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EDITORIAL

|_On0 se fekne editorial na ivod doporucenych postupt, na kterych jsme
pracovali v minulém roce, a jejich uvedeni do Siroké vetejnosti pro
vSechny vSeobecné praktické lékare, cleny Spolec¢nosti vSeobecného
Iékarstvi JEP.

Prace na vytvofeni doporuceného postupu je vzdy tymovym vytvorem,
i kdyz tézist€ byva na zpracovatelich, ktefi odvadéeji velky kus prace
a maji s danou tématikou nejvice zkusSenosti.

V tomto ¢isle v souladu s planem na letos$ni rok vyjdou mimo jiného do-
porucené postupy pro Astma a Chronickou obstrukéni chorobu plicni
(CHOPN). Oba postupy se vlastné zabyvaji pfiznaky, jako je kaSel,
dusnost, problémy pii dychdni. Této problematice jsme se vénovali
v piedchozich ¢islech ve clancich o akutnim a pak o chronickém kasli
jako priznaku, ktery pacienty velmi trapi a Casto je privadi do nasich or-
dinaci. Myslim, ze neni nutné pfipominat, Ze ne kazdy kasel, ktery pa-
cienta suzuje, musi byt bandlnim onemocnénim hornich cest dychacich,
nebo projevem virového onemocnéni, jak se velmi Casto stdvd, prede-
v§im v zimnich mésicich, ale maze byt projevem i jedné z vySe uve-
denych nemoci, af jiz astmatu, tak i jako projev chronické obstrukéni
choroby plicni.

Je na praxi lékare, aby, jak stdle opakujeme, zacal s kvalitni anamnézou
a zjistil, jestli kasel je v souvislosti se zvySenou teplotou, jestli pacient
je alergik, jestli se nejednd o chronicky kaSel, ktery star$iho pacienta
kutdka trapi hodné dlouho, md progredujici charakter, nebo naopak se
vyskytuje v zdchvatech spolu se spastickymi fenomény, které pfi roz-
vinutém astmatu mohou byt nékdy i distan¢niho charakteru. Ale vime,
7e i dlouhodoby astmatik mize byt zcela bez poslechového ndlezu mi-
mo zdchvaty, Ze dokonce pouzivdme poeticky ndzev ,, Tichd plice*.

V soucasné dobé jiz ve vét§iné naSich ambulanci je mozné méfit satu-
raci krve oxymetrem a pfi bronchokonstrikci poddvat 1éky nebuliza¢ni
technikou - vysoké davky kratkodobé pusobicich beta 2 mimetik, coz
pusobi jak diagnosticky, tak i terapeuticky.

S obstrukéni chorobou plicni se pak nékdy setkdvame az v pozdnich
stadiich, kdy kasel je vedle subjektivné vyznacené dusSnosti jednim ze
zdkladnich ptiznaki, kdy bronchidlni obstrukce je progredujicim pfiz-
nakem a kaSel takového nemocného trapi po velkou ¢dst roku. Prestoze
toto onemocnéni je i s anatomickymi prestavbami v plicnim parenchy-
mu, umime jej 1éCit a snazime se o to, aby progrese destruktivniho pro-
cesu byla co nejpomalejsi. Ale co vlastné déle povidat o tom, co je pred-
meétem dneSniho vyddni naseho Casopisu Practicus, zahajujeme ,,tazen{
proti astmatu bronchidlnimu a chronické obstrukéni chorobé plicni*
jednak dvodnimi ¢lanky k doporu¢enym postuptim, ale i vlastnimi do-
porucenymi postupy pro Astma bronchiale a Chronickou obstrukéni
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chorobu plicni, tak at se nam podle nich dobte 1€¢i.
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Lécha peroralnimi antidiabetiky

MUDr. Michala Pelikanova

Interni klinika FN v Motole, Diabetologické centrum, Praha

Souhrn:
Diabetes mellitus je stale aktualnim medicinskym problémem. Pocet paci-
enti s diabetes mellitus, zvlasté diabetika 2. typu, vzrista na celém svété.
Zakladnim Iééebnym pristupem k pacientovi s diabetem je nefarmakologic-
ka tiprava Zivotnich zvyklosti pacienta a edukace diety. Pokud jsou tato
opatreni jiZ nedostacujici, nikoliv opominutelna, je nutné doplnit terapii o
peroralni antidiabetika. Nasledujici text ma slouZit jako strucny piehled nej-

~axs ~axs

zakladnéjsich a nejpodstatnéjSich informaci, které lékafi vyuZiji ke spravné
Iéché pacienta s diabetes mellitus 2. typu.

Klicova slova:
inzulinodeficience, inzulinorezistence, obezita, peroralni antidiabetika

i Uvod

Diabetes mellitus je stale aktualnim me-
dicinskym problémem. PoCet diabetikii
vzrlista na celém svété, tyka se prede-
v§im diabetes mellitus 2. typu, ktery ve
vyspélych statech postihuje 4 - 7 % po-
pulace. V Ceské republice bylo na konci
roku 2004 znamo 68665 diabetikli 2. ty-
pu, coZ je 91, 8 % vSech nemocnych

s diabetem.

SniZit sou¢asnou vysokou mortalitu ne-
mocnych s diabetem, pfedevsim na kar-
diovaskularni choroby, miiZzeme zejména
¢asnym zachytem onemocnéni. Je zna-
mou skutecnosti, Ze jedina dosud zndmé
prevence diabetickych komplikaci je do-
konald kompenzace diabetu (viz 4).

V nésledujicim textu bych se rada pokusi-
la o struény prehled nejzakladnéjsich

a nejpodstatnéjsich informaci, které Ié-
kafi vyuZiji ke spravné 1écbé pacienta

s diabetes mellitus 2. typu.

Diabetes mellitus 2. typu je heterogenni
metabolické onemocnéni, manifestujici
se u 0sob se snizenou citlivosti perifernich
tkani na vlastni inzulin - inzulinovou rezi-
stenci a soucasné omezenou schopnosti
beta bunék pankreatu produkovat takové
mnozstvi inzulinu, které dokaze pfitomnou
inzulinorezistenci kompenzovat - inzulino-

notit pomoci hladin C - peptidu, C - pep-
tid vznika odstépenim z molekuly proinzu-
linu, vznika ve stejné koncentraci jako in-
zulin, normalni hladina nestimulovaného
C - peptidu je 0, 2 - 0, 6 nmol/I).
Zakladnim pfistupem k 1écbé kazdého pa-
cienta s diabetem je nefarmakologicka
|écba. Tato zahrnuje trvalou edukaci pa-
cienta. Nemocnému se snazime vysvétlit
nutnost zmény jeho dosavadniho ne-
spravného zivotniho stylu. Cilem je dosah-
nout dpravy diety, zvySeni fyzické aktivity
a omezeni pfitomnych Spatnych navyka,
zvlasté koufeni. Pacientovi opakované po-
mé&h&me vyrovnat se svym onemocnénim
a motivujeme ho k pfijeti zodpovédnosti
za své zdravi, nebot pouze on sam je hlav-
nim Cinitelem v 16EGbé své nemoci. Empa-
tie Iékare je pIné na misté.

Nedafi-li se rezimovymi opatfenimi do-
sahnout lacné glykemie pod 6 mmol/I

a hladiny HbA1C pod 4 %, nastava zlom

v pristupu lékate, ktery musi uvazit vhod-
nost farmakoterapie. Nicméné nefarma-
kologicka opatfeni jsou i nadale nevyhnu-
telna.

Pfi rozhodovani, ktera farmaka zvolime,
je nutno si uvédomit patogenetické me-
chanismy vzniku diabetu. Nelze také opo-
menout vék pacienta, jeho habitus a jeho
Zivotni zvyklosti a pfedpokladanou com-
pliance s IéEbou.

Peroralni antidiabetika mizZeme rozdélit
do 6 skupin, které se li§i mechanismem
Géinku. Farmaka ovliviiujici pfevazné in-
zulinorezistenci ¢i prevazné inzulinodefi-
cienci.

Tyto skupiny jsou (viz tab. €. 1):

» derivaty sulfonylurey

» biquanidy

» inhibitory alfa - glukosidaz

» thiazolidindiony

» glinidy

» antiobezitika

Peroralni antidiabetika nedokaZi diabe-
tes mellitus vylécit. Jsou indikovana
pouze u pacienti se zachovalou inzuli-
novou sekreci.

0 Derivaty sulfonylurey

Derivaty SU jsou léky zvySujici zachovalou
inzulinovou sekreci. U diabetikl 2. typu
je porusena zvI&sté prvni faze sekrece in-
zulinu, kterou jsou derivaty SU schopny
ovlivnit. Prvni faze sekrece inzulinu nasta-
va po nékolika minutdch po sekrecnim
podnétu (pfijem stravy) a trva cca 30 mi-
nut. Dochazi pfi ni k vyplaveni zadsobniho
inzulinu, ktery je ulozen v sekreénich gra-
nulich. Sulfonylureova antidiabetika do-
kazou tedy potencovat sekreci jiZ vyrobe-
ného inzulinu, neumi nahradit chybé&jici
produkci inzulinu. Jsou Iékem prvni volby
u neobéznich diabetikii 2. typu (BMI do
27 kg/m?) se zachovalou vlastni sekreci
inzulinu (dle hodnot tzv. C - peptidu).
Snizuji glykemii na lacno ccao 2 -

3 mmol/lipojidleccao3 -5 mmol/l,
pokles hladin HbAlcje 00,8 - 1,7 %.

tabulka ¢. 1

Doporucené kombinace PAD

vou deficienci. BEhem vyvoje diabetes su MET 2D AK glinidy
mel!l_tus 2 typ{u dophan k posunu od rela- sU — ano ano e e
tivni inzulinové deficience, kdy produko-
J ... . o , MET ano — ano Ize ano
vané mnozstvi inzulinu nestaci k navozeni
. L. . . TZD ano ano - lze ano
normoglykemie, k absolutni inzulinové de-
AK Ilze lze Ize - ano

ficienci, kdy je hladina inzulinu snizena
pod normalni hodnoty sekrece (Ize zhod-

glinidy ne ano Ize ano —
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Derivéty sulfonyurey jsou nedéinné

u chronické hyperglykemie nad

15 mmol/I, ktera je/neni provazena
ketonurii.

Doporuéené davkovani je 1 - 2x denné,
u retardovanych preparatd 1 x denné. Te-
rapie je vhodné za€it malymi davkami,
které se upravuji dle dosaZenych vysled-
kii. Nedmérné zvySovani terapeutické
davky pfi nedokonalé kompenzaci je bez-
predmétné a zvySuje riziko vyskytu kom-
plikaci. Je tedy nutné véas za€it uvaZovat
o0 vhodné kombinované terapii.
RozliSujeme derivaty SU s kratkym polo-
¢asem Ucinku (glipizid, gliquidon), ktera
jsou vhodna zvlasté u pacientl s vySsi
postprandialni glykemii. Derivaty SU se
stredné dlouhym a dlouhym poloéasem

Gcinku (glibenklamid, gliklazid, glimepi-
rid) jsou Iékem volby u pacientl s hyperg-
Iykemii, kterd trva bez velkych vykyvi 24
hodin.

PFi vybéru SU je dlilezitym hlediskem stav
ledvinnych funkei. P¥i chronické rendini
insuficienci je vhodné zvolit gliquidon,
ktery se vyluGuje vyhradné Zluéi. Je to
v8ak slabé antidiabetikum a k Gpravé hy-
perglykemie je nutné ho podéavat ve vice
dennich davkach. Jakakoliv antidiabetika
jsou kontraindikovana u rendlni insufici-
ence s hodnotou glomerulérni filtrace po
0,5 ml/sec.

Nezadoucimi Gcinky jsou predevsim hy-
poglykemie, pfibyvani na vaze, gastroin-
testinalni potiZe a koZni senzitivita. Hy-
poglykemie muZe byt, zvIasté pfi I6Cbé

Dostupna PAD
Genericky nazev Sila Vyrobni nazev
glibenklamide 2,5mgabmg apo-glyburide
1,75 mg a 3,5 mg azuglucon
5mg betanase
2,5mgabmg calabren aps
5mg daonil
5mg euclamin
5mg euglucon
5mg gilemal
5mg gli-basan
3,5mgabmg glibenclamide
5mg gluben
1,75 mga 3,5 mg glucobene
3,5mg glucoremed
1mgabmg maninil
glibenklamide+metformin 2,5mg+400 mg glibomet
glipizid 5mg minidiab
5mga 10 mg glucotrol XL
glibornurid 25 mg gluborid
25 mg glutril
gliklazid 80 mg diaprel
30 mg diaprel MR
80 mg medoclazide
80 mg predian
gliquidon 30 mg glurenorm
glimepirid 1 mg, 2 mg, 3 mg, 4 mg amaryl
metformin 500 mg, 850 mg, 1000 mg glucophage
500 mg, 850 mg siofor
500 mg, 850 mg metformin msd
500 mg, 850 mg metformin 1éCiva
820 mg adimet
akarboza 50 mg, 100 mg glucobay
repaglinid 0,5mg, 1 mg, 2 mg novonorm
rosiglitazon 4 mg,8 mg avandia
rosiglitazon+metformin 1 mg+500 mg, 2 mg+ 1000 mg avandamet
orlistat 120 mg xenical
sibutramin 10 mg, 15 mg meridia

PouZité zkratky: GIT = gastrointestinaini trakt; derivaty SU = derivaty sulfonylurey; C-peptid =
connecting peptid; PAD = perordlini antidiabetika
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glibenklamidem, protrahovana. Déje se
tak diky velmi pomalé absorpci a vyluéo-
vani preparatu, pficemz jeho metabolity
jsou také aktivni. Hypoglykemie, zvIasté
u starsich osob, miize nejen imitovat, ale
také navodit cévni mozkovou pfihodu éi
infarkt myokardu. S ohledem na vék pa-
cienta jsou tedy derivaty SU doporucova-
ny pouze spolupracujicim pacientdim do
70 let, u nichz mizZeme zarucit denni pfi-
sun dostateéného mnoZstvi stravy. Kon-
traindikovany jsou derivaty SU u pacienti
s diabetes mellitus 1. typu, v téhotenstvi
a u kojicich matek, u pacientl s insufici-
enci jaternich a ledvinnych funkci (hladi-
na kreatininu do 120 wmol/l), pfi aler-
gickych projevech. Pfi vSech tézkych
stavech napf. infekci, déle trvajicim pri-
jmovitém onemocnéni, cévni mozkové
pfihodé apod. se doporuéuje podavani
PAD prerusit a zvolit prechodnou korekci
inzulinem.

l Biguanidy

Jedinym reprezentantem biguanidl do-
stupnym na nasem trhu je metformin. Bi-
guanidy svym (cinkem na mnoha Grov-
nich glukézového metabolismu snizuji
inzulinorezistenci. Hlavnim G¢inkem je
snizeni vydeje glukdzy z jater a snizeni ja-
terni glukoneogeneze, dale zpomaluji vy-
prazdiovani zaludku a vstiebavani gluké-
zy v tenkém stievé, ovliviuji

i metabolismus tukd sniZzenim hladin tri-
acylglycerol(i, volnych mastnych kyselin
a zvySenim hladin HDL - cholesterolu.
Timto mnohotnym G¢inkem zlepSuji sen-
zitivitu perifernich tkani k inzulinu. Svym
plsobenim jsou pfi zachovani indikac-
nich kriterii velmi bezpeénou skupinou
antidiabetik, protoZe nedochazi k hypo-
glykemiim. Indikovany jsou tedy zvIasté

u obéznich diabetik(i (BMI nad 27 kg/m?)
s prevaznou inzulinorezistenci.
Davkovani je doporuceno aZz 3x denné,
startovaci davka je 500 mg 1x denné, ma-
7e byt postupné navySena az do celkové
denni davky 3000 mg. V soucasné dobé je
jiz dostupny i retardovany preparét s dav-
kovanim 1x denné. U spolupracujicich pa-
cientd sniZuje glykemii na lano 02,5 -
3,5 mmol/l a hladinu HbA1C 0 0,9 %.

K nezadoucim G¢inkim patfi hlavné gas-
trointestindlni intolerance, pfi postupném
navySovani davky se miiZe i upravit, pfi
neustavajicim prijmu je vSak nutno tera-
pii biguanidy prerusit. Casto popisovana
tézkd a zivot ohroZujici laktatova acidéza
je pfitomna pouze pfi nedodrZeni kontra-
indikaci podani. Biguanidy jsou kontrain-
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istika
az‘: PRACTICUS

Casopis PRACTICUS vyhlasuje
soutéz o nejlepsi kazuistiku.

Ugastnikem se muze stat kazdy
z Vas - |ékaru, ktery zasle
nejdéle do 30. dubna 2006
jakoukoliv zajimavou kazuistiku
na jedno z nasledujicich témat:

infektologie
alergologie
diabetologie
kardiologie
psychiatrie
gastroenterologie

Text by nemél presahnout rozsah
2 normostran (tj. cca 2 stran psanych
na PC), vitany jsou dokumentacni
obrazky.

Své kazuistiky nam posilejte
bud na e-mail:
redakce@practicus.cz
nebo na CD ¢i disketé na
adresu redakce:
PRACTICUS s.r.o.
Budéjovicka 1998/55
140 00 Praha 4.

VSechny zaslané
kazuistiky budou

vy o

Nejzajimavéjsi z nich budou
publikovany a autor kazuistiky,
kterou Ctenari vyhodnoti jako
nejlepsi, od nas obdrzi

pristroj

dikovany u vSech stav(l hrozicich hypo-
perfuzi a hypoxii organismu. Nesmi byt
poddavany pacientiim s respiracni, kardi-
alni a rendlni insuficienci. Diky jejich me-
tabolismu v jatrech je limitujici také pou-
Ziti u insuficience jaterni a pfi chronickém
abusu alkoholu. Téhotenstvi a laktace je-
jich pouziti vylu€uje.

Terapie biguanidy by méla byt preruSena
2 dny pred planovanym operacnim vyko-
nem a 1 den pfed planovanym RTG vySet-
fenim s aplikaci jodovych kontrastnich
preparétl. V obou pfipadech by mél byt
pacient poucen o nutnosti dostatecné
hydratace pfed vykonem, jako prevenci
renalni insuficience.

B Inhibitory alfa - glukosidaz
Inhibitory stfevnich alfa - glukosidaz sni-
Zuji hydrolyzu polysacharidd na monosa-
charidy v tenkém stfevé a tim vyrazné
zpomaluji vstiebavani glukozy ze streva.
SniZuji tak zvIasté postprandiélni glyke-
mii (0 1,5 -2 mmol/l), kterd je u diabe-
tikli 2. typu dik poru$ené rychlé inzulino-
vé odezvé na sekrecni podnét, vysoka.
Zaroven vSak také snizuji glukozou indu-
kovanou sekreci inzulinu, vedouci k hype-
rinzulinemii a nasledné se rozvijejici rezi-
stenci perifernich tkani k inzulinu.
Indikaéni skupinou pacientil budou tedy
Stihly diabetici 2. typu s vysokou post-
prandialni glykemii a inzulinorezistenci (2
- 3x zvySeni C - peptidu na sekreéni pod-
nét). JelikoZ inhibitory alfa - glukosidaz
nemaji vyrazny hypoglykemizujici G€inek,
jsou vhodné i u strasich pacient(, kde
neni zaruéen pravidelny dostatecny pero-
ralni pfijem. V monoterapii se vSak uzivaji
ziidka.

Lze zvaZovat i jejich preventivni uZiti, pro-
toze snizenim toxického dopadu hyperg-
lykemie na organismus a pozitivnim ovliv-
nénim inzulinové senzitivity dokazi
zpomalit pfechod od porusené glukozové
tolerance k rozvoji diabetes mellitus.
Déavkovani zaéindme podanim 50 mg 3 x
denné k hlavnim jidlim, maximalni davka
je 200 mg 3 x denné. Nezadoucim Géin-
kem je gastrointestinalni dyskomfort.
Kontraindikaci podani je vzhledem

k G€inku chronické gastrointestinaini
onemocnéni a diabeticka autonomni
neuropatie s poruchou motility GIT.

0 Thiazolidindiony

Terapeuticky efekt této skupiny PAD Ize
povazovat za prevratny. Svym Géinkem
atakuji nejhtife ovlivniteIny patogeneticky
mechanismus diabetes mellitus 2. typu,

inzulinorezistenci.

Agonistické plisobeni na PPR gamma re-
ceptory v jatrech, svalech a tukové tkani,
vede ke zvySeni vyuziti glukdzy a sniZeni
jaterni glukézové produkce. PPR gamma
receptory sloZitym mechanismem modu-
luji transkripci fady gend regulujicich
ukladani energie a jeji utilizaci, prede-
v§im pochodil zavislych na inzulinu. Thia-
zolidindiony tedy zlepSuji citlivost perifer-
nich tkani na inzulin, neboli snizuji
inzulinovou rezistenci a nasledné snizuji
zvySené hladiny glukdzy v krvi, zvlasté
postprandialné, nezvySuji inzulinovou se-
kreci. Ovliviuji pozitivné i lipidové spekt-
rum. Nastup jejich G€inku je vSak postup-
ny, pIny terapeuticky efekt mizeme
pozorovat az za 6 - 8 tydni podavani.

V monoterapii snizuji HbA1c 0 0,6 %,

v kombinaci s ostatnimi PAD (nejlepSich
vysledki je dosazeno v kombinaci s met-
forminem) 0 0,7 - 1,2 %. Kombinace

s inzulinoterapif neni zatim v Ceské re-
publice schvélena. Doporucené davkova-
nije 4 - 8 mg rosiglitazonu 1 - 2 x denné.
Nevyhodou léEby glitazony je pfedevsim
vahovy prirGistek zplisobeny retenci teku-
tin a zmnoZenim télesného tuku. Retence
vody vede té7 k edém(im a krevni diluci
nasledovanou snizenim hematokritu

a hemoglobinu. Kontraindikaci IéCby je
tedy kardidlni insuficience a snizena
funkce jater.

B Glinidy

Glinidy, neboli rychlé nesulfonylureovéa
inzulinova sekretagoga, ovliviiuji Casnou
fazi sekrece inzulinu, kterd ma kriticky vy-
znam pro udrZeni postprandialni glyke-
mie v normalnim rozmezi. SniZeni laéné
glykémie je méné vyznamné. Na rozdil od
sulfonylureovych derivat(i maji diky velmi
rychlému vstiebavani z GIT rychly nastup
hypoglykemizujiciho efektu a kratky polo-
¢as Ucinku v organismu. Jsou tedy indiko-
vany u Stihlych diabetiki 2. typu s pre-
vazné vysokou postprandialni glykemii.
Jsou vyluéovany prevazné stolici a proto
je lze uZit i u pacientl s rendlni insufici-
enci. Hlavnim nezadoucim G¢inkem je
stejné jako u derivati SU hypoglykemie.
Pokud je vSak pacient dostatecné eduko-
van, |ze vzniku hypoglykemie predejit, po-
kud si nemocny pfi vynechani jidla nevez-
me ani tabletu Iéku. Doporucené
davkovani je u repaglinidu 0,5 - 2 mg

a u nateglinidu 30 - 60mg s kazdym
hlavnim jidlem. Maximalni efekt Iéku Ize
ocekavat za 7 dni, dlouhodobé Ize oceka-
vat snizeni hladin HbAlco 1 - 1,5 %. Do-
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porucuje se kombinovana terapie v prvni
fadé s metforminem Ci glitazony.

I Antiobezitika

Antiobezitika jsou do fady peroralnich
antidiabetik zafazovana nové. Nicméné
pfi rostoucim poctu primarné obéznich
pacientl s metabolickym syndromem je
jejich zafazeni do této skupiny opodstat-
néné (az 90 % pacienti s diabetes melli-
tus 2. typu je obéznich). Zakladnim ne-
farmakologickym terapeutickym
pfistupem je sniZeni télesné hmotnosti,
kdy je za idedlni povazovan pokles

0 10 % vychozi vahy. O efektu redukce
hmotnosti na zlepSeni kompenzace dia-
betu neni pochyb, nicméné svizelnym z0-
stava dosazeni a udrzeni idealni hmot-
nosti. Zde je u spolupracujicich pacientd
indikovano pouziti antiobezitik. Svym
mnohotnym G¢inkem pozitivné ovliviuji
nejen glykemii a inzulinemii, ale i lipidové
spektrum, byl popsan i jejich efekt na po-
kles krevniho tlaku. Na naSem trhu jsou
dostupné dva typy antiobezitik. Orlistat
sniZuje vstrebavani tukl stfevem, spolu
s redukéni dietou je doporuéené davko-

vani 120 mg 3 x denné. Sibutramin ovliv-
fuje inhibici zpétného vychytavéani norad-
renalinu a serotoninu v nervovych zakon-
¢enich CNS centrum sytosti a zvySuje
energeticky vydej. Kontraindikaci poda-
vani sibutraminu je tézsi ICHS, nekontro-
lovana hypertenze a vék nad 65 let. Byl
prokazan efekt sibutraminu zavisly na
dévce, davkovani Ize zapo¢€it 10 i 15 mg
podavanymi 1 x denné a upravit dle do-
sazenych vysledka.

Pfi nedostateéném efektu jednotlivych
preparatil z vySe uvedenych skupin je
nutno uvaZovat o terapii kombinované
(viz tab. €. 2). Kombinovana terapie by
neméla byt chapéna jen jako vyssi stu-
pen terapie. UmoZiuje ndm uZzit nizSich
davek zvolenych antidiabetik, ¢imzZ Ize
predejit manifestaci nezadoucich Gcink(
jednotlivych IéCiv. Nejstarsi moznou kom-
binaci je podavani derivatd SU spolecné
s metforminem, ktera atakuje oba dva
patogenetické mechanismy - derivaty SU
zvySuji inzulinosekreci a metformin snizu-
je inzulinorezistenci. Na nasem trhu jiz
jsou dostupné fixni kombinované prepa-
raty napf. Glibomet (glibenlamic + met-

formin), ¢i Avandamet (rosiglitazon +
metformin). DalSi vhodné kombinace
udava tabulka.

Pokud je i kombinacni IéEba PAD nedo-
statecéné (¢innd, Ize do kombinace s PAD
pfidat i insulin. Soucasna nabidka jak
PAD tak inzulinovych preparatl dovoluje
nastavit individualizovany terapeuticky
reZim pro naseho pacienta.

I zaver

Zavérem si dovoluji pfipomenout nutnost
spravné indikacni Gvahy uZiti PAD a hlav-
né striktni dodrzeni kontraindikacnich
opatfeni. Jen tak Ize dosahnout spravné-
ho terapeutického efektu se zamezenim
rozvoje Casto obtizné feSitelnych kompli-
kaci. Peroralni antidiabetika nedokazi
diabetes mellitus vylé€it. Jsou indikovéna
pouze u pacientli se zachovalou inzulino-
vou sekreci.
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Antihistaminika
- daleZita soucast léchy alergii

Doc. MUDrv. Vit Petrii, CSc.

Centrum alergologie a klinické imunologie, Nemocnice Na Homolce, Praha

Souhrn:
Antihistaminika jsou pouZivana jiZ vice jak 60 let v terapii alergickych one-
mocnéni u déti i dospélych. S novym pohledem na podstatu alergickych déju
v organismu se méni i nase znalosti 0 mechanismu icinku téchto lékii. Zu-
stavaji vSak nadale mezi Iéky velmi ¢asto ordinovanymi, jak pro zvladnuti
akutnich alergickych stavii, tak za icelem jejich profylaxe. Dnes se uZivaji
stale castéji tzv. antihistaminika Il.generace (cetirizin, loratadin event.
i dalsi) a jejich nejmodernéjsi modifikace (napf. desloratadin, levocetiri-
zin). V prehledném ¢lanku jsou uvedeny stru¢né charakteristiky jednotlivych
u nas registrovanych preparatii, jejich indikace, neZadouci tcinky a zpiisob

podavani.
Klicova slova:
alergie, antihistaminika, histamin
I l]vod akce ve svych Géincich potencuji.

Antihistaminka byla do klinické praxe zavede-
na v roce 1940. Tehdy byl histamin znam jako
hlavni a jediny mediator asné faze alergické
reakce. UZiti antihistaminik bylo povazovano
pouze za léCbu kauzalni, branici vazbé hista-
minu na jeho receptory ve tkdnich. Dnes je
zndmo, Ze H1 receptory (poprvé popsany

v 1. 1966) se nachéazeji na povrchu bunék
hladké svaloviny a endotelu cév. Vyskytuji se

i na dendritickych bufikach, neutrofilech, eozi-
nofilech a monocytech, na T a B lymfocytech,
hepatocytech, chondrocytech a burikdch CNS.
Receptory H2 (objeveny v r. 1972) jsou pfi-
tomné na burikach Zaludecni sliznice a myo-
kardu, H3 receptory (1983) byly prokazany

v centralnim nervovém systému. V r. 2000 by-
la zjisténa i existence receptor H4. Jsou pre-
devsim v kostni dfeni (ale i na perifernich leu-
kocytech), v plicich, jatrech, ve stievé,

v thymu, ve sleziné a v tonzilach. Dnes je o his-
taminu nejen zndmo, Ze mé Gcinky vazoaktivni
a spasmogenni, Ze plsobi jako neurotransmi-
ter (podili se na regulaci kardiovaskularni
mikrocirkulace), ale Ze je také dlleZitym pro-
stfednikem rdznych déjd v oblasti gastro-
intestindlniho traktu a centrainiho nervového
systému. M4 vSak také dleZitou Glohu imuno-
regulacni: pfimo ovliviuje T - lymfocyty, zvySu-
je sekreci prozanétlivych cytokind (interleukin
IL- 5) a chemokinG (RANTES), tlumi tvorbu in-
terferonu INF - gama a interleukinu IL - 12.

V histaminem aktivovanych makrofazich

a i v ostatnich imunokompetentnich burikdch
dochézi ke zvySené tvorbé leukotrien(i. Ty vy-
znamnou mérou podporuji tvorbu a uvolfiovani
dalsich mediatori alergického zanétu. Tak
vznika situace, kdy mediatory zanétu se navza-
jem jak v ¢asné, tak v pozdni fazi alergické re-
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Alergické projevy ovliviujeme pomoci H1 anti-
histaminik, i kdyZ v nékterych pfipadech (na-
pr. pfi Ié¢bé chronické urtikarie i anafylaktic-
ké reakce ) kombinace H1 a H2 antagonisti
plsobi synergicky. Po chemické strance se
jedné o alkylaminy, ethanolaminy, ethylendia-
miny, fenothiaziny, piperaziny, piperidiny a dal-
§i. Antagonisté H1 receptorl G¢inné inhibuji
histaminem navozenou vazodilataci, zvySenou
kapilarni permeabilitu, konstrikci hladkych
svalll, zvySenou glandularni sekreci a svédéni.
Léky . generace maji kromé svého G¢inku an-
tihistaminového i Gi¢inek sedativni (souvisi to
se snadnym prlinikem hematoencefalickou
bariérou), antiemeticky a anticholinergni. Nék-
terd i antiserotoninovy a antibradykinovy . An-
tihistaminika Il.generace se od |ékd |. gene-
race lisi mechanismem jejich plisobeni

i farmakologickymi vlastnostmi. Jedna se o se-
lektivni H1 antagonisty s prodlouzenou dobou
aginku. Spatné pronikaji hematoencefalickou
bariérou, nezplisobuji sedaci, jejich antialer-
gické plisobeni je komplexnéjsi. Inhibuji synté-
zu a uvolnéni mediatori z Zirych bunék a ba-
zofil(i. Tlumi produkci prostaglandin(i

a leukotrienti, omezuji migraci eozinofil( i je-
jich chemotaxi. Potlacuiji expresi adhezivnich
molekul na povrchu bunék . Timto komplexnim
plsobenim vedou k Gtlumu alergického zanétu
a nékdy i k prevenci vzniku nékterych respirac-
nich bakterialnich a virovych infektd.

