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Editorial

O svobodé

Studoval jsem Prirodovédeckou fakultu v druhé poloviné 80. let minulého stoleti. Hra-
nice byly zadratované, internet neexistoval a komunikace se zahrani¢nim (my$leno
pochopitelné zlym Zapadem) obtizna a pro obycejného studenta prakticky vyloucena.
Navic uz z principu podezfeld. Pamatuji se na krasnou historku, kdy se mtj kantor
Anton Marko$ (tehdy relativné mlady bunécny biolog, dnes uznavany docent teorie
a filozofie prirodnich véd) vracel ze staze ze zahrani¢i. Na zahrani¢ni univerzité, s pti-
stupem ke kopirce a predev§im haldam u nas nedostupné odborné literatury, nevahal
a kopiroval a kopiroval. Pti névratu ze zahrani¢i domu pak na fakultu vezl po strop
naplnéné auto ¢imsi, co ndm bylo drazsi nez v§echno zlato svéta. Mélem ho na hrani-
cich zavreli v domnéni, Ze hodla podvratit republiku distribuci exilové literatury...

Odborny poklad dovezl, tézili z néj mnozi, ktefi neméli $anci do zahranici vyjet,
neméli pfistup k odbornym zahrani¢nim casopistim, vysledkiim vyzkumu...

Vzpomnél jsem si na tuto pfihodu nedavno. V souvislosti s chystanym 30. vyro¢im sametové revoluce. Obcas sly-
cham nazory, které fikaji: ,K cemu je nam nabyta svoboda cestovat, kdyz na dovolenou v zahrani¢i stejné nemame
dost penéz? K ¢emu je nam dostatek zbozi, které si nemtizeme doprat?“

Ano, nemame v$e. Mnohé si nemtizeme dovolit a doprat. Vzdy bude nékdo, kdo ma vice penéz a moznosti, nez kdy
budeme mit my. A fadu potrebnych, uzitecnych ¢i jen prijemnych moznosti si musime odepfit. Ale to se svobodou
prili§ nesouvisi. Myslim, Ze je potfebnéjsi se ptat, jak a k cemu chci svobodu vyuzit.

Domnivam se, Ze svoboda cestovat je krasnym prikladem. Mnoho lidi dnes cestuje. Bohati létaji na Bahamy, ti méné
bohati jezdi do Chorvatska, Spanélska, Bulharska a Tunisu. Casto i lidé, kteii jsou bez prace a Ziji ze socialnich davek,
si mohou doptat vyrazit v 1été k moti. Cechy potkdte ve Vidni, Madridu, Londyné i Pekingu. Zkuste se zeptat vétsiny
nas, novodobych evropskych nomadu, proc¢ jsme vyrazili na cestu, jaky je déivod a cil nasi cesty. Nebudu napovidat,
ale asi tusite.

Na druhou stranu, z moznosti, které prinesla svoboda (napft. pro védu a medicinu), tézi v$ichni. I ti, kdo o tom
nemaji ani tuseni. Jejich lékar ma svobodnou moznost ¢ist i nejprestiznéjsi odborné casopisy, navstivit mezinarodni
konference (a kdyz na to nema penize nebo cas, sledovat jejich vystupy na internetu), komunikovat a konzultovat
s kolegy po celém svété. A kazdy z nas, pacientli, ma svobodnou moznost si vybrat svého lékare, tfeba i podle toho,
zda tak ¢ini ¢i nikoliv. Ja osobné jsem za tyto moznosti vdécny.

S pranim hezkého podzimu

Karel Vizner
Séfredaktor
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Asymptomatické aneuryzma podkolenni zily
jako zdroj plicni embolie

Hana Bruhova
1. interni klinika a Kardiologicka klinika, FN Plzen

Souhrn

Kazuistika prezentuje madlo ¢asty nalez aneuryzmatu podkolenni zily, jehoz komplikaci
- ptes dlouhodobé asymptomaticky priibéh — muze byt zivot ohrozujici plicni embolie
(PE). Dulezité je patrat po jejim zdroji v dolnich koncetinach i pfi absenci klinickych

symptomil zilni trombdzy.

Summary

Pulmonary embolism caused by asymptomatic popliteal vein aneurysm
The case report presents a rare finding — an aneurysm of popliteal vein. Despite a long-
term asymptomatic course of the aneurysm, a pulmonary embolism (PE) may be a life-

Klicova slova

B Zilni aneuryzma
B Zilni trombdza
® plicni embolie

Keywords

H vein aneurysm

B deep vein thrombosis
H pulmonary embolism

threatening complication. It is important to search for its source in the lower limbs even

in the absence of clinical symptoms of venous thrombosis.

Brithovd, H. Asymptomatické aneuryzma podkolenni Zily jako zdroj plicni embolie. Kazuistiky v an-

giologii 6, 3-4: 7-10, 2019.

Uvod

Tromboembolicka nemoc zilniho pavodu (TEN) patfi k nej-
¢astéjsim kardiovaskuldrnim onemocnénim, jeji incidence
se odhaduje na 100-200 pripadt na 100 000 obyvatel ro¢né.
Na rozdil od obvykle uvddénych rizikovych situaci pro jeji
vznik, jako je operace, Uraz, imobilizace, ptipadné malignity,
predstavuje zilni aneuryzma celkem vzdcné onemocnéni.
Miize se jednat o ndhodny nalez v jakékoliv lokalizaci, nej-
¢astéji vSak v oblasti dolnich koncetin, kde se aneuryzma
podkolenni zily ve ¢tvrtiné az poloviné pfipadi manifestuje
plicni embolizaci.

Kazuistika

Jedna se o 41letého fyzicky aktivniho muze, povolanim mly-
néfe, vykondvajiciho bézné i tézkou fyzickou praci spojenou
s no$enim bfemen, nekutdka s nadvahou (101 kg, 176 cm, BMI
32,6 kg/m?). Anamnesticky nebyla znama zadna chronickd
onemocnéni, muz se citil vzdy zcela zdrav, v rodinné anamnéze
negoval zavazna onemocnéni véetné TEN.

K1ékati se dostavil 1. srpna 2017 pro recidivujici a z hlediska
intenzity progredujici tlakovou bolest za sternem, spojenou
s dusnosti (NYHA II-III) a mirnymi palpitacemi. PotiZe se ob-
jevily poprvé predchozi den a prichazely pouze pfi chiizi,
v klidu byl zcela bez potizi. Na cileny dotaz negoval synkopu,
dyspeptické potize, infek¢ni symptomatologii, bolest nebo otok
dolnich koncetin v dobé vysetfeni i v pfedchozich dnech, ne-
absolvoval zddnou mimoradnou fyzickou zatéz ani chirurgicky
vykon ¢i uraz.

Klinicky obraz byl vstupné lékafem pfijmové ambulance
hodnocen jako suspektni nestabilni angina pectoris, EKG
ktivka vSak nevykazovala specifické ischemické zmény; byl
pritomen inkompletni blok pravého Tawarova raménka, nega-
tivni vina T ve svodech Il a aVF pfi sinusové tachykardii o fre-
kvenci 130/min (obr. 1) a hodnoty kardiomarkerti byly jen

Obr. 1: Vstupni EKG krivka
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Tawara Sunao (1873-1952) - japonsky patolog. Tawara se narodil v Aki
a studoval na Cisarské univerzité v Tokiu. V letech 1903-1906 studoval pa-
tologii v Marburgu u Luwiga Aschoffa. Po navratu do Japonska pracoval na
univerzité Kyushu ve Fukuoce, zde ziskal v roce 1908 profesuru. Ve svych
pracich se zabyval predevsim studiem stavby srdce. Jeho jméno nese Tawa-
rovo raménko, soucast prevodniho srde¢niho systému, které zajistuje vznik
a prevod vzruchu po srde¢nich oddilech.

(zdroj informaci: archiv redakce)
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ASYMPTOMATICKE ANEURYZMA PODKOLENNI ZILY JAKO ZDROJ PLICNI EMBOLIE

Obr. 2: CT angiografie plicnice s oboustrannou plicni em-
bolii

Zdroj obrézku: Klinika zobrazovacich metod FN Plzen

lehce pozitivni (hs troponin T 52 ng/l, myoglobin negativni,
NT-pro BNP 581 ng/l). Pro vysoce pozitivni hodnotu D-di-
meru (vice nez 5 mg/l FEU) bylo indikovano provedeni CT an-
giografie plicnice, kde byla popsana oboustranna plicni embo-
lie - s vyjimkou dolniho laloku vlevo byly pfitomny emboly ve
viech lobarnich, segmentdrnich i subsegmentarnich vétvich
(obr. 2). Hemodynamické parametry pti prijeti (krevni tlak
160/100 mmHg, tepova frekvence 130/min, saturace hemoglo-
binu kyslikem 98 % bez inhalace kysliku, dechova frekvence
20/min) nebyly alarmujici, rizikovost byla vyhodnocena jako
vyssi stiedni, echokardiografické vysetfeni (obr. 3) popsalo
stfedné tézkou dysfunkci a dilataci pravé komory (PK). Pacient
byl pfijat na monitorované ltizko, stav nebyl vstupné indikovan
k systémové trombolyze a byla zahdjena i.v. antikoagula¢ni
lé¢ba heparinem. Po nékolikahodinovém prechodném zlepseni
stavu véetné zlepseni funkce PK doslo k opétovnému zhorseni
ve smyslu progrese dysfunkce pravé komory, klidové dyspnoe
s desaturaci a hypotenzi, nereagujici na tekutiny, proto bylo
rozhodnuto o podani systémové trombolyzy (rtPA - Actilyse
v obvyklé davce 100 mg) s promptnim efektem a rychlou

Obr. 3: Echokardiografické vySetieni, stredné tézka dys-
funkce a dilatace pravé komory

Zdroj obrazku: Kardiologicki klinika FN Plzen
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hemodynamickou stabilizaci. V ramci patrani po zdroji plicni
embolie pti absenci jakékoliv symptomatologie ze strany dol-
nich koncetin byla sonograficky diagnostikovana zilni trombdza
levé dolni koncetiny, lokalizovana do hlubokych Zil bérce, malé
safény a objemného sakularniho aneuryzmatu podkolenni zily,
lokalizovaného na trovni inzerce malé safény, dosud asympto-
matického, diametru 3 az 3,5 cm. (obr. 4, 5, 6). Nalez potvrdilo
cilené CT vysetfeni zilniho systému dolnich koncetin a stav byl
indikovan k elektivnimu chirurgickému feseni (obr. 7).

Obr. 4, 5, 6: Sonografické zobrazeni aneuryzmatu podko-
lenni zily

cPen M HTis0 30800 2047 12 36 15

Zdroj obrazku: Angiologickd ambulance 1.interni kliniky FN Plzen.

Zdroj obrazku: Angiologickd ambulance 1.interni kliniky FN Plzen.

Zdroj obrazku: Angiologicka ambulance 1.interni kliniky FN Plzen.
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Zdroj obrazku: Klinika zobrazovacich metod FN Plzen

Dalsi hospitalizace probéhla bez komplikaci a po nastaveni
peroralni antikoagula¢ni 1é¢by warfarinem byl pacient v uspo-
kojivém stavu propustén.

Za hospitalizace byla diagnostikovéna i dosud nelécena ar-
teridlni hypertenze a dyslipidemie s jaterni steatdzou az steato-
fibrézou. Byla zahdjena farmakoterapie arteridlni hypertenze
a dietni opatfeni. P¥i ambulantni kontrole po tfech mésicich
vsak byl zjistén vyrazny nartst hmotnosti (az 112 kg, BMI 36,2
kg/m?), kterou pacient uvadél do souvislosti jednak s omeze-
nim pracovni, a zejména fyzické zatéze, jednak ptiznéval na-
rust konzumace piva. Soucasné byla diagnostikovana progrese
hodnot krevnich lipidu (tab. 1), proto byl pacient znovu edu-
kovan v dietnich a zivotospravnych opatfenich a byla zahdjena
1é¢ba fibratem. Vysetfeni genetiky trombofilnich stavii bylo ne-
gativni, stejné tak vysledky zakladniho onkoscreeningu.

Tab. 1: Vyvoj lipidogramu

srpen listopad zaki
2017 2017 2018
P/S cholesterol 4,99 12,3 5,49
(mmol/1)
P/S TAG 4,46 30,15 2,87
(mmol/l)
P/S HDL-cholesterol 0,93 1,04 1,17
(mmol/l)
qS LDL-cholesterol 2,03 chyloz. 3,02
(mmol/1)
qS non-HDL-cholesterol 4,1 11,3 4,3
(mmol/l)
qS index log 0,68 1,46 0,39
(TAG/HDL)
P/S Apo A-1 1,52
(g/M)
P/S Apo B 1,14
(g/M)
qS Apo B/Apo A-1 =

TAG - triacylglyceroly, Apo A-I - apolipoprotein A-I, Apo B - apolipoprotein B
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Zdroj obrazku: :

rvr

Obr. 9: Sonografie podkolenni zily po resekci aneuryzmatu

y EN Plzei.

Zdroj obrazku: Angiologicka ambulance 1.int

S ¢asovym odstupem po normalizaci echokardiografického
nélezu a parcidlni resorpci trombotické obturace byla v lednu
2018 (obr. 8) pti zavedeni doc¢asného kavalniho filtru prove-
dena chirurgicka resekce aneuryzmatu s nekomplikovanym
prubéhem a po zhojeni opera¢ni rany a pti priznivém sono-
grafickém nélezu se pacient vratil ke své pivodni praci a bézné
tyzické aktivité. Prozatim zlistava na antikoagulacni 1é¢bé a je
dale sledovan v nasi angiologické ambulanci. Nejsou pfitomny
znamky potrombotického syndromu, ziistava jen maly rezidu-
alni nalez nerovnosti v ptivodné trombotizovanych zilach, jizva
v podkoleni je z hlediska estetického i funkéniho vyhovujici
(obr. 9, 10).

KAZUISTIKY V ANGIOLOGII 3-4/2019 9
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Obr. 10: Lokalni nalez tfi mésice po operaci
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Pri farmakoterapii byly normalizovany hodnoty krevniho
tlaku a uspokojivé korigovana porucha lipidového metabo-
lismu. Pri dobré spoluprici pacienta se podarilo rovnéz
uspésné zredukovat hmotnost na 98 kg, tedy o cca 14 kg v pri-
béhu jednoho roku.

