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Zelezné nervy

Zelezné nervy* - doslova stejné toto vyjadieni zni i v bul-
har$tiné a témito slovy se naSi balkdns$ti kolegové pfi své
ndrodni vyro¢ni konferenci 25.-28. fijna v Plovdivu vzd-
jemné ujistovali, ze preziji vSechnu nepfizen, kterou jejich
oboru zdravotni systém poskytuje. Sympaticky byl jejich
optimismus a bojovnost, s jakou své problémy komunikuji.
Podobné jako u nds z médla procent hrubého doméciho pro-
duktu pro zdravotnictvi jde jesté méné do primdrni péce,
podobné jako u nds v podminkdch vSemoZnych omezeni
a nepriméfenych regulaci se od nich ocekdvaji bdjecné
sluzby.

Je pravda, Ze kolegové v Bulharsku to maji v mnoha
ohledech jesté o néco téz81 neZ my, nicméné jak se zdd, vza-
li to za spravny konec. Jako spojence do boje si zvolili pa-
cienty. Na kongresu vystoupily a svou podporu jejich
snazeni vyjddiily hned dvé silné pacientské organizace:
»Blgarska asociacija za zakrila na pacientite” a asociace
onkologicky nemocnych pacientd. Komu jinému nez
pacientim skute¢né jde o prodluzovani Zivota, i¢innou pre-
venci a vcasnou lécbu nemoci? VIideé, kterd v rouSe
bezplatného zdravotnictvi $kudli procenta HDP nebo snad
zdravotnim pojisStovndm? Lékait je pfiliS mdlo na to, aby
jim néjakd vlada naslouchala. Pouze pacienti a jejich rodiny
jsou ti, ktefi maji motiv i politickou silu néco zménit.

A tak pfejeme nasim kolegim v Bulharsku zZelezné nervy
a uspeésny boj a dékujeme jim za inspiraci a poucenti.

Blize o pribéhu kongresu se miizete docist uvniti tohoto
Cisla.
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Moderni farmakologicka lécbha
nejcastéjsich infekci v ORL oblasti

MUDr. Klara Hronkova

ORL klinika, FN Kralovské Vinohrady, Praha

MUDr. Vaclava Adamkova

Ustav lékafské mikrobiologie, FN Kralovské Vinohrady, Praha

Souhrn:
Cilem naseho sdéleni je, na zakladé soucasnych znalosti a po prihlédnuti
k zakladnim faktorim ovliviiujicim pouzivani antibiotik u nas, predlozit pre-
hlednou informaci, ktera miize byt nApomocna pfi rozhodovani o pouZivani
antibiotik v kaZdodenni praxi terénnich Iékafli. Budeme se vénovat etiologii,
Iéché, a to jak Iéché empirické (neni-li znam piivodce infekce), tak i cilené
(dle prokazaného piivodce infekce a jeho citlivosti k antibiotikiim) a alter-
nativni (je-li ATB volby kontraindikovano - alergie ¢i jiné diivody), indikaci,
davkovani a délce podavani ATB u nejéastéjsSich akutnich infekci v ORL ob-

lasti.

Chtéli bychom rovnéZ upozornit na to, Ze nevhodné pouZivani antibiotik miize
mit vazné negativni disledky jak z hlediska poSkozeni pacienta, tak nariistu
antibiotické rezistence ohroZujici budouci Géinnost celych skupin antibiotik.

Y ov 2

Nejucinnéjsim opatfenim pro prevenci vzniku a Sifeni antibiotické rezistence
je celkové sniZeni spotieby antibiotik spolu s jejich spravnou indikaci

(a zlepSenim kvality jejich uZivani).

Klicova slova:
ATB (antibiotikum) volby, Iécha empiricka, cilena, alternativni

Rhinitis acuta,
rhinopharyngitis acuta

V etiologii maji dominanti podil viry (rhino-

viry, respiracni viry). Vice nez 80 % rinitid

je provazeno zménami na sliznicich vedlej-

Sich dutin nosnich, proto také toto one-

mocnéni oznacujeme jako rinosinusitidy.

V pribéhu onemocnéni vidime tato stadia:

» 1. prodromalni, suché, projevujici se bo-
lestmi hlavy, Gnavnosti, event. febriliemi,
pocitem sucha, svédéni v nose, béhem
nékolika hodin toto stadium pfechazi do

» 2. kataralniho stadia, kde v klinickém
obraze dominuje obstrukce, vodnata se-
krece, anosmie, slzeni, uzaviend huhna-
vost, event. zalehnuti usi, pocit paleni,
sucha a Skrabani v krku a drazdéni ke
kychani. Toto stadium po nékolika dnech
pfechézi do

» 3. stadia hlenovité sekrece, kdy se
zmensuji obtize mistni i celkové, sekret se
méni na hlenohnisavy ¢i hnisavy (obsahu-
je deskvmované epiteliani buriky a koloni-
zujici bakterie bézné se vyskytujici v nose).
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Tato kvalitativni zména sekrece, kterad byva
¢asto povazovana za bakterialni komplika-
ci, zejména provede-li se kultivacni vySet-
feni vytéru z nosu, v3ak patfi k pfirozené-
mu pribéhu virové rinosinusitidy.
Lécha
ATB nejsou indikovana (véetné lokalnich
Iékovych forem), Ié¢ba symptomaticka -
anemizacni nosni kapky, antipyretika. Pou-
ze pokud pfiznaky rinitidy €i rinosinusitidy
(nutno vSak odliSit akutni bakterialni sinu-
sitidy) trvaji pfi symptomatické 16¢bé déle
nez 10 - 14 dni, Ize uvaZovat o cilené [éCbé
ATB.

Sinusitidy - zanéty vedlejsich

dutin nosnich
Jedna se o ¢asté onemocnéni, nejcastéji
jsou postiZeny ¢elistni dutiny, déle ¢ichové,
Celni, klinové a u déti nejéastéji dutiny €i-
chové (je-li postizeno vice dutin pak mluvi-
me o pansinusitidé). Pacient si stéZuje na
bolesti hlavy, které zesiluji v pfedklonu, po-
cit pInosti, je pritomna tlakové a poklepova

bolestivost nad postizenou dutinou nebo

v jejim okoli. Dale si stéZuje na sekreci z no-

su, ztizené dychani nosem, poruchu Gichu.

Etipatogeneze je mozna nékolika zplsoby:

» rinogenné - kanalikularni cestou jako
komplikace zanétu dutiny nosni,

» odontogenné - pii stomatologickém
onemocnéni,

» hematogenné (virémie - napf. chfipka),
traumaticky.

Plvodcem tohoto onemocnéni jsou viry,

bakterie (nejcastéji Streptococcus pneu-

monie, Haemophilus influenzae), plisné.

Pro zjisténi pdvodce a spravnou lé¢bu je

zcela nevhodné mikrobiologické vySetieni

vytéru z nosu, ale pouze material odebrany

pfi punkci ¢i endoskopickém odséati obsa-

hu paranasalni dutiny.

Lécha bakterialnich sinusitid

» empiricka - amoxicilin,

» alternativni (pfi alergii na betalaktamy)
- doxycyklin a u déti ko-trimoxazol

Cilena Iécha

Str. pneumonie - ATB volby amoxicilin, ATB

alternativni - doxycyklin, ko-trimoxazol,

makrolidy, u infekci zplisobenych Haemop-

hilus influenzae - ATB volby rovnéz amoxici-

lin, alternativni ATB - doxycyklin, ko-trimoxa-

zol, klaritromycin, infekce zp(isobené

H. influenzae producent betalaktamazy -

ATB volby amoxicilin klavulanat,

cefuroxim,cefprozil, [é¢ba alternativni-ko-tri-

zplisobené Moraxella catarrhalis - ATB volby

amoxicilin klavulanat, cefuroxim, cefprozil,

v [é¢bé alternativni se uplatiuji - makrolidy.

Otitis media acuta

- zanét stredousi
Velice ¢asté onemocnéni v détském véku,
v dospélosti se vyskytuje méné castéji.
Etiopatogeneze
Infekce se Sifi do stfedousi cestou Eusta-
chovy tuby, vzacné hematogenné (chfipko-
véa i spalnickova virémie, zvukovodem (pfi
perforaci bubinku). VétSinou je etiologie vi-
rova (adenoviry, rhinoviry, reoviry, myxoviry
influenzae) s bakterialni superinfekci (St-
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reptococcus pneumonie, haemophilus in-
fluenzae). V klinickém obraze nachazime
prudky katar hornich cest dychacich, za-
lehnuti a bolest ucha, stoupé teplota. Indi-
kace k ATB IéCbé je pouze v pfitomnosti su-
purativniho zanétu a specifickych priznaki
pretrvavajicich po symptomatické Iécbé
(antiflogistika, antipyretika, dekongestiva).
Empiricka Ié¢ba (na zakladé klinické
symptomatologie v neodkladné situaci)
antibiotikem volby amoxicilin a jako alter-
nativni ATB se uziva ko - trimoazol.

Cilena terapie

(na zakladé priikazu pilivodce infekce

a vySetreni citlivosti k ATB)

Str. pneumonie (prevladajici u akutnich
bakterialnich infekci) - ATB volby amoxici-
lin a alternativni Ié¢ba (alergie na betalak-
tamy) - ko-trimoxazol, makrolidy, H. influ-
enzae (bézny u akutnich bakterialnich
infekci) - ATB volby opét amoxicilin, alter-
nativni ATB - ko-trimoxazol, klaritromycin,
u H. influenzae producenta betalaktama-
zy (u nds vzacny) - ATB volby amoxicilin
klavulanat, cefuroxim, cefprozil, ATB alter-
nativni - ko-trimoxazol, klarytromycin, Mo-
raxella catarrhalis (méné obvykld) - ATB

volby - amoxicilin klavulanat, cefuroxim,
cefprozil, alternativni - makrolidy.

Pharyngitis acuta,
tonsilopharyngitis acuta
Tato Castd onemocnéni jsou u déti a do-
spélych zplisobeny nejcastéji viry . Virovy
a bakterialni pivod nelze spolehlivé klinic-
ky odlisit bez kultivaéniho vySetfeni, ale za-
rudnuti tonsil a krku v pfitomnosti rymy,
kasle ¢i konjuktivitidy svédéi o vysoce
pravdépodobné virové etiologii a podani
ATB je zbyte€né. NejcastéjSim bakteridlnim
plivodcem je Streptococcus pyogenes.
Empiricka Ié¢ba (pouze pfi klinickych
a laboratornich znamkach bakterialni
infekce)
Antibiotikem volby je PNC (penicilin), [é¢ba
alternativni (alergie na betalaktamy) -
makrolidy.
Cilena Iécba
Streptococcus pyogenes, betahemolytické
streptokoky skupiny C a G - ATB volby -
PNC, alternativnim antibiotikem jsou mak-
rolidy (pokud jde o Str. pyogenes rezistent-
ni k makrolidim, pak volime ATB dle vy-
sledku vySetfeni citlivosti plvodce).

U tonsilofaryngitidy vylolané Corynebacte-
rium diphteriae (velmi vzacné onemocné-
ni) je ATB volby erytromycin, alternativnim
ATB je PNC (parenteralné).

Lécha infekci vyvolana Neisseria gonorrhoea
ATB volby - amoxicilin, ATB alternativni cip-
rofloxacin, ofloxacin.

Epiglotitis acuta

(laryngitis supraglottica,

phlegmonosa)
Jedna se o velmi tézké a Zivot ohroZujici
onemocnéni. Pivodcem tohoto onemocné-
ni, které v détstvi ¢asto prechazi v sepsi, je
haemophilus influaenzae typ b (az v 60%
je pozitivni hemokultura).
Klinicky obraz
Laryngalni duSnost - nemusi byt dominant-
ni, odynofagie - u déti se projevuje kanu-
tim slin, dospéli si stéZuji na bolest vystre-
lujici do usi, déti zaujimaji polohu v sedé,
Gsta maji oteviend, kojenci mivaji v poloze
vleZe zvracenou hlavu, ¢imZ se otevird lu-
men hrtanu, déle huhiava fec, febrilie.
Déti byvaji nékdy az ndpadné klidné, coz je
vyvolano bolesti, a apatické a obluzené
v diisledku hypoxie. Klinicky nélez opatrné

Boehringer - Mucosolvan
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ovéfujeme laryngoskopickym vySetfenim
kdy nachazime zarudlé, balénovité zdufeni
epiglotis, stagnaci slin. U déti byva malino-
vé ruda epiglotis, forma je neabscedujici.
U dospélych nachazime ¢asto stranovou
prevahu zanétlivé infiltrace, ktera sbiha na
arytenoidni hrboly a nékdy prosvita abs-
ces. Onemocnéni ma perakutni priibéh

a proto je nutné vySetfeni otorinolaryngo-
lem a event. intubace, tracheotomie a za-
jisténi péce na ARO. Vytér z krku je kontra-
indikovan, metodou volby pro zachyt
plvodce je vySetreni hemokultury pfed na-
sazenim ATB.

Lécha

Cefalosporiny lll. generace (ceftriaxon, ce-
fotaxim), pfi alergii na betalaktamy chlo-
ramfenikol i. v.

Laryngitis acuta,
laryngotracheitis acuta
Toto onemocnéni postihuje déti i dospélé.
V klinickém obraze se projevuje dysfonii az
afonii, bolesti v lumen hrtanu a drazdénim
ke kasli, Gasto se vyskytuje u katar(i hor-
nich cest dychacich.
Etiologie
NejCastéji virova, event. s bakteridini supe-
rinfekci, zfidka termicka, alergicka, che-
micka noxa. Laryngitis acuta subglottica se
vyskytuje ¢astéji u déti (mensi prlisvit hrta-
nu a zvySena reaktibilita podslizniéni lym-
fatické tkané v infraglotis, kde je hojnost
fidkého pojiva). Patogeny jsou nejcastéji
viry (virus parainfluenzy typ I).
Klinicky obraz
Dité uléha vecer zdravé €i s mirnymi znam-
kami nachlazeni, dale se rozviji suchy draz-
divy kaSel, inspiracni dusnost, stridor, za-
tahovani jugula ¢i mezizebfi.
Lécha
Kortikosteroidy, nebulizace, antihistamini-
ka, vzhledem k tomu, Ze nejCastéji jde o vi-
rova onemocnéni, nejsou vétSinou ATB in-
dikovéana.

Davkovani a délka podavani
antibiotik pro jednotlivé
indikace

Peniciliny

» Prokain - penicilin G - tonsilopharyngi-
tis acuta s prokazanou ¢i predpoklada-
nou etiologii Str. pyogenes: dospéli
0,75 - 1,5 MIU, déti starsi 3 let
25 klU/kg kazdych 24 hodin, aplikujeme
po dobu 10 dn(i, nebo nejméné 5 dni,
pokud se 6. den aplikuje 1,2 MIU ben-
zathin penicilinu.

» Penicilin V - tonsilopharyngitis acuta
(Str. pyogenes): dospéli 2,4 MIU (nebo
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1250 - 1500 mg) denné ve 4 dilGich
davkach nebo 3,6 - 4,5 MIU (nebo
2000 - 2500 mg) denné ve tfech diléich
déavkach, déti 20kIU/kg (nebo 10 -
12,5 mg/kg) kazdych 6 hodin nebo 25 -
30 klU/kg (nebo 15 - 17,5 mg/kg) kaz-
dych 8 hodin. Aplikuje se po dobu 10
dnd.

» Penamecilin - tonsilopharyngitis ac.
(Str. pyogenes): dospéli a déti starsi 8
let 0,5 - 1 MIU kazdych 8 hodin, déti ve
véku 3 - 8 let 60 - 80 klU/kg/ den ve
trech diléich davkach. Aplikuje se po do-
bu 10 dna.

» Ampicilin - epiglotitis acuta (Haemophi-
lus influenzae neprodukujici betalakta-
mazu: intravendzné
200 - 400 mg/kg/den kazdych 6 hodin.
Aplikuje se po dobu 10 - 14 dnd.

» Amoxicilin - sinusitid acuta, otitis me-
dia acuta: dospéli 0,75 - 1,5 g kazdych
8 hodin, déti starSi 1 mésice
50 - 90 mg/kg/den po 8 hodinach. Ap-
likuje se 7 - 10 dn(.

» Amoxicilin - klavulanova kyselina - si-
nusitid acuta, otitis media acuta, zplso-
bené betalaktaméazu produkujicimi kme-
ny H. influenzae nebo Moraxella
catarrhalis: dospéli a déti nad 40 kg 500
- 875 mg amoxicilinu (tj. 625 mg-1g
kombinovaného pfipravku) kazdych 8 ho-
din. U déti do 1 roku 125 mg amoxicilinu
kazdych 8 hodin (tj. 156 mg kombinova-
ného pfipravku v 5 ml sirupu). U déti do
3 let véku 250 mg amoxicilinu kazdych
8 hodin (tj. 312 mg kombinovaného pfi-
pravku v 5 ml sirupu, nebo u déti do
40 kg hmotnosti 250 - 500 mg amoxici-
linu (tj. 375 - 625 mg kombinovaného
pfipravku). Aplikuje se po dobu 5 - 10
dn.

Cefalosporiny 2. generace

» Cefuroxim: sinusitis acuta, otitis media
acuta zplisobenéa betalaktamazu produ-
kujicimi kmeny H. influaenzae nebo Mo-
raxela catarrhalis: dospéli 500 mg kaz-
dych 12 hodin, déti 30 mg/kg/den ve
dvou dil€ich davkach kazdych 12 hodin.
Aplikuje se po dobu 7 - 10 dni.

» Cefprozil: sinusitis acuta, otitis media
acuta zplisobenéa betalaktamazu produ-
kujicimi kmeny H. Influenzae nebo Mora-
xela catarrhalis: dospéli 500 mg kazdych
12 hodin, déti 30 - 40 mg/kg/den ve
dvou dil¢ich davkach kazdych 12 hodin.
Aplikuje se po dobu 7 - 10 dni.

Cefalosporiny 3. generace

» Ceftriaxon: tonsillopharyngitis acuta
zplisobena Neisseria gonorrhoaeae pro-
dukujici betalaktamazu: nitrosvalové

250 mg jednorazové. Epiglottitis acuta:
NitroZilné 80 mg/kg/den kaZdych 24 ho-
din. Aplikuje se po dobu 7 - 10 dnU.

» Cefotaxim: epiglottitis acuta: nitrozilné
100 - 180 mg/kg/den ve tfech az Cty-
fech dilGich davkach po 6 - 8 hodinach.
Aplikuje se po dobu 7 - 10 dnd.

Makrolidy, azalidy
Zde bychom chtéli zdiraznit, Ze skupina
téchto antibiotik ma témér identické spekt-
rum Géinnosti na citlivé mikroby a jejich
vliv na mikrofléru ¢lovéka i prostredi se s€i-
ta. P¥i jejich nekritickém, masivnim naduzi-
vani, zejména vytvareji-li po aplikaci dlou-
hodobé nizké koncentrace v téle pacienta
(napt. azitromycin), dochézi k rychlé selek-
ci rezistentnich bakteriainich kmend, které
posléze prevladaji. V zajmu zachovani Géin-
nosti celé skupiny téchto antibiotik je proto
nezbytné striktni dodrzovani jejich specific-
kych indikaci.

» Erytromycin: tonsillopharyngitis acuta
s prokdzanou nebo predpokladanou eti-
ologii Str. pyogenes (pfi alergii k penici-
linu), dale vyvolana Arcanobacterium
haemolyticum, Corynebacterium dipht-
heriae. Rovnéz u sinusitis acuta a otitis
media acuta (pf¥i alergii k betalakta-
mim, neni-li vyvolana H. influaenzae):
dospéli peroralné 500 mg kazdych 6 ho-
din, déti 30 - 50 mg/kg/den ve Ctyfech
diléich davkach po 6 hodinach. Aplikuje
se po dobu 10 dnd.

» Klaritromycin: tonsillopharyngitis acuta
s prokdzanou nebo predpokladanou eti-
ologii Str. pyogenes (pfi alergii k penici-
linu) &i vyvolana Arcanobakterium hae-
molyticum, déle pfi sinusitid acuta
a otitis media acuta (pfi alergii k beta-
laktam{m): dospéli 250 - 500 mg kaz-
dych 12 hodin, déti starSi 6 mésicd
15 mg/kg/den ve dvou diléich davkach
po 12 hodinéach. Aplikuje se po dobu 10
dnd.

» Roxitromycin: tonsillopharyngitis acuta
s prokadzanou nebo predpokladanou eti-
ologii Streptococcus pyogenes (pfi aler-
gii k penicilinu) nebo vyvolana Arcano-
bacterium haemolyticum: dospéli a déti
s hmotnosti vy$si nez 40 kg 150 az
300 mg kazdych 12 hodin, déti s hmot-
nosti nizsi nez 40 kg 2,5 - 5 mg/kg kaz-
dych 12 hodin. Aplikuje se po dobu 10
dnd. Déale u sinusitis acuta (pfi alergii
k betalaktam(im, neni-li vyvolana H. in-
fluenzae): dospéli a déti s hmotnosti
vy$Si nez 40 kg 150 az 300 mg kazdych
40 kg 2,5 - 5 mg/kg kazdych 12 hodin.
Aplikuje se obvykle po dobu 10 dnd.



odborny Easopis praktickych lékaii IR D

A u otitis media acuta (pfi alergii k beta-
laktam{m, neni-li vyvolana H.
influenzae): 5 - 9 mg/kg/den ve dvou
dil€ich davkach po 12 hodinéch. Apliku-
je se po dobu 5 az 10 dnd.

Spiramycin: tonsillopharyngitis acuta

s prokazanou nebo predpokladanou eti-
ologii Str. pyogenes (pfi alergii k penici-
linu): dospéli peroralné 1 g kazdych 8 -
12 hodin, déti 50 mg/kg/den ve dvou az
tfech dil¢ich davkach po 8 nebo 12 ho-
dindch. Aplikuje se po dobu 10 dnd,

u infekci zplisobenych Arcanobacterium
haemolyticum 5 - 7 dni. Déle u sinusitis
acuta a otitis media acuta (pfi alergii

k betalaktam(im, neni-li vyvolana H. in-
fluenzae): Dospéli peroralné 1 g kazdych

fekce 100 - 125 mg/kg/den ve tiech
dil€ich davkach po 8 hodinach. Aplikuje
se obvykle po dobu 10 dnf.
Azitromycin: sinusitis acuta (pfi alergii
k betalaktam(im): dospéli 500 mg prvni
den, 250 mg po dalsi 4 dny nebo

500 mg denné po dobu 3 dnd, déti star-

§i 2 let 12 mg/kg po dobu 5 dnd. U oti-
tis media acuta (pfi alergii k betalakta-
mim): (pouze u déti starSich 6 mésici)
10 mg/kg prvni den, 5 mg/kg po dobu
dal$ich 2 - 5 dn.

Fluorochinolony

» Ciprofloxacin: tonsillopharyngitis acuta
zplisobena Neisseria gonorrhoeae:
500 mg oraIné jednorazove.

» Ofloxacin: tonsillopharyngitis acuta zp0-
sobend Neisseria gonorrhoeae: 400 mg
oralné jednorazove.

Dalsi antibiotika

» Chloramfenikol: epiglottitis acuta: nitro-
Zilné 50 - 100 mg/kg/den ve Ctyfech
diléich davkach kazdych 6 hodin. Apliku-
je se po dobu 7 - 10 dnii.

» Doxycyklin: sinusitis acuta: dospéli
200 mg v jedné davce kazdych 24 ho-
din, nebo rozdélené ve dvou dil€ich dav-
kach po 12 hodinach, déti starsi 8 let
s hmotnosti niz8i nez 45 kg
4,4 mg/kg/den v jedné davce kazdych
24 hodin, nebo rozdélené ve dvou dil-
¢ich davkach kazdych 12 hodin. Aplikuje
se po dobu 7 - 10 dnd.

» ko-trimoxazol: sinusitis acuta, otitis me-

Boehringer - Silomat

dia acuta: dospéli peroralné 960 mg
kazdych 12 hodin, déti starsi 2 mésici
véku 8 mg/kg/den (vztazeno na obsah
trimethoprimu) ve dvou diléich davkach
kazdych 12 hodin. Aplikuje se po dobu
7 - 10 dnd.

B Zavér

Zavérem bychom chtéli fici, Ze celosvétovy
vzestup vyskytu bakterii rezistentnich k p-
vodné Gcinnym antibiotikdm je globalni
hrozbou, kterd vyrazné ovliviiuje kvalitu Zivo-
ta. Proto by antibiotika méla byt podévéana
cilené a v dostatecnych davkach pouze pfi
bakteridlni etiologii, nikoli ,pro jistotu” u vi-
rovych €i jinych samodzdravnych infekcich.
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Prakticke tipy pro lecbu chronicke bolesti opioidy
v ordinaci praktickeho Iekare - cast Iil.

Nezadouci ucinky opioidii - jejich prevence a reseni

MUDr. Bohumil Skala, PhD.

Prakticky lékaf pro dospélé, Lanskroun

P¥i Ié¢bé opioidy je nutno pocitat s ty-
pickym spektrem neZadoucich acinkd.
Ve vétsiné pripadd je Ize zvladnout.
Vnimavost k opioidiim je vysoce indivi-
dualni. Jedinym faktorem, ktery miize
pomoci odhadnout reaktivitu pacienta
k opoidiim, je anamnéza.

Na vétsSinu neZadoucich tcinki vznika
v priibéhu prvniho tydne tolerance

a neni nutno dale pokracovat v podava-
ni adjuvantnich léki.

Tolerance nevznika na obstipaci.
Pfiznivé je, Ze na analgeticky tcinek
vznika tolerance jen pozvolna.

Pokud neni onemocnéni v progresi mi-
vaji pacienti dlouhodobé stabilni davku
opioidu.

Obecné zasady:

» NeZadouci ticinky nemusi byt pokaz-
dé diivodem k preruseni Iéchy, jsou
ale vidy podnétem k Feseni.

» DiileZita je prevence vzniku neza-
doucich ucinkii (antiemetika, laxa-
tiva, dietni a reZimova opatreni,
uiprava stavajici medikace apod.).

» Pacienta je nutno podrobné infor-
movat o povaze Iécby opioidy i z hle-
diska neZadoucich ucinka.

» Nezadouci iic¢inky je tieba peclivé
monitorovat (,,denik bolesti“).

» V pripadé potreby uplatnit princip
rotace opioidii (zaména jednoho
opioidu za jiny) - kaZdy opioid je ji-
ny, mezi opioidy neni zkFiZena tole-
rance.

Nauzea a zvraceni:

Vyskytuje se ¢asto (50 - 80% pacientti)
na zaGatku podavani silnych opioid0.

Po 7 - 10 dnech zpravidla vznika tole-
rance. Béhem prvniho tydne Ié¢by opioi-
dy je vyhodné podavat profylakticky anti-
emetika. VétSina pacientd mize
antiemetickou Iécbu po tydnu ukongit.
Pfi dlouhodobé nevolnosti pfi uzivani da-
ného opioidu je vhodné zvazit rotaci opi-
oidu.

Obstipace:
Vyskytuje se obvykle po celou uZivani
opioidii (nevznika tolerance). U vétSiny

tabulka ¢. 1

Nejcastéjsi nezadouci Gcinky opioidi

nauzea a zvraceni

obstipace

sedace a deprese kognitivnich funkci

dechovy Gtlum

tabulka ¢. 2

Klinicky obraz abstinenéniho syndromu

poceni

lakrimace

tremor

anxieta

tachykardie, arytmie

paroxysmy kreéi

pacientl musime po dobu uZivani opioi-
di pravidelné podavat laxativa. Pfedpo-
kladem Uéinku laxativ je dobra hydratace
(alespon 2 | tekutin denné). U refrakterni
zacpy zplsobené ordlnim podanim opio-
idll je vyhodné prejit na transdermalni
Iékové formy.

Vyznamné rozdily mezi opioidy!
(fentanyl TTS 27% vs. morfin SR 44,5%
vyskytu zacpy u Iécenych pacientii)

Sedace a deprese kognitivnich funkci:
Vyskytuje se obvykle na zacatku Iécby
(1-2 tydny).

U vétsiny nemocnych se na sedativni
ucinek opioidii rozviji tolerance.

Pokud je pacient 0 moZnosti sedace na
zacCatku lécby informovan a pocita s ni,
obvykle ji mnohem Iépe snasi.

Pfi 16Ebé vysokymi davkami silnych opio-
idli (ekvivalent stovek miligramd az né-
kolika gram( morfinu denné) je sedace
Casta. Lékar musi spolu s nemocnym
stanovit, jak je pro nemocného tento ne-
Zadouci aéinek vyznamny.

U pacientii Iécenych silnymi opioidy pFi
chronické nenadorové bolesti na sta-
bilni davce, neni v zasadé nutné pre-
hodnocovat ani jejich zpiisobilost k fi-
zeni motorovych vozidel, opatrnost je
nutna pfi zahajeni Iécby nebo zméné
davky.

Pfi vyznamné pretrvavajici sedaci je
vhodné zvazit zménu druhu opioidu.

Déle je nutno:

» vylouGit ostatni priciny (napf. infekce,
dehydratace, rendlni insuficience
atd.)

» prehodnotit celkovou pacientovu me-

TCA, NSA, neuroleptik)
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tabulka ¢. 3

Priznaky psychické zavislosti

stiidani Iékarl

ztraceni a falSovani receptl

svévolna Gprava davkovani

(dajné alergie na jina analgetika

vyZadovani urcitého Iéku (napf. ,jen Dolsin zabere®)

abuzus alkoholu a jinych latek

tabulka ¢. 4

Porovnani se svétem - spotfeba morfinu (mg) na 1 obyvatele

1. Austrélie 64,9
2. Kanada 62,1
4. Rakousko 49,7
5. Velkd Britanie 35,8
6. USA 32,1
10. Némecko 21,9
12. Belgie 11,0
15. Madarsko 7,4
19. Polsko 6,2
21. Cesko 55
22. Slovensko 4,8
26. Italie 2,7
32. lzrael 0,7
38. Rusko 0,2
Dechovy titlum: Fyzicka (somaticka) zavislost:

U pacientii Iécenych pro chronickou
bolest je velmi vzacny!

Nikdy nehrozi, jsou li opioidy titrovany
proti bolesti!

Klinickeé situace s rizikem respiracniho

Gtlumu:

» CHOPN

» prohloubeni sedace (benzodiazepiny,
TCA, alkohol)

» nahlé odstranéni bolestivé stimulace

Leh¢i atlum: (somnolence, lehky sopor,
DF nad 8 / min.)

» stop dalSimu podani opioidu

» peclivy monitoring vitalnich funkci

vy

8 / min., resp. insuf.)
» stop dalSimu podani opioidu
» naloxon

Jde o normalni biologickou odpovéd,
ktera vznika pfi opakovaném uzivani opi-
oidd a je charakterizovana rozvojem ab-
stinenéniho syndromu pfi nahlém vysa-
zeni.

Lécbu neni mozno vysadit nahle - vysa-
zovat postupné (obracena titrace).
Kratkodobé f - lytikum a trankvilizér.

Psychicka zavislost (narkomanie):
Komplexni porucha chovani, dominuje
snaha ziskat navykovou latku pro jeji eu-
forizujici, ne analgeticky efekt.

Pri 1é¢ébé chronické bolesti silnymi opi-
oidy je riziko rozvoje psychické zavis-
losti nizsi nez 1%!

Pacienta a jeho rodinu je tfeba ujistit, Ze
pfi pravidelném uzivani je riziko rozvoje
narkomanie minimalni.

Na psychickou zavislost je nutno myslet
u pacientl ,nespolupracujicich® (nepra-

videlné kontroly, predcasné spotiebovani
predepsanych Iékl, domahani se injeke-
nich Iékovych forem, poruchy chovani).
Pri podezreni na psychickou zavislost je
treba spolupracovat s psychiatrem - spe-
cialistou na zavislosti.

Ale pozor, i pacient zavisly na alkoholu
nebo nealkoholovych drogach mize v ur-
Cité fazi trpét chronickou nebo akutni bo-
lesti a pak je tfeba i zde zvazit adekvatni
zplsob 1éChy!

Tolerance:

Nutnost zvySovat davku k udrzeni anal-
getického efektu.

U pacientl s chronickou bolesti je po-
mérné vzacna.

Lécha opioidy je Iécbou lege artis a ne-
ni tieba se ji bat!