Jako Iék prvni volby jsou antihistaminika indi-
kovana (spolecné s adrenalinem) v terapii
anafylaktickych reakci véetné Soku, pfi alergic-
ké sezdénni i celorocni rymé, konjunktivitidé,
kopfivce, angioedému a alergickém exantému.
Jako doplInék jiné 1éCby jsou G&innd pfi atopic-
kém a kontaktnim ekzému, alergickém astma-

tu, sinusitidé, migréné. Vhodné je i jejich uZiti
v prevenci vzniku reakci pfi alergenové imuno-
terapii u pfilis vnimavych jedincl a k prevenci
opakovanych respiracnich infekt.
NejcastéjSim vedlejsim neZadoucim Gc¢inkem
antihistaminik |. generace je sedace, nékdy
paradoxné i nespavost a znamky stimulace
CNS. Mohou pisobit suchost v dstech, zahus-
téni hlend, obtize s mocenim, impotenci, zpo-
maleni stfevni motility a zacpu. Potencuji pd-
sobeni alkoholu, hypnotik, barbituratd,
analgetik, anxiolytik a neuroleptik. U vétSiny
antihistamink Il.generace tyto (€inky chybéji.
U astemizolu a terfenadinu byla popsana vent-
rikularni arytmie s prodlouzenim intervalu QT
na EKG. Toto riziko bylo vétsi pfi soucasné
systémové 1écbé nékterymi makrolidy, diureti-
ky a antimykotiky. Proto se tyto Iéky uZ nepou-
Zivaji. Vzacné byly pozorovany projevy hyper-
senzitivity a poruchy krevni, u nékterych
jedincli i zvySend chut k jidlu (ketotifen).

I Charakteristiky

antihistaminik

V nésledujicim vyétu je kratce pojednano o an-
tihistaminikach, ktera se u nas pouzivaji. Vétsi
pozornost je z pochopitelnych divodl vénova-
na lékiim nesedativnim. Farmaka jsou uvadé-
na pouze pod svymi generickymi nazvy, v abe-
cednim poradku, pfifazeni firemnich nazvi je
uvedeno v tabulce €. 1.

Antihistaminika I. generace

Bisuleptin existuje ve formé tablet a injekci.
Pro svoje vyznamné sedativni (i€inky jej nemaji
uZivat fidiGi a lidé vyzadujici pfi svych ¢innos-
tech zvySenou pozornost. Je vhodny jako pre-
medikace pred nékterymi Iékafskymi vykony,
pokud se predpoklada vetsi riziko vzniku aler-
gické reakce (napf. uziti radiokontrastnich |a-
tek u alergikli), byva i soucasti obsahu protiso-
kovych bali¢kd.

Ciproheptadin ma kromé (¢ink( antihistami-
novych i G€inky anticholinergni a antiserotoni-
nové, proto je také nékdy kromé terapie aler-
gické Ci vazomotorické rymy a alergickych
dermatitid uZivan k I6Ebé i profylaxi migrény.
Nékdy je efektni i pfi anorexii. Existuje ve for-
mé sirupu a tablet.

Dimetinden ve formé kapek je typickym anti-
histaminikem se sedativnimi G¢inky. Toho se
napf. vyuziva pfi terapii riiznych svédivych der-
matdz. Po perordlnim podani nastupuije rychle
jeho Gcinnost, 1€k je dobfe tolerovan. Dalsi in-
dikaci Ié¢by je alergicka ryma. U retardova-
nych tabletovych forem je diky postupnému
uvoliiovani Iéku sedativni Géinek dimetindenu
potlacen.

Klemastin m4 jenom mirné sedativni G¢inky,
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u nas je k dispozici pouze ve formé tablet. Po
peroralnim podani je velmi dobfe tolerovan,
plsobi rychle a prolongované. Zabira dobfe pfi
alergickych projevech koznich a na hornich dy-
chacich cestach.

Prometazin je €k s vyraznym sedativnim a an-
tiemetickym pidsobenim, nastup jeho G¢inku
po podani je relativné rychly a pomémé dlou-
hy. Je distribuovan ve formé injekci, tablet a si-
rupu. Indikace je obdobna jako u ostatnich
antihistaminik l.generace.

Antihistaminika Il. generace

Cetirizin patfi mezi u nas nejvice uZivana anti-
histaminika. Ve formé kapek, sirupu nebo tab-
let je GEinnym Iékem ve vSech vySe uvedenych
indikacich. Je metabolitem hydroxyzinu. Po pe-
roralnim podani se rychle vstiebava ze zaziva-
ciho traktu a do 1 hodiny dosahne vrcholové
koncentrace v plazmé. VyluCuje se prevazné
modéi. Nemocni s poruchami ledvinovych funk-
ci jej proto musi dostavat v patficné redukova-
né davce. Pacienti se snizenou hepatalni funk-
ci v8ak mohou dostavat I1ék bez omezeni.

U malych déti je jeho absorpce pomalejsi nez
u dospélych a eliminace naopak rychlejsi, pro-
to je lepsi jeho podavani 2krat denné a v rela-
tivné vysSich davkach. Je prokazano i jeho pro-
pozdni faze alergického zanétu. Pouzivé se

k 16Cbé alergické rymy, konjunktivitidy a koz-
nich alergickych projevl provazenych svédé-
nim a vyrazkou.

Desloratadin je nékdy oznacovan jako antihis-
zafadit mezi antihistaminika s imunomodulac-
nim G¢inkem. Jedna se o aktivni metabolit lo-
ratadinu, vyrabény ve formé sirupu a tablet.
Jeho farmakokinetické vlastnost se neméni

v zavislosti na pfijmu potravy. Plisobeni pretr-
vava po celych 24 hodin, proto se podava jed-
nou denné. Metabolizuje se na 3 - hydroxyde-
sloratadin, vylucuje se stolici a modi.

Primérny eliminacni polocas je 27 hodin. Ne-
ma interakci s cytochromem P450, proto jeho
metabolismus neni ovlivnén ketokonazolem,
erythromycinem apod. Jeho G¢inek imunomo-
dulaéni se projevuje tim, Ze navozuje Gtlum
produkce leukotrienu LTC4 a nékterych dalSich
cytokin(i a chemokin( (interleukiny IL - 4,

IL - 13), inhibuje expresi adhezivnich molekul
(ICAM - 1) a HLA - DR antigend na povrchu
epitelovych bunék nosni sliznice. Vyhodné je
jeho plisobeni na potlaceni nosni obstrukce.
Ketotifen stoji svym (¢inkem mezi antihista-
miniky |. a Il. generace. Je ve formé tablet, si-
rupu a ocnich kapek. Kromé antihistaminové-
ho a anticholinergniho plisobeni brani

i degranulaci Zirnych bunék a uvoliiovani me-
ditord. Dfive byl spolu s kromoglykétem a ne-
dokromilem fazen mezi imunoprofylaktika

a uzivan i v terapii bronchidlniho astmatu.
Dnes je z této indikace vytlagovan jinymi Géin-
néjSimi preparaty.

Levocetirizin je dalSim antihistaminikem

s imunomodulaénim Géinkem na nasem trhu.
Jedné se o aktivni enanciomér cetirizinu. Jeho
afinita k H1 receptoru je dvakrat vyssi nez

u cetirizinu. Imunomodulacéni plisobeni je po-
dobné, jako bylo popsano u desloratadinu
(ovlivnéni exprese adhezivnich molekul, bloka-
da indukce nuklearniho faktoru NF - kapa - B
a dalsi). U nas existuje ve formé tablet, poda-
va se jednou denné, nedochazi k interakci

s potravou, metabolismus neni ovlivnény keto-
konazolem, erythromycinem a dalSimi léky.
Lék se vyluCuje ledvinami. Eliminacni polocas
trvé kolem 8 hodin, u nemocnych s renélini in-
suficienci je prodlouZen, proto vyZaduje Gpravu
dévkovani.

Loratadin je jednim z nejvice pfedepisovanych
antihistaminik II. generace. Je k dispozici v tab-
letach nebo sirupu event. v kombinaci s pseu-
doefedrinem (tablety). Nastup Gcinku po pero-
raInim podani se dostavi do 30 minut, vrcholu
plazmatické koncentrace je dosazeno za 1 ho-

tabulka ¢. 1

Prehled u nas registrovanych antihistaminik

Genericky nazev

Firemni nazev

Azelastin Allergodil

Bisulepin Dithiaden

Cetirizin Alerid, Analergin, Cerex, Cetirizin-Irex,
Cetirizin-Ratiopharm, Cetirizin-SL, Letizen,
Reactine, Zodac, Zyrtec

Cyproheptadin Peritol

Difenhydramin

Benadryl N

Dexbromfeniramin + pseudoefedrin

Disophrol Repetabs

Desloratadin

Aerius, Clarinex

Dimetinden Fenistil

Ketotifen Ketof, Ketotifen AL, Ketotifen Trom, Zaditen
Klemastin Tavegyl

Levocabastin Livostin

Levocetirizin Xyzal

Loratadin Claritin, Erolin, Flonidan, Loranol,
Loratadin-Ratiopharm, Loratadin-SL

Loratadin+ pseudoefedrin Clarinase

Phenylephrin + dimetinden Vibrocil

Prometazin Prothazin

Terfenadin Lotanax, Terfenadin AL
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dinu a lécéebny efekt pfetrvava 24 hodin. Hlav-
nim metabolitem je deskarboethoxyloratadin.
Je vyluGovan stolici a mo¢i. Ani po podani Sest-
nactindsobné 1écebné davky nepisobi sedaci.
Je zcela bezpecnym Iékem pro fidice, déti ve
Skole, Gi osoby fyzicky a duSevné pracujici.
U nemocnych s jaternim selhanim je nutno jeho
déavku redukovat. Bylo prokdzano, Ze inhibuje
uvoliiovani mediétord alergické reakce, brani
syntéze prostaglandin(i a leukotrient a tlumi
expresi adhezivnich molekul. Je indikovan pfi
I6¢bé alergické rymy, konjunktivitidy, urtikarie
a dalSich kozZnich alergickych onemocnéni.

Antihistaminika pro lokalni aplikaci
Azelastin existuje ve formé nosniho spraye

a oénich kapek (tablety nejsou u nas k dispo-
zici). PFi intranazélnim a konjunktivalnim po-
dani G¢inkuje béhem minut a pdsobi vice jak
10 hodin. Pro své plsobeni nejen na histamin,
ale i jiné mediatory alergické reakce, se pouZzi-
va v lokalni aplikaci do nosu pfi alergické rymé
a vkdpéavanim do spojivek pfi alergické kon-
junktivitidé.

Dimetinden urceny k lokalni aplikaci ve formé
gelu nebo v emulzi se doporucuje ke zmirnéni
pruritu pfi koZnich dermatdzach, urtikariich,
spaleni sluncem, drobnych popéleninach,
event. i dalSich koznich projevech charakteri-
zovanych svédénim.

Levocabastin je lokdlni a velmi (¢inné antihis-
taminikum s rychlym nastupem Géinku a dlou-
hym pisobenim. LéCebny efekt nastupuije jiz
za 5 minut a pretrvava minimalné po dobu 16
hodin. Je k dispozici jako nosni spray a oéni
kapky. U lehkych forem alergickych rhinitid ¢i
konjunktivitid postacuje jako monoterapie, pfi
silngjSich projevech alergie se aplikuje v kom-
binaci s jinymi farmaky.

I zavér

Antihistaminika, a predevsim Iéky Il.generace,
jsou duleZitou skupinou farmak, uzivanych

k terapii alergickych onemocnéni. Toto misto
zaujimaji predevsim pro své Siroké antialergic-
ké plisobeni, jak ve smyslu antihistaminovém,
lacnim. Spolu s dal$imi farmaky, s alergeno-
vou imunoterapii a eliminaénimi opatfenimi
dotvéareji soubor komplexnich opatfeni u aler-
gickych chorob.
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Kontaktni dermatitidy

MUDr. Alena Machovcova, MBA

Dermatovenerologické oddéleni FN v Motole, Praha

Souhrn:
Kontaktni dermatitidy (KD) jsou exogenné vyvolané dermatozy, které
v rizné mife mohou postihnout celou populaci. Jsou vyvolany pisobe-
nim latek iritacni nebo alergické povahy na kiiZi za spoluptisobeni dal-
Sich faktori. Klinicky obraz byva rozmanity, kromé ekzémovych proje-
vii se mohou vyskytnout i projevy jiné (koprivka, akné, folikulitida,
poruchy pigmentace). P¥i vySetrovani KD je dilleZita podrobna ana-
mnéza véetné pracovnich navykii, zamérena na vyskyt latek iritacni
a alergické povahy v pracovnim a domacim prostiedi. Diagnéza je vy-
sledkem anamnézy, klinického obrazu a provedenych vySetreni (epiku-
tanni testy). Lécba KD spociva v aplikaci zevnich extern ve vhodném
vehikulu. Prevenci vzniku KD je dodrZovani zasad pracovnich postupii
a ochrany kuiZe po praci, vhodna volba zaméstnani vzhledem k jinym
dermatozam (napr. atopickému ekzému).

Klicova slova:
kontaktni dermatitidy (iritacni, alergické, proteinové), priciny vzniku,
vySetfovani, IéCbha a prevence

J Uvod

Kontaktni dermatitidy (KD) iritaéni nebo
alergické patfi mezi exogenné podminéné
dermatézy. V ambulanci dermatovenerolo-
ga tvofi choroby tohoto plivodu 20 - 25 %
vSech dermatéz. Terminy ,dermatitis*

a ,ekzém* jsou dnes povazovany za syno-
nyma, i kdyZ stéle chybi mezinarodni kon-
senzus o uZivani téchto termind.
Dermatitida je povrchové neinfekéni zanét-
livé onemocnéni klize histopatologicky
charakterizovanda spongi6zou (intercelular-
ni edém epidermis), akantézou a superfici-
alnim perivaskularnim zanétem. Klinicky
obraz je charakterizovan shluky jasné éer-
venych papul, papulovesikul. Pro KD byva
typicka rlizné dlouha trvani choroby, sklon
k recidivdm a pestry klinicky obraz. Vyz-
namnou charakteristikou dermatitid je po-
lymorfie klinickych projevi (makuly, papu-
ly, vesikuly, buly apod.), jejich vyvoj v ase
a neostré ohraniceni projevd.

Po kontaktu klize s latkami fyzikélni a che-
mické povahy se objevuje fada koznich re-
akei, mistnich nebo celkovych. Jsou di-
sledkem interakce latky s koZnim
povrchem. Alergickou nebo iritacni odpo-
véd kiiZe je obtizné od sebe klinicky odlisit.

Pocet chemickych latek schopnych vyvolat
alergickou KD se blizi 3000. MnoZstvi latek
(pfirodnich i syntetickych) schopnych vyvo-
lat podrazdéni a iritacni reakci je mnoho-
nasobné Sirsi. V&tSina vysoce senzibilizuji-
cich latek miize mit povahu iritancia

a naopak.

Alergické reakce jsou specifické, vyzaduiji
predchozi senzibilizaci kiize a objevuji se

u omezeného poétu jedincd, pficemz
schopnost vyvolat senzibilizaci je geneticky
determinovana. Existuji ale tzv. stoprocent-
ni alergeny, které jsou schopny senzibilizo-
vat vSechny jedince. Iritacni reakce jsou ne-
specifické a nevyZaduji predchazejici
senzibilizaci. Jedna se o uniformni odpo-
véd, kterou je mozné vyvolat u vSech expo-
novanych osob. Klinicky se oba typy reakci
odliSuji velmi obtizné, protoze maji podob-
ny klinicky obraz.

Dermatitis contacta irritativa
(iritacni kontaktni dermatitida
- 1KD)
Je zplisobena latkami fyzikalni nebo che-
mické povahy schopnymi vyvolat poSkozeni
keratinocytd. Musi plisobit v dostatecné
koncentraci a po dostate¢né dlouhou do-

bu. Probiha akutné, subakutné nebo chro-
nicky. NevyZaduje predchéazejici senzibiliza-
ci. Je ohrani¢ena na misto plsobeni a vzni-
ka poté, co je vycerpana obrana kiize proti
Skodlivindm, nebo poté, co vstiebané che-
mické latky vyvolaji zanét.

0 vyskytu iritacni kontaktni dermatitidy
presné (daje nejsou k dispozici, protoze
neexistuji studie, které by se této klinické
jednotce vénovaly. PostiZena byva (vétsi-
nou na rukou) velka ¢ast populace, zejmé-
na v produktivnim véku. Na rukou se asi

v 25 - 35 % jedna o projevy IKD, asiv 15 -
23 % o projevy alergické KD a asiv 22 -
40 % o projevy atopické dermatitidy. Rizi-
kovymi skupinami profesi jsou tzv. ,mokré"
profese (kadernici, uklizecky, mycky nado-
bi, zdravotnicky personél atp.). U Zen se
predpoklada 2x vyssi vyskyt postizeni (vys-
§i expozice).

Faktord, které se mohou podilet na vyvola-
ni IKD, je celd fada. Lze je rozdélit mezi
faktory exogenni, endogenni a spolupiso-
bici kofaktory.

Z exogennich vlivi je dileZita vliastni toxici-
ta chemikalie a schopnost penetrace do
kiize. Intenzita odpovédi zavisi na koncent-
raci a dobé plsobeni chemikalie. Individu-
alni rozdily v odpovédi klize k iritacnim
podnétlim jsou podminény fadou faktord.
Patii mezi né vék (zanétliva odpovéd je re-
dukovana), kozni fototyp (fototyp I a Il jsou
vnimavéjsi), rasa (keltska rasa je vnimavé;j-
i nez hispanska, asijska ¢i afroamericka).
Klize je citlivéjsi v mistech, kde je stratum
corneum tenké a tam, kde je vice vyvodd
potnich Zlaz a vlasovych folikuld (oblicej,
retroaurikularni partie, genital). Stav kozni-
ho povrchu ovliviiuji m.j. vrozené poruchy
keratinizace, atopicka dermatitida, poru-
chy sloZeni lipid(i, zejména ceramidd v epi-
dermis.

Mezi zhorSujicimi kofaktory v rozvoji IKD se
uplatfuji vlivy klimatické, mechanické, ter-
mické. Chladné vétrné pocasi plisobi vysu-
Seni klize, vySSi teploty zvySuji poceni, tfe-
ni, a tim absorpci iritacni latky. Okluzivni
prostfedi zvySuje koncentraci latek a IKD
se zde objevuje nejdfive. Mikrotraumata
klize (tfisky, Spony, hruby odév, drsny pa-
pir) mohou byt pfiinou dermatitidy, véetné
profesionalni. Mineralni vidkna a skelné
vata pretrvavanim v odévu vyvolaji IKD na-
podobujici scabies, a to i u rodinnych pfi-
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sludniki, pokud byly odévy prany dohro-
mady.

Spektrum koznich projevl jako odpovéd na
iritaéni podrazdéni je velmi Siroké. Mize
kolisat od prechodnych subjektivnich poci-
td, pres prchavé urtikaridini reakce k typic-

¥
akutni iritacni W:’ dermatitida

kému obrazu IKD (akutni nebo chronické).
Nékdy kontakt s urcitou Iatkou vyvold toxic-
ké poskozeni keratinocytd.
» Iritacni reakce (senzorickd iritace) -
mezi tyto reakce fadime dysestézie riizné
kvality a intenzity (pichani, paleni, mraven-
¢eni, bodani), které se objevuji po kontak-
tu latky (kosmetické, dermatologické, hygi-
enické pripravky, apod.) s normalini kizi.
» Akutni iritacni kontaktni dermatitida -
tiZe projevli se pohybuje v rozsahu erytému,
edému, je doprovazena vysevy drobnych
jasné cervenych papulek, vesikulek, zané-
tem a subjektivné palenim a pocity bolesti-
vosti. Dermatitida ¢asto zacina v meziprst-
nich prostorach, pod Sperky, na dorsech
rukou, nebo kolem o€i.
Tézké formy IKD jsou spojeny s mokvanim,
tvorbou puchyfi a tkanovou nekrézou. Téz-
ké tkanové poskozeni s escharami a nekré-
zou (cauterisatio) mohou po kradtkodobém
kontaktu zplsobovat silné kyseliny nebo
zésady. Halogenované kyseliny pdsobi hlu-
bokou tkanovou destrukci. Nebezpecné
mohou byt otvory v ochrannych rukavicich,
zachyceni chemikalii nebo prachu v obuvi
(napf. cementu, amind, apod.). Hojeni je
obvykle spojeno s jizvenim, zavisi na
hloubce poskozeni.
» Chronicka iritacni kontaktni dermatiti-
da (kumulativni iritacni dermatitida) se
z Gasového hlediska definuje obtizné. Do-
ba trvani projevl je nejméné 6 tydnii a vy-
Setfovacimi metodami musi byt vyloucen
alergicky podklad. Podrobnou anamnézou
se vétSinou podafi objasnit pfi€inu potizi,
které m(ze vyvolat fada latek. Klinicky se
projevuje éervenohnédym erytémem, des-
kvamaci, lichenifikaci, hyperkeratézou
a tvorbou ragad.
» Zvlastni obrazy DCI

> dermatitis contacta irritativa aeroge-
nes (airborne) vznika drazdénim vypary
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a solidnimi mikro¢asticemi obsazenymi ve
vzduchu. Postihuje odkryté partie, ale
i mista, kde se latky zadrzi. M(ize dojit ke
generalizaci dermatézy (pfi zasazeni celé-
ho pracovniho odévu). Na obliceji jsou po-
stizeny horni vicka, krajiny retroaurikuldrni,
submentalni a partie ryh a styénych ploch.
Tyto projevy mohou vyvolat formaldehyd,
syntetické pryskyfice, amoniak, terpentyn,
éterické oleje, agrochemikalie, vldkna az-
bestova, skelnd, riizné prachové ¢astice.

> dermatitis fototoxica je zplsobena
latkami s fotodynamickym Géinkem v kom-
binaci s UV zafenim. Fotodynamické vlast-
nosti (imunologicky nepodminéné zvySeni
citlivosti kiize na UV svétlo) projevuje fada
|atek, které mohou pilsobit zevné nebo
vnitiné - hematogenni cestou. K témto lat-
kam patfi dehty, pfirodni Zivice, derivaty
ropy, chlorované naftaleny, éterické oleje
a parfémy nebo jejich slozky, furokumariny
obsazZené v rostlinach (napf. v bolSevniku,
pastindku, karotce, petrZeli, kopru, pakmi-
nu, fenyklu, citrusech a v dalSich rostli-
nach). Vnitfné mohou plisobit porfyriny.
Z 1ékl maji fotodynamicky efekt sulfonami-
dy a sulfonamidové diuretika, fenothiazino-
vé derivaty, tetracykliny, eosin, rivanol.
Diferencialné diagnosticky musime odlisit
alergickou KD, jiné typy dermatitid (atopic-
kou, seboroickou), Iékové exantémy, urti-
karii, psoridzu, mykdzy. Pozornost zasluhuji
vztahy k atopii, kdy IKD v atopickém terénu
vznika rychleji a probiha Gpornéji. Alergic-
ka KD mizZe vzniknout snadnéji v terénu
chronickeé iritacni dermatitidy.

Dermatitis contacta

allergica (alergicka

kontaktni dermatitida - AKD)
Predstavuje imunologicky podminénou der-
matézu. Vznika kontaktem s latkami zevni-
ho prostredi, které kontaminovaly kozni po-
vrch, pronikly jeho bariérou a navodily
v organismu imunologickou reakci. KiiZe
predstavuje z hlediska frekvence kontaktu
s antigeny a alergeny nejvétsi organ imunit-
niho systému ¢lovéka.
AKD reakce je predstavitelem precitlivélos-
ti IV. typu podle Coombse a Gella. AKD
patfi k buiikami zprostfedkované reakci
a za rozvoj reakce odpovidaji T - lymfocyty.
Patogeneze AKD s vylsténim do klinického
obrazu dermatitidy predstavuje slozity feté-
zec pochodd, na jehozZ pocatku je penetra-
ce alergenu pres stratum corneum, speci-
fickou interakci s bunéénymi elementy
(epidermalnimi, dermalnimi a lymfaticky-
mi) a vysledny zanét jako projev kombina-
ce specifické i nespecifické imunity. Reak-

ce zahrnuje 2 faze: aferentni (indukéni)

a eferentni (manifestaci precitlivélosti).

» Indukéni (aferentni) faze - dosud neni
znamo, pro¢ precitlivélost vznika pouze
u nékterych osob a pouze na nékteré
alergeny. Hlavnimi déji jsou vazba aler-
genu v kiZi, rozpoznani kompletniho an-
tigenu, proliferace a diseminace senzibi-
lizovanych T - lymfocyt0.

» Efektorova faze - po opakovaném kon-
taktu s alergenem se antigen prezentuji-
ci buniky dostavaji do regionalnich lym-
fatickych uzlin a vaZou se na specifické
lymfocyty T. Keratinocyty uvoliuji IL - 1.
Ten aktivuje fosfolipazy uvolfiujici kyseli-
nu arachidonovou a pfeménujici ji na
prostaglandiny a leukotrieny. Aktivuji Zir-
né bunky, uvolfiuji histamin. Dochéazi
k vasodilataci a zanétlivé reakci. Tato
kaskada mé i svou samoregulacni a sup-
resorovou fazi.

Kontaktnimi alergeny jsou nizkomolekuldr-

ni organické nebo anorganické slouceniny,

vzacné cizorodé bilkoviny, mensi nez 1

kDa, které penetruji pfes koZni bariéru. Za

nejkratSi dobu senzibilizace je povazovana
doba 5 - 14 dnf, precitlivélost vznika za

chronicka iritacni k

mésice azZ roky po opakovanych expozicich.
Po opakovaném kontaktu dochéazi k mani-
festaci dermatitidy obvykle do 1 - 2 dnf.
Precitlivélost je snaze navoditelna, je-li na-
rusena kozni bariérova funkce, fyzikalné,
chemicky nebo biologicky (ulcerace, ma-
cerace, okluzivni podminky, asteatéza).
Pravdépodobnost vzniku senzibilizace zavi-
si na chemickych vlastnostech latky, ale

i na individualni dispozici organismu. Jed-
notlivé alergeny mohou mit rlizny senzibili-
zaCni potencidl. Silné, agresivni alergeny
senzibilizuji Castéji a po kratké dobé expo-
zice. Je zndmo i nékolik tzv. stoprocentnich
alergenl, které jsou schopny senzibilizovat
kazdého jedince jiZ po prvnim kontaktu
(napf. dinitrochlorbenzen). K ¢astym aler-
genlim nalezi:

» soli kovl (chrom, nikl, kobalt, rtut, zlato,
platina)

» plastické hmoty (v nevytvrzeném stavu
jsou silnymi alergeny pryskyfice epoxidova,
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fenolformaldehydova, mo€ovinoformalde-
hydova, polyestery, akrylaty, alergenem
miZe byt iniciator, katalyzator nebo tuZid-

toxicka dermatitida po cementu v obuvi

» guma (k alergen(im patfi zejména antio-
xidanty a akceleratory vulkanizace, bilkovi-
ny latexu)

» lokalni léGiva (neomycin, peruansky bal-
zam, chinolinové derivaty, kortikosteroidy)
» slozky kosmetiky (parfemace, barviva,
konzervancia, emulgatory, tonovaci slozky)
» rostliny (primin, hefmanek, chrysantémy,
tulipany, chmel, rmen, smetanka)

» fotokontaktni alergeny - viz fotokontakt-
ni dermatitida

Klinicky obraz AKD je velmi pestry, jeho in-
tenzita a charakter zmén zavisi na stupni
vzniklé alergie, na lokalizaci a mife expozi-
ce alergenu. Zfidka Ize z klinickych zmén
vyéist vyvolavajici alergen (napft. nikl a dZi-
nova dermatitida). Recidivy a exacerbace
AKD vyvola novy kontakt se stopami aler-
genu, kontakt s chemicky pfibuznymi latka-
mi (skupinova precitlivélost), superalergi-
zace na dalSi alergeny. AKD €asto udrzuji
nespecifické iritacni vlivy (myti, prach, po-
ceni, odév atd.) nebo nevhodny zpdsob
oSetfovani.

Skupinova alergie je mozZny fenomén, ktery
se vyskytuje v rdmci AKD. Jedné se o jev,
kdy je pacient precitlivély na ¢ast molekuly
primarniho alergenu, a tim se stava precit-
livély na fadu chemicky pfibuznych latek,
které tuto alergogenni ¢ast obsahuji v mo-
lekule, i kdyz s nimi dosud nepfiSel do sty-
ku a nemohl jimi byt senzibilizovan. Tyto
latky nazyvame sekundarni alergeny. Zna-
lost této alergie je dlileZitd pro prevenci
moznych recidiv AKD.

Dalsim fenoménem v rdmci AKD je sdruZe-
né alergie. Je podminéna tim, Ze se nékte-
ré 1atky v pfirodé vzajemné doprovazeji ve
stopovych mnoZstvich a pfi senzibilizaci se
oba alergeny uplatni sou¢asné nebo na-
sledné (napf. kontaktni alergie na kobalt
Casto doprovazi kontaktni alergii na nikl
nebo chrém).

Zvlastnim typem AKD je fotokontaktni
alergicka dermatitida, kterd k rozvinuti

alergické reakce vyzaduje UV zéfeni. Vyvo-
lavajici latka (fotoalergen) je prohapte-
nem, ktery se G¢inkem UV svétla méni

v hapten a poté je schopen navodit imuno-
logickou reakci. Alergen plisobi pouze v ki-
Zi ozarené. K fotoalergenim patfi fenothia-
zinové derivaty, antihistaminika, kyseliny
paraaminobenzoova a paraaminosalicylo-
va, sulfonamidy, parfemace v kosmetice,

v pracich prostfedcich a saponéatech.
Klinicky obraz fotokontaktni alergické der-
matitidy se nelisi od AKD, ndpadna je jeho
soldrni lokalizace.

Proteinova kontaktni dermatitida (PKD)
pfedstavuje chronickou, recidivujici kon-
taktni dermatitidu s akutnimi exacerbace-
mi, kdy alergen je bilkovinné povahy. Pato-
fyziologicky se predpoklada kombinace
Casného a pozdniho typu precitlivélosti
s/bez projevl kontaktni urtikérie. Pfesny
patofyziologicky mechanismus vzniku této
dermatitidy neni objasnén.

Pro PKD je typické paleni a bolestivost,
spiSe nez svédéni. Do pll aZ hodiny se ob-
jevuji projevy urtikarialni nebo vesikulézni,
které pretrvavaji nékolik hodin az jeden
den. Nékdy se po dalSich 1 - 2 dnech vy-
tvofi typické ekzémové projevy, které jsou
lokalizovany na prstech, v dlanich nebo na
rukou a predloktich. Na dlanich mivaji cha-
rakter dysidrotické dermatitidy. PridruZuji
se projevy alergie . typu (slizniéni, resp.
respiracni alergie)

epikutanni testy

VySetfovani ACD - standardni technikou
pro diagnostiku IV. typu alergie je metoda
epikutannich testl. Epikutanni test napo-
dobuje vznik alergické kontaktni dermatiti-
dy na malém okrsku kiiZe, na néz je apliko-
van alergen o zndmé koncentraci.

V pfipadé senzibilizace se objevi typicka
ekzémova reakce (erytém, papuly, vesiku-
ly) v misté aplikace testu.

Lécbu projevil KD nepfiznivé ovliviiuje pre-

trvavajici kontakt ¢i nové kontakty se spe-
cifickym alergenem v ¢asto maskované for-
mé. Doporucuje se pfi zahajeni 1éEby od-
stranéni alergenu (osprchovanim).
Nemocnou kiZi je nutné chranit pred draz-
divymi nespecifickymi vlivy. Lékem volby
jsou lokalni kortikosteroidy, jejich vybér
musi byt podfizen klinickému obrazu a lo-
kalizaci projevt. K preventivnimu oSetfova-
ni vysuSené, drsné a popraskané klize jsou
vhodné mastné krémy typu v/o. Celkové se
podavaji antihistaminika, kratkodobé na-
sazujeme kortikosteroidy, celkové v davce
nepresahujici 40 mg Prednisonu.