Diskuse

Hlubokou zilni tromboézu v oblasti dolnich koncetin je mozno
povazovat za obvykly nédlez u pacienti s plicni embolii, pfestoze
u &asti nemocnych s plicni embolii nent jeji zdroj zjistén. Zilni
aneuryzma v zadné z lokalizaci, a tedy ani v oblasti dolnich
koncetin, kde je relativné nejcastéjsi, neni frekventnim nale-
zem, jednotlivymi autory jsou popisovany jednotky pfipada
ro¢né, napt. Gillespie et al. uvadi 30 piipadi za 22 let. Ziln{
aneuryzma nemusi zplisobovat svému nositeli Zadné potize,
i kdyz v retrospektivnich pracich byva udavana pritomnost
otoku ¢i bolesti koncetiny,® mtize byt diagnostikovano zcela na-
hodné pti vysetfeni dané oblasti z jiné indikace anebo se miize
pti dlouhodobé bezptiznakovém pribéhu manifestovat trom-
boembolickou komplikaci s rizné zavaznym klinickym obra-
zem véetné fatdlni plicni embolie,* popsdna byla i paradoxni
embolie do CNS s rozsahlou ischemii pfi otevieném foramen
ovale.® Zakladnim a zdsadnim vySetfenim je jist¢ ultrasono-
grafie, upfesnéni z hlediska lokalizace ¢i souvisejicich struktur

10 KAZUISTIKY V ANGIOLOGII 3-4/2019

prinese pocitacova tomografie, pfipadné vysSetfeni magnetic-
kou rezonanci.

Nejcastejsim lé¢ebnym fe$enim zilnitho aneuryzmatu dolni
koncetiny je chirurgicky pristup, fidce je uddvina moznost
endovaskularniho reSeni, které neni v této indikaci standar-
dem. Zilni aneuryzma v jinych lokalizacich jsou obvykle pouze
sledovana, stejny postup je volen u malého (do 20 mm)
a asymptomatického aneuryzmatu Zily dolni koncetiny, resp.
podkolenni zily.?

U prezentovaného pacienta jsme vzhledem k rozsahu aneu-
ryzmatu a jeho tromboembolické komplikaci volili jako nej-

vhodnéjsi chirurgické feseni.

Zavér

Prestoze zilni aneuryzma v oblasti dolnich koncetin nepatfi
k frekventnim naleztim, muiize byt i pfes dlouhodobé bezpti-
znakovy prubéh pri¢inou Zivot ohrozujici komplikace, neje-
nom jako potencialni zdroj krvaceni pti rupture, ale jako zdroj
rozsahlé plicni embolizace. U naseho pacienta kromé aneuryz-
matu podkolenni Zzily nebyl nalezen jiny rizikovy faktor pro
vznik tromboembolie ani vrozena koagula¢ni porucha.
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Atrezie dolni duté zily jako rizikovy faktor

tromboembolické nemoci

Josef Danék!, Tomas TamaZ2, Tomas Hnatek!,
Eva Krcoval, Martin Maly!, Miroslav Zavoral!

nterni klinika, 1. LF UK a UVN, Praha, kardiologické oddéleni
2Radiodiagnostické oddéleni, 1. LF UK a UVN, Praha

Souhrn

Atrezie dolni duté zily je vzdcnym jevem, jehoz prevalence v obecné populaci neptesa-
huje 1 %. V selektované populaci zejména mladych pacientt (pod 30 let) s idiopatickou
ileofemoralni tromboézou je vyskyt podstatné vyssi (az 5 %). Pri¢ina miize byt kongeni-
talni ¢i na podkladé intrauterinni ¢i peripartalni trombdzy. Predkladame kazuistiku pa-
cienta s idiopatickou low risk plicni embolii na podkladé trombdzy vena iliaca interna
pfinasledné verifikované atrézii dolni duté zily. Jedna se o typickou klinickou manifes-
taci tromboembolické nemoci na podkladé kongenitalni anomalie hlubokého Zilniho
systému u mladého 23letého muze, dosud bez internich onemocnéni, v ramci scree-
ningu byly vylouceny zavazné trombofilni mutace, sonografie hlubokych Zil dolnich
koncetin bez pritkazu flebotrombdzy, naslednd CT flebografie verifikovala atrézii vena
cava inferior s nej¢astéjsim typem kolateralizace tzv. vnitini cestou (lumbalni a inter-
kostalni zily ustici do v. azygos a hemiazygos). Soucasti sdéleni je diskuse dostupnych
literarnich dat stran délky, druhu antikoagula¢ni 1é¢by a prevence rekurence onemoc-
néni.

Summary

Inferior vena cava atresia (IVCA) as a risk factor for thromboembolic disease
Inferior vena cava atresia (IVCA) is rare in general population. Its prevalence is not
higher than 1%. But the prevalence is much higher (about 5%) in selected population,
mainly in young men (under the age of 30) presenting with idiopathic deep vein throm-
bosis or pulmonary embolism. The cause of IVCA is either congenital or based on in-
trauterine or peripartum thrombosis. We are presenting a case report of a patient with
idiopathic low-risk pulmonary embolism. Thrombosis of internal iliac vein based on
IVCA was verified as the source of embolism. It is possible to say, that this is a typical
clinical manifestation of thromboembolic disease, because of the congenital abnormality
of deep vein system. The patient is a young 23-year-old man with absence of severe in-
ternal diseases, major thrombophilias were ruled out by screening and duplex sono-
graphy ruled out deep venous thrombosis of lower extremities. Finally, CT phlebography
verified the most common type of collateralisation by the so-called internal pathway
(lumbar and intercostal veins leading to the vena azygos and hemiazygos). We are also
presenting a discussion of literature-based data for duration, form of anticoagulant treat-
ment and prevention of recurrence of the deep vein thrombosis.

Danék, J., Tima, T., Hndtek, T., Kréovd, E., Maly, M., Zavoral, M. Atrezie dolni duté Zily jako rizikovy
faktor tromboembolické nemoci. Kazuistiky v angiologii 6, 3-4: 11-14, 2019.
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Uvod

Atrezie dolni duté zily (IVCA) patfi mezi vzacné vrozené ab-
normity. Jeji prevalence se v obecné populaci odhaduje mezi
0,0005 % az 1 %.! Nicméné v selektované skupiné pacienti
s idiopatickou ileofemoralni Zilni trombézou podstupujicich
trombolytickou lé¢bu je odhadovana prevalence az 5,5 %.2 Pi-

¢ina neni uspokojive objasnéna. Nejcastéji se predpoklada po-
rucha v obdobi 6.-8. tydne embryonalniho vyvoje, kdy dochazi
k formovani, regresi a srustu tfi parovych zil (postkardinalnich,
subkardinalnich a suprakardindlnich) v jeden pravostranny
zilni systém. Dal$i moznou pric¢inou IVCA popisovanou v li-
teratufe je intrauterinni ¢i peripartalni trombéza dolni duté
zily ¢i ileofemordlniho segmentu.® Vzhledem k dostate¢né ka-
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pacité kolaterdlniho recisté jsou pacienti velmi ¢asto asympto-
maticti, prvnim klinickym projevem atrezie dolni duté zily
Casto byva pravé idiopaticka hluboka zilni trombdza ¢i plicni
embolie.

Kazuistika

23lety pacient, dosud bez internich onemocnéni, byl referovan
na centralni pfijem pro nové vzniklou namahovou dusnost do-
provazenou bolesti na hrudniku pfi nadechu. Pocatek obtizi
popisoval o den dfive po fyzické namaze (jizda na kolobézce),
klidovou dusnost neudaval, negoval synkopu ¢i prekolapsovy
stav. Pri prijeti do nemocnice mél normalni krevni tlak, satu-

Obr. 1-4: CT rekonstrukce panevniho recisté

Zdroj obrazku: Radiodiagnostické oddéleni, 1. LF UK a UVN, Praha

Zdroj obrazku: Radiodiagnostické oddélent, 1. LF UK a UVN, Praha
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race hemoglobinu kyslikem 95 %. Na vstupnim EKG byl pfito-
men sinusovy rytmus 92/min, kompletni blokdda pravého Ta-
warova raménka a negativni T vlna ve svodech V1-3. V ramci
zakladniho biochemického vySetfeni byla zjisténa pozitivita
D-dimert a elevace vysoce senzitivniho troponinu T (hsTnT):
D-dimer 5,53 mg/1 (0,02-0,23), hsTnT 47 ng/l (0-14), dale
lehka elevace CRP 15 mg/l (0-5). Ostatni parametry nevyka-
zovaly odchylku od normy. Nasledné provedena CT angiogra-
fie plicnice potvrdila oboustrannou plicni embolizaci do lobér-
nich a segmentdrnich vétvi. Rizikova stratifikace dle PESI skére
odpovidala tfidé I (23 bodt), tedy velmi nizké 30denni mor-
talité. Na ltizkovém oddéleni byla zahajena nekomplikovana
antikoagula¢ni lécba rivaroxabanem v obvyklém dévkovani.

Zdroj obrazku: Radiodiagnostické oddéleni, 1. LF UK a UVN, Praha

Zdroj obrazku: Radiodiagnostické oddéleni, 1. LF UK a UVN, Praha
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Pred propusténim bylo doplnéno echokardiografické vysetfeni,
které prokazalo pouze hrani¢ni velikost pravé komory s dobrou
systolickou funkci, nebyly pfitomny znamky plicni hypertenze.
V ramci patrani po zdroji embolizace byla pred propusténim
do domaciho o$etfovani provedena duplexni sonografie hlu-
bokého zilniho systému dolnich koncetin. Dilatovana levo-
strannd vena iliaca interna se zbytkovym ndsténnym trombem
se jevila jako mozny zdroj embolizace. Ambulantni cestou byla
realizovdna nasledujici vysetfeni.

Trombofilni screening: vylouceny tyto hlavni trombofilni
stavy: mutace faktoru V a II, deficit proteinu S, ATIII, zvy$ena
hladina faktoru VIII, pozitivita antifosfolipidovych protilatek.
Opakované zjisténa snizena hladina proteinu C. Hematologem
byla doporucena kontrola proteinu C v ¢ase, antikoagula¢ni
1é¢ba rivaroxabanem po dobu minimélné 12 mésict.

Vzhledem k nejasnym pomértiim v panevnim useku hlubo-
kého zilniho systému jsme pfistoupili k provedeni CT flebo-
grafie (obr. 1-4). Tato ozfejmila atrezii dolni duté Zily s patrnou
¢etnou kolateralizaci v retroperitoneu, bézici pfevazné po ven-
tralni kontufe obou psoati a dale silnéjsi prevertebralni zilni
spojky. V zobrazitelném rozsahu jiz nebyly zachyceny znamky
zilni trombdzy, pouze varikézni rozdifeni vena iliaca interna
vlevo. Tepenny systém nevykazoval odchylky od normy, taktéz
nélez na visceralnich organech byl v mezich normy, nebyly za-
chyceny loziskové zmény maligni povahy.

Patrna je prakticky kompletni aplazie dolni duté Zily. Pra-
vostranna vena iliaca je drénovana do rezidualni stopky dolni
duté zily, ktera je dale drénovana do $iroké ascendentni pravo-
stranné lumbalni Zily (obr. 1). Levostranna vena iliaca je dré-
novana do pravé i levé ascendentni lumbalni zily (obr. 2 a 3).
Ob¢ lumbalni zily jsou nasledné drénované do $irokych v. azy-
gos a hemiazygos (obr. 1). Renalni zilni systém je drénovan
pfes Siroké kolateraly prevazné do lumbarnich zil (obr. 4) Si-
roky je i portalni systém, zde nelze vyloucit pfitomnost zkratu.

Na zakladé vyse uvedenych poznatki byla pii nejblizsi am-
bulantni kontrole rozsifena osobni a rodinna anamnéza. Cilené
jsme patrali po vyskytu idiopatické zilni trombozy ¢i plicni em-
bolie u nejblizsich pribuznych, dale jsme se dotazovali na pe-
ripartalni komplikace. Nicméné zadny z vyse uvedenych rizi-
kovych faktorti nebyl potvrzen. Kontrolni hladina D-dimerti
po Sesti mésicich aktivni antikoagula¢ni 1é¢by byla jiz normalni
(0,04 mg/1). Antikoagula¢ni 1écba rivaroxabanem je nemoc-
nym dobte tolerovana. V planu je jeji pokracovani minimalné
po dobu 12 mésicti od prikazu plicni embolizace. Nemocny
bude i dale sledovan prostiednictvi angiologické poradny In-
terni kliniky UVN.

Diskuse

Embryogeneze

Formovani dolni duté zZily v ramci embryondlniho vyvoje je
komplexni proces. Na jejim formovani se béhem vyvoje podili
nékolik zilnich systému, funkénich pouze po prechodnou
dobu. Na medidlni strané mesonefros vznikajici vv. subcardi-
nales usti do vv. cardinales posteriores. Vv. subcardinales mezi
sebou anastomdzuji a postupné ztraci spojeni s vv. cardinales

posteriores. V. subcardinalis dextra kranialné vistuje do jater-
nich sinusoid a tvofi v. cava inferior primitiva, kterd postupné
nabyva na funkénim vyznamu, coz vede k zaniku vv. cardinales
posteriores. Vv. supracardinales se zakladaji v 6.-7. tydnu. Kau-
dalné anastomozuji s vv. subcardinales posteriores, pravo-
stranna anastomoza se pozdéji stane pfimym pokracovanim
primitivni dolni duté Zily. Pravostranny tsek v. supracardinalis
mohutni a vytvari kaudalni dsek v. cava inferior.*

Obr. 5: Vyvoj dolni duté zily*

Legenda: 1 - vv. cardinales posteriores, 2 — vv. supracardinales, 3 - vv. subcar-
dinales, 4 - hepatokardidlni kandl s anastomozou s vv. subcardinales, 5 - ana-
stomoza supra-subkardindlni, 6 — vena cava inferior primitiva

Porucha vzniku hepatosubkardinalni anastomdzy vede k in-
frahepatalnimu preruseni dolni duté zily, kterd dale pokracuje
jako v. azygos, infrarendlni usek dolni duté Zily je normalni.
Krevni tok ze subrendlniho useku pokracuje venou azygos do
horni duté zily a dale pravé siné (u 0,6-2 % pacienttl s jinymi
kardiovaskularnimi vyvojovymi vadami, 0,3 % jinak zdravych
jedinct). Absence infrarendlniho useku dolni duté zily je ex-
trémné vzacna. Jako pricina se popisuje dysgeneze pravé supra-
kardinalni zily. Coz v$ak zcela nevysvétluje absenci vv. cardina-
les posteriores, jako zakladu nejdistalnéjsiho useku dolni duté
zily. Jinym moZznym mechanismem mtize byt intrauterinni nebo
perinatalni trombodza infrarendlniho tseku dolni duté zily.