» Mnoho pacienti s bolesti miiZze mit
prospéch z odborné vedené Iécby
opioidy.

» Opioidy jsou soucasti komplexniho
lécebného postupu (jedna z moz-
nosti).

» Spotieba silnych opioidii na 1 oby-
vatele je dilleZitym mezinarodnim
srovnavacim kritériem tirovné l1écby
bolesti vdané zemi.

Pric¢iny nedostatecné Iécby chronické

bolesti silnymi opioidy:

» Opiofobie - myty o morfinu a opioi-
dech.

» Nedostatek odbornych znalosti
o problematice Iécby bolesti - myty
o bolesti.

» Spatna spoluprace a komunikace
mezi Iékafi a pacienty.

» Nevhodna medializace silnych opio-
idd.

Pokud pfedchazejici fadky napomohly
nékteré myty odstranit, budou z toho
profitovat tisice naSich pacientd.

Literatura:

1) Pfednaska AMOS : Prakticky Iékar : Opioidy

v I6¢bé bolesti, Praha 2005

2) Farmakoterapie bolesti, Doporuc¢ené postupy
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3) Metodické pokyny pro farmakoterapii nadorové
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Povoleny debet KB predstavuje
uc¢innou finanéni pomoc pro zdravotniky

Na zacatku letosniho roku prisla Komeréni banka s efektivnim feSenim na preklenuti obdo-
bi nedostatku financénich prostiedkl. Jde o povoleny debet pro Iékafe a Iékarniky se snize-
nou urokovou sazbou az na pouhych 8 %, diky kterému mohou lékafi ziskat az 3 miliony
korun. Provoz ordinace tak nemusi byt nijak omezen a své bézné vydaje mlze Iékaf snadno

uhradit.

Pravé vyhodna urokova sazba pro zdravotniky je to, co déla po-
voleny debet tolik atraktivnim. S minimalnimi naklady muze lé-
kar financovat provozni naklady ordinace. Cerpani finanénich
prostiredkd neni Ucelové vazano - klient se sam rozhodne, na ja-
ké vydaje v navaznosti na svou lékarskou specializaci je pouzi-
je. Také pri zpozdénych platbach zdravotnich pojistoven, kdy
se proplaceni faktury zpozdi o nékolik mésict, pomuze povole-
ny debet preklenout toto slozité obdobi. Ziskané prostredky je
mozné vyuzit nejen k bezhotovostnim platbam z uctu, ale také
k preklenuti nedostatku hotovosti. Lékar ma zkratka jistotu, ze
na svém Ucétu bude mit dostate¢nou rezervu na pokryti vydaja
spojenych s kazdodennim provozem ordinace.

Proces ziskani povoleného debetu je velmi jednoduchy a rych-
ly. Financéni prostfedky az do 3 000 000 K¢ muze lékar zadit
Cerpat okamzité po vyhodnoceni jeho aktualni finan¢ni situa-
ce, a to se zvyhodnénou urokovou sazbou pouhych 8 %
p. a. Cerpani stotisicového povoleného debetu tak vyjde jen

na 667 korun mésicné. Stavajicim klientdm Komercni banka
poskytuje povoleny debet do 100 000 K¢ i bez nutnosti po-
souzeni finanénich vykazl, v tomto pripadé je urokova sazba
snizena na 10 % p. a. Ani v jednom pfipadé navic nemusi
klient-lékar predkladat faktury za poskytnutou zdravotni péci
ani zadné doklady k hmotnému zajisténi povoleného debetu,
takze administrativa je skute¢né minimalni. A za vyfizeni povo-
leného debetu nic neplati!

Povoleny debet si lékar mlze zfidit k jakémukoli podnikatel-
skému béznému ucétu nebo balicku KB, vcetné balicku
Optimum Medicum, ktery je specialné ur¢en pro zdravotnické
subjekty. Porizenim balicku lékar ziska nejen moznost Cerpat
povoleny debet, ale celou fadu dalsich vyhod, a to za maxi-
malné vyhodnou cenu. Soucasti baliCku je také internetové
bankovnictvi Mojebanka s certifikatem KB, ktery mohou lékafi
pouzit pro elektronickou komunikaci se zdravotnimi pojistov-
nami.

MC(j svét. Moje banka.

M I

srdce Fika: ’ Banka roku”  Banka roku®
M XN AN )
(A n/\f\f“ Penize pro
J lékarskou praxi
e financovani bézného provozu
ordinace diky povolenému
rozum Fika: debetu pro |Ekare

e prostredky na vybaveni
¢i modernizaci ordinace
s vyuZitim Uvéru Medicum

e atraktivni Grokové sazby
a snadné vyrizeni

. KB

infolinka 800 111 055
www.kb.cz
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POEM (Patient oriented evidence that matters)

Védecké dikazy aplikovatelné v kazdodenni péci o pacienta

BMI je slabym prediktorem
mortality u pacientt s KVO

» Klinicka otazka: Jak presné mlize BMI
(body mass index) predpovidat mortalitu

u pacient( s kardiovaskularnim onemocné-
nim (KVO)?

» Zavér: BMI je slabym prediktorem cel-
kové mortality a kardiovaskularni morta-
lity u pacientt s diagnostikovanym one-
mocnénim koronarnich cév. (LOE = 2a-)
» Reference: Romero-Corral A, Montori
VM, Somers VK, et al. Association of body-
weight with total mortality and with cardio-
vascular events in coronary artery disease:
a systematic review of cohort studies. Lan-
cet 2006;368:666-678.

» Typ studie: Meta-analyza (jiné)

» Financovani: Neznamé/neudané

» Provadéci prostiedi studie: Rlizné (me-
ta-analyza)

» Synopse: Autori prohledali MEDLINE se
zaméréenim na studie vypovidajici o vlivu
BMI na celkovou mortalitu a kardiovasku-
larni pfihody u pacientl s diagnostikovnym
onemocnénim koronarnich cév.

Vyhledana data doplnili dalSimi daty z ne-
publikovanych zdrojd. Autofi analyzovali in-
formace ze 40 studii které zahrnovaly vice
nez 250 000 pacientd. Dva vyzkumnici ne-
zavisle hodnotili zpisobilost kazdé jednotli-
vé studie a dva dal$i nezdvisle hodnitli kva-
litu studie.

Priimérna délka sledovani ve studiich byla
3,8 rokii. Pouze 3 studie mély vynikajici
kvalitu, 30 bylo dobrych a 7 bylo ,subopti-
malnich*.

Pacienti s BMI méné nez 20 méli nejvyssi
celkovou mortalitu a nejvyssi vyskyt kardio-
vaskularnich pfihod. Pacienti s nadvahou
(BMI=25-29,9) méli nejnizsi celkovou a kar-
diovaskularni mortalitu. Obézni pacienti
(BMI = 30-35) méli stejnou celkovou a kar-
diovaskularni mortalitu jako pacienti s nor-
méalnim BMI. Nicméné je zajimavé, Ze paci-
enti s tézkou obezitou (BMI nejméné 35)
méli také stejnou celkovou mortalitu jako ti
s normalnim BMI, kardiovaskularni mortali-
ta u nich byla vyssi (relativni riziko 1,88:
95%, Cl 1,05-3,34). Tato data odpovidaji
dopliikovym Gidajiim z Centra pro kontrolu
|éCiv, ktera také demonstrovala Ze nadvaha
je asociovana s lepsimi zdravotnimi vysled-
ky. Navic je dobfe zndmo, Ze BMI je slabym
indikatorem obezity u fyzicky zdatnych lidi.
ha, mozna Ze véha je spiSe souputnik s vice
dileZitymi rizikovymi faktory.

Karvediol sniZuje mortalitu

a lehce zlepsuje kvalitu Zivota
(COMET)

» Klinicka otazka: Je karvediol u pacientt
se selhanim srdce lepsi nez metoprolol co
se tyGe snizeni mortality a zlepSeni kvality
Zivota?

» Zaveér: Lécba pacient se srdecnim se-

lhanim NYHA II-IV karvediolem sniZuje
mortalitu o vice neZ 4 roky ve srovnani

s metoprololem (pocet, ktery je nutno lIé-
¢it = 18). Pocet hospitalizaci, délka poby-
tu v nemocnici a informace pacientii

o symptomech se mezi obéma Iéky vy-
znamné nelisi. (LOE = 1b)

» Reference: Cleland JG, Charlesworth A,
Lubsen J, et al, for the COMET Investigators.
A comparison of the effects of carvedilol
and metoprolol on well-being, morbidity,
and mortality (the ,patient journey*) in pa-
tients with heart failure. J Am Coll Cardiol
2006;47:1603-1611.

» Typ studie: Randomizovana kontrolovana
studie (dvojité slepd)

» Financovani: Primys| + nadace

» Provadéci prostiedi studie: Ambulantni
(jakékoliv)

» Rozdéleni: Nejisté

» Synopse: Vyzkumnici zapojili 3029 paci-
entd se selhanim srdce NYHA II-1V, s ejekéni
frakei rovnou nebo mensi nez 35%, a ktefi
byli na trvalé 1é¢bé ACEI a alespon 40 mg
Furosemidu/den. Pacienti byli randomizo-
vané rozdéleni do skupiny s karvediolem
25mg a do skupiny s metoprololem 50mg
2x denné po Gvodni pomalé titraci davky,
kterd potom pokracovala po primérnou do-
bu témér 5 let. Karvediol primérné snizoval
srdecni akci- nahradni méfeni beta-blokady
-lehce vice nez metoprolol, ackoliv jeho
efekt pravdépodobné neni ve vztahu ke
zménam srdecniho rytmu (Eur Heart J
2005;26:2259-2268). Vyzkumnici hodno-
tili 4 vystupy za pouZiti analyzy se zamérem
|&Cit: smrt a hospitalizace byly primarni vy-
stupy, a symptomy a pocit spokojenosti by-
ly sekundarni vystupy. Symptomy a pocit
spokojenosti byly méfeny pomoci stupnice
od 1 do 5, podle odpovédi pacienta na
otazku: ,Jak jste se citil v poslednim tyd-
nu?“ Vysledek 1 byl kddovan jako 100%,

s kazdym vys$Sim Gislem postupné klesal
vzdy 0 20% (napt. skore 3 znamenalo
60%). 4 vystupy byly kombinovany do no-
vého méreni vysledkl nazvaného ,cesta pa-
cienta“, které je ponékud podobné hodno-
ceni QALY (quality-adjusted life-years).
Béhem obdobi studie se objevilo méné
Gmrti u pacientl ve skupiné s karvediolem
(pocet nutny Iécit = 18; 95% ClI, 11-45).
Pocet hospitalizaci a délka pobytu se mezi
obéma skupinami neliSila. Po 4 letech se
skore ,cesty pacienta“ snizilo nebot mnoho
pacientl zemrelo a mnoho symptom(i se
zhorsilo. Skére ,cesty pacienta“ bylo lehce
lepsi u pacientd uzivajicich karvediol.

~Test-and-treat“ je nejlepsi
metodou pro dyspepsii

v primarni péci

» Klinicka otazka: Co je prvotni strategii

u pacientd s nekomplikovanou dyspepsii

v zafizeni primarni péce?

» Zaveér: Strategie ,test-and-treat” je ne-

v zafizeni primarni péce. (LOE = 1b)

» Reference: Jarbol DE, Kragstrup J, Stov-
ring H, Havelund T, Schaffalitzky de Mucka-
dell OB. Proton pump inhibitor or testing for
Helicobacter pylori as the first step for pati-
ents presenting with dyspepsia? A cluster
randomized trial. Am J Gastroenterol
2006;101:1200-1208.

» Typ studie: Randomizovand kontrolovana
studie (nezaslepend)

» Financovani: Vlada

» Provadéci prostiedi studie: Ambulantni
(priméarni péce)

» Rozdéleni: netajené

» Synopse: Ackoliv ,test-and-treat” pfistup
k diagnostice Helicobactera pylori (HP)

u dyspeptickych pacientil (a eradikace

v pfipadé pozitivity) je propagovéna v do-
porucenych postupech, mnoho praktikl
stale 16¢i dyspepsii empirickym podavanim
inhibitor protonové pumpy (PPI).
Predchozi studie se obvykle provadély ve
specializovaném zafizeni a ne v ordinaci
primarni péce. V této danské studii bylo
106 praktickych Iékafi randomizovéno do
3 skupin : skupina 1 podavala pacientiim
esomeprazol (PPI) 20 mg 2x denné po do-
bu 1 tydne, skupina 2 vySetfila pacienta na
HP a v pfipadé pozitivity jej eradikovala,
skupina 3 podavala esomeprazol 20mg 2x
denné po dobu 1 tydne a poté pokud se
symptomy nezlepSily bylo provedeno vyset-
feni na HP a pfi pozitivité HP nasledovala
eradikace. Analyza byla délana se zamérem
|éCit a byla néleZité pfizpdsobena klastrové
randomizaci. HP infekce byla diagnostiko-
vana pomoci dechového testu s 13C ureou,
eradikace byla provadéna s pomoci eso-
meprazolu 20mg, amoxicillinu 1000 mg

a clarithromycinu 500 mg dvakrat denné
po dobu jednoho tydne. Pro studii byli
vhodni pacienti, ktefi si stéZovali praktické-
mu Iékafi na epigastrickou bolest nebo dys-
komfort s nebo bez paleni Zahy, regurgita-
ce, nausey, zvraceni nebo nadymani po
dobu minimalné 2 tydnd. Primérny vék
722 Gcastnikl studie byl 45 let, a lehce vi-
ce nez polovina bylo zen. Nebylo uplatnéno
Zadné vékové omezeni, ale pacienti s alar-
mujicimi symptomy byli vyfazeni. Po jed-
nom roce sledovani 610 G¢astniki vyplInilo
dotaznik symptomd . Mezi vSemi 3 skupina-
mi nebyl nalezen zadny rozdil v podilu dni
bez dyspeptickych symptom, ve spokoje-
nosti pacienta, ve vyskytu gastrointestinal-
nich symptom{ nebo ve skére kvality Zivota.
Pacienti v prvni skupiné (pouze PPI) méli vi-
ce endoskopii a vice pracovni neschopnosti
ve vztahu k dyspepsii neZ pacienti v ostat-
nich dvou skupinach.

Copyright © 2006 by Wiley Subscription
Services, Inc. All rights reserved.
(Pripravila Jaroslava Larikova)
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Nové aspekty zavislosti na tabaku

a jeji lécha

MUDr. Jozef Cupka, koordinator SVL CLS JEP pro zavislosti na tabaku
Ustav vefejného zdravotnictvi a preventivniho Iékafstvi, 2. LF UK, Praha

Souhrn:
Béhem roku navstivi svého praktického Iékare kolem 70 % soucas-
nych kufraki pravé s obtizemi a problémy zpilisobenymi kourenim ta-
baku. Omezit a postupné zcela vyloucit koufeni ze Zivotniho stylu je
nejicinnéjsi intervenci pro sniZeni nemocnosti a imrtnosti na zhoub-
né nadory i KV0. Zanechani koureni znamena pro kuraka zménu dosa-
vadniho Zivotniho stylu i zménu denniho stereotypu, proto pfrichazeji

i nové metody a lIéky v 1é¢bé zavislosti na tabaku.

Klicova slova:

zavislost na tabaku, tabakovy koufr, oxidanty, nové metody odvykani,
farmakoterapie, nahradni nikotinova Iécbha, Bupropion, Varenicline

Koufeni tabdku chdpou |ékafi jako nejza-
kterou se ve svém profesionalnim Zivoté
setkavaji. Podstatnou ¢ast svého ¢asu

v ordinaci vénuje Iékar pravé diagnostice
a |écbé nemoci zplsobenych koufenim.
Vime, Ze béhem roku totiz navstivi svého
praktického |ékate kolem 70 % soucas-
nych kurakl pravé s obtizemi a problémy
zplisobenymi koufenim tabaku.

Koufeni tabdku je naucené chovani, kte-
ré se u vétsiny kurakd komplikuje dive
nebo pozdéji fyzickou zavislosti na niko-
tinu. Experimentovani s koufenim zacina
v détstvi a v dospivani, a to nejcastéji ve
véku 10 az 14 let a je ovlivnéno social-
nim prostfedim. Median véku zacatku
pravidelného koufeni u kufaki a kufacek
v Ceské republice je 12 let. Fyzicka, dro-
gova zavislost se vyvine obvykle v roz-
mezi nékolika tydnii ¢i mésici. Stane
se tak u 85 az 90 % kurakii (ve srovnani
se 3 - 5 % osob zavislych na alkoholu).
Presto mnozi ze zdravotnikli o koufeni
jesté hovoti jako o zlozvyku a odmitaji
pfijmout skutecnost, Ze zavislost na ta-
béaku a na nikotinu je vlastné nemoci.

V Mezinarodni klasifikaci nemoci a pficin
smrti, MKN - 10. revizi, je zafazena v ka-
pitole psychoaktivnich latek pod kddem
F17. Nikotin ovliviiuje ndladu, vykonnost,
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snizuje pocit hladu a urychluje metabo-

lizmus. Kufak sndaze ovlivni svoji naladu

jednou ¢i dvéma cigaretami.

Opakovana expozice nikotinu vyvolava

neuroadaptaci, jeho deprivace ma za na-

sledek vznik abstinenénich pfiznaki, ja-

ko jsou predrazdénost, neklid, obtize se

soustredénim, zhorSeni vykonu, Gzkost,

pocit hladu, poruchy spanku, nutkava

touha po cigareté a ospalost. Je proto

Zadouci, aby zavislost na nikotinu byla

u kazdého kufaka rutinné zjistovana a lé-

cena.

Role Iékafl se pfi zvladnuti tohoto celo-

svétové nejmasovéjsiho ovlivnitelného

zdravotniho problému jevi jako naprosto

zékladni a nezastupitelna.

Kufaci nejsou jednolitou skupinou osob,

Ize je diferencovat podle stupné zavislos-

ti.

Nejvhodnéjsim testem z fady moznych

testd je Fagerstrom(v dotaznik nikotino-

vé zavislosti (tab. ¢. 1), hlavné jeho dvé

otéazky:

» Jak brzy po probuzeni si zapalite prvni
cigaretu?“ a

» ,Kolik cigaret denné koufite?*,

které rychle otestuji, zda je pacient za-

visly i nikoli.

Aktivni kurak vdechujici tzv. hlavni proud

tabakového koure je exponovan vétsiné

prokadzanych humannich karcinogeni za-
fazenych do mezinarodnich seznamd
IARC a EPA: 4 - aminobifenyl, arzen,
benzen, benzidin, benzo/a/pyren, beryl-
lium, kadmium, chrom, 2 - naftylamin,
nikl, specifické nitrosaminy, polonium
210, polycyklické aromatické uhlovodiky,
vinylchlorid.

Tyto chemické latky jsou emitovany také
do ,vedlejsiho“ proudu cigaretového
koufre, ktery vznika doutnanim zapalené-
ho konce cigarety a je obohacovan zbyt-
ky vydechovanymi kufakem. Koncentra-
ce karcinogen( ve vedlejSim proudu
byva az nékolikandsobné vyssi nez

v proudu hlavnim, nebot smés vznika ne-
dokonalym spalovanim pfi nizké teploté.
Vycéerpavajici argumenty o dlisledcich
nedobrovolného koufeni shromazdila
Environmental Protection Agency - ve
Spojenych statech umira roéné na karci-
nom plic v dlisledku pasivniho koufeni
kolem 3 tisic nekufakd. Extrapolaci toho-
to Gdaje pro Ceskou republiku to pfed-
stavuje 120 Gmrti nekufak( rocné na
bronchogenni malignitu, a to jen proto,
Ze byli nuceni Zit nebo pracovat v zakou-
feném prostred.

U mnoha z vySe citovanych chemickych
latek dochazi pfi jejich metabolické
transformaci ke zvySeni mutagennich

a karcinogennich Géink(. Mnoho $kodli-
vych nésledkl koufeni je vyvolano oxida-
tivnim poskozenim cilovych tkani a orga-
nd jednak pdsobenim oxidant(
pfitomnych v cigaretovém koufi, ale také
aktivaci fagocyti, které produkuji kysli-
kové radikaly.

Oxidanty z cigaretového koufe vytvareji
cetné kovalentni vazby s DNA. V soucas-
né dobé se k hodnoceni zvySeného ge-
notoxického rizika aktivnich i pasivnich
kufakl pouziva stanoveni DNA adduktil
benzo/a/pyrenu (v plicich), nitrosamind,
4 - aminobifenylu, 2 - naftylaminu (v kr-
vi, tkdni mocového méchyre, délozniho
¢ipku). Jsou jiZ i dikazy o vyS§Si vnima-
vosti mladych osob ke karcinogennim
nasledk(im koufeni tabaku: koufeni bé-
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Fagerstromiiv test nikotinové zavislosti (FTNZ)

» Jak brzy po probuzeni si zapalite prvni cigaretu?
do B mMINUL v
za 6 - 30 minut
za 31 - 60 minut
po 60 minutach

» Je pro vas obtiZené nekoufit v mistech, kde neni koufeni dovoleno?

ANO0. e 1 bod
N ettt e etee et 0 bodi
» Kterou cigaretu byste se nerad postradal?
PIVRTTAN0 oo 1 bod
kteroukoli jinou .....cccvvviverieiiiiiiene 0 bodi

» Kolik cigaret denné koufrite?

Podle Heatheron, T. F., Kozlowski, L. T., Frecker, R. C., Fagerstrom, K. O.: The Fagerstrom
test of nicotine dependence: a revision of the Fagerstrom Tolerance Questionnaire, Brit. J.
Addiction, 86, 1991, 1119 - 1127

hem dospivani miZe vyvolavat zmény, morfismus je v soucasné dobé nejvice

které vedou ke vzniku vySSiho poCtu per-
zistujicich adduktG DNA. Tyto dikazy vy-
svetluji vysledky epidemiologickych stu-
di, které dokumentuji vy$si relativni
riziko zhoubnych nadoril u osob, které
zaCaly koufit pfed dosaZenim pIné biolo-
gické zralosti.

Metabolickou transformaci ovliviiuji gene-
tické rozdily ve schopnosti aktivace enzy-
mil, které katalyzuji prvni a druhou fazi
metabolismu xenobiotik. Geneticky poly-

prozkouman pro nékteré geny uréujici ak-
tivaci enzym{ cytochromu P 450, zapoje-
nych do |. faze metabolismu polycyklic-
kych aromatickych uhlovodikd (napf. CYP
1A1, CYP 2D6). Ve druhé fazi geneticky
polymorfismus modifikuje vnimavost

k G€inkdim polycyklickych aromatickych
uhlovodikii (glutathion - S - transferaza)
a aromatickych aminti (N - acetyl transfe-
raza 2). Vzhledem k prokazané vyssi Grov-
ni oxidativniho stresu kuraki by mélo byt

Relativni riziko nadorii, které maji kauzalni vztah ke koureni

Nador NK EXK K(cig/den) dymka,
1-9 10-19 20-39 >40 doutnik
Plice 1,0 5,0 4,6 11,5 22,4 30,0 7,0
Hitan 1,0 2,5 2,5 5,4 9,9 13,0 3,5
Jicen 1,0 2,0 1,8 3,4 5,9 7,7 3,0
Hrtan 1,0 2,0 1,6 2,9 4,9 6,3 3,6
Usta a jazyk 1,0 2,0 1,6 2,9 4,9 6,3 3,5
Slinivka bfisni 1,0 1,0 1,2 1,6 21 2,5 1,0
Mocovy méchyt 1,0 1,5 1,5 2,5 4,0 5,0 1,5
Ledviny 1,0 1,0 1,2 1,5 1,9 2,2 1,0

NK = nekuraci; EXK = byvali kufaci; K = kuraci

samoziejmosti i rutinni doporucovani vys-
Siho pfivodu pfirozenych zdrojl antioxi-
dantd, tj. ovoce a zeleniny.

Vztahy mezi genetickym polymorfismem
a koufenim se ukazaly jako velmi vy-
znamné pro velikost rizika rozvoje rakovi-
ny plic, mocového méchyre, tlustého
stfeva a prsu.

Omezit a postupné zcela vyloucit kou-
Feni ze Zivotniho stylu je nejicinnéjsi
intervenci pro sniZeni nemocnosti

a umrtnosti na zhoubné nadory a KVO0.
Druhy né&dor, které patfi v sou¢asné do-
bé k nejcastéjsim, by se opét staly vyji-
mecnymi pfipady.

Pfirozena autorita a spolecenska prestiz
IékaFll vyznam intervence umocni, kufac-
tvi Iékare ji naopak znevazuje.

Tabakovy kouf vyvolava zhoubné bujeni
jak ve tkanich, s nimiz je v pfimém kon-
taktu, tak v orgdnech vzdalenych. U vech
nadori s kauzalnim vztahem ke koufeni
byly zjistény vztahy mezi davkou a Gcin-
kem, a sniZeni rizika po zanechani koufeni
(tab. €. 2, 3).

Velikost tohoto rizika je ovlivnéna typem
tabdku, mnoZstvim tabaku vykoufeného
za den, dobou kouteni, zplisobem inhala-
ce koure a individudlni vnimavosti. Pokud
Zeny koufi stejné jako muZi, nejsou v re-
lativnim riziku mezi pohlavimi rozdily.
Uginky koufeni mohou potencovat dalf
faktory jako ionizujici zafeni, azbest, alko-
hol. Alkohol vyrazné zvySuje karcinogenni
Gcinky cigaretového koure u karcinomd

v orélni dutiné, pharyngu, laryngu a oe-
sophagu.

LékaF ma jedinecénou prileZitost paci-

entovi pomoci radou i prikladem:

» Rada |ékare je podpofena zdravotnimi
obtizemi pacienta.

» Nemocny je béhem navstévy u Iékare
pristupnéjsi k pfijeti rady koufeni za-
nechat.

» Poradenstvi miZe Iékaf personalizovat
ve vztahu ke zdravotnimu stavu i k ro-
dinné anamnéze.

» Béhem roku navstivi svého praktické-
ho |ékafe témér tfi ctvrtiny kurakad.

» VétSina kufakd ma zdravotni obtize
a rada by proto koufeni zanechala; ra-
da lékare jak postupovat a jeho po-
moc a zajem, jsou proto dlilezité.

» Finan¢ni naklady kufactvi nejsou rov-
néz zanedbatelné: kurak koufici denné
20 cigaret prokoufi roéné cca 14 000
KE. Jedna se tedy pfiblizné o sumu
jednoho mésicniho platu.
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Jak tedy postupovat?

» Je potfebné znat kuracké chovani
vSech svych pacientli - anamnéza.

» Pri kazdé navstéveé se znovu dotazovat,
zda pacient jesté koufi.

» Opakované, pfi kazdé navstéve, poza-
dovat a podporovat zanechani koufe-
ni.

je nutné jeho rozhodnuti a aktivni zména

Zivotniho stylu.

Nahradni nikotinova Iééba (NNL)

» 7vykacka (2 a 4 mg)

» inhalator (10 mg)

» naplast (5,10 a 15 mg/16ha 7, 14
a21mg/24h)

» sublinguélni tablety (2 mg).

NNL je volné prodejna v Ié-

tabulka ¢. 3

Relativni riziko nadort, u nichZ se

predpoklada, Ze maji vztah ke koureni

karné (bez receptu). Zdvoj-
nasobuje lispésnost ve
srovnani s placebem, (iCin-
nost jednotlivych forem se

prakticky nelisi, je tedy moz-
né individualni volba pro

pacienta. Naplast umisténa

na Cisté kizi a bez chlupi

uvolfuje nikotin kontinual-
né, ale pomaleji nez ostatni

formy, které zase umoziuji

Nador NK K

Rty 1,0 2,0
Jatra 1,0 1,5
Zaludek 1,0 1,5
Leukemie 1,0 1,3
Délozni ¢ipek 1,0 2,0

pruzné reagovat na craving

NK = nekuraci; K = kuraci

(bazeni) a pfizplisobovat
davkovani. Proto se u sil-

» Tém, ktefi se rozhodli prestat, poskyt-
nout kratkou radu, jak postupovat,

a pfipadné predat letdk s doporuce-
nim |ééebného postupu.

» P¥i zavislosti na nikotinu podle FTNZ -
doporucit farmakologickou IéCbu (viz.
nize).

» Je (iCelné pacienta dostatecné dlouho
sledovat a podporovat ho v trvalé ab-
stinenci.

» Jediné trvalymi projevy sympatii a pod-
porou Ize dosédhnout u svého pacienta
dlouhodobé abstinence a zabranit re-
lapsu.

Zanechani koureni znamena pro kura-
ka zménu dosavadniho Zivotniho stylu
i zménu denniho stereotypu.

Posledni dobou se objevuji studie, které
ukazuji na nutnost rozsireni pristupii

k odvykani koureni. Vedle doporucované-
ho stanoveni dne D, kdy nastupuje oka-
mzity zakaz koufeni (,nardz") podporen
farmakoterapii nebo behavioralni psycho-
terapii, se osvédcuje i postupna redukce
mnoZstvi vykourenych cigaret v priibéhu
mésicii dopinéna o nahradni nikotinovou
lIéébu (NNL) - viz. obrazkyé. 1, 2, 3.

B Farmakoterapie

Farmakologickéa Iécba je vhodna pro ty,
kdo koufi 10 a vice cigaret denné a po
probuzeni si do hodiny zapaluji prvni ci-
garetu. LéCba vSak predevSim zabranuje
odvykacim pfiznakim - pacient by nemél
ocekavat, Ze mu zabrani koufit. K tomu
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nych kufakl doporucéuje
kombinace naplasti s nékterou z ostat-
nich (oralnich) forem.
Stanoveni davky - orientacné: z naplas-
ti se vstieba za danou dobu (16 nebo 24
hodin) totozné mnoZzstvi, které je uvede-
né na obalu. U ostatnich tfi oralnich fo-
rem je ale vstfebatelné cca 50% uvede-
ného mnoZstvi sily pfipravku, navic
vstfebdvani zavisi na pH. Nikotin se
vstiebava pfi lehce zasaditém pH, kolem
8,5, proto soucasné s oralni formou NNL
doporucujeme nejist ani nepit, zejména
ne kyselé. U Zvykacek je dllezité dodrzet
zplisob Zvykani: nékolikrat jen nakous-
nout, odloZit na cca 30 vtefin do dosaZe-

ni silné chuti za tvar, Zvykat opét po
odeznéni chuti - opakovat v trvani cca

1 h . P¥i pili§ rychlém Zvykani pacient ni-
kotin spolyka - tvofi se mu vice slin, pali
v krku, miiZze mit nauzeu a Skytavku, na-
vic ze Zaludku se prakticky Zadny nikotin
nevyuZije. Pro orientaci je dobré si uvé-
domit, Ze kufak vstieba z jedné cigarety
cca 1 - 3 mg nikotinu, podle intenzity
koufeni a bez souvislosti s druhem ciga-
rety.

Lécha by méla pfi dosud aplikovaném
pfistupu ,nardz” trvat minimalné 8, ra-
déji 12 i vice tydn( (kratSi 1é¢ba nez 8
tydn( ztraci G¢innost).

vypoctu primérné davky

nikotinu na den
pocet cigaret = pocet mg nikotinu
denx2 den
(PT.: 20 cigaret/denné x 2 = 40 mg niko-
tinu/den)
Jako kontraindikace jsou nejCastéji
uvedeny akutni KVO, téhotenstvi nebo
détsky vék - NNL je vSak vZdy méné ne-
bezpecna nezZ koureni a proto i podle
doporuceni WHO je NNL indikovana pro
vSechny kuraky zavislé na nikotinu,
ktefi nemohou prestat bez Iéchy, véet-
né pacienti s kardiovaskularnim one-
mocnénim, adolescentii nebo téhot-
nych Zen. U pacientii se zvySenym
rizikem se doporucuje lékarsky dohled
a kratkodobé formy NNL (Zvykacky,
tablety, inhalator). Také pro ty, kdo ne-
dokazi prestat, znamena NNL v kombina-
ci s omezenym poctem cigaret nizsi riziko
nez koufeni v pIné mife. Rovnéz dlouho-

I Orientacni vzorec

Absence jinych odvykacich technik nez ,,naraz"
vede k nedostatecné motivaci k odvyknuti

Securing Good Healih for the Whaole Population, Wanless D HM Treasury, February 2004

57% Kurakd neni s to skoncovat s kourfenim naraz

Obr.¢c. 1
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I IEXTIEIEY cdborny Gasopis praktickych lékafi

Byl(a) byste pfipraven{a) pfestat koufit
v nastavajicim mésici? (8 pomoci?)

