokud pacientka uvadi potiZe s inkontinenci,
tak musi |ékarf rozhodnout, zda se jedna

o funkéni anebo anatomickou pficinu potizi.
Urodynamické vySetfeni slouzi k objasnéni to-
hoto problému zaznamenavanim tlaku v mé-
chyfi a mocové trubici v pribéhu pinéni mé-
chyre a pfi vytahovani cévky z méchyre.
VySetfeni zacina pomalym naplfiovanim mé-
chyfre sterilni vodou se snimanim tlaku v ném
béhem plnéni. Zjistuje se pfitom jeho funkéni
a maximalni kapacita. Test dale pokracuje
pomalym vytahovanim cévky z méchyre s re-
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gistraci profilu uzaviraciho tlaku mocové tru-
bice. Po vytaZeni katétru se pacientka vymoci
do misy se snimacem rychlosti proudu

a mnozstvi modéi. Urodynamické vySetfeni ne-
ni tieba provést u vSech inkontinentnich Zen.
VZdy je ovSem nutné pred planovanou opera-
ci pro stresovou inkontinenci. Jeji pfiznaky
jsou totiZ Gasto nespolehlivé a provedeni
operace pouze na jejich zakladé by bylo ne-
adekvatnim [éGebnym postupem, ktery by
mohl byt spojen s pooperaénimi komplikace-
mi. V 16Ebé pacientek s urgentni inkontinenci
se postupuje obvykle po Gvodnim jednodu-
chém vySetfeni empiricky, tj. zacne pfislusna
konzervativni 1é¢ba a pokud se jedna

0 spravné stanovenou diagndzu, tak se pozi-
tivni odezva dostavi v kratké dobé. Urodyna-

va hormonalni substituéni IéCba (tablety, na-
plasti, apod.), starSim Zenam po prechodu se
doporucuje pfiznivé plsobici vaginélni apli-
kace krému anebo Cipkl s estrogenem. Neza-
douci G¢inky jsou sice minimalni, ale presto
tato 1éCba patfi do rukou gynekologa.

Lécba stresové inkontinence se fidi, obdob-
né jako v pfipadé urgentni inkontinence, indi-
vidualnimi potfebami konkrétni Zeny. Konzer-
vativni postup, ktery se v Givodu zkousi, sice
pomdiZe, ale ve vétsiné pfipadu je jeho nevy-
hodou pouze docasny efekt. Cilem IéCby je
posileni svalového dna panevniho, kterého se
dosahuje pomoci rehabilitace, elektrostimu-
lace panevnich svalli anebo pouZivanim spe-
cidlnich konus, které (zavedené v pochvé)
pfi chizi drazdi svaly ke stahtim. Medikamen-

Je potiebné zdiiraznit, Ze mocova inkontinence NENI

4 wu

na prahu tretiho tisicileti normalni soucasti Zivota Zeny.

mické vySetfeni ma byt vyhrazeno pro pa-
cientky nereagujici na empirickou l1é¢bu
urgentni inkontinence.

0 vhodné konkrétni formé IéEby musi byt roz-
hodnuto individuainé na zakladé vysledku
diagnostiky kazdé jedné inkontinentni Zeny.
Uspéch 16¢by spoéiva v prvni fadé na spolu-
praci 1ékafe a pacientky, ktera akceptuje na-
bizeny l1é¢ebny plan a pIné si uvédomuje, Ze
chce dosahnout vylééeni. Motivovana a od-
hodland Zena zaroven chape, Ze se pozitivni
vysledek obvykle nedostavi hned.

Urgentni inkontinence se zpravidla 1é¢i kon-
zervativné a vZdy vyZaduje aktivni pfistup pa-
cientky. Pouze komplexni I1éEba, zahrnujici
lpravu Zivotospravy, trénink kontroly mocéeni
a medikament6zni podporu, miZe zajistit Us-
péch. Uspésnost medikamentdzni 166by mo-
¢ové inkontinence je vétSinou precenovana.
Souvisi to se skute¢nosti, Ze neexistuje Zzadny
Iék, ktery by cilené a izolované plsobil pouze
na méchyr anebo systém svéraci. Efekt nej-
GcinnéjSi terapie (pouZivaji se parasympatoly-
tika) spociva v potlaceni kontrakci moc¢ového
méchyfe a zvySeni jeho funkéni kapacity. Ne-
Zadouci Gcinky této skupiny Iéki predstavuji
hlavni limity 1é&by. Casta je obvykle suchost
sliznic (Usta, spojivky, pochva), dale poruchy
vidéni a zacpa. Je potiebné dlikladné respek-
tovat kontraindikace 1éCby (napf. glaukom,
nékteré Zaludecni a stfevni choroby, nékteré
poruchy srdeéniho rytmu, apod.).

V rdmci komplexni 1éCby Zen s urgentni
inkontinenci v postmenopauze vyuZivame pfi-
znivého efektu estrogenni terapie. Pa-
cientkam kratce po prechodu se nabizi celko-
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tézni Ié¢ba zpravidla nema u stresové inkonti-
nence vyznam. V postmenopauze se vyuZiva
potencujiciho efektu poSevné podavaného
krému s estrogenem.

V pfipadé stresové inkontinence je vhodné
zvolena a dobie provedena operace nejlepsi
Iééebnou modalitou. V soucasnosti se dosa-
huje nejvétsiho Gspéchu (90% vylécenych) tzv.
zavésnou operaci (kolposuspenze podle
Burche) nebo nejmoderné;jsi operaci pomoci
tzv. volné uloZené pasky pod distalni uretrou
(TVT). Drive se stresova inkontinence Gasto lé-
Cila poSevnimi plastikami. Tato operace se sta-
le (ispéSné pouziva k Gpravé poklesu poSevnich
stén, ale jeji provedeni u Zeny se stresovou
inkontinenci neni, vzhledem k nizké G€innosti
(okolo 50%), v soucasnosti opodstatnéné. Chi-
rurgicka lécba stresové inkontinence je v sou-
Casnosti dobfe dostupna na mnoha urogyneko-
logickych a urologickych pracovistich.
Operovana Zena musi byt vZdy dikladné infor-
movana, Ze spravné indikovana operace je sice
vybornym a obvykle trvalym feSenim stresové
mocové inkontinence, ale pooperacni liprava
Zivotospravy (zejména omezeni fyzické ndama-
hy) je nezbytnou podminkou dlouhodobého za-
chovani efektu chirurgické 1écby.

Predpis jednorazovych absorpénich pomii-
cek je nezbytnym opatienim v komplexnim
pristupu k Zenam trpicim inkontinenci. Na
zaCGatku terapie pini funkci dopliujici, ale

v pfipadech nelécitelnych nebo ¢astecné Ié-
Citelnych je jedinou mozZnosti zajisténi kvality
Zivota. Pro volbu spravného absorpéniho pro-
stiedku je dileZité urCeni stupné a typu mo-
Cové inkontinence. V pfipadech lehké nebo

stfedné téZké inkontinence se nabizi pouZiva-
ni absorpénich vlozek o rliznych velikostech,
u pacientek s tézkou inkontinenci se doporu-
Cuji nejvétsi viozky nebo rozliéné velké a savé
plenkové kalhotky.

Vysoky vyskyt moc¢ové inkontinence v popu-
laci znacné kontrastuje s pomérné nizkym
poctem Zadosti o 1é¢bu. Podle (daji USA

a zemi Evropské unie jen jedna Gtvrtina aZ
jedna tfetina inkontinentnich Zen vyhleda od-
bornou pomoc. Podle velkych dotaznikovych
studii dokonce i Zeny, které trpi inkontinenci
dennég, navstivily Iékafe pouze v poloviné pfi-
padi.

DGvody nevyhledani pomoci jsou riizné: vétsi-
na Zen se domniva, Ze inkontinence je nor-
malni, jiné soudi, Ze jejich inkontinence neni
tak zavazna a Gasta, aby vyZadovala lécbu.
Nékteré Zeny samostatné vyuZivaji rehabili-
tacnich cviki a jiné se domnivaji, Ze 1écba je-
jich potizi viibec neni mozné nebo jim do-
stupnd. Naproti tomu obvykle jen mala éast
Zen pochybuje o kompetenci svého lékafe ne-
bo o Gspéchu pfipadné IéChy.

S nezajmem o lIéchu kontrastuji vyznamné
negativni psychosocialni nasledky mocové
inkontinence. Patfi mezi né frustrace, hnév,
strach, Gzkost, deprese, socidlni izolace a na-
ruSeni kvality Zivota. Strach z epizody inkonti-
nence muZe vést k sexudlni abstinenci a naru-
Sovat tak intimni partnerské vztahy. Poruchy
spanku zplisobené ¢astym nocnim Gnikem
modéi vyvolavaji u mnoha Zen chronickou (na-
vu. Inkontinence muZe ovliviovat i pracovni
vykonnost a omezovat rekreacni aktivity.

V kontextu s vySe uvedenymi informacemi je
potiebné zavérem opakované zdiraznit, Ze
mocova inkontinence neni na prahu tretiho ti-
sicileti normalni soucasti Zivota Zeny.
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Ze zahraniéniho odborného tisku...

Ockovani a autoimunitni postizen

existuje dukaz?

Priblizné jedna z 20 osob v Evropé a Se-
verni Americe trpi néjakou autoimunitni
chorobou. Tyto choroby vznikaji u gene-
ticky predisponovanych osob za pod-
minky pfitomného spoustéciho mecha-
nismu prostfedi. Mezi mnoha
potencionalnimi spoustéci jsou

fekce. Spojitost mezi infekci a rozvo-
jem autoimunitniho onemocnéni pod-
nitilo diskuzi o0 tom, zda-li i samotné
ockovani milZe aktivovat autoimunitni
onemocnéni. A skutecné se objevila
fada zprav, které na jedné strané potvr-
zuji a na druhé zase vyvraceji moznost
takového rizika. Nastup novych vakcin
a naristajici pocet médii propagova-
nych zprav o spojitosti mezi urcitymi
ockovacimi latkami a autoimunitnimi
chorobami vedlo ke znepokojeni verej-
nosti. Autofi ve svém prispévku zkou-
maji mechanismus indukce autoimu-
nitni reakce a snazi se zhodnotit
prokazatelné dlsledky ockovani na
lidsky organismus.

Jen v nékolika méalo pfipadech byla
souvislost mezi podanou ockovaci lat-
kou a nasledujicim autoimunitnim po-
stizenim skute¢né prokazana. Napfi-
klad byla prokazéna ziejma spojitost
mezi vyskytem Guillain-Barré syndro-
mu (polyradikukoneuritis) a ockovaci
kampani proti praseci chfipce v letech
1976-77, kdy byla pouzita A/New
Jersey/8/ 76 vakcina. Odhadované ri-
ziko v dospélé populaci vSak i tak bylo
velmi nizké - méné neZ 1 pfipad na
100 000 ockovani. U pozdéjsich
chfipkovych vakcin jiz nebyla prokaza-
na Zadna signifikantni souvislost s roz-
vojem Guillain-Barré syndromu po o¢-
kovani.

DalSim prikladem, kdy byl potvrzen
rozvoj autoimunitniho onemocnéni po

ockovani je idiopaticka trombocytope-
nie vznikla po podani trojkombinované
vakciny proti spalnickam, pfiusnicim

a zardénkam. Rozvoj trombocytope-
nické purpury byl prokazan u pfiblizné
jednoho ze 30 000 ockovanych déti.
Za povSimnuti vSak stoji i uvadéna
skutecnost, Ze riziko trombocytopenie
po zardénkach je odhadovano na

1 pripad ze 3 000 onemocnéni a po
spalni¢kach na 1 pfipad ze 6 000
onemocnéni, coZ je 5-10x vice nez po
vlastni vakcinaci.

Velké diskuse byly rozpoutany po zpra-
vé 0 35 pFipadech primarni demyelini-
zace, které byly popsany v jedné pafiz-
ské nemochnici v letech 1991 az 1997
a kde byla prokazana souvislost vyvoje
postiZzeni do 8 tydn(i po provedené
vakcinaci rekombinantni vakcinou pro-
ti hepatitidé B. Neurologické projevy
byly podobné projeviim u roztrousené
sklerdzy (RS). Klinicky jednoznaéné
onemocnéni bylo do tfech let po pro-
vedeném ockovani diagnostikovano

u poloviny pacientd. VSichni postiZeni
ale spadali do rizikové skupiny pro roz-
voj RS - vétSina Zen, primérny vék ko-
lem 30, vyznamné vysSi zastoupeni
HLA-DR2 antigenu a na RS pozitivni
rodinna anamnéza. PfestoZe podezieni
ze souvislosti mezi oékovanim proti
hepatitidé B a RS bylo podporeno
identifikaci dalSich stovek pfipad RS
s podobnymi demografickymi a kli-
nickymi charakteristikami, nasledné
rozsahlé studie provedené jak v sa-
motné Francii tak dalSich Evropskych
zemich a Severni Americe neprokazaly
signifikantni souvislost mezi o¢kova-
nim a vyskytem roztrousené sklerdzy.
Tyto uklidhujici vysledky odpovidaji

i faktu, Ze od uvedeni vakciny proti he-
patitidé B do narodnich imunizaénich
program(i ve vice neZ 125 zemich své-

Ve

ta bylo oc¢kovano vice nez 500 milion{
lidi a vakcina je povazovéana za jednu

oCkovacich latek.

Dal$i diskutovanou otazkou je narts-
tajici incidence diabetu I. typu ve vzta-
hu k pravidelnému détskému ockova-
ni. Tato moznost byla hodnocena

v nékolika epidemiologickych studiich.
Nebyl prokazan zZadny signifikantni
vztah mezi incidenci diabetu I. typu

a ockovanim proti tuberkuldze, planym
nesStovicim, tetanu, éernému kasli ne-
bo zardénkam. Presto zde zistalo jisté
podezreni, Ze Hib (Hemophilus influ-
enzae typ b) vakcina by mohla zvySo-
vat riziko vzniku diabetu I. typu v zavis-
losti na dobé podani, konkrétné ve
véku starSim neZ 2 mésice. Tato teorie
vSak byla vyvracena v dal$i rozsahlé
studii s kontrolou 10 let po ockovani.
Autofi uzaviraji tuto kapitolu prohlase-
nim, Ze dosud nebyla prokazana zad-
na signifikantni souvislost mezi aplika-
ci pravidelného ockovani v détstvi
aincidenci diabetu I. typu, navic ne-
byla prokazana ani Zadna souvislost

s ¢asovym rozvrZenim jednotlivych o¢-
kovani.

Na zavér se autofi vyjadfuji i k problé-
mim komplikujicim vyvoj novych
oCkovacich latek, zejména proti in-
fekénim nemocem, kde je znamy po-
tencial autoimunitnich komplikaci jako
je vakcina proti borreliéze nebo
streptokokovym infekcim skupiny A.

J.L
Vybrano z:
David C Wraith, Michel Goldman,
Paul-Henri Lambert ,Vaccination and
autoimmune disease: What is the evi-
dence?“, The Lancet, June 3, 2003.
info ze zahraniéniho tisku
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I IEXTIEIXY odborny Easopis praktickych lékafi

Soucasné moznosti farmakoterapie
Alzheimerovy choroby

Prim. MUDr. Vanda BeneSova
Psychiatricka IéEebna Dobfany

Souhrn:

V Ceské republice Zije 70 aZ 100 tisic lidi postiZenych Alzheimerovou
chorobou. Pouze 2% z nich jsou Iééena v soucasné dobé doporucova-
nymi a dostupnymi Iéky - inhibitory cholinesteraz. To je dano prede-
vs§im tim, Ze Fada pripadi zlistava nediagnostikovana nebo je
diagnostikovana aZ v pozdnich stadiich choroby. Clanek shrnuje za-
kladni charakteristiky Alzheimerovy choroby a jednoduchou formou
informuje o jednotlivych krocich farmakoterapie v soucasnych pod-

minkach.