Prokoagulacni stav

Provadéni trombofilniho screeningu je zavedenou soucasti dia-
gnostického algoritmu zejména u mladych pacientt s idiopa-
tickou zilni trombézou. Vysledek screeningu ma dopad na
dal$i management pacient stran trvani antikoagulacni 1écby,
rozsahu sekundarni prevence a dal$iho sledovani. U pacientii
s IVCA je trombofilni screening pozitivni az ve 44 %.° Nejcas-
téji je diagnostikovana mutace faktoru V Leiden (10,1 %), na-
sledovdna mutaci protrombinu (4,3 %) a deficienci proteinu
C/S (2,1 %) spolu s lupus anticoagulans (2,1 %). Ostatni trom-
bofilni stavy nejsou ve screeningu ¢etnéji zachyceny.®

Klinickd manifestace a stanoveni diagnézy

Kongenitalni anomalie dolni duté Zily jsou v naprosté vétsiné
ptipadii asymptomatické a zilni tromboembolismus byva prvni
manifestaci. Usuzuje se na pocatek formovani trombu v ano-
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malni dolni duté zile s naslednym sestupem do zil panve a dol-
nich koncetin. Tomu odpovida abdominalni a bederni bolest
v pocétcich onemocnéni a az ndsledny rozvoj symptomd ty-
pickych pro hlubokou zilni trombézu dolnich konéetin.¢ Cast
nemocnych uvadi pocatek obtizi po vétsi fyzické namaze. Zde
1ze usuzovat na mozné zvyraznéni zilni stdzy v anomalnim fe-
¢isti pri nahle zvySené potiebé zilniho odtoku.” Vétsina paci-
entl je prvotné vysetfena duplexni sonografii s navazujicim
zobrazenim pomoci CT venografie. V posledni dobé je CT na-
hrazovano magnetickou rezonanci ve snaze redukovat radia¢ni
zatéz a také pro presnéjsi informace o rozsahu trombézy a mor-
fologii hlubokého zilniho systému.®

Management pacientii

Literarni evidence stran doporuceni formy a zejména délky
lé¢by plicni embolie a hluboké zilni trombdzy u téchto pacientti
je omezend a opira se o kazuistickd sdéleni. Je mozno usoudit
na bezpecnou a i¢innou trombolytickou Ié¢bu zejména ileofe-
moralni trombozy. Tato lokalizace je spojena s vy$sim rizikem
rozvoje potrombotického syndromu a pozdéjsimi komplika-
cemi ve smyslu pokrocilé chronické zZilni nedostate¢nosti. Gan-
guli at al. popisuji uspésnou trombolytickou lé¢bu ileofemo-
ralni trombdzy Sesti pacienti s nasledné verifikovanou IVCA.?
Na trombolytickou lé¢bu navazovala peroralni antikoagulacni
lécba antagonisty vitaminu K (VKA), primeérné sledovani po
vykonu ¢inilo 25,8+20,2 mésict, bez recidivy hluboké zilni
trombdzy ¢i rozvoje potrombotického syndromu. Kazuisticka
sdélent se taktéz tykaji kombinace trombolytické 1é¢by a endo-
vaskuldrni terapie s implantaci stenttl. Tato se jevi vhodnou al-
ternativou pro mladé pacienty s vysokym rizikem rozvoje po-
trombotického syndromu a nizkym rizikem krvacivych
komplikaci, pfi soucasné pritomné rezidudlni stendze hlubo-
kého zilniho systému po provedené trombolyze.!® Reserse
autord Pozzi at al. se zabyvala kazuistickymi sdélenimi o hlu-
boké zilni trombdze u pacientt s IVCA v anglicky psané lite-
ratufe od roku 1988 do 2015.¢ Celkem prace popisuje 188 pri-
padl, z nichz vétSina byla lé¢ena konzervativhé plnou
antikoagula¢ni lécbou. Nefrakciovanym heparinem bylo léceno
35,2 % nemocnych, nasledné LMWH podavan 22,1 %, blize
neurcena antikoagulacni lécba byla podavana u 20 % pacientt.
Invazivni fe§eni zahrnovalo zejména proteticky bypass
(11,7 %), trombolyzu obdrzelo 8,4 % nemocnych, jen mini-
mum bylo 1é¢eno chirurgickou trombektomii (1,9 %) ¢i im-
plantaci kavalniho filtru (0,6 %).

Antikoagulacni 1écba byla ve vétsiné pripadui dlouhodoba
(vice nez 12 mésictr) az celozivotni (71,8 %) doplnénd o kom-
presni terapii. U 11 nemocnych (5,8 %) byla antikoagulace
ukoncena po Sesti mésicich, u 8 (4,4 %) po 12 mésicich. Reci-
diva hluboké Zilni trombdzy nebyla po vysazeni antikoagulace
popisovana. Stran formy antikoagulace byly ve vétsiné pripadu
podavany antagonisté vitaminu K, ve dvou pripadech byli ne-
mocni lé¢eni inhibitory faktoru Xa (rivaroxaban a apixaban).
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Zaver

Zavérem lze fici, ze IVCA je vzacnou, ve vétsiné pripadii kon-
genitalni abnormitou, ktera je spojena s vy$$im vyskytem trom-
boembolické nemoci, zejména u mladsich pacientt, bez jinych
zjevnych rizikovych faktort. Nemocni jsou indikovani k plné
antikoagulacni 1é¢bé, predevsim antagonisty vitaminu K s na-
rtstajicim podilem pfimych antikoagulancii. Lécba je indiko-
vana minimalné po dobu 3-6 mésict, ve vétsiné popisovanych
pripadui spise 12 mésicti a zejména v kombinaci s dal$im rizi-
kovym faktorem (nejc¢astéji mutace faktoru V) je tato 1é¢ba
dlouhodoba az celozivotni. Sekunddrni profylaxe tromboem-
bolismu je plné indikovana, diiraz je kladen na rezimova opa-
tfeni, uziti elastické komprese dolnich koncetin a v rizikovych
situacich farmakologické profylaxe.
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Souhrn

Krvaceni do gastrointestinalniho traktu je castym problémem, se kterym se setkavaji internisté
i chirurgové v denni praxi. Zdroj Ize obvykle detekovat pri endoskopickém vysetieni (gastro-
skopie, respektive koloskopie). Nékdy vsak pri¢ina krvaceni neni z bézného vysetfeni jasna
nebo mtize byt zaménéna za jiné onemocnéni. Pak je nutné dal$i podrobné vysetfeni.

Autoti prezentuji piipad 78leté Zeny s recidivujicim krvacenim do traviciho traktu mani-
festovaném hematemezou a melénou, pro které byly nutné opakované krevni prevody.
Gastroskopickeé vysetfeni prokdzalo tézkou hemoragickou gastropatii, ktera byla v ivodu hod-
nocena jako kongestivni gastropatie pti portalni hypertenzi. Nasledné podrobné vysetfeni vak
portalni hypertenzi vyloudilo a jako ptic¢ina krvaceni byla dle CT angiografie zji$téna rozsdhla
cévni malformace v povodi horni mezenterické tepny s cetnymi spojkami do portalni Zily.
Vzhledem k rizikovosti nemocné byla jako metoda prvni volby zvolena selektivni embolizace
vétvi pankreatickych arkad. Pro nedostate¢ny efekt a pokracujici anemizaci byla nésledné do-
plnéna jesté embolizace pravé gastrické tepny s dobrym angiografickym efektem. Po vykonu
byla pacientka v dobrém stavu bez znamek pokracujiciho krvaceni. Nicméné v dal$im prabéhu
doslo opét k recidivé krvaceni, vzhledem k rozsahu nélezu a otevieni novych spojek nebylo
mozné provedeni radiointerven¢niho vykonu a rovnéz chirurgické feseni nebylo indikovano,
protoze by ve svém dusledku znamenalo mutilaci nemocné. Déle bylo postupovano konzer-
vativné. V soucasné dobé je v péci pracovisté v misté bydlisté. Jeji dalsi prognéza je neptizniva.

Summary

Vascular malformation in the catchment area of arteria mesenterica superior as an
unusual cause of recurrent bleeding into the digestive tract

Gastrointestinal bleeding is a common problem encountered by internists and surgeons in
daily practice. The source of haemorrhage can usually be detected during endoscopic exami-
nation (gastroscopy or colonoscopy). Sometimes, however, the reason of it is not clear from
standard examinations or can be confused with another illness and then further detailed exa-
minations are necessary.

The authors present a case of a 78-year-old woman with recurrent bleeding into the ga-
strointestinal tract manifested by haematemesis and melena, requiring repeated blood trans-
fusions. The gastroscopic examination revealed severe haemorrhagic gastropathy, which was
initially evaluated as congestive gastropathy in portal hypertension. Subsequent detailed exa-
mination however excluded portal hypertension and, as a cause of haemorrhage, extensive
vascular malformation in the catchment of upper mesenteric artery with numerous connec-
tors in the portal vein was found in CT angiography. Because of the risk of surgery in this
patient, the selective embolisation of pancreatic arcades was chosen as the first choice method.
Due to insufficient effect and continued anemisation, the embolisation of the right gastric ar-
tery was thereafter supplemented with good angiographic effect. After the procedure, the pa-
tient was in good condition with no signs of ongoing bleeding. But continuing bleeding re-
curred during follow-up. Due to the extent of the finding and the opening of the new
conjunctions, it was impossible to perform the radio-intervention procedure and the surgical
solution was not indicated because it would lead to mutilation of the patient. The next pro-
cedure was conservative. Her prognosis is unfavourable.

Stépdnkovd, L., Prenosilovd, P, Baxa, J., Duras, P. Cévni malformace v povodi arteria mesenterica
superior jako neobvykld pticina recidivujiciho krvdceni do traviciho traktu. Kazuistiky v angiologii
6, 3-4: 15-20, 2019.
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Uvod

Krvéceni do gastrointestinalniho traktu je relativné ¢astym
problémem, se kterym se setkavaji internisté i chirurgové
v denni praxi. Muze se projevovat nékolika zpusoby. Jako he-
matemezu oznacujeme zvraceni s pfimési krve, melénu charak-
terizuje pritomnost natravené krve ve stolici. V téchto dvou
ptipadech je zdroj krvaceni nej¢astéji v horni ¢asti gastrointes-
tindlniho traktu (GIT). Pti enteroragii nalézame jasné Cerve-
nou krev ve stolici, coz svéd¢i s nejvétsi pravdépodobnosti pro
puvod v distalni ¢asti GIT, méné Casto se jedna o rychlou pasaz
stfevniho obsahu pti masivnim krvaceni proximalné. Specific-
kou kategorii je okultni krvaceni, které je pouhym okem nevi-
ditelné a lze jej detekovat pomoci specidlnich testd.

Ke zjisténi zdroje krvaceni a upfesnéni jeho lokalizace
provadime jako prvni endoskopicka vySetfeni (gastroskopie,
respektive koloskopie). Nékdy v8ak divod krvaceni neni z béz-
ného vysetfeni jasny nebo miize byt zaménén za jiné onemoc-
néni. Pak je nutné dalsi podrobné vysetfeni.

Kazuistika

Autorti prezentuji pripad 78leté Zeny s recidivujicim krvacenim
do traviciho traktu manifestovanym hematemezou a melénou,
pro které byly nutné opakované krevni prevody (priimérné
6 ERD/tyden).

Jednalo se pacientku s hypertenzni nemoci, od roku 2012
v pravidelném hemodialyza¢nim programu pro chronické re-
nélni selhani 5/5 dle KDOQI na podkladé nefrosklerdzy, jinak
interné nestonajici. V anamnéze byl dale udaj o cholecystekto-
mii a stav po operaci ramenniho kloubu vpravo.

Nemocna byla v roce 2015 vysetfena na hematologii pro
makrocytarni anemii se zavérem sekundarni myelodysplas-
ticky syndrom se snizenym vstfebavanim Zeleza. V breznu
2018 se u ni objevilo krvaceni do traviciho traktu manifesto-
vané hematemezou a melénou s vyznamnou anemizaci s po-
ttebou krevnich prevodil. Jako zdroj krvaceni byla verifikovana
hemoragicka gastropatie antra a venektdzie jicnu, dale do-

Obr. 1-2: Gastroskopie vstupné - kvéten 2018
F- -

Zdroj obrazku: 1. interni klinika FN Plzen
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plnéna koloskopie s klidnymi divertikly bez jiného patologic-
kého nalezu a sonografie bficha s nédlezem atrofickych ledvin
a jinak normalnim nalezem.

Byla zahajena lé¢ba inhibitory protonové pumpy. Kontrolni
gastroskopie s odstupem nékolika dnii prokazala zarudlou sliz-
nici zaludku s ¢etnymi petechiemi.

V kvétnu téhoz roku byla pacientka piijata na nase praco-
vi$té pro znamky pokracujictho krvaceni. Byla provedena kon-
trolni gastroskopie s obrazem watermelon stomach s difiznim
prokrvacenim zaludku, kdy etiologicky byla zvazovana kon-
gestivni gastropatie, a dale byl popsan solitarni varikézni pruh
jicnu nevhodny k ligaci. Sonograficky byla vylou¢ena hepato-
patie ¢i trombotizace visceralniho recisté jako priciny portalni
hypertenze, etiologie zmén na Zaludku byla nejasna. Vysetteni
na pritomnost Helicobacter pylori negativni.

Nemocna byla opét zajisténa plnou davkou inhibitort pro-
tonové pumpy, sukralfitem, neselektivnim betablokatorem
a bylo substituovano Zelezo. Krevni ztraty za ¢tyfdenni hospi-
talizace byly hrazeny 4 TU ERD.

V fijnu 2018 byla znovu pfijata na nase pracovis§té pro po-
kracujici melénu s anemizaci s nutnosti opakovanych krevnich
prevodu (minimélné 6 TU ERD/tyden).

Byla provedena kontrolni gastroskopie s nalezem jicnovych
varixi 1. st. a tézké hemoragické gastropatie. Opét byla jako
pric¢ina vyse uvedeného stavu zvazovana portalni hypertenze,
kterd vsak dle sonografie nebyla pravdépodobna, proto bylo
doplnéno CTAG bricha s ndlezem rozséhlé pletené v povodi
arteria mesenterica superior charakteru arteriovendzni mal-
formace ¢i angiodysplazie v oblasti antra zaludku a jejuna. Por-
talni hypertenze nebyla potvrzena.

Vzhledem k rizikovosti chirurgického vykonu s ohledem na
rozsah nalezu, vék nemocné a jeji komorbidity byla jako me-
toda prvni volby zvolena a nasledné provedena selektivni pro-
ximalni embolizace pletené spiralkami s predpokladem ome-
zeni krvéceni pti zachovaném prutoku krve zaludkem. Béhem
14denni hospitalizace bylo podano celkem 10 TU ERD.

V listopadu 2018 byla pacientka opétovné ptijata pro po-
kracujici krvaceni do GIT s nutnosti opakovanych transfuzi

Zdroj obrazku: 1. interni klinika FN Plzef
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Zdroj obréazku: Klinika zobrazovacich metod FN Plzen

Zdroj obrazku: Klinika zobrazovacich metod FN Plzen

Zdroj obrézku: Klinika zobrazovacich metod FN Plzen

(8 TU ERD tydné). Pti kontrolni gastroskopii zjistén identicky
nalez tézké hemoragické gastropatie. Bylo ptistoupeno k dal-
$imu interven¢nimu vykonu, pti kterém byla provedena em-
bolizace pravé gastrické tepny zasobujici antrum Zaludku. Po
vykonu pretrvavala vyraznéjsi vaskularizace bulbu duodena
a jejuna, ktera vsak jiz dale byla radiointerven¢né netesitelna.