Doporucit NNL pro
ockamiité pfestini
koufeni,

uialem pozdejiiho odvyknuti za
pomoci NHL

Algoritmus pfi rozhodovani, jakym zpusobem odvyknout:

Chiéli by ste nyni pfestat koufit 7

Byla) byste pfipraven{a) mdukovat mnoist
vykoufenych cigaret a plestat koufil pozddj?

Nabidnout pomoc
a zvydit motivaci
k odvykani koufeni

Obr.c. 2

= Mowvy pristup k odvykani o 4 krocich

-z TE
+ Wuhitk nasiowi cile pro mnogstvi cig
dafum do kdy vitl & i

B i

~Redukujte koufeni s NNL a pak prestante aplné”

+ Ml by vyhledal profesiondinl pomoc, pokud se mu nepodafi omezil koufend do

iti 8 o pie
afoni dplnd do 66 mi
cidlni pamos, pokud S0 ma e

koufit do -5 mésiol

- P ANTE POLURZIVAT HNL
+ MHL Jo postupni snibovina

se plesiane poukival

Pfipraveni
prestat
dplné

+ Histih odvykne od cigaret a pokraduje s NNL pokud potfebuje
[philiing po dalii 3 mdsice) pokryt abatinentni piiznaky

Obr.¢.3

dobd Iécba (mésice i roky) je vzdy lepsi
nez koufeni. NNL je vhodnd i k potlaceni
odvykacich pfiznakl béhem kratkodobé
abstinence - letadlo, hospitalizace.
Vedlejsi ticinky zaleZi na I1ékové formé
(sucho v Gstech, dyspepsie, Skytavka,
nausea, bolesti hlavy, palpitace, podraz-
déni krku, nosni a Ustni sliznice, podraz-
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déni klize - svédéni, erytém, vyrazka, ne-
spavost).

Bupropion SR (150mg)

PouZiva se jako antidepresivum, inhibice
zpétného vstiebavani noradrenalinu

a dopaminu vSak nevysvétluje zcela jeho
Gcinnost pfi odvykani koufeni. Efektivita
(cca zdvojnasobeni abstinence podobné
jako s NNL) se pfilis nelisi podle miry za-
vislosti, historie deprese nebo alkoholis-
mu.Bupropion se zacina uZivat 1 - 2
tydny pred dnem D, 1 tableta (150 mg)
rano. Po tfech dnech se vytitruje u vétsi-
ny pacientli na 2 x 150 mg, cozZ je dopo-
rucena davka. Lécba trva rovnéz nejmé-
né 8, radéji 12 ¢i vice tydni. Bupropion
je u silnych kufaki vhodné kombinovat

s nékterou z forem NNL (NNL - ndhradni
nikotinova terapie, ovSem ale az poc¢ina-
je dnem D). Bupropion je vyhradné va-
zan na recept, ale bez omezeni odbor-
nosti. Kontraindikacemi jsou predevsim
kieCové stavy typu epilepsie, historie bu-
limie ¢i anorexie a souc¢asné uzivani inhi-
bitord MAO (nutno pockat nejméné

14 dni po jejich vysazeni), odvykaci stav
po tlumivych latkach nebo alkoholu -

v pfipadé soucasné psychiatrické farma-
koterapie je vhodné vzdy konzultovat
oSetfujiciho psychiatra. K moznym ved-
lejSim ti¢ink{im patfi sucho v Ustech,
nespavost (cozZ ale nebyva dlivodem

k pferuSeni IéChy), ale i konvulze
(1:1000).

Kombinace NTN a bupropionu
Kombinace bupropionu a nikotinovych
naplasti zvysila G¢innost Ié¢by u velmi
silnych kufakd. PFi uzivani kombinované
terapie je doporu¢eno monitorovani hy-
pertenze.

Varenicline

Ocekavany novy preparat selektivni par-
cidlni agonista A4B2 nikotinovych Ach -
receptor(i v CNS - zplisobuje dopamino-
vou stimulaci, kterd snizuje abstinen¢ni
pfiznaky. Tato hladina je méné navykova
neZ pfi koufeni, antagonisticky vliv navic
blokuje pocit odmény po nikotinu a je
prevenci pfipadného relapsu.

Nezadouci G¢inky se projevuji spiSe pfi
soucasném koufeni tabaku - nauzea,
konstipace, flatulence, sucho v puse,
bolesti hlavy, abnormalné Zivé sny, mirny
vzestup hmostnosti. UZiva se 2 x 0,5 -

1 mg minimalné po dobu 3 mésicd.
Pravdépodobné od zacatku pristiho roku
bude vazan na recept a dostupny i pro
kuFaky v CR.
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Spolecnost
vSeobecného Iékarstvi
CLS JEP

U Hranic 10, 110 00 Praha 10
Tel. 267 184 042, 64

Fax: 267 184 041

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

PRAHA SE STALA HOSTITELKOU ZASEDANI VYBORU EURACT

Poprvé v historii existence Evropské akademie ucitell primarni
péce EURACT (www.euract.cz) se stala hostitelem 4- denniho
jednani vyboru EURACT Ceska republika. EURACT vznikl jako
asociovana organizace pii evropské sekci svétové organizace
praktickych/rodinnych Iékaii WONCA - Europe r. 1992. Z pii-
vodnich nékolika zakladajicich ¢lenskych zemi se béhem let
rozrostl na soudasnych 35 élenskych zemi. Ceska republika je
¢lenem EURACTu od r. 1998.

Hlavnim programem EURACTu je propagace vysokych standard(
Evropského praktického Iékafstvi, sjednoceni definice, naplné

a kompetenci oboru v evropském prostfedi a s tim souvisejici vy-
uka tohoto oboru na drovni pregradudlniho, postgraduélniho

a kontinualniho vzdélavani. Kromé vyuzivani odbornosti a experti-
zy vlastnich €lenti vybor EURACTu spolupracuje s i dalSimi expert-

Studujete, kdy chcete

Studujete, kde chcete

Soustfedite se na to, co potfebujete

Neztracite ¢as na cestach

Neudite se texty, ale reflektujete na né

MiZete prispét do diskuse i kdyZ jste tisi, plasi nebo pomali

studenti

» Pracujete interaktivné - reagujete na informace, nazory, po-
znatky i chyby ostatnich z¢astnénych

Mezi nevyhody uvedl:

» Volnd struktura studia, coz vyZaduje vySSi stupen samostatnos-
ti (sebekontrola, organizace €asu, dodrzeni zavazku) a z ¢ehoz
vyplyva i vyssi stupen nedokonceni a opusténi kurzu.

» V psaném projevu je tézké vyjadfit emoce

» Lékari nejsou (zatim) na tuto studijni metodu zvykli

V dalSim velmi zajimavém sdéleni prezen-

vV vV.vYy vy vy

spolecnosti praktickych Iékafi, Iékaf-
skych Skol a univerzit. Vysledkem této
préace je fada vydavanych publikaci, orga-
nizace mezinarodnich konferenci a semi-
nari zamérenych na metody vyuky a me-
tody hodnoceni vyuky (Leonardo-Euract
courses). S vychovou mladych lékafl

v oboru souvisi i potfeba moralni podpory
zejména v zacatcich jejich praxe, jejich
vEasného zapojeni do déni ve svété prak-
tického Iékarstvi a poskytnuti prostoru

k diskusi nad odbornymi i profesnimi pro-
blémy. Na WONCA konferenci na Kosu v r.
2005 bylo s pomoci EURACTu zaloZeno

a je dale podporovano mezinarodni hnuti
mladych praktickych lékafi ,Vasco da Ga-
ma Movement“. Hnuti zatim pracuje ze-
jména formou elektronického networku

a ma svlij pravidelny program v rdmci ev-
ropskych konferenci WONCA. DalSi pod-
poru budoucim a mladym praktickym Ié-
kaflim EURACT poskytuje cestou evropského vyménného
programu Hippokrates, ktery umoziuje Iékafim poznat podminky
a préaci kolegli v zahranicéi.

Soucasti jednani vyboru EURACTuU v Praze byla v patek 13.10.
2006 v prazském hotelu Belvedere uspofadana interaktivni kon-
ference s ¢eskymi kolegy na téma ,E-learning a management in-
formaci v kazdodenni praxi vSeobecného praktického Iékare”.
Konference se konala pod zastitou SVL CLS JEP a I. LF UK Praha.
V prvnim sdéleni informoval o svych zkuSenostech se vzdélava-
nim na zakladé diskuse ve virtualnim prostredi internetu

dr. Bernhard Rindlishacher, prakticky Iékaf a Skolitel Iékafil ze
Svjcarska. Vzdor mnohym argumentdim proti elektronickému
vzdélavani tykajicich se zejména izolovanosti studenta, nemoz-
nosti konfrontace a diskuse, pfiliSné schemati¢nosti a problema-
tického hodnoceni, Rinslisbacher naopak prezentoval internet ja-
ko konstruktivni edukaéni metodu, kde vytvofil ,virtualni
poslucharnu“ se vSemi atributy individualizovaného studia, inter-
aktivni diskuse a pfitomnosti uCitele jako supervizora a radce.
Jako hlavni vyhody on-line studijnich kurzi uved!:

nimi skupinami narodnich odbornych
Wkupinéch

toval rodinny lékar dr. Yonah Yaphe své
zkuSenosti ucitele na Sacklerové Iékarské
fakulté v Tel Avivu (Izrael). Taméjsi Kated-
ra rodinného |ékafstvi vypracovala pro-
gram virtudlni kliniky, jehoz cilem bylo
podnitit u studentl vysSich roénikl medi-
ciny hlubsi zajem o klinickou problemati-
ku rodinného Iékafstvi. Studenti byli vybi-
zeni, aby béhem mésicnich cykli vyuky

v rodinném lékarstvi v poslednim rocniku
studia vyuzivali internetovych stranek ka-
tedry a virtualni kliniky. Studenti dostava-
li alohy Iékate, pacienta nebo pozorova-
tele. Jeden ¢len profesorského sboru
plsobil na internetovych strankéch jako
prostfednik. Student v roli Iékafe dostal
za Ukol zvladnout pacienta on-line tim, Ze
ziska jeho anamnézu, vyzada si vySetieni
a navrhne Ié¢bu. Student v roli pacienta
mél scénar, podle néhoZ mél odpovidat
na lékafovy dotazy. Pozorovatelé se k to-
mu sméli vyjadfovat - navrhovat otézky nebo vySetfeni, diagnézy
a |éCbu a odkazovat na pfislusnou literaturu. Pokud se studenti
na stranky pfihlasili a vyznamnym zpsobem pfispéli v diskuzi,
dostali zvlastni kredit pro zavérecnou klasifikaci. VirtuaIni klinika
mezi studenty ziskala velkou oblibu. Od doby, kdy byl program
spustén, se do ného kazdy mésic prihlasuji stovky zajemc(. Dis-
kuse probihaji na vysoké trovni, studenti v roli pozorovateld kriti-
zuji pocinani svych kolegi a pfichézeji s novymi napady a feseni-
mi. Pfes prvotni Gspéch je nutno vyékat dlouhodobéjSiho
sledovani, zda a jak hodné virtualIni klinika podnécuje dalsi studi-
um, zvySuje znalosti a ovliviiuje postoj studentl k oboru primarni
péce.

Profesor Francesco Carelli z Milanské univerzity se vénoval pro-
blematice managementu informaci u praktického Iékate. Ve vy-
spélych zemich uz dnes nemame zadny problém nedostatku in-
formaci, ba naopak informaci mame dost a pfilis. Vznika novy
problém, jak tyto informace postihnout a prakticky aplikovat.
Obor managementu informaci (KM- knovledge management) je
zatim velmi mladou a rozvijejici se disciplinou, neni jeSté ani jed-
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notny nazor na jeji definici a metody. Sdéleni profesora Carelli
bylo proto spiSe filozoficky pojaté, avSak velmi zajimavé a inspi-
rujici.

V dal$im sdéleni informoval dr. Vladimir Finsterle o prvnim elek-
tronickém systému kontinualniho vzdélavani pro Iékare a farmace-
uty v Ceské republice - EUNI (elektronicka universita) www.euni.cz.
Tato edukacni platforma zahrnuje dynamicky aktualizovany systém
odbornych lekei, kazuistickych rozbor( a znalostnich testil, systém
virtudlnich ordinaci a systémd odesilani pacientl ke konzilidrni pé-
Ci. Soucasti je také moZnost interaktivni zpétné vazby a komunika-
ce studenta s autorem nebo autory lekci. Projekt EUNI je odborné
fizen kolegiem a vedoucimi tzv. ,0dbornych kateder” tvofenych pre-
vazné ze ¢lenl Iékafskych fakult v Praze a Brné. Registrace do
systému je jednoduché a bezplatna. Studium vyZaduje osobni po-
¢ita€, pripojeni k internetu a reproduktory zvuku.

V poslednim vystoupeni prezentovala dr. Jaroslava Lankova

v systému nejnovéji zafazenou lekci tykajici se diagnostiky akut-
niho zanétu v terénni praxi. Divodem pro zafazeni této celkem
specifické problematiky jsou ¢asté chyby Iékafl pfi volbé vhod-
nych laboratornich testil pro diagnostiku zanétu a chyby pfi jejich
interpretaci. Velmi ¢asto jsou alibisticky objedndvana souc¢asnéa
vySetfeni FW a CRP, a pokud jejich vysledky nekoreluji, dochazi

k dalsim zbyteénym kontroldm obou parametrd. Cilem lekce je
pomoci lepSimu porozumeéni kinetiky protein(i akutni faze a z toho
vyplyvajici lepsi volba vySetfovacich metod, snizeni chybnych in-

terpretaci vysledki a vétsi vyuzivani klinického monitoringu akut-
niho zanétu a POCT (point of care testing - v misté oSetfeni paci-
enta) metodik v terénni praxi.
NejZivéjsi z celého konferencniho odpoledne vSak byla zavéreéna
interaktivni diskuse, organizovana ve smiSenych skupinach ces-
kych a zahranicnich kolegil s nasledujici strukturou:
» Ugastnici diskuse se vzajemné predstavi
» Ze stiedu se urci zpravodaj
» Diskutované otazky:

- Jaké zkuSenosti mate s e-learningem?

- Byla pro Vas dnesni konference pfinosem?

- JestliZe ano, jak byste mohl/a tyto informace aplikovat ve vasi

praxi?

- Jestlize ne, proc?

- Jaké dalsi kroky budete volit?
» Zpravodaj strucné prezentuje plénu shrnuti zavérd diskuze

V souladu se zaveéry diskusnich skupin lze fici, Ze konference byla
velmi zajimava a inspirujici. Diky interaktivni diskusi mél kazdy

moznost vyjadrit svlj nazor a reflektovat poznatky jinych. A navic,
nikdo neodesel, aniz by osobné nepoznal nékolik novych kolegi.

Zapsala MUDr. Jaroslava Lainkova
ndrodni zgstupce ve vyboru EURACT za Ceskou republiku

II. NARODNI KONGRES VSEOBECNE MEDICINY S MEZINARODNI UCASTI

PLOVDIV, BULHARSKO, 26.-28.10. 2006

Toto pozvani na konferenci, byt pfislo uprostfed fady dalSich akci
a spousty prace v ordinaci, jsme pfijali jako vyzvu a prileZitost bli-
Ze poznat a navazat kontakty a spolupraci s nasimi balkanskymi
kolegy. NaSe hlavni prezentacni téma na kongresu bylo predsta-
veni naseho systému doporucenych postupti pro praktické léka-
fe, ktery mezi bulharskymi kolegy budi Zivy zajem.

Bulharsko je velikosti zemé srovnatelna s Ceskou republikou, ma
kolem 8 milion( obyvatel s hustotou 70,3 obyvatel na km?. Vy-
daje na zdravotnictvi tvofi 4,3% HDP. Z celkového poctu 5000
praktickych Iékaf( jich 1000 pracuje v Sofii. Jeden prakticky Ié-
kaf pecuje o cca 2-3000 pacient(, v Sofii o cca 1500 pacient(.
Odmeénovani praktickych lékafi je kapitacné vykonové, kde mezi
vykony se po€itaji i béZzné navstévy pacienta v ordinaci. Speciali-
zace praktického lékafstvi byla zavedena od r. 1998 a v souc¢asné
je specializovano 50% z pracujicich praktikl. Systém postgradu-
alniho vzdélavani neni zatim zcela uzavien, uvazuje o 3-leté pfi-
pravé do oboru. Praktické |ékafstvi se vyucuje na vSech 4 |ékar-
skych univerzitach (Sofie, Varna, Plovdiv a Pleven).

Kongresu se kromé hostitelského Bulharska aktivné (¢astnilo né-
kolik dalSich zemi balkénské oblasti. Pofadatel tohoto kongresu -

,Narodni sdruZeni vSeobecnych praktickych Iékafi v Bulharsku*
je totiZ ¢lenem nadndarodniho svazku ,Asociace praktickych/ro-
dinnych lékafi jizni Evropy*, kam patfi kromé Bulharska dale
Makedonie, Cerna Hora, Srbsko, Rumunsko a Turecko a jejimz
pfedsedou je Dr. Loubin Sukriev z Makedonie.

Prestoze Bulharsti kolegové to maji v mnoha ohledech jesté t€7si

neZ my v Cesku, tento kongres nam pfines! nékolik velmi pozitiv-

nich zjisténi:

» Pfijemnym prekvapenim s trochou ,zavisti“ pro nés bylo zjisté-
ni, Ze poradatelé dokazali naplnit cely 3-denni kongres védec-
kou tématikou s vice jak 80-ti prezentacemi vyzkumnych pro-
jektl z dilen praktickych Iékara.

» Prakticti Iékafi z balkanské oblasti drZi pospolu, spolupracuji v
ramci nadnarodni jihoevropské asociace, aktivné se G¢astni na
narodnich kongresech ¢lenskych zemi a vzajemné spolupracuji
na mnohych vyzkumnych projektech.

» Bulharsti kolegové Gzce spolupracuji s pacientskymi organiza-
cemi.

MUDr. Jaroslava Lainkova
Doc. MUDr. Svatopluk Byma, CSc.

354



Dolezal T., Hakl M., Kozak J., KrSiak M., Lejcko J.,
Skala B., Slama 0., Sevéik P., Vorlicek J.

Metodické pokyny
JORENNELOG R
akutni a chronicke
nenadorové bolesti

Metodické pokyny v tomto znéni byly schvéleny vybory SSLB CLS JEP, COS CLS JEP a SVL CLS JEP, CSARIM CLS JEP a CSEKFT CLS JEP.
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Metodické pokyny pro farmakoterapii
akutni a chronické nenadorové bolesti

Dolezal T., Hakl M., Kozak J., Krsiak M., Lejcko J.,
Skala B., Slama 0., Sevéik P., Vorlicek J.

Definice bolesti
Bolest je neprijemny senzoricky a emocionalni
prozitek spojeny se skutecnym ¢i potencional-
nim poskozenim tkani, nebo je popisovana
vyrazy takového poskozeni. Bolest je vzdy sub-

jektivni.

Akutni bolest

V akutnich fazich poruchy zdravi ma bo-
lest vjznam signalu nemoci, nebezpedi
a ukazuje na naruSeni integrity organiz-
mu. Akutni bolest (AB) trva kratkodobé
(Fadové dny a tydny) a je z biologického
hlediska Ucelna. LéGeni prvotni pFiciny
zékladniho onemocnéni je zésadnim

a logickym medicinskym krokem. Ani

v této fazi onemocnéni by vSak nemocny
nemél trpét bolesti a to nejen z hlediska
Iékafské etiky. Symptomaticka Ié¢ba méa
hluboky smysl a AB je nutno razantné |é-
Cit. Jinak dochazi k rozvoji nepfiznivych
patofyziologickych zmén a prohloubeni
stresu se vSemi dlisledky. Efektivné ve-
dend Iécba AB ma preventivni vjznam

z hlediska rizika pfechodu do chronické
bolesti (,pamét bolesti“, neuroplastici-
ta). Rozhodujici roli v pohotovém ovliv-
néni bolesti ma farmakoterapie. Pro AB,
ve srovnani s chronickou, je typické, Ze
je relativné dobfe ovlivnitelna. Casto Ize
vystacit s jednou IéGebnou modalitou.
Racionalné vedena farmakoterapie ma
klicovy vyznam. | u AB jsou vSak v nékte-
rych pfipadech zasadni nefarmakologic-
ké postupy.

Cil 1é¢by AB - dosazeni komfortni anal-
gezie pfi soucasném kauzalnim postupu.

Chronicka bolest

Deklarace EFIC (European Federation of
IASP Chapters) o chronické bolesti
(CHB) jako dilezitém problému zdravot-
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nictvi a samostatném onemocnéni ve
vlastnim slova smyslu:
,Bolest je dileZity zdravotnicky problém
v Evropé. Akutni bolest miZe byt pova-
Zovana za symptom onemocnéni ¢i tra-
zu, chronicka a opakujici se bolest je
specifickym zdravotnickym problémem,
je samostatnym onemocnénim.“
Syndrom chronické nenadorové bolesti
(CHNNB) se vyznacuije stiznosti na bolest
télesnou nebo Gtrobni, trvajici déle nez
3 - 6 mésicl. Za chronickou je tfeba po-
vazovat bolest i pfi kratSim trvani, pokud
presahuje dobu pro dané onemocnéni ¢i
poruchu obvyklou. Chronicka, dlouhotr-
vajici bolest nema zadnou biologicky uZi-
tec¢nou funkci a je zdrojem télesnych, du-
Sevnich i socialnich Gtrap. Cilem
Ié¢ebnych postupl u chronické bolesti
nemusi byt nutné Gplné uzdraveni jedin-
ce ale tprava a event. obnoveni funkéni
zdatnosti v dosaziteIné mife v oblasti fy-
zické, psychické i socialni (D. Vondrac-
kova, F. Neradilek, 2001). DlleZitym
principem, ktery zvySuje efektivitu éCby
CHNNB, je pouZiti postup(i farmakologic-
kych a nefarmakologickych.
Terapeutické postupy v 1éébé chronické
bolesti:
» Farmakoterapie

Rehabilitacni postupy

Psychoterapeutické metody

Socialni podpora

Invazivni analgetické metody

Postupy alternativni mediciny (aku-

punktura...)

Cil Iééby CHNNB:

» Dosazeni llevy od bolesti.

» ZvySeni funkéni kapacity a zlepSeni
kvality zivota.

Diagnostika a hodnoceni bolesti

Dle plivodu se bolest déli na nociceptiv-
ni (nociceptorovou) a neurogenni (neu-
ropatickou).

Nociceptivni bolest (NCB), nékdy nazy-
vana periferni, vznika stimulaci nervo-
vych zakonéeni mechanickymi, termic-

Je vyrazem normalni funkce nervového
systému. Jsou dva typy NCB: somaticka
a visceralni. NCB byva popisovana jako
tupd, Skubava, ostra, bolestivy tlak nebo
jako ,boleni“, somaticka NB je dobfe lo-
kalizovatelna. NCB vétsinou dobfe rea-
guje na analgetika.

Neuropaticka bolest (NPB) je zplisobe-
na postizenim nervového systému a je
vyrazem poruchy jeho funkce. Dle topic-
kého postiZeni se rozliSuje NPB periferni
a centralni. Poruchu nervového systému
zpdsobuji metabolické choroby, trauma,
infekce, ischemie. NPB méa dvé zakladni
charakteristiky. Je prozivana bud jako
konstantni paliva, pal€iva bolest nebo
jako paroxysmalni bolest popisovana ja-
ko bodani, pichani, vystrelovani, mize
se projevit i kombinaci obou charakte-
ristik U NPB byva motorické a senzitivni
porucha (hypoestezie, hyperalgezie, al-
lodynie apod.). NPB reaguje vétsinou Ié-
pe na adjuvantni analgetika nez na
vlastni analgetika.

Toto orientaéni déleni a rozliSeni bolesti-
vého stavu na akutni a chronicky je roz-
hodujici pro nasazeni spravné analgetic-
ké medikace a stanoveni spravné
strategie 16Cby.

Bolestivy stav je nutno podrobné vyhod-
nocovat se zamérenim na:




» anamnézu a dobu trvani bolesti

» charakter bolesti a jeji Casovy priibéh

» faktory ovliviiujici priibéh bolesti

» topografii bolesti - schematicky gra-
ficky zaznam (pain figure)

» intenzitu bolesti a jeji charakter

Lécba musi byt pravidelné monitorova-

na. Standardem je hodnoceni intenzity

bolesti dle vizualné analogové Skaly

postupuje ,zdola nahoru®, tj.od slabSich
analgetik k silnéjSim. Naproti tomu

u akutni bolesti se uplatriuje naopak po-
stup ,shora dolu”, tj. inicialné se radéji
voli silnéjsi a rychleji ptisobici farmako-
terapie. Kromé toho WHO Zebricek budi
Gasto dojem, Ze slabé opioidy jsou anal-
geticky siln€jSi neZ neopioidni analgeti-
ka, coZ u akutnich bolesti nepotvrdily

Analgeticky Zebficek WHO

Il. stupen
- stiedné silna bolest

l1l. stupen
- silna bolest

Silné opioidy

I. stupen
- mirna bolest

Neopioidni analgetikum

Slaby opioid

+ neopioidni analgetikum

+/- neopioidni
analgetikum

+/- koanalgetika a pomocna Iéciva

(VAS 0 - 10), kde O je stav bez bolesti,
10 je nejsilnéjsi bolest, jakou si pacient
dokaze predstavit. DdleZitou pomtckou,
zejména pii zahajeni analgetické 1échy,
je denik bolesti s moznosti zachyceni
spotreby ,zachranné” |éChy, vedlejSich
Gcinkl, dennich aktivit a kvality spanku.

Viastni

farmakoterapie bolesti
Obecné schema farmakoterapie
bolesti
Klasickym a jiz dost vzitym voditkem pro
farmakoterapii bolesti je tfistupniovy
analgeticky Zebficek WHO pronadorové
bolesti. Podle tfistupnového Zebficku
WHO se u mirnych bolesti doporucuje
zaCinat s neopioidnimi analgetiky (1.
krok nebo stupen). Pokud to nestaci
(stfedné silna bolest), maji se pfidat
slaba opioidni analgetika (2. krok, stu-
pen) a pokud ani to nestaci (silnabo-
lest), maji se slabé opioidy vyménit za
silné (3. krok, stupen). Dale se pocita
s uplatnénim tzv. adjuvantnich
analgetik (koanalgetika), které mohou
tlumit nékteré typy bolesti a pomocnych
Iékd, urcenych k 16cbé vedlejSichicink
analgetik.
Analgetika, adjuvantni analgetika a po-
mocna léciva jsou podrobnéji uvedena
v priloze.

WHO Zebricek byl koncipovany pro chro-

nickou terapii nadorové bolesti, kde se

(vlastné vyvratily) meta - analyzy Cet-
nych klinickych studii. DalSim dulezitym
voditkem, zejména pro farmakoterapii
akutni bolesti, je tzv. oxfordska liga
analgetik, sestavovand na zakladeé vy-
sledkii meta - analyz mnoha klinickych
studii u akutnich bolesti z hledisek me-
diciny zaloZené na dukazech. Podle ox-
fordské ligy analgetik maji u akutni bo-
lesti nejvyssi pravdépodobnost
analgetického ucinku nejen silné opioi-
dy jako morfin, ale i nesteroidni antiflo-
gistika/antirevmatika (napr. ibuprofen,
diklofenak), kombinace paracetamolu

s opioidy podané ve vysokych (ale jeSté
pfipustnych) davkach a metamizol. V al-
goritmu farmakoterapie bolesti, ktery
zde doporucujeme, bereme v (vahu obé
tato vyznamna voditka.

Doporuceni, zde uvadéna, vychazeji pre-
devsim z vysledk( metaanalyz kontrolo-
vanych klinickych studii aéinkd I1é¢iv

u akutni nebo chronické nenadorové bo-
lesti, prihliZeji vSak i k osvédéenym Kkli-
nickym zkuSenostem tuzemskych algezi-
ologli, odbornych a praktickych Iékafi.
Podobné v indikacich, davkovani a apli-
kacnich cestach jednotlivych I&Civ vy-
chazime predevsim ze souhrn( (dajl

o0 pripravku (SPC), i kdyZ nékdy zmiriuje-
me i nékteré zkuSenosti neuvadéné

v SPC (tzv ,off label“). Zavazné jsou
ovSem pouze daje uvadéné v SPC.

Obecné zasady farmakoterapie bolesti
» Volba a vedeni analgetické 1éCby vy-
chazi z pacientova Udaje o intenzité
a charakteru bolesti a z konkrétniho
klinického stavu. Nerozhoduje biolo-
gicky ptvod bolesti (nddorova, nena-
dorova), ale jeji intenzita.
Pri vybéru léCiva z analgetického Zeb-
ficku se u AB uplatriuje postup ,shora
dolu“ (step down), u CHNNB postup
,Zdola nahoru“ (step up).
U intenzivni AB je na misté parenteral-
ni podani analgetika, event. i opioidu
(napf. anginézni bolest pfi AIM, renal-
ni a Zluénikova kolika). Jinak ma jed-
noznacnou prednost neinvazivni po-
ddvani analgetik - p.o.,
transdermalng, rektalné.
Z hlediska ¢asového faktoru jsou u AB
nejvyhodnéjsi analgetika s rychlym
nastupem Géinku, u CHB se analgeti-
ka podavaji podle ¢asového planu
a predchazi se tak rozvoji bolesti.
Analgetika titrujeme proti bolesti

tivni davka.
Kombinace neopioidnich a opioidnich
analgetik ma aditivni G¢inek. Aditivni
efekt ma i kombinace analgetik s ad-
juvantnimi analgetiky a paracetamolu
s NSA. Zasadné se nekombinuji jed-
notliva NSA (zvySeni riziko vedlejSich
GCink().
Analgetickou 1é¢bu je nutno individu-
alizovat z hlediska volby i davky anal-
getika.
0d pocatku je nutna monitorace G¢in-
nosti [éCby a vedlejSich G(éinki anal-
getik, které je nutno razantné Iécit.
U nékterych typ CHNNB je na misté
pacienta vybavit zachrannou medikaci
k feSeni priilomové a incidentalni bo-
lesti.