Ve zcela ojedinélych pfipadech dojde k vy-
hasnuti alergie, u vétSiny pacienti pretrva-
va jednou vznikla alergie celozivotné. Pre-
venci recidiv AKD je vyvarovani se kontaktu
s alergenem. Nemocného je nutné vybavit
alergologickym priikazem obsahujici jed-
nodus$e vysvétlené principy kontaktni aler-
gie. DileZity je podrobny informaéni letak
0 moznych zdrojich zjisténého alergenu.
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Lécbha akné v praxi

MUDr. Nina Benakova

Sanatorium Achillea Praha, Dermatovenerologicka klinika 1. LF UK Praha

Souhrn:
Akné postihuje kromé dospivajicich i znacénou ¢ast dospélé populace.
Ma chronicky relabujici pribéh a vyrazné psychosocialni i psychoso-
matické dusledky. Moderni Iécba akné vychazi z principi kombinova-
né, diferencované a individualizované lIécby. Diky novym vyzkumtiim pa-
togeneze choroby a farmakodynamiky Iéciv je sou¢asnym trendem
i udrZovaci lécha, ktera vede ke zmirnéni pribéhu, sniZeni frekvence

a intenzity zanétlivych relapsi.

Klicova slova:
akné, zevni lécha, fyzikalni Iécba, celkova lécha

I Uvod

Akné jako jedna z nejCastéjSich dermatoz je
¢astym tématem odbornych i laickych publi-
kaci i diskusi. V tomto ¢lanku jsou zd(iraznéna
fakta s praktickym dopadem pro praxi.

Akné je chronicky relabujici choroba, nejed-
na se pouze o kosmeticky problém, jak je ¢as-
to slySet z nepovolanych st. Tento fakt kon-
statovala mezinarodni Aliance pro efektivni
Ié¢bu akné (Global Alliance to Improve Outco-
mes in Acne) v souladu s kritérii WHO na 14.
kongresu Evropské akademie dermatovenero-
logie v Londyné v fijnu 2005.

Akne vulgaris postihuje 95 % bilé populace

v rozpéti 11 - 30 let a kulminuje ve véku 17 -
21 let. Ve vétSiné pripadi se jedna o sebeli-
mitujici proces, tedy po 25. roce intenzita
choroby slabne. Az u 50 % pacient( ve véku
nad 25 let vSak perzistuje akné v obliceji. Do
zralého véku akné perzistuje u 15 % pacientd,
a to vice u Zen, nebo se miize prvné objevit az
v dospélém €i znacné pokrocilém véku - 8%
pacientil (acne tarda, sporadicka, perimeno-
pausélni akné). Incidence dospélé akné v bi-
1é populaci nariista, pficina neni jasna.
PostiZeni viditelnych partii ma psychosociélni
dUsledky, vede k emocionalnim problémiim
jako jsou sniZzené sebehodnocenti, Gzkost, de-
prese az suicidalni myslenky, pocity viny

a zklamani, hnév az hostilita, ale i somatiza-
ce. To vSe miize mit i socioekonomicky dopad
jako sniZeni socialnich a sportovnich aktivit,
vyfazovani ze spolecnosti, nizsi uplatnéni pfi
studiu, zvySena nezaméstnanost. Nelécena
té7ka akné s jizvenim a cystami pak mé vidi-
telné nasledky na cely Zivot.

Predispozicemi pro chronicky priibéh jsou
pozitivni rodinnd anamnéza tézké akné, Gasny
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nastup akné (pred 10. rokem), acne conglo-
bata, acne keloidalis, androgenni akné, kryp-
togenni adrenogenitalni syndrom, acne inver-
sa.

Vyzkum akné prodélal obrovsky rozvoj aZ na
molekuldrni Groven. V soucasnosti se jako
Ctyfi zakladni faktory definuji: zvySena pro-
dukce mazu, fizena u obou pohlavi androgeny
a spojena i se zménou kvality mazu, zvySena
keratinizace vyvodii mazovych zlaz, na které
se podili androgeny a PPAR receptory. Tyto je-
vy vedou k obturaci folikulu a vzniku primé&rni-
ho projevu akné - komeda. V takovém pro-
stfedi se pak pomnozuje (10x vy$si hodnoty)
a patologicky pisobi jinak neskodny anaerob-
ni komensal Propionibacterium acnes. Tyto
faktory spoleéné s imunitni reakci indukuji se-
kundarni zanét, coz vede k rozvoji zanétlivych
projevii - papul a pustul. Dlouho nebylo zfej-
mé, pro¢ u nékterych jedincll probiha zanét

u akné celkem mirné a u jinych dochazi k tvor-
bé hlubokych projevi - nodulli, cyst, komuni-
kujicich sinust a tvorbé jizev. Z recentnich
dermatoimunologickych studii je zfejmé, Ze
pacienti s téZkou, jizvici akné maji na rozdil od
nejizvicich pacientd nedostate¢nou nespeci-
fickou imunitni reakci misto které nastupuje
vysoka aktivace specifické imunity (ma rysy
IV. typu precitlivélosti), a ta vede k tézkému
priibéhu a jizveni. Zajimavé je i tiloha geneti-
ky - dédi se totiZ sklon k zavaznosti akné, di-
stribuci, jizveni a i reaktivité na lécbu.

Jesté v 50. letech 20. stoleti se za pficiny ak-
né povazovaly rlizné bizarni faktory jako poru-
chy gastrointestinalniho traktu a také Iécbha
byla velmi empirické a jednoduché. Vliv cilené
diety na prdbéh akné, patfici k ¢astym dota-
z(m pacientiim a lukrativni oblasti paramedi-

ciny, je v souCasnosti povazovén za skutecné
zanedbatelny. Nicméné je zndmo, Ze ,neza-
padni“ populace maji podstatné nizsi inciden-
ci akné a ze studii napt. u paraguyajskych In-
diand nebo kanadskych Inuitd, kde se akné
viibec nevyskytuje, se ukazuje, Ze na manifes-
taci akné se u bilé rasy kromé genetické dis-
pozice asi i strava podili. Pfi¢inou se zd& u bi-
1€ populace byt pfevaha potravin s vysokou
glykemickou ndlozi, vedouci k hyperinzuliné-
mii a subklinické inzulinorezistenci, coZ vede
ke zménadm fady endokrinnich déjli, véetné
vzestupu androgen( - Gstfednich hormon( pfi
vzniku akné. Zména stravy by musela byt tak
radikalni a diametralné odlisna, Ze prakticky
neni proveditelna. | tak by efekt nebyl zarucen
diky genetické dispozici koZni i metabolické.
Coz nepiimo potvrzuji lidé s poruchou pfijmu
potravy (anorexie), ktefi maji specifickou ak-
né. Ale vratme se od hypotéz k evidence ba-
sed medicine faktim.

Akné se z hlediska naroénosti 1éCby nékdy déli
na fyziologickou, kde Ize chorobu zvladnout
lokaInimi Ié¢ivy a odpovidajici dermokosmeti-
|é¢by. Volba IéEby se Fidi pfedevsim morfologii
akné a jeji zavaznosti. Projevy akné Ize klasifi-
kovat dle morfologie na nezanétlivé (acne co-
medonica) a zanétlivé (papulopustulosa, no-
dularis, cystica, conglobata, sinusova nemoc,
acne fulminans, acne inversa), resp.
smisené. SmiSend akné je nejcastéjsi formou
a predstavuje cca 90 % pfipad(. Dle zévaz-
nosti se diferencuje akné mirna, stiedné téz-
ka a tézka. Mirné az stfedné tézké formy (cca
60 %) Ize |6¢it lokalni terapii, stfedné té7ké aZ
tézké formy (cca 40 %) pak navic i celkovou.
Typy morf a jejich zavaznost se u jedince méni
nétlivé projevy a dle toho je tfeba Iécbu aktu-
aIné upravit. Zavaznost ale nemusi byt dana
jen morfologickym typem projevi a jejich po-
¢tem Gi rozsahem, ale i priibéhem &i psycho-
socialnim dopadem. Obliéej je postiZen

v 99%, zdda v 60 % a hrudnik v 15 % pfipad.
Z vyGtu etiopatogenetickych faktor( je zjevné,
7e efektivni 1é¢ba musi byt kombinovana

a monoterapie ma jen chabou $anci na Us-
péch. Kombinace té7 snizuje vyskyt nezadou-
cich G&ink( 1éCiv, véetné rizika vzniku rezisten-
ce na antibiotika. Dale je tfeba pfi volbé 1éCiv
a jejich galeniky zohlednit vék pacienta, typ
klize, lokalizaci, snasenlivost 1é¢by a preferen-
ce pacienta. Tedy to co, se shrnuje pod pojem
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diferencovana a individualizovana lécha.

A samoziejmé léEba musi byt komplexni, tedy
bio - psycho - socidlni. Jeji souéasti je eduka-
ce 0 chorobé, moznostech lécby, instruktaz

o aplikaci Ié¢iv, doporuceni vhodné dermo-
kosmetiky, korektivné dermatologickych po-
stupli, zmény Zivotniho stylu, atp. Vysledek
|é&by zavisi totiz nejen na vhodné zvolené 1é¢-
bé, ale ve znacné mife i na compliance paci-
enta - zda léky pouZiva spravné, pravidelné,
zda omezuje nevhodné faktory. Ze statistik je
znédmo, Ze compliance u mistni 1éCby je pouze
30-50 % ! Spatnou compliance maji zejmé-
na muzi, kufaci a konsumenti alkoholu.Takto
vysoka Cisla nelze ignorovat, pokud ndm na
pacientovi a vysledku IéCby zélezi. Dale se
udava, Ze cca 38 % pacienti si vyzvedne pre-
depsané Iéky, ale viibec se neléci; 30 % paci-
entl si nedojde na kontrolu pro dalsi Iéky a az
75 % nechce zménit navyky a Zivotni styl po-
trebné k zlepSeni akné. Odpovidajici a opako-
vand edukace, véetné zaangazovani pacienta
do spolurozhodovéni o 16EbE, povzbuzeni v je-
jim pribéhu a ocenéni aktivni spoluprace jsou
zakladnimi néstroji k vytvoreni partnerského
vztahu pacienta a Iékafe a vybudovani odpo-
védného pfistupu pacienta k 16Ché.

Strategie moderni 1échy se diky novym Ié-

kiim diametralné méni - od empirickych, ma-
gistraliter preparatl k 1ékiim, zasahujicim cile-
né do etiopatogeneze akné. V poslednich le-
tech Ize pozorovat i dalSi posun - kromé IéChy
intervencni ke zvladnuti a zhojeni zanétlivych
projevil (benzoylperoxid, antibiotika, kyselina
azelainovd), se rozsifuje trend na lécbu udr-
Zovaci a preventivni (retinoidy, Castecné i ky-
selina azelainova), ktera vede ke sniZeni
mnoZstvi zasadnich, resp. primarnich morf -
mikrokomedon( a komedond, a tak ke sniZe-
ni frekvence a intenzity zanétlivych relapsi.

| Vysetiovani a lécha

Lécba tézkych forem akné patfi do rukou der-
matologa, IéEby mirnych forem se mohou
ujmout i nedermatologové. V nasledujicim
textu uvadim modelovy, v ramci struénosti
proto ponékud zjednodus$eny postup vySetieni
a lécby pro nejcastéjsi, mirné az stfedné tézké
formy smiSené akné.

Anamnéza

Anamnéza ma byt komplexni, zde vyjimam jen

stéZejni body:

> t67ka akné v rodiné

» Casny nastup akné a rychly rozvoj do téz-
kych forem

endokrinologické odchylky a choroby*, po-
ruchy cyklu

celkové uzivané Iéky trvale i pfechodné,
vCetné hormonalni kontracepce (zejm. and-
rogenné aktivni gestageny), vitamin(, po-
travinovych dopliikli a dalSich voIné prodej-
nych pfipravki

stravovaci navyky (diety ¢i naopak premira
urcitych potravin, atp.)

hygienicka a kosmeticka péce o kiZi (Casto
komedogenni prostiedky nebo nevhodna
mnozZstvi €i frekvence pouzivani)

profese a volny Cas se vztahem ke kizi,
resp. akné

» tolerance a efekt predchozi 1éChy
» vypozorované zhorSujici ¢i zlepSujici faktory

na priibéh akné (menses, stres, sluneéni

zZafeni, atp.)

orientacni psychosomaticky screeening
Vétsina pacientd neméa endokrinologické
abnormity. PomySlime na né: u pre -

a postpubertalnich Zen s nahlym vznikem
téZké akné, u téZké akné nereagujici na
lé¢bu, u téZké do dospélosti perzistujici
akné. V pozadi mizZe byt hyperandrogenni
syndrom, ¢asto bez dalsich pfiznaki jako
je hirsutismus, poruchy cyklu, atp.Vysetfit
je vhodné: volny testosteron, SHBG, and-

tabulka ¢. 1

Klasifikace akné a obecna volba léchy

komedony, papulopustuly
anebo kyselina azelainova
+ benzoylperoxid

retinoidy - pfi refrakternosti

na celkova antibiotika

biolampy, soft lasery,
IPL, CPL

Typ akné Lécha mistni Lécha celkova Lécha fyzikalni Dalsi

MIRNA retinoidya 0 exprese, dermokosmetika,
Komedonicka mechanicky peeling chemicky peeling
komedony, nebo kyselina azelainové

ojedinéle papulopustuly & salicylova

STREDNE TEZKA retinoidy + benzoylperoxid  antibiotika - pfi refrakternosti fototerapie modrym dermokosmetika,
Papulopustulézni Ci antibiotika na lokalni lécbu, svétlem, PDT, UVA, chemicky peeling,

vakciny, sulfonamidy,
organicky zinek

komedony, papulopustuly,
noduly, cysty, jizvy

Sinusova nemoc, benzoylperoxid

komunikujici abscesy + antibiotika
Acne fulminans dtto

= acne conglobata febrilie,

artralgie

Acne inversa dtto

= acne conglobata
+ intertrigindzni hidradenitida
+ folikulitida kStice

Zeny: vhodna hormonalni

kontracepce

kortikosteroidy narazové
+ retinoidy dlouhodobé,
resp. do kumulativni davky

120 mg/kg

+ antibiotika
prechodné,

resp. po 3 mésice

dtto

plasticko chirurgicka
extirpace

¢i antibiotika Zeny: vhodnda hormonalni
kontracepce
TEZKA benzoylperoxid, retinoidy, antibiotika kauterizace, vypousténi celkové sulfony,
Papulopustuldzni, antibiotika, retinoidy prechodné abscesl, extirpace chinolony; vakciny;
Konglobatni, levamizol

jizvy: lasery,
dermabrase,
chemicky peeling

+ antiseptika,
celkova i lokalni
antiflogistika

PDT = fotodynamicka terapie, UVA = ultrafialové svétlo spektra A - v standardni I6Cbé akné se od UV svétla pro jeho dlouhodoba rizika ustupuje,
IPL = intenzivni pulzni zdroj svétla, CPL = Fizeny pulzni zdroj svétla
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rostendion, DHEA, DHEAS, prolaktin, LH,
FSH. Pri suspekci na adrendini hyperplazii
jesté kortisol a 17 hydroxy progesteron.

U Zen provadét odbéry v lutedini fazi (2
tydny pfed menses) a doplnit o ultrazvu-
kové vySetreni ovarii.

Diferencialni diagnostika

Dilezité je vylougit i nepravou akné, resp. ak-
neiformni erupce, kde primarni eflorescenci je
folikularné vazana papula ¢i papulopustula

a projevy jsou monomorfni. Zdsadnim znakem
je nepFitomnost komedonii (resp. pokud
vznikaji, tak sekundarné - pozanétlivé), dalsi-
mi znaky jsou lokalizace i mimo seboroickou
predilekci a také vék.

A déle jsou nejcastéjsimi diferencialné dia-
gnostickymi jednotkami resacea (erytém, an-
giektazie, lokalizace), perioralni dermatitida
(anamnéza, lokalizace) a mikrobidlni ¢i me-
chanické folikulitidy (anamnéza, lokalizace,
stérz klize na bakteriologii).

Status localis

P¥i vySetieni lokéalniho nélezu je tfeba vySetfit
nejen oblicej, ale i hrudnik a zada, resp. celé
integumentum. Neméte-li zvétSovaci lampu,
pouZijte alespon lupu k detekci makroskopic-
ky méné zjevnych 1ézi, zejména malych kome-
donti. MnoZstvi komedond a seborey totiZ ko-
reluje se zdvaznosti akné a ma prognosticky
charakter. Je tfeba si v§imat, ktery typ projev(
prevazuje a v které lokalizaci, zda je klze ty-
picky seboroicka ¢i spiSe suchéa (atopici).

Volba lécby

Zevni Ié¢ivo se voli dle morfologického typu
projevdl, typu pleti, lokalizace, snasenlivosti

a téZ dle individudlnich preferenci a moznosti
pacienta.

PrevaZuji-li nezanétlivé projevy (komedony)
volime jako zakladni Ik retinoidy (viz tabulka
¢. 3 a 4) pro jejich komedolytické a antikome-
dogenni Géinky. Novéjsi retinoidy, napf. ada-
néjsi typ pleti je volime v roztoku ¢i gelu, pro
Sussi (téZ pro dospélou kiZi &i v zimé) ve for-
mé krému. Pacienta je tfeba poucit, Ze vSech-
ny retinoidy maji uréity drazdivy potencial,

a proto je vhodné napoprvé Iék otestovat na
malou plochu, napt. na bradé. Mirmné zacerve-
nani a péleni jsou obvyklé v prvnich tydnech
Iéby, potom se kilZe otuzi (hardening) a pre-
paréaty obvykle snasi. Pokud tak neucinime

a pacient se témito vedlejSimi G¢inky odradi
a léky nepouziva, je pak zklamén pacient i 1é-
kaf. Nehledé na farmakoekonomiku. Dospélé
pacientky, resp. nad 25 let, a zejména atopici
maji kZi citlivéjsi, drazdivejsi a sussi. Zde je
instruktaZ zapotrebi provést podrobnéji. Po-

tabulka ¢. 2

Diferencialni diagnostika akné

Typ Priciny*

Polékova, iatrogenni

vitaminy B1, 6, 12, kortikoidy, anabolika, ACTH, androgeny,
nékteré gestageny, jod, brom, hydantoinaty, barbituraty, lithi-
um, antituberkulotika, RTG zareni

Kosmeticka, Mallorca acne UV zafeni + okluzivni, komedogenni kosmetika (prostfedky na
slunéni, makeupy, pomady, gely na vlasy), horko, tfeni, indi-
vidualIni dispozice

Kontaktni mineralni oleje, dehty (i profesionalné - brusi¢, automecha-
nik, atp.)

Intoxikace chlorované uhlovodiky a bifenyly

Novorozenecka matefské hormony

Mechanicka

tlak a tfeni, zejména u muzi se seboreu (napt. houslisté)

Acné excoriée

exkoriace drobnych [ézi v obliceji

*PFi¢iny akneiformnich erupci mohou samoziejmé zhorSovat i prabéh akné pravé.

kud iritacni reakce nejsou velké, existuji dvé
moznosti, jak vyuzit 1éebny Géinek Iéku a pi-
tom minimalizovat riziko podrazdéni. Bud' se
snizuje frevence aplikace, tedy napf. ob 2 - 3
dny na celou noc, anebo se retinoidy aplikuji
formou tzv. minutové 1écby, tedy na 15 - 30
minut (pro pacienty se osvédéilo srozumitelné
pfirovnani ,aplikace formou masky“). Podob-
né Ize postupovat, pokud po retinoidech do-
chézi u pacienta k nadmérnému olupovani
kiize. Retinoidy je tfeba aplikovat ploSné, aby
se mohl uplatnit preventivni efekt.

Soucasné s retinoidy se nedoporucuje pouzi-
vat jiné olupujici a potencialné drazdivé pro-
stfedky a metody jako je chemicky peeling, la-
serové terapie, tradicni keratolytika jako je
sira, resorcin, kyselina salicylova, véetné sil-
néjSich alfa hydroxykyselin (AHA). Frekvenci
mechanického peelingu a pouZivani Setrnéj-
Sich keratolytik jako jsou lipohydroxykyseliny
je vhodné dle individudlni tolerance zreduko-
vat.

Na zanétlivé projevy (papuly, pustuly) pak
bodovité volime lokalni antibiotika, opét ve
vhodné galenické formé. Nejlcinnéjsi antibio-
tika u akné jsou cykliny ¢i makrolidy. Nedo-
porucuje se pouZivat stejné lokalni antibioti-
kum déle jak 3 mésice, neni to vSak dogma.
Toto doporuceni se tyka zejména rozséhlych
pfipadt, kde pfi dlouhodobé aplikaci na velké
plochy je rizko vzniku rezistence. Optimalni

k doplnéni ¢i prostfidani je lokalni benzoylpe-
roxid, ktery ma antimikrobidlni G¢inky, nevzni-
kd na néj rezistence a jeho pouzivani dokonce
rezistenci na antibiotika u P. acnes sniZuje.
M4 opét urgity iritativni potenciél, takZe tole-
ranéni test pfed zahajenim 1éCby je vhodny.
Monoterapie antibiotikem neni smyslupina,

a to pro riziko vzniku rezistence na antibiotika
a pro omezené spektrum Ginku pouze na jed-
nu slozku patogeneze. Kombinovanou 1éCbu
retinoidy s antibiotikem ¢i benzoylperoxidem

Ize provadét oddélené, napf. antibiotikum na
den a retinoid na noc, nebo retinoid plosné

a antibiotikum bodovité 2x denné anebo ve
fixni kombinaci v jednom preparatu 2x denné.
Fixni kombinace méa vyhodu ve snadné prove-
ditelnosti, a tim i compliance pacienta. Neu-
moznuje vSak Iépe diferencovat pouziti

a mnozstvi dle faze akné (nezanétliva akné -
vhodna prevaha |écby retinoidy, zanétliva ak-
né - vhodna prevaha IéEby antibiotikem ¢i
benzoylperoxidem). Ale to je obecny jev lokal-
ni 1é¢by, setkdvadme se s nim u dalSich derma-
t6z. Fixni kombinace je tedy vhodna zejména
u mirné az stfedné tézké smisené akné, zpo-
¢atku léCby sfedné tézké a7 tézké smiSené ak-
né.a vSude tam, kde vazne compliance.

U mirné az stfedné tézké smiSené akné, ze-
jména u osob s citlivou kizi (dospélé Zeny,
atopici, suchéa kiZe), je Iékem volby kyselina
azelainova s mirné protizanétlivymi, antimik-
robidInimi i komedolytickymi G¢inky. Tato di-
karboxylova kyselina mé z lokalnich antiakne-
tik, kromé antibiotik, minimalnf iritativni
potencial. Podobné jako u retinoidd je vhodné
ji aplikovat plo$né pro uréity preventivni efekt
a bodovité k ni Ize pfidat lokalIni antibiotika Ci
benzoylperoxid.

U pacientek s mirnou az stfedné tézkou akné
lze zvazit nasazeni vhodné peroralni kontra-
cepce jako pfidatné 16Cby k lokéIni I6¢bé. Lé-
¢it akné pouze peroralnimi kontraceptivy je
nevhodné. Tam, kde pacientky s akné jiz pero-
raini kontracepci uZivaji, je Zddouci prejit na
preparaty s provéfenym Gcinkem na léébu ak-
né (antiandrogenni efekt, viz pofadi v tabulce
¢. 3).

Podpiirna Iécba a péce o kuzi

Nelze opomenout ani hygienickou a kosmetic-
kou péci o kizi, kterd je pro pacienty dobfe
zvladatelnd, protoZe jejich ndvyky neménime,
jen ménime ,béZny pfipravek” za podpdrné 1é-
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tabulka ¢. 3

Yuavs

Prehled nejcastéjsich antiaknetik dle mechanismu tcinku

PfevaZujici mechanismus iiinku

Antiaknetika (genericky)

Antikomedogenni

adapalen, tretinoin, isotretinoin, kyselina azelainova

Antimikrobidlni

antibiotika, benzoylperoxid, kyselina azelainova

Antiflogisticky

antibiotika, adapalen, nikotinamid*

* \/ CR nenf dostupny v Iéku, ale v dermokosmetice

¢ebny. Dermokosmetika na rozdil od bézné,
byt kvalitni kosmetiky, je vyvijena, testovana

a vyrabéna za stejné pfisnych podminek jako
|éCiva. Tedy nemusi prokazovat jako kosmeti-
ka pouze bezpecnost, ale pfedevsim G¢innost
a snéasenlivost, a to v klinickych studiich. Pro-
to byvé oznacovana jako léebna kosmetika.
V praxi se jednd o specialni myci gely €i Cistici
pletové vody a hydrataéni krémy s protizanét-
livymi, antiseptickymi, antiseboroickymi a ke-
ratoregulacnimi Gcinky, které jsou ¢asto do-
staujici péci i 1éEbou pro mirné formy akné.
U tézSich forem akné je Ize doporuéit jako
komplementarni, podpdrnou Iécbu. V dermo-
kosmetice existuje jesté fada dalSich typl pfi-
pravk( jako jsou barevné korektory, odli¢ovaci
mléka, exfoliacni krémy, matujici krémy, atp.
je napf. fada Effaclar firmy La Roche Possay,
fada Cleanance firmy Avéne a fada Sebium
firmy Bioderma, dostupné v Iékérenské siti.

Z dermokosmetickych peelingovych piipravki
jsou v CR nejast&ji pouzivané vyrobky od fi-
rem Neostrata a Isis Pharma, dostupné v der-
matologickych zafizenich provadéjicich che-
micky peeling.

B zZavér

Oproti celkem nedavné minulosti ma soucas-
ny Iékaf k dispozici skutecné fadu kvalitnich
Ié¢iv na akné a jejich paleta se dale rozsifuje.
Ve volném prodeji je pak pro pacienty kvalitni
Ié¢ebna kosmetika.

Predpokladem Ié¢ebného Gspéchu ze strany
|ékare je posouzeni zdvaznosti akné, morfolo-
gického typu, psychologického dopadu, zhor-
Sujicich faktord a znalost farmakoterapie ak-
né. Stejné dileZity jako spravna volba IéCiv je
i spravny rezim jejich pouzivani. Tedy edukace
a instruktaz pacienta srozumitelnym zpGiso-
bem tak, aby se podnitila jeho motivace k Ié¢-
bé. VétSina pacientli s akné je v citlivém véku,
ac jejich chovani miize plsobit naprosto
opacné, zejména pokud jsou v ordinaci v do-
provodu rodi¢t. Nejen proto je na misté indi-
vidualIni, psychosomaticky ladény pfistup.

Na zavér mi dovolte sice trividlni, ale velmi za-
sadni poznamky pro |ékafe i pacienty. Projevy
akné se s modernimi lé€ivy daji ve vétSiné
pripadi velmi dobie zvladat. Lécba vSak
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musi byt kombinovana, pacientem pravidel-
né provadéna, a to dlouhodobé. Zasadné se
lisi Ié¢ba zanétlivych a nezanétlivych proje-
vii akné. Efekt obecné nastupuje pomalu,
obvykle po 3 - 6 mésicich Iécby. Trvalejsi
ovlivnéni priibéhu choroby se dostavuje prii-
mérné po 2 letech. Mirné formy akné trvaji
obvykle 4 - 6 let, tézké i 12 let. Jen véasnou
a vhodnou Iéébou Ize omezit vznik ireverzi-
bilnich zmén jako jsou cysty a jizvy.
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tabulka ¢. 4

Antiaknetika registrovana a dostupna v CR

Retinoidy lokalni
Tretinoin Retin A 0,025 % a 0,05 % krém; Locacid 0,05 % krém a 0,1 % liq.;
Airol 0,05 % krém a lotio;
Aknemycin plus 0,025 % (v kombinaci s 4 % erytromycinem)
Isotretinoin Isotrexin gel 0,05 % (v kombinaci s 2 % erytromycinem)
Adapalen Diferine 0,1 % gel a krém

Antibiotika lokalni
Erytromycin

Aknefug EL, 1 % lig.; Aknemycin 2 % lig. a ung.; Eryfluid 2 % sol.;

Zineryt emulse (4 % erytromycin v kombinaci se zinkacetatem)

Klindamycin Dalacin T sol. a emulse;

Tetracyklin jen magistraliter 1 - 2 % alkoholicky roztok, krém, pasta
Chloramphenikol jen magistraliter 1 - 3 % alkoholicky roztok, krém, pasta
Benzoylperoxid Eclaran 5 % a 10 % gel Akneroxid 5 % a 10 % gel;

Aknefug 3, 5, 10 % gel (kondi distribuce)

Kyselina azelainova

Skinoren 20 % krém; Aknoren 20 % krém

Antibotika celkova

Doxycyklin

Lymecyklin Tetralysal, cpsl.
Minocyklin Minocyclin, cpsl.
Klindamycin Dalacin C cpsl.
Erytromycin Rulid tbl.
Azitromycin

Deoxymykoin; Doxybene; Doxyhexal, tbl.; Doxycyklin, cpsl.

Azitrox.; Sumamed; Zitrocin, tbl.

Hormonalni 1é¢ha

Cyproteronacetat Androcur, tbl.;

Diane, Chloe, Minerva, tbl. (v kombinaci s etinylestradiolem)

Drospirenon
Dienogest

Chlormadinon acetat

Levonorgestrel
Norgestimat

Yadine, tbl. (v kombinaci s etinylestradiolem)
Jeanine, tbl. (v kombinaci s etinylestradiolem)
Belara, tbl. (v kombinaci s etinylestradiolem)
Loette, tbl. (v kombinaci s etinylestradiolem)
Pramino, tbl. (v kombinaci s etinylestradiolem)

Retinoidy celkové
Isotrexin

Roaccutan cpsl., Aknenormin, cpsl.

Chloramphenikol - vhodny na folikulitidy, na P. acnes malo Gcinny.
Lymecyklin - registraénim Fizeni B
Norgestimat a levonorgestrel - nemaji antiandrogenni (cinky, uvedené preparaty maji v CR

registrovanou indikaci na akné.
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PRAHA HOSTILA MEZINARODNi SYMPOZIUM 0 PRAKTICKEM,/RODINNEM LEKARSTVI
INTERNATIONAL SYMPOSIUM ON GENERAL PRACTICE/FAMILY MEDICINE

Zdravotnické reformy a strukturalni zmény v zemich stfedni a vychodni Evropy pfinesly v devadesatych letech pro primarni péci velmi slib-
nou perspektivu. V téchto zemich se za podpory expertli EU uskutecnila cela rada projekti z programu PHARE a dalSich, sméfujicich k do-
sazeni uréitého evropského ,standardu primarni péce“. Po vice jak deseti letech si miZeme klast otazky: V jakém postaveni se nyni v téch-
to zemich nachazi primarni péce? Do jaké miry se podafilo realizovat zaméry ? Jaké pristupy se ukazaly jako efektivni? Které zkuSenosti se
daji mezinarodné sdilet a kde je mozné spojit sily ke spoleénému iisili? Jak si ve srovnani s ostatnimi zemémi tohoto regionu stoji Ceska re-

publika?

Tyto Gvahy byly v pozadi zdméru Spolecnosti vSeobecného Iékatstvi
(SVL) Ceské I6kafské spolecnosti Jana Evangelisty Purkyné, uspofadat
mezinarodni symp6zium. Po konferenci WONCA (World Organization of
National Colleges and Academies), které se konalo v Praze v roce
1997, se stala nejvyznamngjsi mezinarodni odbornou akci pro oblast
primarni péce v Ceské republice.