Klicova slova:
Alzheimerova choroba, diagnostika, Iécba, inhibitory cholinesteraz

l Uvod

Alzheimerova choroba je progresivni
neurodegenerativni onemocnéni se spe-
cifickym histopatologickym nalezem

a charakteristickym klinickym obrazem.
Zakladnim projevem jsou poruchy kogni-
tivnich funkci (= mentaini a intelektudini
schopnosti, které zaviseji na funkci moz-
kové kilry) jako je pamét, intelekt, mysle-
ni, fe€ a dalSi. Dochazi vSak i k naruSeni
funkci nekognitivnich (nalada, chovani
aj.) a k Gpadku osobnosti. V rozvinutych
stadiich onemocnéni prestava byt paci-
ent sobéstacny, nezvlada samostatné
ani bézné denni aktivity (hygiena, pfijem
potravy apod.).

Lécbha

Alzheimerovy choroby
Predpokladem pro (spéSnou farmakote-
rapii je véasné odhaleni choroby a véas-
né zahajeni IéCby (tab. €. 1).

Ad 1. Stanoveni diagnézy

Podle literarnich Gdajl je spravné
diagnostikovana jen Gtvrtina pacientl

s Alzheimerovou chorobou. U ostatnich
jsou pfiznaky choroby povaZovany za
projev starnuti, za néco, s ¢im se neda
nic délat. Casné diagnéza Alzheimerovy
choroby je nutna pro odhaleni I&Ci-
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Klinické kroky
farmakoterapie
Alzheimerovy choroby

1. Stanoveni diagnézy
2. Stanoveni planu 1éCby
3. Farmakoterapie kognitivnich poruch

4. Diagnostika a farmakoterapie
poruch chovani

telnych pficin postiZeni, véasné zahajeni
IéCby a prace s pecéujicimi, véasné vyre-
Seni socidlnich a pravnich problémd
choroby.

Kazuistika:

,VGera nds volali sousedi nasi babicky.
Nasli ji prochladlou bloudit v lese. Méla
s sebou tasku na nédkup a penize, ne-
mohla trefit domd. To bydli na stejném
misteé vic neZ deset let! VSimli jsme si, Ze
v posledni dobé néjak zapomina, ani jeji
byt nebyl v takovém pofadku jako jsme
byli dfiv zvykli, ale babicka tvrdila, Ze se
citi dobre, Ze ji nic neni. Je ji uz pres 80,
tak jsme si fikali, Ze to patfi k véku“,

Zatim nejsou zndmy Zadné ¢asné biolo-
gické markery Alzheimerovy choroby

a v diagnostice jsme tak odkazani na
charakteristické rysy klinického obrazu

a vylouceni jinych pficin postizeni (deliri-
um, deprese, kognitivni deficit u soma-
tického onemocnéni ¢i po farmacich
atd.). Doporucena vySetreni v ramci
diagnostiky Alzheimerovy choroby jsou
vtab. ¢. 2.

Pro Alzheimerovu chorobu je charakte-
risticky nenapadny zacatek a progrese
priznakii (,Nevim, jak dlouho maminka
zapomina, snad rok, dva, ale je to porad
horsi a horsi“). Trva vétSinou 3 - 15 let
od prvnich pfiznakl aZ k smrti. Prvnimi
pfiznaky jsou poruchy uceni, zapomnétli-
vost (zapomina hlavné nové informace,
staropamét byva v prvnich fazich zacho-
vana), poruchy feéi (,hledani“ slov, pfed-
méty pojmenovava opisem - ,to, jak se
tim piSe”, chudost obsahu feci), ztrata
schopnosti fesit béZzné denni Gkoly,
zhorSena orientace v ase a prostoru,
zmény osobnosti, nalady, chovani. V po-
¢atecnich stadiich nemoci miZe nemoc-
ny dobfe fungovat ve zndmém prostredi,
zab&hlém rutinnim Zivoté. Pfiznaky se
Casto ,demaskuji pfi urcité zatézi ¢i
zméné (ztrata partnera, hospitalizace
apod.). Stav se postupné zhorSuje, az
dochazi k naprosté ztraté sobéstacnosti
a plné zavislosti na okoli.

Kazuistika:

,Maminka se vice neZ tfi roky Ié¢i na
Alzheimerovu chorobu. Jakoby se vratila
do minulosti. Dlouze vypravi o svych
Skolnich letech, pFitom ale nevi, co se
stalo pred chvili. Dokola mi poklada stej-
né otazky“.

Klicovou roli pfi véasném zachytu Alzhei-
merovy choroby hraje prakticky Iékaf. PFi
navstéveé starsiho nemocného mize zis-
kat vhodné poloZenymi otazkami (jaké

mame dnes datum?, jaké uzivate Iéky?,
jakou hodnotu tlaku naméfila sestficka?
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VysSetfeni nemocného s demenci

» Anamnéza, véetné objektivnich informaci

» Psychiatrické vySetfeni, Mini mental state examination (MMSE), Test hodin (obr. ¢. 1) atd.
» FyzikaIni vySetfeni (interni a neurologické)

» Laboratorni screening (biochemicka i hematologicka vySetfeni, vySetfeni moci), TSH

» RTG plic
» EKG

» Dal$i mozné vySetfeni: vySetfeni neurologem, internistou, CT, MR, SPECT, EEG, likvor,
toxikologické vySetfeni, vitamin B 12 a kyselina listova, sérologie syfilis, saturace

kyslikem atd.

» Neuropsychologické vySetieni

apod.) podezfeni na demenci. Dle moz-
nosti doplni Gdaje od rodiny €i blizké
osoby (pta se nemocny opakované na
stejné véci?, je zapomnétlivy?, ma pro-
blém najit vhodna slova?, je schopny
postarat se sam o sebe? apod.). Pfi po-
dezfeni na mirnou kognitivni poruchu ne-
bo na mirnou ¢i stfedné tézkou Alzhei-
merovu chorobu odes$le nemocného na
psychiatrické nebo neurologické vySetre-
ni. Psychiatr i neurolog nemocného vy-
Setfi, popf. pozada praktického lékate

o dopInéni nékterych vySetreni (viz tab.
€. 2). Dle charakteru a tiZe postiZeni si
pak psychiatr ¢i neurolog nemocného
nechava v péci nebo s ndlezem a zdd-
vodnénim vrati do péce praktického 1é-
kate. Po celou dobu IéCby Alzheimerovy
choroby zistava prakticky |ékaf v kontak-
tu s nemocnym i pfislusnym odbornym
Iékafem, koordinuje celkovou péci o ne-
mocného.

Kazuistika:

,VCera jsem FrantiSka konec¢né presvéd-
Cila, aby Sel se mnou k Iékari. UZ skoro
rok se mi néjak nezda. Na vSechno se
pta desetkrat, neni schopen se porddné
vyjadrit, nemize si vzpomenout na né-
ktera slova. Pfed dvéma dny se na mé
dokonce rozéilil, protoZe jsem nechapa-
la, co chce. Myslel, Ze to délam schval-
né. Takovy nikdy nebyl. On sém ale ma
pocit, Ze je v poradku. Pani doktorka mi
fekla, Ze mize mit Alzheimerovu choro-
bu. Bojim se, co bude dal”.

Ad 2. Stanoveni planu Iécby

Stanoveni planu IéCby je dlleZitou po-
mickou pro |ékafe, nemocného a jeho
rodinu, pecéujici. UmozZiuje zaméreni se
na vSechny sloZky choroby v rdmci komp-
lexniho pfistupu, zabrafuje vzniku fales-
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nych oCekavani a nasledného zklamani
z pribéhu 1éEby. Jednotlivé oblasti planu
jsou uvedeny v tab. €. 3.

Ad 3. Farmakoterapie

kognitivnich poruch
Dosud neexistuje 1€k, ktery by Alzheime-

rovu chorobu vylécil. Teprve v poslednich
nékolika letech je k dispozici symptoma-
ticka terapie (inhibitory cholinesteraz),
Iéky schopné stabilizovat kognitivni defi-
stadia Alzheimerovy choroby. Tim, Ze
inhibuji enzym acetylcholinesterazu, sni-
Zuji odbouravani acetylcholinu (enzym
dilezity pro pamét a uceni) a tak zvysuji
jeho nabidku v synaptické Stérbiné. Jsou
Iékem volby u mirné a stfedné tézké
Alzheimerovy choroby (pfi vysledku
MMSE 13 - 20 bodd). U 50 - 60% léce-
nych vedou ke zlepSeni nebo stabilizaci
stavu na cca 9 - 12 mésic0, i nadale je
vSak progrese pfiznak( pomalejsi ve
srovnani s placebem. Ve dvojité slepych
studiich byl prokazan jejich pozitivni
efekt jak na kognitivni poruchy, tak i na
poruchy chovani a aktivity denniho Zivo-
ta. Prispivaji zaroven ke snizovani zatéze
pecujicich a oddaleni institucionalizace

nemocnych. Inhibitory cholinesteraz pre-
depisuji psychiatfi a neurologoveé.
Aktualné jsou zcela nebo témér zcela
hrazeny pojistovnou. Pfehled dostupnych
inhibitorl cholinesteraz je uveden v tab.
¢. 4.

Kazuisitka:

,Co pfines| ten 16k moji Zené? Vite, nové-
ho asi nic. Ale vrétil ji toho moc. VZdyt ji
uZ nebavilo viibec nic! Prosedéla celé
dny v kfesle a koukala pred sebe. A ted?
Zajima ji zase vsechno, pomaha mi pfFi
vareni, utird nadobi, sméje se...prosteé je
tu zase se mnou. A to uz jsem se malem
nechal premluvit, abych ji dal do jedno-
ho tstavu pro nemocné s Alzheimerovou
chorobou! Kdepak! Vzdyt on ten Iék

i mné vrétil chut do Zivota! Diky za néj!*

DalSi mozZnosti I6¢by Alzheimerovy choro-
by s moznym efektem na oddaleni téz-
kych stadii choroby je vitamin E a extrak-
ty ginkgo biloby Egb 761 (Tanakan,
Tebokan). Nové prichazi na nas trh me-
mantin (Ebixa), 1€k urceny pro IéCbu
stfedné t€Zkého a téZkého stadia nemoci.
Efekt ostatnich 1€kl (nootropika, blokato-
ry kalciovych kanalli apod.) je nejedno-
znacny.

Ad 4. Diagnostika

a farmakoterapie poruch chovani

Asi u 80% nemocnych se v priibéhu
Alzheimerovy choroby objevuji behavio-
ralni a psychologické symptomy de-
mence (BPSD). Patfi mezi né deprese,
tzkost, paranoidita, bludy (,kradou mi
véci“, ,partner je mi nevérny“, ,rodina se
mé chce zbavit*), halucinace (vidi nepfi-
tomné osoby nebo zvifata nebo slysi lid-
ské hlasy Ci rGzné zvuky), toulani a blou-
déni, agitovanost (stale pfechazi po
mistnosti, premistuje véci apod.), agre-
sivita. BPSD mohou vznikat nékdy v di-
sledku somatické poruchy ¢i nepohody

Obr.¢. 1

Priklady vysledkii Testu hodin u pacientii s Alzheimerovou chorobou
(zadani testu: Nakreslete cifernik hodin se vSemi ¢islicemi a rucicky nastavte na 11 hodin

a 10 minut)
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Jednotlivé oblasti planu komplexniho pfistupu
k nemocnému s Alzheimerovou chorobou

»,Péce“ o pecujici

Edukace, podpora, ocenéni péce, brozury, dilezité

kontakty atd.; pozor na nereédlna ocekavani!

Socialni a pravni problematika

Ridiésky priikaz, pFisp&vek v bezmocnosti, fesen fi-

nanci, zbaveni zplisobilosti k pravnim Gkondm, stacio-
nare, zajisténi dalSi péce atd.

Uprava prostfedi nemocného

Bytové lipravy k zajiSténi bezpec€nosti, pfestéhovani

k détem atd.

Farmakoterapie kognitivnich funkci Inhibitory cholinesteraz v indikovanych pfipadech
(mirné azZ stfedné tézké stadium)

Aktivacni terapie

Volby vhodnych aktivit; aktivity musi nemocnému pre-

devsSim skytat potéSeni, ne ho stresovat!

Lécba poruch chovani

Urceni priciny, spravny pfistup, farmakoterapie, hos-

pitalizace atd.

Péce o celkovy télesny stav

Kompenzace somatickych onemocnéni, racionaini

farmakoterapie, dostatecna vyZiva a hydratace, ko-
rekce smyslovych vad atd.

Prehled inhibitoru cholinesteraz

Nazev preparatu

Generické oznaceni

Terapeuticka davka

Aricept donepezil
Exelon rivastigmin
Reminyl galantamin

(chladno, bolest apod.) nebo v dlsledku
nepochopeni (nerozumi pokyniim, dota-
z(m, brani se domnélému Gtoku apod.).
PFi vzniku BPSD musime vZdy patrat po
primarni pficiné a na tu zacilit Ié¢bu (agi-
tovanost jako disledek lizkosti, agresivi-
ta jako dlisledek deprese Ci psychozy,
delirium pfi somatickém onemocnéni
atd.). S farmakoterapii nespéchame, né-
které symptomy maji tendenci ke spon-
tanni remisi nebo odezni pfi spravném
pristupu k nemocnému. Lé¢ime ty pfi-
znaky, které jsou obtéZujici pro pacienta
¢i jeho okoli.

Lécbu zacindme nefarmakologickymi
strategiemi (Uprava prostfedi, spravny
pristup, vhodna aktivace atd.), k farma-
koterapii pfistupujeme teprve pfi jejich
selhani. Striktné se vyhybame lékiim

s anticholinergnim G€inkem (tricyklicka
antidepresiva, klasicka neuroleptika).

Kazuistika

»,Moje manzelka oslavila minuly tyden
78. narozeniny. Usporadal jsem pro ni
velkou oslavu, pFiSly obé déti i s celymi
rodinami. Blanka uZ je nerozlisi, nevi,
kdo je kdo, ¢asto ani nevi, kdo jsem ja.

5-10 mg 1x denné
3 -6 mg 2x denné
8 - 12 mg 2x denné

Nékdy mysli, Ze jsem jeji otec. Ale to vii-
bec neni dilezité. OCi ji zarily a bylo vi-
dét, Ze je Stastna mezi svymi“,

NaSe populace starne, v soucasné dobé
pfedstavuji lidé starsi 65 let asi 13,5%
celkové populace. Dochézi i k narGstu
celkového poctu nemocnych postizenych
Alzheimerovou chorobou. Pres velkou
rozSifenost vSak Alzheimerova choroba
z0stava Gasto nerozpoznana, zaménova-
na za projevy normalniho starnuti i jiné
onemocnéni. Mezi lidmi i mezi lékafi pa-
nuje terapeuticky nihilismus a ¢asto

i diagnostikované pfipady Alzheimerovy
choroby zlstavaji nelécené. Pfitom jsou
v soucasné dobé jiz k dispozici Iéky, kte-
ré mohou oddalit nejhorsi stadia Alzhei-
merovy choroby a zlepSit tak kvalitu Zivo-
ta jak nemocnych, tak jejich pecujicich.
Mate-li ve své praxi nemocného, u které-
ho méte podezieni na Alzheimerovu cho-
robu, poslete ho psychiatrovi ¢i neurolo-
govi, dejte Sanci véasnému zahajeni
|éCby.

Literatura u autorky

aktuality...

Aspirin spolu
s léky proti bolesti je
proti infarktu netdcinny

Jedna tabletka aspirinu denné chrani srdce
pred infarktem. Pokud ale aspirin kombinuje-
te s jinymi Iéky proti bolesti, ochranny Géinek
aspirinu mizi.

Aspirin je béZné pouZivan na snizeni teploty,
pfi bolestech hlavy i jako prvni pomoc po pfi-
i§ divokém vecirku. V neposledni fadé je
aspirin témér zazracnym Iékem, ktery chrani
nase srdce pred infarktem ¢i mozkovou mrtvi-
ci. OvSem jen tehdy, pokud jsou pfi jeho po-
davani vynechany jiné 1éky, které mohou rusit
tento jeho preventivni G€inek. ,Aspirin nebo
Iépe kyselina acetylsalicylova je Iécivo, které
ma analgetické a antipyretické Gcinky. Je pro-
to vhodné pro tiSeni bolesti riizného pivodu
nebo na snizeni zvySené télesné teploty,“ vy-
svétluje PharmDr. Josef Suchopar ze spolec-
nosti Infopharm.