» Prospésnost analgetické 1écby by mé-
la zfetelné prevySovat jeji vedlejsi pro-
jevy.

| Specialni ¢ast
(navrh farmakoterapie pro vybrané bo-
lestivé stavy)

Akutni bolestivé stavy
Nejcastéjsi klinické stavy spojené s AB:
» Pooperacni bolest (véetné AB po ,one
day surgery)
» Bolest v souvislosti s terapeutickymi
a diagnostickymi procedurami
» Traumaticka bolest (véetné béznych
a sportovnich Graz()
» Bolest pfi popaleninovém (razu




» AB na hrudi
» Zubni bolest
» Nékteré specifické akutni bolestivé
stavy
> Akutni herpes zoster
> Neéktera neurologickd onemocnéni
(RS, Guillain - Barré)
> Akutni a rekurentni bfisni bolest
(renalni a biliarni kolika, IBS...)
> AB u nékterych hematologickych
onemocnéni (hemofilie, srpkovita
anemie)

Bolest v priibéhu gravidity
Bolesti v oblasti myoskeletanniho
systému rozlicné etiologie
Bolesti dolnich zad (lumbago, lumbo-
ischialgicky syndrom atd.)
Bolesti hlavy
» Bolesti gynekologického pdvodu
» AB u déti
» AB ve vySSim véku
Nékteré typy akutnich bolesti (napf. bo-
lesti s neuropatickou komponentou, mig-
réna, pooperacni a (razova bolest, nado-

Algoritmus farmakoterapie béznych kratkodobych bolesti

1. stupen

- pfi mirné (aZ stfedni) bolesti

\

NSA nejsou KI:

» ibuprofen 200*** nebo

» diklofenak 25 nebo

» kys. acetylsalicylova 650 - 1000

NSA jsou KI**
» paracetamol 650 - 1000 nebo
» tramadol 75 - 100

Nedostatecna dleva bolesti nebo pfi stfedni aZ silné bolesti

y

2. stupei

- pfi stfedni az silné bolesti

Y

NSA nejsou KI:

» ibuprofen 400 (az 800) nebo

» diklofenak 50 (az 100) nebo

» jiné klasické NSA nebo

» nimesulid 100 nebo

» vhodna analgeticka kombinace nebo
» metamizol 500 - 1000

NSA jsou KI**:

» paracetamol 650 - 1000 + kodein
60 nebo

» paracetamol 650 + tramadol 75 nebo

» vhodna Gl Setrna analgeticka
kombinace

» nebo metamizol 500 - 1000

Nedostatecna lleva bolesti nebo pfi velmi silné bolesti

y

3. stupen

- pfi velmi silné bolesti

Silny opioid

(pfipadné + paracetamol nebo NSA)

» injekEné: morfin, piritramid, petidin

» per os: morfin 30 nebo vice,
oxycodon 10 - 20

Bolesti pohybového aparatu, vertebrogenni, hlavy, pfi akutnich infek¢nich one-
mocnénich, bolesti zubd, po lehéich drazech, dysmenorhea
NSA (nesteroidni antiflogistika, nesteroidni antirevmatika) jsou KI (kontraindi-
kovana) zejména u viedové choroby, pfi soucasné IéChé antikoagulancii, korti-
koidy (dlouhodobé) a ve vysSim véku (> 65 let)

*** Jednotlivé davky v mg per os u dospélého
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rova bolest, anginozni bolest, bolest pfi
nahlych pfihodach bfisnich atd.) vyZaduji
své specifické farmakoterapeutické po-
stupy a Ié¢bu v nékterych pripadech ur-
Cuje Iékar prislusné odbornosti. Zaklad-
nim voditkem pro racionalni
farmakoterapii AB vSak ziistava vybér
analgetika dle intenzity bolesti, jejiho
charakteru a dle analgetického Zebricku.
Castym problémem je lé&ba kratkodo-
bych, tzv. béZnych bolesti. Jde o bolesti
zad (lumbago, akutni lumboischialgicky
syndrom, cervikobrachialni syndrom
apod), nékteré typy bolesti hlavy, bolesti
v oblasti pohybového systému, bolesti pfi
infekénich chorobach, dysmenorhea, bo-
lesti zubniho plivodu atd. Pro né je uréen
algoritmus Ié¢by tzv. béZnych bolesti.
Nékteré akutni bolestivé stavy vyZaduji
jesté dalSi farmakoterapeuticka opatre-
ni podle povahy onemocnéni, zde uvadi-
me jako priklad algoritmus lé¢by bolesti
pFi akutnim herpes zoster.

Algoritmus léchby bolesti pFi akutnim

herpes zoster

Uspé&3nost 1é&by bolesti pfi akutnim her-

pes zoster (AHZ) koreluje i s prevenci

postherpetické neuralgie (PHN). Jakako-

liv IéCba sniZujici intenzitu a trvani akut-

ni bolesti ma vyznam pro prevenci a tizi

PHN. Tento postup je do ur€ité miry spe-

cificky, teoreticky a klinicky ovéreny

a proto je v ramci farmakoterapie AB vy-

¢lenén jako doporuéeny postup zvlast.

» Antivirova Ié¢ba - acyklovir, valacic-
lovir a famciclovir, jsou-li podany
v pribéhu prvnich 3 dni od vzniku
koznich projevd, sniZuji tiZi klinickych
projevli AHZ, redukuji neurologické
projevy a trvani bolesti v souvislosti
s herpetickym onemocnénim.

» Antidepresiva - amitriptylin podany
v Casné fazi AHZ (pocatek koznich
projevti) redukuje incidenci PHN.

V davce 25 a7 50 mg denné je dopo-
ru¢eno pokracovat 3 mésice. Neni-li
amitriptylin tolerovan ¢i je kontraindi-
kovan je mozno podat clomipramin €i
nortriptylin. Antikonvulziva - jsou indi-
kovana v pfipadé paroxysmalni, vy-
strelujici, bodavé a neuralgiformni bo-
lesti. MozZno podat carbamazepin,
gabapentin, clonazepam titraénim
zplisobem ve stoupajicich davkach.

» Analgetika - dle tfistupiového Zebfic-
ku a intenzity bolesti véetné silnych
opioidd. Pfi neztiSitelné formé akutni
bolesti je mozno podat silny opioid
i parenteralngé, napf. i.v. titracné (al-




fentanil po 0,250 mg, piritramid po
2,5 mg, morfin po 2 mg) do dosazeni
efektu a pak navazat formou s po-
stupnym uvolfiovanim.
V jednotlivych pfipadech mohou byt pro-
spésné: kortikosteroidy celkové i lokalné
(ale nelze je uzit pausalné); topicky
krém s kapsaicinem; aplikace roztoku
ASA/chloroform; lidokain mistné (na-
plast).
Farmakoterapie je v popredi 1écby celé-
ho klinického priibéhu AHZ. Nedafi-li se
bolest ovlivnit, je nutno pacienta ode-
slat na pracovisté 1é¢by bolesti (sympa-
tické blokady, epiduralni analgezie...).

Chronické bolestivé stavy
Zakladni déleni dle etiologie:
Bolest nociceptivniho plvodu
Bolest neuropatického plivodu
Bolest psychogenni

olest dysautonomni

Bolest smiSena

v

v vV Vv Vv

Bolest nociceptivni - vznika podrazdé-
nim nociceptor(, které se nalézaji v ob-
lasti tkani (mékké tkané, kize, sliznice,
periost).

Priklady typickych syndrom:

» vertebrogenni bolesti zad

» osteoartrozy a osteoartritidy rizné eti-
ologie

» fibromyalgické poruchy

Farmakoterapie:

Aplikace tfistupfiového analgetického

zZebricku, dle klinického obrazu adju-

vantni a pomocna |éciva

Bolest neuropaticka - vznika postize-

nim nervového systému periferniho ¢i

centralniho.

Priklady perifernich neuropatickych bo-

lestivych stav:

» postherpeticka neuralgie

» polyneuropatické poskozeni riizné eti-
ologie (infekéni, metabolické, toxické,
poradiaéni...)

» traumatické poskozeni perifernich
nervi

Priklady centralnich neuropatickych bo-

lestivych stavi:

» thalamicka bolest

» bolest pfi postizeni centralniho nervo-
vého systému béhem neurologickém
onemocnéni (syringomyelie, stp. CMP
rGizné etiologie, zanétliva a nadorova
onemocnéni v centralnim nervovém
systému...)

» fantomova bolest (zvlastni forma)

Farmakoterapie:

Zakladem terapie je pouZiti AA (antide-

presiv a antikonvulziv) dle charakteru

bolesti:

» Konstantni paliva, palCiva bolest -
prvni volbou jsou antidepresiva 1. ge-
nerace (amitriptylin, clomipramin, do-
sulepin). Antidepresiva se skupiny
SSRI (selektivni inhibitory zpétného
vychytavani serotoninu) jsou méné
Gcinna. U nejnovéjSich antidepresiv
typu SNRI (selektivni inhibitory zpét-
ného vychytavani serotoninu a norad-
renalinu) - venlafaxin, duloxetin se
Gcinnost blizi tricyklickym antidepresi-
viim. Davky se podavaji nizsi nez
v psychiatrickych indikacich, nastup
analgetického G¢inku je po 7 - 14
dnech, dfive nez (i¢inek antidepresiv-
ni. Nedosahne-li se postupnou titraci
klinického efektu, pfidava se antikon-
vulzivum.

Paroxysmalni, neuralgiformni, vystre-
lujici a bodava bolest - primarné jsou
indikovana antikonvulziva (karbama-
zepin, k.valproova, pregabalin, gaba-
pentin, klonazepam, fenytoin, topira-
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mat, lamotrigin). Antidepresivum se
pridava nasledné pfi nedostateéném
klinickém aginku .
Treti skupinou Ié€iv k terapii neuropa-
tické bolesti s prokazanou Gcinnosti
jsou opioidni analgetika. Nedavné kli-
nické studie a metaanalyzy ukazaly,
Ze jejich Ucinnost je srovnatelna s an-
tidepresivy a antiepileptiky.

» analgetika ze tfistupfiového Zebficku

» poruchy osobnosti
Farmakoterapie:

Zéaklad terapie tvofi psychofarmaka, kte-

ra jsou indikovana po podrobném vySet-
feni pacienta a stanoveni druhu psycho-
genniho postizeni. Zakladni chybou je
nasazeni analgetické 1é¢by u dominujici
psychogenni bolesti. Terapie je nedcin-
na i pfi opakovanych zaménach samo-
statnych analgetik véetné opioidi. Pou-

tabulka ¢. 1

Oxfordska liga analgetik (upraveno)

Skupina NNT

1. <29

» metamizol 500 mg

nesteroidni antirevmatika
ibuprofen 200 nebo 400 mg, diklofenak 25 nebo 50 mg aj.
parekoxib 40 mg i.m.

paracetamol + opioidy vysoké davky
paracetamol 1000 mg + kodein 60 mg
paracetamol 650 mg + tramadol 75 mg

morfin 10 mgi.m., pethidin 100 mg i.m.

» paracetamol nebo KAS vysoké davky (1000 mg)

» paracetamol + kodein stredni davky
paracetamol 600 - 650 mg + kodein 60 mg

» tramadol 100 mg

» paracetamol + kodein nizké davky
paracetamol 300 mg + kodein 30 mg

Liga analgetik byla sestavena na zékladé meta - analyz Cetnych klinickych zkouSeni analge-
tik, (narametr NNT viz vySe) a to podle Ucinki jednotlivych davek analgetik per os u akutni
(pooperacni) bolesti a je pfistupnd na internetu v bulletinu ,Bandolier*.
http://www.jr2.0x.ac.uk/bandolier/booth/painpag/Acutrev/Analgesics/Leagtab.html

rovnéz pfipadaji v tvahu, nejsou vSak
I€ky prvni volby. UZiti silnych opioidd
se fidi doporuéenym postupem (viz.
nize). Antagonisté NMDA receptord
(ketamin, amantadin), lokalni aneste-
tika (mesokain, lidokain), centralni
myorelaxancia,  agonisté (klonidin,
tizanidin), GABA agonisté (baklofen)
mohou byt efektivni, nejsou ale Iéky
prvni volby.

Bolest psychogenni - typ chronické bo-

lesti u které prevazuje, ¢i dominuje psy-

chickd komponenta. Napf. u depresiv-

nich poruch a nékterych neuroz je bolest

somatickou projekci primarnich psychic-

kych obtizi. Dle Holmgrena a Wise nej-

Castéjsimi psychiatrickymi poruchami,

které mohou zpUsobit, zhorSit ¢i dopro-

vazet bolest jsou:

» somatoformni poruchy, hypochondrie
a simulace

» predstirana (faktitivni) porucha

» disociacni a psychoticka porucha
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7iti TCA ze Skaly psychofarmak zde neni
imperativem, uplatni se i dalsi druhy
psychofarmak (SSRI,SNRI), jejichZ spor-
ny samostatny analgeticky efekt zde ne-
ni klicovy.

Bolest dysautonomni - jde o typ bolesti,
kde zasadni podil na intenzité, resp.
chronifikaci pfiznakd ma autonomni ve-
getativni systém, zejména sympatikus.
Pri akutni bolesti se podili na typickeé re-
akei typu ,fright, fight or flight“ (pfiprava
na boj a (iték), u bolesti chronické méa
potom vyznamny podil na udrZovani pa-
tologického stavu organismu a bolesti
samotné. Typickym pfikladem je: Kom-
plexni regionalni bolestivy syndrom
(KRBS) typu I. (reflexni sympaticka
dystrofie, algodystrofie) a Il. (kauzalgie).
Farmakoterapie:

Je zaloZzena na dominujici etiologii one-
mocnéni a ovlivnéni jeho vegetativnich
pfiznakd. V pocatcich u typu I. se pouZi-
va tzv. MikeSova smés (Prothiaden, Se-

catoxin, Xanidil, Plegomazin), pfi typu Il.
se vyuZiva i strategie IéCby bolesti neu-
ropatické (viz vySe). Analgeticka terapie
se fidi obecnymi zasadami tfistupnové
Skaly dle WHO, véetné indikace opioidd.
Farmakoterapie u KRBS miiZe slouzit ja-
ko model analgetické terapie i u chro-
nickych stavil, kde je vyznamny podil ve-
getativnich pfiznak(.

Bolest smiSena - jde o stavy na kterych
se podili vice pfedchozich typ( bolesti.
Velmi Gasta je kombinace bolesti neuro-
patické s nociceptivni (napt. failed back
surgery syndrome). Asi u 40 % pacientt
s chronickou bolesti je prokazatelna
psychogenni slozka bolesti.
Farmakoterapie:

0dviji se od prevazujiciho podilu jednot-

livych sloZek, které se podili na bolesti-

vém stavu.

Pravidla pro Iécbu opioidy u chronické

nenadorové bolesti (CHNNB)

Kriteria pro zahdajeni |1éEby opioidy:

» Lécha opioidy je indikovana u nemoc-
nych, u kterych v 16¢bé chronické bo-
lesti selhaly standardni IéGebné po-
stupy. Rozhodujici je intenzita bolesti,
ne jeji pdvod. LéEba opioidy, zejména
ve vybranych pfipadech (napf. abusus
alkoholu a psychotropnich latek, neji-
sta socialni anamnéza, poruchy cho-
vani, nejasna pric¢ina bolesti) by méla
byt zahéjena, ¢i alespon konzultova-
na, na specializovaném pracovisti pro
|éceni chronické bolesti. K IECbé opio-
idy je indikovan nemocny, jehoz kvali-
ta Zivota je chronickou bolesti vyrazné
alterovana. DalSi terapie, ktera pfrispi-
va k dosazeni tlevy od bolesti, by mé-
la byt ponechana (TENS, antidepresi-
va, Iééebna rehabilitace,
psychoterapie...).

Bolest musi byt opioid - senzitivni.

K tomu miiZe slouzit i.v. test s morfi-
nem ¢i fentanylem provedenym am-
bulantné. Prediktivni hodnota negativ-
niho vysledku i.v. testu je dobra,
pozitivniho vysledku testu je nizka. Ja-
ko pfinosnéjsi pro uréeni citlivosti
chronické bolesti na opioidy se ukazu-
je pomala p.o. titrace napf. morfinem
IR (immediate release).

Indikujici IékaF by mél byt dobre se-
znamen s psychosocialni situaci ne-
mocného. Vyznamna je anamnéza
abuzu alkoholu, psychotropnich latek
a |ékl (benzodiazepiny, barbituraty
apod.), koufeni cigaret. Pozitivni ana-
mnéza abuzu je relativni kontraindika-




ci pro 1é¢bu opioidy.

Dlouhodoba lé¢ba opioidy je mozna
jen tehdy, je-li navozena vzajemna di-
véra mezi Iékafem a pacientem. Léc-
ba opioidy neni pravem ani privilegi-
em nemocného. Nemocny musi byt
dobfe informovan o moznych vedlej-
Sich Gcincich a potencialnim riziku té-
to l1échy. Je doporuceno ziskani infor-
movaného souhlasu s podpisem
pacienta. Nemocny se tak podili na
rozhodovani o typu IéChy, vice akcep-
tuje fakticka rizika spojena s podava-
nim opioidd a lépe dodrZuje pravidla
terapie.

DileZité je stanoveni redlnych cill
|6Cby.

Lécba musi byt analgeticky efektivni
a méla by vést ke zvySeni funkéni ka-
pacity nemocného a rozsahu jeho
dennich aktivit. V priibéhu IéCby je
nutno opakované hodnotit, zda jsou

opioidy. V nékterych pripadech vSak
nelze pfi limitujicim somatickém po-
stizeni ocekavat zlepSeni fyzickych
funkei.
Pravidelné kontroly jsou nezbytné pro
adekvatni monitoraci stavu pacienta
a dodrZovani |é¢ebného rezimu. Po
celou dobu Ié€eni musi byt vedena
presna a odpovidajici dokumentace.
Za predpis opioidd musi byt zodpo-
védny jeden IékaF (jedno pracovisté)
a léky vydava jedna lekarna.
Kriteria pro preruseni IéCby opioidy:
1) Nedosazeni efektivni analgezie. U ne-
mocného s chronickou bolesti vSak i ne-
velky pokles ve VAS (vizualni analogova
stupnice 0 - 10; napf. z 8 na 6), neuspo-
kojivy pro Ié¢eni akutni bolesti, mize byt
pro nemocného pfinosny.
2) Nedostatecné zvySeni rozsahu aktivit
a izolované ovlivnéni psychiky v eufori-
zujicim smyslu.

o0 projevy adiktivniho chovani.

Praktické poznamky k dlouhodobé
1é¢bé opioidy u CHNNB
Volba opioidu
Prednost maji p agonisté (morfin, fenta-
nyl, oxykodon, hydromorfon) a nékteré
jiné opioidy (buprenorfin). Po pozitivnim
testu na opioid - senzitivitu jsou jedno-
znacné preferovany Iékové formy s po-
stupnym uvoliovanim (morfin SR, fenta-
nyl TTS, buprenorfin TDS, oxycodon CR).
Parenteralni formy opioidil nejsou v |é¢-
bé chronické bolesti vhodné. O volbé
vlastniho opioidu rozhoduje zkuSenost
Iékafe a individualni kontext celkového
zdravotniho stavu pacienta. Skupina
agonistil - antagonistl neni pro Ié¢bu
CHNNB vhodné (stropovy efekt, psycho-
mimetické Ucinky). Pro |é€bu CHNNB
jsou zcela nevhodné intermitentni i.m.
injekce opioidd. Zvlasté nevhodny je pe-
tidin (psychomimetické Gcin-

tabulka ¢é. 2

Ekvianalgetické davky opioidu

ky, toxické metabolity) a pen-
tazocin.

Morfin s.c. (i.m.) 10

Zahajeni Iécby
Zéasadné titrujeme od nejniz-

Morfin p.o.1 30

Sich davek, napf. rychle se

TTS fentanyl pg/hod(Durogesic)

uvoliujici morfin(IR) éi morfin

TTS fentanyl v mg/24 hod 0,3

magistraliter 5 mg po 6 - 12

Oxykodon p.o.(Oxycontin) 20

hod, morfin SR 10mg
a 12hod, fentanyl TTS 12 - 25

Buprenorfin i.m.

ug/h, buprenorfin TDS 35

Buprenorfin s.I. v mg/24 hod (Temgesic)

pg/h (event. 1 az 1 naplasti)
tak, abychom zachytili neza-

TDS buprenorfin v mg/24 hod (Transtec)

douci Géinky l1éEby (nauzea,

TDS Buprenorfin ug/hod (Transtec)

zvraceni, sedace, deprese kog-

Hydromorfon i.m.(Dilaudid)

nitivnich funkci, Gtlum dechu
z predavkovani) a mohli jim

Hydromorfon p.o.(Palladone)

predejit podanim adjuvantnich

Petidin - meperidin (Dolsin) i.m.

Iékh (metoklopramid apod).
Jsou-li pozitivni anamnestické

Petidin p.o.

znamky intolerance opioidi

Piritramid i.m.(Dipidolor) 15

30 45

(nevolnost, zvraceni), je vhod-

Nalbufin(Nubain) 20

né antiemetické zajisténi od
pocatku Iécby, napf. metoklo-

Tramadol p.o. 150

300 450

pramid 3 x 10 mg Ci thietylpe-

Tramadol i.m./i.v. 100

200 300

razin 2 x 6,5 mg event. Gipek.

Dihydrokodein p.o. 120

240 320

Hledani G¢inné davky opioidu

1 Plati pro chronické p.o. ddvkovani morfinu (pomér 1 : 3).
Pro jednorazové podani je pomér 1 : 3 - 6 (10 mg morfinu s.c. odpovida spiSe 60 mg morfinu).

miiZe trvat i nékolik tydnd. Pri
prechodu i z relativné vysokych
davek slabych opioidl (dihyd-

napliiovany dva zakladni cile éCby
CHNNB: dleva od bolesti a zlepSeni
funkce. Izolované navozeni psychické-
ho komfortu se zhorSenim funkéniho
stavu (funkce psychické, fyzické, soci-
alni) je dGvodem k preruseni [éCby

3) Nekontrolované zvySovani davky, uzi-
vani nepredepsanych 1ékl, nedodrzeni
|éCebného rezimu.

4) Stridani 1ékafd a snaha sehnat opioi-
dy jinde. Ad 3 a 4 koresponduje se
znamkami psychické zavislosti - jde

rokodein, tramadol) zacindme

ho opioidu. Neuvazlivé zahajeni IéCby ne-
adekvatné vysokou davkou je pro pacien-
ta nebezpecné a mize diskreditovat jeho
cilovy analgeticky efekt.




UdrZovani Iéchy

Neexistuje maximalni davka silného opi-
oidu. Optimalni denni davka je takova,
pri které je dosazeno uspokojivé analge-
zie pfi minimu vedlejSich G¢ink{ opioidd
(terapeuticka odezva na opioidy - opio-
id responsiveness). | zdanlivé maly po-
kles v intenzité bolesti miZe byt pro pa-
cienta s CHNNB pfinosny a m(iZe vést ke
zvySeni dennich aktivit, funkcnich
schopnosti a kvality Zivota. Ztraci-li [é¢-
ba na acinnosti nebo dominantnimi se
stavaji vedlejsi acinky, je doporucovana
tzv. rotace opioid. V této situaci je
vhodné davku nového opioidu zpocatku
redukovat 0 30 az 50% bez ohledu na
ekvianalgetické davky (viz tabulka ekvi-
analgetickych davek opioid(i doporucov-
na SSLB).

Zachranna analgeticka lécha

Na rozdil od bolesti nadorového plivodu
neni poskytovana pausalné, ale pfisné
individualné. Podle charakteru bolesti
miZe byt vhodny bud silny opioid (IR for-
ma) nebo néktera z rozepsanych forem
morfinu pfipraveného magistraliter,
vhodny opioid jiného typu (tramadol) Gi
analgetikum z prvniho stupné analgetic-
kého Zebricku. Je-li indikovan jako ,za-
chranné” analgetikum silny opioid, veli-
kost jednotlivé davky se rovna 10 - 15 %
celkové denni davky zakladniho opioidu.
Predepisuje se omezené mnozstvi opioi-
du a uziti zachranného analgetika by mél
pacient zaznamenat (denik bolesti).

Ukonceni lécby

Postup zavisi na denni davce, trvani 16¢-
by a spociva v postupném snizovani
davky v rozmezi dnti az tydn(. Je nutno
disledné uplatnit individualIni pfistup.
Prospésné mohou byt v této fazi i adju-
vantni Iéky: klonidin 2 x 0,150 mg, j3 -
Iytika (napf. metipranol 2 x 5mg), neu-
roleptika (napf. tiaprid 3 x 100 mg),
trankvilizéry a antidepresiva. Nahlé od-
néti opioidu miZe vést k rozvoji absti-
nencéniho syndromu jako projevu fyzické
zavislosti. Kazdého pacienta Ié¢eného
opioidy je nutno povazovat za jedince

s fyzickou zavislosti, proto je nezbytné
provadét vysazovani Ié¢by zasadné dle
instrukci a pod kontrolou Iékare.

| Prilohy

Srovnani analgetické ucinnosti
analgetik

Nedavno byl sestaven ZebFicek analgetik
na zakladé meta - analyz ¢etnych klinic-

362

kych zkouSeni analgetik uréenych pro
akutni bolest podle zasad mediciny za-
loZené na dlikazech (tzv. oxfordska liga
analgetik). Tyto meta - analyzy pouzivaji
jako kritérium analgetické Géinnosti tzv.
NNT hodnotu [=The Number Needed to
Treat], udavajici pocet pacientl (nerea-
gujicich na placebo), ktery musi byt Ié-
¢en urcitym analgetikem, aby alespon

u jednoho z nich doSlo nejméné k 50%
poklesu intenzity bolesti. Napf. NNT 2
udava, zZe analgetikum ma tento efekt

u 1 ze 2 pacientli (nereagujicich na pla-
cebo). Cim niZsi je hodnota NNT, tim
vy$Si je pravdépodobnost, Ze 1é¢ivo bu-
de tlumit bolest. Vyhodou NNT hodnoty
(mimo jiné) je, Ze pfipomina interindivi-
dudlni rozdily v Géincich analgetik, coz
je velmi dilezité mit na zfeteli pravé pfi
volbé analgetik v |ékarské praxi. Vysled-
ky zvefejnéné v oxfordskeé lize analgetik
svédci pro to, Ze nejvySsi pravdépodob-
nost analgetického Gcinku maji u akut-
nich (pooperacnich) bolesti nesteroidni
antirevmatika - antiflogistika (NSA),
kombinace paracetamolu s opioidy po-
dané ve vysokych (ale jeSté pfipust-
nych) davkach a metamizol (tab. €. 1,
skupina. 1). Samotna kyselina acetylsa-
licylova nebo paracetamol tlumily bolest
s mensi pravdépodobnosti nez vySe uve-
dena léciva, a to i v nejvysSich jednotli-
vych davkach (1000 mg, tab. €. 1, sku-
pina 2). Nejh(ife se v oxfordskeé lize
analgetik umistily samotné slabé opioi-
dy, tramadol se dostal do skupiny s NNT
4,1 - 6 (tab. ¢. 1, skupina 3), a to az

v davce 100 mg, samotny kodein

(60 mg) se podle meta - analyz nelisil
od placeba.

Oxfordska liga tak upresnuje nékteré do-
savadni vZité predstavy o G€innosti
analgetik. | kdyZ ma své meze (méfi spi-
Se pravdépodobnost, nez intenzitu anal-
getického Gcinku, vychazi z Géinki jed-
norazové aplikace analgetik

u pooperacni bolesti), stava se (spolu

s trojstupfiovym analgetickym Zebfickem
WHO) uréitym voditkem pro volbu anal-
getik pfi farmakoterapii akutni bolesti.
Dle klinickych zkuSenosti vSak je zfejmé,
Ze mnoha analgetika s nizkou Ucinnosti
u bolesti akutni dle NNT maji dobry
analgeticky efekt u bolesti chronické
(slabé opioidy). Vzhledem k mensi prav-
dépodobnosti analgetického plisobeni
samotnych slabych opioidi podle ox-
fordskeé ligy analgetik, radime zde sa-
motné slabé opioidy do 1. stupné (vedle
neopioidnich analgetik). ProtoZe prav-

dépodobnost analgetického pisobeni
slabych opioidil se podle meta - analyz
vyznamneé zvySuje pfi jejich kombinaci

s neopioidnimi analgetiky, uvadime tyto
kombinace ve druhém stupni - tak jak to
bylo v pivodnim (i pozdéjsich) analge-
tickych Zebfi¢cich WHO.

Neopioidni analgetika

Analgetika - antipyretika

» paracetamol/acetaminofen - v tera-
peutickych davkach (tj. max. 1000 mg
nejdfive po 4 h, max. 4 g denné) patfi

tika. Je také nejlevnéjsSim a gastroin-
testinalné Setrnym analgetikem. Dile-
Zité je ho vSak podat v dostatecné
davce, tj. 650 - 1000 mg pro dosi

u dospélého (u déti az 15 mg/kg pro
dosi). Paracetamol je jen vzacné pfis-
né kontraindikovan a Ize jej vyuZit

i v pribéhu gravidity.

Kyselina acetylsalicylova - jako anal-
getikum jiz byla vétSinou prekonana ji-
nymi Géinnéjsimi a nékdy i bezpetnéj-
§imi NSA, zejména ibuprofenem.
Maximalni denni davka z indikace 1é¢-
by bolesti je 3000 mg.

Bazické (nekyselé) pyrazolony - napf.
metamizol (500 - 1000 mg pro dosi

u dospélého, 4000 - 6000 mg pro die)
nebo propyfenazon. Pyrazolony maji
velmi dobrou analgetickou G¢innost
bez zavaznych gastrointestinalnich ri-
zik. Vzacné mohou zpUlsobit nebezpec-
né poruchy krvetvorby nebo anafylak-
tické Sokové reakce. Jejich pouzivani
nebyva doporucovano. Jde spiSe anal-
getika posledni volby a zejména nejsou
vhodné pro chronickou bolest.

Nesteroidni antiflogistika

a antirevmatika (NSA)

NSA tlumi bolest podle meta-analyz se
stejnou pravdépodobnosti jako morfin.
NSA Ize povaZovat za velmi (i¢inna anal-
getika. Dosavadni poznatky svéd¢i pro
to, Ze analgeticka Gcinnost Cetnych NSA
se v priiméru pfilis nelisi (u jednotlivych
pacientd se vSak m(iZe znacné liSit).
Analgeticky efekt NSA je zavisly na veli-
kosti davky. Dalsi vyhodnou vlastnosti

u NSA je minimalni tolerance i pfi dlou-
hodobém pouzivani a neexistence fyzic-
ké zavislosti.

Jednou z hlavnich nevyhod NSA je riziko
zévaznych gastrointestinalnich nezadou-
cich ucinkd, zejména krvaceni do travi-
ciho traktu. To je zvySené nejen u viedo-
vé choroby a po vysSich davkach, ale




Rozdily mezi akutni a chronickou bolesti

Akutni bolest

Chronicka bolest

Charakter Symptom

Syndrom,
onemocnéni sui generis

Biologicky vyznam

Pozitivni, signal nemoci,
obrana organizmu

Negativni, Skodlivy,
destruktivni

Patofyziologické mechanizmy  Relativné jednoduché

Komplexni, slozité

Vegetativni odpovéd

Bezprostfedni, kratkodoba,
1 tonus sympatiku,
stresova reakce

UdrZovana, nevyrazna

Psychicka reakce Anxieta

Deprese

Chovani Ochranné, reaktivni

Naucené, bolestivé

Lécbu urcuje a fidi

Praktik, specialista

Algeziolog, tym odbornik{

Rozsah terapie

Monomodalni,
farmakoterapie je klicova

Multimodalni,
biopsychosocialni, komplexni

Farmakoterapie Analgetika

Analgetika,
adjuvantni a pomocné Iéky

Analgeticky efekt Vyrazny
farmakoterapie

Casto nevyrazny

Strategie farmakoterapie ,Step down*

dle WHO analgetického Zebficku

»Step up*

i u starSich osob (nad 65 let), pfi sou-
¢asném podavani kortikoid(i, antikoagu-
lancii nebo dalSich NSA. Kromé toho
zvySuji NSA u senior ponékud riziko za-
vaznych kardiovaskularnich nezadoucich
GCinkh (infarktu myokardu, iktu, hyper-
tenze) a poskozeni ledvin. Proto se do-
porucuje davat u senior(i pfednost para-
cetamolu, opioidlim, pfipadné jejich
kombinaci pred NSA. Relativni riziko za-
vaznych gastrointestinalnich nezadou-
cich Géinkd je u rdznych NSA rlizné (ma-
Ze byt minimalni az vysoké). Je
minimalni u nejnovéjSich NSA, selektiv-
nich inhibitor COX-2 (koxiby napf. rofe-
coxib, parecoxib) a nejvétsi u starsich,
klasickych NSA, které tlumi COX-1

i COX-2 (neselektivni inhibitory COX),

i kdyZ i mezi nimi jsou znacné rozdily (ne-
jmensi riziko ma ibuprofen). U tzv. pred-
nostnich (preferencnich, ¢astecné selek-
tivnich) inhibitori COX-2, které tlumi
COX-2 mnohem vice nez COX-1 (napf.
nimesulid), se pfedpoklada mensi riziko
GI NU ne7 u starsich NSA neselektivnich
inhibitor COX.Pfi indikaci NSA je tfeba
vzdy zvazit gastrointestinalni a kardiova-
skularni rizika a pfipadné pfidat k terapii
gastroprotekticni (omeprazol) nebo kar-
dioprotektivni [é¢bu.