Tentokrat se jednalo o konferenci, uréenou pro Gcastniky ze zemi, kte-
ré se nedavno pfipojily k Evropské unii. Na
konferenci pfijelo vice nez 120 praktickych
Iékafl a rodinnych Iékaf(i, vyznamnych pred-
stavitel( narodnich asociaci, odbornych spo-
le¢nosti a akademickych pracovist primarni
péce ze Slovenska, Polska, Litvy, LotySska,
Estonska, Slovinska, Madarska, Rumunska,
Bulharska a Ceské republiky. Mezi Giéastniky
byli zastupci kliGovych pracovnich skupin
WONCA; evropské vyzkumné sité praktickych
Iékafi (EGPRN), akademie ugitelli ve v§eo-
becném/rodinném Iékarstvi (EURACT), evrop-
ské spolecnosti pro kvalitu (EQuiP). Hostem
byl i soucasny pfedseda evropské vétve své-
tové organizace praktickych a rodinnych Iékafli WONCA, profesor ro-
dinného Iékafstvi na Université v Ljubljani, Igor Svab. Nad sympoziem
prevzala zastitu Ceské kancelaf WHO v Praze.

Slavnostniho zahdjeni konference, ktera se konala v prostorach kon-
gresového hotelu Praha v patek 10.bfezna 20086, se zliCastnila feditel-
ka Ceské kancelafe WHO MUDr. Alena Steflova, predseda Ceské |ékaf-
ské spolecnosti JEP prof. MUDr. Jaroslav Blaho$, DrSc. a predseda
predstavenstva spolecnosti Zentiva, Ing. Jifi Michal. Konferenci otevrel
predseda SVL CLS JEP Doc. MUDr. Svatopluk Byma, CSc.

1. DEN QDBORNEHO PROGRAMU

- ,SYSTEM PRIMARNI PECE*

Vystoupeni Prof. Igora Sviba, presidenta WONCA-region Europe
Uvodnf slavnostni sdélenf sympozia prednesl| profesor Igor Svab. Zd-
raznil, Ze pres rozdilnost v organizaci poskytovani zdravotni péce v Evro-
pé plati spolecné principy, mezi které patfi vyznam primarni péce jako
klicové soucasti zdravotnického systému. Naplnéni tohoto principu je
vyzvou pro zdravotni politiku statu. V nékterych zemich ma podpora pri-
maérni péce pouze proklamativni rozmér. Profesor Svéab uved! roli mezi-
narodni organizace WONCA a mezinarodni spoluprace v této oblasti,

stejné jako Ulohu narodnich spolecnosti a univerzitnich pracovist oboru.

Nérodni prezentace

Dalsi program byl vénovan jednotlivym nérodnim prezentacim; pred-
stavenim toho, co bylo v jednotlivych zemich dosazeno, kam postoupi-
la disciplina praktického/rodinného Iékafstvi v klinické oblasti, v pre-
venci, v managementu praxe, ve vzdélavani a profesionalnim rozvoji

a jaké bariéry v rozvoji oboru jsou vnimany.

Ceska republika mohla nabidnout celou fadu piikladi pozitivniho
rozvoje oboru:

» instalace principu kombinacni vykonové- kapitacni platby s moti-

MUDr=Cerveny v Zivé diskusi s kolegy z Estonska

vacnimi bonifikacemi

» organizovanost Iékari (SVL CLS JEP, SdruZeni PL) a infrastruktura,
ktera se uplatfiuje v programech vzdélavani, v projektech implementa-
ce doporucenych postupl, v Usili o rozSifovani kompetenci a v progra-
mech na podporu kvality,

» zavadéni preventivnich programi kardiovaskularnich a onkologic-
kych

> organizace a realizace studii v primarni
péci a jejich mezindrodni prezentace

» projekty mezioborové spoluprace

» rozvoj praktického |ékafstvi jako akade-
mické discipliny

Zéstupci Ceské republiky vysvétlili Ggastni-
kiim konference pficinu stavky i podstatu
sougasné krize primarni péce v Ceské repub-
lice, kterd ma komplexni pozadi a Siroky do-
sah. Nékterymi politickymi predstaviteli jsou
zpochybnovany zékladni atributy primarni
péce jako misto prvniho kontaktu ob¢ana se
zdravotnickym systémem a diraz na kontinu-
itu péce. Dokonce je doporucovan ,bypass”
primarni péce, coz je samo 0 sobé téZkym zasahem do jeji regulacni
role a m0Ze pfinést nedozirné ekonomické nasledky pro systém (inze-
rat ministra). Primarni péce je podcefiovana na Ukor péce specializo-
vané a zejména nemocnicni, a to pres vSechny evidentni trendy, ukazu-
jici na posilovani preventivni péée, presun péce nemocnicni do
ambulantni, akutni péée na chronickou, vitéznou na paliativni. Aloka-
ce finan¢nich prostfedkl neni G¢elna a nereaguje na probihajici zmé-
ny. Exekutiva nereaguje na alarmujici vyzvy o stavu postgradudlni pfi-
pravy v oboru. VIddnouci strana nema koncepci posileni primarni
péce, ackoliv ji proklamuje ve volebnim programu. Odrazem situace

v praktickém lékafstvi a nespokojenosti praktickych Iékafi je maly za-
jem o obor, pro ktery stat v budoucnosti bude muset hledat fesenti, za
cenu ztraty kvality.

Z prezentaci ostatnich zemi vyplynulo, Ze fada problém je spoleé-
nych. Ve srovnani s ostatnimi zemémi mé Ceska republika spolu se
Slovinskem nejlepsi ukazatele v oblasti stfedni délky Zivota, v trendech
kardiovaskularni a onkologické imrtnosti, kojenecké Gmrtnosti

a Gmrtnosti a morbidité v souvislosti s Grazy.

Mezinarodni srovnani

HlubSi mezinarodni srovnani vyplynuly v diskusich ve tfech paralelnich
sekcich:

1. Pregradualni a postgradualni vzdélavani

2. CeloZivotni profesionalni rozvoj praktického/rodinného Iékare
3. Management praxe.

1. Z hlediska uznavani véeobecného /rodinného lékafstvi (GP/FM) ja-
ko akademické discipliny je nejdale Slovinsko a Estonsko, kde hraje

v kurikulu univerzit vyuka GP/FM duleZitou roli, védeckou prestiZ oboru
rozvijeji doktorandi v Ph.D. programech na vyzkumna témata z primarni
péce a akademicti prakticti Iékafi maji moZnost akademické kariéry.
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Zakladnim poZadavkem je, aby vSichni absolventi Iékafskych fakult pro-
§li pracovistém praktického/rodinného lékafe a poznali jeho praci. Me-
tou, kterou zatim dosahuji jen Slovinci je to, aby si nejlepsi absolventi
volili jako svou kariéru rodinnou praxi.

S napétim jsme oc¢ekdavali mezinarodni vyménu zkuSenosti na téma or-
ganizace a financovani postgradualni pipravy, pro které Ceska vlada
nema v soucasné dobé feSeni a které predstavuje nejvétsi problém

a ohroZeni oboru, vedle jeho podfinancovani. Ukazalo se, Ze ve vSech
zemich existuje koncept pripravy a jeji statni podpora, i kdyZ kvalita pfi-
pravy a jeji zajisténi kolisa. Obecné bylo

ventivnim programiim v primarni pééi. Ceska republika nabidla uni-
kétni zkuSenost ze studie kardiovaskularni prevence S-CARD. Ukazalo
se, Ze ve vSech zemich existuji ambiciézni programy kardiovaskularni
a onkologické prevence, ale Ceska republika rozhodné neni pozadu.
Slovinci reportovali 75% adherenci registrovanych pacientl k preven-
tivnim prohlidkam (1x za pét let), oproti nasim 25-30% (1x za dva ro-
ky). Slovaci predstavili program screening kolorektalniho karcinomu,
ktery hodné vyuZiva ceskych zkuSenosti. Oproti nasim ukazateldm ma
pozitivitu testu na okultni krvaceni 11% (4-5% v CR), co7 znamené

konstatovano, Ze ideaIni délka pfipravy
praktického/rodinného je 3-4 roky, pétileta
pfiprava se jevi jako zbyte¢né dlouha. Ve
VvétSiné zemi je postgradualini pfiprava orga-
nizovana z univerzitnich pracovist oboru
(pobaltské zemé, Polsko, Slovinsko), spiSe i
vyjimecEné statnimi institucemi (Madarsko,
Ceska republika). Ve viech zemich s vjjim-
kou CR jsou pfipravovani Iékafi jako rodinni, WEEe
s kompetencemi pro primarni péci o déti Vi
a s kompetencemi pro planované rodicov- » ,\
stvi a malou gynekologii; koncept rozdélené
péce o déti a dospélé byl opustén. V nékte-
rych zemich probéhly v devadeséatych letech rekvalifikacni programy na
rodinné lékafstvi, do kterych vstoupili zejména terénni pediatfi a inter-
nisté, a tim byla vytvorena sit rodinnych Iékafi (pobaltské zemé, Pol-
sko, Rumunsko). | z hlediska néazvu je ve vétsiné zemi uzivan termin ro-
dinné lékafstvi. Ceska republika v tomto smé&ru je ostriivkem v mofi.
2.V otazce celoZivotniho profesionalniho rozvoje praktickych/rodin-
nych Iékafu, byla zdlraznéna nezbytnost propojeni celoZivotniho vzdé-
lavéni a opatieni k zajistovani kvality. Diskutovalo se o otazce akredita-
ci a recertifikaci, tedy trendim, kterym je obor vystaven a pro které
musi hledat specificka feSeni. Podminky pro hodnoceni kvality, indika-
tory a kritéria kvality musi byt adekvatni prostfedi primérni péce a ne-
mohou kopirovat poZadavky sekundami péce. V tomto sméru prakticti
Iékafi spoléhaji na své autority v této oblasti, jakymi jsou WONCA

a pracovni skupina pro kvalitu v primarni péci, EQuiP, kde pracuji i za-
stupci Ceské republiky.

3. Dalsi sekce zahrnovala jak oblast fizeni zdravotniho systému, tak
vlastni management praxe. Ve vSech G¢astnickych zemich, stejné jako
v celé Evropé, je prace praktického/rodinného |ékafe exponovana a na-
rocnda. Ve vétsiné zemi je financovani praxe zaloZzeno na kombinaci ka-
pitace a platby za vykony. Soucasti financovani primarni péce jsou obvy-
kle dalSi bonusy, které se tykaji nékterych procedur, preventivnich
vykonl, ale i podpory kvality a vzdélavani. S takovymi regulaénimi opat-
fenimi, jaké byly nastaveny ihradovou vyhlaskou z ledna 20086, se nasi
kolegové ze zahranici jeSté nesetkali. V kontrastu byly zkuSenosti ze ze-
mi, kde privatni prakticti Iékafi jsou spiSe spokojeni a management pra-
xe je pak radostnou volbou rozdélovani prostfedki mezi efektivnimi in-
vesticemi a vlastni spotfebou (Estonsko) a ze zemi, kde Fizeni praxe za
stavajicich finanénich podminek je stresujici (Slovensko). Diskutovana
byla i otdzka, zda je pro systém efektivni, aby byl kazdy prakticky lékaf
zaroven manazérem. Ve Slovinsku napf. se dosud privatizovalo pouze
30% praktickych Iékaril. Primérny plat Iékafl - zaméstnancl bez sluzeb
tam predstavuje asi 1500 EUR. Na druhou stranu byl zdraznén vyznam
autonomie a nezavislosti praktického/rodinného |ékare, jako vyznamné-
ho predpokladu optimalni funkce v systému.

-

2. DEN ODBORNEHO PROGRAMU

- ,PACIENT V CENTRU ZAJMU*“

Zatimco prvni den byl orientovéan na obor a jeho problémy, pfednasky
druhého dne skloriovaly pfedevsim slovo pacient.

Vrcholem programu druhého dne byla prednaska kolegy MUDr.Vaclava
BenesSe, byvalého viceprezidenta WONCA, na téma: Pfidana hodnota
praktického Iékarstvi ve zdravotnickych systémech. Autor se zamyslil
nad tim, co pfinasi vSeobecné Iékafstvi/rodinné lékafstvi vefejnosti

a pacientlim, co znamena a mlZe znamenat pro zdravotnicky systém,
jsou-li jeho pIné funkce umoznény a vyuZzivany, ale jak také tento obor
zpétné ovliviiuje osobnost Iékafe a jeho Zivotni postoje.

Dalsi program byl vénovan kardiovaskularnim a onkologickym pre-

IF THE SYMPOS

i

L,"‘

I MUDr. B(’)humil' Seifert zahajuje-konferenci
S————

- dvojndsobné naklady na kolonoskopicka vy-
WELCOME Setfeni 0sob s pozitivnim screeningovym
AR DFPERINE testem. Zastupci z pobaltskych zemi s rozvi-
1| nutymi kompetencemi rodinnych lékaf(i pak
popsali zafazeni depistaznich program( pro
rakovinu délozniho hrdla do svych praxi.
Kromé Vaclava Benese, na konferenci aktiv-
né vystoupili za Ceskou republiku Svatopluk
Byma, Otto Herber, Stanislav Konstacky, Cy-
ril Mucha, Jaroslava Larikova, Rudolf Cerve-
ny, Jana Skoupéa a Bohumil Seifert.

Ocekavali jsme, Ze sympozium prispéje k
vyméné zkusenosti, k identifikaci klicovych problém(, hledani odpovédi
na nékteré otazky a hledani feSeni spolecnych problém0 tam, kde to
bude smysluplné. A to se do velké miry podafilo.

Vystupem je cenny sbornik abstrakt a souhrn prezentaci, které mohou
byt zpracovany do dalSich publikaci. Teze, vzniklé jako vystupy sekci,
mohou byt uZite¢né pro postupy narodnich spole¢nosti i pro tvorbu
konceptu moderni zdravotni péée v zii¢astnénych zemich.

Pro nés, praktické Iékare z Ceské republiky byla konference méfitkem
toho, co jsme dosahli nebo ztratili a jak si stojime v hodnoceni primarni
péce mezi zemémi, které urcité nemély na zacatku devadesatych let
naskok. Nestojime si tak $patné, ale nejsme také nejlepsi. A tak nemi-
Zeme byt spokojeni. Organizaci této konference jsme ovSem nasadili
nejvysSi moznou latku kolegiim ze zemi stfedni a vychodni Evropy.
Podporu sympoziu poskytla spoleénost Zentiva, kterd je nejen vyznam-
nym partnerem ve vzdélavani a zvySovani kvality péCe praktickych léka-
fi v Ceské republice, ale ma ambice podpofit rozvoj priméarni péée

v celém regionu stfedni a vychodni Evropy.

A lipIné na zavér nékteré z tezi, které béhem konference zaznély:
» Silny systém primarni péce je spojeny s lepSimi zdravotnimi vysledky
v populaci.
» Zdravotni systémy se silnou orientaci na primarni péci jsou obecné
spraved|ivéj$i a dostupnéjsi.
» Vyuzivani primarni péce v systému pfinasi lepsi zdravotni vysledky
neZ primy vstup pacienta do sekundarni péce.
» VyuZivani primarni péce v systému snizuje naklady a zvySuje spoko-
jenost pacientd.
» Praktické/rodinné lékafstvi je jedna z mnoha disciplin v mediciné.
ZaslouZi si stejnd prava na pfipravu do obou, na prostfedky na vyzkum,
na publikace, na Gicast pfi jednanich a politickych rozhodnutich.
» PrestoZe vyznam oboru primarni péée neni dostate¢né rozpoznavan
jak politiky, tak samotnymi zdravotniky a prace |ékafi primarni péce je
nespravedlivé prehlizena jako ménécennd, mame moznost bojovat
a vyhréat srdce skeptiki:
- v prvni fadé nenafikat
- jednat pozitivné, podilet se na vyzkumu, vyucovat, pfednéaset, psat
- propagovat nas obor - smérem ke koleglim z jinych obor(i, smérem
k politikim, smérem k pacientdm
- aktivné spolupracovat s ostatnimi obory
- vice pracovat s pacienty.

MUDr.Bohumil Seifert, Ph.D.
President sympozia a védecky svekretéf
Spoleénosti vieobecného lékarstvi CLS JEP

MUDr. Jaroslava Larnkova
MistopFedsedkyné pro vzdélavéni SVL CLS JEP
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Onemocnéni prostaty

Prof. MUDr. Dalibor Pacik, CSc.
Urologicka klinika, FN Brno

Souhrn:
Co je to vlastné prostata? Je to maly organ, bez kterého by se muz
docela dobfe obesel. Jeho hlavni tlohou (pokud je nam doposud zna-
mo) je vytvorit asi tietinu objemu semenné tekutiny, ale ani tato jeji
role se pro reprodukci nezda byt zasadni. Néktefi védci se domnivaiji,
Ze jeji hlavni dlohou je ochrana reprodukéniho systému pred infekci
ze systému mocového (Fecky znamena ,,stoji pred“ nebo ,,ochran-
ce“). Tak se zda, Ze hlavni vyznam prostaty nespociva v tom, co déla,
ale bohuzel vice, ¢im miiZe byt postiZena.

Klicova slova:
prostata, karcinom prostaty, benigni prostaticka hyperplazie

Z riznych mozZnosti postiZeni prostaty se jed-

nao:

» Karcinom prostaty (KP) - jeden z nejcas-
téjsich zhoubnych nadorl u muzl a treti
nador u nas. Ve fazi, kdy je mozno jej vylé-
Cit, je ohraniceny na prostatickou Zlazu
a nevyvolava zadné varovné symptomy.
Hlavni momenty pfistupu k tomuto one-
mocnéni skytajici Sance na preZiti jsou pre-
vence, ¢asna diagnéza, lepsi 1éCba one-
mocnéni ohrani¢eného na prostatu
s niz§im vyskytem nezadoucich aéinki
a lepsi schopnost kontroly pokrocilého one-
mocnéni.

» Nezhoubné zbytnéni prostaty (benigni
prostaticka hyperplazie - BPH) - jeden
z nejcastéjSich nezhoubnych nadorl u mu-
Z0 a pfiGina fady obtizi pfichazejicich se
starnutim. Zpravidla vyvolavéa obtize s mo-
¢enim, nema nic spolecného s KP, ale mize
se s nim vyskytovat soucasné.

» Zanét prostaty (prostatitis) - mlze byt
pficinou fady problém i u mlad$ich muzd,
cest u muzd.

VSechna tfi uvedena onemocnéni jsou neza-

visla a mohou postihnout jednoho muze a je-

ho prostatu béhem jeho Zivota a to soucasné

i s Casovym posunem.

Benigni prostaticka
hyperplazie (BPH)
Postihuje vétSinu muzl pokud maji normalni
endokrinni funkci varlat a Ziji dostatecné
dlouho. Jeji riziko za€ina od 40. roku véku,
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v 5. deceniu ji Ize oéekévat u 20 %, v 6. dece-
niuu 60 % av 7. deceniu u 70 % muzl, pouze
asi 25 % z nich vSak potrebuje l1écbu. Jesté
pred 15 a vice lety jedinymi Iécebnymi alter-
nativami bylo pouhé sledovani nebo operaéni
Ié¢ba. 90. Iéta prinaSeji fadu Gcinnych medi-
kamentd, které dramaticky zménily pfistup

k I6¢bé tohoto onemocnéni, pocet provadé-
nych operaci vyznamné poklesl, ale i dnes
predstavuji (ve spravné indikovanych pfipa-
dech) opravnénou lééebnou metodu a jsou
stale ¢astou operaci.

BPH neni totéz co KP, jedna se o nezhoubné
zbytnéni tkané, které zacind v prfechodové z6-
né prostaty, tedy v zoné, které tésné obkruzu-
je uretru. P¥i jejim zbytfiovani tlaci na moco-
vou trubici, narusuje vytok moéi z mocového
méchyre a je pfi¢inou obtéZujicich priznak,
které je mnohdy velmi obtizné ignorovat. Pro¢
vznika? Doposud neni zcela jasné, pro¢ urcita
Cast prostatické Zlazy se zacne od ur€itého vé-
ku zvétSovat (a navic u nékterych muzi vice
nezli u jinych). Navic zbytnéla ¢ast se sklada

z bunék Zlaznatého pilvodu (epitelidinich)

a stromalnich (svalovych), které mohou byt
zastoupeny v rlizném poméru a predstavuji
potom to, co se nazyva statickou a dynamic-
kou sloZkou BPH (statické je pfedstavovana
masou tkané vytvarejici mechanickou prekaz-
ku a dynamickéa potom zvySenym tonusem
hladké svalové komponenty). Védci pfedpo-
kladaji, Ze prostaticka tkan u starnouciho mu-
7e se stava vice senzitivni k testosteronu (je-
hoZ hladina s nar(stajicim vékem ale klesd).
Pfi¢inou mlize byt urcita dysbalance androge-
nl a estrogent, svoji roli hraji také tzv. riistové

faktory, produkované bunikami prostatické
tkané (hlavné svalovymi) a skutecnost, ze vét-
$i roli nez zvySené bunécné déleni, hraje pro-
dlouzena Zivotnost bunék.

BPH se navenek projevuje predevsim sympto-
my, které zpoc¢atku mohou i chybét. Tyto jsou
rozdilné u kazdého muZe a u kazdé prostatic-
ké zlazy, protoze vznikaji interferenci mezi ji-
maci a vypuzovaci ¢asti mocovych cest (mo-
¢ovym méchyfem) a ¢asti odvodnou (uretra).
Mira obtizi neni imérna velikosti prostaty, vel-
ké prostaty nemusi piisobit Zddné obtize a na-
opak, vyznamna mize také byt konfigurace
prostaty (vyrazny stfedni lalok miZe €init pre-
kézku v podobé zéklopky a velké obtize i u vel-
mi malé prostaty). ObtiZe jsou ¢asto oznaco-
vany jako ,,iritacni (jimaci)“ (Casté nucenina
moceni, urgence, urgentni inkontinence), kte-
ré zpravidla muZe obtézuji vice a ,,obstrukéni
(vyprazdiovaci)“ (slaby proud moce, retar-
dace zacatku moceni, pocit nedplného vymo-
¢eni...) a setkdvame se zpravidla s nejriiznéj-
S$imi kombinacemi obou.

Symptomy mame dnes zajem kvantifikovat
pomoci riznych dotaznikovych symptom sko-
re, mezi nejuzivanéjsi patfi ,International
Prostate Symptom Score” (IPSS) - pouZziva
sedm otazek z nichZ na kazdou Ize odpovédét
klasifikaci bod(i od 1 do 5. Jako mirné droven
symptom( je povazovano souhrnné skére O -
7 bod, jako stfedni 8 - 19 bod( a tézka Gro-
vefi symptom( 20 - 35 bodi. Posledni osma
otazka je velmi dileZita, protoze se pacienta
dotazuje, jak ho tyto obtiZe obtézuji (nékdo

i zna€né obtize snasi lehce a naopak). Symp-
tom skére umoziuji sledovat nejenom efekt
|é¢by, ale také monitorovat vyvoj onemocnéni
pfi sledovani ¢i dlouhodobé medikamentdzni
16ChE.

BPH je obvykle a predevsim onemocnénim
kvality Zivota. M{ize vSak vést ke vzniku mo-
¢ové infekce, konkrement(im v mocovych
cestach a vzacné az k ledvinné nedostatec-
nosti a ohroZeni Zivota. Tyto komplikované pfi-
pady zpravidla i dnes vyzaduiji jako primarni
operacni léCbu.

Pi vySetreni je dilezité odliSit stavy, které mo-
hou napodobovat BPH (z(iZzenina mocové tru-
bice, nddor mocového méchyre, cystolitidza,
neurogenni postizeni apod.). Anamnézu, sta-
noveni symptomd a fyzikaIni vySetfeni stéle
neni mozno opomenout. VySetfeni moci che-
mické a mikroskopické je povaZovano za za-
kladni a nezbytné, stejné tak digitalni rektal-
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ni vySetieni a stanoveni hladiny PSA. Stano-

veni kreatininu neni nezbytné (rendlni nedo-

statecnost se pfi BPH vyskytuje pomérné

vzacné), ale presto byvé fadou autor(i dopo-

ruéovano. VSechna uvedené vySetieni patfi

nepochybné do kompetence praktického Ié-

kare.

Nasledujici vySetieni jsou indikovéna specia-

listou (urologem). Zdaleka nejsou indikovana

vzdy a vSechna, zavisi na individualnim po-

souzeni:

» Uroflowmetrie - je méfeni priitoku mogi
specialnim pfistrojem

» Postmikeni reziduum - stanovuje mnoZstvi
moci zbyvajici v méchyfi po vymoceni

» Sonografické vySetieni

» Urodynamické vySetreni

» Uretrocystoskopie

[l Jak dnes miZeme I6¢it BPH?
Pozorné sledovani (,watchful waiting“) ne-
znamena nedélat nic, ale pacienta, ktery ma
mirné symptomy, které ho neobtézuji a nebyly
zjistény zadné komplikace, sledovat a terape-
uticky zaséhnout az pfi zhorSeni.
Medikamentozni Ié¢ba je indikovana u ne-
komplikovaného onemocnéni provazeného
stfednimi azZ tézkymi symptomy nebo i mirny-
mi symptomy, které pacienta obtézuji. U paci-
entd, ktefi maji miré a neobtéZujici sympto-
my, ale pfitomny rizikové faktory progrese, je
mozno zvaZit terapii Iéky, které riziko progrese
sniZuji.

Jednu z velmi Gasto pouZivanych skupin Iéki
predstavuiji alfa - blokatory. Jedna se o blo-
kétory alfa - 1 adrenergnich receptord, které
pUsobi relaxaci hladké svaloviny stromatu
prostaty a hrdla moc¢ového méchyre.

Druhou skupinou jsou inhibitory 5 - alfa re-
duktazy, které blokuji konverzi TST na DHT,
snizuji hladinu DHT v prostaté pfi nezménéné
hladiné TST.

Dle poslednich studii méa za urgitych okolnosti
svoje racionalni opodstatnéni i kombinace
obou Iékii, s pfipadnym vysazenim alfa - blo-
kétoru po urcité dobé lécby.

Fytopreparaty (extrakty z rostlin) jsou pouzi-
véany hojné, racionalini data jejich efektu k dis-
pozici nejsou. U Zadného z nich (na rozdil od
obou vy$e uvedenych skupin) nebyly provede-
ny dlouhodobé randomizované studie, u Zad-
ného neni znam presny obsah latky a sku-
tecny mechanismus ti¢inku.

Operacni lécha je indikovéna u téZkych
symptom{ nereagujicich na konzervativni 1é¢-
bu nebo pfi tzv. absolutnich indikacich (reten-
ce, uroinfekce, cystolitidza, hydronefréza a re-
nalni insuficience, makroskopicka
hematurie). Zlatym standardem je transure-
tralni resekce prostaty (TURP), kterou Ize do-

sahnout (pokud je provedena spravné) stej-
ného efektu jako dfive otevienou operaci.

B Karcinom prostaty (KP)

KP je onemocnéni, kterého je diivod se oba-
vat. Poget novjch onemocnéni vykazuje v CR
trvale rostouci trend. Incidence se zvysila
22228 tj. 44,4/100 000 muzd (8,2 % ze
vSech malignit) v roce 1995, na 2722 pfipadd
tj. 54,4/100 000 muzii (9,2 % ze vSech
zhoubnych nédorl) v roce 2000. PFi pokradu-
jicim starnuti muzi Ize ocekavat absolutni

a procentuelni zvySeni poctu novych pfipadu.
Pocet dispenzarizovanych vyjadieny prevalen-
cf predstavuje v CR ve srovnani s rokem 1995
naridst 0 57,3 % a ve srovnani s rokem 1989
narlst o 141,6 %. Chlapec, ktery se dnes na-
rodi mé asi 16 % pravdépodobnost, Ze se

u néj béhem Zivota vyvine KP a asi 3 % prav-
dépodobnost, Ze na toto onemocnéni zemfe.
Ocekavame vsak, Ze tyto neradostné tdaje se
mohou zlepsit.

Jsou zndmy 3 hlavni rizikové faktory vzniku
KP - vék, rasa a rodinna anamnéza.

Vedle téchto definovanych rizikovych faktor(
existuje fada faktordi potencionalné riziko-
vych, o kterych vime nebo pfedpoklddame, Ze
vyskyt KP mohou ovliviiovat.

Je zndmo, Ze muzi Zijici v Asii maji velmi nizké
riziko vzniku klinicky signifikantniho KP, ale
pokud migruji do USA a Ziji zde dostatecné
dlouho, incidence KP se vyrovnava. Pfedpo-
klada se, Ze rozhoduijici roli hraje dieta. Je
znédmo, Ze vitamin D, ktery ¢lovék ziskava ze
dvou zdrojli (dietou a vlivem slunecniho zare-
ni) plisobi protektivné. Doporucovana denni
davka vitaminu D je 400 - 800 m.j. Nepo-
chybny vliv androgenii (pfedevsim testostero-
nu) na KP je stéle obklopen fadou nejasnosti.
Nékteré studie prokazaly, Ze riistové faktory
(»insulin - like growth factor“) ovliviiuji vyvoj
KP. Dnes je zfejmé, Ze vznik karcinomu souvi-
si s narusenim genetické informace. K naru-
Seni genetické informace v organismu dochazi
plsobenim nejriiznéjsich vlivli prakticky konti-
nualné (nejvice produkty a vedlejSimi produk-
ty metabolizmu - tzv. ,volnymi radikaly”)

a stejné tak kontinualné se organismus tyto
defekty snazi vlastnimi obrannymi mechanis-
my napravit.

Je pravdou, Ze v pitevnim materidlu muzd, kte-
fi zemfeli na zcela jiné onemocnéni, se nacha-
zi tzv. ,nesignifikantni“ nebo ,incidentalni“
karcinom prostaty v 30 % - 50 %, bez ohledu
na rasu i kulturu (véetné asiat(i) a tato skutec-
nost nékdy vedla k nézoru ,KP dostanete,
kdyZ budete Zit dostatec¢né dlouho, ale vétsi-
nou vam to nebude vadit“. Dali velmi nebez-
pecné ziednoduseni. Je tfeba zdlraznit, Ze
zminény karcinom je karcinomem , klinicky

nesignifikantnim“ a ten zpravidla té méf ni-
kdy nedetekujeme pfi snaze o detekci KP

v klinickém materialu véas (diky PSA a kli-
mu procesu” plsobicimu vznik KP dochéazi
prakticky témér vSude. To, v éem se tyto karci-
nomy lisi, je ,proces promoce“, ktery nasledu-
je pouze nékde a z relativné neskodnych kar-
cinom ¢€ini karcinomy potencionalné letalni.
Riziko KP je sice zavislé na rase, ale je sou-
¢asné velmi tésné svazano s vlivy prostredi -
dietou a Zivotnim stylem. Existuji védecké
dlikazy o tom, Ze existuje souvislost mezi kon-
zumaci Zivocisnych produktii obsahujicich
tuky (pfedevsim tzv. ,Cervené maso*) a rizi-
kem vzniku KP. Za jednu z nejnebezpecnéjSich
je povaZovana kyselina linolenova. Nasycené
tuky jsou obsaZeny predevsim v ,éerveném*
mase a mléénych vyrobcich a doporucuje se
jim vyhybat. Polynenasycenych tukii existuje
celd fada a nachézeji se v rostlinnych olejich,
ofeSich, semenech, rybich olejich apod.
,0mega - 3“ tuky jsou doporucovany jako
prevence aterosklerdzy, ,omega - 6“ tuky se
nachazeji predevsim v ,Cerveném“ mase, mlé-
ce, syrech, vejcich. Procesem Gpravy tuki zva-
nym hydrogenace dochdzi ke zvySeni jejich tr-
vanlivosti, ale soucasné takeé jejich
Skodlivosti, protoZe narusuji DNA a vedou

k oxidacnim poskozenim. Mononenasycené
sem kupf. olivovy olej. Doporuéuje se tedy vy-
hybat se ,,cervenému masu“, mléénym pro-
duktiim a omezovat prijem hydrogenovanych
potravin, na druhé strané jist vice zeleniny
a ovoce.