Protizanétlivé tcinky

LKyselina acetylsalicylova méa také velmi vy-
znamny G¢inek na krevni srézlivost. Omezuje
totiZ schopnost krevnich desticek vytvaret
krevni srazeninu,“ pokracuje Suchopar. Pravé
proto tento Iék plisobi jako prevence proti in-
farktu - a rovnéz snizuje mrtnost i po infark-
tu. To je také divod, pro¢ miliony lidi na
celém svété kazdy den uZivaji tabletu aspiri-
nu. ,Kyselina acetylsalicylovd méa ve vysSich
déavkach také protizanétlivé Gcinky. Je proto
mozné ji jako |ék vyuZit u zanétlivych onemoc-
néni, jako jsou revmatoidni artritida nebo rev-
matismus mékkych tkani,“ dodava Suchopar.
Protizanétlivy Gcinek aspirinu se ale projevuje
jen v tak vysokych koncentracich, Ze pfi nich
pacient zaciné pocitovat nepfijemné neza-
douci cinky (napfiklad huceni v usich). Na
16&bu revmatickych obtizi se dnes pouzivaji
specialni Iéky ze skupiny antirevmatik. | kdyZ
mZe aspirin fungovat témér jako vselék,
opravdu je nutné hlidat si, kolik tabletek pra-
videlné berete. Aspirin uzivany ve velkych dav-
kach muze kromé zminéného huceni v usich
zpUsobit i fadu jinych zavaznych obtizi. MiZe
vyvolat poskozeni Zaludeéni sliznice a krvace-
ni. Dlouhodobé preventivni uzivani by proto
mélo probihat zdsadné pod |ékarskym dohle-
dem. Kardioprotektivni (srdce chranici) G¢inky
aspirinu se mohou vyznamné snizit, pokud se
16k uziva spolecné s ur€itymi jinymi léky.
Jedna se predevsim o Iéky proti bolesti a Iéky
s protizanétlivymi G¢inky (napfiklad pravé lé-
ky, které se uzivaji pfi artritid€). ,Riziko hrozi
pfi dlouhodobém pravidelném uzivani aspiri-
nu spoleéné napfiklad s ibuprofenem. Pokud
ko nehrozi,” fikd MUDr. Tobias Kurth z Har-
vardské Skoly mediciny. Kurth se spolecné se
svymi kolegy vzajemnym piisobenim ibuprofe-
nu a aspirinu vénoval dlouhodobg a vysledky
svého vyzkumu pred ¢asem uverejnil v odbor-
ném casopise Circulation. BEéhem pétileté
studie sledovali Iékafi velkou skupinu lidi,
prevazné muzl bélochi. 378 jich béhem této
doby prodélalo srdecni infarkt. U téch, ktefi
pravidelné (asi 60 dni v roce) uzivali aspirin
spolecné s ibuprofenem, zlistalo riziko infark-
tu vysoké. Aspirin uzivany v posledni tretiné
téhotenstvi vede k prodlouzeni téhotenstvi

a ke zvySeni krvacivych komplikaci u matky

a ditéte. Vysledky studie, kterou uskutecnili
védci z Vyzkumného institutu v kalifornském
Oaklandu, vSak ukazuiji, Ze uzivani aspirinu je
riskantni i v obdobi zaCatku téhotenstvi.
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U Hranic 10, 110 00 Praha 10
Tel. 267 184 042, 64

Fax: 267 184 041

e-mail: svi@cls.cz, www.svl.cz

Spolecnost
vseobecného Iékarstvi
CLS JEP

VZDELAVANI SE SPOLECNOSTi VSEOBECNEHO LEKARSTVi SVL CLS JEP

SPOLECNOST VSEOBECNEHO LEKARSTVI VAS SRDECNE ZVE
NA VZDELAVACi AKCE VENOVANE PROBLEMATICE DOPORUCENYCH POSTUPU V PRAXI

RIJEN 2003

PRAHA

Poslucharna Iékafského domu, Léka¥sky diim, Sokolska 31

4.10. Sobota, 9-12.30 Infekce (Erysipel, herpes simplex a herpes zoster infekce)
Poslucharna, Nemocnice na Homolce, Praha 5

15.10. Stfeda, 16-19.30 Infekce (Parazitarni nemoci, cestovni medicina)
Poslucharna Iékafského domu, Lékarsky diim, Sokolska 31

23.10. Ctvrtek, 16-19.30 Infekce (Parazitarni nemoci, cestovni medicina)

BRNO, Velka poslucharna LF Masarykovy university, Komenského 2, Brno

18.10. Sobota, 9 - 13.30 Neurologie/ Imunologie (Progresivni neurogenni a svalova onemocnéni)

26.-28.10. Celostatni konference SVL CLS JEP Hotel Voronéz, Brno

PARDUBICE

8.10. Streda, 16-20 Urologie (Hematurie, rendlni kolika, lithidza)

ZLiN, Stiedni zdravotnicka Skola, Priluky 372

13.10 Pondéli, 17-20 Oftamologie (Oftalmologicky pacient)

LIBEREC, Knihovna nemocnice, Husova 10

2.10. Ctvrtek, 16-20 Neurologie/ Imunologie (Progresivni neurogenni a svalovd onemocnéni)
HRADEC KRALOVE, Restaurace Duran

15.10. Streda, 16-20 Systémova enzymoterapie

23.10. Ctvrtek, 16-20 AROQ/Psychiatrie (Pfedavkovani a otrava drogami, akut. intoxikace po pofZiti Ié-
ki, zavislost)

USTI NAD LABEM, Masarykova nemocnice, Pasteurova 9

2.10. Ctrtek, 16-20 Ortopedie (Plocha noha, pes equinovarus, statické deformity pfednozi)
O0STRAVA, Polsky diim, Podébradova 53, Ostrava 1

18.10. Sobota, 11-15 Dermatologie (Kontaktni ekzém, dermatitidy, urtikaria, mykdzy)
KARLOVY VARY, Hotel Postovni dvir, Slovenska 2

11.10. Sobota, 9-13 Kardiologie (Fibrilace sini, SV tachykardie, trvala kardiostimulace)
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ZNOJMO, Hotel Dukla, Videnska ulice
11.10 Sobota, 9-13 Gastroenterologie/Infekce (Virové hepatitidy, Al hepatitis, ikterus dif. dg.)
CESKE BUDEJOVICE, Sal Medipont, Poliklinika Jih, M. Skolské 17

16.10. Ctrtek, 16-20 Pneumologie (Hemoptyza, pleuraini sy, CHOPN)
JIHLAVA, 0U, referét zdravotnictvi, Tolstého 15
15.10. Streda, 17-20 Gastroenterologie (Pepticky vied, infekce HP, funkéni dyspepsie)
PLZEN, Safrankdv pavilon, Alej svobody
18.10. Sobota, 10-14 Pneumologie (Hemoptyza, pleuralni sy, CHOPN)
OLOMOUC, Poslucharna TU, LF university Palackého, Hnévotinska 3

18.10. Sobota, 9-13 Revmatologie (Revmatoidni arthritida, zasady |écby kortikoidy)

SDRUZENI PRAKTICKYCH LEKARU SPL CR

PREHLED VZDELAVACICH AKCI V ROCE 2004

24.1. Sobota  Obtize stfedniho véku Hradec Kralové 22.5.Sobota  ObtiZe stfedniho véku Brno

24.1. Sobota  Psychiatrie - drogy Ceska Lipa 29.5. Sobota  Geriatrie |l Praha

31.1. Sobota Akutni péce Il Praha 2.6. Streda Hematologie Stf. Cechy
31.1. Sobota  Alergologie Brno 11.9. Sobota  Geriatrie |l Hradec Kralové
4.2. Stfeda Hematologie J. Hradec 18.9. Sobota  Akutni péce Il Plzen

7.2. Sobota Geriatrie Il Stf. Cechy 18.9. Sobota  Geriatrie Teplice

20.2. Patek Kongres SPL Ostrava 23.9. Ctvrtek  Setkanf okresnich Milovy

21.2. Sobota  Kongres SPL, ples Ostrava 24.9. Patek a krajskych predsedi

6.3. Sobota Psychiatrie-drogy Pardubice 25.9. Sobota  vyboru a hostl

13.3.Sobota  ObtiZe stfedniho véku Praha 26.9. Nedéle v Milovech

13.3. Sobota  Alergologie C. Budgjovice 2.10. Sobota  ObtiZe stfedniho véku Ostrava
20.3. Sobota  Alergologie Ostrava 9.10. Sobota  Geriatrie Il Zdar-Milovy
20.3. Sobota  Geriatrie Il C. Lipa 9.10. Sobota  Akutni péée Il Stf. Cechy
27.3. Sobota  Alergologie Teplice 16.10. Sobota  ObtiZe stfedniho véku C. Lipa

27.3. Sobota  ObtiZe stfedniho véku Zlin 23.10. Sobota  Geriatrie Brno

31.3. Streda Hematologie Praha 23.10. Sobota  Psychiatrie-drogy Hradec Kralové
3.4. Sobota Geriatrie |l Plzen 13.11. Sobota  Geriatrie Olomouc
3.4. Sobota Akutni péce Il Olomouc 13.11. Sobota  ObtiZe stfed.véku C. Bud&jovice
21.4. Streda Hematologie Ostrava 20.11. Sobota  Akutni péce II. C. Lipa

24.4. Sobota  IV. Konference SPL Praha 20.11. Sobota  Psychiatrie-drogy Praha

15.5. Sobota  Akutni péce IlI Hradec Kralové 27.11. Sobota  ObtiZe stfedniho véku Plzen

15.5. Sobota  Geriatrie Il C. Budgjovice 27.11. Sobota  Geriatrie Il. Zlin

19.5. Streda Hematologie Liberec

Pravidelné aktualizované informace o vzdélavacim programu najdete na
www.svl.cz
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I IEXTIEIXY odborny Easopis praktickych lékafi

Zkusenosti s 1écbou

rekurentnich infekci dychacich cest

preparatem Biostim

MUDr. Lubos Tamele
Ordinace pro klinickou imunologii, Poliklinika Prosek, Praha

Souhrn:
Infekce dychacich cest patfi na celém svété mezi nejéastéjsi onemocné-
ni déti i dospélych. Velmi ¢asto jsou to infekce multifaktorialni, zpiso-
bené jak viry, tak bakteriemi. Virové infekce poSkozuji epitel dychacich
cest a usnadiuji tim prinik bakterialnich patogenii. Vlivem bakterialni
superinfekce nasledné dochazi ke komplikacim jako jsou otitidy,
bronchitidy, sinusitidy, nasopharyngitidy a tonsilitidy. Infekce miiZe mit
za nasledek i dekompenzaci astma bronchiale a zhorseni chronické ob-
strukéni bronchopulmonalni choroby. Frekvence respiracnich onemoc-
néni je ovliviiovana faktory Zivotniho prostredi a socioekonomickymi
podminkami. Nejvice jsou jimi postiZzeny déti, seniofi a lidé s oslabenou
imunitou. Konvencni Iécha respiraénich onemocnéni - antipyretika, mu-
kolytika a terapie antibiotiky ale nezabrani jejich recidivam. Naopak
miiZe sekundarné prohloubit oslabeni imunitniho systému a zvysit riziko
chronicity. Proto se v Iéché téchto onemocnéni se znaénym efektem vy-
uZiva tzv. imunomodulace, tedy preventivni podavani latek, které vyvolaji

v organizmu zmény vedouci k posileni obranyschopnosti.

Infekeni €initelé pronikaji epitelem sliznic
dychacich cest a vyvolavaji v organizmu
imunitni odpovéd. Tu Ize rozdélit na nespeci-
fickou a specifickou. Nespecificka je zajisto-
vana komplementem, polymorfonukleary

a fagocytézou. Specificka pak efektorovymi
burikami - T-lymfocyty, B-lymfocyty

a makrofagy, které se zapojuji do mechanis-
m0 humorélni a bunééné imunity.

Prvni Géinnou bariérou organizmu proti
priniku infekce je neporuseny kozni kryt

a slizni¢ni povrchy kryté hlenem, slinami,
slzami a Zaludecni Stavou. Tyto pisobky
obsahuji proteolytické enzymy, které nici
bakterialni buriky, dale baktericidni latky
(lysozym) a sekreéni IgA protilatky, které
zabranuji adhezi bakterii na slizniéni po-
vrch, neutralizuji viry a vazi antigeny pfi-
tomné pod epitelovou vrstvou. Tyto antige-
ny jsou pak ve formé imunokomplexd
prenaseny zpét do lumen, odkud jsou déle
odstranovany a likvidovany. Pfi priniku
infekcniho agens pres sliznicni povrch na-

22

stupuji mechanismy nespecifické imunity.
Maji okamzity efekt, protoZe nepotiebuji
specifickou rozeznavaci schopnost a umoz-
nuji rychlou reakci pfi odstranovani infek-
Cnich partikuli. Jako prvni zde tedy reaguji
na poskozeni tkani a prdnik cizorodych
mikroorganizmd komplement a polymorfo-
nukledry. Komplement je soubor 30 roz-
pustnych membranovych proteind, ktery se
aktivuje kaskadovymi reakcemi. Po aktivaci
se komplementové slozky Stépi na pi-
sobky, které maji vice funkci. Jsou to opso-
niny, které obaluji bakterialni partikule

a usnadnuji fagocytézu polymorfonuklea-
rGim. Dale to jsou mediatory zanétu, va-
zoaktivni a chemotaktické proteiny, které
usnadniuji vstup fagocytujicich bunék do
mista priniku Skodlivin a vytvareji obranou
zanétlivou reakci. Jako tfeti slozka komple-
mentu tu je membranolyticky komplex, kte-
ry ma pfimy baktericidni Géinek na Gram
negativni bakterie. G+ bakterie jsou proti
pfimému plsobeni komplementu odolné.

Dalsimi ¢initeli nespecifické imunitni od-
povédi jsou fagocytujici buriky, zde poly-
morfonukleary (mikrofagy) a makrofagy.
Proces fagocytézy za€ina pohlcenim cizoro-
dého materialu. K tomu jsou nutné opsoni-
ny, tkdnové plsobky, slozky aktivovaného
komplementu a protilatky tfidy IgA a IgM.
Po nespecifické imunitni odpovédi v pro-
tiinfekéni obrané nasleduje odpovéd spe-
cificka. K jejimu vyvolani je nutna pre-
zentace antigenu infekéniho agens a jeho
rozpoznani, nasledné diferenciace a akti-
vace B-lymfocytl a T-lymfocyt(, které jsou
zodpovédné za efektorovou slozku imunity.
B-lymfocyty se diferencuji v plazmatické
buriky a tvofi specifické protilatky. V pfipa-
dé T-lymfocytl se jednad o maturaci
T-helperl a cytotoxickych T-lymfocytd.
BakteriaIni imunomodulatory jsou skupi-
nou Iékd vyrobenych z usmrcenych a riizné
upravenych bakterialnich tél ¢i jejich sou-
¢asti. Jejich acinek je zaloZen na komplex-
nim pGsobeni antigenl bakteridInich
membran, pfipadné i nitrobunéénych orga-
nel. Tyto antigeny stimuluji specifickou

i nespecifickou imunitu. Klinickym proje-
vem imunomodulace je snizeni poétu a tr-
vani infekci, zejména respiracniho trak-

tu. Biostim je v porovnani s ostatnimi
imunomodulatory vyjimecny svym sloZzenim
i svou Gcinnosti.

Je to pfesné definovany extrakt z bunécné
stény Klebsiella pneumoniae, skladajici se
ze dvou velkych, dobfe chemicky definova-
nych glykoprotein(: molekuly F1, kterd po-
chéazi z bakteridlni membrany a je podobnéa
lipopolysacharidu, a non-endotoxinové
molekuly P1 pochazejici z bakteridlni sté-
ny. Biostim stimuluje jak nespecifické, vro-
zené, tak i specifické, ziskané, imunitni re-
akce. Ve srovnani s ostatnimi
imunomodulatory ovliviiuje Biostim nejen
imunitu protibakterialni, ale i imunitu proti-
virovou, protiplisfiovou a protinddorovou.
Ve své imunologické ambulanci sdruZuji fa-
du pacientd, ktefi trpi astymi respiraénimi
infekty, prevazné v zimnich mésicich.