V tnoru 2019 byla nemocna znovu ptijata s pokracujici me-
lénou pfti recidivé krvaceni do GIT. Nadale pretrvavala potfeba
opakovanych krevnich prevodu (6-8 TU ERD/tyden).

Opét byla provedena gastroskopie s nalezem nesignifikant-
nich jicnovych varixa, tézké kongestivni gastropatie a ¢etnych
petechii. Ve srovnani s predchozim vySetfenim nélez neménny.

Kontrolni CTAG bticha prokézalo sice parcidlni redukci na-
lezu v oblasti pyloroduodendlniho pfechodu, ale nové jako
zdroj krvéceni zji$téna arteria gastroepiploica sinistra, déle vy-
razna vaskularizace v oblasti proximalniho jejuna a $iroky ar-
terioportalni zkrat do portalni zily, bez splenomegalie, ale s as-
citem.

Moznosti fe$eni byly opétovné prokonzultovany s inter-
venénim radiologem a cévnim chirurgem, kdy nalez hodnocen
jako radiointerven¢né i chirurgicky nefesitelny (AV malfor-
mace bez moznosti podvazu, v pfipadé operace by v uvahu pfi-
chéazela pouze gastroduodenektomie s resekci proximaélnich
kli¢ek jejuna s rizikem fatalniho krvaceni periopera¢né a s na-
slednou mutilaci pacientky).

Nadaile indikovén konzervativni postup, nemocna zistala
dependentni na opakovanych krevnich prevodech, v ptipadé
masivniho krvaceni indikovana vzhledem k nemoznosti kau-
zalniho feSent jiz jen paliativni péce.

Stav za hospitalizace byl komplikovan bolestmi bricha, pti
diagnostické punkci zjistén zanétlivy ascites na podkladé nej-
spiSe spontanni bakterialni peritonitidy. Nemocna byla s dob-
rou klinickou i laboratorni odezvou prelécena antibiotiky (ce-
falosporin III. generace) a predana do dalsi péce na spadové
pracoviste.

Diskuse

Krvaceni do travictho traktu je pomérné ¢astym problémem,
se kterym se setkdvame v rutinni klinické praxi. Zakladnim vy-
$etfenim je podle charakteru krvaceni endoskopické vysetfeni
horni, respektive dolni ¢asti GIT. Nékdy vsak jednoznacna kau-
zalni pri¢ina krvaceni nemusi byt hned odhalena, tak jako
u nasi pacientky, kdy byla za zdroj melény a hematemezy po-
vazovana kongestivni gastropatie, pficemz pacientka neméla
jiné znamky portalni hypertenze. Proto je pfi nejasnostech
nebo pochybnostech indikovano doplnéni dalsi diagnostiky,
v tomto pripadé CTAG bricha se zaméfenim na portalni fe-
ciste, které vyloucilo portalni hypertenzi a prokazalo rozsdhlou
angiodysplazii v oblasti Zaludku a duodena. Volba terapeutic-
kého postupu pak zavisi na lokalizaci a velikosti nélezu.
V daném pripadé nebylo mozné lokalni o$etfeni zdroje krva-
ceni endoskopickou cestou. Vzhledem k jeho vyznamnosti, po-
stupujici anemizaci s nutnosti opakovanych krevnich prevodu
byl zvazovan dal$i postup. Chirurgicky vykon pro extrémni ri-
zikovost a velky rozsah operace s de facto mutilaci pacientky
nebyl indikovan a ndsledné byl proveden opakovany pokus
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Obr. 6: DSA, nastfik po sondazi pankreatické arkady z AMS

Zdroj obrazku: Klinika zobrazovacich metod FN Plzen

Obr. 7: DSA, cilena sondaz velké kurvatury

Zdroj obrézku: Klinika zobrazovacich metod FN Plzen

o parcialni embolizaci pritokovych vétvi cévni malformace,
ktery vSak nebyl tspésny pro otevirani dal$ich spojek do por-
talniho Fecisté s progresi nalezu a de novo rozvojem portalni
hypertenze, ktera vstupné nebyla pfitomna. Nélez je kauzalné
netesitelny a prognoza pacientky nepfizniva.

Zavér
Cévni malformace mohou byt vrozené (projevi se zpravidla jiz

v raném véku) a ziskané. V travicim traktu se vyskytuji rela-
tivné ¢asto u nemocnych s uréitymi rizikovymi faktory, napt.
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Obr. 8: DSA, po embolizaci velké kurvatury, trva plnéni
antra

Obr. 9: DSA, po embolizaci pritoki z pankreatické arkady

chronické renalni selhani (coz byl i pripad nasi pacientky), dale
aortalni stendza, von Willebrandova choroba, CREST syndrom
a dalsi. Jejich nejcastéjsi lokalizaci je tra¢nik, méné casto pak
jicen, zaludek a tenké stfevo. Castéji se vyskytuji u muzti vys-
$itho véku. Angiodysplazie jsou odpovédné za krvaceni do
horni ¢asti traviciho traktu v 2-5 % a do dolni ¢asti GIT ve 3 %.
Pricina jejich vzniku je nejasna, existuje nékolik teorii. Tera-
peuticky muzeme k feSeni cévnich malformaci pouzit argon
plasma koagulaci, pfipadné bipolarni koagulaci, lokalizované
vétsi léze se miizeme pokusit eliminovat pomoci klipt. U roz-
sahlych angiodysplazii ¢i cévnich malformaci je na zvaZeni ra-

Zdroj obrézku: Klinika zobrazovacich metod FN Plzeii

Zdroj obrézku: Klinika zobrazovacich metod FN Plzen
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Obr. 10: DSA ¢. 2, Givodni nastiik Obr. 12: DSA ¢. 2, stav po embolizaci pravé gastrické tepny

metod FN Plzen

Obr. 13: Kontrolni gastroskopie leden 2019

Zdroj obrazku: Klinika zobrazovacich metod FN Plzei

Obr. 11: DSA ¢.2, lokalizace pravé gastrické tepny
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Obr. 14: DSA ¢. 2, zkraty v bulbu duodena

h metod FN Plzen

Zdroj obrazku: Klinika zobrazov
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Obr. 15-16: CT obraz otevieni arterioportalniho zkratu do portalni Zily

Zdroj obrazku: Klinika zobrazovacich metod FN Plzen
Zdroj obrézku: Klinika zobrazovacich metod FN Plzeii
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Pouzité zkratky

AMS - arteria mesenterica superior

GIT - gastrointestinalni trakt
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AV malformace - arterioven6zni malformace
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Pripad infikovaného aneurysmatu
abdominalni aorty

Jan Tibitanzl

Interni oddéleni, Nemocnice Hranice a.s.

Souhrn

Prevalence aneurysmatu abdominalni aorty (AAA) je v populaci muzt nad 65. rokem
véku 3,5-4 %. Screening, diagnostika a moznosti 1écby AAA jsou v dnes$ni dobé velmi
propracované. Tato kazuistika popisuje specificky ptipad infikovaného AAA u poly-
morbidniho pacienta od jeho diagndzy az po reseni. Kazuistika se nezabyva pouze sa-
motnym infikovanym AAA, ale cestami k jeho diagnoze v prostfedi malé nemocnice,
popisuje ndvaznost a spolupraci s vy$§im intervencnim centrem a specifické aspekty
volby 1écby a rozhodovéani stran managementu pacienta s komplexni anamnézou.

Summary

A case of infected abdominal aortic aneurysm

The prevalence of abdominal aortic aneurysm (AAA) is around 3.5-4% in a population
of men above the age of 65. Nowadays the screening, diagnosis and options for the treat-
ment of AAA are well established. This case report describes a specific case of infected
AAA in a patient with multiple co-morbidities, from the diagnosis to the management.
The case report is not focused only on infected AAA as such, but also on the path to its
diagnosis in the setting of a small district general hospital (DGH), on the links and co-
operation between the small DGH and superior interventional centres and also on spe-
cific aspects of treatment choices and management decisions in a patient with complex
medical history.

Tibitanzl, J. Pfipad infikovaného aneurysmatu abdomindlni aorty. Kazuistiky v angiologii 6, 3-4:
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Uvod

AAA je veobecné zndmé a potencionalné lécitelné onemoc-
néni, které postihuje zhruba 3,5-4 % muzi ve véku nad 65 let.
Jeho diagnostika, screening, stejné jako formy lé¢by jsou stan-
dardizovany v doporucenich odbornych spolecnosti po celém
svété. Stejné jako v jinych medicinskych specializacich doslo
v poslednich letech k nebyvalému rozmachu ,,$etrnéjsich” en-
dovaskuldrnich metod 1é¢by, které posouvaji hranice inter-
vence, respektive 1écby, ke komplexnéjsim a/nebo star§im pa-
cientiim.

Infikované AAA je popisovano jako primarni infekce ve
smyslu aortitidy nebo sekundarni pti postizeni AAA zanétli-
vym procesem z okoli ¢i hematogenni cestou. Primérni infi-
kovana AAA jsou vzacna a jejich pocet se pohybuje kolem
0,7-1,3 % vsech AAA. Konzervativni 1é¢ba antibiotiky bez
chirurgické intervence je ve vétsiné pripadii nedostatecnd
s vysokym rizikem ruptury AAA. Doporucenou lécbou je
oteviena operace s resekci infikovaného AAA, rozsédhlou ne-
krektomii infikovanych hmot a poté rekonstrukei aorty. Re-
konstrukce bud cestou ,,in-situ graft” nebo ,extra-anatomic
bypass®.

V nagem pripadé se jedna o infikované AAA nikoliv coby
samostatnou jednotku, ale spise komplikaci dvou onemocnéni
- infekéniho procesu a AAA. Léc¢ba tudiz neni striktné stan-
dardizovana, ale vylu¢né individualizovana danému pacientovi
a infek¢nimu procesu, ktery k infekci AAA vedl.

Kazuistika

69lety pacient, arteriopat s komplexni anamnézou generalizo-
vané aterosklerézy (st.p. infarktu myokardu s naslednym
CABG, implantace kardiostimulatoru pro AV blok vyssiho
stupné, ischemicka choroba dolnich koncetin), dale s diagno-
zou diabetes mellitus, priSel do nasi interni ambulance k vyse-
treni pro asi mésic trvajici bolesti dolni ¢asti zad.

Pfed internim vySetfenim bylo provedeno RTG vySetfeni
dolni thorakalni (Th) a lumbosakralni (LS) patete, které bylo
bez pozoruhodnosti. Poté bylo, na doporuceni neurologa, do-
plnéno nekontrastni CT LS pétete, kde nalez osteolytickych lo-
Zisek L3-4 s mékkotkanovou masou kolem obratld, dle popisu
radiologa tumorézni masy suspektni z kostnich osteolytickych
metastdz (obr 1). V této fazi byl pacient odesldn do nasi interni
ambulance k dal$imu dosetfeni.
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Zdroj obrazku: RTG oddéleni Nemocnice Hranice a.s.

Anamnesticky mély bolesti charakter ,,startovacich® bolesti
s jejich ustupem po ,,rozchozeni se“. Nebyla patrna kofenova
iritace, interni a neurologické vysetfeni bylo negativni az na
jizvy a podkozni indurace na pravé hyzdi. Tento nalez pti po-
drobnéjsi anamnéze odpovidal rozsahlému glutedlnimu abs-
cesu pravé hyzdé coby komplikaci aplikace injekce diklofenaku
(Veral) i.m. pfed pul rokem. Jednalo se o recidivujici rozsahly
absces, ktery byl opakované evakuovan, jedenkrat dokonce
v kratkodobé celkové anestezii na operacnim sale. Recidivy
glutedlnich abscest pokracovaly do rozvoje potizi s dolni pa-
tefi. Kultiva¢né hnis a stéry z rany byly opakované bez izolace
bakteridlniho agens, nicméné pacient byl empiricky preléc¢en
antibiotiky.

Ve vstupnim laboratornim vysetteni byla lehce zvysena hod-
nota CRP (32 mg/l), retence se latek (bez dynamiky oproti mi-

Obr. 2: Abdominalni sonografie (transverzalni fez na irovni
L3-4) v misté distalni AAA s retroperitonealnim infiltratem
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Zdroj obrazku: Kardiologicki ambulance Nemocnice Hranice ..
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nulosti), hrani¢ni hodnoty hemoglobinu (124 g/1), jinak fyzi-
ologické hodnoty kalcemie.

V ramci diferencialni diagnostiky a taky jiného pohledu na
mékkotkanovou masu kolem obratlii L3-4 bylo provedeno so-
nografické vysetfeni internistou. Zde, vedle spise nahodného
nalezu solitarni cholecystolitidzy a involu¢nich zmén pravé led-
viny, nalez rozdifené distalni, subrenalni aorty na cca 34 mm,
za jeji $patné diferencovanou sténou dorzolateralné vpravo na-
vazujici mékkotkanova lalo¢nata struktura. Sténa aorty nalé-
hajici na tuto strukturu s napadnou pulzaci nevylucovala moz-
nost kryté perforace aneurysmatu do retroperitonea (obr. 2).

Doplnén akutni CT aortogram, kde sonograficky nélez re-
troperitonealni mékkotkanové struktury potvrzen stejné jako
aneurysma distalni abdominalni aorty (obr. 3). Pro absenci sy-
ceni v arteridlni a vendzni fazi se nadorové hmoty nebo pokra-
Cujicileak AAA zdaji nepravdépodobné.

Obr. 3: CT bficha s kontrastem s distalnim AAA v rozsahlém
retroperitonealnim abscesu

retroperit. masa/absces

osteol. lozisko L3/4

Zdroj obrézku: RTG oddéleni Nemocnice Hranice a.s.

S timto nalezem bylo konzultovano s vaskularnim inter-
ven¢nim centrem a pacient byl po dohodé nasledujici den
prelozen tamtéz. Dle opakovaného CT aortogramu spolu s os-
teolytickymi zménami na obratlovych télech L3-4 a anamnes-
tickych udaji o glutedlnim abscesu byl nalez uzavfen jako
infikované aneurysma distdlni aorty v terénu rozsahlého retro-
peritonealniho abscesu se spondylodiscitidou ¢i osteomyeliti-
dou obratlovych tél. V dobé vySetieni nebyl patrny leak AAA,
proto byla pozornost zaméfena na reSeni retroperitonealniho
abscesu. Pro evidentni destabilizaci L3-4 etaze bylo konzulto-
vano s neurochirurgickym pracovistém a domluven preklad
tamtéZ k provedeni biopsie. Taktéz byla zahdjena empirickd
kombinovand antibiotickd terapie (klindamycin + ciprofloxa-
cin).