Védci véfi, Ze jednoho dne bude hlavnim pfi-
stupem ke vS§em zhoubnym nadoriim preven-
ce a Ze tyto se stanou historii podobné jako
poliomyelitida nebo nestovice ¢i v jeSté vétsi
minulosti dokonce mor. Véfme, Ze tomu tak
skutec¢né bude, ale co délat do té doby? Jest-
lize pFiciny vzniku KP predstavuji kaskadu ge-
netickych zmén, béhem nichz se normalni
burika transformuje v buiku nddorovou a tr-
vaji dlouhou dobu, miizeme témto zménam

a tomuto procesu dnes néjak zabranit nebo
ho alespon ovlivnit? MiiZzeme ovlivnit, aby

z ¢asto vznikajiciho incidentalniho KP se
nestal agresivni a smrtici karcinom? Odpo-
véd zni ano! Médme k tomu dvé hlavni cesty:

> prevenci

» oddaleni vzniku onemocnéni:

Zpomalit rist nadoru, ktery jiz vznikl a ucinit
z onemocnéni, které sice zatim nedokazeme
vylécit, onemocnéni chronické, se kterym pa-
cient bude Zit, ale na které mozna nezemre.
Vitamin E je dalSi latkou s antioxidacnimi
vlastnostmi, kterd zpomaluje nadorovy riist

a poméahé stimulovat imunitni systém. Séja
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se nachazi v rliznych formach a obsahuje tzv.
in, ktery ma vlastnosti slabého estrogenu

a fadi se k fytoestrogendim). Vitamin A ma
dva zdroje - Zivo€iSny nebo jako pigment ka-
rotenoid, ktery se nachazi v zeleniné. Je pro-
spésny pro diferenciaci bunék, ale existuji
zcela rozporné zpravy z publikaci - jedny uka-
zujici, Ze vitamin A sniZuje incidenci KP a jiné,
Ze nikoliv. Lykopen patfi do skupiny karoteno-
id (nemize vSak byt konvertovan na vitamin
A) a ma rovnéz antioxidaéni vlastnosti. Naléza
se v rajCatech, grapefruitech, Cerveném me-
lounu, bobulovitém ovoci. V laboratornich po-
kusech bylo prokézano, ze zpomaluje rlst fa-
dy zhoubnych n&dor(, proniké dobfe do
prostaty a zda se, Ze méa potencial prevence.
Zeleny ¢aj je velmi populdrni v Asii, kde ho
Casto lidé piji vice nez vodu a existuji védecké
dlikazy, ze méa vliv na prevenci karcinomu jic-
nu, pankreatu, tlustého streva a jater a speku-
luje se i o KP. Pro veSkerou medikaci s cilem
uvedenym vySe plati umirnénost

a stiidmost. Jestlize urcité mnozstvi vitaminu
D, selenu nebo jiné Iatky je uzitecné, neni jis-
té pravdou, Ze desetkrat vétSi mnozstvi bude
také desetkrat vice prospésné. Mnohdy prévé
naopak - mlize byt dokonce toxické.

Co by tedy mél udélat muz, ktery slysel o ri-
ziku KP, o vitaminech, séje, selenu, lykope-
nech etc. a chtél by zménit svoji dietu ve
smyslu prevence KP?

Pozitivni skutecnost je ta, Ze zminéné latky
maji pomémé nizkou toxicitu, jejich dodavani
v pfiméfenim mnoZstvi mlize pdsobit z hledis-
ka vzniku KP preventivné a pravdépodobné
patfi séja, vitamin E a selen, umirnénost v je-
jich dodavani je ovSem zasadni faktor. U selé-
nu ,National Institute of Medicine“ v USA do-
porucuje denni davku 55 mikrogram(

s maximalni horni hranici 400 mikrogram{
(védecké studie doporucuji 200 mikrogram(i).
U vitaminu E institut doporucuje denni davku
15mg (nebo 22 m.j.) s maximalni horni hrani-
ci 1000mg. Védecké studie doporucuji davku
400 m.j., je tfeba si uvédomit, Ze pfirodni for-
ma vitaminu E je skoro dvakrat Iépe absorbo-
véna neZ forma syntetické a Ze vitamin je tfe-
ba vysadit pred kazdym chirurgickym
zékrokem z diivodu ovlivnéni krvaceni. Jinak
se doporucuje jist dostatek ovoce i zeleniny
(alesponi v 5 porcich denné).

0 Diagnostika KP

Doposud tedy nejsme schopni zahajit proka-
zatelné ii¢innou prevenci a zabranit vzniku
KP a proto mame zatim k dispozici pouze tzv.

sekundarni prevenci, tedy diagnostikovat
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onemocnéni v kurabilnim stadiu a vylécit ho
odpovidajici 1écbou. V pfipadé KP to znamena
ve stadiu, kdy je nador ohraniceny na prosta-
tickou Zlazu, ale v tomto stadiu zpravidla ne-
vyvolava Zadné symptomy. Naopak ve fézi,
kdy nédor zacina plsobit pfiznaky tim, Ze pre-
kro€il hranice prostaty, se jeho vylééitelnost
stévé sporna a ve vétsiné pripadli v soucas-
nosti jiz nemozna. Dvé vySeteni, ktera k detek-
ci KP tispésné vedou, jsou digitalni rektalni
vySetieni prostaty a test PSA. PSA test beze-
sporu zplisobil revoluci a bez nadsazky Ize 90.
|éta oznadit jako ,desetileti PSA“. Ne ndhodou
je PSA oznacovany jako nejlepsi tumor marker
dnesni onkologie, protoZze umoziiuje nejenom
monitorovat progresi nadoru, jeho agresivi-
tu, tispésnost Iéchy, recidivu po 1éché, ale
predevsim prispél k ¢asné detekci KP.

Dnes bohuZzel stale dopfedu nejsme schopni

s jistotou predpovédét, ktery diagnostikovany
KP je ktery, neléCit ,dobré” nadory a vénovat
pozornost pouze tém ,Spatnym* a proto je vel-
mi racionalni postoj, Ze kazdy diagnostikova-
ny KP u muZe s Zivotni expektaci alespoii 10
let musime povaZovat jako potencionalné Zi-
vot ohroZujici a jako k takovému se k nému
chovat.

Velmi dileZité je opakované zdlraznit, Ze KP
v ¢asném stadiu nezplisobuje Zadné symp-
tomy a proto se také nedoporucuje na symp-
tomy éekat. Na strané druhé vSechny sympto-
my, které zplsobit mize, mohou byt
zpUsobeny jinou pfi¢inou a tak se také muZe-
me nespravné touto jinou pficinou nechat
ukolébat.

Pro¢ je tfeba provadét pravidelné DRV, kdyz
mame test PSA?

Protoze asi 25 % muzii s KP ma PSA v me-
zich hodnot laboratorni normy a protoZe tim-
to vySetienim ziskdme (i kdyz orientaéni, tak
dileZitou) predstavu o lokalnim rozsahu né-
doru (stadium T), kterd je pozdéji dlilezita pfi
odhadu co nejpfesnéjsiho rozsahu nadoru

a hodnoceni jeho prognézy (z parametrii T,
PSA a histologického nélezu) cozZ umoziiuje co
nejkvalifikovanéji doporugit optimalni 1écbu.
Navic bylo prokézano, Ze diky DRV velmi ¢asto
detekujeme jiné nadory nezli diky PSA.

Pro¢ je zapotiebi provadét PSA test?

V minulosti byla jeho funkce znaéné omezend
a spocivala predevsim v monitorovani jiz dia-
gnostikovaného KP. Pozdéji se ukézalo, Ze zvy-
Sena hodnota PSA miize upozornit na pfitom-
nost KP. | kdyz informace o PSA béhem
posledniho desetileti vzrostly exponenciélné
(a stale rostou), nemiizeme PSA povaZovat
za kouzelny nastroj. PSA je specificky pro
prostatickou Zlazu nikoliv pro KP. Muz miize

mit KP a pfitom nizké PSA a naopak jesté pro-
to, Ze ma zvySené PSA, nemusi mit KP. Asi
Ctvrtina muzli s KP méa PSA nizsi nez 4 ng/ml
a Ctvrtina z téch, ktefi maji PSA v rozmezi 4 -
10ng/ml KP nemd. Z téch s hodnotou PSA
vy$Si nez 10 ng/ml méa nakonec KP asi 65 %.
Zde samoziejmé vznikaji otazky jak u€init
test PSA vyznamnéjsi a specifictéjsi?

Kdo a kdy by mél byt

vySetfovan?
MuzZ by mél zaéit ve véku 50 let a pokracovat
kaZdoro¢éné, pokud ma pred sebou perspek-
tivu Zivota alespon 10 dalSich let. U muze
s kratSi Zivotni exspektaci nema vyznam dete-
kovat KP v pocatecnim stadiu, protoZe je vel-
mi méalo pravdépodobné, Ze ho ohrozi na Zivo-
té. U €ernochti a nebo u muzii s rodinnou
anamnézou KP se doporucuje zacit jiz ve 40
letech.
Jneni dlikazd, Ze 1éCba lokalizovaného KP sni-
Zuje imrtnost na toto onemocnéni“. Pravdou
je jednak, Ze ale nebyly studie, které by se to
pokousSely prokazat a jednak ani nemohly byt.
K tomu, abychom to mohli prokazat, je tieba
detekovat pacienty s kurabilnim KP, vylécit je
a pak je sledovat dalSich 10 - 20 let a poté
srovnat s témi, u kterych tento postup apliko-
van nebyl. Podobna data zaciname dostavat
k dispozici teprve nyni. Kupfikladu jedna
skandinavska desetileta studie srovnala sku-
pinu muzG s KP ohrani¢enym na 7lazu, ktefi
byli pouze sledovani a srovnatelnou skupinu,
ktefi byli Ié¢eni radikalné. U pouze sledova-
nych pacient(i se vyvinulo metastatické one-
mocnéni vice neZ ve dvojndsobném poctu pfi-
pad(, nador progredoval a daleko vice jich
zemrelo na KP, nez u muz(i Ié¢enych radikal-
ne.
Na zakladé matematickych simulaci progrese
onemocnéni byla hledana optimélni varianta,
kterd by zajistila snizeni mortality na KP, redu-
kovala celkovy pocet PSA test(, sniZila celko-
vy pocet provedenych biopsii prostaty poteb-
nych pro detekci jednoho KP. Pfed nalezenim
optima je tfeba si uvédomit, Ze je také mozné
aplikovat znalost skute€nosti, Ze primérna
hodnota PSA v mlad$im véku, miiZe predpo-
védét riziko vzniku KP pozdéji. Kupfikladu
jestlize primérna hodnota PSA u muze ve 4.
decenniu je 0,7 ng/ml a mensi, muz ma 99 %
pravdépodobnost, Ze béhem nasledujicich 25
let neonemocni KP, v 5. decenniu je to 95 %
muzl (ale jestlize je hodnota PSA vyssi nez
0,7 ng/ml je tojizjen 73 % pravdépodobnost,
Ze neonemocni KP).

l Co tedy délat nyni?

Zde prezentuji vlastni klinickou praxi, které vy-
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chézi z vySe zminénych vyzkumu a praxe uro-

logického oddéleni Johns Hopkins University.

» Provést digitalni rektaIni vySetieni prostaty
a test PSA ve véku 40 let, 45 let a potom
od 50 let kazdorocné tak dlouho pokud ex-
pektace zbytku Zivota je 10 - 15 let.

» U ¢ernochli a muzii s rodinnou anamnézou
KP zacit s vySetfovanim od 40 let véku kaz-
dorocné.

» V pfipadé pozitivniho palpacniho vySetfeni
prostaty provést biopsii, i kdyZ je PSA nizké.

» V pfipadé negativniho palpacniho vySetfeni
prostaty dalSi postup zalezi na hodnoté
PSA:

Biopsii provést jestlize:

PSA>2,5 ve véku 49 - 49 let

PSA>3,5 ve véku 50 - 59 let

PSA>4,0 ve véku 60 let a starSich
Jestlize PSA je nizSi neZ uvedeno vyse, ale
zvySilo se béhem 2 let o vice nez 1,5.

V pfipadé podezieni pfitomnosti KP, je jediny
zpUsob jak ho miizeme potvrdit, provedeni
biopsie prostaty s naslednym histopatolo-
gickym vysetfenim odebrané tkdné. Biopsie
je dnes provadéna tenkou dutou jehlou po-
moci speciélniho zafizeni (,bioptické pisto-
le“) pod sonografickou kontrolou (samotny
ultrazvukovy obraz neni schopen spolehlivé
rozlisit nddor od normalni tkdné ani posoudit
jeho rozsah). Jedné se o ambulantni vykon,
vyzadujici uréitou pfipravu, ale provéazeny vel-
mi Fidkymi komplikacemi.

Biopsie je invazivni, ale ambulantni vykon.
Pred vykonem se obvykle doporucuje 1 - 2
dny antibiotické profylaxe (obvykle fluoro-
chinolon) a v uZivani antibiotik pokracujeme
zpravidla 2 dny po biopsii, je tfeba miniméalné
tyden pred ni vysadit preparaty obsahujici
kyselinu acetylosalicylovou, antirevmatika,
warfarin, vitamin E a obecné léky ovliviiujici
koagulacni vlastnosti krve. Vykon je vniman
jako nepfijemny, ale obvykle ne bolestivy

(i kdyZ odbér vétsiho poCtu vzorkli miZe byt
provazen vétsi bolestivosti). Nepfijemny viem
je mozno zmirnit svodnou lokalni anestezii
(periprostaticky blok), celkova anestezie je
pouZivana naprosto vyjimecné, lokélni insti-
lace anestetika do rekta nemé pozadovany
efekt.

Zavazné infekéni komplikace jsou zcela Fid-
kym zjevem (nicméné kazd4 febrilie po biop-
sii vyZaduje pozornost urologa a pravdépo-
dobné hospitalizaci). Zcela béZné se po
biopsii miZe objevit krev v mo¢i i ve stolici
(2 - 5 dni) a v ejakulatu (i nékolik mésici).
Vzacné miZe pfi biopsii dojit k poranéni he-
morhoidalniho uzlu spojené s vétsim krvéace-
nim, coz zpravidla vyzaduje ligaturu.

Kdyz diagndza KP je jiz jasnd, pro dali [é&bu

je nesmirné dlezité s nejvétsi presnosti

a pravdépodobnosti zjistit, jak je nador sku-
tecné pokrogily (stadium nadoru). Dfive
pouZivand tzv. klinicka stadia KP byla nahra-
zena presnéjsim systémem TNM. DigitaIni
rektalni vySetfeni neni pfili§ pfesné a ma ten-
denci skutec¢né stadium spiSe podhodnotit.
Rovnéz hodnota PSA sama 0 sobé neni pfimo
Gimérnda mife pokrocCilosti nddoru (i kdyZ obec-
ta PSA). Jak nador roste, pfibyva hormonéiné
independentnich bunék, které neprodukuji
PSA a tak i znacné pokro€ily nador jiz nemu-
si byt provazen odpovidajici vysokou hodno-
mezi klinickym stadiem T (stanovenym
DRV), hodnotou PSA a hodnotou Gleason
skore z biopsie.

Vék je velmi diileZitym faktorem pfi rozhodo-
vani o nejlepsi alternativé Iécby. K radikalni
1éché je indikovan predevsim ten muz, u né-
hoZ pfedpokladadme exspektaci zbytku Zivota
10 a vice let (béhem té doby Ize ocekavat, Ze
i velmi maly nador bude progredovat tak, Ze
muZe ohrozi na zdravi i Zivoté). Pfi posuzovani
je tfeba zvézit zdravotni stav pacienta, jeho
rodinnou anamnézu a primeérnou oéekavanou
dobu Zivota pro dany vék a populaci (v CR ta-
bulky Statistického Gfadu o pravdépodobnosti
Umrti ve vztahu k véku a pohlavi). Neni prav-
dou dfive $ifend informace, Ze u starsiho pa-
cienta je KP zpravidla neskodny a neni mu
tfeba vénovat velkou pozornost. Klinické stu-
die ukdzaly pravy opak a je tomu tak proto, Ze
nador existuje u daného jedince pravdépo-
dobné delsi dobu. (Pfedtim, neZ je nador pal-
pacné detekovatelny - cca 1 cm?, musi zdvoj-
nasobit svoji velikost priblizné 30 x, a to mlze
trvat fadu let. Po dosahnuti této velikosti vSak
staci jen 10 dalSich zdvojndsobeni nez dosah-
ne celkového objem 1 kg a stane se pro paci-
enta fatélnim). Je pravdou, Ze mezi KP

stadia Tdc¢ (nador ktery neni hmatny a je de-
tekovan na zakladé abnormaini hodnoty PSA)
existuje 10 - 20 % nadori, které maji objem
mens$inez 0,2 cm? a s velkou pravdépodob-
nosti neohrozi muZe na Zivoté a postacovalo
by je pouze sledovat. Jak je ovSem nalézt?
Kdo chce riskovat nebo se spolehnout, Ze bu-
de patfit do této kategorie? Zde ném pfi po-
suzovani mohou pomoci jesté dalsSi faktory:
skutecnost, Ze se nador nachazi pouze v jed-
nom bioptickém vzorku a jeho velikost je men-
Si neZ polovina odebraného vzorku, Gleason
skore je <6, PSA denzita <0,1 - 0,15 a free-
PSA >15 % svédéi spiSe pro klinicky nesignifi-
kantni a neagresivni nador. O opaku svédci
méné pfiznivé parametry. Je tfeba si uvédo-
mit, Ze v kazdém pfipadé se vidy jedna o kva-
lifikovany odhad (vychazejici oviem z rozsah-

lych statistik tisicll klinickych pfipadi). Kaz-
dého pacienta vS§ak musime posuzovat indi-
vidualné. Nepominutelnou skute¢nosti je

i fakt, Ze existuje asi 25 % pacienti s progre-
dujicim KP, kdy nador roste bez nartistu PSA
a tedy jeho progresi miizeme snadno propas-
nout.

Jaké jsou Sance

pacienta s KP?
Neni mozno fici, jaka je optimalni IéCba KP,
protoZe onemocnéni predstavuje velmi hete-
rogenni skupinu, ale je tfeba se pokusit odpo-
védét na otdzku, jaka je optimalni Ié¢ba u to-
ho kterého konkrétniho pacienta. Pred jesté
pomérné nedavnou dobou byl KP diagnostiko-
van v pomérné pokroCilém stadiu, kdy ho jiz
nebylo mozno vylécit a postup Iécby byl pre-
devsim paliativni. Toto se v mnoha zemich se
zavedenymi programy casné detekce KP vy-
razné zménilo, tyto zmény ocekavame i u nas.
Dnesnim cilem je detekovat KP tak ¢asné,
abychom ho mohli definitivné (a se zachova-
nim uspokojivé kvality Zivota - kontinence,
erektilni funkce) vylé€it. Dllezité je, aby si pa-
cient sdm zodpovédél otézky, zdali chce mit
KP definitivné odstranén s rizikem potencio-
nalnich komplikaci nebo zdali d4 prednost ne-
jméné invazivnimu pfistupu s minimem moz-
nych komplikaci a vife, Ze zemfe na jiné
onemocnéni dfive.
V pfipadé KP ohranieného na prostatickou
Zldzu mé dnes pacient v zasadé tfi moznosti -
peclivé sledovani (,,watchful waiting“ -
WW), operacni feSeni nebo ozareni. Kterou
z nich zvolit?
| kdyZ jsme dnes (vice nezZ dfive) na zdkladé
pritomnosti ur€itych rizikovych faktorii schop-
ni pfedpovédét progresi konkrétniho KP, stale
jsme daleko od ,kfistalové koule“ pfinasejici
definitivni odpovéd. Biologickou agresivitu
nadoru dnes bohuZel zatim stale neni nikdo
schopen predpovédét.
Je pravdou, Ze lokalizovany KP u 65letého
muze miZe z(stat bez progrese rizné dlouhou
dobu, pravdou je ale také skuteénost, Ze po-
kud KP prekroéi hranice prostatické Zlazy, in-
filtruje lymfatické uzliny nebo vytvofi vzdalené
metastazy, stava se jiz nevylécitelnym one-
mocnénim.
Nyni je diilezité si poloZit dvé zésadni otazky,
které vétSinou nikdo nerad slysi:
» Jak dlouho bude pacient pravdépodobné

jeste zit?

(odpovéd hledejme ve statistickych imrt-

nostnich tabulkach v CR, rodinné anamné-

ze pacienta a jeho komorbiditach)
» Jedna se o onemocnéni ve stale jesté vy-

lécitelném stadiu?

(Partinovy nomogramy - KP infiltrujici kap-
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sulu je velmi Gasto stale jeSté vylécitelny,

ten ktery infiltruje semenné vacky jiz méné

a ten postihujici uzliny jesté daleko méng)
Otazka kalendarniho véku pacienta (odliSnd
od Zivotni exspektace) je rovnéZ dilezita, pro-
toZe u starSich muzi Ize ocekavat pokro€ilejsi
stadium nédoru, horsi snaseni operace a po-
operacniho pribéhu. U 65letého muze béhem
sledovani lokalizovaného KP mizZeme Sanci
na vylééeni nddoru bohuzel definitivné pro-
pasnout, u 80letého muze naopak mohou rizi-
ka a nezadouci komplikace operace predsta-
vovat takovy limitujici faktor, Ze kvalita
zbyvajicich let Zivota je pro néj daleko vy-

znamnéjsi nezli pocet téchto zbyvajicich let.

Kdo z pacientt s KP

by mél byt Iééen?
Studie ukazaly, Ze jestliZe sledujeme lokali-
zovany KP dostatecné dlouho, je to nador,
ktery zabiji a v jedné z nich 63 % pacient(
s lokalizovanym KP sledovanych déle nez 10
let nakonec na toto onemocnéni zemrelo.
RovnézZ se ukazalo, Ze vék v dobé diagndzy KP
je dileZity - onemocnéni diagnostikované ve
véku mladSim 55 let nakonec vedlo k dmrti na
KP u 100 % muz(, pokud nebyli Ié¢eni.
Diagnoza KP lokalizovaného na prostatic-
kou Zlazu u muzii s perspektivou zbytku Zivo-
ta delSi nez 15 let a neposkytnuti Sance na
kurativni Iécbu se v podstaté rovna rozsud-
ku smrti.
WW nepochybné neni novou metodou a je te-
ba si uvédomit, Ze neznamené ,nedélat nic”
nebo ,odepsat pacienta“. Znamenéa pacienta
sledovat tak, abychom mohli zasahnout,
kdyZ nador zacne progredovat. Problémem
z0stava, ze nékdy tuto progresi prosté ne-
jsme schopni zachytit (pfiblizné 25 % nadorl
progreduje bez elevace PSA) a tak mlizeme
bohuZel optiméalni ¢as na vyléceni pacienta
jednoduse promeskat. Déle také jiz zminéna
skuteénost, Ze bylo prokazano, Ze i u velmi
peclivé vybrané skupiny pacientli pro WW, vy-
znamné procento béhem doby skute¢né pro-
greduje. Kdo je tedy optimalnim pacientem
u néhoz bychom mohli metodu WW seriozné
zvaZovat? ZjednoduSené feCeno pacient, kte-
ry je pfilis nemocny a nebo pfilis stary a ra-
dikalni feSeni pro néj predstavuje nepfimé-
fena rizika a doba zbytku jeho Zivota je
natolik kratka, Ze neni pravdépodobné, e
by ho nové diagnostikovany lokalizovany KP
mohl ohrozit na Zivoté (upfimné feceno u to-
hoto pacienta by bylo Iépe ani po diagndze
pfipadného KP nepétrat). Déle je to pacient,
ktery nechce podstoupit rizika moznych
komplikaci kurativni 1é¢hy. JestliZe se paci-
ent rozhodne pro Iécebnou alternativu, jaké
ma moznosti? Pro pacienta s nddorem ohra-
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ni¢enym na prostatickou Zlazu je to operace
(radikaIni prostatektomie) nebo ozafeni (to
miiZe byt efektivni, i pokud je nador lokalné
pokrodily, ale doposud nemetastazoval).
Ktera terapie je tedy lepsi pro nador lokalizo-
vany na prostatu? Spravnéji poloZend otazka
ovsem je: Ktera terapie je vhodnéjsi pro
konkrétniho pacienta s nadorem lokalizova-
nym na prostatu? Je tfeba zvazit fadu faktori
jako je vék, celkovy zdravotni stav, stadium
nadoru, mozné nezadouci Gcinky a komplika-
ce 1éGby a v neposledni fadé také pfani pou-
¢eného pacienta. Radikalni prostatektomie
poskytuje nejlepsi Sanci na kompletni elimi-
naci nadoru, ktery je jesté vylécitelny. Ne-
jednd se ovS§em o ,prochéazku rdZzovym sa-
dem* ale o velkou operaci, ktera nese rizika
mozného vzniku poruchy erekce a inkontinen-
ce. Riziko komplikaci je samozfejmé také za-
vislé na zkuSenostech operatéra. Nejvétsi vy-
hodou radioterapie je, Ze se nejedna

o0 operaci, nejvétsi nevyhodou (zejména

u mladsiho pacienta) je to, Zze schopnost vy-
1é¢it nador nemusi byt trvala. Vyskyt neza-
doucich G¢ink{ je méné zavisly na lékafi pro-
vadéjicim terapii pfi dodrZeni vSech princip(
a metodiky léCby a vybaveni odpovidajici
technologii.

Radikalni prostatektomie je lepSi alternati-
va pro muZe, ktery z této Iéby miZe mit nej-
vétsi benefit: tedy pro muZe s KP lokalizova-
nym na prostatickou zlazu nebo dokonce

s nadorem, ktery jiz penetroval prostatickou
kapsulu, ale stale je mozné ho kompletné chi-
rurgicky odstranit a muZe, ktery bude Zit do-
state¢né dlouho a ktery tedy potfebuje byt vy-
Iéc¢en, aby ho KP neohrozil na Zivoté.
Idealnim kandidatem pro tuto operaci jsou
muzi ve 4., 5. nebo 6. deceniu, v celkové
dobrém stavu s kurabilnim nadorem ohrani-
¢enym na prostatickou Zlazu

(stadia T1b, T1c, T2a, T2b, T2¢ a néktefi T1a,
pacienti s T3 zpravidla nejsou vhodnymi kan-
didaty pro operaci).

RadikalIni prostatektomie neni dobrou alter-
rozsifil mimo prostatickou 7lazu a pro starsi
pacienty (s kratsi dobou exspektace zbytku
Zivota). Zde mame jiné moznosti kontroly na-
doru pomoci ozafeni, hormonalni 1é¢by, pfi-
padné chemoterapie, neZli zatizit pacienta ri-
ziky operace, ktera vSak nepfinese definitivni
vyléGeni. Faktor véku je dileZity také z jiz uve-
deného divodu, 7e starsi pacient ma také ob-
na definitivni vylééeni) a obvykle nezadouci
Gcinky operace jsou zde také vysSi (inkonti-
nence - oslabeny svéraé, poruchy erekce -
zhorSend jiZ pred operaci).

Radioterapie je lepsi alternativou pro muze,

ktery je starsi a jehoZ Sance na definitivni
vylééeni operaci jsou niZsi. Timto zplisobem
jsou kandidéti této IéCby ,negativné vyselek-
tovani“ a patfi sem predevsim starsi muzi,

v horSim celkovém zdravotnim stavu, pro
které by operace predstavovala nepfimérené
riziko, muZi jejichZ KP se stal lokalné pokro-
¢ilym a v tomto stadiu lokalné chirurgicky
neodstranitelnym a samozfejmé muzi, ktefi
rizika operace prosté podstoupit nechtéji.
Spravnou otazkou je ovsem volba léchy u mu-
Ze, ktery spada nékam mezi tyto dvé krajni
skupiny do jakési ,Sedé zony“ a mlize byt po-
tenciondlnim kandidatem jak operace, tak ra-
dioterapie. Zde je nepochybné nezbytné zvézit
znovu vSechna fakta, mozny scénér horsiho
vysledného efektu, ktery se miize dostavit -
co kdyZ po operaci bude pacient bez nadoru,
ale s trvalymi komplikacemi nebo co kdyz po
prodélané RT bude zprvu bez obtizi, ale s trva-
le rostoucim PSA ukazujicim na recidivu né-
doru - kterd varianta (a k obéma miize dojit)
by byla Iépe pfijatelna?

DileZitou a logickou otazkou je také otazka
kombinované 1écby. RAPE po neiispésné RT
je provazena obvykle velkymi moZnymi kom-
plikacemi s velmi spornou $anci trvalého vy-
léceni. RT po RAPE je u urcité skupiny paci-
entd (s nepfiznivymi charakteristikami nadoru
a znamkami, Ze lokalné bohuzel ziistal po
operaci stale pfitomny nador) skutec¢né zva-
Zovana. Hormonalni Iééba pied RAPE byla
dfive zkouména, ale mnohaleté studie pfine-
sly definitivni zavér, Ze nejenom Ze neprinasi
pacientovi Zadny benefit (ve smyslu zlepSeni
kontroly nadoru a prezivani), ale pravé nao-
pak €ini operaci komplikovangjsi a navic mize
svést operatéra na Spatnou cestu nespravnym
posouzenim, Ze nador je (ovsem docasné

a vlivem hormond) méné pokroGily a vést

k méné radikélnimu postupu, nez by jinak vo-
lil. Hormonélni 1éEba bohuZel neni vysavaé

a nemUZe do prostaty vratit buriky, které z ni
jednou unikly. Jedné se o l1écbu (jak si jeSté
zdlraznime) vyhradné paliativni. V kombinaci
s kurativni radioterapii bylo vSak prokaza-
no, Ze tato lécha benefit ma.

Radikalni prostatektomie

a kontrola nadoru
Nejlepsi Sanci na vyléceni KP ohrani¢eného
na prostatickou Zlazu poskytuje pravé RAPE,
kterd je pravem oznacCovana za ,zlaty stan-
dard“ 1é€hy, se kterym by mély byt srovnava-
ny ostatni alternativy. Vime, Ze z bézné do-
stupnych klinickych tidaji (PSA, klinické
stadium T, Gleason skore) jsme schopni s vy-
sokou presnosti predpovédét skutecné sta-
dium nadoru. Je to ovSem aZ patolog, ktery
z odstranéného preparatu presné stanovi, jak



odborny Easopis praktickych lékaii IR D

byl nador skuteéné pokrocily (operace je tedy
jedind moznost, kterd pfesné stanovi skutec-
ny rozsah nadoru, coz je zdsadné dileZité pro
stanoveni dalSi progndzy). Jestlize nddor ne-
prekroCil prostatickou kapsulu, je oznacovan
jako ohraniceny na prostatickou Zlazu, jestli-
Ze prekrocil kapsulu, ale nedoséhl okrajl od-
stranéného preparatu, je oznacovan jako na-
dor ohraniéeny na preparat a jestlize dosahl
okrajli chirurgické resekce, stav je oznacovan
jako ,pozitivni chirurgické okraje“. Posledni
skutecnost mlize (ale nemusi) znamenat pfi-
tomnost tkdné KP ponechané v téle pacienta.
Bylo prokazano, Ze az ve 40 % pfipad(i tomu
tak nemusi byt a pfi€ina ,pozitivnich okraja“
je zplsobena artificialné silnou adhesivitou
nadorovych bunék ke tkani, manipulaci a tedy
tento nélez jesté neni podminkou nutnosti
aplikace dalSi 1éCby.