Z téchto osob jsem vytvoril soubor 20 lidi,



Soubor 20 pacientii Iécenych pFipravkem Biostim

dobry efekt (bez infekéni epizody) 9 45 %
castecné zlepSeno (1 infekéni epizoda) 8 40 %
nezlepSeno (vice jak 1 infekéni epizoda) 3 15 %

Soubor 20 pacientii nelé¢enych pfipravkem Biostim

dobry efekt (bez infekéni epizody) 4 20 %
castetné zlepseno (1 infekéni epizoda) 1 5%
nezlep$eno (vice jak 1 infekéni epizoda) 15 75 %

ktefi prodélali v pfedchozim roce vice nez 4 epizody respiracnich in-
fekei. Pacientlim byla po 3 mésice v obdobi od prosince 2002 do
Gnora 2003 indikovana léEba preparatem Biostim. VSichni pacienti
byli sledovani nasledujici 3 mésice po skonceni terapie. BEhem toho-
to obdobi byl evidovan pfipadny vyskyt epizod respiracnich onemoc-
néni, jejich trvani a intenzita. Jako kontrolni soubor byl pouZit identic-
ky pocet 20 pacientil z mé ambulance s totoznou anamnézou, kde
nebyla nasazena Iécba Biostimem.

Pripravek byl podavan dle standardniho davkovaciho schématu ve

3 karach.

Prvni Ié¢ebné kira po dobu osmi dn(i: 2 tablety denné, nasleduje tfi-
tydenni prestavka, druhd lééebna kira po dobu 8 dn(: 1 tableta den-
né, tritydenni prestavka, treti osmidenni |é¢ebna kira po 1 tableté
denné. U obou soubor( bylo jak na zaatku, tak po ukonceni 1écby
provedeno laboratorni vySetfeni KO + dif., sedimentace, CRP, IgG,
IgA, IgM. Béhem terapie nedoslo ke statisticky vjznamnym zménam
v laboratornich ukazatelich. Do souboru nebyly zafazeny osoby s téz-
mi onemocnénimi. V priibéhu sledovani pacientd nebyly zaznamena-
ny Zadné nezadouci Gcinky, preparat byl velmi dobfe tolerovan.

Pfi vyhodnoceni tspéSnosti I6Eby byla pouZita tfiliroviiova stupnice.
Uginek 16Eby byl podle Gspésnosti klasifikovan jako dobry - bez pfi-
tomnosti infektu ve sledovaném obdobi 6 mésicil, astecné zlepseni
- 1 infekt ve sledovaném obdobi, bez zlepSeni - vice nez 1 infekt ve
sledovaném obdobi. Poté bylo provedeno porovnani obou soubori
pacienti. Z vysledki sledovani byla prokdzdna vyznamna terapeu-
tickd Gispésnost imunomodulace. V souboru pacient(i Iééenych
Biostimem (tab. ¢. 1) byl vysledek klasifikovan jako dobry ve 45%
pfipadd, jako ¢astecné zlepSeni ve 40% pfipadi a bez zlepSeni kli-
nického stavu bylo jen 15% pacient(.

V kontrolnim souboru (tab. €. 2) bylo 20% pacient(i bez projevi infek-
ce, 5% s jednou epizodou a zbylych 75% pacientl nevykazalo Zadné

zlepSeni. Rozdil mezi obéma soubory je statisticky vyznamny (p<0,01).

Terapie peroralnim imunomodulatorem Biostim je tedy prokazatelné
ti€éinna v prevenci opakovanych respiraénich onemocnéni. Lécha je
bezpecna, bez neZadoucich vedlejSich Gcinkl. Podavani pripravku
Biostim vede ke sniZeni frekvence, zavaZnosti a trvani infekci a sni-
Zuje tak jejich sociekonomicky dopad.
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odborny éasopis praktickych lékaii [FIEXIARL

SSRI v léché depresi

Doc. MUDr. Oldfich Vinaf, DrSc.

Psychiatricka IéEebna, Praha 8 - Bohnice

Souhrn:
KdyZ v roce 1957 pozoroval Svycarsky psychiatr Roland Kuhn zmirno-
vani deprese u svych nemocnych Ié¢enych imipraminem, netusil, Ze
objevem tohoto tcinku se otevira nova vyznamna kapitola psycho-
farmakologie. Slo o prvni medikament, o kterém bylo pozdéji proka-
zano, Ze u vétSiny nemocnych nahradi elektrokonvulzivni terapii, ale
také o otevieni cesty k vyzkumu biologické podstaty depresivnich po-

ruch.

Klicova slova:
SSRI, serotonin, deprese, diagnoza, 1écba

Na zacatku bylo tedy zjiSténi terapeutic-
kého Gcinku imipraminu. Toto vedlo jed-
nak k asili najit jiné podobné latky, které
by mély stejny nebo klinicky vyhodnéjsi
Gcinek, jednak k Usili odpovédét na otaz-
ku, jak je mozné, Ze imipramin dovede
depresivni poruchy Ié€it. Prvni Gsili vedlo
k nalezeni dalSich tricyklickych anti-
depresiv (TCA), ke kterym patfi prede-
vSim amitriptylin a dosulepin, to druhé
vedlo k objevu mechanismu G¢inku anti-
depresiv. Znovu se zde osvédcil princip
ex juvantibus, a to nejen v klasickém kli-
nickém smyslu, tj. ovéreni diagndzy (,po-
mohlo-li antidepresivum, Slo o depresi“),
nybrZ v obecnéjsi roviné, na které se psy-
chofarmaka stala klicem k pochopeni
funkci mozku a biologické podstavy psy-
chiky.

SSRI jsou produktem obou téchto Usili.
Jde o zkratku Selective Serotonin
Reuptake Inhibitors, tedy selektivni
inhibitory zpétného vychytavani serotoni-
nu. Jsou dnes prakticky nejuZivané;jsi
skupinou antidepresiv. Antidepresiva,

v jejichZ a¢inku se uplatfuje inhibice
zpétného vychytavani, se oznacuji zkrat-
kou RUI (reuptake inhibitory). Dfive se
jim fikalo thymoleptika.

VSechny RUI maji vice ¢i méné vyjadreny
Gcinek anticholinergni. | o ném se soudi-
lo, Ze se podili na antidepresivnim G¢inku,
dnes se tento (c¢inek poklada za nezadou-

ci. Jedna z velkych vyhod SSRI je, Ze tento
Gcinek nemaji nebo jen minimaini.
Objevu antidepresivniho G¢inku imipra-
minu pfedchézelo zavedeni reserpinu

v |é¢bé arteridlni hypertenze. Reserpin
vyplavi z mozku biogenni aminy noradre-
nalin, serotonin a dopamin. U laborator-
nich mysi vyvolava ptézu a imipramin ji
zabranil, a to se stalo screeningovym
testem pro hledani latek s predpoklada-
nym antidepresivnim (éinkem. Reserpin
se prestal jako antihypertesivum uZivat,
protoZe nejméné u dvou tfetin nemoc-
nych vyvolaval depresi. Byla tedy nasna-
dé mySlenka, Ze deprese je nasledkem
nedostatku biogennich amin{i v mozku.
Dalsi vyzkum svédcil pro to, Ze pro
vznik deprese ma nejvétsi vyznam defi-
cit serotoninu.

RUI obecné maji G¢inek na noradrenalin,
serotonin, dopamin a acetylcholin. Je-li
Gcinek na serotonin pro 1éEbu deprese
Gcinku na noradrenalin, dopamin a ace-
tylcholin se zachovanym selektivnim
Gc¢inkem na serotonin - tedy SSRI -
idealnimi antidepresivy. Tento nazor byl
sice ponékud zpochybnén zavedenim
dalSich generaci antidepresiv, kde vedle
Gcinku na serotonin se uplatfiuje G¢inek
na noradrenalin nebo dopamin. V praxi
vSak maji SSRI mezi antidepresivy nada-
le centralni misto.

B Mechanismus Géinku

Serotonin (5-hydroxytryptamin, dale jen
5HT) je dnes vedle adrenalinu nejpopu-
[arnéjSim neurotransmitérem. Mnoho lidi
ho povaZuje za ,hormon dobré nalady”

a pokladaji depresi za podobnou nemoc
jako diabetes, ktery je vyvolan nedostat-
kem jiného hormonu - insulinu. Tento
povrchni nazor neni v zasadé mylny, sku-
tecnost je vSak slozitéjsi. O Géinku 5HT
totiz rozhoduje stav a pocet jeho re-
ceptorli a jejich typ, respektive podtyp.
Pfi depresivni poruSe dochazi k up-regu-
laci receptor(i 5HT (zvySeni jejich afinity,
sensitivity a poctu), ktery je pokusem

o kompensaci nedostatku 5HT. Pfi 16¢bé
deprese se pocet téchto receptorli na
snizuje k normé. LéCba SSRI vede dale
ke zménam za synapsi: zvySi se aktivita
cAMP, adenylatcyklazy a cAMP-de-
pendentni proteinkinazy, coZ pak vede

k expresi genu pro CREB (CAMP respon-
se element-binding proteinu). Tato
kaskada zmén zaroven ukazuje cestu,
kterou se ubird vyzkum mechanismu
Gcinku vétsiny Iékd: od zmén na sy-
naptické membrané aZ ke zménam gene-
tickym.

vych faktor(, které zajistuji hojeni a rlist
novych neuronti. U depresivni poruchy,
posttraumatické stresové poruchy a dal-
Sich onemocnéni, spojenych s velkym
utrpenim, dochazi k tzv. behavioralni to-
Xicité, pfi niZ dochazi k vysoké kortiso-
laemii a nasledné k atrofii nékterych ob-
lasti mozku, predevsim hippokampu.
Odhalenim mechanismu G¢inku SSRI
historie nekon¢i. Pomohlo poznat pficiny
heredity depresivni poruchy. George Zu-
benko et al (2003) z University v Pitts-
burgu prostudovali genom 1200 lidi z 81
rodin postizenych téZkou depresivni po-
ruchou. Mutace genu pro CREB je velice
vzacna, ale naslijiu 9z 11 Zen s touto
diagndzou. CREB reguluje i fadu jinych
gend a hraje dilleZitou roli pfi regulaci
nykthemeralniho cyklu, interaguje

s estrogenovymi receptory v mozku, coZ
miZe souviset s tim, Ze Zeny trpi depre-
sivni poruchou pfiblizné dvakrat ¢astéji
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neZ muZi a s tim, Ze Zeny reaguji na tera-
pii SSRI I1épe nez muzi - ale jen tehdy,
ma-li jejich organismus k disposici estro-
gen. Pravdépodobnost, Ze Zenam v me-
nopause s hormonalni substituci pomo-
hou SSRI, je Gtyfikrat vySSi nez jestlize
hormony neuZivaji (Vinaf 2001).
Genetickou vlohu nesnadno prokazujeme
jsou pokusy, definujeme-Ili populaci ne-
mocnych (zce - a tfeba napfi¢ nosolo-
gickym spektrem. Tak napf. Bellivier et al.
(1997) naSel signifikantni asociaci mezi
funkéni a méné funkgni alelou genu pro
5HT-tranportér jen u nemocnych, ktefi se
pokusili o sebevrazdu dramaticky nasil-
nym zpGsobem (stfelnou nebo bodnou
zbrani, skokem z vysky). Jde o teoretické
vychodisko pro zdGvodnéni indikace SSRI
pro netrpélivé impulsivni lidi, ktefi Spatné
ovladaji své afekty a které ani nemusime
pokladat za nemocné.

V CR jsou v distribuci citalopram (20 mg
tbl., 40 mg/ml gttae a koncentrovany
roztok k pfipravé intravenézni infuze

40 mg/ml), escitalopram (10 mg tbl.),
fluoxetin (20 mg tbl.), fluvoxamin, (50

a 100 mg tbl.), paroxetin (20 a 30 mg
tbl.) a sertralin (50 a 100 mg tbl.).

Mezi jejich terapeutickymi Géinky nejsou
velké rozdily a jen zcela vyjimecné se né-
které z nich podafilo prokazat v kontrolo-
vanych klinickych pokusech. To vSak ne-
znamena, Ze individuaIni nemocni na né
nereaguji rozdilné a Ze je fada nemoc-
nych, kterym nepom{Ze jeden z nich a po-
muZe druhy. Znaéné, a v kontrolovanych
studiich prokazané rozdily jsou ve frekven-
ci a intenzité nékterych nezadoucich agin-
kii. Pro praxi to znamena, Ze pfi nelspé-
chu nebo Spatné toleranci jednoho SSRI
muZe byt vyhodné prevést pacienta na ji-
né SSRI. Pfi tomto postupu zaleZi na za-
vaznosti onemocnéni a pfedevsim na rizi-
ku spojeném s oddalenim terapeutického
efektu.

Latence pied nastupem terapeutické-
ho ti¢inku se liSi predevsim podle diag-
nézy nebo symptom( - od hodin pfi pa-
tologickém placi po cévni mozkové
pfihodé aZ po 2 mésice pfi socialni fobii.
Velmi podobny je vSak u vSech SSRI kva-
litativni profil nezadoucich G¢inka, i kdyz
jejich frekvence a intenzita se u rliznych
SSRI [isi.

U 6 a7 30 % nemocnych dochazi hned
po prvnich davkach SSRI k nezadoucim
Gcinkdm, které jsou pfimym nasledkem
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zvySeni koncentrace serotoninu v sy-
naptické Stérbiné a aktivace 5HT 3 re-
ceptort. Jde o nauzeu, vzacnéji vomitus
a prijem. D& se tomu predejit tim, Ze po-
radime nemocnému polykat 1€k mezi jid-
lem, nejlépe napf. s jogurtem, polévkou
nebo omackou. Nauzea prejde zpravidla
do 2-3 dnd, i kdyZ pacient pokracuje

v |1é¢bé. Je tfeba na to nemocné upozor-
nit pfi predpisu Iékd. Jinak hrozi, Ze ne-
mocny pfestane |ék uzivat, ponévadz
usoudi, Ze tyto potiZe se budou pfi opa-
kovanych davkach prohlubovat.

Aktivaci 5HT 2 receptor( dochazi pfibliz-
né u 10 az 25 % nemocnych k afektivni
tenzi, nékdy i anxiozity, bolestem hlavy
a mirnému tremoru. Zvlast docasné zhor-
Seni Gizkosti byva vniméano jako paradox,
ponévadZ SSRI nemaji jen antidepre-
sivni, ale i velmi spolehlivé anxiolytické
ucinky. K tém vSak dochazi azpo 2 - 3
tydenni latenci, zatimco k (zkosti jako

k nezadoucimu Géinku hned po zacatku
uZivani.

U 10 az 50 % nemocnych pozorujeme
snizeni prijmu potravy. Zvlasté ve Spoje-
nych statech bylo tohoto nezadouciho
Gcinku Casto vyuZivano - nebo spiSe zne-
uzivano - k 1é¢bé obezity. PFi I6Ché de-
presivnich a Gzkostnych poruch a chro-
nické bolesti vSak zpravidla k poklesu
télesné hmotnosti nedochéazi, ponévadz
zmiriovani pfiznakl byva spojeno s na-
vratem zajmu o aktivity pfinaSejicimi né-
co pfijemného a k nim patfi i dobfe se
najist né¢eho chutného. Tento zajem
zpravidla prevazi farmakologicky vyvola-
nou snizenou chut k jidlu.

Néco analogického plati i o sexualnich
dysfunkcich, jejichZ vyznam vystupuje
zvlasté u dlouhodobé udrZovaci nebo
profylaktické IéCby. Anhedonie je ¢astym
pfiznakem deprese, a tak v dobé akut-
nich pfiznak( nemivaji nemocni zajem

0 sexudlni aktivity. Teprve po odeznéni
deprese a anhedonie se sexualni dys-
funkce stava problémem.