Biopsie z obratlového téla byla komplikovana septickym
$okem s nutnosti fizené ventilace. Kultivacné z biopsie zjistén
Staphylococcus hominis, maligni etiologie ndlezu na obratli se
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nepotvrdila. Pacient byl po extubaci prelozen do nasi spadové
nemocnice k pokracujici intenzivni péci, prolongované antibio-
tické intravendzni terapii. Zde byla po prekladu a v pribéhu
hospitalizace zjevna sarkopenie, vyrazné zhorseni funkéniho
stavu pacienta s pomalou rehabilitaci. Vedle evidentnich zna-
mek fyzického ,,chfadnuti® byl patrny také posun na mentalni
urovni ve smyslu apatického chovani, horsi compliance, takfi-
kajic ,,ztraty chuti do Zivota®“ Ve spolupraci s rodinou, a ze-
jména dcerou, ktera je zdravotni sestra, jsme pacienta motivo-
vali a postupné mobilizovali. Pokracovali jsme v kombinované
peroralni antibiotické terapii a analgetizaci cestou kombinova-
nych analgetik véetné buprenorfinovych naplasti s planem po-
kracujici antibiotické terapie a pokusu o zlep$eni nutri¢niho,
ale také funk¢niho stavu. Stav pacienta byl relativné stabilizo-
vany, a tudiz intervence jak na AAA, tak na L3-4 obratlech t.c.
nebyla indikovana, pacient byl propustén do domaci péce s po-
kracujici antibiotickou terapii a kontrolami laboratornich pa-
rametru cestou nasi interni a kardiologické ambulance.

Po dobu nésledujiciho mésice se bolesti LS patefe zvyraznily
a vyzadovaly analgetické infuze a navy3ovani analgetik. Sou-
¢asné doslo k progresi zvyseni hodnot zanétlivych parametrti
(CRP). Bylo provedeno kontrolni CT bticha a patete, kde byla
zjisténa progrese masy obklopujici distalni AAA. Pacient byl
rehospitalizovan a vzhledem k pribéhu jeho stavu za posled-
nich pét mésicti byla provedena rozvaha stran dalsiho postupu.
Nebylo pochyb, ze se jedna o rozsahly absces retroperitonea,
jehoz soucasti je aneuryzmaticky zménéna distdlni aorta s bi-
furkaci vedle usurace, respektive osteolyzy obratlovych tél. Bylo
zcela evidentni, ze Cisté konzervativni postup (antibiotika, pod-
purna lécba atd.) selhal, ¢ili jediné opravdové feseni je kompli-
kovany chirurgicky vykon v retroperitoneu s rekonstrukci
distalni aorty a, zfejmé v druhé dobé, také stabiliza¢ni neuro-
chirurgicky vykon na bederni patefi. Toto navic u polymorbid-
niho, vy¢erpaného pacienta, ktery pred cca dvéma mésici pro-
délal sepsi, ktera jej zanechala v nutri¢né a konstitu¢né/funkéné
neuspokojivém stavu. Na druhé strané bylo jasné, Ze neprove-
deni intervence znamend jasny verdikt - smrt pacienta. Tomu
nasvédcovala i progrese hodnot CRP a stav pacienta v posled-
nich dnech a tydnech. Vzhledem k témto skute¢nostem bylo
znovu konzultovano s vaskuldrnim interven¢nim centrem. Zde
se vSemi vysledky a skute¢nostmi probéhl multidisciplinarni
meeting (vaskuldrni chirurg, anesteziolog a neurochirurg), kde
bylo rozhodnuto o zmén¢ antibiotik a intervenci. Toto rozhod-
nuti bylo uc¢inéno po dlouhé diskusi s pacientem a jeho rodi-
nou a s jejich souhlasem.

Chirurgickd cca Sestihodinova intervence s vytvorenim na-
hrady bifurkace z venéznich graftt obou v. femoralis superfi-
cialis a resekci AAA (obr. 4) probéhla nekomplikované. Pero-
peracné AAA vétsi se skoro neexistujici zadni sténou priléhajici
na obratle, coz odpovidalo sonografickému nalezu na pravé
dorzolateralni sténé AAA pii inicidlni sonografii bficha. Vedle
resekce AAA a jeho ndhrady vendéznim $tépem byl proveden
débridement zanétlivych hmot retroperitonea. Jak operace, tak
bezprosttedni pooperacni obdobi probéhlo nekomplikované.
Pacient byl prelozen do nasi nemocnice k pokracujici terapii
a zejména oSetfovatelské péci. Zde byl obnoven prijem per os
a ¢astecnd vertikalizace. Bylo pokracovano v parenteralni an-

tibiotické terapii v kombinaci dle citlivosti (kultivace — Staphy-
lococcus hominis). Pacient (za podpory rodiny) propustén do
domadci péce s planem podavani antibiotik i.v. cestou denniho
stacionare.

Obr. 4: CT angiografie po resekci AAA a nahradé vendznimi
Stépy z VES

venozni Stépy z SFV

V dalsich dvou tydnech jsem byl kontaktovan pacientovou
dcerou (zdravotni sestra) stran celkového schazeni pacienta,
zhorsené mobility, progresi bolesti zad a také nocnich atak
zmatenosti. Soucasné byl v laboratornich vysledcich pres
zménu antibiotik dle citlivosti vzestupny trend hodnot CRP.
Na zakladé dosavadniho priibéhu, laboratornich parametri,
prodélaného ,,heroického* opera¢niho vykonu, evidentné vy-
¢erpanym rezervam atd. jsme se po dohodé s dcerou rozhodli
k ,,¢isté” paliativnimu postupu s vysazenim antibiotik. Vzhle-
dem k velmi racionalnimu postupu rodiny byla zajisténa péce
o pacienta doma bez nutnosti rehospitalizace. Pacient za
zhruba tyden od propusténi zemfel v domacim prostiedi
v kruhu rodiny.

Diskuse a zavér

Byt tento pripad skoncil smrti pacienta, povazuji jej nejen od-
borng, ale také lidsky za uspésné zvladnuty. Mij pohled ne-
sméfuje pouze k zajimavému chirurgickému rekonstrukénimu
vykonu u ne zcela casté diagnozy (infikované AAA), ale k celé
fadé aspektt z pohledu osetfujiciho internisty malé nemoc-
nice, od stanoveni diagndzy az po smrt pacienta. V tomto
smyslu vystavd nékolik otazek, které jsou i kritické a, jako u po-
dobnych pripadd, vhodné k zamysleni, jako naptiklad: Pro¢
u pacienta s jiz dfive komplikovanymi i.m. injekcemi v nich
bylo pokracovano? Byla lé¢ba, sanace glutedlniho abscesu cca
Sest mésicl pred stanovenim diagnézy, dostatecné razantni
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a také dobfe nacasovana? Je zfejmé, Ze tak rozsahly proces
musel po strance symptomil na sebe upozornit drive, byly tedy
potize pacienta pacientem samotnym nebo zdravotniky baga-
telizovany?

Asi plati réeni ,,po bitvé je kazdy general®, ale mam takové
pravidlo, Ze je v takovychto pfipadech vhodné si sednout a pro-
brat jak to, co bylo udélano dobfe, tak i to, co mohlo byt pro-
vedeno lépe nebo na co mohlo byt pomysleno dfive. Velmi si
vazim dobré spoluprace s interven¢nim vaskuldrnim centrem,
pro které tento vykon nemohl byt nijak atraktivni vzhledem
k vysoké mortalité vykonu u tohoto velmi vycerpaného a po-
lymorbidniho pacienta. V tomto smyslu si uvédomuji, jak je
dilezité, aby mensi nemocnice mély dobré navaznosti a vztahy
s tercidlnimi centry. Toto by mél byt oboustranny zdjem, jak
mensi nemocnice, tak i center.

Stejné tak si nemohu vynachvalit spolupraci s rodinou, ktera
byla v tomto pripadé velmi state¢nd a profesiondlni. Soucasné
si uvédomuji, Ze tato spoluprace je mozna pouze tehdy, pokud
i my zdravotnici budeme otevieni a budeme hovotit jasné
a srozumitelné i o nepopuldrnich vécech, Ze v jistych fazich
péce prizname, Ze nejsme schopni pacientovi nic nabidnout
a Ze moznosti 1é¢by jsou vycerpané. Velky vyznam ma i slus-
nost, pravdomluvnost, tedy jakdsi ,empatickd upfimnost*.

— zprava z akce
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Stejné jako v roce 2018, i letos se konal vyro¢ni kongres
Slovenské angiologické spole¢nosti Slovenské 1ékarské
spole¢nosti v malebném prostiedi Nizkych Tater. Zase-
dani se opét odehravalo v kongresovém centru Hotelu
Partizan (Téle). Nabity program probihal ve dvou sélech.
Kromé vyslechnuti prednasek méli ucastnici moznost zis-
kat cenné praktické zkusenosti také na nékolika work-
shopech. U svych stankd byli k dispozici zastupci firem,
soucasti vystavy byla i prezentace naseho ¢asopisu Kazu-
istiky v angiologii, o ktery byl velky zajem.

Na pate¢nim spolecenském veceru byly ocenény vy-
znamné osobnosti oboru angiologie — Cestné ¢lenstvi
S.A.S. SLS prevzali z rukou prezidenta kongresu doc.
Juraje Madari¢e doc. MUDr. Debora Karetovd, CSc.
a MUDr. Augustin Mistrik. Blahopiejeme!

XXVII. slovensky angiologicky kongres
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Cestné denstvi S.A.S. SLS - ocenéna doc. Debora Karetova
a predavajici doc. Juraj Madaric a dr. Ivar Vacula
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CESKO-SLOVENSKE
ANGIOLOGICKE SYMPOZIUM
s postgradualni tematikou
LEDNICE

Cesko-slovenské angiologické sympozium, které se kazdoro¢né kond v Lednici, je pro
nas tradi¢né, vzhledem ke kvalitnimu odbornému programu, velkou inspiraci. Casto
se vracime k témattm, kterd na ném rezonovala, a pokud mame moZznost pfinést na
strankach naseho casopisu nékteré z prezentaci v podobé ¢lanku, radi tak ¢inime.

Jednim z akcentovanych témat letosnich lednickych angiologickych dni byla Trombdza
a malignity. Zajimavy c¢lanek docentky Jany Hirmerové, vénovany lé¢bé Zilni trombo-
embolické nemoci v onkologii, mél predobraz v prezentaci prednesené pravé na
Cesko-slovenskych dnech v Lednici.




SIO

45, angiologické dny s mezinarodni ucasti

Praha, 13.-15. 2. 2020
Vienna House Diplomat Prague

www.angiodny.cz
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Lécba zilni tromboembolické nemoci

v onkologii

Jana Hirmerova

2. interni klinika a Biomedicinské centrum, LF UK a FN Plzen

Hirmerovd, J. Lécba Zilni tromboembolické nemoci v onkologii. Kazuistiky v angiologii 6, 3-4: 27-30, 2019.

Onkologicka onemocnéni vyrazné zvysuji riziko tromboembolické nemoci (TEN). Pfiblizné u 15 % pacientii s malignitou dojde béhem
trvani jejich onemocnéni k hluboké Zilni trombéze (HZT) a/nebo plicni embolii (PE). Tromboembolické komplikace vyrazné zhorsuji
prognézu nemocného a predstavuji druhou nejcastéjsi pricinu iimrti v onkologii. Pritomnost TEN u nemocnych se zhoubnym one-

mocnénim md také vyrazné negativni dopad na kvalitu Zivota.!

TEN asociovand s malignitou (v anglicky psané literatute cancer associated thrombosis) md svd specifika. Ndzory na optimdlni
strategii antikoagulacni lécby u onkologickych nemocnych se stdle vyvijeji a ani doporuceni nékolika renomovanych mezindrodnich

odbornych spolecnosti se zcela neshoduji.

Uloha nizkomolekularnich heparini
v1écbé TEN asociované s malignitou

Jesté v prvnich letech 21. stoleti se antikoagula¢ni lé¢ba u on-
kologickych nemocnych s TEN neodlidovala od 1é¢by u ne-
mocnych neonkologickych, tj. spocivala v inicialnim podavani
nizkomolekularniho heparinu (low molecular weight heparin
- LMWH), pripadné nefrakcionovaného heparinu s pfevodem
na antagonisty vitaminu K (VKA) - u nds warfarin.

Warfarin ma v8ak u nemocnych s malignitami celou fadu
uskali. Vedeni 1é¢by s udrzovanim INR v terapeutickém roz-
mezi je svizelnéjsi v dtisledku nékolika faktorti - interakce
s ostatni 1é¢bou; dysfunkce jater; malnutrice; zvraceni a prii-
jmy; zavazné infekce; nutnost ¢astého vynechavani z divodu
opakovanych invazivnich vykona. Situaci komplikuje i po-
mérné casty vyskyt trombocytopenie jako nezadouciho tc¢inku
protinadorové 1é¢by. Lé¢ba warfarinem je u onkologickych pa-
cientl spojena s vys§im rizikem jak recidivy TEN, tak i zavaz-
ného krvaceni.

Zasadnim zlomem v pristupu k antikoagulacni 1é¢bé TEN
asociované s malignitou byly studie, srovnavajici LMWH
(v dlouhodobé 1é¢bé) oproti warfarinu, zejména studie CLOT
(publikovana v roce 2003). V této studii vedla Sestimési¢ni
lécba dalteparinem (200 IU/kg/den po dobu jednoho mésice,
s naslednym snizenim na 75-80 % puvodni davky) u onkolo-
gickych pacientti s TEN k piiblizné 50% redukci rizika recidivy
TEN oproti VKA, rozdil v krvacivych komplikacich byl nevy-
znamny.? Superiorita LMWH nad VKA v dlouhodobé 1écbé
TEN u onkologickych nemocnych byla poté potvrzena i v roz-
sahlém systematickém piehledu Cochranovy databaze.?

Vysledky studie CLOT i podobnych studii (resp. jejich me-
taanalyzy, potvrzujici superioritu LMWH nad VKA) se zahy
promitly i do odbornych doporuceni. Ta uvadéla LMWH jako
preferovanou volbu v inicialni i dlouhodobé 1é¢bé TEN, a to
v délce 3-6 mésicti. Az do roku 2018 se doporuceni mezina-
rodnich onkologickych spole¢nosti i Ceské onkologické spo-
le¢nosti v tomto v podstaté, az na malé odchylky, shodovala.**

vevs

mocnych (ve srovnani s warfarinem) a dalsi vyhody LMWH
(Iécba obvykle nevyzaduje laboratorni kontroly; umoznuje
akee s jinymi léky ¢i s potravou) jsou znamy i nékteré nevyhody
a uskali — nutnost dennich subkutannich injekci; vyssi cena;
moznost kumulace pti zhor$eni renalnich funkci; riziko lokalni
alergie i urcité (byt malé) riziko heparinem indukované trom-
bocytopenie (HIT); dale riziko osteopenie ¢i osteopordzy pri
dlouhodobém podavéni. Studie z redlné praxe ukazuji, Ze
znacna ¢ast onkologickych nemocnych (21 %, dle nékterych
studii i vice) LMWH vynecha pro nezadouci ucinky.