PSA po RAPE by mélo klesnout k nedeteko-
vatelnym hodnotam (<0,1 ng/ml) bez aplika-
ce hormonalni 1écby! ! Nesmime vSak tento
test provadét po operaci pfili§ brzy (z divodu
biologického polo¢asu PSA cca 2 - 3 dny)

a v bézné klinické praxi se ho doporucuje pro-
vést za cca 8 - 12 tydnii po operaci. Jako
standardni je doporucovén bézny test stano-
vujici celkové PSA (stanoveni volného PSA nic
nepiindsi) a pokud je PSA nedetekovatelné,
neni v zésadé zapotiebi ani rektdlni vySetfeni
ani jakékoliv zobrazovaci vySetfeni. U Zddného
muZe v dobé nedetekovatelné hodnoty PSA
nebyla nikdy prokézana lokalni recidiva nebo
vzdalené metastazy nadoru. Pokud po operaci
PSA neklesne k nedetekovatelnym hodno-
tam, znamena to, Ze v téle s nejvétsi pravdeé-
podobnosti je pfitomny nador prostaty (bud-
to pfi operaci byla ¢ast nadorové tkané
ponechéana nebo byla operace nespravné indi-
kovana u muZe s jiz pokroGilej$im nadorem).

| u pacienta s nedetekovatelnym PSA po ope-
raci miiZe dojit k recidivé, proto je nutné sle-
dovat hodnotu PSA dale - u standardnich pa-
cientli se doporucuje provadét test jedenkrat
rocné, u pacientd s rizikovymi faktory progrese
i v kratSich intervalech (zpravidla 6 mésicii).

K naprosté vétsiné recidiv dojde béhem 10 let
po operaci, do 15 let jsou recidivy jiz velmi
vzacné. Nicméné je doporucovano sledovat
PSA po zbytek Zivota pacienta.

Radioterapie

a kontrola nadoru
Posuzovat tispésné vysledky RT je pomérné
obtiZné a jesté obtiznéjsi je srovnavat vy-
sledky operacni a ozareni. Jak jsem uved|,
hodnoceni vysledkil po operaci je snadné -
budto PSA klesne béhem kréatké doby k nede-
tekovatelnym hodnotdm nebo se jedné o ne-
tspéch. U RT vS§ak mnoho studii nema stano-

venu jasnou hranici mezi dspéchem a selha-
nim. Nejcastéji pouzivanym konceptem je tzv.
je po ozareni dosaZzeno. Protoze Ucinek RT je
postupny, obvykle to trva 2 - 3 roky (nékdy
méné) nei je této hodnoty dosazeno. A na ni
by méla po Uspésné 1éCbé zistat hodnota
PSA stabilizovana.

Bylo jiz uvedeno, Ze KP je multifokalnim one-
mocnénim (prdmérné se v postizené Zlaze na-
chézi 7 lozisek KP), vylééit KP tedy znamena
eliminovat celou prostatu. Stejného efektu
by méla dosahnout i RT a dosédhnout nedete-
kovatelnych hodnot PSA. Jestlize kupt. PSA po
RTje 1,0 - 1,5, znamena to, Ze je pfitomno 10
- 15 gram( Zivé prostatické tkané a ta (i kdyz
v dany okamzik neni postizena KP) se mlize
stat jeho sidlem v budoucnosti.

Standardni definice relapsu (nebo ,bioche-
mického selh&ni“) po RT je naristajici hod-
nota PSA. ASTRO (American Society for The-
rapeutic Radiology and Oncology) definuje
L,biochemické selhani“ jako 3 po sobé nar(-
stajici hodnoty PSA po dosaZeni ,nadiru“.
Problém je ten, Ze nérlist PSA neni vzdy trvaly
a hodnota mize béhem sledovéni kolisat

a tak, i kdyZ zievné néco neni v pofadku, stav
je dle téchto kritérii stale povaZovany za Us-
pésnou Ié¢bu. ASTRO Guidelines doporuéuji
sledovat hodnoty PSA kazdé 3 - 4 mésice bé-
hem prvnich 2 let a potom kazdych 6 mésica.
Tak mGZe ovSem byt selhédni IéEby detekovano
aZ za nékolik let. Experti povazuji ASTRO krité-
ria za pomérné presnd pfi sledovani dobu del-
Sinezli 5 let po 16¢bé. Jestlize je pacientovi in-
dikovana hormonélni deprivacni terapie pred
ozarenim, hodnota PSA je samoziejmé ovliv-
nénd touto léCbou vice nezli ozafenim. Nor-
malizace hladiny testosteronu po kratkodobé
hormonalni 16Ebé trva v priiméru asi 6 mési-
cli. Na studii provedené na Mayo Clinic, kdyz
byla ASTRO kritéria pouZita pro hodnoceni
vysledki 1ééby muz(, ktefi podstoupili radi-
kalni operaci, bylo prokdzano, Ze hodnoceni
vylééeni bylo precenéno za 10 let o vice neZ
20 %. Je tfeba tedy nejvy$si opatrnosti pfi
pokusech o srovnavani vysledkii Iécby RAPE
a RT v rliznych publikacich.

MozZnosti Iécby

pokrocilého nadoru
Tato Cast textu je bohuZel nejsmutnéjsi, na
druhé strané vSak i zde Ize dnes jiz nalézt urci-
ty trend k optimistickému pohledu. KP je
z vétsi ¢asti hormonalné dependentni (ke
svému rlistu potfebuje pfitomnost androgen(i)
a proto hlavni a prvni cesta IéCebného ovliv-
néni pokrocilého nadoru je blokada téchto
hormonii. Této mzeme dosahnout nékolika
riznymi metodami, pfipadné jejich kombina-

cemi. Tato Ié¢ba méa zpocatku velmi dobry
efekt (dochazi k regresi prostaty a dokonce

i metastatickych loZisek, zlepSeni klinického
stavu). Velmi dileZité je vSak uvédomeéni si
skutecnosti, Ze vedle hormonéalné dependent-
nich bunék, kazda bunécnéa populace KP je
heterogenni a obsahuje bohuzel také buriky,
které jsou hormonalné independentni a které
se mnoZi a rostou dale bez ohledu na nasa-
zenou hormonalni blokadu a jsou nakonec
pri¢inou smrti pacienta. KaZzda hormonalni
lécha je tedy Iécbou vyhradné paliativni (ni-
kdy nem(ize pacienta vylécit!) a protoze je
provazena vyznamnymi neZadoucimi ti¢inky
(sexudlni funkce a kognitivni funkce, osteopo-
réza, anemie etc..) je tfeba, v pfipadé pokro-
¢ilého KP, velmi peclivé zvazit jeji nasazeni
¢asné (pacient bez pfiznak(i) nebo naopak
pozdni, tehdy, kdyZ méa pacient symptomy pi-
sobené nadorem a nezadouci G€inky jsou vy-
vazeny benefitem Iécby (je to pfedmétem fady
diskuzi a j& osobné jsem zastancem pozdniho
nasazenf této paliativni IéEby). Pokud bychom
chtéli kurativné ovlivnit hormonalné inde-
pendentni buiiky, je nezbytné vjznamnym
zplisobem zasahnout praveé tuto oblast a to je
stéle velmi malo efektivni. Nicméné pristup

k chemoterapii KP se v soucasné dobé
méni. Do nynéj$ka byla povazovana za |éEbu
veskrze nelispésnou, protoZe tradiéni chemo-
terapeutika (jejichZ podani je spojeno s vy-
znamnymi a zavaznymi komplikacemi) byla
podavana u pacientli s nddorem, ktery jiz ne-
reagoval na hormonalni Ié¢bu (hormonainé
refrakterni) a stal se velmi pokrocilym. V sou-
¢asné dobé dostavame k dispozici nové 1éky,
které maji daleko méné nezadoucich ti¢inki
(mezi velmi slibné potom perspektivné fadime
imunoterapii a genovou terapii) a zménil se
tedy také pristup k tomu, kdy by mély byt po-
dény - daleko ¢asnéji v priibéhu léchy a je-
jich cilem neni vZdy zcela eliminovat nadoro-
vé buiiky, ale nékdy dosahnout toho, aby
perzistujici nebo recidivujici nador ztratil
mozZnosti progrese a aby tedy prestal byt tou
fataIni hrozbou pro pacienta. Za dillezité sku-
piny, které z tohoto pfistupu mohou nejvice
profitovat jsou povazovani pacienti, ktefi
podstoupili operaci nebo ozareni a (dle zna-
mych a vySe uvedenych nomogrami) maji vy-
soké riziko recidivy nebo jsou to muzi po
operaci €i RT, ktefi maji detekovatelnou hod-
notu PSA svédcici, ze nador recidivuje, ale za-
tim nemaji znamky diseminace onemocnéni
a nakonec jsou to muzi s jizzminénym hormo-
nalné refrakternim KP.

| Moznosti hormonalni blokady

V zésadé mame k dispozici alternativu chi-
rurgickou (odstranéni varlat) nebo chemic-
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kou (ktera medikamentdznim zdsahem na
rizné Grovni osy hypotalamus - hypofyza -
gonédy - prostata) zplsobi blokadu tvorby
nebo plsobeni androgend (predevsim testos-
teronu).
Chirurgicka kastrace - je rychlou, efektivni
ale souéasné ireverzibilni a nejlevnéjsi me-
todou. Po odnéti obou varlat nebo jejich en-
dokrinné aktivni tkadné (tzv. ,subkapsularni
orchiectomie - kdy jsou ponechany obaly
varlete, coZ ma CasteCné pfiznivy psycholo-
gicky efekt) klesaji hodnoty testosteronu
béhem 3 hodin trvale k tzv. ,kastracnim
hodnotam“ (pokles asi 0 95 %). Vykon je
mozné provést i v lokalni anestezii. Kompli-
kace jsou velmi fidké (krvaceni, infekce),
nezadouci G¢inky predevsim v oblasti psy-
chické a kosmetické. Obecné nezadouci Géin-
ky androgenni deprivace zminim jesté déle.
Medikamentézni kastrace - z fady divod(
mnoho muZil prosté nechce podstoupit chi-
rurgickou kastraci a v zdsadé mame k dispo-
zici tfi moZnosti:
» preruseni spojeni mezi hypotalamem

a hypofyzou
» blokada tvorby testosteronu ve varlatech
» blokada ticinku testosteronu v cilovém

organu - prostaté

Jak dlouho

hormonalni lécha

pisobi?
Je to rozdilné. 10 % muzu, ktefi zahajili hor-
monalni Ié¢bu z diivodu metastatického po-
stiZeni, bude Zit méné neZ 6 mésicli, 10 %
déle neili 10 let. Zbylych 80 % se nachazi
mezi tim a obvykle Ize fici, Ze asi polovina
znich Zije méné nez 3 roky a 25 % déle nez 5
let. Co zpuisobuje tyto rozdily? Je to pomér
mnoZstvi hormonalné dependentnich a in-
dependentnich bunék v kazdém nadoru a to
jak rychle nador roste. Tyto dva Gdaje vSak
dnes zatim bohuZel nejsme schopni pfedpo-
védét, ale oCekavame, Ze tato nepfizniva Cis-
la se budou v budoucnosti ménit tak, jak bu-
deme schopni lé¢it hormonéalné
independentni ¢ast nadoru.
Tato otazka je jednim z nejvice kontroverz-
nich témat v oblasti Iéchy KP. MlZete se
setkat s odborniky prezentujicimi nazory, ze
je vhodné zahajit hormonalni 1é¢bu ihned,
protoze miZe oddalit progresi hormonalné in-
senzitivnich bunék a prodlouzit Zivot. Druhy
nazor oponuje, ze neexistuji Zadné dikazy
prokazujici, Ze by hormonalni Iécba mohla
vylécit KP ani ovlivnit androgenné insenzi-
tivni bunécnou populaci, Ze hormonalni lé¢-
ba pouze prida vice neZzadoucich uéinki
a zhorsi kvalitu Zivota ve zbyvajicich letech,
nezli by pfidala néco k témto rokiim. Skute¢-
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nost, kterou rovnéz neni mozno zcela opome-
nout je fakt, Ze svoji roli hraje i vliv farmaceu-
tickych firem jejichz zisky je motivuji k ovliv-
néni rozhodovaciho procesu rozlicnym
zplisobem. Neoddiskutovatelna realita dnes
je, Ze jestlize KP metastazoval do kosti, je
spojeny s bolestmi nebo je tak lokalné po-
krogily, Ze jeho masa plisobi obstrukci dol-
nich nebo hornich mocovych cest, jedna se
o0 jednoznacnou indikaci nasazeni andro-
genni deprivacni terapie ihned a monotera-
pie antiandrogeny neni Iéébou dostatecéné
efektivni. OdliSnou situaci je ovSem skutec-
nost, kdy pacient neméa prokazény metastazy
ani vyrazné lokalné pokrocily nddor, neméa
7adné pfiznaky a jedinym projevem progrese
KP je nariistajici PSA. Existuje fada vyznam-
nych studii prokazujicich, Ze ¢asna lécba ani
neprodluZuje Zivot a Ze tzv. ,0ddéaleni“ recidi-
vy a progrese nadoru je pouze optickym do-
jmem znamenajicim pouze oddéleni toho,
kdy se o progresi €i recidivé dozvime. Existuji
studie, které se snazi prokazat opak, je vSak
nutno podotknout, Ze jejich design nebo in-
terpretace jejich vysledk( je bohuZel éasto
diskutabilni.

Zatim nejsou presvédcivé védecké diikazy
o tom, Ze by ¢asna hormonalni Iécha pro-
dluZovala Zivot. Doba preZivani u muz(, ktefi
maji |é¢bu nasazenu ihned a nebo tehdy, az
kdy7 je prokazéna progrese, je stejna. Nasa-
zeni hormonalni 1éEby u asymptomatického
pacienta vSak vede postupné k objeveni
vSech vySe uvedenych nezadoucich
priznaki. Casto je oviem tézké prekonat
psychologicky tlak (Casto podporovany fa-
dou Iékafl) ve smyslu proaktivniho pfistupu
,oddaleni progrese”, protoZe ,délat néco” je
akceptovano Iépe neZ ,nedélat nic”. Je tfeba
si ovSem poloZit otazku za jakou cenu u kaz-
dého z téchto Iécebnych postupl.

V souvislosti s témito protikladnymi nazory se
néktefi snazili hledat ,zlatou stfedni cestu“
v podobé tzv. intermitentni androgenni blo-
kady. V zasadé se jedna o nasazeni andro-
genni deprivace u pacienta s projevy progre-
se nadoru (elevace PSA), kdy po dosazeni
uréitého efektu (pokles PSA) je hormondlni
terapie vysazena a opét aplikovana az tehdy,
kdyz dochézi k opétovné elevaci PSA. Obhdjci
této terapie argumentuji oddalenim progrese
onemocnéni, lepsi kvalitou Zivota a ekono-
mickymi faktory (je levnéjsi protoZe ¢ast Gasu
se |écba nepodava). Je tieba fici, Ze dilkazy
plisobeni této formy terapie jsou prevazné
teoretické a provedené na experimentu, se-
riozni védecké diikazy v podobé dlouhodo-
bych randomizovanych studii zatim k dispo-
zici nejsou, neni pfili§ raciondlni se
domnivat, Ze pferuSovana hormonalni Ié¢ba

by méla v principu fungovat jinak nez nepfe-
ruSovana. Tuto cestu je tedy stale tfeba pova-
Zovat za experimentaini a neméla by byt pou-
Zivana mimo oblast skutecnych seridznich
randomizovanych védeckych studii.
Hormonalni Iécba tedy nepiisobi naporad,
ale pouze limitovanou dobu. Nelze ovSem fi-
ci, Ze nema efekt. Je to 1écha, ktera pisobi,
miiZe prodlouZit Zivot a piisobi tlevu symp-
tomii zpisobenych pokrocilym KP. Nejsou
dostatecné védecké ditkazy prokazujici, Ze
¢asné nasazena (nebo kombinovana) hor-
monalni Iécba pisobi Iépe neZli adekvatni
hormonalni 1é¢ha nasazena tehdy, kdyi ji
pacient skutecné potrebuje. Hormonalni
lIécba nemiiZe vylééit KP a pokud se zde
chceme dostat dale, musime najit moznost
jak zlikvidovat nebo alespoii ,zneschopnit*
hormonalné insenzitivni buiiky KP.

Jak sledovat

pacienta

po hormonalni 1é¢hé?
| kdyZ se pacient citi zcela dobfe a je bez pi-
znaki, je treba ho velmi peclivé sledovat. Ve
3 - 6 mésicnich intervalech bychom se méli
zaméfit predevsim na pfitomnost i mirnych
pfiznaki (typu bolesti v kostech, zadech, ob-
tize s mocenim), pfi fyzikalnim vySetfeni na
pritomnost jakychkoliv uzlii ¢i nepravidel-
nosti v prostaté nebo prostatickém lizku
a pri laboratornim vySetieni na hladinu PSA
a kreatininu. U pacienta s pretrvavajicimi
nizkymi hodnotami PSA je zbytec¢né prova-
dét jakékoliv zobrazovaci vySetreni. Jestlize
PSA zacne znovu naristat, nejprve je vhodné
se opakovanym testem presvédcit o tom, Ze
se nejedna o laboratorni chybu, u kastrova-
ného pacienta se presvéddéit, ze TST je v ob-
lasti ,kastracnich“ hodnot. Pokud tomu tak
je, pacientovi pfes to nariistd PSA a nema
nasazen antiandrogen, je mozno se pokusit
ho nasadit (mnohdy s do¢asnym efektem
prodlouZeni G€inku hormondlni Ié¢by), pokud
je antiandrogen naopak nasazen, miZe byt
docasné efektivni ho naopak vysadit. Pokud
se nakonec pokrocily KP definitivné stava
hormonalné insenzitivnim, je to velmi obtiz-
na situace, kde v bézné klinické praxi jiz ne-
méme pfili§ mnoho co nabidnout. Nicméné
nové preparaty (na rozdil od ,klasické“ che-
moterapie) a nové strategie Casné lécby pfi-
nasi do této oblasti vice nez nadéji, prinasi
zdravy optimismus.

Literatura u autora
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Prakticke tipy pro lecbu chronicke bolesti opioidy
v ordinaci praktickeho lekare - cast I.

Hodnoceni a klasifikace chronicke bolesti
Principy farmakoterapie chronicke bolesti

MUDr. Bohumil Skala, PhD.
Prakticky lékaf pro dospélé, Lanskroun

Bolest je vSudypfitomna, fada nemoci je
bolesti doprovazena, rada stavii je bolesti
charakterizovana, mnohdy je bolest tim
jedinym pfiznakem, se kterym prichazi pa-
cient k Iékafri. Prakticky Iékaf, jako IékaF
prvniho kontaktu, musi umét bolest sprav-
né zaradit a popsat. Jen tak miiZe efektiv-
né pomoci svym pacienttim a bolest sprav-
né lécit.

Bolest podle doby trvani (viz. tab. €. 1):

Chronicka bolest je tedy samostatnou ne-
moci, a jako k takové k ni musime pristu-
povat!

Bolest podle piivodu:

Bolest nociceptivni - vznika podrazdénim

nociceptord, které se nalézaji v oblasti tkani

(klize, sliznice, mékkeé tkané, periost).

Priklady:

» vertebrogenni bolesti zad

» osteoartrozy a osteoartritidy riizné etio-
logie

» fibromyalgie

Bolest neuropaticka - vznika postizenim ner-

vového systému periferniho ¢i centrainiho.

Priklady perifernich neuropatif:

» postherpetické neuralgie (nejcastéji her-
pes zoster)

» polyneuropatie infekéni, metabolické, to-
xické, poradiacni apod.

» traumata perifernich nervii

Priklady centralnich neuropatii:

» thalamicka bolest

» syringomyelie, st. p. CMP riizné etiologie,
zanétliva a nadorova onemocnéni CNS
apod.

» fantomova bolest
Bolest psychogenni - typ chronické bolesti,
u které prevazuje psychickad komponenta.
Napf. u depresivnich poruch a nékterych
neurdz je bolest somatickou projekci pri-
marnich psychickych obtizi. Dle Holmgrena
a Wise nejcastéjSimi psychiatrickymi poru-
chami, které mohou zplisobit, zhorsit ¢i do-
provazet bolest jsou:
» somatomorfni poruchy, hypochondrie
a simulace
» predstirana (faktitivni) porucha
» disociacni a psychoticka porucha
» poruchy osobnosti
Bolest dysautonomni - typ bolesti, kde za-
sadni podil na intenzité, resp. chronifikaci
priznakd ma autonomni vegetativni systém,
zejména sympatikus. Pfi akutni bolesti se
podili na typické reakci typu ,fright, fight or
flight” (pfiprava na boj a Gték), u bolesti
chronické ma potom vyznamny podil na udr-
Zovani patologického stavu organismu a bo-
lesti samotné.
Typickym prikladem je:
» komplexni regionalni bolestivy syndrom
(KRBS) typu | (reflexni sympaticka dystrofie,
algodystrofie) a Il (kauzalgie)
Bolest smiSend - jde o stavy, na kterych se
podili vice pfedchozich typl bolesti.
Velmi Casta je kombinace bolesti neuropa-
tické s nociceptivni:
» failed back surgery syndrom
Nejcastéjsi stesky pacientii
v ordinaci primarni péce:
» bolesti nociceptivni: artralgie, vertebro-
genni syndromy, koliky ledvinné, Zlucni-
kové

Akutni a subakutni bolest

Chronicka bolest

» doba trvani nejdéle do 3 mésicl

» doba trvani od 3 mésici a déle

» je varovnym a ochrannym pfiznakem,
signalizuje akutni ohroZeni nebo
poSkozeni organu, organismu

» méni se v samostatnou nosologickou
jednotku bez ohledu na pivodni
vyvolavajici faktor a plivodni etiologii

» |écba patii do rukou lékare vSech
odbornosti a fidi se mistem a ptivodem
vzniku

» vyZzaduje dlouhodobou komplexni 1é¢bu,
jejimz zakladem je farmakoterapie

» bolesti neuropatické: diabeticka a po-
stherpeticka neuropatie

» bolesti smiSené: kofenové bolesti u ver-
tebrogennich algickych syndrom(

» akutni kratkodobé bolesti: Grazy, ,bézna“
nachlazeni

» bolesti hlavy

Intenzita bolesti,

jeji méreni

a zaznamenavani:

Nejjednodussi a srozumitelnou pomtickou je

vizualni analogova Skala (VAS), kdy se do-

hodneme s pacientem na numerickém nebo

grafickém zobrazeni intenzity bolesti. Paci-

enta pozadame, aby si alespon 1x denné

méf¥il a zaznamendval svou bolest (napf. do

»deniku bolesti“). Odecitame pak pfi na-

vtévach pacienta jako primérnou hodnotu

za uplynulé obdobi, napf. za posledni tyden.

Ziskame tak objektivizovany ddaj o vyvoji in-

tenzity bolesti a tim zaroven o Gspésnosti

analgetické Iécby. Navic ziskame prehled

0 vyskytu event. nezadoucich Gcinkt, mnoz-

stvi a efektu dopliikové a zachranné medi-

kace, provokujicich faktorech bolesti, kvalité

spanku apod. Pacient bude na lé¢bé své

bolesti zainteresovan.

Cile analgetické léchy:

» dosazeni intenzity bolesti VAS < 4

» pokles intenzity bolesti alespon o 2 stup-
né (napft. zVAS 7 na b)

Ma - li tedy byt nase lécba bolesti

racionalni a (i¢inna, je nutné

provést popis kazdého bolestivého

stavu z hlediska:

> trvani

» plivodu

» intenzity

» funkénich dlsledkd (vliv na spanek, na
denni aktivity)

» faktorl, které mohou ovlivnit G¢innost
analgetické Iécby (pacientovy nazory na
vyznam a lécitelnost bolesti, obavy z ne-
zadoucich Géinkl analgetik atd.)

Pro priibézné hodnoceni bolesti a Gicin-

vvvvvv

jeji intenzita!
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Visualni analogova skala (VAS)

bez bolesti nejhorsi bolest, jakou si
umnite predstavit

I ] ] I ] [] I I I | 1

0 ] 2 3 4 5 6 7 8 89 10

Analgeticky Zebficek WHO

I1. stupeii - silna bolest

Il. stupen

I. stupeii - mirna bolest - stredné silna bolest Silné opigiQy :
Slabé opioidy */ - neopioidni
L : L ; analgetikum
Neopioidni analgetikum | + neopioidni analgetikum

Chronicka nenadorova bolest Nadorova bolest

» zakladem lécby je postupna medikace dle
tfistupniového Zebficku WHO s vyuzitim
neopioidnich i opioidnich analgetik

» zakladem lécby jsou opioidy

» dopliikem jsou koanalgetika a pomocné
(adjuvantni) Iéky, napf. antidepresiva,
antikonvulsiva apod.

» doplikem jsou nejcastéji antidepresiva

Zakladem Iéchy bolesti je
farmakoterapie:
Farmakoterapie akutni bolesti vychazi ze za-
sady ,step down“ podle intenzity bolesti.
Farmakoterapie chronické bolesti vychazi ze
zasady ,step up“ s titraci analgetika proti
bolesti a podavanim ,dle hodin“. Pouziva se
nejnizsi analgeticky efektivni davka, pred-
nost ma neinvazivni podavani analgetik.
Obecné schéma indikace skupin
analgetik dle intenzity bolesti
(Skala VAS):
» VAS 0 -4 (mirné bolest)

neopioidni analgetika
» VAS 4 - 7 (stfedni bolest)

slabé, event. silné opioidy
» VAS 7 - 10 (silna bolest)

silné opioidy

nékterych typl 1€kh. ,StraSakem” stéle

(a nepravem!) ziistavaji opioidy.

Pokud intenzita bolesti dosahuje Il. nebo
IIl. stupné analgetického Zebficku WHO,
pak se nebojme opioid!

Kdy prejit na Il. stupeii - slabé opioidy?
Pokud po nasazeni neopioidnich analgetik
a koanalgetik v optimalni davce neni dosa-
Zeno zmirnéni bolesti na snesitelnou miru
(obvykle sniZzeni VAS alespon o 2 stupné,
nejlépe VAS 4).

Lze zahajit Iéchu slabymi opioidy pred do-
saZenim maximalni davky neopioidniho
analgetika?

Ano, napf. pfi vyskytu vedlejSich nezadou-
cich Gcinki. Kombinace opioidu a neopio-
idniho analgetika muize byt pro pacienta
Setrnéjsi nez dlouhodobé uzivani maximal-
nich davek neopioidnich analgetik.

Ma vyznam rotace slabych opioidu pred
prechodem na lll. stupei - silné opioidy?
Rotace slabych opioidi (napf. tramadol di-
hydrokodein a naopak) nema smysl.

Pro pacienta mohou byt nékdy pfinosnéjsi
nizké davky silného opioidu nez vysoké
davky slabého opioidu, které mohou jen

Konkrétni analgetikum a kombinaci voli-
me individualné dle konkrétniho pacienta.

Zvazujme prechod na analgetika vyssiho
stupné véas!

Bolest je traumatizujici, mnohdy se bojime
jak kombinaci nékterych Iéki na bolest, tak

déle prohlubovat pfipadné vedlejsi neza-
douci Géinky bez odpovidajiciho analgetic-
kého efektu!

Kdy tedy prejit na lll. stupen

- silné opioidy?

Pokud po nasazeni slabych opioidd v opti-
malni davce (v kombinaci s neopioidnimi
analgetiky a koanalgetiky) neni dosazeno
zmirnéni bolesti na snesitelnou miru (obvy-
kle snizeni VAS alespon o 2 stupné, nejlépe
VAS 4).

KaZdy lékar, bez omezeni specializaci, ma
pravo predepsat pfi bolesti opioidy.

Je to jeho eticka role! NepouZit p¥i I6Ebé
chronické bolesti v indikovanych pfipa-
dech - vysoka intenzita bolesti - opioidy,
je mozno hodnotit jako postup non lege
artis.

DuleZité poznamky k 1é¢bé opioidy:

» vedlejSi nezadouci Gcinky nejsou divo-
dem k preruseni [éCby

» riziko vzniku psychické zavislosti je nizké
maximalni denni davky silnych opioid
nejsou urceny

» opioidy Ize podavat intermitentné pokud
dojde napt. k pfechodnému snizeni in-
tenzity bolesti

» opioidy nejsou toxické (Ize podavat
i v gravidité)

» vznik tolerance neni vaznym problémem
pfi peclivém sledovani pacienta

Z vlastni zkusenosti vime:

» rehabilitovat bude pacient po odeznéni
bolestivého stavu daleko Iépe

» odezni depresivni symptomatologie, kte-
ra prakticky kazdou chronickou bolest
provazi

» odstranéni bolesti i v pfipadé infaustni
prognosy vraci pacientovi dlistojnost
a zlepSuje kvalitu Zivota

Lécha bolesti je naroéna jak pro nase
pacienty, tak pro nas, predchozi body
mély nastinit jen nékteré hlavni zasady
a pravidla, kterych by se prakticky Iékar
mél drZet. Moderni Iékové formy, hlavné
silné opioidy v retardovanych tableto-
vych formach s cilenym a pomalym uvol-
fiovanim po dobu 12 hodin a naplasto-
vych formach s fizenym uvoliiovanim,

s dobou moznosti vymény naplasti aZ za
72 hodin, jsou priillomem v Iéché bolesti
v terénu.

Literatura:

1) Doporucené postupy pro vSeobecné praktické Iékare,
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Souhrn:
Definice i samotny nazev choroby, kterou nyni nazyvame chronickou
obstruk¢ni plicni nemoci (CHOPN), se vyvijely s rozSifovanim jejiho
poznani. V soucasnosti je platna tato definice: CHOPN je nemoc cha-
rakterizovana omezenim priitoku vzduchu v priidus§kach (bronchialni
obstrukci), které neni zcela reverzibilni. Bronchialni obstrukce pro-
greduje a je spojena s abnormalni zanétlivou odpovédi plic na Skodli-

vé castice a plyny.

Klicova slova:
CHOPN, bronchialni obstrukce, FABA, LABA

V definici CHOPN se tedy jiZz neobjevuji pojmy
,chronicka bronchitida“ ani ,plicni emfyzém*,
které se vyznamové posunuly do jinych oblasti.
Chronicka bronchitida (pfitomnost kasle s ex-
pektoraci sputa nejméné 3 mésice v roce ales-
poni v poslednich 2 letech) ziistava terminem
klinickym a epidemiologickym. Emfyzém plic
(abnormalni trvalé rozsifeni dychacich cest pe-
riferné od terminalnich bronchioll spojené

s destrukci jejich stény bez pfitomnosti fibrézy)
je termin patologicky, ktery byva €asto (ale ne-
spravné) klinicky pouZzivan.

Bronchialni obstrukce, dominantni znak
CHOPN, je vyvolana kombinaci poruchy ma-
Iych dychacich cest (obstrukéni bronchiolitidy)
a destrukce plicniho parenchymu (plicniho
emfyzému), pfiemz pomér téchto vlivl u jed-
notlivych pacientd vyrazné kolisé. Remodela-
ce, prestavba malych dychacich cest v diisled-
ku zanétu a destrukce plicniho parenchymu
vedouci ke sniZzeni elastického napéti plic zpi-
sobuji ireverzibilitu bronchialni obstrukce.
CHOPN patfi celosvétové na jedno z pfednich
mist v morbidité i mortalité. V USA se odha-
duje, Ze u lidi ve véku mezi 25 a 75 roky je
prevalence lehkého stadia CHOPN 6,9 %,
stfedniho stupné 6,6 %. Celosvétova preva-
lence CHOPN je 4 - 10 %. Celosvétova mor-
talita je 4,7 miliond osob. Alarmujici je vyvo-
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jovy trend, kdy prudce narlistd morbidita

i mortalita, takZe podle odhadi SZ0 se
CHOPN posune ze 6. mista z nejcastéjsich
pficin Gmrti v r. 1990 na misto 3. v r. 2020.
V CR se odhaduje prevalence na 7,7 %.
CHOPN je koufeni cigaret.

CHOPN je charakterizovana trvalou obstruké-
ni ventilaéni poruchou, kterd vznika obvykle

na podkladé kombinace sou¢asného postize-
ni emfyzémem a obstrukci na Grovni perifer-
nich dychacich cest vyvolaném chronickou
bronchitidou. Projevem je snizeni maximéal-
nich vydechovych rychlosti a zpomaleni vy-
prazdiiovani plic. Reverzibilita obstrukce je
mala (< 12 %).