Neselektivni inhibitory COX
(starsi, klasicka NSA):
» Ibuprofen - je gastrointestinalné nej-

SetrnéjSim klasickym NSA (v davkach
do 1200 mg/den). Relativni riziko Gl
krvaceni po nejméné tfiimésiénim po-
davani ibuprofenu bylo 2,0. Tlumi bo-
lest s vysokou pravdépodobnosti, a to
jiz ve volné prodejné davce 200 mg.
Dos.max. pro die - 2400 mg.
Diklofenak - je nékdy povazovan za
analgeticky Gcinnéjsi nez ibuprofen. To
vSak plati spiSe pro uréitého konkrétni-
ho pacienta, neZ obecné: v lize anal-
getik (tab. ¢. 1) byly nejcastéji pouzi-
vané davky ibuprofenu (400 mg)

a diklofenaku (50 mg) stejné Gcinné.
Diklofenak patfi mezi klasickd NSA

s menSim rizikem krvaceni z peptické-
ho viedu (relativni riziko 4,2). Dillezité
je rozliSovat, zda jde o pfipravky s nor-
malnim, bezprostfednim Gplnym uvol-
nénim G¢inné latky (IR forma), které
maji rychly nastup Gcinku, ale tlumi
bolest jen nékolik hodin, nebo o retar-
dované pripravky s postupnym (Fize-
nym) uvoliovanim acinné latky (SR

a CR formy). Peroralni pfipravky s po-
stupnym uvolfiovanim mivaji (aZ na vy-
jimky) pomalejsi nastup acinku. Jsou
dostupné i farmaceutické formule se
slozkou IR (25 mg) i SR (50 mg), kde
se uplatiuje jak rychly nastup, tak

i dostatecné dlouhé trvani (az 24 h)
analgetického Gc€inku. PFipravky s fize-
nym uvolfiovanim diklofenaku plsobi
24 h. Dos.max. pro die - 150 mg.

Piroxikam - ma na rozdil od ostatnich
NSA velmi dlouhy polocas eliminace
(prdmérné 50 h), coZ sice umozZiuje
delSi trvani acinku, ale je také spojeno
s pomalejSim nastupem hladin a Géin-
ku a delSi trvanim dosaZeni ustalenych
hladin (nékolik dni). Komplex piroxika-
mu s beta - cyklodextrinem ma rych-
lejSi disoluci. Piroxikam je vice Gl rizi-
kovy (relativni riziko GI krvaceni bylo
13,7). Dos.max. pro die - 20 mg.
Kyselina tiaprofenova - analgeticky
efektivni, dos.max.pro die - 900 mg.
Naproxen - ma ponékud delSi polo-
¢as (13 h) nez vétsina ostatnich kla-
sickych NSA a patfi v nékterych ze-
mich k nejpouZivanéjSim NSA. Ma
stfedni riziko Gl krvaceni (relativni rizi-
ko 9,1). Dos.max. pro die - 1000 mg.
Ketoprofen - G¢inny je pravotoCivy
dexketoprofen, méa rychlejsi nastup
Ucinku. Ketoprofen byva analgeticky
Gcinny, ma vsak i vysoké riziko Gl kr-
vaceni (relativni riziko 23,7).
Dos.max. pro die - 300 mg.
Indometacin - silny analgeticky G¢i-
nek, vysoké riziko GIT krvaceni, ne-
vhodny pro chronické uZivani, dos.
max. pro die - 200 mg kratkodobé.

Prednostni COX-2 inhibitory

» Nimesulid - dobry analgeticky efekt
(jeho NNT neni znamo), neni vSak pro-
sty Gl nezadoucich Gcinkl. Hepatoto-
Xxicita nebyla potvrzena. Dos.max. pro
die - 200 mg.
Meloxikam - dle SPC (Souhrnu Gdaj
0 pfipravku) uréen pouze pro revmatic-
ké choroby, v zahranici se vSak pouzi-
va i u dalSich bolesti. Dos.max. pro die
- 15 mg. Vyhodou je dlouhy polocas
umoZziiujici davkovani 1x denné, ne-
vyhodou pomaly nastup tcinku.

Selektivni COX-2 inhibitory

Selektivni inhibitory cyklooxygenazy 2
(COX-2) - koxiby - tlumi bolest s podob-
né vysokou pravdépodobnosti jako ne-
selektivni klasicka NSA, avSak na rozdil

citu, ktera se nékdy témér nelisi od pla-
ceba. Nicméné koxiby jsou kontraindiko-
vany u pacienti s aktivni peptickou
viedovou chorobou. V posledni dobé je
pomeér terapeutického prospéchu a rizi-
ka koxibd prehodnocovan. Pro zavazné
nezadouci Gc¢inky (kardiovaskularni ne-
bo kozni) byly z trhu stazeny rofekoxib

a valdekoxib. V soucasné dobé jsou na
trhu tfi koxiby - celekoxib, parekoxib
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a etorikoxib. Celekoxib a etoricoxib jsou

urceny pro Iéébu revmatoidni artritidy

a osteoartrozy.

» Parekoxib - je zatim jedinym injekc-
nim koxibem. Je uréen pro Iéébu poo-
peracni bolesti.

» Etorikoxib - nejrychlejsi nastup acin-
ku ze skupiny COX-2 inhibitordl, indi-
kovany u akutniho dnavého zachvatu.

Opioidni analgetika
Farmakologicky Gc¢inek opioidnich anal-
getik se rozviji obsazenim opioidnich re-

cinek, ale opioidy maji na lidsky orga-
nizmus komplexni vliv.

U lidi se uplatnuji tfi druhy opioidnich re-
ceptorli: u, k a &, pricemz jesté mohou
existovat jejich podtypy (napf. u1 a p2).
Opioidni analgetika se liSi ve své afinité

a vnitini aktivité vici témto receptorim,

a samoziejmé i ve svych farmakokinetic-
kych vlastnostech. To miZe byt pfi¢inou
vysoké variability v individualni odpovédi
na opioidy a zaroven podkladem pro pro-
vedeni tzv. rotace (zdmény jednoho opioi-
du druhym pro nesnasenlivost nebo nedo-
stateénou G¢innost prvniho). Opioidni
analgetika patfi podobné jako paraceta-

idy nejsou toxické pro parenchymatdzni or-
gany a hematopoezu. Mohou sice zplsobit
riizné nezadouci Géinky (nevolnost, zvrace-
ni, sedace, dezorientace, pruritus, obsti-
pace), ale témér zadny z nich pfi adekvat-
nim terapeutickém postupu neohrozuje
Zivot pacienta. Riziko vzniku psychickeé za-
vislosti (Iékova, chemicka zavislost, toxiko-
manie) u pacientd bez anamnézy abuzu
(alkohol, psychofarmaka, jina zavislost) je
nizké. Kazdy pacient dlouhodobé léceny
opioidy vSak musi byt povaZovan za fyzicky
zavislého. Tzn. pfi nahlém vysazeni je riziko
vzniku abstinenéniho syndromu. Vznik to-
lerance na analgeticky (cinek neni vazny
problém Iécby opioidy. Opioidy Ize pfi in-
tenzivni bolesti podavat i v pribéhu gravi-
dity. Pro plod je rizikové perinatalni obdo-
bi, kdy je nebezpegi litlumu dechového
centra. DalSim rizikem pro plod je dlouho-
dobé uzivani opioid(i matkou (jako u toxi-
komanie), kdy je nutno pocitat s fyzickou
zavislosti novorozence.

Slabé opioidy

Ve srovnani se silnymi opioidy maji sice
slabsi analgeticky efekt, ale s jejich ved-
lejSimi Gcinky (nevolnost, obstipace,
ovlivnéni kognitivnich funkci atd.) je nut-
no rovnéz pocitat. Farmakologicky jde
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o0 slabé , agonisty (tramadol, kodein,
dihydrokodein) nebo smiSené agonisty -
antagonisty s parcialni aktivitou na

a k receptorech (pentazocin, butorfa-

nol, nalbufin). PouZiti agonist(i - anta-

gonistl a parcialnich agonistl mize byt
limitovano stropovym efektem.V Ceské
republice jsou v soucasné dobé k dispo-
zici tyto slabé opioidy:

» Tramadol - jeho hlavni vyhodou je re-
lativné nizké riziko zacpy, vzniku zavis-
losti, dobra biologicka dostupnost po
peroralni aplikaci a velky pocet Iéko-
vych forem. Néktefi pacienti vSak po
ném mivaji zavraté nebo nauzeu,
vzacnéji i jiné nezadouci Géinky. Bo-
huZel analgeticka aktivita samotného
tramadolu miZe byt mnohdy nedosta-
te€na. Jak ukazal posledni vyzkum
analgeticky icinek tramadolu se vSak
da podstatné zvySit sou¢asnym poda-
vanim paracetamolu. Kombinace pa-
racetamolu (650 mg) s tramadolem
(75 mg) se vyborné umistila v lize
analgetik (tab. ¢. 1, skupina 1).
Dos.max pro die - 600 mg.

Kodein - je analgeticky pomérné sla-
by, a proto se pouZziva prakticky jen

v kombinacich, nejlépe s paracetamo-
lem. Dostateénou davkou u dospélé-
ho je alespon 650 mg paracetamolu
+ 60 mg kodeinu (tab. ¢. 1, skupina
2). Kombinace 1000 mg paracetamo-
lu + 60 mg kodeinu se dostala dokon-
ce na predni mista ligy analgetik (tab.
C. 1, skupina 1). Dos.max. pro die -
240 mg.

Dihydrokodein - jeho analgeticka
ucinnost je vSak po peroralni aplikaci
obdobna jako u samotného kodeinu.
Maximalni racionalni dos. pro die -
360 mg.

Pentazocin, butorfanol a nalbufin -
jsou uréeny pro akutni nebo kratkodou
bolest, nejsou vhodné pro chronickou
bolest. Patfi mezi tzv. smiSené agonis-
ty - antagonisty (aktivuji kappa recen-
tory ale antagonizuji mi receptory)

a maji malou biologickou dostupnost
per os, takze se musi podavat paren-
teralné s vyjimkou pentazocinu. U této
skupiny se uplatiuje stropovy efekt
(dalSi zvySovani davek nezvysi analge-
ticky efekt, pouze nezadouci Gcinky).

Silné opioidy

Silné opioidy jsou pInymi agonisty na
u receptorech a jsou uréeny pro silné,
neztisitelné bolesti, které nelze dosta-
te¢né zmirnit neopioidnimi analgetiky

nebo slabymi opioidy. Maximalni denni

davky silnych opioid{ nejsou uréeny

a nejsou limitovany stropovym efektem.

Postup urcuji pravidla pro |1éGbu opioidy

u CHNNB (viz. vy3e). V Ceské republice

jsou v soucasné dobé k dispozici tyto

opioidy:

» Morfin - je klasickym standardem
v 16Ebé silné bolesti. Injekéni forma je
vhodna pro [éCbu silné akutni bolesti,
per os SR formy s postupnym uvolfo-
vanim pusobici 12 h nebo a7 24 h
jsou urceny pro chronickou bolest. Pro
IéCbu prilomové bolesti je vhodny
morfin s bezprostrednim uvolfiovanim
(IR forma).
Fentanyl v transdermalnim terapeu-
tickém systému - vhodny pro l1é¢bu
silné chronické bolesti. Transdermalni
aplikace prostfednictvim depa (rezer-
voaru) umisténého v naplasti, nebo

rapeuticky vyhodnéjsi matrixové na-
plasti, zajistuje tfidenni psobeni. Vy-
hodou lécby fentanylem v TTS je velmi
stabilni plasmaticka koncentrace fen-
tanylu. Ve srovnani s jinymi opioidy
byl u fentanylu v této Iékové formé za-

Hydromorfon - efektivni u agonista,

v p.o. formé je urcen pro |éCbu NB, Ize
jej uplatnit obecné v ramci rotace opi-
oidd.

Oxykodon - systém s fizenym uvolfo-
vanim, dalSi silny opioid pro Iécbu sil-
né CHNNB a v nékterych pfipadech

i AB.

Buprenorfin - z farmakologického
hlediska se jedna o parcialniho agoni-
stu na mi receptorech a antagonistu
na kappa receptorech. Presto je fazen
do skupiny silnych opioidi, nebot vys-
Si davky jsou ekvianalgetické jinym
silnym opioidim. Trvani Géinku je 6 -
8 h (injekeni a sublingvalni forma).
Preskripce buprenorfinu je nyni vaza-
na na recepty s modrym pruhem.

V transdermalni formé (systém TDS)
se aplikuje na 72 hod. Sublingvalni
forma je pfi [é¢bé TDS buprenorfinem
vhodna pro prillomovou bolest. Tento
opioid Ize uzit i v ramci rotace silnych
opioidd (pokud nejde o rezim s vyso-
kou denni davkou opioidu). Dos.max.
dle SPC je 140 ug/h, ale tato davka
ma vyznam doporuceni. Neni zcela
jasné, jaky je klinicky vyznam stropo-
vého efektu.

Pethidin/meperidin - ma ve srovnani
s morfinem nizsi spazmogenni efekt,




je tudiz vhodnéjsi u akutni kolikovité
bolesti. Pethidin vSak ma kratSi trvani
Gcinku (2 h) a navic neni vhodny pro
chronickou |éCbu, protoZe se pfi ni
muZze hromadit toxicky metabolit nor-
pethidin zpdsobujici tfes, myoklony,
neklid az krece. Je také tfeba vyvaro-
vat se interakce pethidinu s inhibitory
monoaminooxydazy, kdy hrozi nebez-
pecné poruchy CNS (koma nebo exci-
tace), vyrazné zmény krevniho tlaku

a Cinnosti srdce a hyperpyrexie.

» Piritramid - v injekéni formé vhodny
pro silnou akutni bolesti (pooperacni
analgezie). Jeho Gcinek trva ponékud
déle (4 - 6 h), nez u pethidinu, sna-
Senlivost je statisticky podobna jako
u jinych opioidi, snad zplsobuje mé-
né éasto zvraceni.

» Opioidy sufentanil, alfentanil a remi-
fentanil je moZno podavat pouze
v anesteziologickém prostfedi. Metha-
don, opioid se specifickymi vlastnost-
mi, je v CR zatim ur&en jen pro detoxi-
fikaGni IéCbu psychické zavislosti na
opioidy ve specializovanych centrech.

Adjuvantni analgetika (AA)
Jedna se o skupinu Iékd, primarné urce-
nou pro jinou indikaci neZ je bolest (epi-
lepsie, deprese atd.). AA se uZzivaji pro
svlj analgeticky efekt samostatné nebo
jako doplnék pfi zakladni analgetické
medikaci. Portenoy déli adjuvantni anal-
getika na 4 zakladni velké skupiny:
» Viceticelova AA - pisobi adjuvantné
u vetsiny typd chronické bolesti.
> Antidepresiva (AD) I. generace -
amitriptylin, titracni podavani,
maximalné do 100mg denné, riziko
anticholinergnich projevi, kontra-
indikace - glaukom, hypertrofie
prostaty, arytmie. clomipramin,
nizsi anticholinergni projevy, stejné
davkovani. dosulepin, dobfe sna-
Sen, do 150 mg denné. AD Il. a lll.
generace - maprotilin, fluoxetin,
paroxetin, citalopram - jsou indiko-
vana v pripadé zvySeného rizika AD
I. generace. AD lIl. generace
(SSRI) nizsi vlastni analgeticky
efekt nez AD I. generace. AD typu
SNRI - venlafaxin, je analgeticky
Gcinnéjsi nez AD typu SSRI, poda-
va se v jedné denni davce 75 -
150mg. Pro indikaci Algicka forma
diabetické polyneuropatie je moz-
no pouzit duloxetin.
> a 2 - adrenergni agonisté - kloni-
din, tizanidin mohou byt G¢inné

u chronickeé refrakterni bolesti
s dysfunkci sympatiku. Klonidin po-
tlacuje projevy abstinencniho syn-
dromu.
> Kortikosteroidy - mivaji podpirny
efekt u nékterych typt chronické
refrakterni bolesti - metylprednizo-
lon, dexametazon v ekvivalentnich
davkach v poc¢atecni narazové dav-
ce a nasledné udrzovaci. Riziko iri-
tace GIT, poruchy tolerance glukozy,
koagulopatie, osteoporozy atd.
» AA pro neuropatickou bolest
> Antikonvulziva a GABA agonisté -
karbamazepin do 1600 mg pro
die, kyselina valproova do
1000 mg pro die, gabapentin do
3600 mg pro die, pregabalin 150
- 300 mg pro die (vyhodny bezpec-
nostni profil, nizky vyskyt Iékovych
interakci a efektivita jsou faktory,
pro které jsou gabapentin a prega-
balin uvadény jako antikonvulziva
prvni volby pro neuropatickou bo-
lest), klonazepam do 3 mg pro
die.
> Lokalni anestetika - mexiletin, me-
sokain v pomalé infuzi.
> Kalcitonin - byva efektivni u boles-
ti udrZované sympatikem a u bo-
lesti pri osteoporoze.
> Sympatolytika - prazesin, fenoxy-
benzamin - pri dysfunkci sympatiku.
» AA pro muskuloskeletanni bolest -
centralni myorelaxancia mohou mit
analgeticky efekt zejména u nékterych
typl akutnich bolesti zad.
» AA pro nadorovou bolest - viz dopo-
ruceny postup pro farmakoterapii na-
dorové bolesti.

Pomocna léciva

Jsou to IéCiva pouzivand k prevenci

a |écbé nezadoucich Géinkl analgetik.
Antiemetika

Zahéjeni 1écby opioidy byva u vnimavych
jedinci spojeno s vyskytem nauzey

a zvraceni. Pacient, u kterého je zahajo-
vana lécba opioidy, by mél mit k dispozici
antiemetikum. Tam, kde je pozitivni ana-
mnéza nevolnosti v souvislosti s opioidy
Ci vyskyt kinetozy, by podani antiemetik
mélo byt zahajeno soucasné s opioidy.
Vhodny je metoklopramid 3 x 1 tbl

a 10 mg, haloperidol 2 x 5 kapek

(0,5 mg), thiethylperazin 2 x 6,5 mg,
event. 2 x Cipek. Pfi nedostatecném efek-
tu a nutnosti podavat opioidy pfipadaji

v ivahu i inhibitory 5 - HT3 receptori -
ondansetron, tropisetron, granisetron.

Laxativa

Pravidelny problém IéCby opioidy pfed-
stavuje obstipace, zpravidla vyraznéjsi
u p.o. opioidl. Vedle Gpravy diety (do-
statek zeleniny, ovoce, kompoty, kysané
mlécné produkty, tekutiny) jsou casto

ticka laxativa - laktuléza 3 x 1 az 2 Izice.
DalSi moznosti jsou stimulacni laxativa -
sena, bisakodyl, dale pikosulfat sodny,
parafinové projimadlo, glycerinovy ¢i-
pek. Je vhodné laxativa stfidat.
Gastroprotektiva

Riziko vzniku ulcerogennich defekt(

a zavazného krvaceni do GIT v souvislos-
ti s podavanim NSA mizZe snizit soucas-
né podani antagonistl H2 receptor,
ale predevsim inhibitor(i protonové
pumpy. Pfi chronickém podavani NSA

a pfi zvySeném riziku gastropatie (pozi-
tivni anamneza, kortikoidy, antikoagu-
lancia) je vhodné souc¢asné podavani
omeprazolu 1 x az 2 x denné 20 mg.

U podavani antagonistli H2 receptord
neni tento protektivni G¢inek tak spoleh-
livy (ranitidin, famotidin).
Psychostimulancia

U nékterych jedincl nelze dosdhnout
efektivni analgezie opioidy, jelikoZ dfive
nastupuje sedativni efekt a deprese kog-
nitivnich funkci. Urcitym feSenim mize
byt uZiti psychostimulancii - kofein ($a-
lek kavy), event. methylfenidat 2 x 1 tbl.
Antipruriginoza

Pfi svédivce v souvislosti s podavanim
opioidd miZe byt pfinosné podani redu-
kované davky antihistaminika - napf. bi-
sulepin 2 x 1 tbl.

Ekvianalgetické davky opioidi
Zakladnim porovnavacim parametrem je
analgezie navozena 10 mg morfinu s.c.
Prepocet ma orientac¢ni hodnotu a je
nutno brat v tvahu ¢etné interindividu-
alni diference (vék, aktudlni bolest, ved-
lejSi efekty, vnimavost na opioidy, cestu
podani, opioid na ktery se rotuje - viz
metadon - apod.). Podle toho je vhodné
vypoctenou davku jeSté prizplsobit.

Metodické pokyny v tomto znéni byly
schvéleny vybory SSLB CLS JEP, COS
CLS JEP a SVL CLS JEP, CSARIM CLS JEP
a CSEKFT CLS JEP.
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odborny Easopis praktickych lékaii IR D

Nemocny
po akutnim zanétu jater

Prof. MUDr. Marie Brodanova, DrSc.
. interni klinika 1. LF UK, Praha

Souhrn:
Nemocni s akutni virovou hepatitidou jsou hospitalizovani na infeké-
nim oddéleni. Pak jsou v péci nejcastéji tohoto pracovisté. Ale je za-
kladni chybou, pokud se tak déje bez spoluprace praktického Iékare.
Ten proto musi byt dobre informovan o dalSim pribéhu a spoluiicast-
nit se dalSich opatieni. Jeho ordinaci navstévuji jednak nemocni s ne-
zavaZnymi stavy po hepatitidé - s posthepatitickym syndromem nebo
hyperbilirubinémii. V téchto pripadech je hlavni tilohou predevsim vy-
svétleni a zklidnéni nemocného. Ale ani to nesmime podcenit, proto-
Ze fada nemocnych je neurotizovana zbyteénymi obavami. Akutni he-
patitida A nevede k chronicité. K zavaznym diisledkiim miiZe vést
hepatitida B a hlavné C, ktera je dnes jednou z nejcastéjsich pricin
chronické hepatitidy, jaterni cirhozy ¢i hepatocelularniho karcinomu.
Navic u vétsiny z nich probéhne akutni faze asymptomaticky a je od-
halena pozdéji. OSetfujici IékaF na tuto mozZnost musi myslet vidy,
hlavné pfi zvySeni ALT. Priikaz pozitivity antiHCV je diikazem infekce
a diivodem poslani nemocného na specializované pracovisté, které
rozhodne o terapii. Stejné je tomu u nemocného s chronickou virovou
infekci virem hepatitidy B ve fazi replikace viru. PFi podezieni ¢i diag-
noze virové infekce jater je nutno nemocného dobfe poucit a zvaiit,
zda spliiuje podminky soucasné utocné lécby. Proto jsou uvedena po-
tiebna kriteria. V terapii jsou zakladnimi Iéky interferony, antivirotika
a jejich kombinace. | o jejich podavani jsou poskytnuty zakladni infor-
mace. Dobré hepatologické pracovisté si vazZi spoluprace s praktic-
kym lékafem, protoZe jen tak je moZno zlepsit stale neuspokojivé lé-
cebné vysledky. Doufejme, Ze vyvoj mozZnosti terapie virovych
hepatitid neni ukoncen a Ze budeme mit brzy k dispozici Iéky, které
pfinesou zakladni zménu v terapii a prognoze nasich nemocnych.

Klicova slova:
chronicka hepatitida, jaterni cirhdza, hepatocelularni karcinom,
posthepatiticky syndrom, posthepatiticka hyperbilirubinémie,
interferony, lamivudin, ribavirin

 Uvod

musi obsahovat vSechny dilezité ddaje

V CR je nemocny s akutnim zanétem jater
hospitalizovan na infekénim oddéleni, a to
nejméné 14 dni. Pfi odchodu dostavé pro-
poustéci Iékarskou zpravu a s tou navstivi
svého lékare. Zprdva ma byt struéna, ale

predevsim o etiologii, pribéhu, vyvoji labo-
ratornich nalezli, samoziejmé o terapii

a navrhovaném dal$im postupu. LékafF, ke
kterému nemocny pfichazi, by mél z uvede-
ného vyvodit, jaky bude asi dalsi priibéh

a jaka event. nebezpedi nemocného ohro-
Zuji. Pro praxi je dllezZity poznatek, Ze kli-
nicky pribéh akutnich virovych hepatitid
neni prognostickym kritériem dalSiho osu-
du nemocného. Snad jen spiSe nevyrazny
(pfipadné zcela prehlédnuty) priibéh akut-
niho stadia ohroZuje nemocného precho-
dem v chronicitu Castéji (16, 19). Prognos-
ticky vjznam nema ikterus, ktery je pro
nemocného Casto dlikazem, o jak tézké
onemocnéni Slo. Toto sdéleni neni mysleno
jako detailni informace o soudobych dia-
gnostickych a I1éGebnych moznostech 1éce-
ni chronickych virovych jaternich Iézi, ale
jako struéna informace, na co mé lékar
myslet, co je nezadvaznym, i kdyZ tfeba aty-
pickym priibéhem a co naopak upozoriuje
na spise nepfiznivy vyvoj s moznosti rozvo-
je i Zivot ohroZujicich komplikaci. K Iékafi
prichazeji i nemocni, ktefi viibec netusi, Ze
akutni virovy zanét jater prodélali. Od
asymptomaticky probéhlé hepatitidy, ze-
jména virové C, mlize uplynout i mnoho let,
kdy nemocni neméli obtize a prichazeji jiz
s pokro€ilym nalezem s objevenim se pfi-
znakd, které nemocného prekvapily a vyle-
kaly a které svédéi tfeba jiz pro jaterni cir-
hézu nebo hepatocelularni karcinom
(HCC). Jindy zjistime zndmky chronického
jaterniho postiZeni pfi ndhodném vySetfeni
zjiného dlivodu (napt. pred operaci, pfi
Uraze, vstupnich a preventivnich prohlid-
kach), nejCastéji ve formé zvySeni sérovych
aminotransferdz. | v téchto pfipadech mu-
sime jiz v prvni linii rozhodnout, o jak z&-
vazné poskozeni jater jde a jakd budou
dalsi opatreni.

Lékar v kazdodenni praxi ma pak povinnost
indikovat vySetfeni, musi je umét dobfe in-
terpretovat a dle toho vyvodit, zda si pone-
chéa nemocného ve své péci nebo jej nao-
pak radéji posle na odborné hepatologické
pracovisté. Toto rozhodnuti je pro nemoc-
ného dilezité, vyZaduje dobrou znalost
pfedchorobi nemocného (v tom ma prak-
ticky lékaf vyhodu proti jednorazovému vy-
Setfeni u odbornika), zna jeho zplsob Zivo-
tospravy (alkoholismus), rodinné zazemi

i ochotu ke spoluprdaci. Rozhodnuti je sa-
moziejmé naroc¢né na ¢as, ale nesmi byt
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Mechanismus vzniku chronické posthepatitické léze
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proto zanedbano. Lékaf musi mit €as upo-
zornit nemocného na mozné komplikace
nejen pro ného samého, ale i pro ¢leny ro-
diny, partnery apod. Na druhé strané neni
Zadouci vstupni diagnézu oddalovat, proto-
Ze Gasova ztrata se mliZze pozdéji projevit
nepfiznivé. Nejcastéjsi chybou byva, ze vy-
Setfeni jsou nékolikrat opakovana.

Nasledky akutnich virovych
zanétu jater

VétSina nemocnych, zejména po hepatitidé

A a B se zcela uzdravi. | histologicky nélez se

upravi ad integrum a nemocny je prislusnymi

protilatkami chranén po cely Zivot proti rein-
fekei. Ale u uréitého procenta se mohou ob-
jevit nasledky, které podle vyznamu délime
na benigni a zavazné.

K benignim pocitame:

» Posthepatiticky syndrom - tvofi jej fada
pfiznak, které trvaji obvykle tydny az
mésice. Nemocni si stéZuji na zvySenou
Ginavnost, nevykonnost, neschopnost
soustredit se. Trpi stavy strachu az lz-
kosti, jsou ladéni depresivné, mivaji po-
ruchy spanku. Jindy jsou ndpadné pfi-
znaky neurovegetativni lability, navaly
horka, poceni, palpitace, ¢i prevladaji
pfiznaky dyspepsie, stfidava chut k jidlu,
nesnasenlivost nékterych jidel, hlavné
tuénych, ale i alkoholu. Pocity tlaku az
bolesti pod pravym oblokem Zebernim
jsou nemocnym vysvétlovany jako ,zluc-
nikové“. Jsou-li ndpadné, pak mluvime
0 posthepatitickém syndromu Zlucovych
cest. Uvedené obtiZe rizného typu byvaiji
nejéastéji u tzkostnych, peélivych ne-
mocnych, ktefi jsou 0 mozZnostech zavaz-
nych nasledkl hepatitid informovani
a boji se jich. Objektivni a laboratorni
nalezy jsou normalni. Terapie spociva ve
vysvétleni, uklidnéni nemocného. Nékdy
je vitany kratkodoby odpo€inek mimo ro-
dinu. Lazné by byly vitany, ale obvykle se
nam je nepodafi zajistit. U Gpornéjsich
stavi ordinujeme malou davku sedativa
Ci ataraktika, hlavné na noc.

» Posthepatiticka hyperbilirubinémie je
obdobou familidrni hyperbilirubinémie
Gilbertova typu (juvenilni Zloutenka, in-
termitentni hyperbilirubinémie). Je cha-
rakterizovana chronickym nevelkym zvy-
Senim nekonjugovaného bilirubinu v séru
bez pfitomnosti bilirubinu v mogi, bez hy-
perhemolyzy a dalSich zndmek jaterniho
onemocnéni. Hladiny bilirubinu kolisaji,
typicky v zavislosti na hladovéni, psychic-
ké ¢i fyzické zatézi, interkurentni infekci,
operaci.

Pficinou je snizeni aktivity enzymu pro konju-
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tabulka ¢. 1

Informace nemocnému s chronickou infekci HBV

Proti radam nemocnym s chronickou infekci HCV nutno zdtraznit:
(viz tab. 2)

>

Mame k disposici i¢inné ockovani - zejména pro ¢leny rodiny,
partnery

Onemocnéni obvykle probiha rychleji nez infekce HCV

Sexudlni pfenos je ¢astéjsi - chranény sex je vhodny

Nezapomenout na riziko pro novorozence u matek HBsAg" a
hlavné HBeAg" zajistit véas potfebnd opatfeni po porodu

Drogové zavisli jsou Casto infikovani i HCV, pfipadné HIV

Faktory ovliviujici ic¢innost Ié¢by chronické
infekce HBV interferony

Informace nemocnému s chronickou infekci HCV

Pfiznivé faktory Nepfiznivé faktory

Zena muZ

infekce v dospélosti infekce v détstvi

infekce ziskana pred kratkou infekce ziskana pred delSi dobou

dobou

bez jaterni cirhdzy jiz s prestavbou jater

HBeAg pozitivni
nizka hladina HBV DNA v séru

infekce mutantou HBeAg- minus
vysoka hladina HBV DNA v séru
nizka aktivita ALT

vysoka aktivita ALT

vysokd aktivita histologicka nizkd aktivita histologicka

imunosuprimovany jedinec (Iéky!)
antiHDV pozitivita

dobra imunitni odpovéd

>

Infekce se prenasi krvi nemocného - opatrné pfi oSetfovani
ran, kryt oteviena poranéni

HCV se nepfendsi libanim, kychanim apod., pokud nedojde
k odérkam

Nemame k disposici Zaddnou ochranu proti HCV - nenf vakcina
ani sérum

Je vhodné, aby se nemocni nechali ockovat proti hepatitidé B

a A pokud nemaiji protilatky

Onemocnéni obvykle progreduje pomalu - cirhdza vznika po 20 - 30
létech
predpovédét individudlni pribéh neumime

Nositelé HCV nesméji byt darci krve, organii, tkané ani sper-
matu

Sexualni pfenos je méné casty nez u HBV - (5 % u stabilnich
a monogamnich pard)

Riziko pfenosu z matky na dité existuje, neni ¢asté

Kojeni je mozné

DiileZita jsou hygienicka opatieni v rodiné - nepouzivat spolec-
né zubni kartacky, potfeby pro holeni

»>

Drogové zavisli nemocni jsou ¢asto nositeli i HBV, pripadné HIV,
je tfeba je ziskat pro spolupréci nejen s Iékafem ale i s protidrogo-

tabulka ¢. 4

Kontraindikace Iécby interferony
u chronickych virovych infekci

» precitlivElost na pfipravek

» neurologické &i psychiatrické onemocnéni - nezvladnutelné de-
prese, EP

» t87ké, pokrocilé formy onemocnéni (dekompenzované cirhéza)

» imunosuprimované stavy (spontanni i polékové), HIV pozitivita

» autoimunni choroby (autoimunitni hepatitida, tyreopatie, LE)

» trombocytopenie pod 50 - 70 x 109/1

» leukopenie pod 1,2 x 109/1

» aktivni toxikomanie (nespoluprace)

» chronicky alkoholismus

» gravidita, laktace

» organové transplantace s vyjimkou transplantace jater

vym centrem

abstinovat

» Alkoholismus zhorSuje a zrychluje priibéh onemocnéni - proto

» jina terminalni nebo Zivot ohroZujici onemocnéni

» relativni: vék nad 65 let

gaci bilirubinu v jatrech. Nelisi se od forem
vrozenych, familidrnich, je mozné, ze byla
pritomna jiz pred akutni hepatitidou, jen ne-
byla diagnostikovana. Nemocni s touto poru-
chou jsou bud zcela bez obtizi, nebo maji
podobné pfiznaky jak byly uvedeny u posthe-
patitického syndromu. V objektivnim nélezu
mizZeme najit subikterus sklér. Laboratorné
je zvySena hladina nekonjugovaného bilirubi-
nu v séru, ostatni nalezy jsou normalni. So-
nograficky nékdy byva popisovana vyssi
echogenita sleziny.