Uloha novych (ptimych) antikoagulancii
v1écbé TEN asociované s malignitou

V soucasné dobé se jako atraktivnéjsi varianta antikoagula¢ni
lécby (zejména vzhledem k ordlnimu podavani, fixnimu dav-
kovéni bez nutnosti laboratorni monitorace a dobrte prediko-
vatelné farmakokinetice i farmakodynamice) nabizi nova
(pfima) antikoagulancia (direct oral anticoagulants - DOAC).
Po zhodnoceni studii III. faze, v nichz byla v 1é¢bé TEN pro-
kazana jejich srovnatelnd uc¢innost a srovnatelna ¢i lepsi bez-
pecnost oproti standardni 1écbé (LMWH nasledovany VKA),
vsak stale nebylo k dispozici prili§ presvédcivych dikazu
o ucinnosti a bezpe¢nosti DOAC u onkologickych pacientt.
Metaanalyza téchto studii zaméfend na vysledky u nemocnych
s malignitou ukazuje na srovnatelnou t¢innost i bezpecnost
s trendem k lepsi u¢innosti i bezpe¢nosti, nicméné pacientii
s malignitou bylo v uvedenych studiich zarazeno velmi malo,
resp. jen 3-9 %.°

Nyni v8ak mame k dispozici i vysledky randomizovanych
klinickych studii zaméfenych na srovnani s DOAC s LMWH
u onkologickych nemocnych s TEN. Studie s DOAC, které vy-
znamné ovlivnily (¢i potencialné jesté ovlivni) odborna dopo-
ruceni k 1é¢bé TEN u onkologickych nemocnych, jsou uvedeny
v tabulce 1. Neddvno byly publikovany vysledky dvou vétsich
studii a jejich metaanalyza, jind mensi studie byla prezentovdna
formou abstraktu a mnohé dalsi jesté probihaji.
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Hokusai VTE Cancer byla oteviena (open label) mezina-
rodni studie, do niz bylo zarazeno 1 050 nemocnych s ma-
lignitou a HZT nebo PE, a to jak symptomatickou, tak
incidentalni (tj. ndhodné zjisténou). Pacienti byli randomi-
zovani k 1é¢bé dalteparinem (200 IU/kg/den po dobu jed-
noho meésice, nasledné 150 IU/kg/den) nebo edoxabanem
(edoxaban navazal na inicialni alespon pétidenni podavani
LMWH a byl uzit v davce 60 mg denné). Terapie trvala
6-12 mésicti. Pfi souhrnném hodnoceni recidivy TEN a za-
vazného krvaceni byly vysledky srovnatelné, resp. edoxaban
byl ,noninferiorni“ ve srovnani s dalteparinem. Recidiva
TEN byla méné casta v edoxabanové skupiné, avsak nikoli
statisticky signifikantné - 7,9 % versus 11,3 %, pomér rizik
(hazard ratio) HR 0,71; 95% konfiden¢ni interval (CI)
0,48-1,06. Zavazné krvéaceni se vyskytlo vyznamné castéji
prilécbé edoxabanem - 6,9 % versus 4 %, HR 1,77; 95% CI
1,03-3,04. Rozdil ve vyskytu klinicky relevantniho nezavaz-
ného krvéceni byl nevyznamny. Subanalyza prokazala, ze
narust rizika zavazného krvaceni po edoxabanu ve srovnani
s dalteparinem byl zptsoben zejména vy$sim vyskytem
krvaceni z horni ¢asti GIT u pacientti s nddory GIT léc¢enych
edoxabanem.”

Select-D, oteviena britskd multicentricka pilotni studie, za-
hrnula 406 pacientt s aktivni malignitou a TEN (resp.
symptomatickou ¢i incidentalni PE nebo symptomatickou
HZT). Polovina nemocnych byla randomizované zafazena
do skupiny dalteparinové (200 IU/kg/den po dobu jednoho
meésice, poté 150 IU/kg/den) a polovina do rivaroxabanové
(15 mg 2x denné po 3 tydny, nasledné 20 mg 1x denné).
Lécba probihala $est mésicti. Kumulativni vyskyt recidivy
TEN byl vyznamné nizsi po rivaroxabanu nez po daltepa-
rinu - 4 % versus 11 %, HR 0,43; 95% CI 0,19-0,99. Kumu-
lativni riziko zavazného krvaceni bylo v rivaroxabanové
skupiné nevyznamné zvyseno — 6 % versus 4 %, HR 1,83;
95% CI 0,68-4,96. Nejvyssi riziko zavazného krvaceni po
rivaroxabanu bylo pozorovano u nemocnych s karcinomem
zaludku ¢i jicnu, nasledné v pribéhu studie byla tedy tato
diagndza urcena jako vylucovaci kritérium. Pacienti 1é¢eni

rivaroxabanem méli vyznamné vys$si vyskyt klinicky rele-
vantniho nezavazného krvaceni - 13 % versus 4 %, HR 3,76;
95% CI 1,63-8,69. Vétsina klinicky relevantniho nezavaz-
ného krvaceni byla z GIT ¢i z urotraktu.®
o Nedavna metaanalyza obou vyse uvedenych studii potvrdila
nizéi riziko recidivy TEN u onkologickych nemocnych po
$estimésicni 1écbé DOAC ve srovnani s LMWH (nesignifi-
kantni), ale také vyssi riziko krvaceni po DOAC oproti
LMWH. Nebyl zjistén rozdil v mortalité. Lé¢ba DOAC byla
spojena s lepsi compliance.”
o ADAM VTE, mensi studie, neddvno publikovana, zahrnula
287 nemocnych s aktivni malignitou a TEN (v¢etné trom-
bdzy horni koncetiny, splanchnickych a mozkovych zil). Ti
byli randomizovani k $estimési¢ni 1écbé dalteparinem (200
1U/kg/den po dobu jednoho meésice, poté 150 IU/kg/den)
¢i apixabanem (2x10 mg po 7 dni, poté 2x5 mg). Vyskyt kr-
vaceni byl nizky a srovnatelny v obou skupindch (zavazné
krvaceni 0 % po apixabanu a 1,4 % po dalteparinu; klinicky
relevantni nezavazné krvaceni 6 % v obou skupinach) a vy-
skyt recidivy TEN byl signifikantné sniZzen po apixabanu
(0,7 % vs. 6,3 %, HR 0,099; 95% CI 0,013-0780).1°
Zda se, ze DOAC jsou u onkologickych pacientl spojena
s niz§im rizikem recidivy TEN. Riziko krvaceni pfi uzivani
DOAC je diferencované a nejvyssi je u nadort GIT.

Mechanismus tohoto jevu je vysvétlovan inkompletni ab-
sorpci a lokalnim ucinkem aktivni molekuly DOAC v GIT,
s moznou exacerbaci existujicich slizni¢nich 1ézi.!* Uvadi se
viak vyssi riziko krvaceni i z jinych sliznic, napf. urogenital-
niho traktu ¢i hornich cest dychacich.

Aktualizovana doporuceni k 1é¢bé TEN
asociované s malignitou

Nova data priméla nékteré odborné spole¢nosti k aktualizaci
doporuceni pro lé¢bu TEN asociované s malignitou.

Vybor Mezinarodni spole¢nosti pro trombézu a hemostazu
(Scientific and Standardization Committee — SSC, Internati-

Tab. 1: Vyznamné randomizované klinické studie DOAC v 1é¢bé TEN asociované s malignitou (resp. studie, jejichz vysledky
ovlivnily ¢i potencialné jesté ovlivni doporuceni odbornych spole¢nosti)

nazev studie rok pocet pacienti hodnocenalécba  hlavni vysledky
edoxaban 4
HOKUSAL-CANCER 2018 1 046 vs tendence k redukci recidivy TEN po edoxabanu (p=0,09);
. vyznamné vice zavazného krvaceni po edoxabanu (p=0,04)
dalteparin
rivaroxaban vyznamné méné recidivy TEN po rivaroxabanu (HR 0,43;
SELECT-D 2018 406 vs. 95% CI 0,19-0,99); tendence k vys$imu vyskytu krvaceni
dalteparin po rivaroxabanu (HR 1,83; 95% CI 0,68-4,96)*
apixaban
CARAVAGGIO 2019** 1168** vs. ocekavany
dalteparin

DOAC - nové (ptima) antikoagulancia (direct oral anticoagulants); TEN - tromboembolickd nemoc; vs. - versus; HR - hazard ratio (pomér rizik);

CI - confidence interval (interval spolehlivosti)

*ptitomnost karcinomu jicnu a karcinomu gastroezofagealni junkce byla pozdéji béhem studie stanovena jako vylu¢ovaci kritérium (po zatazeni prvnich 220 pacientt do studie)

**oclekavano
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Tab. 2: Faktory ovliviiujici vybér antikoagulancia v1é¢bé TEN asociované s malignitou

LMWH pro o nejvice dikazu i zku$enosti

o preference u nadoru GIT a urogenitalniho traktu ¢i pfi vysokém riziku krvaceni

o preference pfi progresi malignity

o vhodny pfi emetogenni terapii, nauzee, zvraceni, poruchach oralniho pfijmu ¢i poruchach absorpce z GIT

o bez rizika lékovych interakci

proti e nepouzivat pti pokrocilé rendlni insuficienci ¢i kolisavé funkci ledvin

o nepiili§ vhodny pfi extrémnich odchylkdch hmotnosti

e nutnost injekéni aplikace

DOAC pro e srovnatelnd alternativa LMWH
o komfortnéjsi lécba

o preference u malignit mimo GIT a urogenitalni trakt

proti e nepouzivat v ptipadé krvaceni z GIT ¢i v pripadé vysokého rizika krvaceni

e nepouzivat pfi riziku lékovych interakci

e nepouzivat pti pokrocilé rendlni insuficienci ¢i kolisavé funkci ledvin

e nevhodné pii extrémnich odchylkach hmotnosti

VKA pro o lze zvazit, je-li onkologické onemocnéni stabilni ¢i v remisi

e volba v pfipadé pokro¢ilé renalni insuficience

e volba pfi extrémni obezité
o nizka cena

proti e nepouzivat v pripadé projevii gastrointestinalni toxicity, kachexie, jaterniho selhavani

e nepouzivat pii riziku lékovych interakci

TEN - tromboembolickd nemoc; LMWH - low molecular weight heparin - nizkomolekuldrni heparin; GIT - gastrointestindlni trakt; DOAC - nov4 (pfima) antikoagulancia - direct oral

anticoagulants; VKA - antagonisté vitaminu K (vitamin K antagonists)

onal Society for Thrombosis and Haemostasis — ISTH) vydal
v roce 2018 pokyny pro pouziti DOAC v 1é¢bé TEN u nemoc-
nych s aktivni malignitou.!? V tomto dokumentu je upfesnéna
definice ,,aktivni malignity“:

e onkologické onemocnéni diagnostikované v poslednich
$esti mésicich

o recidivujici, lokalné pokrocilé ¢i metastazujici

e onkologické onemocnéni, jehoz lé¢ba probihala v posled-
nich Sesti mésicich

e hematoonkologické onemocnéni, u néjz nebylo dosazeno
kompletni remise

Autori doporucuji u téchto skupin nemocnych s TEN:

e individualizovanou volbu 1é¢by, zapojeni pacienta do roz-
hodovaciho procesu (shared decision making)

e Navrhuji pouziti DOAC u nemocnych s nizkym rizikem kr-
vaceni, pokud nehrozi interakce DOAC s probihajici onko-
logickou lé¢bou. Zdtiraznuji, ze zatim pouze edoxaban a ri-
varoxaban maji data z randomizovanych klinickych studii.

e Preference LMWH nadale plati u pacientt s vysokym rizi-
kem krvéceni, a zejména v pripadé:

- luminalniho nadoru GIT
- nadort urogenitalniho traktu s predpokladanym rizikem
krvaceni, pritomnosti cystostomie ¢i nefrostomie
— aktivni slizni¢ni patologie GIT (duodenalni vied, gastritis,
esofagitis, colitis)
V roce 2019 nasledovala aktualizace odbornych doporuceni
ASCO (American Society of Clinical Oncology). Ta rovnéz do-
porucuji v1écbé TEN asociované s malignitou jak LMWH, tak
i DOAC (zatim autori uvadéji z DOAC jen rivaroxaban ¢i edo-

xaban, v souladu s daty z randomizovanych studii dostupnymi
v dobé tvorby téchto doporuceni). Upozornuji na vy$si riziko
zavazného krvaceni po DOAC v ptipadé nadorti GIT a uroge-
nitalniho traktu ¢i v jinych situacich spojenych s rizikem sliz-
ni¢niho krvaceni. Také doporucuji zkontrolovat pred podanim
DOAC moznost interakei s ostatni 1é¢bou. '3

Faktory ovliviujici vybér antikoagula¢niho léku u TEN aso-
ciované s malignitou uvadi tabulka 2.

Mozné interakce DOAC u nemocnych
s malignitou

Onkologic¢ti nemocni mohou mit vyrazné alterovanou ab-
sorpci, distribuci, metabolismus i eliminaci DOAC (diky po-
ruse jaternich ¢i renalnich funkci). Farmakokinetické 1ékové
interakce DOAC potencialné hraji podstatné vétsi roli nez
u pacientdt neonkologickych, a to zejména interakce s cilenou
protinadorovou i s podptrnou terapii.

Antikoagulaéni aktivita DOAC muze byt vyrazné ovlivnéna
soucasnym podavanim inhibitord ¢i induktort jednak trans-
portniho glykoproteinu P (Pgp), uplatiujiciho se pfi absorpci
DOAQG, jednak izoenzymu cytochromu P450 (CYP) 3A4, za-
pojeného do metabolizace rivaroxabanu a apixabanu. Mezi in-
hibitory Pgp nebo CYP3A4 patfi napt. antifungélni 1éky, rito-
navir, amiodaron, verapamil, klarithromycin, tamoxifen,
cyklosporin, takrolimus; mezi induktory pak rifampicin, feny-
toin, karbamazepin, fenobarbital, dexametazon, doxorubicin,
vinblastin, tfezalka te¢kovana.!*
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80. narozeniny primare

MUDr. Jiriho Spacila, CSc.

Na den 17. fijna pripadaji narozeniny primafe MUDr. Jifiho
Spacila, CSc., které v letosnim roce predstavuji mimorddné
a tézko uvéfitelné jubileum — osmdesatiny.