Ireverzibilni komponenta obstrukce je zpd-
sobena emfyzémem, ztratou elastického ta-
hu, zesilenim stény bronch(i a deformaci je-
jich priibéhu a jejich kolapsibilitou.
Podkladem reverzibilni komponenty je kon-
trakce hladké svaloviny bronchil, edém slizni-
ce, staza vazkého hlenu.

V priibéhu CHOPN vzniké i chronicka hypoxé-
mie, kterd vyvolda plicni hypertenzi a hypertrofii
pravé komory (cor pulmonale).

0 diagnéze CHOPN by se mélo uvaZzovat

u vSech nemocnych starsich 35 let, ktefi maji
v anamnéze rizikovy faktor (koufeni cigaret)

a ktefi maji ndmahovou dusnost, chronicky
kaSel, Gasto vykaslavaji sputum, béhem zim-
nich mésic maji ¢asté bronchitidy nebo si-
pani.

Dusnost, ktera patfi mezi dominujici pfiznaky,
byva pozvolnd, progresivni, trvala, zhorSujici
se pii télesné zatézi nebo respiracni infekci.

tabulka ¢. 1

Klasifikace zavaznosti CHOPN

pulmonale

Stadium Charakteristika

0 - rizikové normalni hodnoty plicni funkce, chronické pfiznaky - kasSel,
expektorace (nejde tedy o pacienty s prokdzanou CHOPN, ale
0 0soby s vysokym rizikem jejiho vzniku)

| - lehké FEV,/FVC < 70 %, FEV, = 80 % n.h., chronické pfiznaky mo-
hou, ale nemuseji byt vy jadfeny

Il - stfedni FEV,/FVC < 70 %, 50 % < FEV, <80 % n.h., chronické pfizna-
ky mohou, ale nemuseji byt vyjadieny

Il - tézké FEV,/FVC <70 %, 30 % < FEV, <50 % n.h., chronické pfi-
znaky mohou, ale nemuseji byt vyjadreny

IV - velmi tézké FEV,/FVC < 70 %, FEV, <30 % n.h. nebo FEV, <50 % n.h.

spolu s respiraénim selhanim nebo klinickymi zndmkami cor

Pozn.: n.h. - néleZitd hodnota, respiracni selhani - pokles Pa0, pod 8,0 kPa




odborny Easopis praktickych lékaii IR

P¥i fyzikalnim vySetfeni nemocného ve stabili-
zovaném stavu nachazime u nékterych ne-
mocnych soudkovity hrudnik, cyanézu, klido-
vou dusnost, dychani seSpulenymi rty.
NejndpadnéjSim poslechovym nélezem jsou
exspiracni piskoty a vrzoty, ¢asto spolu s pro-
dlouzenym exspiriem.

Prlikaz bronchialni obstrukce jako zakladniho
kritéria CHOPN pfinese vySetfeni plicni funkce,
provedené standardizovanou technikou. K za-
kladni orientaci a k prlikazu bronchiélni ob-
strukce si vSimame predevsim hodnot vitalni
kapacity (VC, resp. FVC), usilovné vydechnuté-
ho objemu vzduchu za prvni vtefinu (FEV,)

a jejich vzajemného poméru. Bronchidlni ob-
strukci povaZujeme za prokéazanou, klesne-li
pomér FEV,/VC nebo FEV,/FVC pod 70 %.
Podle zavaznosti zjiSténé obstrukce délime
CHOPN do jednotlivych stadii - viz tabulka 1.
Soucasti vySetreni plicni funkce je i broncho-
dilatacni test. Obstrukce neni reverzibilni, ne-
ni-li po podéni bronchodilataéniho agens
(nejlépe salbutamol 4 vdechy z dozované na-
dobky, coz je 0,4 mg) dosazeno zlepSeni FEV,
nejméné o 12 % vychozi hodnoty a soucasné
nejméné o 200 ml. U nemocnych s poklesem
FEV, pod 40 % nebo pfi podezfeni na pfitom-
nost respiraéni insuficience je nutné vysetfit
saturaci hemoglobinu kyslikem pomoci pulz-
niho oxymetru (S,02). Je-li saturace vétsi nez
92 %, mizZeme pfitomnost respiracni insufici-

ence vylouGit. Pokud je tato hodnota nizsi, je
tfeba vySetfit krevni plyny v arteridlni krvi. Ne-
dilnou soucésti prvotniho vySetfeni je skia-
gram hrudniku, ktery je dlleZity pfedevsim pro
diferencialni diagnézu. U mlad$ich nemoc-
nych (tj. u nemocnych pod 45 let véku), ze-
jména u téch s pfevahou emfyzému, nebo

u pacientl s velkou rodinnou zatézi CHOPN, je
na misté vylouceni deficitu alfa - 1 - antitryp-
sinu.

V rdmci diferencialni diagnézy musi byt brany
v lvahu v&echny choroby projevujici se po-
dobnymi pfiznaky jako CHOPN. Dusnost pfi
méstnavém srdecnim selhani se lisi poslecho-
vym nalezem chrlipki, obrazem rozsiteni stinu
srde€niho na skiagramu hrudniku a zménami
pfi elektrokardiografickém a echokardiogra-
fickém vySetfeni. Expektorace spojena s pfi-
tomnosti bronchiektazii je obvykle hojna, hni-
sava, objevuji se recidivujici pneumonie.

2. Je v8ak dlezité si uvédomit, Ze obraz obou
chorob do sebe miize u nékterych nemocnych
plynule pfechézet; mluvime potom o napf.
bronchidlnim astmatu s rysy CHOPN.

Cilem Ié&by CHOPN je zabranéni progrese ne-
moci tj. zmirnéni pfiznakd, zvySeni télesné
zdatnosti resp. zvySeni tolerance fyzické zaté-

Ze, zlepSeni celkového zdravotniho stavu, za-
branéni vzniku a |é¢ba exacerbaci, snizeni
mortality.

Zékladni podminkou 1éEby CHOPN je absolut-
ni zanechani koufeni a vylouceni ostatnich
moznych rizikovych faktorl ze zevniho pro-
stredi. Dal$im krokem je farmakoterapie a od
Il. stddia CHOPN i plicni rehabilitace. PFi vzni-
ku chronické respiracni insuficience je po
spInéni indikaénich kriterii vhodna dlouhodo-
ba (1. kyslik je nutno podavat alespoi 16 ho-
din denné) doméci oxygenoterapie (DDOT).

U malého procenta nemocnych je vhodna
chirurgicka intervence tj. provedeni bulekto-
mie, volumredukénich vykond (LVRS) nebo
transplantace plic.

Lécebné schéma stabilizované CHOPN je ja-
ko u astmatu stupriovité (viz tabulka ¢.3).
Proti astmatu se u stabilizované CHOPN

s lécbou tj. s jeji intenzitou a davkovanim, ne-
klesa na nizsi stupné. Zadna soudasna lécha
CHOPN neni schopna zabranit dlouhodobé-
mu poklesu funkce plic (mirou je roéni pokles
FEV,) . Proto je farmakoterapie CHOPN pouze
symptomaticka, zmirfiuje pfiznaky nebo kom-
plikace, nejmodernéjsi I€ky navic snizuji Cet-
nost a tizi exacerbaci, zlepSuji toleranci fyzic-
ké z&t€Ze a zlepSuji kvalitu Zivota. Hlavnimi
bronchodilatacnimi Iéky jsou bronchodilatan-
cia (beta2 - mimetika, anticholinergika nebo
metylxantiny a jejich kombinace).

Boehringer Ingelheim - Silomat
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Diferencialni diagnostika CHOPN a bronchialniho astmatu

CHOPN

Astma

zaCatek potizi stredni vék

Casto détstvi

bronchidlni sliznice

anamnéza obvykle koufeni Casto atopie a alergie

Vyvoj pozvolna progresivni kolisavy

potiZe ve stabilizovaném stavu stalé  velka variabilita v kratSich
¢asovych Usecich

dusnost trvald, konstantni intenzita zachvatovita, znacné vykyvy

pfi urcitém stupni zatéze intenzity

kasel trvaly, s expektoraci zachvatovity, minimalini
expektorace

bronchialni obstrukce nereverzibilni reverzibilni, nemusi byt vilbec
pfitomna

hyperreaktivita malé nebo Zadna vyznamna

antagonista M3 receptori s dlouhodobym
plisobenim, které trva minimainé 24 hodin,
coZ umoznuje jeho podavani 1x denné. Kli-
nickymi studiemi, které zatim nejdéle trvaly 1
rok, bylo prokazano, Ze tiotropium je dosud
jediny Ik, ktery dovede zpomalit progresi ob-
strukce u CHOPN. Diky sniZeni hyperinflace
plic zlepSuje toleranci fyzické zatéze, snizuje
cetnost a tizi exacerbaci CHOPN a zlepSuje
kvalitu Zivota nemocnych. M& minimalni ne-
Zadouci Gcinky a nema nezadouci interakce
s ostatnimi Iéky poddvanymi pfi I6¢bé
CHOPN nebo u komplikujicich onemocnéni.
Opatrnosti je tieba pouze u nemocnych s téz-
kym postizenim funkce ledvin (clearence kre-
atininu pod 50 I/ min). K inhalaci tiotropia je
uréen inhalaéni systém HandiHaler. Tiotropi-
um bromid je v CRje povolen pro IéEbu ne-
mocnych s CHOPN od II. stadia.

Lécha stabilizované CHOPN

PFi I6¢bé tiotropiem neni vhod-
né pravidelné podavani jinych
preparétli obsahujicich inhalac-
ni anticholinergika.

Néazory na léEbu metylxantiny
se stale méni. VSechny studie,
které prokazuji G¢innost teofyli-
nu (T) u CHOPN, byly provadény
s protrahované plisobicimi pfi-
pravky. T je u CHOPN G¢inny,
ale vzhledem k jeho Gzkému te-

rapeutickému rozmezi je dava-

na prednost inhalaénim bron-

chodilatanciim. Kombinace T
s inhalacnimi beta2 - mimetiky

nebo anticholinergiky mlZe pfi-

Stadium Vyhnuti se Pridat Pridat Pridat Pridat
rizikovym Bronchodilatancia Jedno nebovice IKS
faktoriim s kratkodobym bronchodilatancii Zvazit
(zanechani icinkem s dlouhodobym Chirurgickou
koufeni) podle potieby iéinkem
Ockovani Rehabilitaci
proti chfipce

0 - rizikové XXXXXX

| - lehké XXXXXX XXXXXX

Il - stredni XXXXXX XXXXXX XXXXXX

Il - téZké XXXXXX XXXXXX XXXXXX XXXXXX

IV - velmi téZké  XXXXXX XXXXXX XXXXXX XXXXXX XXXXXX

nést zlepSeni plicnich funkci

Pokud Ize, preferujeme inhalaéni podani 1ék(,
proto je nutno individuaIné vybrat i vhodny in-
hala¢ni systém, nacvi€it a kontrolovat spra-
vnou inhalaéni techniku.

Inhalaéni beta2 - mimetika s kratkodobym
Gginkem (SABA) se predepisuji k prevenci ne-
bo ke zmirnéni pfiznakd bud podle potfeby
nebo pro pravidelné uZivani. Obecné

u CHOPN plati, Ze depozice ¢astic je vétsi

v centralnich dychacich cestach s fixovanou
obstrukci a snizend pfi nizkém inspiraénim
pritoku. VSechny druhy bronchodilatacnich
1ék0 zvySuji u CHOPN odolnost viici télesné
zaté7i, aniz vyznamné zlepSuji FEV,. SABA do-
stupna na nasem trhu jsou salbutamol, bri-
canyl, terbutalin.

Inhalaéni beta2 - mimetika s dlouhodobym
Gcinkem (LABA) (formoterol, salmeterol)
jsou u CHOPN indikovana tam, kde je nutno
poddvat sympatomimetika pravidelné tj. od
II. stddia CHOPN, nebot podavani 2x denné
je G¢innéjsi, nez podavani 3 - 4x denné. Fixni
kombinace formoterolu s budesonidem ¢i
fixni kombinace salmeterolu s flutikaso-
nem prichazi v ivahu pro 1é¢bu CHOPN sté-
dialll a IV a je totoZnd s postavenim IKS

v 1éébé CHOPN.

u nemocnych s CHOPN je blokada acetylcho-
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linového G¢inku na M3 receptorech, jeZ vede
ke zmirnéni bronchokonstrikce a ke zmenseni
produkce hlenu v subkumoznich Zlazkach. Ip-
ratropium bromid je neselektivni anticholiner-
gikum, které soucasné s blokddou M3 recep-
tori nevyhodné blokuje i M2 receptory.
Ipratropium bromid se predepisuje k preven-
ci nebo ke zmirnéni pfiznakl bud podle po-
tfeby nebo pro pravidelné uZivani. Na naSem
trhu je ipratropium bromid samostatné v ae-
rosolovém déavkovaci, ktery by se mél pfi pra-
videlném podavani davkovat 4 x 2 - 4 vde-
chy. V kapslich obsahuje vy$si davku tj.

0,2 mg ipratropia umoZiujici pravidelné po-
davani 3 x 1 inhaleta denné, jenz se inhaluje
pomoci Inhalatoru M. K dispozici je rovnéz
0,025 % roztok, kdy v 1 ml roztoku tj. 20
kapkach je 250 pg ipratropia. Roztok je urce-
ny k 16cbé akutni exacerbace CHOPN pomoci
nebulizatoru, kdy se podava 0,5 - 2,0 mlve
2 - 4 ml fyziologického roztoku. PouZiti vinké-
ho nebulizovaného roztoku s obli¢ejovou
maskou miiZe zpUsobit akutni glaukom pfi-
mym plsobenim roztoku na oéi. Ipratropium
v kombinaci s fenoterolem je v dozovaném
aerosolu (MDI), v kapslich i v roztoku.
Inhalaéni anticholinergikum s dlouhodobym
G¢inkem (tiotropium bromid) (cps. inh. 18
ug) je specificky, kompetitivni, reversibilni

i celkového zdravotniho stavu. T
umoziuje piisobeni IKS u kufakd. T mohou ve
vysokych davkach (10 mg/kg télesné hmot-
nosti a vice) zplisobovat vyznamné nezadouci
Gcinky, kterym se Ize vSeobecné vyhnout pfi-
méfenym davkovanim a monitorovanim. Indi-
viduélIni potfeba pacienta je rlznd, ale obec-
né je doporuceno udrzovat béhem
dlouhodobé 1ééby T ustalenou sérovou kon-
centraci teofylinu mezi 5 - 15 mg/I.

IKS jsou indikovany k dlouhodobé 1é¢bé
CHOPN stéadia lll a IV pfi intenzivnich pfizna-
cich a zlepSeni ve spirometrii nebo pfi
Castych exacerbacich (vice nez 2 exacerbace
v poslednich 12ti mésicich vyZadujicich [éCbu
kortikosteroidy nebo antibiotiky). Pokud se
IKS poddvaji bez kombinace s LABA jsou do-
poruceny jejich stiedni a vysoké davky (viz
tab. €. 4). Klinické studie z posledni doby
prokazuji dobrou G¢innost fixnich kombinaci
v dlouhodobé 1é¢bé CHOPN, kdy jsou pouZi-
vany nejvyssi davky fixnich kombinaci.
Dlouhodobé podavani peroralnich kortikoste-
roid( se pfi Ié¢né stabilizované CHOPN nedo-
porucuje. RovnéZ se nedoporucuje provadeét
terapeuticky test dvoutydennim podavanim
40 mg prednisonu nebo jeho ekvivalentu, ne-
bot ma spornou prediktivni hodnotu pro Géin-
nost dlouhodobé Iécby IKS u CHOPN. Podani
systémovych kortikosteroidli méa své opod-
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lektomie spociva v odstranéni velké buly, za-
timco pfi volumredukéni operaci se odebere
¢ast plice s nejvice vyjadienymi emfyzema-
toznimi zménami. Spoleénym cilem obou

tabulka ¢. 4

Ekvipotentni davky IKS v mg pro dospélé

Nizka davka Stiedni davka Vysoka davka téchto postup( je dekomprese zbylého funke-
BDP - CFC 200 - 500 500 - 1000 > 1000 niho plicniho parenchymu a zlepSeni venti-
BDP - HFA 100 - 250 250 - 500 > 500 Iacruch pvorpenf.w\/ konecnych s.taduch ch9ro—
by je mozné zvazit transplantaci; nemocni
BUD 200 - 600 600 - 1000 > 1000 jsou zafazeni na Gekaci listinu po vySetfeni ve
FP 100 - 250 250-500 >500

BDP - CFC beklomethason dipropionat, kde je hnaci plyn CFC,
CFC - HFA beklomethason dipropionat, kde je hnaci plyn HFA,

BUD - budesonid, FP - flutikason propionat

statnéni pfi IéCbé akutni exacerbace CHOPN.
Lécba alfal - antitrypsinem je indikovana

u mladych nemocnych s vrozenym deficitem
tohoto enzymu a s prokdzanym emfyzémem.
U stabilizované CHOPN neni standardné do-
porucena dlouhodoba léEba mukolytiky. Zva-
Zuje se vSak doporuceni dlouhodobé podavat
mukolytika s antioxidaénim Géinkem, ktera
snizuji ¢etnost exacerbaci. Jedna se o N-ace-
tylcystein a erdostein.

U nemocnych s CHOPN je doporucena pravi-
delné kaZdoroéni protichfipkova vakcinace.
V [6Ebé stabilizované CHOPN se uplatiuji

i nékteré postupy nefarmakologické Ié¢by.
Velmi dleZita je rehabilitace, ktera zvySuje
fyzickou kondici nemocnych, zlepSuje jejich
kvalitu Zivota a pfiznivé ovliviiuje poCet a dél-

ku hospitalizaci a celkovou délku preZiti. Do-
porucena délka rehabilitacnich program(i je
déle neZ 2 mésice.

U nemocnych se zadvaznou respiracni insufici-
enci je indikovana dlouhodobé doméci oxy-
genoterapie (DDOT). Pfed jejim zahéjenim je
nezbytné vySetfeni na specializovaném pra-
covisti, pfi kterém se zjisti, zda tato IéCba ne-
ni u nemocného kontraindikovana (napf.

z divodu retence CO2 béhem podavani kysli-
ku nebo kv(li koufeni) a stanovi se optimalni
pratok kysliku. U nemocnych je nutné kontro-
lovat predevsim dodrzovani minimalni denni
doby aplikace kysliku zajistujici G¢innost této
|éCby (vice nez 15 hodin).

Chirurgické postupy 1écby se uplatfiuji prede-
v&im u nemocnych s pfevahou emfyzému. Bu-

specializovanych indikacnich centrech.
PrestoZe kauzalni Ié¢ba této nemoci dosud
neexistuje, mame k dispozici I1éky, které do-
kazi zmirnit obstrukci, zlepSit kvalitu Zivota,
zmenS§it frekvenci exacerbaci. Proto terapeu-
ticky nihilismus je jiz v souéasné dobé neo-
spravedInitelny.
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Prakticti Iékafi by mohli mit
problém na evropském trhu prace
Prakticti Iékafi by mohli mit problém s uplat-
nénim na evropském trhu prace. Na rozdil
od svych kolegl v zemich EU se déli na prak-
tiky pro dospélé a pro déti. V EU je bézna
profese rodinného |ékare, ktery pecuje

o viechny. V Cesku je vzdélavani k této spe-
cializaci pfipraveno, stét je ale financné ne-
podpofil. CTK to fekl védecky sekretar Spo-
le¢nosti vSeobecného Iékarstvi Bohumil
Seifert, prezident mezinarodniho sympozia
0 praktickém a rodinném |ékafstvi. Na dvou-
denni setkani v hotelu Praha prijelo 120
praktickych |ékafti ze Slovenska, Polska, Es-
tonska, Litvy a LotySska, Madarska, Slovin-
ska, Rumunska a Bulharska. Spojuje je vy-
chozi pozice jejich zemé, vSechny vysly ze
statniho zdravotnictvi a prochazeji reforma-
mi. Pfi srovnani téchto zemi ocenil Seifert
systém vzdélavani v tomto oboru v Estonsku
a Slovinsku. Cesko je podle néj zase ocefio-
vano pro zplisob plateb za péci praktik(im.
Jde o kapitacni platbu, kdy IékaF dostava
pevny mésiéni poplatek za registrovaného
pacienta, k tomu platby za prevenci. Evropsti
|ékafi podle Seiferta ocenili i systém dopo-
rucenych lééebnych postupd, jejz odborna
spolecnost vytvorila. Libil se jim i systém
spoluprace praktiki se specialisty. Ze
40.000 lékari v Cesku je 5000 praktiki pro
dospélé a 2200 pro déti a dorost. Na pri-
marni péci jde 5,5 procenta ze zhruba 170
miliard, s nimiZ zdravotni pojiStovny rocné
hospodari. Problém podle Seiferta je, ze
Castka na primarni péci dlounodobé klesa,
prestoze obecné se zdliraziuje vyznam této
péce. Praktikiim pfibyva v ordinacich paci-
entl s tim, jak se zkracuje nemocnicni Iécba
a starne populace, zajistuji i domaci péci.

Britsti védci zjistili
globalni pokles krevniho tlaku
Britsti védci zjistili, Ze se celosvétové snizuje
lidem krevni tlak. Nevédi ale proc. O vysled-
cich studie v 21 zemich na étyrech kontinen-
tech informuiji v nejnovéjSim éisle odborného
Casopisu British Medical Journal. BEhem de-
seti let se celkovy krevni tlak u populace sni-
Zil v priméru o dva milimetry rtutového
sloupce. Pricinou podle odborniki ale neni
zvySené pouzivani Iékd. ,Zdravi zavisi na
mnohem vice faktorech, nez jen polykani pi-
lulek,“ napsal autor studie Hugh Tinstall-Pe-
doe, ktery je profesorem kardiologie a epi-
demiologie v Dundee. Jednim z dlivod(i, pro¢
podle vyzkumného tymu nejsou pfic¢inou sni-
Zeni tlaku Iéky, je skutecnost, Ze bylo zazna-
menano ve vSech skupinach, ale Iéky obvy-
kle berou jen lidé s nebezpe¢né zvySenym
tlakem. ,Ukazalo se, ze hodnoty u lidi se
stfednimi nebo nizkymi hodnotami se tlak
snizil stejné jako u této populace (s vysokym
tlakem),“ vysvétli Tunstall-Pedoe. Pricinou
nemdize byt ani zlepSeni Zivotniho stylu. Po-
kud by tomu tak bylo, musela by se snizovat
obezita, ale trend je presné opacny.

Zdroj: www.zdravcentra.cz

128

Screening dep
v primarni péec

MUDr. Jaroslava Lainkova
Koordinatora projektu za SVL CLS JEP

ese

Souhrn:
Deprese patfi k nejéastéjSim dusevnim porucham a postihne ales-
poi jednou za Zivot 10-15% populace. Diky své vysoké prevalenci, ri-
ziku chronicity a invalidity a v neposledni radé i riziku predéasné
smrti predstavuje obecny zdravotni a hospodarskym problém. PFitom
vCasny zachyt a Iééba miiZe nejen zachranit postiZeného, ale prinést
i vyznamné ekonomické uspory spolecnosti.

Klicova slova:
screening, deprese, pilotni projekt, CDP-PL

Primarni péce jako misto prvniho kontaktu
ma unikétni pfileZitost pro zachyt ¢asnych
stadii nemoci. Je to vSak nelehky Gkol,
protoZe pravé véasna stadia, bez rozvinu-
tych typickych pfiznakil, se diagnostikuji
téZko, vyZaduji bdélost a dobrou znalost
problému. Silna a erudovana primarni pé-
¢e je zakladnim pilifem vSech vyspélych
zdravotnich systéml.

Podle (idaji v doporuéenych postupech
vydanych Centrem doporucenych postu-
pl pro praktické Iékafe ( CDP-PL) mlize
prakticky |Iékaf ocekavat ve své denni kli-
entele asi 10% depresivnich pacient(l,
ztoho dvakrat vice Zen nez muz(i. Depresi
bude trpét 47% pacientd po cévnich moz-
kovych piihodach, 45% pacientl po in-
farktu myokardu a napfiklad i kazda pata
bezdétna kuracka nebo vdova. Asi 5% de-
presivnich pacientil ukonéi sviij Zivot sebe-
vrazdou, muzi pfitom 4x Castéji nez Zeny.

I Kazdy desaty pacient
Navstivi-li praktického lékafe se svymi

obtizemi 150 pacientd, coz je asi tydenni

obrat v ordinaci, miZeme predpokladat
(odmyslime-li chybu malych &isel), Ze pfi-
blizné 15 z nich bude trpét depresivni po-
ruchou, z toho bude pravdépodobné 10
Zen a 5 muz(l.

Pacienti s depresi trpi, duSevné i télesné.
Proto Ize predpokladat, Ze naprosta vétsi-
na z nich dfive nebo pozdéji svého - nej-
Castéji praktického - 1ékafe navstivi pro
rlizné somatické obtize. Bohuzel odha-

dem jen polovina z nich je rozpoznana

a spravné diagnostikovana. OvSem mno-
hem vice alarmujic je zjisténi, ze celych
40% z téch, kdo spachali sebevrazdu,
navstivilo v pfedchazejicich ¢tyfech tyd-
nech |ékare.

0 Screening uz v dubnu

Spolegnost vieobecného Iékafstvi CLS
JEP si je védoma rezerv a moznosti pri-
marni péce pro véasnou diagnostiku

a |écbu depresivnich poruch. Koncem ro-
ku 2004 vydala cestou CDP-PL doporu-
ceny postup pro praktické Iékafe na dia-
gnostiku a Iécbu deprese a rozeslala ho
v pisemné a elektronické podobé véem
praktickym lékafiim. V lednu 2005 uspo-
fadala na toto téma sérii regionalnich se-
minafl a doprovodila je fadou ¢lankd

v odbornych ¢asopisech. Nyni rok po za-
kladni implementaci doporuéeni pro dia-
gnostiku a Iécbu pripravuje program na
screening deprese.

Pilotni projekt bude ve vybranych ordina-
cich praktickych Iékafi ve vSech regio-
nech spustén pocatkem dubna. Cilem
projektu bude nejen zjiSténi prevalence
deprese v danych lokalitach, ale i vyzkou-
Seni a vybér vhodné a praktické metody
pro vSeobecny screening deprese. Prvni
vysledky tohoto projektu budou predne-
seny na vyroéni konferenci SVL CLS JEP

v listopadu 2006 v Karlovych Varech.
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Védecké dikazy aplikovatelné v kazdodenni péCi o pacienta

Zvysena tolerance

glukozy predpovida mortalitu
u nediabetiku

» Klinicka otazka: MlZe vySSi hladina
glykémie nalaéno nebo vy$si hodnota
glykémie 2 hodiny po jidle predpovidat
u mortalitu u muza?

» Zavér: Vyssi hladina glykémie nalac-
no nebo vyssi hodnota glykémie 2 ho-
diny po jidle u muzii stredniho véku
maji prediktivni hodnotu pro nasled-
nou mortalitu. Nicméné to nezbytné
neznamena, Ze snizovani této glykémie
Iécbou sniZuje mortalitu; toto demon-
strovano nebylo - viz the United King-
dom Prospective Diabetes Study (UK
Prospective Diabetes Study [UKPDS]
Group. Lancet 1998;352:837-53).
(LOE = 1b)

> Reference: Sorkin JD, Fleg JL, Muller
DC, Andres R. The relation of fasting and
2-h postchallenge plasma glucose con-
centrations to mortality. Diabetes Care
2005;28:2626-32.

> Typ studie: Kohortni (prospektivni)

» Financovani: Vlada

» Provadéci prostredi: Populace

> Synopse: Autofi zacali vr. 1963 a za-
pojili 1236 muzl do dlouhodobé studie
o starnuti. Zadny z muZi nemél v dobé
zapojeni do studie diabetes. V dobé za-
pojeni do studie byla u muzi vySetfena
glykémie nalacno a pozdéji také post-
prandialni glykémie 2 hodiny po jidle.
MuZi byli sledovani primérné po dobu
13,4 let, setrvani ve sledovani bylo té-
méF 100%.

Primérny vék muzl v dobé zapojeni do
studie byl 53 let, 35% muZzli zemfelo
béhem sledovaného obdobi. Riziko mor-
tality se zvySovalo s hladinou glykémie
vy$Si nez 6,1 mmol/I. Pfi hladiné glyké-
mie 6,1- 6,9 mmol/I dosahovalo relativ-
ni riziko hodnoty 1,41 41 (95% Cl, 1,01-
1,97); pfi hladiné glykémie 7,0-7,7
mmol/I bylo relativni riziko 2,02 (1,09-
3,73). Podobné to bylo u postprandial-
ni glykémie 2 hodiny po jidle. Glykémie
vy$Si nez 7,8 mmol/I také predpovidala
vysSi riziko mortality.

Dule7ité upozornéni: Tento typ studie
prezentuje vztah, ktery mlize nebo ne-
musi byt priinou. Jinymi slovy - pfestoze
vy$Si hladiny glykémie jsou asociovany
s vyS§Sim rizikem mortality, neznamena
to jeSté, Ze sniZeni hladiny glykémie
zvréti toto riziko; zvySend hladina glyké-
mie mlZe byt pouhym markrem ale ne
pri¢inou mortality.

Nizkotucna dieta

nepulisobi zvySeni vahy

u postmenopauzalnich Zen

> Klinicka otazka: ZvySuji nizkotucné

diety bohaté na karobohydraty riziko
obezity u postmenopauzalnich Zen?

» Zavér: DodrZovani dlouhodobych do-
poruceni na sniZeni tuki v jidle a zvy-
Seni pFijmu ovoce, zeleniny a celozrn-
nych potravin u postmenopauzalnich
Zen nezpuisobi zvySeni jejich vahy. (LOE
= 2b)

> Reference: Howard BV, Manson JE,
Stefanick ML, et al. Low-fat dietary pat-
tern and weight change over 7 years:
The Women’s Health Initiative dietary
modification trial. JAMA 2006;295:39-
49,

» Typ studie: Randomizovana kontrolo-
vana studie (jednostranné zaslepend)

» Vybér: nejisté

» Financovani: Vlada

» Provadéci prostiedi: Ambulantni (ja-
kékoliv)

> Synopse: Vede se polemika o tom,
zda-li diety s nizkym obsahem tuk( zvy-
Suji riziko obezity. Autofi nahodné roz-
délili (nejisté utajeni vybéru) 48,835
postmenopauzalnich Zen ve véku 50 az
79 let do skupiny intervenéni -s dietou
s nizkym obsahem tukd (n = 19,541)

a do skupiny kontrolni- s vlastnim vybé-
rem diety (n = 29,294). Zeny v inter-
vencni skupiné proSly sérii Skoleni na
sniZzeni obsahu tuk( v dieté (na 20%)

a zvyseni prijmu ovoce, zeleniny a celo-
zrnnych potravin. Ugastnice byly infor-
movany o tom, Ze dieta nebyla zaméfena
na redukci vahy. Zeny v kontrolni skupi-
né obdrzely obecné dietni rady a bylo
jim dovoleno, aby si samy vybraly svou
dietu. Subjekty si samy monitorovaly
svou dietu za pouziti dotaznikil na frek-
venci jidel. Pomér vypInénych formulari
byl 81% po 8 letech. Pracovnici zaslepe-
ni k rozdéleni skupiny provedli antropo-
metrické hodnoceni. Za pouZiti analyzy
se zamérem lé¢it bylo zjiSténo, ze zeny
v intervenéni skupiné snizily v prvnim ro-
ce vahu primérné o 2,2kg a udrzovaly ji
signifikantné nize nez Zeny v kontrolni
skupiné (rozdil 0 1,9 kg v 1. roce

a 0,4kg v 7,5 roce). Mezi Zenami v in-
tervencni skupiné nebylo v dobé sledo-
vani zaznamenano zadné zvySeni vahy
nad vychozi hodnoty. Navic nebyl pozo-
rovan ani zadny sklon ke zvySovani vahy
jak v rliznych vékovych, tak etnickych
skupinéach nebo riiznych vychozich BMI
(body mass index).