Poruchu pomUze objasnit test s hladoveé-
nim (hyperbilirubinémie stoupa po dvou
dnech snizeni energetického pfijmu na

1680 J/den = 400 kcal/den) nebo naopak
po fenobarbitalu (200 mg/den) se hladina
bilirubinu diky enzymové indukci snizi. Ja-
terni biopsie neni pfinosem.

Terapie neni nutnd. Fyzickou zatéz si fidi
nemocny podle své tolerance. Dietni opat-
feni jsou zbyteéna. Hlavnim opatfenim je
vysvétleni nezavaznosti poruchy a upozor-
néni, Ze jakakoliv zatéZ mlze ikterus pro-
hloubit. Proto ma nemocny tuto diagnézu
znat, aby nebylo zbyteéné opakované uva-
Zovéano o akutni hepatitidé. Antikoncepci
povolujeme. Ockovani proti hepatitidam

A a B je Zadouci. Dnes se diskutuje i 0 tom,
Ze hyperbilirubinémie je pro organismus

vyhodna svym pfiznivym ovlivnénim oxida-
tivnich pochodd.

Zavainé

disledky
Chronicka hepatitida - jaterni cirhdza
Hepatitida A
Nevede k chronickému zavaznému poskoze-
ni jater s vyjimkou u nemocnych imunosupri-
movanych. Prikazem prodélani hepatitidy
A je prlikaz antiHAV protilatek IgG. Jsou jen
dlkazem probéhlé infekce, ne chronicity.
Chrani nemocného celoZivotné.
Ostatni virové hepatitidy - mozny vyvoj je
zachycen ve schématu ¢. 1.

369



I IEXTIEIEY cdborny Gasopis praktickych lékafi

»Bridging« nekrézy

)

hepatal H 2
véna eyt X
H ' Ly
portaini pole
zénétliva
infiltrace piece meal 2. ativni
£ aglu
nekréza septa

Hepatitida B

Prechod akutni hepatitidy B v chronickou se
odhaduje na 5 - 10 %. Pravdépodobnost
prechodu v chronicitu je nejvyssi u novoro-
zencl (nad 90 %), u déti (30 - 40 %), u do-
spélych kolem 5 (10) % (6). O chronické
hepatitidé pak hovofime tam, kde virus

v organismu je pfitomen nejméné 6 mési-
cd. To je mozné stanovit, pokud byla na za-
¢atku akutni hepatitida, ¢astéji ale dobu tr-
vani spiSe odhadujeme. Vlastni klinicky
obraz je velice variabilni, od zcela asympto-
matickych forem po plné vyvinuty obraz ja-
terniho poskozeni, vzacné i selhdvani.

Vzdy si musime byt védomi, Ze klinické pro-
jevy nemusi vZdy korelovat s tizi jaterniho
poskozeni a rychlosti progrese. Na nasled-
ky chronické infekce HBV umird 15 - 25 %
chronicky infikovanych osob, a to na jater-
ni cirhdzu, jeji komplikace a hepatocelular-
ni karcinom (HCC).

Subjektivni obtiZe jsou nejéastéji nespeci-
fické - Gnava, malatnost, pocit Spatné vy-
konnosti, psychické poruchy, neschopnost
soustredéni se. VSechny pfiznaky se stup-
nuji béhem dne, se zatézi nemocného.
BéZné je depresivni ladéni, poruchy span-
ku. Néktefi nemocni maji stéhovavé artral-
gie, dyspepsii, Zeny poruchy menstruaéni-
nalezem hepatomegalie, jatra jsou tuzsi,
Casto citliva. Ikterus neni bézny, pozdéji se
rozvijeji pfiznaky svédgici jiz o jaterni cirh6-
ze - kolateralni obéh, splenomegalie, en-
cefalopatie, ascites.

Laboratorni vySetfeni: za nejdulezZitéjsi se
dnes povazuje hladina sérové aminotran-
sferdzy ALT. Nékdy jsou pfitomny lehké
znamky cholestazy (zvySeni ALP, GMT). Poz-
déji obraz svéd¢ici pro jaterni cirhdzu (pro-
dlouZeni Quickova testu, snizeni albumind,
zvySeni gamaglobulind).
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Pro diagnézu chronické infekce virem he-

patitidy B (HBV) je rozhodujici vySetfeni

marker(i HBV, a to antigend i protilatek.
Podle vysledki rozliSujeme:
» Nosicstvi HBsAg (vironosicstvi) - jde
o chronickou infekci, ktera byvala ozna-
¢ovéna jako ,zdravy nosi¢“ a byvala po-
vaZovana za zcela nevyznamnou. Ne-
mocny se dlouhodobé (desetileti) citi
zcela zdrdv, ale k reaktivaci viru miZe
dojit pfi nékteré nepfiznivé situaci (napf.
imunosupresi), pfipadné se mize vyvi-
nout HCC i to i v necirhotickych jatrech.
Charakteristika stavu: HBsAg v séru je
pozitivni, antiHBe a antiHBc protilatky
jsou pozitivni
> HBV DNA béZné pouZivanymi meto-
dami neprokazatelna

> aktivita ALT je normalni (nebo jen
lehce zvySena)

> aktivita histologicka mala (ale i po-
kroGilejsi zmény mozné)

» Chronicka hepatitida B ve stadiu viro-
vé replikace - jde o pokracujici proces
Charakteristika stavu:

HBsAg i HBeAg pozitivni , antiHBe nega-
tivni, antiHBc pozitivni /1gG

> HBV DNA je pfitomna ve vysokém titru
> ALT zvySeny

> znamky histologické aktivity pfitomny

» Chronicka hepatitida B ve stadiu séro-
konverze - zaCatek stabilizace -
Charakteristika stavu:

HBsAg pozitivni, HBeAg klesé - postup-

né stoupaji antiHBe

> HBV DNA klesa

> ALT klesaji (na poGatku naopak moz-
ny vzestup)

> znamky histologické aktivity se zasta-

Stav po vakcinaci:
jen pozitivni antiHBs

I Terapie

Cilem lécby je: sniZzit replikaci viru pfed roz-

vojem jaterni cirhdzy ¢i HCC

» (zajistit pokles histologické aktivity
v jatrech)

» zajistit sérokonverzi HBeAg na antiHBe

» vymizeni HBV DNK v séru

» normalizovat ALT

Konecnym cilem je:

» eliminovat virus z organismu

» dokonCit Gplnou sérokonverzi HBsAg na
antiHBs

» dosahnout negativizaci HBV DNA v séru
metodou PCR

Uloha oSetfujiciho lékaie v terénu
Informovat nemocného o zavaznosti jeho
onemocnéni - nejéastéjsi upozornéni jsou
vtab. ¢. 1 a¢. 2. Spravné diagnostikovat
chronickou hepatitidu (CHH), jeji stadium.
Zvézit, zda nemocny je vhodny pro Gtoénou
antivirovou Ié¢bu. K 16¢bé mame t. €. k dis-
pozici interferony (IFN). Jsou vyrabény re-
kombinantni technikou pomoci genetického
zésahu do kmene Escherichia coli. Maji tG¢i-
nek antivirovy, imunomodulaéni a antiproli-
feraéni. Zakladnim Iékem jsou interferony al-
fa, dnes se do popredi dostavaji pegylované
formy (PEG INF) s vyrazné prodlouZzenym
plazmatickym polo¢asem, coZ umoZziuije je-
jich aplikaci jen 1krat tydné. DalSi formou je
synteticky vyrobeny konsensudlni IFN (CIFN).
Z virostatik je pouzivan lamivudin (Zeffix,
Epivir) a u pfesné indikovanych pfipadd

i adenovir dipivoxil (Hepsara) (1, 2, 3, 4, 5,
6, 14, 18, 20).

» Chronicka hepati-
tida ve stadiu in-
tegrace - virus

vuji

Vedlejsi tcinky léchy interferonem

HBV je integrovan - -
Kratkodobé:

do DNA jadra he-
patocytl
Charakteristika
stavu:

» chfipkové pfiznaky - tfesavka, teplota

bolesti hlavy, sval(, kloub{
poceni
(podat paracetamol)

HBsAg dlouho po-

zitivni, HBeAg ne- Pri provieklé 1éché:

nechutenstvi, nauzea, zvraceni, prdjem, hubnuti

autoimunni poruchy: hemolyticka anémie

poruchy §titné Zlazy

zvy$ené riziko infekei - u chronickych bronchitiki

gativni, antiHBe » slabost, (inava
pozitivni > utensti
> antiHBc pozitivni » emocni labilita, deprese
, » bolesti hlavy, poruchy spanku, sluchu
> HBVDNAvNiZ- |\ padani viasi az alopecie
kem titru » trombocytopenie, leukopenie
» Prodélana infek- >
ce - antiHBs pozi- N
tivni, antiHBe pozi- : artritidy
tivni, antiHBe » infekce moGovych cest
pozititivni
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tabulka ¢. 6

Indikace 1é¢by lamivudinem u HBV

(odhaduje se Ze az
v 70 %). Obvykla ces-
ta jde pres stadium

» pozitivita HBV DNA v séru

(pokroCilé cirhozy)
pred jaterni transplantaci

hemodialyzovani nemocni
variantou

» relaps po [éCbé INF, selhani Ié¢ny IFN
» extrahepatalni komplikace HBV infekce

» pokrocilé i dekompenzované onemocnéni, i v konecném stadiu

>
» jako prevence rekurence HBV infekce po transplantaci
>
>

u chronické hepatitidy pfi infekci mutantou virem - HBeAg minus

chronické hepatitidy
k jaterni cirhéze (19),
event. k HCC - viz
schéma ¢. 2.
Chronické infekce
VHC je definovéna
jako perzistence viru
v organismu po dobu
del$inez 6 - 12 mé-

Kontraindikace

sich. Priikazem je

déavky

» Lamivudin prakticky nema kontraindikaci
» U nemocnych s rendlni insuficienci je tfeba redukovat podavané

pfitomnost protilatek
antiHCV metodou
ELISA 1. generace,
pozitivni sérova HCV

NeZ je nemocny odeslan na specializované
pracovisté, mél by se jeho lékaf zamyslet,
zda jeho nemocny je k antivirové 16¢bé
skuteéné indikovan. ProtoZe nepfedpokla-
dame lécbu v terénu, jsou informace uve-
deny v tabulkéch. Tab. €. 3 shrnuje faktory
ovliviiujici Géinnost Ié¢by, tab. €. 4 kontra-
indikace lécby, tab. €. 5 nepfijemné vedlej-
§i (¢inky 1éEby IFN. Indikace 1éEby lamivu-
dinem jsou v pfehledu uvedeny v tab. ¢. 6.
Nemocny s kompenzovanou jaterni cirhé-
zou je 1éGen stejné jako nemocny s chro-
nickou hepatitidou, ale zpoc¢atku je dopo-
rucovana vetsi opatrnost, Castéjsi kontroly
a pfipadné aplikace mensich dévek (8, 13,
20). U nemocnych s dekompenzovanou ja-
terni cirhdzou je podavan jen lamivudin

a adefovir. IFN je kontraindikovan, mize
zrychlit pribé&h onemocnéni. Antivirotika
maji své specifické misto v transplantolo-
gii, kde jsou nejcastéjsi metodou prevence
rekurence infekce (4, 5, 15, 17).

Odpovéd na IéEbu hodnotime jako Gplnou
(kompletni), kdy vymizi vSechny antigeny,
HBV DNA, objevi se antiHBs. Nedplna (par-
cialni) odpovéd pak je ta, kdy vymizi HBV
DNA, dojde k sérokonverzi HBeAg na anti-
HBe, ale zlistane pozitivni HBsAg. Pfechod-
na odpovéd pak vede jen k pfechodnému
vymizeni HBV DNA, HBsAg i HBeAg ziista-
vaji pozitivni.

Uginnost 168by je riizna podle poufitych 1é-
ki, jejich kombinaci, délky podavani apod.
0 vhodném postupu, opakované terapie
(treba jinymi postupy ¢i kombinacemi) roz-
hoduje odborné pracovisté. Bezprostredni
Uspéch po skonceni Iééby dosahuje asi
50%, u ¢asti mhze kdykoliv dojit k relapsu.

 Hepatitida C

pficinou chronického jaterniho onemocnéni

RNA. Nékdy je za do-
stacujici kriterium povaZovano i stejné
dlouho prokazovatelné zvySenych hodnot
sérovych aminotransferaz, hlavné ALT. Ob-
tiZ je jiz v tom, Ze Gasto nelze spolehlivé
identifikovat skuteény zacatek nemoci,
protoZe probéhl nepoznané, a infekce mu-
Ze ziistat klinicky skrytd i dlouha desetileti
a diagnoza je stanovena ndhodné nebo az
v obdobi jasné jaterni cirh6zy event. i HCC.
V téchto situacich si navic nejsme jisti, zda
se neuplatnily souc¢asné i jiné faktory (na-
pf. infekce dalSimi viry, alkoholismus, 1é-
ky). I u klinicky jasného akutniho zacatku
neni infekce virem hepatitidy C (HCV) vzdy
diagnostikovana, nebot objeveni se proti-
latek antiHCV se opozduje.

Klinicky obraz je zcela necharakteristicky.
Nejcastéjsim steskem byva vyssi inavnost

narlistajici béhem dne. Jindy pestré dys-

peptické obtize (viz shora infekce VHB).

Jak uzZ bylo uvedeno ale i dlouhd Iéta mo-

hou byt nemocni zcela bez pfiznaki. Ne-

bezpedi chronicity je vétsi u starSich ne-
mocnych neZ u déti a mladistvych (opak
proti infekci HBV), souc¢asnéa koinfekce

HBV, HIV, alkoholismu, imunosuprese.

V téchto pripadech je obvykle i pribéh

onemocnéni rychlejsi (1, 5, 7, 10, 12, 17).

Laboratorné je nejcastéjSim nalezem je ko-

lisdni aktivity sérové ALT. Podle vykyv( ALT

miZeme rozdélit nemocné do nékolika ty-
pl pribéhu:

» ALT kolisa v minimalnim rozsahu kolem
horni hranice normalnich hodnot (obvy-
kle neprekracuje dvojnasobek), nékdy se
vyskytuji i obdobi se zcela normalni akti-
vitou ALT.

» ALT kolisa v rozsahu 2 - 5nasobku hor-
nich hodnot, i zde mohou byt obdobi se
zcela normalnimi hodnotami.

» ALT kolisa nad 5ti ndsobkem horniho li-
mitu normy, obdobi s normalnimi aktivi-
tami jiz obvykle nezastihneme.

» Existuji i pfipady se zcela trvale normalni
aktivitou ALT. Kolisani aktivity neni zcela
objasnéno, asi spolurozhoduji imunitni
mechanismy. Ale je diivodem, pro¢ vySet-
feni nutno provadét opakované.

VySetfeni ALT je zcela zakladnim béznym

(i screeningovym) vySetfenim, jehoZ poziti-

vita by méla vést k vySetieni pfitomnosti

protilatek - antiHCV. B&znymi metodami se
vySetfuje pfitomnost protilatek tfidy 1gG,
obykle metodami ELISA II. €i lll. generace.

tabulka ¢. 7

Faktory ovliviujici ic¢innost Iécby chronické infekce

HCV interferony

PFiznivé faktory

NepFiznivé faktory

kratké trvani infekce (do 5 let)

pokrocild jaterni 1éze

véasné zahdjeni 1éChy

genotyp HCV jiny nez 1,4

genotyp HCV 1b

nizka vstupni virémie

vysoka vstupni virémie

minimalni histologicka aktivita

vysoky obsah Zeleza v jatrech

nevyraznd jaterni fibréza

vék v okamziku expozice,
¢im nizsi, tim nizsi progrese jaterni Iéze
progrese je nizsi u Zen

mladsi nemocny (do 45 let)

vék nad 60 let

pfimérena télesna hmotnost

obesitas (i nadvaha), diabetes mellitus
koinfekce HBV, HIV

jiné poSkozeni jater (nealkoholicka steato-
hepatitida)

alkohol, koufeni?, vliv zevniho prostfedi?
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MiZeme tedy dat prakticky jednoduchy na-
vod:

zvy$eni ALT + pozitivni antiHCV

= jde o infekci HCV,

Je Gas uvazovat o dal$im osudu nemocné-
ho a radéji jej poslat na specializované
pracovisté. Dalsi vySetfeni ponechame jiz
na tomto pracovisti, abychom zbytecné ne-
ztraceli ¢as nezvySovali finanéni narocnost.
Specializované pracovisté pak zafidi vySet-
feni HCV RNA pomoci molekularné genetic-
kych metod metodou PCR, typizaci, vySet-
feni kvantitativni apod.

I Terapie

Cilem Iécby je u chronické hepatitidy:

» eliminace viru z organismu

» zastaveni (vymizeni ) zanétlivych a ne-
krotizujicich zmén v jatrech.

U jaterni cirhdzy by uvedené cile mély vést

k zpomaleni (zastaveni) progrese jaterni cir-

hézy do koneénych stadii a tim i omezeni

(nebo alespon oddaleni) nutnosti jaterni

transplantace. Pfedpoklada se i vyrazné sni-

7eni vzniku HCC (1, 5, 7, 10, 13, 19).

I u chronickych infekci HCV jsou prvnim Ié-
kem IFN. Pfedpovédni faktory Gspésnosti
|écby IFN jsou uvedeny na tab. ¢. 7. Ostatni
informace o IFN ziskdme jiz z uvedenych ta-
bulek €. 3, 4, a 5. Odpovédi na Ié¢bu mohou
byt velice odlisné, v pfehledu je najdeme na
tab. €. 8. Z virostatik se pouZiva ribavirin (Re-
betol, Copegus) - analog quanosinu. Jeho
Gcinek neni detailngji zndm, dnes se pfipou-
§ti Ze ma protivirovou aktivitu a to pravdépo-
dobné inhibici inosinmonofosfatdehydroge-
nazy. Nezadoucim Gcinkem byva
hemolyticka anémie, kteréa je reverzibilni. Né-
kdy se objevi dyspepsie, dermatitida ¢i su-
chy drazdivy kasel. Zeny nesmi byt gravidni,
nebo musi soucasné pouZivat antikoncepci,
i kdyZ teratogenni efekt nebyl prokazan.
Kontraindikace 1é¢by ribavirem zachycuje
tab. €. 9.

Dnes je Ié¢ba obvykle od zacatku dvojkom-
binani - IFN s ribavirinem. Usp&snost 16¢-
by stoupla, z plvodnich nékolika procenta
na hodnoty 50 - 60 %.

tabulka ¢. 8

Typy odpovédi na protivirovou Iéébu HCV infekce

Podle: » Biochemické odpovédi - dle aktivity sérové ALT
» Virologické odpovédi - dle zmény virémie proti vstupnim hodnotdm
» Histologické odpovédi - zmény histologické aktivity po 16¢bé

Typy odpovédi:

Virologicka odpovéd:

vymizi pozitivita HCV RNA

Biochemicka odpovéd:

je dosazeno normalnich hodnot ALT

Kompletni odpovéd:

je dosaZeno zcela normélni aktivity ALT
HCV RNA metodou PCR je negativni

Parcialni biochemicka odpovéd:

aktivita ALT je normalni
HCV RNA metodou PCR pretrvava pozitivni

Virologicka odpovéd:

aktivita ALT je zvySena
HCV RNA metodou PCR je negativni

Setrvala odpovéd:

kompletni nebo alespon normalizace HCV RNA trvajici
12 mésicl (nejméné 24 tydni) po skonceni terapie

Virologicka odpovéd s relapsem:

HCV RNA béhem Ié¢by vymizi, ale v rizném €asovém od-
stupu po ukonceni 1éEby se opét objevi

Rezistence na lécbu:

v hodnoceném okamziku je zvySend aktivita ALT i HCV
RNA je pozitivni (obvykle se hodnoti po 1 az 4 mésicich)

Breakthrough fenomen :
(fenomen prilomu)

relaps pozitivity sérové HCV RNA
po dosaZeni virologické odpovédi b&hem lécby

tabulka ¢. 9

Kontraindikace Iéchy ribavirinem

precitlivélost na pfipravek
anémie - hemoglobin pod 110 g/I
renélni insuficience

vVvyVvyVvyy

v

dna, event. hyperurikemicky syndrom

tézka ateroskler6za mozkova - riziko CMP

zévazné onemocnéni srdecni - infarkt myokardu v poslednim roce
nestabilni angina pectoris, koronarni bypass

» gravidita, laktace (pfenos je minimalni - Ié¢bu mozZno odloZit)

» vysoky vék (individualizovat dle véku biologického)
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| Hepatocelularni karcinom
Hepatocelularni karcinom je vysoce maligni
nador se Spatnou progndzou. Rocni inciden-
ce se celosvétové odhaduje asi na 1 milion
pripadl. NejCastéji vznika v jatrech jiz posti-
Zenych cirhotickou prestavbou. Vznik souvisi
asi se zvySenou syntézou DNK v regenerac-
nich uzlech. Vyskyt HCC Siroce kolisa v rliz-
nych ¢astech svéta, rozdily jsou aZz stonasob-
né. V Evropé je udavan vyskyt pod 3 na

100 000 obyvatel. Ve vSech sestavach je vy-
skyt nizSi u Zen nez u muzd{, coz souvisi hlav-
né s tim, , Ze muZi trpi jaternimi chorobami
Castéji a HCC se vyviji jiz v poSkozenych jat-
rech. Nepochybny je vztah k alkoholismu (ri-
ziko vzniku HCC je az 4x vyssi) a k virovym in-
fekcim jater, hlavné HCV a HBV. Virus
hepatitidy B je dnes povaZzovan za potencial-
ni onkogen. Molekularni biologie ukazuje na
podobnost HBV s onkogennimi retroviry. HBV
DNA se integruje do celularni DNA hepatocy-
td. V hepatocytech dochézi k alteracim, které
prispivaji k poruSe eliminace poskozenych
bunék, rozviji se fada zmén, mutaci, poruchy
membran apod., které mohou vyustit v karci-
nom (9, 15, 17). Pozornost je dnes upfena
predevsim na na HCV. Pozitivita HCV se

u HCC pohybuje mezi 50 - 80 %, obvykle

u nemocnych s cirh6zou, ale i bez ni. Odha-
duje se, Ze rocni riziko vzniku HCC je u cirho-
tika asi 3%, u nemocnych antiHCV pozitiv-
nich pak az kolem 10 %. Ale 0 mechanismu
vzniku se vede fada diskusi. Integrace HCV
RNA do DNA genomu hepatocytu neni béz-
nym mechanismem. V&tSim rizikem muZe byt
kombinace infekce HCV s HBV €i alkoholis-
mem, snad i nikotinismem. Nase Usili

0 v€asnou diagnézu HCC musi byt tedy na-
miteno na vice faktord (15, 19).

Je sice pravda, Ze HCC vznika obvykle v cir-
hotickych jatrech, ale miZe nas prekvapit

i u nemocnych bez prestavbovych zmén.
Musime tedy preventivné i nemocné s nor-
malnimi laboratornimi nalezy a bez pfiznakii
chronického jaterniho onemocnéni opako-
vané vySetfovat. Typicky jde o vironosice
HBsAg. Je nasi povinnosti alespon jedenkrat
roéné u nich provést USG vySetfeni jater

a ureni hladiny alfalfetoproteinu v séru.

I Histologické vySetieni

Lékar odesilajici svého nemocného k roz-
hodnuti o realizaci protivirové terapie by se
mél zminit, Ze je pravdépodobné, Ze u ne-
mocného bude provedena jaterni biopsie.
Mél by nemocnému vysvétlit, Ze jde o vy-
kon bézny, nendrocny a pro¢ bude prove-
den. Tim zbavi nemocného strachu a pfi-
spéje k nekomplikovanému pribéhu
vykonu. Proto jen v kratkosti uvadime pro
informaci Iékare.



tabulka ¢. 10

fibrézy)

Vyznam jaterni biopsie u nemocnych s chronickou jaterni lézi
(»,zlaty standart“ posouzeni zanétlivé aktivity a stupné jaterni

Vyznam pro zahajeni terapie

mirné aktivni chronicka hepatitida
a minimalni fibréza

= progrese v dalSich 10 - 20 Iétech velmi pomala

stfedné aktivni zanét
a stfedné pokrodila fibroza

=béhem 10 - 20 let dospéji do jaterni cirhdzy

minimalni aktivita

= rozhoduje se individualné - vék, mladé Zeny,
epidemiologické riziko pro okoli

jaterni cirhéza

terapie sniZuje riziko komplikaci véetné karcinomu
jater

histologicky nalez
je cenny v priibéhu 1é¢by

ukon¢it 1é¢bu?
nebo se snaZit zvladat vedlejsi G&inky 16&by?

Vyznam pro predpovéd efektu Iécby

horsi u pokrocilejSich zmén fibrotickych

Vylouéeni jinych pFiin jaterni Iéze

alkoholismus
akumulace Zeleza

Jaterni biopsie po skonéeni terapie

ovéreni efektu |éChy

histologické zlepSeni pfi Gspésné IéCbé

ovéreni eradikace viru z jaterni tkané

zhodnoceni progrese 1éze

obvykle tam, kde jde o zadvaZnou 1€ézi jiz pfed 1éCbou
pfi Spatné odpovédi na lécbu

Jaterni biopsie po 16Cbé obvykle jen tam, kde planujeme dalsi Ié¢bu

Pozndmka: pokud nelze jaterni biopsii provést nebo s ni nemocny nesouhlasi, neni neprove-
deni biopsie kontraindikaci protivirové I6Cby

tabulka ¢. 11

Index histologické aktivity (IHA) - Knodellovo skére

» Periportaini nekrozy 0-10

» Intralobulérni degenerace a fokalni nekrozy 0-4

» Portalni zanétliva infiltrace 0-4

» Fibréza 0-4

Hodnoceni histologické aktivity CHH podle HAI

1-3 miniméalni CHH (perzistujici)

4-8 mirnd CHH (chronicka aktivni hepatitida mirného stupné

9-12 stfedni CHH (chronicka aktivni hepatitida mirného stupné)

13-18 tézka CHH (chronicka aktivni hepatitida tézkého stupné s nekrézami)

Jaterni biopsie se stéle povazuje za zlaty
standard k posouzeni zanétlivé aktivity i po-
kroCilosti jaterni Iéze. Je povazovana za ne-
zbytnou hlavné pfi rozhodovani o I6¢bé
chronické hepatitidy. O¢ekavany pfinos ja-
terni biopsie je zhodnocen na tab. 10. Dnes
je provadéna vétsinou ambulantné, kdy ne-
mocny je sledovan jen hodiny po vykonu.
P¥i pouZiti soudobych jehel jde o bezpecny
vykon, letalita se pohybuje mezi 0,02 -
0,01 %. Nejcastéjsi komplikaci je krvaceni
v 0,06 - 0,32 %, obvykle zvlddnutelné kon-

zervativné. Histologické rozliSeni akutni

a chronické hepatitidy, hlavné C, je nékdy
obtizné i pro zkuSeného patologa. Proto by-
lo dohodnuto, Ze zmény svédcici pro zanét
jater maji trvat alespon 6 mésici. Za znam-
ky aktivity (,grading”) se povazuji zanétliva
infiltrace portalnich poli a predevsim nekro-
zy hepatocytd typu ,piecemeal”. Nekrozy
jaternich bunék vychazeji z okraje lalGicku
od portobilidrnich prostor smérem k cent-
ralni Zile a jakoby ukusuji lalicek sousto po
soustu, odtud jejich nazev. Mohou se §ifit

aZ vytvafi premostujici (bridging nekrdzy)
Gseky mezi portobilidrnim prostorem

a centralni Zilou nebo sousednimi portobili-
arnimi poli. V dal$im pribé&hu jsou pak ne-
krézy nahrazovany vazivovymi septy, ¢imz
se porusuje architektura jaterniho lalGcku
(schéma €. 3). Zbylé hepatocyty hyperrege-
neruji, dochazi k cirhotické prestavbé jater.
Dnes je doporuéovano stanovit nejen etio-
logii, zndmky aktivity, ale i stadium poSko-
zeni (,staging“) Z tohoto hlediska je nejd-
K hodnoceni jednotlivych slozek maiji slou-
Zit indexy, které vyjadfi histologické ukaza-
tele Giselné. Sectenim pridélenych bod
dostaneme index aktivity (HAI). Nejzna-
méjsi je hodnoceni podle Knodella (tab. &.
11) &i podle Ishaka (11). Podle vysledné
hodnoty pak Ize hodnotit aktivitu a pokro-
Cilost poSkozeni - minimalni, mirné, stfed-
ni a vysoce aktivni.
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Screening sporadického

kolorektalniho karcinomu

- vyznamny preventivni program

Prof. MUDr. Pfemysl Frié, DrSc., Doc. MUDr. Miroslav Zavoral, PhD.
Interni klinika 1. LF UK a UVN, Subkatedra gastroenterologie IPVZ, Praha

Souhrn:
Casopis Practicus (2006, 5: 218) uvefejnil komentar élanku P. Moayyediho
a E. Achkara: Does Fecal Occult Blood Testing Really Reduce Mortality?
A Reanalysis of Systematic Review Data (Am J Gastroenterol 2006, 101:
380 - 384). Vzhledem k populacnimu screeningu kolorektalniho karcinomu
(KR - CA), probihajicimu v Ceské republice s pouZitim takového programu,
povaZujeme za potiebné na tento ¢lanek a komentar (véetné jeho zavéru)

reagovat.

v >

Klicova slova:
KRCA, preventivni program

Autofi nepovazuji za kriterium Gspésnosti sc-
reeningu KR - CA sniZeni mortality na tuto
chorobu (disease - specific mortality), ale po-
Zaduji sniZeni celkové mrtnosti (mortality
from any cause).
Uvodem je tfeba uvést tFi skutegnosti:
» Svétova zdravotnicka organizace (SZO0) sta-
novila kriteria pro screening jakékoliv cho-
roby a tato zlistavaji v planosti (1). Zahmuji
nasledujici poZzadavky:
> Choroba je 1éCitelnd a méa zavazné di-
sledky, jestliZe Iéena neni nebo je 1é¢e-
na pozdeé.

> Uvodni metoda screeningu méa byt jed-
noducha, lacind a pfijatelna pro pro-
bandy i zdravotniky. JestliZe je tato me-
toda nepfima (jak je tomu v pfipadé
testu na okultni krvaceni ve stolici -
TOKS), ma mit mélo faleSné pozitivnich
vysledk(, aby se neimémé nezvySovaly
naklady screeningu.

> Rozhodujicim kriteriem G¢innosti scree-
ningu je snizeni mortality na skrinova-
nou chorobu v sledované populaci.

» VSechna tato kriteria splnily tfi prospektivni
randomizované studie (2, 3, 4) pouZivajici
program: TOKS - (vodni metoda u bezpfi-
znakovych jedincl od 45, popf. 50 let véku
v jedno - nebo dvouletém intervalu; kolo-
noskopie - u TOKS - pozitivnich osob. Pou-
ze u tohoto programu byly na rozdil od
vSech ostatnich programil screeningu KR -
CA (sigmoidoskopie, kombinace TOKS
a sigmoidoskopie, kolonoskopie, virtualni
kolonografie) provedeny studie tohoto typu
a prokézaly snizeni Gmrtnosti na KR - CA
0 15 - 33 %. Tyto studie byly publikovany
v prestiznich ¢asopisech s narocnym re-
cenznim fizenim (peer review) a vysokym
impact faktorem.