SSRI nevedou k porucham potence, ne-
snizuji libido, ale prodluZuji dobu pred
dosazenim orgasmu anebo ejakulace.
Nékdy zplsobi Gplnou anorgasmii. Frek-
vence této poruchy je 8 - 30 % a je na-
sledkem aktivace 5 HT 2 receptori. Je
tfeba se na ni nemocnych aktivné ptat,
protoZe nemocni je pokladaji za pfiznak
onemocnéni nebo za pfiznak starnuti. To
zhorSuje jejich pfiznaky. UZ vysvétleni, Ze
jde o Gcinek l1éku vede k (levé. Zmirnit
nebo odstranit tuto dysfunkci nebyva
snadné. Léky, které mohou pomoci, mi-

vaji zase své nezadouci G¢inky. Jde napf.
o cyproheptadin, ergolinové pfipravky,
yohimbin nebo sildenafil. Nékdy Ize bé-
hem udrZovaciho nebo profylaktického
podavani doporucit nékolikadenni ,|éko-
vé prazdniny“ pfed planovanym sexual-
nim stykem. Jinym feSenim miZe byt pre-
vedeni na antidepresiva inhibujici

5 HT 2 receptory jako je napt. mirtazapin.
Vzacnym vaznym nezadoucim G¢inkem je
serotoninovy syndrom, ktery je nasled-
kem extrémné zvySené koncentrace sero-
toninu. Nastava pfi toxickém predavko-
vani SSRI, ¢asto uzitim kombinace dvou
nebo vice 1ékl zvySujicich koncentraci
serotoninu. K nim patfi lithium, clo-
mipramin, pethidin, trazodon a nefazo-
don. Zakazané jsou kombinace SSRI

s inhibitory monoaminooxidazy (tra-
nylcypromin, moclobemid), kde se riziko
nevyéerpava jen symptomy serotonino-
vého syndromu. Serotoninovy syndrom
se projevuje prijmem, tfesem, pro-
fusnim pocenim, svalovymi spasmy, né-
kdy také zmatenosti, hypertermii

a bezvédomim. Byla popsana i imrti. PFi
vCasné diagnose staci vysadit SSRI

a pfiznaky vymizi do 24 hodin.

Mnoho lidi miva obavy, Ze antidepresiva
mohou vést k navyku a zavislosti. Tyto
obavy nejsou odivodnéné, naopak, SSRI
nékdy pomahaiji pfi [6Ché zavislosti,
napf. na nikotinu nebo alkoholu. Je prav-
da, Ze abruptivni skonéeni podavani SSRI
u nékterych nemocnych vede k pfizna-
klim pfipominajicim abstinenéni syn-
drom: tfes, neklid, nespavost, poceni.
Nékdy jde o navrat pfiznakdl, které byly
SSRI Iéceny. Témto obtiZim se vyhneme
pomalym sniZovanim davek do ztrace-
na: napf. jednu tabletu kaZdy druhy ne-
bo i tieti den neZ se SSRI vysadi docela.

Indikace SSRI se zdaleka nevyCerpavaji
depresivni poruchou a socialni fobii,
jejichZ I6Ché jiZ byly vénovany autorovy
¢lanky v tomto ¢asopise (Vinar 2003a

a 2003b).

Po cévni mozkové prihodé se rozviji de-
prese nejméné u poloviny nemocnych.
Po zndmkach deprese je tfeba patrat,
nebot komorbodita s depresi zhorSuje
prognézu mozkové prihody. To plati

i 0 komorbidité deprese s infarktem
myokardu a diabetem. Castym problé-
mem pacientl po cévni mozkové piihodé
je patologicky plag. Uginek SSRI zde
¢asto nastoupi velmi rychle, nékdy i do
jedné hodiny.



SSRI dnes dédvame prednost pfi IEChE tz-
kostnych poruch (generalizované lzkost-
né poruchy, panické zkostné poruchy

s agorafobii i bez agorafobie), obsedant-
né-kompulsivni poruchy a posttrauma-
tické stresové poruchy (PTSD - Vinaf
2002). Pri jejich ordinaci nesmime zapo-
minat, Ze Gc¢inek SSRI nastava aZ po 2-3
tydnech. Proto byva vyhodné zacit |é¢bu
kombinaci SSRI s benzodiazepiny - nej-
Iépe s alprazolamem, po kterych dojde

k rychlé llevé. Po 3-4 tydnech benzodia-
zepiny pomalu postupné vysazujeme

a pacient pokracuje jen v uzivani SSRI.
Abychom predesli zdrahani nemocného
prestat benzodiazepiny uZivat, upozorni-
me hned pfi jejich prepisu, Ze jde o medi-
kace doGasnou, o prvni pomoc.

Uginek SSRI v 16Eb& chronické bolesti
neni tak spolehlivy jako G¢inek TCA, maji
vyhodu chybéni anticholinergnich neza-
doucich G¢ink(. Stoji za to pokusit se

0 zaménu TCA za SSRI, jestliZze nemocné-
ho trapi zacpa, sucho v tstech anebo
jsou-li TCA kontraindikovany pro kardio-
toxicitu.

DuleZitou indikaci SSRI je premen-
strualni dysforicka porucha, kde staci
podavat SSRI intermitentné po dobu 6 -
10 dni v premenstruu. Mnoha Zenam -

a Gasto i ¢lenlim jejich rodin a spolupra-
covnik(im v zaméstnani - se tim vyrazné
zZlepsi kvalita Zivota.

Vdécnou indikaci SSRI je dlouhodoba
profylaxe migrény, (icinnost vSak Ize ne-
snadno u individualnich nemocnych pred-
povédét. SSRI pokusné nasazujeme nejen
pfi selhavani jinych profylaktickych postu-
pd, ale i tam, kde jina 1éCba vede k neza-
doucim G¢inkim, napf. obezité.

DalSi indikaci SSRI je mentaini bulimie

a podle jedné studie i anorexie. SSRI Ize
s lispéchem pouZit jako adjuvantni [é¢bu
pfi alkoholismu, zvI45té dochazi-li k abu-
zu periodicky (kvartalni pijaci), nebo je-li
spojen s periodickymi depresemi. Nékdy
pomahaji i pfi IéChé koufeni.

Vyrazny deficit koncentrace serotoninu

v mozku byl zjistén u zlo€incl poprave-
nych pro nasilné ¢iny na elektrickém
kfesle, kde neni problém s postmortalni-
mi biochemickymi zménami (Volavka
1995). Jsou tu tedy teoretické divody,
potvrzované kasuistickymi zkuSenostmi,
pro uZiti SSRI u impulsivnich, ktefi Spat-
né kontroluji své afekty nebo netrpéli-
vost. Dobré zkuSenosti s SSRI jsou také
u osob v trvalém tézkém distresu, jako
napr. u blizkych pfibuznych pecujicich

0 nemocné Alzheimerovou nemoci nebo

jakoukoli infaustni chronickou chorobou.
SSRI podavané profylakticky mohou
zmirnit pfiznaky deprese z odbfemenéni
a truchleni, ke kterym zpravidla dochazi
po Gmrti ¢lovéka, o kterého se starali. Ti-
to pfibuzni provazeji nemocného k lékafri
a referuji o jeho stavu, aniz si sami sté-
Zuji na nespavost, lzkosti a vyGerpani. Je
vhodné, aby jim taktné 1ékar nabidl po-
moc.

Ne vSechny SSRI jsou registrovany pro
IéEbu ve vSech zminénych indikacich.
Marketingova politika vyrobcli rozhoduje
o investicich do nakladnych randomizo-
vanych dvojité slepych klinickych studii,
jejichZ vysledky jsou podkladem Zadosti
o rozsiteni indikaci. Nejsou ddvody pro
oGekavani, Ze se v Sifi indikaci jednotliva
SSRI od sebe [iSi. V nasledujicim popisu
vlastnosti jednotlivych SSRI budou zmi-
nény jen zvlastnosti, které je odlisuji od
ostatnich.

Délka léchy je riizna podle diagnézy.
PFi prvni epizodé deprese se SSRI po-
davaji nejméné 6 - 9 mésicu, zpravidla
vsak jeden rok, jinak hrozi relaps. Pri
druhé nebo dalSi epizodé deprese se ma
SSRI podavat nejméné rok, zpravidla
vSak aspon dva roky i pfi pIné remisi. Pfi
tizkostnych poruchach nebo chronické
bolesti je mozno SSRI vysazovat po 6 - 9
mésicich a Cekat, zda nedojde k prodro-
mdm relapsu nebo recidivy. Pfi depresi
po odeznéni distresové situace lze SSRI
vysadit do 3 mésicl, pfi patologickém
placi do 6 tydnd.

Fluoxetin

U vétSiny nemocnych lehce aktivuje, po-
dan vecer mlze proto naruSovat spanek.
Aktivace miZe byt spojena s narlistem
tense, aZ lizkosti. Ma velmi dlouhy vylu-
Covaci polocas, takZe nevadi, jestlize ne-
mocny denni davku (jedna tableta po
20 mg) vynecha a nebyvaji problémy

s abruptivnim skonéenim Ié¢by. Vhodny
je pfedevsim pro utlumené hypodyna-
mické nemocné.

Fluvoxamin

Vice neZ ostatni SSRI tlumi. Zacina se

s davkou 50 mg na noc a ta se zvySuje
postupné na 150 nebo i 200 mg/den.
Vhodny je pro neklidné anxi6zné-depre-
sivni nemocné, pravdépodobné nejrych-

leji ze vSech SSRI vede k odeznéni suici-
dalnich tendenci.

Citalopram

Ze vSech SSRI nejselektivnéjsi, netlumi
ani neaktivuje. Ma minimaini nezadouci
ucinky. Zpravidla staci jedna tableta

20 mg za 24 hodin. Nechame pacienta
vybrat, zda rano nebo vecer, podle toho,
jak se po ni citi. Vhodny i pro staré so-
maticky nemocné, kde nékdy staéi i pul
tablety. Lze vyuZit i jemnéjsi davkovani
v kapkach, nebo intravendznich infusi.

Escitalopram

Drtiva vétSina soucasnych Iéki jsou ra-
cemické smési obsahujicich levotogivé

a pravotoCivé izomery, jejichZ farmakolo-
gické Gcinky se mohou vyrazné lisit. Cis-
tym stereoisomerem mezi SSRI je escita-
lopram. Jeho denni davka je 10 mg, ma
jesté méné nezadoucich Gcinki nez cita-
lopram véetné sexudlnich dysfunkci. Ma
zvyraznéné terapeutické Gcinky, odstra-
nuje Casto rezidudlni pfiznaky, které pre-
trvavaji i po Gspésné 1écbé jinymi anti-
depresivy.

Sertralin

Lécbu zacindme davkou 50 mg/den

a zvySujeme ji podle odpovédi az na 150
nebo 200 mg/den. Podobné jako cita-
lopram zpravidla neovliviiuje psychomo-
toriku.

Paroxetin

Je G¢inny v davce 20 az 50 mg/den. Mo-
hutnost inhibice zpétného vychytavani
serotoninu je po ném ze vSech SSRI nej-
vy$Si, je vSak méné selektivni. Teoreticky
to znamena vyssi antidepresivni G¢innost
a Vétsi riziko nezadoucich G¢inka.
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leznou informace z oblasti diagnostiky a 1é¢by. Text odstfihnéte a vyvéste ve VaSi cekarné.
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practicus - informace pro pacienty

KOFEIN A JEHO UCINKY NA ZDRAVi

xex2

Kofein je svétové nejrozsifenéjsi droga. UZ v 15. stoleti stafi Evro-
pané uZivali potraviny obsahujici kofein k 1é¢bé bolesti hlavy, za-
vrati, apatie, kaSle a dokonce i k prevenci moru a jinych nemoci.
Ackoliv je kofein oznacovan za nejnevinnéjsi drogu, neni tak zcela
nevinny. Kofein je lehce navykova stimulacni latka, ktera ma nega-
tivni diisledky pri pfedavkovani a pfi jeho vysazeni se mohou obje-
vit abstinenéni pfiznaky.

Konzumace kofeinu ve spolecnosti je pro jeho stimulujici a tinavu od-
dalujici a¢inky velmi oblibena. Mnozi konzumuji vysoké davky denné,
aniz si to uvédomuji. Mnoho déti konzumuje limondady s pfidavkem
kofeinu. Tyto ndpoje, maji nejen vysoky obsah ,prazdnych“ kalorii diky
nadmérnému obsahu cukru, ale v konzumovanych mnozstvich mohou
snadno presahovat i maximalni bezpeénou davku kofeinu na den

a zplisobovat pfiznaky z pfedavkovani. Déti, které mohou byt na kofei-
nu snadno zavislé, maji tendenci pit tyto ndpoje na Gkor nutriéné da-
leZitého mléka a na vitaminy bohatych ovocnych dzusi. Pfitom mléko
v détské vyZivé je klicové pro zdravy vyvoj kosti a nedostatecny pfijem
v détstvi nebezpecné zvysuije riziko vzniku osteopordzy v dospélosti.

Maximalni bezpecné davky kofeinu denné:

Déti 4-6 let 45mg/den

Déti 7-9 let 62,5 mg/den

Déti 10-12 let 85 mg/den

7eny, které se snazi otéhotnét

Téhotné Zeny 300 mg/den

Kojici Zeny

Dospéli 400 - 450 mg/den

Na z&kladé védeckych vyzkumi bylo zjisténo, Ze zvySena konzumace
kofeinu miiZe snizovat schopnost otéhotnéni, vést k potratu nebo zpo-
malit riist plodu. Kofein se také dostava do matefského mléka a mlize
negativné ovlivnit klid a spanek ditéte.

Bylo prokazéno, Ze kofein ma také negativni a¢inky na metabolismus
kosti, tim Ze zplisobuje, byt jen malé, ztraty vapniku do moci. Proto je
doporucovano, aby si konzumenti pfidavali do kafe mléko nebo vypili
alespon jednu sklenici mléka denné nebo preventivné uZivali kalciové
tablety.

Kofein miiZe zhorSovat pfiznaky Zaludecénich vied(i a zpomalovat jejich
hojeni, proto Iékafi v téchto pfipadech jeho konzumaci nedoporucuji.
Na druhé strané nebylo prokézano, Ze kofein sdm o sobé miZe zpliso-
bit Zalude¢ni viedy.

Pozivéni kofeinu se nedoporucduje u nékterych srdecnich onemocnénti,
protoze miZe zplsobit zdvainou srdecni nepravidelnost (arytmii).
Avsak nikdo dosud neprokazal, Ze by kofein sém o sobé zplisobil one-
mocnéni srdce. Také vliv kofeinu na krevni tlak je vySe uvedenych bez-
pecnych davkach zanedbatelny. Po poradé s Iékafem si mize i vétsi-
na kardiakl zpfijemnovat Zivot umirnénou konzumaci ¢erné kavy.
Mnozi lidé povaZuji piti kavy za dostate¢ny denni pfivod tekutin. Opak
je pravdou. Kava zpisobuje vyznamné vétsi ztratu tekutin svym moco-
pudnym Géinkem nezZ do téla doda. Mnozi kafafi pak trpi chronickou
dehydrataci a pfichazi k |ékafi se stiznostmi na (navu a bolesti hlavy.
Je proto diileZité myslet na to, Ze na kazdy Salek kavy je tieba vypit
sklenici vody navic a to nad rdmec bézného denniho pfisunu tekutin.
Chronické predavkovani kofeinem (kofeinismus) se miize projevit ne-

klidem, predrazdénosti, poruchou koncentrace, Gzkostnosti, nechu-
tenstvim, nespavosti, svalovymi zaSkuby. Jednotlivd davka, kterd vy-
vola akutni pfiznaky z pfedavkovani je individualni v zavislosti na véku
a vnimavosti jedince. MiZe se objevit po poZiti 250 aZ 750 mg kofei-
nu, coZ odpovida zhruba 2 az 7 $alkdim kavy a mezi projevy patfi ties,
neklid, pocit na zvraceni a zvraceni, buseni srdce, bolest hlavy, svalo-
vé napéti a zaskuby, nemoznost spat. Tento stav za podminky zasta-
veni dal$iho pfisunu tekutin odezni sdm o sobé. Odeznéni napoméaha
zvySeny piijem tekutin a kalorii. Davky vySSi neZ 750mg (7 $&lkG kavy)
mohou zpUsobit zachvat lizkosti, zmatenost aZ blouznéni, zvonéni

v usich nebo svételné zablesky v oéich. PFi rozvoji takového stavu mi-
Ze byt nevyhnutelna i hospitalizace.

Uginky kofeinu pretrvavaji v téle primémého nekufaka po dobu 5-7
hodin. Nékteré faktory vSak mohou ovliviovat dobu jeho G¢inku: napf.
u téhotné Zeny pretrvava dGéinek 18-20 hodin, u Zen uZivajicich hor-
monalni antikoncepci aZ 13 hodin, a naopak u kufakl pretrvava Géi-
nek kofeinu primérné 3 hodiny.