Lécba gastroesofagealniho
refluxu ma minimalni vliv

na chronicky kasel

» Klinicka otazka: Je 1éCha gastroeso-
fagealniho refluxu u déti a dospélych

s nespecifickym kaslem pfinosna pro
zlepSeni kasle?

» Zavér: Lécha gastroesofagealniho
refluxu (GERD) u pacientii s chronic-
kym kaSlem muZe byt u nékterych pa-
cientd Gcinna, ale tcinek neni vseo-
becny nebo konzistentni. MizZe byt
vhodné Iécbu zkusit, ale neocekavejte,
Ze se mnoho pacienti zlepsi. (LOE =
1a)
» Reference: Chang AB, Lasserson TJ,
Kiljander TO, Connor FL, Gaffney JT, Gar-
ske LA. Systematic review and meta-
analysis of randomised controlled trials
of gastro-oesophageal reflux interventi-
ons for chronic cough associated with
gastro-oesophageal reflux. BMJ
2006;332:11-14.
> Typ studie: Meta-analyza (randomizo-
vané kontrolované studie)
» Financovani: Nadace
» Provadéci prostiedi studie: Ambu-
lantni (jakékoliv)
> Synopse: V ramci této mata-analyzy
autori prozkoumali MEDLINE, the
Cochrane Controlled Trials Registry,
a EMBASE se zaméfenim na vyzkumy
hodnotici IéCbu GERD u pacientt s kas-
lem trvajicim alespon 3 tydny. Hledali
také odkazy na €lanky a kontaktovali au-
tory. Dva recenzenti nezavisle prostudo-
vali vyhledavace literatury a vybrali 11
studii vCetné studii uvedenych v tomto
prehledu. VySe uvedeny pfistup k chro-
nickému kasli byl studovan pouze u 338
pacientl, pro nékteré vystupy byl tento
pocet pacient maly.
Dvé studie u déti zjistily urcité zlepSeni
u symptomi GERD, ale nenasly staly
acinek na kasel. Vysledky studie nemoh-
ly byt zafazeny do meta-analyzy. U do-
spélych byly provedeny pouze 3 studie,
které zapojily do sledovani celkem 49
pacientl, hodnotily pfitomnost kasle na
konci sledovani. Zadna z téchto tfech
studii nezjistila pfiznivy G¢inek a nebyl
zjiStén Zadny efekt, ani kdyz studie byly
slouceny.
Stupen kasSle nebyl konzistentné zlepSen
ani v jinych studiich s inhibitory protono-
vé pumpy; 2 studie s omeprazolem, kdyz
byly slouceny, ukazaly sice maly, ale sig-
nifikantni (¢inek na zlepSeni stupné
kasle, zatimco na druhé strané 2 studie
na jiny inhibitor protonové pumpy Géinek
nezjistily. Dvé kiizené studie, ve kterych
kazdy pacient dostal placebo a potom
aktivni 1éCbu, zjistily signifikantni zlepSe-
ni stupné kasle béhem aktivni 1éCby, ale
tyto dvé studie zahrnovaly pouze 35 pa-
cientd.
Copyright © 2006 by Wiley Subscription
Services, Inc. All rights reserved.
(pfipravila Jaroslava Larikova)
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Inhalaéni kortikosteroidy

MUDr. Jan Dindo$
Privatni plicni a prakticky IékaF, Neratovice

Souhrn:
V poslednich letech se vyrazné zvysila obliba i spotfeba inhalacénich
kortikosteroidii (IKS) jak lékii Gislo 1, tak v preventivni 1éCbé perzistu-
jiciho bronchialniho astmatu a v Iéché alergické rymy. Od r. 2004 jsou
IKS zarazeny i do Iécby CHOPN. Dnes je jednoznacéné preferovano po-
davani Iéku inhalaéni cestou, nebot 1ék se tak dostava pfimo do dy-
chacich cest, kde pomérné rychle dosahuje vysokych iéinnych kon-
centraci a pfitom ma minimalni nebo Zadné klinicky vyznamné
neZadouci systémové icinky, protoZe je vyrazné sniZzena jeho biologic-
ka dostupnost, tedy podil Iéku, ktery dosahne systémové cirkulace.
| kdyZ astma bronchiale a chronicka obstrukcni plicni nemoc
(CHOPN) jsou morfologicky dvé rozdilné nemoci a kazda z nich ma ji-
nou prognozu a také strategii Iéchy, obé jsou charakterizovany chro-
nickym, v souc¢asné dobé zatim nevylécitelnym a tedy celoZivotnim za-
nétem dychacich cest. V Iééebné strategii astmatu a CHOPN vybirame
individualné nejenom Iék pro pacienta, ale také i vhodny inhalacni
systém, se kterym je nutno pacienta dokonale seznamit a kontrolovat
jeho spravnou inhalaéni techniku.

Klicova slova:
inhalacni kortikosteroidy, astma bronchiale, alergicka ryma, CHOPN

l Uvod

Podle tidajl expertl WHO je ve svété 600
miliénd lidi s chronickou obstrukéni plicni
nemoci a 300 milidnd lidi s bronchialnim
astmatem. Obéma nemocemi tedy trpi cel-
kem vice nez 1/7 lidské populace. Onemoc-
néni dychacich cest se stala v poslednich
nékolika desetiletich velmi zdvaznym pro-
blémem lidstva, se stoupajici morbiditou

a mortalitou. Diky tomu zp(isobuji znacnou
zdravotni a ekonomickou zatéZ nejenom pro
jednotlivé nemocné, ale i pro celou spoleg-
nost. Tyto nemoci jsou pficinou znacného
omezeni pracovni schopnosti populace, ve-
dou také k ¢etnym pracovnim a Skolnim ab-
sencim a zpUsobuji enormni naklady jak na
|écbu, tak nepfimo i na snizeni pracovni
schopnosti a spoleéenského uplatnéni ne-
mocnych.

Nové IéCebné postupy vychézeji z poznani
zanétu jako podstaty obou téchto nemoci.
U astmatu a CHOPN jde v podstaté o zanét-
livé procesy do znacné miry odlisné, protoze
u astmatu jde pfedevsim o ,eosinofilni za-

nét“, u CHOPN zase o ,neutrofilni zanét".
0dlisné jsou nutné i Ié¢ebné postupy. Pres-
to dochézi v 1éCbé nejen k soubéhu obou
nemoci (celkem 10 % ze vSech pacientli ma
astma i CHOPN dohromady), ale i k urgité-
mu sbliZzeni a prekryvani v terapii obou ne-
moci. Jesté pred par lety se tvrdilo, Ze pokud
jsou v Iécbé nemoci efektivni inhalaéni kor-
tikoidy, jde jednoznacéné o bronchiélni ast-
ma a jisté se nejedna o CHOPN, kterd je tzv.
kortikorezistentni. Jak ukézaly ale posledni
vyzkumy, i inhalaéni kortikosteroidy mlizou
zlepsit stav nemocnych s CHOPN, ktera tim
padem neni a priori jednozna¢né onemoc-
nénim, kde terapie je stéle bez efektu. Proto
tento fakt vzaly do (ivahy jak celosvétové,
tak i celondrodni dokumenty tykajici se dia-
gnostiky, prevence a Iécby CHOPN, které by-
ly revidovany a znova publikovany v r. 2004
pod zastitou WHO, z celosvétové iniciativy
tzv. Globalni iniciativy proti chronické ob-
strukéni plicni nemoci (v anglické zkratce
GOLD), resp. Ceskym ob&anskym sdruzenim
proti CHOPN (ve zkratce COPN). Obdobna

iniciativa ale existuje i pro astma bronchia-
le, atojiz 11 let, ktera se v celosvétovém
méfitku jmenuje Globalni iniciativa pro ast-
ma (angl. zkratka GINA) a jeji narodni obdo-
ba je zndma i mezi praktiky a laickou vefej-
nosti jako CIPA, tedy Ceska iniciativa pro
astma. Také terminologie inhalacnich systé-
m se odviji z anglické terminologie uvadé-
né v zakladnim dokumentu GINA.

Inhalaéni systémy pouZivané
pro aplikaci inhalaénich
kortikosteroidii
» Prvni skupinu tvofi inhala€ni systémy
pouZivajici ke své €innosti stlaeny hnaci
plyn. Patfi sem aerosolové davkovace
(MDI - metered dose inhaler), jde o dav-
kovace, ve kterych se dnes pouziva jako
hnaci plyn hydrofluoroalkan, proto maji
nékdy i zkratku MDI - HFA. Jejich kontej-
ner miva obycejné 200 davek Iéku.
Déavkovace, kde byl hnacim plynem freon,
kon¢i také diky Kjotskému protokolu
ivCR!
» Druhou skupinu tvofi davkovace pro pras-
kovou formu 1éku (ang|. zkratka DPI - dry
powder inhaler), které je mozné rozdélit
do nékolika podskupin:
> Jednoddvkové inhalatory (Aerolizer,
Handihaler, Inhalator M), kde se vzdy
po vyuzivani 1éku musi praSek nahradit
opét novym.

> Malé mnohodavkové (Diskhaler), kde
je zasobnik (cartridge) pro 8 déavek Ié-
ku.

> Vicedavkové s predem oddélenymi
davkami (Diskus - ma celkem 60 da-
vek).

> Vicedavkové rezervoarové, kde je nutno
davku oddélit bezprostredné pred inha-
laci (Turbuhaler 60 - az 200 davek, Ea-
syhaler 100 - aZ 200 davek).

Problém praskovych aerosolli je v tom, Ze

se jedné o velice malé mnoZstvi [éku,

a proto, aby doslo k jeho G¢inku v plicnich

alveolech, je nutné navézat je na nosic,

kterym byva krystalicka lakt6za, nebo

agregovat tyto malé davky Iéku do vétSich

Castic a pak je za pomoci disperzni mfizky

deagregovat znovu na malé Gastice.

» DalSi skupinu inhala¢nich systémii tvori
nebulizatory, které produkuji tzv. vihky ae-
rosol. Tato Ié¢ba je jedna z nejucéinnéj-
Sich, ale problémem je relativné vysoka
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cena nebulizatoru. PouZiva se jich vam-
bulancich ORL, TRN, také na oddélenich
interni mediciny a ARO, nebo pro domaci
|é¢bu téZkych astmatik(. Je jenom otéz-
kou Casu, kdy se stanou normalni sou-
Casti vybavy ordinace praktického Iékare.
Dnes se jednoznacné preferuje nebulizag-
ni lé¢ba astmatického zachvatu, a proto
by inhalator nemél v ambulanci PL chy-
bét!

» Posledni skupinou, kterd je také velice
dilezitd pro svou lehkou manipulaci, je
skupina dechem aktivovanych aerosolo-
vych davkovaci, nebo dokonce i pro
praskovou formu léku. Jsou oznaceny ja-
ko dechem aktivované inhalacni systémy
(angl. zkratka BAI - breath - actuated in-
haler).

U&innd inhalaéni 16Eba ale v zakladé spodi-

va v (ispésném dopraveni Iéku na jeho misto

uréeni, tj. do priduskového stromu a do
plicnich alveolii. Proto pfi aplikaci inhalac-
nich pfipravk( do dychacich cest si je tfeba
uvédomit, jaké jsou podminky a mechaniz-
my pro sedimentaci a adsorpci dispergova-
nych ¢astic, v zavislosti na jejich velikosti!

Plocha stén dychaciho Ustroji se smérem od

dutiny Gstni do dolnich dychacich cest

enormné zvétSuje a v alveolach nariista az
na 70 - 100 m2. V souvislosti s tim se znaé-
né méni i rychlost proudéni vzduchu v dy-
chacich cestach. V hornich dychacich
cestach proudi vzduch podstatné vétsi rych-
losti, a proto se tam zachycuji jen ¢astice

VvétSi neZ 12 um. V bronchiolach vsak vyraz-

né klesa rychlost vzduchového proudu,

a proto tam proniknou ¢astice mensi nez 10

pm, ¢astice mensi nez 10 um jsou unaseny

aZz do alveolu. Nejucinnéjsi a nejvyhodnéjsi
pro inhalaéni efekt aerosolové Ié¢by v plic-
nim parenchymu jsou proto ¢astice o veli-

kosti od 0,5 do 5 um. Pro inhalacni prasky

se uddava zase nejefektnéjsi velikost do 8

um.

Castice mensi nez 0,3 um jsou z velké Gésti

vydechovany ihned ven, a tak jsou také bez

efektu.

Zakladni charakteristiky
inhalaénich systémi
Mezi zakladni charakteristiky patfi: vnitini
odpor inhala¢niho systému, ktery ¢im je
mensi, tim je nutné mensi inspiracni Gsili
a mUZe byt proto efektni i u dusnych pacien-
tll s téZkou obstrukéni ventilaéni poruchou.
Tady je nejvic Gcinny Aerolizer. Déle je to
konzistence Iéku, ktera je ovlivnéna vihkosti
a manipulaci s Iékem. Roli hraje také tzv. re-
spirabilni frakce inhalaéné podaného léku,
kde je dilezité, aby bylo co nejvice ¢astic
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v rozmezi od 2,1 do 4,7 um. Castice nad
4,7 um jsou oznacovany jako hrubé Castice.
Plicni depozice pfedstavuje mnoZstvi I1éku
vyjadrené v % nominalni davky, které se do-
stane na misto urceni, tj. do priiduskového
stromu a do plicnich sklipk(. Z DPI ma nej-
vy$Si depozici Turbuhaler a to 32 - 36 %,
pak Easyhaler 24 - 26 %, obdobnou depo-
zici ma i Clenil jet - kolem 25 %.

Biologicka dostupnost je jednou z farmako-
kinetickych veli¢in, ktera vyjadfuje celkovy
podil Iéku, ktery se po podani dostane do
systémové cirkulace. U inhalacnich Ikl
plati jak pro inhalaéni kortikosteroidy, tak

i pro inhalaéni bronchodilatancia, Ze musi
mit nizkou systémovou biologickou dostup-
nost a oraini biologickou dostupnost, ale vy-
sokou plicni biologickou dostupnost.

U inhalaénich kortikosteroidl se udava, Ze
az 70 % z podaného léku se dostéavéa z oro-
faryngu po polknuti do Zaludku a nasledné
se absorbuje ve strevech, zatimco do plic se
dostane jenom 15 - 20 %, kde maji pak
svilj lokalIni terapeuticky déinek. | tady se

z nich ¢ast absorbuje a dostava se krvi do
jater, kde jsou pak kortikosteroidy spolecne
i s tou ¢4sti, ktera se do jater dostala ze
stfeva, inaktivovany pfi prvnim prichodu
jatry. Neinaktivovana ¢ast spolknutého in-
halaéniho kortikosteroidu pak zodpovida za
mozné nezadouci systémové Gcinky, jakymi
jsou chrapot, kandiddza st a jicnu,vzacné
se vyskytujici koZni reakce a dermatitidy, ne-
bo jesté vzacnéjsi psychické priznaky, jako
neklid a nervozita.

Opatrné se uZivaji v gravidité, idealni by bylo
se jim vyhnout v prvnim trimestru. Pokud
dojde po jejich vysazeni v gravidité ke zhor-
Seni astmatu, preferujeme budesonid, ktery
ma velké studie, ve kterych je prokézano, Ze
k poskozeni plodu po ném nedochazi. Také
u déti se pfi davce do 200 mikrogramii bu-
desonidu nebo jeho ekvivalentu (viz tabulka

€. 2) neprokazal zpomaleny rist, jak to by-
valo skoro pravidlem u peroralnich kortikoi-
da.

0 Jednotlivé inhalaéni systémy
Tlakové aerosolové davkovace

(davkované aerosoly)

Pro pouziti a dobry efekt tlakového aeroso-
lového davkovace (MDI) je dilezita jeho
spravna aplikace, protoZe pravé u nich déla-
ji pacienti nejvice chyb. Pacienta je nutné
aplikaci naucit, pfi navstévé v ambulanci
kontrolovat, zda lék spravné uziva. Dnes se
jiz neuziva freon jako hnaci plyn, proto se
upousti od nutného protfepavani pfipravku,
kterym ritual aplikace vzdy za€inal po se-
jmuti krytu (také to je ddleZité kontrolovat!

V Anglii se ukazalo, Ze 5 % pacientii necha-
valo ochranny kryt, nebo uzaveér na léku!)
Pacient spravné musi orientovat nadobku
tak, aby byl naustek dole a nasadi si na né-
ho Ustni ndstavec, nebo vdechovaci nasta-
vec (Spacer, Volumatic AeroChamber), ktery
je v modernich doporucenych postupech
GINY a CIPY doporu&ovan pro viechny paci-
enty a pro vSechny situace. ZvySuje se tim
podil laminarniho proudéni, a tim se zlepSu-
je dodavani Iéku do plic s nizSim vyskytem
nezadoucich G¢ink. Moderni CLENILI JET
ma jiz vdechovaci nastavec, ktery se podo-
ba Sneku, jako soucast léku.

Do této skupiny patfi na éeském trhu tyto in-
halaéni kortikoidy: ALDECIN inhal. susp.
pss. (Beclometazon dipropionat), ktery ma
2 aplikatory, a to nosni a Ustni, ALVESCO
INHALER 160 inh. sol. pss. (Ciclesonid), je-
hoZ velikou vyhodou je, Ze G€inna latka se
uvolni az v plicnim parenchymu, a tak se vy-
razné snizi moznost kandid6z!BECLOFORTE
INHALER, BECOTIDE INHALER

a INFLAMMIDE by mély konéit, protoZe maji
jako hnaci plyn freon. CLENIL JET 250 inh.
sol. pss. (Beclometazon dipropionat v davce

tabulka ¢. 1

Efektivita inhalace a jeji zavislosti

na charakteristice inhalaéniho systému

na inspiraénim manévru
na plicni depozici
na biologické dostupnosti

vVvyVvyVvyy

na manipulaci s inhalaénim systémem (proto nutné kontroly manipulace pacienta u PL!)

tabulka ¢. 2

Odhad ekvipotence davek inhalaénich kortikosteroidu (IKS)

IKS/Déavka v mikrogramech Nizka Stredni Vysoka
Beklometazon HFA 100-500 250- 500 vice nez 500
Budesonid DP 200-600 600-1000 vice nez 1000
Flutikazon DP 100-500 250-500 vice nez 500
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0,25 mg), ECOBEC INHALER a ECOBEC EASI BREATH inh. susp. pss. , jenZ oba
obsahuji beclometazon dipropionat, ale druhy je aplikator aktivovany vde-
chem. FLIXOTIDE INHALER inh. susp. pss. se pouZivd malo, protoZe se dnes

v 1éCbé astmatu i CHOPN preferuje podavani tohoto Iéku spolecné s tzv. dlou-
hodobé - G¢innym beta - 2 - mimetikem, tzv. LABA, konkrétné jde o salmete-
rol, ovdem v prasku, pod ndzvem SERETIDE DISCUS, nebo DUASPIR DISCUS.

Inhalatory pro praskovou formu léku - DPI

Maji proti MDI vyhodu ve snadnéjsim pouZiti, nebot jde o dechem aktivované
systémy, kde odpadéa nutna koordinace ruka - naddech, jsou ale drazsi. Na na-
Sem trhu se skvéle uplatfiuji pro svoji efektivnost a pro ekologickou inertnost.
Patfi sem BECLOMET EASYHALER, inh. plv. dos. (beklometazon dipropionat),
BECODISKS inh. plv. dos. , také obsahuje beklometazon propionat, EASI -
CORT inh. plv. dos. , obsahuje budesonid, dnes se ale preferuje PULMAX
AIRMAX inh. plv. dos. , kde je také budesonid, ale s poéitadlem.

FLIXOTIDE DISCUS, inh. plv. dos. , ktery obsahuje flutikazon propionat, GIONA
EASYHALER, inh. plv. dos. , kde je budesonid, MIFLONID AEROLIZER, kde je ta-
ké cinnou latkou budesonid, ale pro vice jemnych ¢astic pod 5 um, ma po-
tencial pro svoji vysSi (cinnost. PULMICORT TURBUHALER inh. plv. dos. , je
jednim z prvnich inhalatoru pro praskovou formu v CR, ktery také obsahuje bu-
desonid. Dnes ale preferuje podavani tak u astmatu, jako i u CHOPN jeho
kombinace s dlouhodobé - Géinnym beta - 2 - mimetikem, formoterolem, pod
nazvem SYMBICORT TURBUHALER.

V 1é¢bé astmatu, kterd ma byt ,Sitd na miru pro konkrétniho pacienta“, na za-
Catku tohoto tisicileti vyrazné prevladaji kombinované preparaty. Jde o Symbi-
cort a Seretide, nebo Duaspir, které se efektné uZzivaji nejen v I6Ebé persistuji-
ciho astmatu, ale také posledni roky i v Iébé CHOPN od tfetiho stadia nemoci,
dle upraveného doporu¢eného postupu (,guidelines“) GOLDu zr. 2004!. Stu-
die COSMIC dokazala, ze podavani Seretide Discus 50/500, vede po | roku
Ié¢by k vjznamnému ovlivnéni dusnosti, poklesu FEV 1 oproti samotnému sal-
meterolu a také vyznamné stoupl pocet dni bez uZiti Glevové medikace a Get-
nost exacerbaci se také znizila. Calverley P. M. zase naSel ve své studii, kde po-
rovnaval Symbicort 400/12, se samotnym budesonidem a samotnim
formoterolem proti placebu, az 254 dni bez exacerbace, coZ také ukazuje

u obou Iékl na jasny synergizmus, ktery je ve prospéch pacienta!

Inhalaéni kortikoidy jsou uZivany také v I6¢bé alergické rymy, kde jejich intra-
nasalni podavani je podle studii, které srovnavaly Géinnost jednotlivych typl
1€k, nejicinnéjsi a jsou také v 16Ché 1ékem €. 1. Jedna se o vysledky meta -
analyz klinickych studii, které vyhovély i poZadavk(im ,mediciny zalozené na
dlikazech”. Patfi sem BECLOMET NASAL AQUA, nas. spr. susp. ,BECLONASE
VODNINOSNI SPREJ, FLIXONASE VODNI NOSI SPREJ, nas. spr. sus. ,
NASACORT AQ. ,nas. spr. sus. ,NASOBEC nas. spr. sus. , NASONEX nas. spr.
sus. , RHINOCORT Aqua, nas. spr. sus. a TAFEN nas. spr. sus.

Poznamka autora: Tyto Iéky opét od 1.1. 2006 mohou psat pro své pacienty
i prakticti Iékari!

NejvétSim problémem inhalacni IéEby je Gasto ochota k pfijeti tohoto druhu
Ié¢by pacientem, éemuzZ dnes odborné fikame compliance pacienta. Klinické
studie ukazaly, Ze az 50 % pacient(i nedodrZuje pravidelné davkovani inhalac-
nich kortikoidd. Proto zdkladem této dnes nejacinnéjsi preventivni Ié¢by inha-
lacnimi kortikoidy je dobra komunikace s pacientem, upoutani pozornosti v in-
teraktivnim dialogu, kde bude pacient nejen poucen, ale nékdy i pochvalen
a povzbuzen. Navic je dobré stanovit si spolecné cile tak, aby s elécba astma-
tu dostala pod pInou kontrolu a navic byla i bezpecéna.

Literatura:

1) Globalni strategie péce o astma a jeho prevenci. Spicak V., Kasak V., Pohunek P. CIPA, Jalna, 2003, 188 s.

2) Svétova iniciativa o chronické obstrukéni plicni nemoci, COPN, Vitavin, 2001, 210s.

3) Inhalacni systémy, Feketeova E., KaSak V., Pohunek P., Mediforum 2004, 26s.

4) Alergické ryma a jeji vliv na astma, Kolektiv ARIA, CIPA, 2002 ., 38s.

5) Calverley PM,et. al.: Maintenance therapy with budesonide and formoterol in chronic obstructive pilmonary diesase. Eu-
rop. Respir. Journal, 2003, 22, 912 - 919s.

Jcozuistika.. [N

Proktalgie jako prvni
znamka dekompenzované
jaterni cirhozy

MUDr. Jifi Prokes
Prakticky Iékaf, Pfibor

Jaterni cirh6za neni onemocnénim vzacnym. Za poslednich
30-50 let se Gmrtnost na ni zdvojnasobila. Cirh6za mlize né-
kdy probihat zcela asymptomaticky nebo jsou pfiznaky ne-
specifické, a tak se nékdy diagnostikuje az sekéné. Ve stredni
Evropé se udava procento takovych cirh6z mezi 20-30%.

S touto nepfijemné prekvapivou diagn6zou jsem se setkal

u svého pacienta XY, roénik 1935, obyvatele domova dlichod-
cl. Pacient trpél dlouhé Iéta diabetem, v roce 2003 mél ne-
pfijemnou a terapii dlouho odolavajici Bellovu obrnu licniho
nervu, posléze byla u ného diagnostikovana Parkinsonova ne-
moc. Mél v anamnéze anikterickou formu infekéni hepatitidy,
ktera presla do chronického stadia. Obcasné kontroly ,jater-
nich testd“ nesignalizovaly hrozici nebezpe¢i. Bilirubin byl

v normé, AST a ALT tésné nad 1,0, GMT 5,29, kreatinin 120.
Mél chronickou ischemickou chorobu srde¢ni se stavem po
zadnim IM.

Tento pacient si zacal v poloviné fijna 2005 stéZovat na bo-
lesti, pozdéji svédéni a paleni v okoli konecéniku. VySetreni ze-
vniho anu i per rektum bylo negativni. Nemocny dostal anti-
hemoroidalni ¢ipky a mast. 2. 12. bylo provedeno
proktologické vySetreni, které vyznélo negativné. Pi kontrole
21. 12. je popisovan zbytnély hemoroidalni prstenec. Dopo-
rucend Iécba byla symptomaticka. V téchto dnech si pacient
rovnéZ zacal stéZovat na svédéni trupu a pravého ramene.
Objektivné nebylo mozno prokazat patologii, kiize byla anikte-
ricka.

2. 1.2006 jsem byl k pacientovi pfivolan pro zvraceni krve.
Nemocny byl pfi védomi, hypotenzni, anemicky. Pfivolany é-
kaf RZP zajistil ihned prevoz na mezioborovou jednotku inten-
zivné péce, kde vSak nemocny pres veSkerou péci zmira na
hemoragicky Sok zplisobeny vykrvacenim z jicnovych varixd.
Pri¢ina smrti jasnd, pitvou zjiSténa jaterni cirh6za by nebyla
tak prekvapiva, kdybych pomyslel na prodélanou infekéni he-
patididu a po ni pfichazejici chronickou hepatitidu. Tuto sku-
tecnost si rezervuji k diikladnému sebezpytovani a uvazuji da-
le - je mozné zaradit proktalgii mezi klinické znamky
pocinajici dekompenzace jaterni cirhzy? Po této zkuSenosti
se domnivam, Ze ji Ize zaradit mezi zndmky nespecifické.
Vnitfni hemoroidy jsou sice v populaci tak Siroce rozsifené, ze
pouha jejich existence nedovoluje usuzovat na cokoli. Zacne-
li se vSak s nimi nebo v jejich okoli néco dit - bolest, paleni ¢i
jiné nepfijemné senzace a je endoskopicky zjisténa jejich zvy-
Sena krevni napln, je mozné pfi znalosti anamnézy pomyslet

i na tak zavazné onemocnéni. Tento klinicky pfiznak je bohu-
Zel velmi pozdni. Signalizuje jiZ pokroCilou prestavbu jaterni
tkané a je otazkou, zda muZe zajistit pacientovi, pfi jeho
spravné interpretaci, delSi preZiti. Tato kazuistika vSak prinasi
i jedno dalSi poselstvi - nemysleme si, Ze pacienty, o které se
dlouhd léta starame, dobfe zndme. Pfi vyskytu i velice nespe-
cifickych obtizi, a byt se jedna o seniora, nevahejme pacienta
podrobnéji vySetfit, zalistovat v anamnéze, zvazit skuteénosti
a uSetfit si tak nejedno nepfijemné prekvapeni.
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@ znalostni test ¢.3/2006 - hodnocen 5 kre d i ty é L K

Spravné odpovédi testu ¢. 2/2006: 1c; 2c; 3b; 4a; 5a; 6b; 7a; 8b; 9¢; 10a

VyuZijte tfi platné pokusy o

Tento test je zafazen do kontinualniho vzdélavani CLK a za spravné vyfeseni testu bude FeSiteliim pfidéleno 5 kreditii CLK.
Podminkou CLK pro pfid&leni kreditdl je zasilani odpovédi v pisemné podob& na odpovédnim listku
nebo elektronicky na www.svl.cz, a to nejdéle do 30.4.2006.

Pisemné odpovédi zasilejte na adresu Oddéleni vzdélavani SVL CLS JEP, U Hranic 16, 100 00 Praha 10
feseni tohoto testu elektronickou cestou na adrese www.svl.cz.

Ziskané kredity budou (isp&Snym FeSitelim pfipo&itany k roénimu souhrnnému certifikétu élena SVL CLS JEP.
LékaFim, ktefi se nemohou prokazat &islem &lena SVL CLS JEP, kredity bohuZel pfidélovany nebudou.

Lécba peroralnimi

antidiabetiky

1. Moznost farmakoterapie

zvaZujeme, nedafi-li se

reZimovymi opatfenimi dosahnout:

a) lacné glykémie pod 6 mmol/I a hla-
diny HbA1C pod 4%

b) laéné glykémie pod 6 mmol/I a hla-
diny HbA1C pod 6%

c) lacné glykémie pod 7 mmol/| a hla-
diny HbA1C pod 6%

2. Derivaty sulfonylurey jsou

prvnim Iékem volby:

a) u neobéznich diabetikli 2. typu (BMI
do 27 kg/m?)

b) nejsou nikdy prvnim Iékem volby

¢) pouze u obéznich diabetikd 2. typu
(BMI nad 27 kg/m®)

3. Maximalni celkova
denni davka metforminu je:
a) 2000 mg

b) 3000 mg

c¢) 4000 mg

4. Kontraindikaci Iéchy
thiazolidindiony je:

a) rendlni insuficience

b) respiracni insuficience
¢) kardialni insuficience

Antihistaminika

5. Antihistaminika byla

do klinické praxe zavedena roku:
a) 1940

b) 1966

¢) 1972

Lécba akné v praxi

6. Nepravé akné, Cili akneiformni
erupce se lisi od pravého akné:

a) prisnou lokalizaci v seboroické pre-
dilekci

b) nepfitomnosti komedoni

¢) polymorfnimi projevy

Onemocnéni prostaty

7. Mezi potencialné rizikové faktory

vzniku karcinomu prostaty patfi:

a) konzumace Zivocisnych produkti ob-
sahujicich tuky (zejm. ¢ervené maso)

b) potraviny s vysokym obsahem lyko-
penu (rajcata, grapefruity, Cerveny
meloun)

¢) nadmérné piti zeleného Caje

8. Muzi s karcinomem prostaty mohou
mit stale normalni hodnoty PSA, a to:
a) asi ve 3% pfipadi

b) asiv 10% pfipadd

c) asi ve 25% pripadi

Zasady diagnostiky a Iécby
stabilniho stadia chronické
obstrukéni choroby

9. 0 diagnoze CHOPN by se mélo
uvaZovat u nemocnych se suspektnimi
priznaky a ve véku:

a) nad 35 let

b) nad 45 let

c¢) nad 50 let

10. Bronchialni obstrukci
posuzujeme podle hodnot:
a) VC (FVC)

b) FEV1

¢) poméru FEV1/VC (FVC)

odpovédni listek - test ¢. 3/2006

Jméno a prijmeni

Adresa pracovisté

Clenské &islo SVL (povinny tdaj)

(bez tohoto ¢isla kredity nemohou byt pridéleny)

134




Pfizer - Accuzide



Pfizer - Zorem