» Autofi komentovaného élanku nejsou podle
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jeho zahlavi Iékari (Senior Associate Editor).
Sporadicky KR - CA, tj. karcinom u jedincd,
ktefi nemaji v rodinné ani osobni anamnéze
stfevni nador, ulcerozni nebo Crohnovu koliti-
du, ma vhodné podminky pro ispésny scree-
ning. 75 - 80 % téchto karcinomd vznika ma-
ligni pfeménou adenomového polypu. Tato
transformace je pomérné pomaly proces a za-
hrnuje podle modelovych studii od adenomu
s lehkou dysplazii po asny karcinom obdobi 8
- 10 let. Tyto Iéze se ¢asto projevuji od velikos-
ti vice nez 1,0 cm a pfi nékterych dalSich vlast-
nostech intermitentnim okultnim krvacenim do
stolice. Tzv. pokroGily adenom je primarnim ci-
lem screeningu (5). Kolonoskopie je schopna
tyto 1éze odhalit, metodou endoskopické poly-
pektomie odstranit a tim proces karcinogenézy
v daném pripadé likvidovat. Endoskopicka po-
lypektomie je v fadé pfipadi prevenci spora-
dického KR - CA, cozZ prokézala presvédcivé
v USA multicentrickd studie (National Polyp
Study) garantovana Americkou gastroenterolo-
gickou asociaci a Americkou spolecnosti di-
gestivni endoskopie (6). Je tedy mozné dosah-
nout pfi programu TOKS a kolonoskopie
pozadovany Gi¢inek a splnit kriteria SZO.
Je nepravdépodobné nebo alespon predcas-
né predpokladat, Ze screening KR - CA miZe
ovlivnit jakymkoliv programem celkovou Gimrt-
nost populace od 45, popf. 50 let véku. Tato
hodnota je ovlivnéna velkym mnozstvim fakto-
rl rizného vyznamu a jeji zména plsobenim
jediného faktoru predpoklada dlouhou dobu
plsobeni (napf. infekéni choroby, kojenecka
Gmrtnost) a vyhodnou skladbu ostatnich pfi-
¢in ovliviujicich celkovou mortalitu (napf.
komplikaci aterosklerézy). Priimémé doba
sledovani jedné osoby v randomizovanych
studiich €inila 11,25 roku, tj. tésné nad do-
bou jednoho cyklu maligni transformace ade-
nomového polypu. Zemé, v nichZ byly tyto stu-

die provedeny, pfedstavuji vesmés oblasti

s vysokym rozvojem civilizaéniho procesu.
Celkova (mrtnost populace nad 45, resp. 50
let v nich presto kolisd mezi 21 % (USA)

a 28% (Velka Britanie). Rozdil 7 % pfedstavu-
je jednu tfetinu celkové imrtnosti v USA

a jednu Ctvrtinu ve Velké Britanii. Na druhé
strané souhlasime s doporuc¢enim autord
analyzovat (idaj o0 poctu roki Zivota ziskanych
u 0sob s KR - CA detegovanym screeningem.
Vysoké incidence KR - CA v CR vedla k zaha-
jeni populaéniho screeningu u osob nad 50
let véku od 2. poloviny roku 2000. Dosavadni
idaje dovoluji pfedpokladat, Ze je mozné spl-
nit ocekavani, ktera prinesly randomizované

i velké oteviené domaéci studie (7, 8). Od roku
2001 doslo k velkému rozvoji kolorektalni en-
doskopie a endoterapeutickych metod (poly-
pektomie a koagulace argonovou plazmou)
pravé v disledku zahéjeni preventivniho pro-
gramu. Podle pfimych dat bylo provedeno

v roce 2004 ve 4 regionech CR s celkovou po-
pulaci 2,8 mil. celkem 31 565 kolonoskopii,
z nichZ bylo indikovano 10,4 % na zakladé po-
zitivniho TOKS. Z této indikace bylo pfi kolono-
skopii detegovano 17,4 % KR - CA z celkové-
ho poctu 1 106 a zjiSténo a odstranéno
24,6% polypl z celkového poctu 4 294 (9).
Tyto nélezy dokladaji dobrou praci praktickych
Iékafi, gastroenterologli a zdravotnich sester
na téchto pracovistich. Proto je tieba, aby se
jim dostalo vyvaZenych a redinych informaci.
Jestlize tak mnoho ob&anti CR trpi KR - CA

a umird na tuto chorobu, nem{izeme si dovolit
nedélat jeji screening.
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Bublina kombinovanych

kloubnich pripravku splaskla

Pietisténo z ¢asopisu Pharma News 05/2006

Souhrn:
Diskuze na téma studie GAIT, ktera se rozpoutala na sklonku jara, jisté ne-
ziistala mnohymi z vas bez povSimnuti. A to i proto, Ze se studie dotyka pfi-
pravkii na klouby, jednoho z nejvétsich OTC trhii v Ceské republice. | my
jsme se zajimali o nazory prednich odbornikii z oboru revmatologie a jejich

vypovédi vam nyni exkluzivné pfinasime.

Abychom vam mohli poskytnout relevantni zhodnoceni studie GAIT na odbor-
né trovni, oslovili jsme Spicky v oboru nejen v Cechach, ale i ve svété. Své vy-

jadieni nam poskytli:

Prof. Johannes W. Bijlsma, Nizozemi, Prof. Florent Richy, Nizozemi, Prof. Oli-
ver Bruyere, Nizozemi, Prof. Jean-Yves Reginster, Nizozemi, Prof. Lucio Rova-
ti, Italie, Prof. MUDr. Karel Pavelka, DrSc., Ceska republika (feditel Revma-
tologického tistavu v Praze), RNDr. Pfemysl Sajdl, DrSc., Ceska republika

(obchodni reditel spolecnosti IBI s.r.0.)

Hodné diskutovana studie GAIT o¢ima odbor-
nikd neprosla. VSichni se vzacné shoduji

v tom, Ze vysledky studie GAIT jsou nepriikaz-
né, a maji obdobné pfipominky k jejimu pro-
vedeni - extrémné vysoky placebo efekt, zpl-
sob hodnoceni éi pouZitd forma glukosamin
chloridu. VSimaji si taktéz faktu, Ze do studie
byli vybrani pfevazné extrémné obézni paci-
enti, ktefi nemohou byt brani za reprezenta-
tivni vzorek populace. Z vypovédi Ize tedy
usuzovat, Ze Sance na pokrok v terapii osteo-
artrézy pomoci kombinovanych pfipravk( se
nevyplnila.

Jesté nez si pripominky oslovenych odbornik(
vice pfiblizime, pojdme si jesté jednou ve
stru¢énosti pfipomenout hlavni mezniky studie
GAIT (viz Studie GAIT ve zkratce).

| Studie GAIT ve zkratce

V inoru tohoto roku byly v odborném ¢asopi-
se New England Journal of Medicine publiko-
vany vysledky klinické studie GAIT (Glukosa-
min/Chondroitin Arthritis Intervention Trial),
kteréd probihala ve Spojenych statech americ-
kych.

Na rozsahlém vzorku pacientl s artrdzou ko-
lennich kloubl byla zkoumdana symptomatic-
ké acinnost glukosamin chloridu, chondroitin
sulfatu a jejich kombinace ve srovnani neste-
roidnim antirevmatikem celekoxibem a place-
bem. V celkovém vysledku vySla G€innost ve
vSech skupinach pacientd (s vyjimkou cele-
koxibu) srovnatelna s placebem. Podrobnéjsi
analyza vysledkli ukazala, Ze vétSina pacientt
na zaCatku studie udavala mirnou bolest -
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u nich nebyl shledan rozdil v G¢innosti. Asi
jedna pétina vSech pacientd udavala bolest
stfedni aZ silnou. V této, podle autordi relativ-
né malé, skupiné pacient( do$lo k urcitym
rozdiliim ve zlepSeni pfiznakii u kombinace
glukosamin chloridu a chondroitin sulfatu.

Odbornici se vyjadfili

proti metodice studie
Pfipominka, kterou bylo na strané odbornik
nejvice slySet, se tykala metodologie, ktera
podle nich neodpovidala bézné praxi u po-
dobného typu studii. Vysledky byly navic za-
stinény nezvykle vysokym placebo efektem.
Interpretaci vysledkd nejvic komplikuje ex-
trémné vysoky efekt placeba (60 %!), uved|
v Casopise Practicus (2/2006) feditel Rev-
matologického Gstavu v Praze profesor
MUDr. Karel Pavelka, DrSc. K tomu jesté ve
svém vyjadreni k naSemu pfimému dotazu
dodava, Ze takovy vysledek je skutec¢né raritni
(efekt placeba v klinickych studiich byva po-
loviEni) a svédc¢i spiSe pro Spatny design stu-
die. To potvrzuje i profesor Johannes Bijlsma
Z univerzitni nemocnice v nizozemském Ut-
rechtu, ktery uvadi: Kolem studie opravdu
panuje diskuze, tykajici se predevsim deriva-
tu glukosaminu (chlorid), dobré terapeutické
odpovédi placeba apod.
Zajimali jsme se tedy, ¢im mohla byt zpliso-
bena vysoka terapeutickd odpovéd placeba.
Jednim z mozZnych vysvétlent, kterych se nam
dostalo, je, Ze studie GAIT vlastné reZim pla-
ceba viibec nezahrnovala. Dalo by se fici, Ze
zkoumala 5 odlisnych terapeutickych rezim.

A jak je to mozné? Pacienti mohli uzivat po
celou dobu priibéhu studie paracetamol, aniz
by si 0 uzZitém mnoZstvi vedli jakékoliv zazna-
my (v evropskych studiich je béZné, zZe si

o0 tomto pacienti vedou tzv. pacientské deni-
ky). Placebo tak rdzem prestalo byt place-
bem, nybrZ stalo se patym terapeutickym re-
Zimem kombinaci placeba a paracetamolu.
A jak je zndmo, paracetamol je Iék proti bo-
lesti. Pokud tedy zkouméme (Gcinek latek pro-
ti bolesti, ale dovolujeme zarovef pacientdm
uZivani analgetik v tak vysokych davkach bez
vedeni pacientskych denik(, musi byt jedno-
znacné vysledky studie zkreslené. V tomto
duchu se vyjadfil i ndmi osloveny italsky pro-
fesor Lucio Rovati: Celkové vysledky studie
mohou byt zastinény nedostateéné kontrolo-
vanym uZivanim zachranné terapie.

Studie zkoumala

pouze analgeticky efekt
Pomérné rezervovany postoj k popularizaci
vysledkd studie GAIT vyjadFil RNDr. Premysl
Sajdl ze spoleénosti IBI, ktera na ¢eském trhu
prodava monokomponentni IéGivy piipravek
na klouby s pfipominkou, Ze studie se zamé-
fovala pouze na symptomy, které artrézu pro-
vazeji, ale nehodnotila morfologické ukazate-
le, tj. zda se pfi klinickém sledovani ménila
Sitka kloubni $térbiny (zlZeni), coZ se povazZu-
je za ukazatel progrese onemocnéni. A pravé
pro tento tzv. chorobu modifikujici efekt, kte-
ry ma zabranit dalSi degeneraci kloubni chru-
pavky, se pfipravky s obsahem chondroitin
sulfatu i glukosamin sulfatu hlavné podévaji.
Doktor Sajdl velmi expresivné argumentuje:
Bolest mlizeme tlumit néjakymi opiaty a paci-
ent bude juchat a jasat, Ze ho to neboli, ale
dal se bude kloub degenerovat, zatuhne
a natolik sroste, Ze se ¢lovék nebude moci uz
viibec pohybovat.

Glukosamin sulfat

u¢innéjsi neZ chlorid
Odbornici diskutuji taktéZ o pouZiti glukosa-
min chloridu ve studii. Glukosamin chlorid se
pouziva prevazné v USA, kde je registrovan ja-
ko potravni dopInék. V Evropé je vice rozSiten
glukosamin sulfat, stl glukosaminu, ktera je
registrovana i jako lé€ivo. Zatimco Géinky glu-
kosamin sulfatu jsou prokézany na mnoha ti-
sicich pacient(, ktefi se i¢astnili nékolika de-
sitek klinickych studii z posledni doby, studie
s glukosamin chloridem spocitdme na prstech
jedné ruky a jejich vysledky jsou spiSe nega-
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tivni. Ve studii GAIT byl pouZit glukosamin chlorid ve formé potravni-
ho dopliiku v davce 3x denné 500 mg, ktery byl do té doby pouZit jen
v jedné randomizované klinické studii, jejiz vysledky jsou pfevainé
negativni, uvozuje svou vypovéd o chloridu profesor Rovati.
Odbornici se taktéZ shoduji, Ze pokud by ve studii byl pouZit glukosa-
min sulfat, mohly vysledky studie dopadnout zcela jinak: je $koda, Ze
studie byla provadéna s glukosamin hydrochloridem, dodava profe-
sor Rovati. Toto tvrzeni upfesniuje s tim, Ze sulfatova slozka ma pfi
G¢inku glukosaminu svou nezastupitelnou Glohu: Navic se predpo-
klad4, Ze sulfaty hraji dileZitou roli v mechanismu G¢inku glukosami-
nu. Tento nazor sdileji i profesofi Richy, Bruyere a Reginster, kdyz
nam napsali: Pfitomnost glukosamin sulfatu je sama o sobé dileZita
pro syntézu kloubnich proteoglykan( nebo jinych sulfatovych molekul
Pojednéni o glukosamin sulfatu a chloridu Ize vystizné ukongit tvrze-
nim profesora Rovatiho: Zda se, Ze glukosamin chlorid neni v Iécbé
osteoartrdzy tak Gcinny jako glukosamin sulfat.

Vysledky studie GAIT

jsou neprukazné
V odborném tisku jsme svédky reklamni kampané vyrobce nejmeno-
vaného dopliiku stravy, ktery obsahuje kombinaci glukosamin sulfa-
tu a chondroitin sulfatu, kde je studie GAIT interpretovana jako jed-
noznacné potvrzeni vy$Si Géinnosti kombinovanych pfipravk( na
klouby. Chceme-li vSak byt pfesni, studie GAIT G¢innost kombinace
glukosamin sulfatu a chondroitin sulfatu viibec nezkoumala. Zkou-
mén byl G¢inek kombinace glukosamin chloridu a chondroitin sulfé-
tu, tedy kombinace, kterd v propagovaném pfipravku obsaZena v(-

3 " YA
pec nen’. . JS Partner - seminare prostata
Ke studii se odbornici vyjadrili se znacnou davkou skepse a s rezer-
vou. Z jejich postoje je patrné, Ze studie poslouZi spiSe jako marke-
tingové ospravedinéni kombinovanych pfipravk( nez jako védecky
dlikaz jejich opravdu vy$si Géinnosti. Monokomponentni pfipravky
s obsahem Iatek SYSADOA stéle z(istavaji prvni volbou pfi Ié¢bé os-
teoartrézy.

To potvrzuje i RNDr. Pfemysl Sajdl ze spolecnosti IBI, kterd na Ces-
kém trhu proddva monokomponentni éGivy pFipravek na klouby:
Myslim si, Ze letita prace se neda vyhodit jednou studii, spis fekné-
me marketingovou, protoZe v kazdém pfipadé je design studie roz-
hodujici.

Profesor Johannes W Bijlsma své vyjadreni ke studii uzavrel slovy:
Mate v Praze vynikajiciho védce, ktery vdm miZe v tomto ohledu tak-
téZ podat vyjadreni: Karel Pavelka, a to ve vSi odbornosti hodné rev-
matologie.

Proto bychom radi celé téma uzavieli vystiznymi slovy profesora Pa-
velky: NIH utratila 18 miliond dolarti, aby objektivni odpovéd

o Géinnosti glukosaminu pfinesla. Nepfinesla. Byl jsem pfitomen
dlouhé kuloérové diskusi Spickovych revmatologi, ktefi se nemohli
dohodnout, zdali GAIT studie skongéila s negativnim vysledkem, ¢i
pozitivnim. Striktné z védeckého hlediska je negativni Bude asi nut-
né udélat studii GAIT Il s lepSim designem. Nevim ale, najde-li k to-
mu nékdo odvahu, silu i prostfedky.

B Co jesté Fici na zavér?

Je vice neZ prekvapujici, Ze studie GAIT, jeZ se stala predmétem in-
tenzivnich marketingovych snah nejmenovanych spole€nosti, necha-
va odborniky chladnymi. Jejich rezervovany postoj, mléeni, vykruco-
vani a nezdjem dovoluji se domnivat, Ze na pfevrat v [écbé
osteoartrdzy si budeme muset jeSté néjakou tu chvilku pockat. Po-
kud by studie opravdu pfinesla tak zavratné vysledky, jisté bychom

o ni slySeli i odjinud neZ z PR ¢lank( a reklam spole¢nosti proddvaji-
cich kombinované kloubni pfipravky.

Literatura:
1) Clegg D. et al. New England Journal of Medicine 2006; 354:795-808
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Angina pectoris - sou¢asny pohled

na diagnostiku a Iécbu

Doc. MUDr. Vaclav Chaloupka, CSc.
Interni kardiologicka klinika, FN Brno - pracovi$té Bohunice

Souhrn:

Chronické formy ischemické choroby srdec¢ni (ICHS) jsou charakteri-
zovany pritomnosti ischémie myokardu, vzniklé na podkladé organic-
kého nebo funkcniho postiZeni koronarniho fecisté. Jedna se nejcas-
téji o organickou stendzu na aterosklerotickém podkladé s riiznym
stupném vazospastické slozky. Je-li prechodna ischémie myokardu
provazena stenokardiemi, mluvime o anginé pectoris (AP). Jde tedy
o0 bolestivou formu ICHS, na rozdil od némé ischémie, kdy pfi isché-

mii chybi alarmovy mechanizmus informujici o poruse prokrveni myo-

kardu.

Klicova slova:
angina pectoris, ischemicka choroba srdecni, racionalni farmakoterapie

l Uvod

Angina pectoris je pojem klinicky, protoze dia-
gnoza je zalozena na anamnestickém Gdaji

0 bolesti. Ta je definovana lokalizaci, charakte-
rem, trvanim a vztahem k ndmaze. V typickém
pfipadé se jednd o ndmahovou, sviravou, re-
trosterndlni bolest, kratkodobou, ve vétSiné
pfipadii do 10 minut, kterd ustoupi v klidu ne-
bo po uZiti nitroglycerinu. Bolest neni ostie
ohrani¢end, Casto je popisovana jako tlak ne-
bo nepfijemna tisen na hrudi a mlZe byt pro-
véazena lzkosti az smrtelnym strachem. V né-
kterych pripadech je lokalizovana do krku,
dolni ¢elisti nebo na ulnarni strané paZe. Bo-
lest vznikd na zaCatku chize, typické jsou ran-
ni startovaci bolesti napf. pfi chladnéj$im po-
¢asi, nemocny se musi ,zahfat" a potize se jiz
nemusi opakovat. Bolest mize byt vyvolana
rozCilenim a stresem.

Typické angina pectoris ma tfi zakladni vlast-
nosti: (1) sviravou bolest na hrudi, (2) je vyvo-
l&na ndmahou nebo stresem, (3) odezniva
rychle v klidu nebo po aplikaci rychle pisobi-
cich nitrat(i. MoZna nebo atypicka angina ma
pouze dva z téchto znaki a nespecifickd nebo
neangindzni bolest pouze jeden (6).

Pfi anamnéze je dUleZité uréit nemocné s ne-
stabilni AP, kterd miZe byt spojena s rupturou
plétu, a je u ni daleko vétsi riziko vzniku akutni
korondrni pfihody. Nestabilni AP se projevi ja-
ko (1) klidova angina, tedy typicka bolest vzni-
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kla v klidu a trvajici delsi dobu, do 20 minut,
(2) plvodné stabilni angina, ktera se zhorSuje
jak ve smyslu Cetnosti zachvati tak jejich trva-
ni a (3) nové vznikla angina pectoris, kterd vy-
znamné limituje nemocného v kazdodenni €in-
nosti v priibéhu 2 mésicli od zac¢atku potizi
(11).

U nemocnych se stabilni AP se stupef intenzi-
ty potizi klasifikuje podle Kanadské kardiova-
skularni spoleénosti (CCS) (4). Klasifikaci uka-
zuje tabulka ¢. 1.

Z diagnostického i IéCebného hlediska je tfeba
odlisit nekorondrni bolesti na hrudi, které jsou
vazané na dychani, kasel, pohyb hlavy nebo
hrudniku a maji jiny charakter.

Diagnoza ischemické

choroby srdecni a AP
Neinvazivni diagnéza ICHS je zaloZena na pres-
ném zhodnoceni symptomatologie nemocného
a na interpretaci diagnostickych metod. Na
podkladé véku, pohlavi a hlavné charakteru
bolesti, mlZe |ékaf stanovit pravdépodobnost
pfitomnosti ICHS (tab. €. 2). Kromé pohlavi
a charakteru bolesti na hrudi patfi k dalsim
dilezitym faktordm v predpovédi vyskytu koro-
narniho postiZeni i pfitomnost rizikovych fakto-
rd.
Diagnostické vySetieni je nejcennéjsi u nemoc-
nych se stfedni predtestovou pravdépodob-
nosti. Pouzijeme-li (idaje uvedené v tabulce
¢. 2, vidime, Ze u muZii ve véku od 40 let s ty-
pickou anamnézou, kde je pravdépodobnost
vyznamného postizeni koronarniho fecisté ko-
lem 90 % n&m Zadné z neinvazivnich vySetfeni,
vzhledem k jejich sensitivité a specificité, prav-
dépodobnost zachytu ICHS nezvysi a u téchto
nemocnych by mélo byt provedeno co nejdfive
koronarografické vySetfeni. Zatézovy test neni
v tomto pfipadé z diagnostického hlediska
nutny, ale pozitivni nalez jiz pfi malé zatézi ma-
Ze rozhodovani urychlit (14).
Existuje vSak velké procento nemocnych,
u kterych neni anamnéza zcela typicka, s prav-
dépodobnosti vyskytu choroby kolem 50 %
a zde je pouZiti z&t€Zovych testl nezbytné.
Napf. u 45 letého muze s netypickymi bolest-
mi na hrudi ndm zatéZové vysetieni uleh¢i roz-
hodnuti, zda nemocného doporucit ke korona-
rografickému vySetfeni nebo ho uklidnit
a zaméfit se na eliminaci rizikovych faktord.

Klasifikace anginy pectoris podle Kanadské kardiovaskularni

spolecnosti

Stupen Symptomy

Stupen | BéZna aktivita nezplsobuje AP, AP pouze pfi namahavé, dlouhotrvajici za-
tézi

Stuperi Il Lehké omezeni bézné aktivity, AP pouze pfi rychlé chiizi, nebo chiizi do
schod(, chlize do kopce po jidle, za studeného pocasi, pfi emocialnim
stresu

Stupen I Vyrazné omezeni bézné aktivity, pfi béZné chilzi, pfi chiizi do prvniho patra

Stupen IV Angina pfi jakékoliv béZné €innosti nebo angina v klidu
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Tab. ¢. 3 ukazuje procentualni pravdépodob-
nost ICHS u muze stfedniho véku na podkladé
typu bolesti a vysledku zatéZového testu.

Klidovy elektrokardiogram

a echokardiogram

Vsichni nemocni s podezienim na AP by méli
mit natoCeny klidovy elektrokardiogram (EKG).
Je vSak tieba zdraznit, Ze i nemocny s tézkou
formou AP miZe mit normaini EKG. Klidovy
EKG vSak mUZe odhalit prodélany infarkt myo-
kardu nebo jiné abnormity (hypertrofie levé
komory, blok levého Tawarova raménka, ST-T
zmény a dalsi).

Klidové echokardiografické vySetfeni poskyt-
ne informaci o morfologickych a funkénich
zménam srdecnich struktur a je vhodné

u vSech nemocnych, predevsim vSak u ne-
mocnych po prodélaném infarktu myokardu,
pfi zjisténém Selestu nebo pfi zndmkach sr-
decniho selhévani.

Koronarografické vySetieni

Ma pfi stanoveni diagnézy zésadni vjznam.
Neinvazivni vySetfeni ndm sice poskytne infor-
maci zda nemocny méa nebo nemd ICHS s vy-
sokym stupném pravdépodobnosti, ale nepo-
skytne informaci o vhodnosti invazivni nebo
konzervativni 1é¢by. Koronarografické vySetieni
by mélo byt provedeno vzdy pfi Cerstvé zjisténé
AP, u téz8i formy AP (stupeni 3 a vySe dle CCS),
u nemocnym s vysokou predtestovou pravdé-
podobnosti, zvlasté neni-li dostate¢na odezva
na farmakologickou Ié¢bu. Podle doporuceni
Evropské kardiologické spolecnosti také po sr-
deéni zastavé, u nemocnych s vaznymi komo-

rovymi arytmiemi a u nemocnych lééenych my-
okardialni revaskularizaci (PCI, CABG), u kte-
rych se brzy po zakroku objevi stfedni nebo
t67ka AP. (11)

B Lécba anginy pectoris

V 1éEbé AP sledujeme dva cile. Snazime se ne-
mocného zbavit obtiZi a soucasné zlepSit jeho
prognozu.

Nemocného nejvice ohroZuje akutni uzavér
véncité tepny, ktery je pficinou akutniho infark-
tu myokardu nebo nahlé smrti. Nahle vznikla
tromboticka okluze vzniké nejéastéji na pod-
kladé nestabilniho platu. Aterosklerotické pla-
ty v korondrnich tepnach délime na stabilni

a nestabilni. Stabilni se vyznacuji pevnou fib-
rézni slupkou a malym obsahem lipid(i. Mohou
byt tésné a vyznamné zuZovat koronarni tepnu.
Nestabilni platy obsahuji hodné lipid@ v jadru
plétu s nahromadénim makrofagli bohatych
na lipidy a maji jen tenkou fibrézni slupku. Pra-
Vé tyto platy, které nemusi vyznamné zmenso-
vat prlsvit cévy mohou byt velmi nebezpecné.
Jsou totiz nachylné k ruptufe, ke krvaceni do
platu a nasledné tromboze. Ukazalo se, Ze vét-
Sina infarkt( je zplisobena pravé rupturou
téchto |ézi. Ruptura aterosklerotického platu
vedouci k trombéze hraje klicovou roli v pato-
genesi akutniho infarktu myokardu (7).

Velké klinické studie ukazaly, Ze progresi atero-
sklerotickych zmén Ize G¢innou l1éEbou zpoma-
lit a v nékterych pfipadech dokonce navodit

i regresi tohoto zhoubného procesu. Doklady,
Ze rozvoj aterosklerotickych zmén je proces
ovlivnitelny jenom podtrhuje skutecnost, Ze
prevence je nejicinnéjsi zplisob ovlivnéni

Promed - Monosan

ICHS. Zvlastni pozornost pak zasluhuji nemoc-
ni s vice rizikovymi faktory a nemocni s multi-
fokélnimi projevy aterosklerdzy.

Vseobecna opatieni

Nemocny by mél byt informovén o podstaté
onemocnéni a pfic¢inach jeho potizi. Mél by
byt poucen, Ze se musi zastavit, nebo prerusit
¢innost pfi které dochézi k anginézni bolesti

a také o sublingvalnim pouziti kratkodobého
nitrdtu. Mél by byt upozornén na mozné boles-
ti hlavy nebo hypotenzi. Doporuceno by mélo
byt preventivni uziti nitrdtu pfed aktivitou, kte-
rd nemocnému vyvolda bolesti. DlleZité je, aby
vyhledal Iékare, jestlize bolest pretrvava

> 10 - 20 minut a neustupuje po pouziti krét-
kodobého nitratu.

Nezbytnou soucasti obecnych opatfeni jsou
zmény Zivotniho stylu a dietnich ndvykd. Tato
jsou podrobné zpracovéna ve spoleéném do-
poruceni ¢eskych odbornych spoleénosti. (5).

Sexualni aktivita

KardiologiGti nemocni maji ¢asto tiché obavy
tykajici se kvality jejich Zivota, ve které sexudl-
ni schopnosti hraji nezanedbatelnou roli. St-
rach ze sexudlniho selhani nebo strach z kardi-
alnich komplikaci, jako nasledek sexudlni
aktivity, vytvareji Uzkost a napéti v partner-
skych vztazich. Snizuji kvalitu Zivota, vedou

k depresim a ztraté sebedlvéry. Sexudlni akti-
vita nepfedstavuje vyznamnéjsi fyzické zatize-
ni. Pfesto miiZe sexudlIni aktivita vyprovokovat
zachvat AP. Poufziti nitroglycerinu pred stykem
mUZe pomoci. Nemocni, ktefi pouzivaji inhibi-
tory fosfodiesterazy 5 (PDES5, sildenafil, varde-
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tabulka ¢. 2

Pravdépodobnost ICHS dle véku, bolesti a pohlavi

Vék Pohlavi Typicka AP Atypicka AP Neanginézni Asymptomaticky
bolest nemocny
<39 M Stiedni Stiedni Nizka Velmi nizka
Z Stiredni Velmi nizka Velmi nizka Velmi nizka
40-49 M Vysoka Stiedni Stiedni Nizka
z Stredni Nizka Velminizkd  Velmi nizké
50 - 59 M Vysoka Stiedni Stiedni Nizka
Z Stredni Stredni Nizka Velmi nizka
60 - 69 M Vysoké Stredni Stredni Nizka
7 Vysoka Stredni Stredni Nizké

Vysoké pravdépodobnost > 90%, stfedni 10 - 90%, nizka < 10%, velmi nizka < 5%

tabulka ¢. 3

Pravdépodobnost ICHS podle charakteru bolesti a vysledku testu

Charakter bolesti Predtestova Pozitivni test Negativni test
pravdépodobnost

Typickd angina 90 % 98 % 75 %

Atypickd angina 50 % 90 % 25 %

Neangindzni bolest 10 % 45 % 4%

Bez bolesti 2% 6 % <1%

nafil, tadalafil) k 1écbé erektilni dysfunkce mu-
si byt pouceni, Ze nemohou bréat nitraty ani

v pfipadé stenokardii. Lécba nitraty je abso-
lutni kontraindikaci podéavani inhibitorl
PDES5, vzhledem k mozZnosti Zivot ohroZujici hy-
potenze (8). Tyka se to jak dlouhodobého, tak
kratkodobého poutZiti. Toto omezeni se tyka

i molsidomidu, ktery sice mezi nitraty nepatfi,
ale méa stejny mechanismus G¢inku a amylnit-
ritu, ktery sice neni v distribuci Iékaren, ale je
prodavan jako afrodisiakum (,poppers*).

Farmakologicka Iécha

anginy pectoris
Farmakologickou Iécbu AP si mizeme rozdélit
na lécbu, kterd zlepSuje prognézu nemocnych
a na léébu symptomd a ischémie.

Lécha zlepSujici prognozu

Antiagregacni Iécha

Kyselina acetylosalicylova (ASA) pfedstavuje
velmi G€innou latku s antiagregacnim Géinkem
a navic latku velmi levnou, coZ jisté neni zane-
dbatelné. Jeji podani je indikované u vSech ne-
mocnych s ICHS, samoziejmé s vyjimkou pfi-
padd jeji nesnasenlivosti. Dlouhodoba Ié¢ba
ASA (Anopyrin, Godasal) vyrazné snizuje riziko
reinfarktu nebo Gmrti. V nékolika randomizova-
nych placebem kontrolovanych studiich, ve
kterych byli nemocni ndhodné vybrani mezi

1. tydnem a 7 lety po infarktu myokardu mata-
analyza prokdzala sniZena kardiovaskularni
mortality o 13 %, snizeni nefatdlnich infarkt(

0 31 % a nefatdlnich cévnich mozkovych pi-
hod 042 %.
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Ackoliv vSechny tyto studie zahrnovaly pouziti
ASA v dévkach 300 - 1500 mg/den, studie
SAPAT u nemocnych s chronickou stabilni AP
ukézala sniZeni nefatalnich IM a nahlé smrti
0 34 % pii ddvkach 75 mg/den. Za optimal-
ni davku se poklada denni dévka 75 - 150
mg (1).

Kyselina actylosalicylova mize zplsobit na
dévce zavislé poskozeni Zaludecni mukdzy ve-
douci k zaZivacim potiZzim a gastrointestinalni-
mu krvaceni. Alternativni Ié¢bou je pouZiti clo-
pidogrelu, ktery nema pfimy efekt na
Zaludecni sliznici a dyspeptické potize plsobi
méné ¢asto. MoZnost gastrointestinalniho kr-
vaceni se vSak zvySuje pfi kazdé antiagregacni
|écbé. Negativni vliv ASA na Zaludecni mukdzu
miiZe byt zmirnén inhibici sekrece Zaludeéni
kyseliny. Nedavno publikovand data ukazala,
Ze pridani esomeprazolu k ASA mélo lepsi
efekt v prevenci krvaceni u Zaludeéniho viedu
nez poufziti clopidogrelu (16). Pouziti jinych é-
ki (indobufen, dypiridamol) nema opodstat-
néni. Antikoagulaéni Iéky (warfarin, trombino-
vé inhibitory), které se kombinuji s ASA

u vysoce rizikovych nemocnych nejsou u chro-
nické stabilni anginy indikovéany s vyjimkou
nemocnych s fibrilaci sini.