Z zivotopisu primare Spacila vyplyva, ze se narodil v Praze
v 1ékarské rodiné, jeho otec piisobil dlouhodobé jako obvodni
lékar ve ¢tvrti Modrany a také jeho sestra byla doktorka. Otctiv
ptiklad mél ur¢ité vliv na volbu jeho profesniho zaméfeni. Po
maturité nastoupil na Fakultu véeobecného lékarstvi Univerzity
Karlovy v Praze a v roce 1962 promoval. Jeho prvni misto po
promoci mu bylo ufedné pfidéleno na tzv. umisténku do
Okresni nemocnice v Mosté. Po nastupu vysttidal rtizna pra-
coviste, ale rozhodujici bylo jeho zarazeni na interni oddéleni,
vedené primarem J. Ulrichem. U tohoto uznavaného klinika zis-
kal zakladni internistickou erudici a slozil pak atestaci v oboru
vnitiniho lékarstvi. Na zakladé vysledku konkurzu byl v roce
1966 piijat na misto sekunddrniho lékate v Ustavu pro choroby
obéhu krevniho v Praze-Kr¢i. Prestup na prestizni pracoviste,
vedené prof. Brodem, nasméroval dr. Spacila ke kardiovasku-
larni problematice, o kterou mél uz béhem studii zajem a které
ztistal vérny po celou dobu své dalsi profesni kariery. V kréském
Ustavu pro choroby obéhu krevniho, ktery se stal po roce 1972
soucdsti IKEM, byl zafazen do angiologické skupiny vedené
MUDr. Jitim Linhartem, DrSc. a doc. MUDr. Ivo Pferovskym,
DrSc. V mimoradném prostredi tohoto pracovisté prohloubil
své znalosti kardiologie a angiologie, takze se stal jednim z ve-
doucich odbornik v této problematice v nasi zemi. Kandidat-
ska dizertacni prace dr. Spacila, kterou obh4jil v roce 1976, byla
zaméfena na diagnostiku a lécbu kritické koncetinové ischemie.

Dalsi zasadni zména v zivoté dr. Spacila se odehrala v roce
1978. Opustil Kliniku kardiologie IKEM, vedenou tehdy
prof. Fabianem, presel na III. interni kliniku FVL UK a VEN
vedenou prof. Pacovskym a stal se krajskym odbornikem pro
kardiologii. Na proslulé III. interni klinice VFN pak ptisobil po
celou dalsi dobu své pracovni ¢innosti a po roce 1989 az do
roku 2001 toto pracovisté ridil z pozice primare.

Vedle klinické ¢innosti byl primar Spacil po celou dobu vy-
soce aktivni v ramci Ceské lékatské spole¢nosti JEP, predevsim
v jejim odvétvi, tykajicim se kardiologické a angiologické od-
bornosti. V jejim ramci se podilel na aktivitich Angiologické
sekce a Pracovni skupiny angiologie. Od vzniku Ceské angio-
logické spolecnosti v roce 1993 byl opakované zvolen do jejitho
vyboru a az do roku 2012 zastaval stfidavé funkci védeckého
sekretdre nebo mistopredsedy.

Mimoradnym zpi-
sobem se zaslouzil
o budovani sité
angiologické péce
v nasi zemi a o vy-
chovu nové gene-
race angiologi. Po
zaloZeni subkated-
ry angiologie ILF
v roce 1999 se stal
jejim prvnim vedoucim a jeho zasluhou vznikla koncepce post-
gradudlniho vzdélavani v angiologii, kterd se stala od roku 2004
atesta¢nim oborem. Osobné vedl $kolici programy zamérené
na diagnostiku a lé¢bu cévnich onemocnéni a zpracoval angio-
logickou problematiku jednak do u¢ebnich textt pro studenty
1ékarské fakulty, jednak jako spoluautor monografii Vnitini 1é-
katstvi, vydanych prof. Klenerem, a Farmakoterapie vnitfnich
nemoci, vydané prof. Markem. Od roku 1996 opakované zpra-
covaval a koordinoval pfednaskovy program pro Angiologicka
sympozia s postgradudlni problematikou, organizovana kaz-
doro¢né Angiologickou spolecnosti.

Opomenout nelze ani ptisobeni dr. Spacila v Ceské 1ékaiské
komote, kde od jejiho vzniku az do roku 2018 zastaval funkci
predsedy oborové komise pro angiologii a soucasné byl i ¢le-
nem predsednictva CLK v Praze 2.

Primar Spacil celym svym profesnim Zivotem mize slouzit
jako priklad, ze lze uspésnou védeckou a klinickou kariéru
délat takzvané slusné. I kdyz velkou ¢ast zivota prozil v minu-
lém rezimu, nenechal se svést k politickému angazovani nebo
jinym praktikam, vzdy vystupoval korektné a cestné a takovy
zastava i nyni. V dobé¢, kdy oslavuje vyroci, stale klinicky pra-
cuje ve své ordinaci, ktera je nedaleko od lékarské fakulty, kde
pusobil. Jeho rozsahla publikacni aktivita se roz$ituje o dalsi
polozky. Nevynechavd také prilezitost, aby se aktivné zucastnil
angiologickych sjezdu, jeho prednasky casto odkryvaji prehli-
zeny klinicky problém nebo se tykaji celospolecensky zavaz-
ného tématu.

Mily Jirko, dovol, abych Ti za vSechny byvalé i nynéjsi spo-
lupracovniky k letosnimu jubileu pogratuloval a poptal, aby
vSechno dobré, co Té v zivoté potkalo, pokracovalo v plné mife
iv dalgich letech a v§echna negativa aby se Ti vyhybala.

Zdroj obrazku: archiv redakce

Karel Roztocil
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Nizkomolekularni hepariny
u nadorovych onemocnéni

Nizkomolekuldrni hepariny (LMWH) se uzivaji v celé fadé indikaci. Své misto maji v profylaxi trom-
boembolie v operativnich i internich oborech, v antikoagulacnim zajisténi hemodialyzy, pfi akutnich
korondrnich ptihoddch, v preklenovaci antikoagulacni 1é¢bé i iniciaci antikoagulacni lécby
warfarinem.*? Jaky je vztah LMWH a nddorovych onemocnéni? Tuto otdzku si ve své predndsce na
25. Cesko-slovenském angiologickém sympoziu v Lednici poloZila doc. MUDr. Debora Karetovd, CSc.

Navzdory tomu, Ze nizkomolekuldrni hepariny jsou v praxi
uzivany jiz fadu let, stale probihd intenzivni zkoumani jejich
vlastnosti a u¢inku. Probiha cela fada studii, které sleduji efekt
LMWH v dalsich, zatim nezavedenych indikacich.

Nizkomolekuldrni hepariny byly vyvinuty frakcionaci he-
parinu. Podle zptsobu frakcionace vznika vysledny LMWH,
jez se vzajemné li$i molekulovou hmotnosti (2 000-9 000).
K zajisténi antikoagula¢ni aktivity je potfeba zakladni fetézec
péti sacharidovych jednotek, ostatni ¢asti fetézce maji speci-
fické funkce (vazbu k antitrombinu, aktivaci/inhibici jinych
faktortt hemostazy, repara¢nich pochodi ad.). Rozdily v cel-
kové délce fetézce LMWH a jeho slozeni vedou k nejpodstat-
néjsimu rozdilu mezi jednotlivymi LMWH, a tim je pomér pi-
soben{ anti Xa ku anti IIa.

Tab. 1: Odlisnosti v anti Xa/anti Ila ptisobeni jednotlivych
LMWH?

anti FXa anti FIIa
(1U/mg/1) (IU/mg/1) pomér aXa/alla
heparin 193 193 1
dalteparin 130 52 2,5
nadroparin 95-130 27-37 35
enoxaparin 100 25 3,9
bemiparin 80-100 10-12,5 8

Biologické vlastnosti (mimo antikoagula¢ni pisobeni) LMWH
zahrnuji inhibici heparandzy jako promotoru angiogeneze
(a tim antimetastické ptisobeni), inhibici proliferace a indukce
apoptozy nadorovych bunék, antiangiogenni ptisobeni vazbou
a inhibici VEGE, antagonizaci bunééné adheze.

Trombin (faktor ITa) ma zdsadni vyznam v procesu koagulace
pti pfeméné rozpustného fibrinogenu na nerozpustna fibrinova
vlakna. Soucasné mad ale také fadu dalsich katalytickych a re-
gula¢nich funkci v ramci koagula¢ni kaskady. Ma vliv na utlum
koagula¢ni kaskady prostfednictvim proteinu C a kofaktoru S,
navazanim na trombomodulin miiZe inhibovat TAFI a tim in-
hibovat degradaci fibrinu. Dale mtze stimulovat receptory
PARI a tim ovliviiovat aktivaci trombocytt a endotelii a proli-
feraci fibroblastil, coz se muze jevit potencidlné vyznamné
z hlediska onkologického. LMWH tak ptisobenim na faktor Xa
ovliviuji pravdépodobné vSechny tyto katalytické a regula¢ni
funkce trombinu.
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Obr. 1: Katalytické a regulacni funkce trombinu?
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Je dobte znamo, Ze nadorova burika ve zvys$ené mire stimuluje
riziko trombdzy. Ma prokoagula¢ni aktivitu, souc¢asné piisobi
na adhezivni molekuly, prostfednictvim tkanového faktoru
i ovlivnénim rady cytokint, raistovych faktort a protedz. An-
tikoagula¢ni terapie u pacientt s karcinomem ma za tkol nejen
1é¢it vzniklou trombdzu, ale piisobit i preventivné proti jejimu
vzniku u potencialné vysoce rizikového pacienta. Vyznamnou
otazkou je, zda antikoagula¢ni terapie pomoci LMWH miize
mit pomocny antitumordézni efekt.

Béhem onkologického onemocnéni prodéla vendzni trom-
boembolickou nemoc priblizné 20 % pacienttl. Aktivni nado-
rové onemocnéni zvysuje riziko vzniku VTE 4,1-6,9x, spole¢né
s chemoterapii pak dokonce 6,5-9,9x. Pravdépodobnost vzniku
VTE je nejvyssi v prvnich Sesti mésicich od stanoveni diagnozy,
nasledné stoupa s operaénimi zékroky, systémovou lé¢bou ¢i
hospitalizaci. Onkologicky pacient ma béhem antikoagula¢ni
terapie také 2-5x vyssi riziko rekurence VTE oproti nemoc-
nému bez onkologického onemocnéni. Tromboembolickd
nemoc je také nezavislym prognostickym faktorem tmrti pa-
cienttl s malignitou.”

LMWH komplexné vstupuje do interakci mezi buné¢nymi
faktory a nadorem. Stimuluje tvorbu TFPI, ktery inhibuje tka-
novy faktor (TF) exprimovany na povrchu nddorovych bunék.
TF aktivuje koagula¢ni kaskadu, stimuluje rastové faktory
a tvorbu cytokint. LMWH inhibuje nddorem indukovanou
destickovou aktivaci. Déle ovliviiuje stromalni proteiny inhibici
adheze bunék danou selektiny a restauruje endotelidlni glyko-
kalyx. LMWH ma také protizanétlivé ptisobeni.'*

Z onkologického hlediska je vyznamna role tkanového fak-
toru, ktery je zvy$ené exprimovan v nadorové tkani a vede k in-
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dukci angiogeneze, modulaci migrace a invazivity nadoru.
Lécebna blokada tkanového faktoru je jednou ze zkoumanych
terapeutickych cest. Ve vyzkumu a vyvoji jsou monoklonalni
protilatky, antikoagula¢ni proteiny a stale zkouméno je mj.
i ptisobeni LMWH.

Dalsimi potencialnimi mechanismy antineoplastického pu-
sobeni LMWH je ovlivnéni chemokint (prevence metastazo-
vani inhibici chemokinového receptoru 4), prostfednictvim
stromélnich proteind a ochranou a obnovou glykokalyx (po-
$kozeni glykokalyx zvysuje vaskularni permeabilitu). LMWH
vede ke stabilizaci proangiogenniho ristového faktoru
(VEGF), coz by mohlo vést k antiangiogennimu efektu. Z imu-
nologického pohledu miize byt dilezity vliv na zvySeni NK
bunék a stimulace aktivity interferonu, jako brzda aktivace leu-
kocytt a komplementu a dalsi.

Klinické studie s onkologickymi pacienty bez DVT neuka-
zuji jednoznaéné vysledky LMWH na celkové preziti pacientd.
V ptipadé 1é¢by TEN u onkologickych pacientt jsou vSak jasnd
doporuceni vychazejici z dostate¢nych klinickych dikazu.

Aktualni doporudeni® mj. konstatuji:
e K lécbé TEN u nemocnych s nadorem je upfednostnéna
lé¢cba LMWH proti VKA nebo NOAC.
o K lécbé recidivy TEN pfi lé¢bé non-LMWH antikoagulan-
ciem je doporuceno prevedeni na LMWH.
o Pii recidivé TEN pti lécbé LMWH je doporuceno zvys$eni
davky LMWH.

Vzhledem k tomu, Ze rtizné typy nadorti maji vyznamné rizny
trombogenni potencial, bude se pravdépodobné lisit i pfinos
LMWH v zavislosti na typu onkologického onemocnéni. Mezi

rizikové nadory z hlediska vzniku TEN patfi pfedev$im nadory
pankreatu, mozku, zaludku a hematologické nadory.!

Nizkomolekularni hepariny jsou stale zakladem prevence
i1écby zilni tromboembolie u onkologicky nemocnych pa-
cientii. Jejich podavani vede ke sniZeni vzniku recidivy TEN,
coZ je moznym duvodem dels$iho preziti pacientd v nékte-
rych studiich. Z dostupnych klinickych studii nelze zatim
dolozit, zda LMWH maji pfidatny antineoplasticky poten-
cial.
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— aktualita

Rozsahla data z norského zdravotniho registru potvrzuji
protinadorovy potencial warfarinu

Warfarin je kumarinovy derivét, neptimé peroralni antikoagulancium. Blokuje vitamin K, ¢imz inhibuje syntézu vitamin-K
dependentnich koagula¢nich faktora (II, VII, IX a X). Jedna se o 1ék, ktery byl do praxe zaveden jiz v 50. letech minulého
stoleti a existuji mohutné zkusenosti s jeho uzitim v antikoagula¢ni 1é¢beé.

Vseobecné je znam silny vztah mezi zhoubnymi nddory a vznikem vendzniho tromboembolismu. Zhoubné nadory jsou
spojeny se zvySenym rizikem vendznich tromboembolickych ptihod. Tyto pfihody mohou vznikat jesté pred odhalenim na-
doru. Nadory jsou pri¢inou vysoké recidivy TE piihod. Naopak cévni ptihody jsou ¢astou pri¢inou mortality onkologickych
pacient.®

Antikoagulancia zabranuji recidivé VTE a jiz tim mohou zlepsit prognézu nemocnych s nadory.

Jiz brzy po uvedeni warfarinu do praxe, v 60. letech 20. stoleti, byla zaznamenana prvni pozorovani, ktera spojovala war-
farin s protinadorovymi a antimetastatickymi G¢inky. Preklinické a klinické studie s warfarinem i rizné experimentalni mo-
dely nadorovych systémt prokazovaly protinadorovy potencial warfarinu.