Pokud lidé navykli na denni pfijem kofeinu davku nahle omezi, mohou
se u nich objevit abstinenéni pfiznaky jako Gporné bolesti hlavy

a Unava. Kofein je pak tfeba trpélivé a postupné omezovat az do Upl-
ného vysazeni.

BohuZel na vétsiné kofeinizovanych napojl neni uvedeno nic blizsiho,
neZ Ze napoj obsahuje kofein. Vynimecné je pfitomna zminka o tom,
jaky je skutec¢ny obsah kofeinu, aby si konzument mohl spocitat kolik
kofeinu v uréitém mnoZstvi napoje vypije. Tento pfehled je orientac-
nim voditkem o obsahu kofeinu v béZnych néapojich a potravinach:

Produkt Davka OPsah’kofeinu
v jedné davce

Kava:

Cerna kava-,turek Salek - 250 ml 135 mg

Cerna kava- filtrovana  Sélek - 250 ml 118 mg

Instantni kdva Salek - 250 ml 76-106
primérné 96 mg

Caje:

Bézny Cerny caj sacek 50 mg

Zeleny ¢aj sacek 30 mg

Limonady:

Mountain dew 500 ml - mald lahev 76 mg

Coca cola 500 ml - mala ldhev ~ 50-65 mg

Coca cola 355 ml - 1 plechovka 36-46 mg

Dietni Coca-cola 355 ml - 1 plechovka 39-50 mg

Dr. Pepper 500 ml - malé lahev 55,7 mg

Pepsi cola 500 ml - malé lahev 54 mg

7-Up 500 ml - mala lahev 0

Sprite 500 ml - mald ldhev 0

Kakao:

Kakao-napoj s mlékem Salek - 250 ml 8mg

Cokolada na vareni 100 g 89 - 207 mg

Nové se u nas zacinaji objevovat i kofeinizované sodové vody, které
mohou obsahovat aZ 145 mg kofeinu v p(l litru vody.

MUDr. Jaroslava Lankova
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odborny casopis praktickych léka

Angina pectoris

Prof. MUDr. Roman Cerbak, CSc.

Centrum kardiovaskularni a transplantacni chirurgie, Brno

Souhrn:
Angina pectoris predstavuje priznak, kterym se nejéastéji projevuje
koronarni tepenna nemoc. Je zpiisobena nepomérem mezi zvySenymi
poZadavky pracujiciho myokardu na kyslik a jeho sniZzenou dodavkou

zliZzenou véncitou tepnou.

Klicova slova:
angina pectoris, anamnéza, klinické vysetreni, Iécba

Angina pectoris ma riizné podoby, od
chronické stabilni anginy, pres nestabilni
anginu pectoris aZ po akutni infarkt myo-
kardu. M4 takeé rizné variace - ,néma
angina pectoris“, prokazatelna pouze na
dlouhodobém ekg vySetreni anebo spas-
ticka angina, zvana Prinzmetalova. ,Néma
angina pectoris” neni tak vyjimec€na. To-
pol uvadi nejméné 75% ischemickych pfi-
hod bez angindznich obtizi, které byly pro-
vazeny vice nez 1 mm depresemi ST

v konéetinovych svodech; zbyvajicich
25% stejné dokumentovanych ische-
mickych epizod mélo stenokardie (13).
Crawford prokazuje u nemocnych s chro-
nickou stabilni anginou pectoris, Ze 87%
vSech ischemickych epizod bylo némych
a pouze 13% mélo stenokardie. Stejné
tak i spasticka angina Prinzmetalova neni
tak neskodna, jak se nékdy uvadi, a mize
vést dokonce a7 k infarktu myokardu

a nahlé smrti. Zvlastni skupinu tvofi ne-
mocni s anginou mikrocirkularni, nazva-
nou také kardialnim syndromem X (2).
Jak spasticka, tak i mikrocirkularni angina
pectoris nema Zadné patologické zmény
na véncitych tepnach pfi koronarogra-
fickém vySetreni.

Nejvyznamngjsi moznost ovlivnéni v ordi-
naci praktického Iékare se tyka pfedevsim
anginy pectoris a jeji stabilni formy, proto-
Ze v této podobé se s ni prakticky lékaF
setkava nejcastéji a jeho podil

v diagnostice a terapii tohoto druhu koro-
narni tepenné nemoci je nenahraditelny.
Koronarni tepenna nemoc patfi k nej-
castéjsim kardiovaskularnim onemoc-
nénim. Ve Spojenych statech ji trpi vice
nez 12 milion( obyvatel a angina pectoris

se vyskytuje u vice nez 6 milionl z nich
(1). Odhaduje se, Ze roéné onemocni

v USA vice nez 1 milion obyvatel akutnim
infarktem myokardu (9). Jini jsou skrom-
néjsi a uvadéji pouze 800 000 novych in-
farkt(i v USA roéné (7). Ceska literatura
uvadi klesajici pocty akutnich infarkt

u nds. Zatimco v roce 1995 byl v CR po-
Cet hospitalizovanych pro akutni infarkt
myokardu 26 026 pacient(, v roce 2000
bylo hospitalizovano pro toto onemocnéni
jen 22 042 nemocnych. Tedy pokles cel-
kového poctu hospitalizaci pro infarkt
myokardu o 15% (12).

l Anamnéza

V rozpoznani anginy pectoris nejvyznam-
néjsi roli hraje pecliva anamnéza a klinic-
ké vySetreni, tedy zakladni diagnostické
pomiicky praktického Iékafe. Spravné
stanovena diagnoza bolesti na hrudi zna-
mena v dnesni drahé mediciné znacnou
Gsporu v nakladnych diagnostickych i 1é-
¢ebnych postupech.

Je vSak nutné znat podrobné vSechny
mozné projevy ischemické choroby srdec-
ni. Jako stabilni anginu pectoris oznacuje-
me tlak aZ bolest na hrudniku a pfilehlych
oblastech, které jsou obvykle vyvolany fy-
zickou i psychickou ndmahou. Pacienti
tuto bolest Iici rliznym zplsobem. VEtSina
z nich uvadi tlakovou Gi sviravou bolest,
ktera je nékdy provazena pocitem Uzkosti.
U jinych se vyskytuje bolest paliva. Jini
nemocni popisuji obtize méné presveédci-
vé jako mirny tlak na hrudniku nebo pou-
ze jako neprijemny pocit, ktery spiSe zne-
klidfiuje nezZ boli. Retrosternalni lokalizace
je béZna, stejné tak je i témér vidy pritom-
na irradiace; nejcastéji do ulnarni ¢asti le-

Diroton
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vé horni koncetiny, vzacnéji do pravé, ne-
bo do obou. Mohou se vSak vyskytovat
obtiZe lokalizované do rliznych mist: do
nadbfisku ¢i do dolni éelisti, jsou vSak
méné Casté. U starSich nemocnych se
Casto setkadvame s ekvivalenty angi-
ndznich obtiZi: dusnost, ¢i slabost.
Peclivda anamnéza je klicem ke spravné
diagnoze. Pfi spravném zvaZeni druhu bo-
lesti i jejiho trvani, vyvolavajicich pficin

a naopak mechanism, bolest odstranuji-
cich, a na zakladé pfidruzenych sympto-
mu je moZné anamnézou spolu s kli-
nickym vySetfenim stanovit spravnou
diagndzu. Zde je misto praktického Iéka-
fe nezastupitelné.

Zachvat stabilni anginy pectoris zacina
obvykle postupné a dosahuje maxima bé-
hem nékolika minut. Typické pro anginu
pectoris je vznik obtiZi pfi ndmaze, jakou
je na priklad chlize do kopce nebo do
schodil, v chladu, proti vétru ¢i po opu-
lentnim jidle. Nemocni pfi vzniku bolesti
z0stavaji v klidu, prerusuji chizi, ¢i se do-
konce posazuji. Naopak oproti anginé
pectoris svédéi (pleuralni) bolest, zavisla
na dychani, dale bolest, kterou nemocny
lokalizuje jednim prstem na jednom misté
hrudniku. Dale bolest vyvolana pohybem
hrudniku ¢i kon€etinami a bolest vyvolana
pfi palpaci hrudniku. Proti anginé pectoris
sveédci také bolest trvajici nékolik hodin
(pokud se nejedna o infarkt myokardu),
tak i bolest kratkodoba, trvajici nékolik
vtefin. Také vyzafovani bolesti do dolnich
konéetin je vysoce nepravdépodobné pro
anginu pectoris.

Typicka angina pectoris prestava po néko-
lika minutach klidu nebo pfi uZiti nitrogly-
cerinu. Nitroglycerin se proto také pouziva
jako jednoduchy diagnosticky prostfedek;
je vSak nutné pamatovat na to, Ze i jicno-
vé bolesti a jiné syndromy mohou takeé re-
agovat na tento Iék. ZpoZdéni odpovédi

o0 vice nez 5 - 10 minut vSak ukazuje bud
na nepfitomnost ischemické choroby sr-
decni, anebo naopak na velmi zavainé
postizeni (nestabilni angina pectoris ¢i
dokonce infarkt myokardu).

DuleZitou soucasti klinického vySetreni
praktickym IékaFem je posouzeni stup-
né obtizi. Zatimco pro kardiovaskularni
onemocnéni obecné se pouZiva zndma
funkéni newyorska klasifikace New York
Heart Association - NYHA, pro angindzni
obtiZe se nejlépe osvédCila stejné
Ctyrstupniova funkéni kanadska klasifika-
ce Canadian Cardiovascular Society -
CCS. Mezi obéma klasifikacemi existuji
nékteré rozdily.
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Zatimco . stupen NYHA oznacuje nemoc-
ného s klinickymi znadmkami srde¢niho
onemocnéni, ale bez jakékoliv limitace fy-
zické aktivity (,auskultacni typ“),

I. stupei CCS jiZ znamena stenokardie,
byt jen pfi mimoradné namaze.

Stupen Il. je v NYHA klasifikaci pacient,
kterd mé obtiZe pfi velké namaze, v CSS
hodnoceni znamena nemocného, ktery
ma mirnou limitaci bézné aktivity - angi-
ndzni obtiZe se objevuji pfi rychlé chlzi
do kopce ¢i do schod, zvIasté je-li pfito-
men emocialni stres, chlad, nebo ma-li
pacient po jidle.

Klasifikaci NYHA 1l oznacujeme pacien-
ta se srde¢nim onemocnénim, ktery ma
zieteIné omezenou aktivitu, CCS pak pa-
cienta, ktery ma zfetelnou limitaci béZzné
aktivity (angina pectoris pfi chlizi do prv-
niho patra).

Funkéni klasifikace NYHA IV i CCS IV maji
podobna kriteria: i minimalni pohyb vyvo-
|ava obtiZe; ty se vSak mohou objevit

i vapIném klidu (1).

U nemocného, ktery prichazi do ordinace
praktického lékafe s ndmahovymi bolest-
mi na hrudniku je tfeba diferencialné dia-
gnosticky myslet také na jind onemocné-
ni, ktera mohou byt s anginou pectoris
zaménéna. Vétsinou napomiize pecliva
anamnéza a podrobné klinické vySetreni.
1. Onemocnéni jicnu

Nejcastéjsimi jicnovymi chorobami, které
mohou simulovat stenokardie je
gastro-ezofagealni reflux, ktery postihuje
asi 7%-14% jinak ,zdravé populace” USA
(1) a poruchy jicnové motility, zahrnujici

i difusni spasmus, ktery je charakterizo-
van silnymi peristaltickymi kontrakcemi

a mohutnou, silnou achalazii.

2. Biliarni kolika

Visceralni symptomy mohou byt velmi
Casto vyvolané myokardialni ischemii,
zvlasté akutnim infarktem dolni stény, ale
naopak také cholecystitida a hepatobi-
lidrni onemocnéni mohou napodobit angi-
nézni obtize. Tato onemocnéni maji vSak
rozdilnou pfi€inu obtiZi (dietni chybu)

i vetSi délku trvani bolesti (2-4 hodiny).
Bolesti obvykle spontanné ustupuji a ob-
dobi mezi jednotlivymi zachvaty je zcela
asymptomatické. Bolesti jsou nej-
intenzivnéjsi v pravém hypochondriu, ale
mohou byt citelné také ve stfednim epi-
gastriu s pozitivnim palpacnim nalezem

v téchto mistech. Iradiace je do lopatky,
ale bolest se miZe projikovat také do pra-
vého ramene v pripadé peritonealniho
drazdéni (Eleckerovo znameni).

3. Kosto-sternalini syndrom

Tento syndrom, ktery poprvé popsal Tietze
v roce 1921, je charakterizovan
konstantnimi bolestmi na predni strané
hrudniku. Lokalizované jsou do mista kos-
to-sternalniho spojeni v misté Zeberni
chrupavky. ObtiZe vSak mohou pfipominat
anginu pectoris, ale jsou stalé a dobre lo-
kalizovatelné pacientem. Palpacné je citli-
va nejCastéji chrupavka 2. - 4. Zebra vle-
vo od sterna.

4. Cervikalni radikulitis

Toto onemocnéni miZe byt zaménéno za
anginu pectoris. Je vSak dobfe rozliSitelné
vyvoldvajici pficinou (pohyb krku, hlavy),
nikdy ji vSak neni aktualni ndmaha.

5. Akutni infarkt myokardu

Ma bolesti intenzivnéjsi a prolongované
(>30 min), spojené vétSinou s charakte-
ristickymi zménami na elektrokardiogra-
fické kfivce a zménami biochemickych
ukazatel( nekrdzy srdeéniho svalu (tropo-
nin I, troponin T, srde€ni izoenzym krea-
tinkindza CK MB). Bolesti nereaguiji na
nitroglycerin. Nestabilni angina pectoris
ma také déletrvajici bolesti (>20 min),
mUiZe mit negativni ekg a mlZe také rea-
govat na nitroglycerin. Oba tyto stavy vSak
vyZaduji naléhavou pomoc a prakticky Ié-
kaf tyto nemocné odesila ihned na spe-
cializované pracovisté, pokud se k nému
vlibec dostanou.

6. Disekce ascendentni aorty

Patfi sice k diferencialni diagnostice akut-
niho infarktu, avSak u nékterych nemoc-
nych miiZze mit bolest chronicky charakter
pfipominajici anginu pectoris. V akutni fa-
zi nemocni popisuji bolesti jako velmi ost-
ré, které vyzatuji do zad. EKG obvykle be-
ze zmén, spravnou diagndzu poskytne
echokardiografické vySetreni, po€itacova
tomografie, nebo magneticka rezonance.
| toto onemocnéni prakticky 1ékar odesila
okamZité na odborné vySetreni. PFi chro-
nickém pribéhu mlize byt v diferencialni
diagnostice pomUckou setrvala bolest,
bez zavislosti na aktualni ndmaze a opa-
kované negativni ekg kfivka i pfi déletrva-
jicim pribéhu onemocnéni.

7. Té7ké plicni hypertenze

MUZe byt provazena anginéznimi bolest-
mi, které jsou ve skuteénosti opravdu
anginéznimi bolestmi hypertrofické pravé
komory; objevuji se také pfedevsim pfi
namaze. Kromé stenokardii ma vSak ne-
mocny s plicni hypertenzi predevsim vy-
raznou dusnost, zavraté az mdloby.
Auskultacné je akcentovana 2. ozva nad
plicnici, eventuelné jsou pfitomné znamky
pravostranného srde¢niho selhani. Na
EKG zndmky hypertrofie pravé komory.




Obdobné potize muze plsobit i plicni
embolizace, avSak i zde je hlavnim pfizna-
kem dusnost. K odliSeni od anginy pecto-
ris pomaha pleuralni bolest, patrna zvlas-
té pfi hlubokém inspiriu a tachykardie,
ktera je pro plicni embolizaci typicka. PFi
Klinickém vySetfeni nachazime ¢asto
pleurdlni tfeci Selest.

8. Akutni perikarditida

Také toto onemocnéni miize €init obtize
pfi odliSeni od anginy pectoris. Pericardi-
tis acuta vSak postihuje predevsim mlad-
i populaci neZ koronarni tepenna ne-
moc, bolesti na hrudniku neodstrani
nitroglycerin a vétSinou je pfitomen peri-
kardialni tfeci Selest a EKG zmény, typic-
ké pro perikarditis.