Hypolipidemicka Iécba

Podle poslednich Evropskych doporuceni jsou
cilem IéEby hodnoty celkového cholesterolu
unemocnych s ICHS trvale < 4,5 mmol/ a LDL
cholesterolu pod 2,5 mmol/I. Hodnoty HDL
cholesterolu < 1mmol/I a triglyceridil nalaéno
>2 mmol/I se rovnéz pokladaji za znamky vys-

§iho korondrniho rizika. Dosahnout téchto hod-
not rezimovym opatfenim, které je ovsem vzdy
nezbytné, je v mnoha pfipadech nemozné a po-
tom je tfeba zahdjit hypolipidemickou lécbu.
Prednost v I6¢bé se dava statiniim, u kterych
preventivni studie jasné prokazaly, Ze pfi dlou-
hodobém podévani vyrazné snizuji koronarni

i celkovou mortalitu a rovnéz snizuji nutnost re-
vaskulariza€nich vykond (2). Podobné dikazy
u fibratll zatim chybi, ale i pfesto jsou pIné indi-
kovany u nemocnych s hypertriglyceridemii,
snizenym HDL cholesterolem a u nemocnych
se smiSenou hyperlipoproteinémii (HLP), kde je
LDL cholesterol zvySen jen lehce a prevazuje
zvySeni triglyceridli. U téZSich forem smiSené
HLP je vhodna kombinace statin(i s fibraty.
Novy pfistup predstavuji latky, které selektivné
inhibuji absorpci cholesterolu ve stfevé. Prv-
nim, selektivnim inhibitorem absorpce choles-
terolu je ezetimib. Ezetimib je sice G€inny

i v monoterapii, ale jeho hlavni vjznam je

v kombinacni I6¢bé se statiny nebo fibraty. 10
mg ezetimibu sniZuje LDL cholesterol 0 18,5 %
ve srovnani s placebem a zvySuje HDL choles-
terol 0 3,5 % (20).

ZvIasté lakavy terapeuticky cil je HDL choleste-
rol, jehoZ protektivni vliv byl prokdzén v epide-
miologickych studiich. O pravdépodobném
protektivnim Géinku HDL cholesterolu se vi po-
mérmé dlouho, ale kliCové bylo zjisténi, ze
plasmatické koncentrace HDL cholesterolu in-
verzné koreluji s vyskytem ICHS (19). Terapeu-
tické moznosti zvySeni HDL cholesterolu jsou
omezené. Z nefarmakologickych postupil se
doporucuje dostatek fyzické aktivity a malé
dévky alkoholu.

Beta blokatory

Rovnéz beta blokatory vyrazné snizuji riziko re-
infarktu nebo Umrti a méli by je dostavat
vsichni nemocni, u kterych neni kontraindika-
ce jejich podavani. Poklesem tepové frekven-
ce, krevniho tlaku a kontraktility snizuji beta
blokéatory spotfebu kysliku myokardem, déle
blokuji vliv katecholamindl, které maji arytmo-
genni Gcinky a pfimy toxicky efekt na metabo-
lismus srdeéniho svalu. Tim zvySuji fibrilacni
prah a elektrickou stabilitu komor. Bradykardi-
zujici efekt prodluZuje diastolické pInéni koro-
narnich tepen a ma pozitivni vliv na redistribu-
ci koronarniho pritoku. Z 1éEby profituji nejvice
nemocni starsi a nemocni s asymptomatickou
dysfunkci LK Vedle vSeobecné zndmych Géinkl
pravdépodobné pfi dlouhodobém podavani
také brani remodelaci LK. Maji pfimy, ale slaby
protidestiCkovy éinek a snad i nepfimy antit-
romboticky efekt. Tyto vlastnosti spole¢né

s vlivem na vykyvy krevniho tlaku pravdépo-
dobné brani rupturdm platil a nasledné trom-
béze (10).
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ACE inhibitory

Inhibitory angiotenzin konvertujiciho enzymu
jsou obecné uznavanou indikaci v 16¢bé hyper-
tenze a srdecniho selhédni. U nemocnych po sr-
deénim infarktu, ktefi maji snizenou ejekéni
frakci pod 40 % nebo méli zndmky srdecniho
selhavani brani remodelaci levé komory srdec-
ni a vedou k oddaleni manifestace srdeéniho
selhani. Zékladni Géinky ACE inhibitor( spoéi-
vaji v tom, Ze zlepSuji Zivotni prognézu, snizuji
pocet hospitalizaci, zpomaluji progresi one-
mocnént, zlepSuji symptomatologii, brani re-
modelaci srdecni, snizuji vyskyt infarktu myo-
kardu a snizuji vyskyt nestabilni AP.

V soucasné dobé se ACE inhibitory pokladaji
za indikované u vSech nemocnych po infarktu
myokardu a snizuji pfi dlouhodobém sledovani
mortalitu 0 20 - 25 %.(9).

U nemocnych se stabilni AP je vhodné podavat
ACE inhibitory pfi sou¢asném vyskytu hyper-
tenze a diabetu, po prodélaném IM, u nemoc-
nych se srde¢nim selhanim a také s asympto-
matickou dysfunkci levé komory. Dlouhodoby
prospéch z IéEby mohou mit pravdépodobné

i nemocni bez vy$e jmenovanych privodnich
onemocnéni (11).

Lécba ischémie a symptomii

K dlouhodobé farmakologické Ié¢bé nemoc-
nych s anginou pectoris se tradiné pouZivaji
Iéky s hemodynamickym Gic¢inkem, jako jsou
nitraty, beta blokétory a antagonisté kalcio-
vych kanall. VSechny tyto Iéky vedou, byt riiz-
nymi hemodynamickymi Géinky k obnoveni
rovnovahy nabidky a spotfeby kysliku v ische-
mickém myokardu. Snizuji srdeéni préci snize-
nim afteroladu, preloadu, kontraktility nebo sr-
deéni frekvence, nebo zvySuji dodavku kysliku
koronarni vasodilataci, redistribuci krve a pro-
dlouZenim diastoly.

Beta blokatory

Na podkladé soucasnych znalosti, jsou beta
blokatory Iékem prvni volby u nemocnych s AP.
Maji prokazatelny antiischemicky i antiangi-
ndzni efekt a také zasadnim zplsobem zlepSuji
kardioselektivni bez vnitini sympatomimetické
aktivity s prodlouzenou dobou G¢inku (meto-
prolol, bisoprolol, atenolol). Cilové davky jsou:
metoprolol 200 mg/den, bisoprolol 10
mg/den, atenolol 100 mg/den. Davka se déa
titrovat podle tepové frekvence, pfi akci 50 -
60 /min je pravdépodobnéa dostatecna inhibi-
ce sympatické aktivity (3).

Nitraty

Nitraty patfi k nejuzivanéjsim 1ékiim jak v akutni
tak v chronické fazi ICHS. Jejich Gcinek spociva
v dilataci systémového cévniho fecisté, ve va-
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zodilataEnim Géinku na korondmi tepny a v di-
lataci Zilniho sytému. Pisobi okamZitou Glevu
pfi zachvatu anginy pectoris a dlouhodobé pu-
sobici preparaty zvySuji toleranci zatéZe a ome-
zuji vyskyt némé ischemie. Vedle vSeobecné
zndmych G&ink{ se také predpoklada, Ze snizuji
agregaci desticek, jejich naplavovani a adhezi
k poskozenému endotelu a tim brani tvorbé
trombu. U nitrat( se rovnéz pfedpoklada pozi-
tivni efekt na remodelaci LK. Navzdory jejich $i-
rokému poufziti, je stale sporny jejich efekt na
snizeni morbidity a mortality nemocnych s an-
ginou pectoris nebo nemocnych po IM.

Blokatory kalciovych kanali

Blokatory kalciovych kanald specificky inhibuji
prinik Ca* do bunék srde¢niho svalu, bunék
prevodniho systému a bunék hladkého sval-
stva cévni stény. Jejich Gicinkem dochéazi k po-
klesu tonu cévni svaloviny s vazodilataci, sni-
Zeni periferni cévni rezistence a poklesu
krevniho tlaku. Maji rovnéz prokazatelny anti-
angindzni efekt. Jedna se nehomogenni skupi-
nu léki, jak z hlediska chemického sloZeni, tak
z hlediska Ié¢ebného Gcinku. Pro 1éCbu anginy
pectoris jsou nejvhodnéjsi dlouhodobé pliso-
bici latky dihydropyridinového typu vyssi gene-
race (amlodipin, felodipin, lacidipin).

Metabolicka Iécba

Prakticky jedinym, v klinické praxi pouZivanym
Iékem ze skupiny metabolickych modultord je
trimetazidin (TMZ), derivat piperazinu.
Trimetazidin ma prokazatelné antiischemické
a antiangin6zni Géinky v monoterapii i v kom-
binacni 1éCbé u nemocnych se stabilni angi-
nou pectoris. V fadé klinickych studii potvrdil
vy$$i klinicky pfinos v kombinaci s hemodyna-
mickym lékem, neZ je tomu u vzdjemné kombi-
nace dvou nebo tfi hemodynamickych Iéki
(17, 18). 1 u nas probéhly studie, které proka-
zaly jeho pfiznivy efekt (12, 15).

Nové Ieky

Nové se do I6Cby AP zavadi inhibitor sinusové-
ho uzlu ivabradin, ktery mé negativni chrono-
tropni efekt a nema negativni inotropni efekt.
Jeho uZiti se predpoklada jako alternativni I6¢-
ba pfi intoleranci beta blokatori. V roce 2006
by mél byt registrovan v CR.

Doporuceni pro racionalni

farmakoterapii

Pfi volbé farmakologické I6Eby AP je tfeba vy-
chézet z individudIni potfeby kazdého nemoc-
ného. Kratkodobé plisobici nitraty by mél do-
stat kazdy nemocny s pouéenim o jejich
spravném pouZiti. Preferovanou 1écbou AP je
monoterapii nékterym z klasickych antiangi-
ndznich |ékd v dostatecné denni dévce. Jako

Iéky volby jsou jednoznacné doporucovany be-
ta blokatory. Monoterapie betablokéatory je ob-
vykle Géinna u 60 - 80 % nemocnych se sta-
bilni AP (13). Neni-li monoterapii dostate¢né
(¢innd, je vhodna dvojkombinace I€ékil, zpravi-
dla kombinace beta blokator(i s dlouhodobé
plsobicim blokatorem kalciovych kandlu dy-
hydropyridinového typu nebo s dlouhodobé
plsobicim nitrdtem. Vhodnd je i kombinaéni
Ié¢ba s trimetazidinem. Pfed pfipadnym nasa-
zenim tfetiho Iéku se doporucuje napred vyuZit
vSech moznych dvojkombinaci dostupnych Ié-
ki v maximalni davce. LéEba trojkombinaci ma
Vvétsi riziko nezadoucich G¢ink( a zejména hy-
poteze miize vést paradoxné k zhorSeni angi-
ndznich potizi. U nemocnych, u kterych nelze
zvladnou potiZe dvojkobinaci je tfeba indikovat
koronarografické vySetfeni a pfipadnou reva-
skularizaci.

Ne vSichni nemocni jsou vSak vhodni pro reva-
skularizaéni zakrok a je také pravdépodobné,
Ze bude pribyvat nemocnych, ktefi jiz jednu
nebo obé metody absolvovali a dalsi zakrok jiz
neni technicky mozny. V téchto situacich se
budeme muset spolehnout predevsim na far-
makologickou lécbu.
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Kasel

jako priznak riznych nemoci

MUDr. Stanislav Konstacky, CSc.

Fakulta vojenského zdravotnictvi Hradec Kralové

Souhrn:
Velmi obvykly pfiznak jakym je kasel, miZe byt zpiisoben nejriznéjsi-

mi nemocemi.

Nejcastéji se s nim setkavame pfi infektech hornich nebo dolnich
cest dychacich, ale miZe byt rovnéZ pfiznakem i jiného, podstatné

zavainéjSiho onemocnéni.

Klicova slova:
kasel, dychaci cesty, prakticky Iékaf

0 tom, Ze pfi stanoveni diagnozy zacina-
me peclivou anamnézou, jsme slyseli jiz
v pocatecnich rocnicich na Iékafské fa-
kulté a i kdyZ je na tuto metodu kladen
dliraz, stale se setkdvame s tim, Ze léka-
fi staci jen dotaz na to, zda kaSel vznikl
pred nékolika dny, nebo zda mé charak-
ter chronického pfiznaku (tedy zda mlu-
vime o kasli akutnim, chronickém, ktery
trva obvykle déle nez 4 - 6 tydn(i) a ne-
bo zda se jednd o kaSel rekurentni, ktery
je charakteristicky pro nemocné s bron-

chialnim astmatem). Kazdy z nas, kdo
se |éEbé pacientl v ordinaci praktického
|ékafe vénuje déle vi, Ze tato informace,
byt i dillezita pro stanoveni tfeba i jen
pracovni diagnézy, nestaci.

Vzdy je dllezZité se zeptat, zda se jedna
o kaSel suchy - drazdivy, nebo zda je to
kaSel produktivni - vihky. Pak jesté po-
tiebujeme dalsi specifikaci o kvalité vy-
kaSlavaného sputa.

Jinym délenim mUze byt podle charakte-

Promed - Ambrosan

ru tohoto pfiznaku, frekvenci - zda se
jedné o izolované salvy kasle, nebo sé-
rie zachvat(, podle doby vyskytu je velmi
dlezité voditko ke stanoveni diagnozy
(kasel v noci, v poloze na zadech pfi
kardialnich onemocnénich).

Také charakter kasle miZe byt vhodnou
pom(ickou - nékteré z nich jsou drsné,
suché, stékavé, sakadované a podobné.
Jiné déleni je pak podle onemocnéni
rlznych organ(, které mlZou byt spoje-
ny s kaslem.

KaSel je projevem bakterialnich nebo
virovych onemocnéni dychacich cest.
Chronicka i akutni laryngitida miize
vedle chrapotu, Skrabani v krku, pocitu
dusnosti se prezentovat kaslem, pfi-
¢emzZ vyvolavajicim faktorem tohoto
onemocnéni mohou byt vySe zminéné
infekce, ¢i pobyt v zakoufeném nebo
pras§ném prostredi, zhorSena nosni pri-
chodnost, chronické zanéty vedlejsich
nosnich dutin, ale i Spatna hlasové
technika, tuberkuléza nebo dokonce
karcinom hrtanu.
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B ozuistika..
Thyreoiditis
subacuta

de Quervain

MUDr. Jifi Sramhauser
Prakticky IékafF, Poliklinika Teplice

Pac. T. D. - vék 37 let

Rodinna anamnéza: bezvyznamna.

Osobni anamnéza: Operace varixil v roce
1999-nekufacka.

Alergicka anamnéza: negat., recidivujici bo-
lesti Th-LS -patefe, recidivujici katary hornich
cest dychacich, provazené zdurenim krénich
lymfatickych uzlin-lé¢eno 1x Doxybenem, 1x
Triprinem.

SONO krku v r. 2001: §titné Zlaza nezvétSena
- hypoechogenni loZisko v levém laloku vel
3,6 x2,5 mm, uzliny nezvétsny, bez patologie.
Rtg plic: bez loZiskovych zmén, krevni obraz +
diferencial: v mezich normy. FW:2/hod.

V détsvi tonsilectomie.

6.VIII.06 na dovolené na Krété pac. oSetfena
ambulantné pro teploty 39°C, bolesti v krku.
Ordinovan ambulantné Amoclen 626 3 x |
Paralen, Hexalen sol. k vyplachim Ust.

Na kontrolu pfichazi po navratu 14.VIIl. 06 -
je bez teplot, ma dyspesii a nauseu po Aug-
mentinu.

Objektivné: T: 36,6°C - nasofarynx klidny -
stav po TE, jazyk lehce povlekly, kréni uzliny
nezvétsny. FW: 8/hod. Doporucen jesté klido-
vy rezim dobrat Augmentin -celkem 7 dni -
pc. nevyzaduje prac. neschopnost - pracuje
privatné jako masérka.

14.VII1.06 vecer vzestup teplot na 37,5°C
malatnost opét bolesti v krku, nemize poly-
kat.

VySetfena nasledujici den v ordinaci:

T: 37,7°C - hrdlo klidné, difiizné prosakla a vy-
razné palpacné citliva stitna Zldza a chrupav-
ka Stitna. P: 120/min, TK: 110/70 na plicich
dychani sklipkové. ORL-konsilidrnim vySetre-
nim vylou€ena afekce laryngu (epiglotitida).
Stav uzavfen jako velmi suspektni thyreoiditi-
da virové etiologie de Quervainova typu. Ordi-
novan Brufen 400 3 x 1, studené obklady.
Endokrinolog. konsilium potvrzuje diagnozu -
k terapii pridan Prednison forte 1 tbl. rdno.

5.1X.06 pfi kontrole se pac. citi dobfe, je bez
teplot, pocituje mirné napéti po obou stra-
nach krku, v dolni Gelisti a ve spancich, tina-

Tato kazuistika
je publikovana
vV ramci soutéze

Nejlepsi
kazuistika
Casopisu PRACTICUS

a jeji autor
bude zarazen
do slosovani
o pristroj CRP

va. Palp. Stitnice jeSté prosaklda, nebolestiva.
P: 96/min. mirny tfes prstl a vicek, lesk
sklér, dlané teplé, nepoti se.

Biochemie: TSH: 0,65, FT3: 5,8 FT4: 18,3 An-
ti -TPO: 20,00 - vSe v mezich ref. hodnot.
13.1X.06 Kontrola: Pocit staZeni krku ustou-
pil, Ginavu jiz neuddva, ani bolesti v dolni Ce-
listi a ve spancich - P: 72/min. prav. TK:
120/70 - bez teploty, Stitnice nezvétSena,
mékka, nebolestiva. Tres vicek a prstil vymi-
zel.

Biochemie: FW: 15/hod. CRP: 0,1

Prednison a Ibalgin vysazen - dale bez terapie
- pacientka zcela bez potizi. Zacina pracovat.
Endokrinologem doporucena kontrola FT4
aTSH za 4 mésice.

SONO stitné Zlazy - 18.1X.06: stitna Zlaza ne-
zvétSena, hypoechogenni uzly v obou lalocich.

Komentafi: Subakutni, obrovskobunééna,
granulomatoézni, nebo de Quervainova tyreo-
iditida je akutni zanétlivé onemocnéni Stit-
né Zlazy, pravdépodobné virové etiologie.

V klinickém obraze jsou popisovéany subfebri-
lie, nékdy teploty kolem 38°C, nahly zacatek
bolesti v krku, které vyzafuji do dolni Celisti,
do usi - proto je nemoc zaménéna za faryngi-
tidu nebo otitidu. Jsou bolesti pfi polykani

a otaceni hlavy - titna Zlaza je zvétSena,
enormné palpacné bolestiva v zacatcich ne-
moci je obraz hypertyredzy, malatnost az ko-
lapsové stavy. Nemoc odezni béhem nékolika
tydni bez nasledki - jen vzacné vyusti v hy-
pothyredzu. Terapie spociva v podani antipy-
retik (Acylpyrin, Brufen), event. kratkodobé
glukokortikoidy-Prednison.

V nasem pfipadé byly kratkodobé pozorovany
klinické znamky hypertyredzy, které po nékoli-
ka dnech ustoupily a nebyly provazeny labo-
ratornim zvySenim FT4, ale pouze snizenim
TSH.

vyrazného zvysen.

Stav se béhem mésice upravil ad integrum.
Pacientka pracuje je bez obtizi, bez terapie.
Presto bude déle sledovan klinicky stav i bio-
chemické markery §titné zlazy.
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Pridusnice je dalSim organem je-
hoz onemocnéni mize vyvolavat
kaSel (tracheitida, chfipka, spal-
nicky, ale opét tuberkuléza, se kte-
rou se stale jesté mizeme setkat

a méli bychom na ni myslet).
Rovnéz ale procesy, které vedou ke
zbytnéni tkani v hitanu - jako je
hypertrofickd adenoidni vegetace,
ale i leukémie mohou kasel vyvola-
vat. Z dalSich hematologickych
onemocnéni miZe agranulocytéza
zplisobend intoxikaci tézkymi kovy,
kterd vyvola faryngitidu, se mlize
prezentovat kaslem.

Onemocnéni hornich partii dycha-
cich, jako je hrtan a pridusnice,
se prezentuje velmi Casto prede-
vSim kaslem, pficemzZ onemocnéni
téchto organi vedle jiz dfive zmi-
novanych infektl virovych éi bakte-
ridlnich mlZe byt projevem zévaz-
ného onemocnéni, kterym je
tuberkuloza, karcinom vedle laryn-
gitidy, chfipky, ¢i spalnicek, které

i pfes oCkovani se jesté stale vy-
skytuji.

Kasel miZe byt vyprovokovan i ze-
vnimi §kodlivinami, koufem, pfi-
padné chlérem, které poskozuji
rovnéz tyto partie dychacich cest..
Pokud postupujeme distalné po
dychacich cestach, tak v pradus-
kach mize byt zdrojem kasle akut-
ni nebo chronicka bronchitida, si-
nusitida, bronchiektazie, koutent,
astma bronchiale, pfipadné cizi té-
leso.

Nemoci plicniho parenchymu by
vyZadovaly samostatnou kapitolu,
ale i orgdny mimo respiracni trakt
mdZou byt pfi poSkozeni zdrojem
kasle.

U refluxni esofagititdy je jednim
ze zdvainych pfiznakil pravé kasel,
karcinom jicnu vedle polykacich
potiZi miiZe také vyvolavat kasel,
jako napfiklad i divertikl jicnu nebo
tracheoesofagealni pistél.

Nemoci v mediastinu se vedle dal-
Sich pfiznakd mohou prezentovat
kaslem, at jiZz se jedna o aneurys-
ma aorty, mediastinitidu, Hodgki-
novu chorobu, dermoidni cystu,
nebo dalsi.

Velmi zavaznym pfiznakem mize
byt kasel u méstnavé srdecéni ne-
dostatecnosti.

Zvlasté v poloze na znak, kdy paci-
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enti si podkladaji hlavu vice polStafi,
nebo dokonce spi v polosedé, aby se to-
muto nepfijemnému pfiznaku vyhnuli.
Samostatnou zminku by potom zaslouZi-
ly ACE inhibitory, které vedle pfiznivych
Gcinkd na regulaci krevniho tlaku vyvola-
vaji u citlivych pacientd zachvaty drazdi-
vého kasle.

Lécha by méla byt vidy kauzalni, ale

v nékterych pfipadech jsme nuceni légit
symptomaticky a zde predkladame né-
kolik ndvod:

K potlaceni kasle pouzivame antitusika,
ktera svym Gcinkem pisobi na centrum
proti kasli v CNS tim, Ze tlumi podnéty
jeho vzniku z nemocnych dychacich
cest. Je vhodné je uZivat, pokud kaSel je
suchy a drazdivy, ¢asto vyéerpavajici ne-
mocného a predevsim ho rusi pii span-
ku.

Hlavnim zastupcem této skupiny jsou
opioidy, z nich pak predevsim kodein,

s jistym nebezpetim, Ze na néj vznikne
Iékovéa zavislost. Jesté silnéjSim zastup-
cem této skupiny je pak etylmorfin

a naopak slabSim a vhodnym lékem pro
déti je kodyn. Kromé centralné plsobi-
cich antitusik jsou jesté s perifernim

Gcinkem neopidtova antitusika, bez eu-
forizujiciho G¢inku a mezi né patfi buta-
mirat a pentoxyverin.

Zastupci kodeinovych preparéati jsou
speciality: Codein, Codipront, Kodynal,
Etylmorfin je obsaZen v Doplanu a folko-
dinum je v Neokodynu.

Mezi speciality pdsobici periferné je

z antitusik pfedepisovan (Sinecod, Di-
tustat, Stoptussin, Tussin, Silomat, Se-
dotussin, Libexin).

Druhou skupinou Iékl pouzivanych pfi
kasli jsou expektorancia, ktera usnad-
nuji vykaslavani, snizuji vazkost hlenu
tim, Ze méni jeho strukturu, a zvySuji je-
ho obsah. Mukolytika, jako na pfiklad
bromhexin (Bisolvon, Bromhexin, Flega-
mina, Paxirasol), N - acetylcystein
(Acetylcystein, Broncholysin, Flumucil,
Solmucol), mesna (Mistabron, Mucoflu-
id a ambroxol (Ambrobene, Ambrosan,
Bronchopront), guaifenezin (Stoptus-
sin), emetin (Ipecarin, Kodynal...), bel-
ladonnae radicis alcaloida (Solutan),
droserae extractum fluidum (Tussilen).
Predevsim v lidovém IéCitelstvi se
osvédcily 1éky zfedujici hlen, mimo jiné

i tim, Ze zvySuji jeho produkci a jsou

\

fusafungin

vhodné, pokud se uZivaji s velkym mnoz-
stvim, tekutin. To ostatné doporucujeme
vétsinou, pokud se jednéa o kasel ,z na-
chlazeni“ Patfi sem rostlinné saponiny,
jodid draselny, bromoform, chlorid
amonny a guaifenezin.

Zvlastni skupinu pak tvofi l1éky proti
bronchialnimu astmatu (antiastmati-
ka), ktera nejsou soucasti tohoto ¢lan-
ku.

Jak je vidét, 1€kl pouzivanych pfi kasli je
velké mnozZstvi, a to jsme nevzpomnéli
kauzalni 1éCbu u infekci zplisobenych
bakteriemi, vedlejSich GEinkl 1€kG

a mnoho dalSich. KaZdy lékaf by pfi vol-
bé 1éku proti kasli mél postupovat po
stanoveni diagn6zy a ordinovat Iék, ktery
je pro dané onemocnéni nejvhodnéjsi.

Literatura:

1) Gotthard Schettler, alt. Repetitorium praktického
|ékare Galén 1995, str 426

2) R. Douglas Collins Diferencialni diagnostika prvni-
ho kontaktu Grada 1993, str. 314, 315
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Slozeni: Fusafunginum 0,5 g ve 100 ml roztoku. Charakteristika: Mikronizovanj cerosol obsahujici 10 ml (400 odméFenych davek) roztoku se tiemi ndstavei (1 Gstni ndstavec a 2 nosni ndstavce). Indikaces Lokdlni létba zanétd o infekef sliznice hitanu a dfchacich cest — pii rhinitis, sinusitis,
thinopharyngitis, laryngtis, pharyngtis, tonsillts, stavech po fonsilektomii, tracheitis, bronchifis. Davkovéni a zpisob podavéni: Priprovek je urcen pro inhalaci Gsty o nosem. Davkovdnt je stejné pro vsechny indikace. Dospéli: Obvykle 4krt denné 2 vstiiky do kazdé nosnt ditky a 4 vsfiiky do dst. Déti nad
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rcmocné litky. Specidlni upozornéni: Indikace neopraviiuje k dlouhodobé terapii, protoze mdze dojit k porusent rovnovahy mikrobidini flory s nebezpecim fent bakferidlni infekee. V pifpod8 piznaki celkové infekce je nutné podani systémového antibiofika. Interakces Dosud nebyly (ny Zddné
lékové interakee s topicky poddvanym fusafunginem, ani pfi soucasném poddvan se systémovymi antibiofiky. Nezadouci déinky: Ziidka se mohou vyskytout bukofaryngedln irtace a zdchvaty kychdni. Jsou zpravidla prechodné a nevyZoduif preruSent lécby. Uchovévaniz Uchovveite pii teploté do 50 °C.
Nadobka se nesmi propichovat a ani prdzdnd vhazovat do ohné. Registraéni islo: 15(/833/92—5/[. Presné informace o preskripci viz Souhm Gdojd o piipravku. Pripravek je k dispozici v \ézdmdch ibez Iékufské?\o predpisu. Piipravek nenf hrazen z prostiedk vefeiného e
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SCREENING SPORADICKEHO

KOLOREKTALNIHO

KARCINOMU - VYZNAMNY

PREVENTIVNIi PROGRAM

1. Sporadicky kolorektalni karcinom (KR-

CA) je karcinom u jedincti, ktefi nemaji

v RA ani OA stievni nador ani ulcerosni

nebo Crohnovu kolitidu:

a) 30- 50% sporadickych KR-CA vznika ma-
ligni pfeménou adenomového polypu

b) 75-80% sporadickych KR-CA vzniké ma-
ligni pfeménou adenomového polypu

¢) vznik sporadického KR-CA nema Zadny
vztah k adenomovému polypu

NEMOCNY

PO AKUTNIM ZANETU JATER

2.V CR je nemocny s akutnim zanétem ja-

ter hospitalizovan na infekénim oddéleni

a to:

a) nejméné 14 dni

b) nejméné 6 tydn

c) nejméné 3 mésice

3. Sexualni pfenos HCV:

a) je celkem casty a vyskytuje se az u 20%
stabilnich a monogamnich para

b) je méné Casty, vyskytuje se u cca 5% sta-
bilnich a monogamnich pard

¢) nema pro Siteni HCV Zadny vyznam

4. Nosicstvi HBsAg (vironosicstvi):

a) jde o pouhou pozitivitu HBsAg, nejde

vSak o chronickou infekci
b) jde o formu chronické infekce, kde kromé
pozitivity HBSAg je pfit. i pozitivita anti
HBe a nti HBc protilatek
¢) u nosicstvi HBsAg nemize nikdy dojit
k reaktivaci viru
5. Chronicka infekce HCV je dnes nejdile-
Zitéjsi pricinou chronického jaterniho
onemocnéni. Chronicka infekce HCV je
definovana jako perzistence viru v orga-
nismu po dobu:
a) delsi nez 4 tydny
b) del$i nez 3 mésice
¢) del$i nez 6-12 mésic

ANGINA PECTORIS

- SOUCASNY POHLED

NA DIAGNOSTIKU A LECBU

6. U nemocnych se stabilni AP se stupen

intenzity potiZi klasifikuje podle klasifika-

ce:

a) NYHA (New York Heart Association)

b) CCS (Canadian Cardiovascular Society)

¢) pro uréeni intenzity AP neexistuje Zadna
zvlastni klasifikce, pfiznaky jsou bud' pfi-
tomny nebo pfitomny nejsou

7. VSichni nemocni s podezienim na AP by

méli mit natoceny klidové EKG:

a) klidové EKG poskytne informaci o stupni
postizeni koronérnich cév

b) nemocni s AP maji na klidovém EKG ob-

vykle ndlez 1mm elevaci ST v hrudnich
svodech

¢) | nemocny s téZkou formou AP m(ize mit
zcela normalni EKG

8. Koronarografické vySetreni je indikovano:

a) vzdy pfi cerstvé zjisténé AP

b) u tézsi formy AP (st. 3 a vySe)

¢) u nemocnych kde neni dostatecna odez-
va na farmakologickou IéCbu

9. P¥i volbé farmakologické Iécby AP je

tieba vychazet z individualni potieby kaz-

dého nemocného:

a) Preferovanou Ié¢bou AP je monoterapie
nékterym z klasickych antianginosnich lé-
ki v dostatecé denni dévce

b) Jako Iéky volby u stabilni AP jsou jedno-
znacné doporucovany betablokatory

¢) LéCbu zaciname vZdy kombinaci alespon
dvou antianginosnich I€kU, nejlépe betab-
lokatoru a blokatoru kalciového kanalu

10. ACE inhibitory se pokladaji za indiko-

vané u vSech nemocnych po infarktu myo-

kardu. U nemocnych se stabilni AP je
vhodné je podavat:

a) pfi sou¢asném vyskytu hypertenze a dia-
betu

b) u nemocnych se srdeénim selhanim

¢) u nemocnych se srdeénym selhanim jsou
kontraindikovany

V tomto testu muZe byt vice
spravnych odpovédi.

Jméno a prijmeni

___g_>< __________________________________________________________________________________________________________________
odpovédni listek - test ¢. 8/2006

Adresa pracovisté

2 xo

Clenské éislo SVL (povinny tdaj)

(bez tohoto ¢isla kredity nemohou byt pfidéleny)

386
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