9. Aortélni sten6za

Jednim z prvnich symptomi aortaini ste-
ndzy je angina pectoris. | kdyZ aortalni
stendza je dnes nejcastéji operovanou
na kardiochirurgickych pracovistich

(z celkového pocétu 2668 chlopennich
srdecnich vad, operovanych v roce 2002
na kardiocentrech Ceské republiky, tvofi
vice neZ polovinu), je jeji prevalence pre-
ce jen podstatné mensi nez vyskyt ische-
mické choroby srdecni (5). Proto se také
Casto stava, Ze pacient, ktery pfichazi

k praktickému Iékafi s angin6znimi obti-
Zemi, je automaticky povaZovan za ne-
mocného s koronarni tepennou nemoci,
ktery ma stenokardie. Samoziejmé tim
se pacient dostava do vySetfovaciho ste-
reotypu ischemické choroby srdecni, je
koronarografovan a nezfidka i operovan.
Nékdy teprve pfi operaci se zjisti, Ze ne-
mocny kromé postiZeni koronarnich te-
pen méa i hemodynamicky zavaznou aor-
talni stendzu. Je mozné, Ze tyto pripady
se mohou pfi nepozornosti zakladniho
vySetfeni opakovat, protoZe se mnozi se
zpravy, Ze korondarni tepenna nemoc

a degenerativni kalcifikovana aortalni
stendza maji stejny biochemicky, even-
tuelné i infekéni zaklad, a Ze spoludcast
téchto dvou onemocnéni je vyrazné ¢as-
téjSi nez u jinych chlopennich vad (3).

A presto by stacila peclivd anamnéza

a predevsim fonendoskop, aby byl ne-
mocny od za¢atku naveden spravnym
smérem. Stale je malo zdiraziovana
nutnost u kazdého nemocného fo-
nendoskop priloZit a hlavné pfitomnou
chlopenni vadu slySet (4).

Klinické vySetfeni napomaha podstatnou
mirou stanoveni spravné diagnozy. Klinic-
ké vySetfeni obsahuje vSechny naleZitosti

podrobného interniho vySetfeni: aspekci
(barvu kiZe, dusnost apod.), zhodnoceni
stavu spojivek i sklér, stav jazyka a denti-
ce, velikost i konzistence §titné Zlazy, na-
pli krénich Zil, auskultace krénich tepen,
vySetfeni plic poklepem a poslechem,
auskultace srdce, palpace bficha, veli-
kost jater i sleziny, stav dolnich koncetin,
jejich eventuelni otoky, zhodnoceni peri-
ferni pulzace, pfitomnosti varixt ¢i fle-
botrombdzy. Celkové vySetieni dopliiuje-
me zméFenim krevniho tlaku a srdecni
frekvence.

Pfi aspekci nemocného s poruchami lipi-
dového metabolismu miZeme najit arcus
corneae, Zlutavé okrouhlé zabarveni ro-
hovky, které se zvyrazfiuje vékem. Déle je
mozZné spatfit xantelasmata, u nichz jsou
lipidy deponovany intracelularné a byvaji
pfitomné u nemocnych s vysokou hladi-
nou triglyceridil a nizkou hladinou HDL
cholesterolu.

Casté spojeni koronarni tepenné nemoci
s cévnim onemocnénim je znamé. Proto
pfitomnost onemocnéni perifernich nebo
karotickych tepen zvySuje pravdépodob-
nost ischemické choroby srdecni.
Auskultace srdce prokaze aortalni chlo-
penni stendzu nebo hypertrofickou
kardiomyopatii (10). Dale je mozné v za-
chvatu anginy pectoris slySet systolicky
Selest na hrotu srdce v dlisledku transi-
entni mitraIni regurgitace. Papilarni svaly
jsou perfundovany terminalnimi vétvemi
koronarniho fecisté a témér kazda angi-
ndzni bolest vede proto k vétsi ¢i mensi
prechodné dysfunkci papilarniho svalu

a mitralni regurgitaci (5).

Z pomocnych vySetfeni ma prakticky Ié-
kar nejcastéji k dispozici ekg kfivku. Nic-
méné klidova ekg kfivka je pfiblizné u po-
loviny nemocnych s chronickou anginou
pectoris normalni a to dokonce i u ne-
mocnych se zavaznou koronarni te-
pennou nemoci. NejéastéjSim elektro-
kardiografickym nalezem u nemocnych
s ischemickou chorobou srdecni jsou
nespecifické ST-T viny; ty vS8ak mohou byt
vyvolany i jinymi patologiemi, jakymi jsou
napriklad hypertrofie levé komory nebo
jeji dilatace, elektrolytova dysbalance,
plsobeni I€k( (digitalis €i antiarytmika)
nebo mohou byt zpiisobeny jinymi,
pridruzenymi nemocemi (aortalni chlo-
penni vady). Klidova ekg kfivka neni

u stabilni anginy pectoris zakladni dia-
gnostickou pomUickou a normalni nalez
nevylucuje diagn6zu nemoci. Jsou -li vSak
pfitomné zmény na ekg, i kdyZ nemusi
znamenat nic zavazného, jsou indikaci

Normodipin
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k odeslani nemocného ke specializova-
nému vySetreni.

Na zakladé peclivé anamnézy a klinického
nalezu je mozné stanovit ve vétsiné pfipa-
d0 diagndzu koronarni tepenné nemaoci,
nebo lépe - urdit, Ze nemocny trpi angi-
nou pectoris.

K podrobnym diagnostickym postuplim
patfi zatéZova bicykloergometrie nebo
echokardiografie, i zatéZova scintigrafie
myokardu a selektivni koronarografie, kte-
rd prokazuje presny morfologicky stav ko-
nornarniho fecisté. Podle vysledki vySet-
feni je nemocny indikovan bud

k revaskulariza¢ni procedure (perkutanni
transluminalini balonkova angioplastika
eventulné s implantaci stentu nebo chi-
rurgicka operace pomoci bypassti), nebo
k farmakologické 16Cbé. Velmi ¢asto se
oba postupy spojuji. V kazdém pripadé se
vSak pacient vraci ke svému praktickému
Iékafi, ktery dohliZi na dodrZovani spravné
Iécby, je jeho radcem a priivodcem timto
zavaznym onemocnénim.

Komplexni Iécha chronické stabilni
anginy pectoris ma celkem 5 aspekti
(1):

1. identifikace a léGeni pfidruzenych cho-
rob, které mohou uspisit nebo zhorsit
anginu

2. redukce rizikovych faktor(i koronarni te-
penné nemoci

3. aplikace vSeobecnych a nefarmakolo-
gickych metod se zvlastnim zamérenim
na Zivotni styl

4. farmakologické Iéceni

5. revaskularizace intervencni katetrizaci
Ci operacni revaskularizace.

Prakticky Iékat musi byt informovan

o0 vSech moznostech IéCby koronarni te-

penné nemoci, i kdyZ samoziejmé se ho

bude tykat jen ¢ast z nich. Je to pfede-
vSim identifikace a 1éGeni pridruzenych
chorob, které mohou uspisit ¢i zhorSit an-
gindzni obtize. S tim Uzce souvisi i reduk-
ce rizikovych faktor(i koronarni tepenné
nemoci i aplikace vSeobecnych a ne-
farmakologickych metod se zvlaStnim za-
méFenim na Zivotni styl.

Pres veSkera upozorfiovani na nebezpedi

rizikovych faktor(l aterosklerdzy potkava-

me v naSich ordinacich opakované paci-
enty, ktefi jsou nositeli fady rizik a ty je
nechavaji klidnymi: snad proto, Ze vétSina

z nich neboli. VeSkeré rizikové faktory ate-

rosklerdzy mizeme rozdélit na pacientem

neovlivnitelné a pacientem ovlivnitelné

(12). Do prvni skupiny patfi vék: rizikovym
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faktorem se stava vék > 45 let u muzl
a> 55 let u Zen, dale muZské pohlavi sa-
mo o sobé a geneticka zatéz. Mezi
neovlivnitelné patfi také i nékteré koagu-
lacni faktory jako je zvySena hladina fibri-
nogenu, snizena fibrinolyticka aktivita

a zvySena hladina PAI-1 (12). PAI-1 =
plasminogen activator inhibitor -1 je

u aterosklerdzy vysSi nez tPA = tissue
plasminogen activator. Je to vyraz prokoa-
gulacniho stavu, zatimco opacny pomeér je
vyrazem antikoagulacniho stavu zdravych
jedincl (11). Ovlivnitelné faktory jsou
velmi dlleZité, protoZe mlizeme nemocné-
ho poucit a opakované upozoriovat na je-
jich nebezpeti. Je zndmo, Ze informovany
pacient daleko Iépe spolupracuje.

Z ovlivnitelnych faktord je to na prvnim
misté koufeni, jehoZ abstinence predsta-
vuje nejlacinéjsi preventivné - 1éebny
prostfedek. Snad jeSté obezita, protoze
drtiva vétSina nemocnych s obezitou ma
nadvéahu v diisledku nepoméru mezi pfi-
jmem a vydejem energie. SniZzeny pfijem
potravy a zvySena pohybova aktivita vede
k redukci vahy. Odstranéni obou téchto ri-
zikovych faktor( (koufeni a nadvaha) je
nejlacingjsi, i kdyZ ne nejsnadnéjsi. Mezi
dostupné, ale drahé prostredky patfi na-
opak IéCeni dyslipidémie, hypertenze

a diabetes mellitus.

V posledni dobé se objevuji zpravy o
metabolickém syndromu X (6). Tento
syndrom vzbudil pozornost pfedevsim zjis-
ténim, Ze u mnoha nemocnych se zcela
normalnimi nebo pouze lehce zvySenymi
hodnotami celkového cholesterolu a LDL
cholesterolu se objevoval zvySeny vyskyt
srdecnich a cévnich chorob. Metabolicky
syndrom popsal po prvé v roce 1988
Reaven, dnes je vSak doplnén o nékolik
dalSich bodd. K metabolickému syndro-
mu patfi predevsim inzulinova rezistence,
hyperinzulinémie, dyslipoproteinémie
(sniZeni HDL cholesterolu, zvySeni trigly-
ceridl a vysSi vyskyt malych denznich
LDL), hypertenze, obezita centralniho ty-
pu (zvySeni visceralniho tuku), mikroalbu-
minemie, hyperfibrinogenemie, zvySeni
PAI 1, faktorG VIl a VIl a hyperurikémie.
Zda se, ze metabolicky syndrom kumuluje
v sobé vétSinu rizikovych faktorl a stava
se ,hlavnim rivalem“ LDL cholesterolu

v boji 0 pozici nejvyznamnéjsiho rizikové-
ho faktoru pro kardiovaskularni onemoc-
néni, Gasnou manifestaci aterosklerdzy

a jejich komplikaci (6).

Pfi terapii je treba si pamatovat, Ze nor-
malizace biochemickych nebo tlakovych
hodnot neznamena, Ze pacient je vylé-

¢en. Znamena pouze, Ze je léGen sprav-
né a bylo by nesmyslIné Iéceni vysazovat.
Pokud se tyka farmakologické Ié¢by koro-
narni tepenné nemoci nejlépe se podle
Braunwalda osvédcily tyto Iéky: aspirin,
hypolipidemika, beta blokatory, nitraty
a antagonisté kalciového kanalu.

U téchto 1€kl bylo prokazéano, Ze redukuji
mortalitu i morbiditu, i zlepSuji sympto-
matologii a zvySuji vykonnost nemocné-
ho (1).

Velmi duleZitou zasadou ovlivnéni nemoc-
nych s anginou pectoris je spravna reha-
bilitace. K té patfi zména Zivotniho stylu
jak v primarni, tak i sekundarni prevenci,
dliraz na dostatek pohybu jako preventiv-
niho ¢initele mnoha patologickych déjt,
predevsim koronarni tepenné nemoci

a vyrazeni vSech ovlivnitelnych rizikovych
faktor(. Velmi se osvédcila i lazenska te-
rapie k zavedeni i upevnéni vSech navyki
zmény Zivotniho stylu (8).

Moznosti ovlivnéni anginy pectoris v or-
dinaci praktického Iékare:

Prvni mozZnosti je spravna diagnéza ne-
mocnych.

Druhou moznosti je vyhledani vSech rizi-
kovych faktor(i aterosklerézy u nemocné-
ho a jejich ovlivnéni jak zménou Zivotniho
stylu tak i farmakologicky.

Treti moznosti je dodrZovani stanovené
Iécby a presvédcovani pacientl o nutnosti
této terapie.

Ctvrtou moznosti je neustala a nikdy ne-
kongéici péce o tyto nemocné, ktefi moz-
nym prechodem do akutniho koronarniho
syndromu jsou trvale ohroZeni na Zivoté.
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Respiracni infekce:

aktualni pohled na moZnosti Iécby v ordinacich praktickych lékafi
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Souhrn:

Prakticti Iékafri pro dospélé i déti predepisuji naprostou vétsinu

peroralnich antibiotik a to zvlasté p¥i infekcich dychacich cest.

Znacny podil respiracnich nakaz je vSak vyvolan viry a v téchto pri-

padech antiinfektiva pribéh onemocnéni neovlivni. Nadbytecné

pouZivani antibiotik vSak vede k nartstani rezistence bakterialni

flory. Aby nebylo nutné zvySovat davky antibiotik a zavadét nova,

je treba je predepisovat uvaZené, ale v plné davce a po dostatec-

né dlouhou dobu.

Klicova slova:

antibiotika prirozena a semisynteticka, rezistence mikrobd,

betalaktamazy, inhibitory betalaktamaz

Prakticky lékar pro dospélé i déti ma
kaZzdodenné ve své ordinaci pacienty
s rymou, kaslem, horeckou, bolestmi
v krku, Ci vytokem z usi. Potize nékdy
trvaji jeden nebo dva dny, jindy
pretrvavaji déle nebo se opakuji. Pred
Iéty bylo mozné jen zmirfiovat uvedené
pfiznaky symptomatickymi [&ky.

0d poloviny tficatych let minulého sto-
leti méli 1ékafi poprvé moznosti kauzal-
ni terapie nékterych bakteridlnich na-
kaz, jako streptokokovych angin, rlze,
spaly, pneumonii a dalSich nékaz, kdyz
byly objeveny sulfonamidy.

0d konce étyricatych let byl do praxe
zaveden penicilin a béhem nékolika

Klacid

dalSich let i jina antibiotika, jako strep-
tomycin, chloramfenikol, chlor- a oxy-
tetracyklin i erytromycin. Kdyz byla za-
hajena éra antibiotik a zacalo se

s ockovanim déti proti cetnym néaka-
zam, néktefi autofi se domnivali, Ze ne-
ni daleko vitézstvi nad vSemi infekcemi.
Vzdyt témito novymi léky se vyrazné
zlepsila prognéza mnoha zavaznych ne-
bo i smrticich nemoci jako bakte-
ridlnich meningitid, lobarnich pneumo-
nii, ale i plicni tuberkulézy a zcela
vymizela obavana puerperalni sepse.
Po zavedeni povinné vakcinace déti do-
Slo i k vyraznému poklesu vyskytu za-
Skrtu a ¢erného kasle a zcela vymizel
tetanus u déti. BohuZel optimistické
domnénky se nesplnily a pres zavadéni
novych Gginnych antiinfektiv a oCkova-
ni proti dal$im chorobam je infekénich
onemocnéni stale dost. A to nejen vi-
rovych, proti nimZ jsou zndma antibio-
tika neléinn4, ale bylo pozndno mno-
ho dosud neznamych bakterialnich
plvodcl nakaz jak dychacich ev. i mo-
¢ovych a pohlavnich cest - myko-
plasmy, chlamydie, arkanobakterie, le-
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Priimérna rezistence S.pyogenes
k vybranym antibiotikiim v Ceské republice

B Pocet Pocet Rezistence v %

Rijen-prosinec laboratofi kmenii ERY CLI TET
1997 13 1251 3,3 2,0 32,9
1998 34 5505 7,3 4,5 24,2
1999 35 3259 12,5 5,4 31,3
2000 38 3261 14,0 8,4 30,7
2001 37 2439 16,5 9,1 31,3

Vysvétlivky: ERY = erytromycin; CLI = klindamycin; TET = tetracyklin
Udaje v tab. 1,2,3 byly ziskany laskavosti Dr. P. UrbaSkové,
vedouci Narodni referencni laboratore pro antibiotika, SZU.

Primérna rezistence S.pneumoniae
k vybranym antibiotikiim v Ceské republice

_ Pocet Rezistence v %

Rijen-prosinec kmenil PNC cmP TET ERY cot
1999 2536 4,6 6,9 12,0 3,1 8,8
2000 2787 5,3 7,5 11,5 3,5 9,8
2001 1242 5,7 7,9 14,7 3,0 13,0

Vysvétlivky: PNC = penicilin; CMP = chloramfenikol; TET = tetracyklin; ERY = erytromycin;

COT = kotrimoxazol

gionely, tak i stfevnich infekci, jako
kampylobaktery, helikobaktery, yersi-
nie a dalSich nékaz jako Borrelia
burgdorferi. A nékteré z téchto mikro-
bl zplsobuji nejen sporadicka one-
mocnéni, ale i velké epidemie.

OvSem i dfive znami plvodci nédkaz ne-
vymizely, ale rGznymi mechanizmy
ziskavaji odolnost pouZitym antiinfekti-
viim. Je to jisté hlavné zplsobeno vy-
sokym selektivnim tlakem ¢asto pouzi-
vanych antibiotik.

Prvni a dosud ziejmé nejcastéjsi zpa-
sob ziskani rezistence na antibiotika je
produkce hydrolytickych enzym, které
rusi G¢inek antiinfektiv. Nejznamné;si
je produkce betalaktamaz - a to peni-
cilinazy, ktera byla prvné zaznamenana
u nékterych kmend zlatych stafylokok(
jizvroce 1944.V soucasné dobé je ta-
kovych kmen( mnoho! Zvlasté vSak
¢etné druhy gramnegativnich mikrobdl
vytvareji stale nové typy betalaktamaz,
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které rusi Gcinnost nejen penicilind,
ale i cefalosporin(. Mezi takové bakte-
rie patfi napf. Escherichia coli,
Haemophilus influenzae, Moraxella ca-
tarrhalis, Neisseria gonorrhoe atd.
Betalaktamova antibiotika pisobi
baktericidné na citlivé mikroby tim, Ze
pronikaji do bakterialni bunky a nava-
zuji se do fetézce, umoziujiciho tvorbu
bakterialni stény. Tim je znemoznéna
jeji stavba a mikrob hyne. Téchto vaz-
nych mist je vice, jsou oznacovana
PBPs (Penicillin Binding Proteins)

a jsou specificka pro urcité druhy anti-
biotik.

U nékterych bakteridlnich druhi jako
Streptococcus pneumoniae se zménila
tato cilova mista a tim se sniZila jejich
citlivost k penicilinu, ev. i k dalSim
antibiotikim.

Konecné gramnegativni bakterialni
buiika miize zménit svlij povrch tim, Ze
se snizi pocet priduchl - tzv. porinl -

jimiZ antibiotikum do ni pronika nebo
mze efluxem vyvrhnout molekuly, kte-
ré jsou pro jeji existenci nebezpecné -
napf. antibiotikum.

Z téchto dlivod(i se postupné musi mé-
nit i terapeutické postupy, chceme-li
zlikvidovat plvodce nékaz a pacienta
vylécit. PFi mirné sniZené citlivosti pa-
togend mlzeme zvySit davku pfislusné-
ho antibiotika. Jindy pouZijeme jiné
antiinfektivum, na néz je mikrob dosud
citlivy. To ovSem znamena objevovat
stale nova antibiotika nebo modifiko-
vat zndma tak, aby méla vyssi G¢in-
nost. Takové moznosti jsou vSak ome-
zené a vyvoj novych pripravki je
nesmirné nakladny a trva dlouho. Jed-
nou z cest je také objevit zplisob, jak
blokovat obranny mechanizmus re-
zistentnich mikrobd. Zatim pokroky

v moznostech antibakterialni 1é¢by
jsou stéle o krok - i kdyZ nevelky - pfed
obranymi schopnostmi patogend.
Antiinfektiva nemaji jen vyhodné vlast-
nosti, ale maji také nezadouci Gcinky,
které mohou ohrozit zdravi, vyjimecné

i Zivot pacienta. Takova jsou proto
opousténa a nahrazovana jinymi, ktera
jsou UcinngjSi a maji priznivejsi vlast-
nosti. Z téchto dlvodd se jiz v humanni
praxi témér nepouzivaji sulfonamidy,
prestal se vyrabét oxytetracyklin

i chlortetracyklin a béhem kratké doby
se jisté prestane pouZivat i posledni za-
kladni antibiotikum této fady - tetra-
cyklin. Jiz jen pamétnici u nas pamatuji
Perocilin, Perolety ¢i Alergopen, ustupu-
je se od podavani zakladnich makrolidd
(kromé spiramycinu) a vyrazné se ome-
zilo pouzivani chloramfenikolu.

Prakticti Iékafi predepisuji témér vy-
luéné peroralni antibiotika a plvodni, tj.
pfirozena mezi nimi jiz nejsou. | kdyZ ne-
jde o pripravky zcela nové, jde vesmés
o0 semisyntetické modifikace téch sta-
rych - jsou to penicilin V, aminopenicili-
ny a chranéné aminopeniciliny, protista-
fylokokové peniciliny, cefalosporiny
prvni az treti generace, makrolidy druhé
generace, doxycyklin a z chemoterapeu-
tik kotrimoxazol, metronidazol a trime-
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Prumérna rezistence H. influenzae
k vybranym antibiotikiim v Ceské republice

. Pocet Rezistence v %

Rijen-prosinec kment AMP  A+l,CRX CMP TET cot
1999 2969 10,6 0,4 1,6 9,7 14,3
2000 2951 8,5 0,4 2,4 10,5 14,4
2001 1059 6,7 0,6 6,8 15,3 18,4

Vysvétlivky: AMP = ampicilin (amoxicilin); A+l = aminopenicilin s inhibitorem betalaktamaz;
CRX = cefuroxim; CMP = chloramfenikol; TET = tetracyklin; COT = kotrimoxazol

toprim a chinolony.

Nejnovéjsi - i kdyZ i v CR jiz vice ne7 10
let zavedené - je pouZiti inhibitor( be-
talaktamaz v kombinaci s aminopeni-
ciliny. Inhibitory betalaktamaz jsou
bud pfirozené produkty hub (kyselina
klavulanova) nebo syntetické pfipravky
(sulbaktam), které obsahuji betalakta-
mové jadro. Betalaktamazy maji k tém-
to inhibitoriim daleko vétsi afinitu, nez
k betalaktamovym antibiotikdm. Proto
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jsou-li ve smési inhibitor betalaktamaz
a betalaktamové antibiotikum, je toto
»chranéno“ pred Gcinkem betalakta-
maz.

V praxi byla prvné zavedena kombina-
ce amoxicilinu s klavulanatem dra-
selnym, pozdé&ji ampicilinu se
sulbaktamem. Tim se oba uvedené
aminopeniciliny, které jsou ni¢eny
Géinkem betalaktaméz, staly v{ici t&ém-
to enzym{m rezistentnimi a jejich

GreenSwan 1

spektrum Géinnosti se tak znaéné roz-
Sifilo. Mnohé z infekci dychacich cest
jako jsou rinitidy, rinofaryngitidy i akut-
ni bronchitidy jsou témér vzdy vyvolany
respiracnimi viry. Proto podavani anti-
biotik u téchto onemocnéni neovlivni
jejich pribéh, ale je jednim z divodi
nar(istani rezistence na antibiotika
bézné bakterialni flory v dutiné dstni.
Podobné i kataralni zanéty stfedniho
ucha a obliejovych dutin maji spiSe
virovy pdvod. Naproti tomu tonsilitidy,
hnisavé zanéty stredousi a oblicejo-
vych dutin, jakozZ i akutni exacerbace
chronickych bronchitid a zanéty plic
jsou vétSinou zplisobeny bakteriemi.
Jejich nejcastéjsimi vyvolavateli jsou
S.pneumoniae, H. influenzae,

S. pyogenes a M.catarrhalis. VSichni
tito mikrobi byvali dobfe citlivi na peni-
cilin (az na hemofily) a makrolidova
antibiotika. Pfes vice nez 50 let pouZi-
vani penicilinu u streptokokovych in-



fekci zistava S. pyogenes stale vybor-
né citlivy na toto antibiotikum. P.o. pe-
niciliny jsou proto stale Iékem volby

u vSech béznych nakaz zplsobenych
timto patogenem. Je tedy vhodny

u streptokokové tonsilofaryngitidy,
spaly i impetiga. OvSem velmi Gasté
pouZivani makrolidd u téchto nakaz
vedlo v poslednich letech k rychlému
narlistani rezistence S. pyogenes, jak
je zfejmé z tab. ¢. 1.

U pneumokokd je zatim jen mirny na-
rlist rezistence na penicilin (5,7%) -
tab. ¢. 2, kterou Ize zvladnout bud vys-
§i davkou penicilinu nebo podanim
amoxicilinu.

Je v3ak tfeba upozornit, ze v jednotli-
vych regionech, ale i oddélenich ne-
mocnic nebo rajonech praktickych l1é-
kard jsou znacné mistni rozdily. Tak

v tehdejSim severomoravském a jiho-
ceském kraji byla rezistence pneumo-
kok( k penicilinu v roce 2001 jen

3,2%, ale v zapadoceském 23,1%! Ta-
to tabulka vSak také ukazuje, Ze pneu-
tetracykliny a kotrimoxazol, které se
dosud pro svou laci hojné predepisuji
u respiracnich infekei.

Podobné mirné se zvySuje i rezistence
hemofild k ampicilinu - tab. &. 3 - kte-
rd je zatim pod 10%. To jsou ovSem
Udaje celostatni, podobné jako

u pneumokokd i u hemofill jsou v jed-
notlivych krajich, okresech i Iékarskych
obvodech hodnoty mnohdy znacné roz-
dilné. V jihomoravském kraji bylo pou-
ze 3,4% rezistentnich kment, ale ve
stfedoCeském 11,8%.

U tetracyklin(i a kotrimoxazolu je opét
rezistence ve vice nez 15%.
Hemofilové nakazy Ize vétSinou zvlad-
nout vyS$Si davkou amoxicilinu. Jestlize
je v.dané oblasti mnoho kmen( produ-
kujicich betalaktamazy, pak je vhodné
pouZiti chranénych aminopeniciling.

GreenSwan 2

Lékari by se proto méli informovat

o stavu rezistence jednotlivych patoge-
nG v antibiotickych stanicich v oblasti
svého plsobeni. U kterych bakte-
ridlnich ndkaz dychacich cest jsou
antibiotika Iékem volby, které to jsou,
jaké jsou potfebné davky a jak dlouho
je tfeba 1é€it? BéZnou infekci u vétSich
déti i dospélych je streptokokova
angina, Ci tonsilofaryngitida. Lékem
volby je fenoxymetylpenicilin - V-pe-
nicilin. Tohoto penicilinu se vstifebava
pouze 30%, proto jsou potiebné davky
nékolikrat vy$Si neZ pfi pouZiti injekeni-
ho pfipravku. U dospélych je to
750-1000 mg, tj. 800 000-1 200
000 IU kazdych 8 hodin, u déti
15-17,5 mg/kg, tj.400-800 000 IU ve
shodnych ¢asovych intervalech a to po
dobu 10 dni. Lécbu lze zkratit na polo-
vinu, pokud se paty den poda soucas-
né s V-PNC benzatinpenicilin jedna
lahvicka i.m. JestliZe je u pacienta zna-
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ma precitlivélost na penicilin, Ize po-
uzit cefalosporiny prvni generace (ce-
falexin, cefadroxil, cefaclor). Jde-li

0 nesnasenlivost na betalaktamova
antibiotika, pak je mozné ordinovat
makrolidy (spiramycin, roxitromycin,
klaritromycin, azitromycin) nebo
klindamycin. Tato antibiotika pdsobi
na rozdil od betalaktam(l pouze bakte-
riostaticky a vyrazné na né narista re-
zistence, jak je ziejmé z tab. €. 1.
Lécba streptokokovych nakaz, tedy
anginy, splaly i impetiga, trva vzdy 10
dni, ¢imZ se méa predejit moznym steril-
nim postreptokokovym komplikacim.
P¥i otitidach, sinusitidach a akut-
nich exacerbacich chronickych
bronchitid se ma pouZit antibiotikum,
které plsobi na nejpravdépodobnéjsi
plvodce zanétu, cozZ jsou pneumoko-
ky, hemofily ev. i moraxely. Je-li anti-
bioticka terapie nutna, pak nejvhod-

vvvvv

minulosti se dnes doporucuje davku

Ambrosan
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dvojnasobek, tj. 50 - 90mg/kg/den
rozdélené v osmihodinovych interva-
lech. Rezervnimi Iéky jsou opét
makrolidy, jejichZ (iéinnost vici uve-
denym patogéntlim je vSak nizsi. Je-li
pravdépodobna pfitomnost betalakta-
maz, pak jsou vhodné aminopenicili-
ny s inhibitory betalaktamaz.
U Augmentinu a shodnych generickych
pfipravkli se opét doporuéuje podat
davky vyssi, u dospélych 2 - 4g denné
ve dvou davkach po 12 hodinach
u déti do 12 let 375 - 625 mg kaz-
dych 8 hodin. Sultamicilin - dvojéster
ampicilinu se sulbaktamem - (Una-
syn) se ve strevé rozklada a vstrebava
se vice nez 80% ampicilinu i sulbakta-
mu. U ampicilinu je to tedy témér 3x
vice nez pfi podani samotného anti-
biotika. Podava se 375-750 mg kaz-
dych 12 hodin, détem ve formé syrupu
25-50 mg/kg/den rozdélené ve dvou
dennich davkach. PFi alergii na penici-
liny Ize podat
cefalosporiny
druhé gene-
race, které
odolavaji be-
talaktamazam
ev. i makroli-
dy, jejichz
Gcinnost je
viiéi témto
patogénlim
nizsi nez uve-
denych beta-
laktamd.
U otitid trva
|éEba 5 dni,
u ostatnich
infekci 1épe
7-10dni.
Pneumonie
jsou nejzavaz-
néjsi akutni
respiracni in-
fekei. Zapaly
plic ziskané
v terénu -
oznacované
jako komunit-

ni - byvaji nejcastéji vyvolany pneu-
mokoky nebo hemofily, pfi chfipko-
vych epidemiich nebo po nich i stafy-
lokoky. Takové pneumonie maji
typicky prudky zacatek s vysokou ho-
reckou, bolesti na hrudniku a drazdi-
vym kaSlem. Jestlize zdvaznost nemoci
povoli domaci I1éGeni, pak jsou nej-
vhodnéjsi chranéné aminopeniciliny
- napt. amoxicilin s klavulanatem ve
vy$Si davece - kazdych 12 hodin 2 g
aspon 7 az 10 dni. Pokud do 48 hodin
neklesne horecka a nezmirni se kaSel,
jde patrné, zvlasté u mladistvych,

0 mykoplasmovou, ev. chlamydiovou
pneumonii. Tyto infekce probihaji ¢as-
to pod obrazem tzv. atypickych pneu-
monii, pfi nichZ byva jen velmi maly
nalez fyzikalni, ale prekvapi pozitivni
rentgenové vySetfeni.

P¥i téchto infekcich jsou Iékem volby
makrolidova, u dospélych i tetra-
cyklinova antibiotika, kterd se poda-
vaji i pfi Gstupu potizi nejméné 2, ale
Iépe 3 tydny.

Rozhodnout, zda se u nemocného
jedna o bakterialni nebo virovou
respiracni nakazu byva pro lékare
¢asto obtiZné - mohou vSak pomoci
béZna jednoducha laboratorni vySet-
feni, jako hodnoty CRP, FW, ¢i bily
krevni obraz. P¥i podezieni z bakte-
rialni infekce jsou antibiotika jisté
Iékem volby, pak je ale tfeba ordino-
vat ta nejvhodnéjsi, v dostatecné
davce a po vhodnou dobu.
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