Takové vysledky byly dolozeny napiiklad ve znamé Veterans Administration Cooperative Study, kterd pro pacienty s ne-
malobunéénym karcinomem plic lé¢ené krom chemoterapie také warfarinem prokazala vyznamné prodlouzeni doby do pro-
grese onemocnéni (p=0,016) a vyznamné zlepseni délky preziti (p=0,018), véetné skupiny pacientt s diseminovanym one-
mocnénim jiz na pocatku studie.>®

Dal$im ptikladem takové studie je CALGB, jez testovala dvé formy chemoterapie s/bez pridané terapie warfarinem, u ne-
malobuné¢ného karcinomu plic prokazala pro terapii s pfidanim warfarinu lepsi odpovéd na lé¢bu chemoterapii a prodlou-
zeni doby do progrese nemoci.*

Zajimavd data v tomto ohledu poskytla také prospek-  Qbr. 1: Zména velikosti tumoru pankreatu u riznych tkaio-
tivni randomizovana studie, ktera sledovala délku uzivani vych kultur?
peroralni antikoagulace po prvni epizodé vendzniho
tromboembolismu (Sest tydnti versus Sest mésicti) a pra-
videlné nésledné vyhodnocovala vyskyt novych pripadu
rakoviny. Po primérné 8,1 letech sledovani byly z dat
Swedish Cancer Registry vyhodnoceny véechny nové dia-

2,0 4 B kontroly
O warfarin

—
o
—t

p=0,04

gnostikované pripady rakoviny a pri¢iny umrti u sledo- p=0,009 I
vané studijni populace. Ty pak byly srovnany s populac- 1.0 T
nimi daty obecného vyskytu jednotlivych typti rakoviny. 05 -

Rakovina byla diagnostikovana u 13 % pacientt, standar- I.::I
dizovany pomér incidence u novych pripadi rakoviny
byl 3,4 (95% CI 2,2-4,6) pro prvni rok po tromboembo- Pan02 KIC Panc1  AsPC1  Capan-1
lické ptihodé a béhem nasledujicich péti let ztstal mezi
1,3 a 2,2. Rakovina byla diagnostikovéna u 15,8 % ne-
mocnych, ktefi obdrzeli Sestitydenni 1é¢bu warfarinem
au 10,3 % pacientt s $estimési¢ni 1é¢bou warfarinem po
tromboembolické ptihodé. Rozdil byl zpisoben piede-  Obr. 2: Metastdzovani tumoru pankreatu (incidence metastaz)
v$im vyskytem novych urogenitalnich karcinomt. Rozdil v tkanové kultufe’
se projevil az po dvou letech sledovani a ztstal vyznamny
i po adjustaci na pohlavi, vék a pfi¢inu tromboembo-
lismu.6 1,5

Hromadily se tak dikazy, Ze warfarin md protinado-
rové ucinky, nicméné mechanismus tohoto pusobeni
nebyl jasny. Nejprve byly protinddorové u¢inky warfarinu
ptipisovany na vrub inhibice trombdzy. Nedavno vSak
bylo zjisténo v nddorovych tkanovych modelech, Ze war-
farin inhibuje tumorigenezi prostfednictvim tyrozinki-
nazového AXL receptoru, ¢imz zvysuje protinadorovou
imunitni odpovéd. Protinddorovy potencial warfarinu je p=0,03 p=003 $
tedy ziejmé z¢asti dusledkem zvy$eného imunitniho pro- 0 - . 6 . I .
tinddorového dohledu (surveillance) v ¢asnych stadiich Pan02 KIC Panc1  AsPC1 Capan-1
rakoviny.

Aktivace AXL je zptisobena jeho ligandem Gas6, coz
je protein zavisly na vitaminu K. Jiz davka warfarinu,
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ktera neni dostate¢na pro antikoagulaéni ptsobeni, inhibuje tento receptor. Jeho inhibice vede k zastaveni progrese nadoru
(v modelovém pripadé pankreatu). Warfarin déle inhibuje migraci nddorovych bunék zavislych na AXL, invazivitu a proli-
feraci, zvy$uje apoptdzu bunék nadoru a citlivost na chemoterapii (obr. 1, 2). Stejné jako warfarin by zfejmé mohly piisobit
jiné tumor specifické latky zameétené na inhibici AXL receptoru, zatim v$ak Zadné nejsou znamy.!”

Zasadni dtikaz o protinadorovych a¢incich warfarinu poskytla popula¢ni observa¢ni studie provedend v Norsku a publi-
kovana v nedavné dobé. Jeji prioritni otdzkou bylo, zda uzivani warfarinu je protektivnim faktorem vzniku rakoviny.?

Vychazela ze skutecnosti, ze warfarin uziva celosvétové 5-10 % dospélé populace vyspélych zemi pro prevenci a 1écbu
tromboembolickych ptihod. I proto, ze v fadé indikaci jsou nové preferovana nova antikoagulancia oproti warfarinu, pokladali
autofi studie za vyznamné jednozna¢né objasnit relevanci protinadorového potencidlu warfarinu.?

Koncipovali rozsahlou popula¢ni studii, kterd zahrnula v podstaté celou norskou populaci ve véku nad 50 let. Data éerpali
z narodni databdze Norwegian National Registry, rozsahlého registru Cancer Registry of Norway a databaze preskripce
(Norwegian Prescription Database). Sledovani zahrnulo obdobi 2004-2012. Studijni kohorta zahrnula 1 256 725 osob a ana-
lyzovany byly vSechny nové vzniklé pripady rakoviny mezi lety 2006 az 2012.2

Populaci rozdélili do dvou skupin — na uZzivatele a neuzivatele warfarinu. Vzhledem k predpokladanému mechanismu pu-
sobeni a potrebné expozici byla skupina uzivatelt warfarinu definovana tak, ze muselo jit o osoby, které uzivaji warfarin mi-
nimalné po dobu $esti mésict a (v pripadé osob s nadorem) nejméné dva roky pred vznikem nadoru.!?

Ze studované populace 1256 725 osob uzivalo warfarin (z rtizné indikace) 7,4 % (92 942) osob. Béhem sledovaného obdobi
byl zachycen karcinom u 10,6 % (132 687) osob. Vétsina pacientti [é¢enych warfarinem (77,1 %) byla lé¢ena timto lékem déle
nez 2 roky. Populace osob, které uzivaly warfarin, byla v priiméru o néco starsi (70,2+8,2 roku) nez ¢ast populace bez warfarinu
(63,9+8,6 roku).2

Béhem studie vznikl zhoubny nador u 8 754 (tj. 9,4 %) osob lé¢enych warfarinem a u 123 933 (tj. 10,6 %) osob warfarinem
nelécenych. Nejcastéj$imi nadory byly, podle ocekavani, karcinom prostaty, plic, tlustého stfeva a prsu. Studie prokazala vy-
znamné a signifikantné nizsi riziko (IRR) vzniku rakoviny celkové u uzivatelii warfarinu. Statisticky bylo prokazano 16% sni-
zeni rizika nddoru (IRR 0,84, 95% CI 0,82-0,96). Tykalo se prakticky vSech nejcastéjsich lokalizaci vzniku nadoru, v ptipadé
rakoviny prostaty $lo o 31% redukci rizika, rakoviny plic 20% redukci (NSCLC IR 0,8, SCLC IR 0,71) a 10% redukci rakoviny
prsuu Zen.!?

Jedinou vyjimkou z nejcastéjsich typt nddorti, kde nebylo dosazeno statistické vyznamnosti pro celou kohortu, bylo tlusté
stfevo. Pfi bliz$i analyze byla vybrana podskupina pacientd, ktefi uzivali warfarin pro fibrilaci sini (tim se z vyhodnoceni vy-
louc¢ila skupina pacientd, ve které mohl byt warfarin podavén i pacienttim s okultnim nadorem). Pti této analyze byl zjistén

vy

jesté vyraznéjsi efekt warfarinu a statisticka signifikance i pro karcinom tlustého stfeva.!?

Obr. 3: Adjustované incidence rate ratio (IRR) jednotlivych typt rakoviny v Norské populac¢ni studii?

snizené IRR  zvyiené IRR

typ nadoru IRR (95% CI) :

bez warfarinu 1 (referen¢ni hodnota) L

vichni na warfarinu 0,84 (0,82-0,86) B

vsichni na warfarinu z indikace fibrilace sini (FS) 0,62 (0,59-0,65) | :

karcinom prostaty 0,69 (0,65-0,72) =

karcinom prostaty (FS) 0,60 (0,55-0,66) B

karcinom plic 0,8 (0,75-0,86) =

karcinom plic (FS) 0,39 (0,33-0,46) R =

karcinom tlustého streva 0,99 (0,93-1,06)"° =

karcinom tlustého stieva (FS) 0,71 (0,63-0,81) -

karcinom prsu 0,90 (0,82-1,0) =

karcinom prsu (FS) 0,72 (0,59-0,87) -

| T T T T
0,1 1 10
IRR (95% Cl)
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Warfarin prokazal protektivni G¢inek proti nadortim, a to v Sirokém spektru nadort a na velmi rozséhlé populaci. Zasahuje
nejcastéjsi typy nadort (prostata, plice, prs, tlusté stfevo) i fadu dal$ich, méné castych typti nadort. Incidence nékterych
typti rakoviny uzivanim warfarinu ovlivnéna nebyla a tato skute¢nost by mohla korespondovat s nizkou AXL expresi u téchto
typt nadorti (napt. nékterych typti karcinomu kaze ¢i lymfomt).

Rozsah studované populace, ktera se v podstaté kryje s celou populaci Norska starsi 50 let, a ptisnéjsi definice toho, je pokla-
déano za uzivani warfarinu (minimdlné $est mésici), odstranuje pochybnosti nékterych mensich klinickych studii o protek-
tivnim pusobeni warfarinu. Zda se, Ze protektivni piisobeni warfarinu na nejcastéjsi typy rakoviny je definitivné po-
tvrzeno.

Tento nalez by mohl mit disledky pro vybér medikace u pacienti, ktefi potfebuji antikoagulaci. Nova antikoagulancia,
ktera jsou aktualné preferovana v nékterych indikacich, tento benefit totiZ zatim neprokazala.
Rozhodné jsou tyto vysledky, navzdory tomu, Ze se warfarin v praxi uziva jiz desitky let, vyznamnym podnétem k dal-

$imu vyzkumu v této oblasti.
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Hlavatd, K. Vldknina a kardiovaskuldrni onemocnéni. Kazuistiky v angiologii 6, 3-4: 37-39, 2019.

Vldknina je dillezitou souldsti nasi stravy, mnohdy se ale zapomind na jeji mnohostranny pozitivni vliv na zdravi. Studie ukazuji, zZe
vidknina plni fadu funkci v gastrointestindlnim traktu, md vsak vyznamny vliv i na metabolismus. Mezi nejdiileZitéjsi tilohy v této
oblasti patti prevence kardiovaskuldrnich onemocnéni, diabetu, hypertenze a obezity.

Doporuceného ptijmu vidkniny, ktery cini pro dospélé osoby 30 g/den, dosahuje pouze mald cdst populace. Priimérny prijem vidk-
niny Cinf totiz zhruba polovinu doporuceného mnozstvi. Ditvody mohou spocivat v nizké spotiebé ovoce, zeleniny, casté neoblibenosti

lusténin a nedostatecném ptijmu celozrnnych obilovin.

Co je to vlaknina a jak se déli?

Pod pojmem vldknina jsou zahrnuty véechny soucasti rostlinné
potravy, na jejichz §tépeni neni enzymaticky systém clovéka vy-
baven. Pfestoze ne zcela spravné, nicméné vzité je déleni vlak-
niny na zdkladé rozpustnosti na rozpustnou a nerozpustnou.

Utinek jednotlivych druhii vidkniny je rozdilny, proto je dii-
lezité zatazovat do stravy rtizné druhy vlakniny, tedy jak bak-
teriemi Stépitelné polysacharidy (zelenina, ovoce), tak mélo $té-
pitelné polysacharidy ze skupiny obilovin.

Rozpustna vlaknina

Mezi rozpustnou vlakninu patti hemicelulézy, B-glukany, pek-
tiny, rostlinné slizy, gumy a nékteré fruktany (napf. inulin
a frukto-oligosacharidy). Charakteristicka je pro né schopnost
vazat zna¢né mnozstvi vody, bobtnat a vytvéret viskozni az ro-
solovité roztoky. Rozpustna vldknina je fermentovatelna stiev-
nimi bakteriemi za tvorby mastnych kyselin s kratkym fetéz-
cem (butyrét, propionat a acetat). Tyto mastné kyseliny posiluji
bariérové funkce stfeva, plisobi protizanétlive, funguji v pre-
venci kolorektalniho karcinomu a slouzi jako potrava pro ko-
lonocyty. Mezi dalsi Gc¢inky patfi stimulace autonomniho ner-
vového sytému i produkce hormont traviciho dstroji. Mastné
kyseliny s kratkym fetézcem také pfispivaji k poklesu krevniho
tlaku.

Diky schopnosti zvétsovat sviij objem rozpustnd vldknina
napomahd navozeni pocitu sytosti, snizuje energetickou den-
zitu stravy a celkové vede ke konzumaci mensiho mnozstvi
energie. Jeji vys$si pfijem také zpomaluje vyprazdnovani za-
ludku, ¢aste¢né brani pristupu travicich enzymi k traveniné
a tim zpomaluje traveni a vstfebavani zivin. Vysledkem je po-
zitivni ovlivnéni hladin glykemie, inzulinemie, sniZeni rezis-
tence na inzulin a pokles hladin LDL-cholesterolu. Pffjem roz-
pustné vlakniny by mél dosdhnout 6-10 g/den.

Dobrymi zdroji rozpustné vlakniny jsou ovoce (predevsim
citrusy, jablka, rybiz, jahody, merunky, nektarinky, hrusky, avo-
kédo), zelenina (mrkev, brokolice, riizickova kapusta), oves,

lusténiny (fazole, ¢ocka, hrach, cizrna) a ofechy a semena
(predev$im Inéné a slune¢nicové semeno).

Pektin: nachazi se predevsim v ovoci, vysoky obsah maji na-
priklad jablka a citrusy. Pektiny vytvareji gely a maji schopnost
vazat zlu¢ové kyseliny, ¢imz je vysvétlovan i jejich hypocholes-
terolemicky efekt.

B-glukany: pozitivni ucinky beta-glukanti spocivaji ve vlivu
na snizeni hladiny celkového cholesterolu, LDL-cholesterolu,
krevniho tlaku, regulaci glykemie a pfiznivém ovlivnéni zazi-
vacich funkei. Ovliviiuji specifickou i nespecifickou imunitu,
zndmé jsou jejich ucinky protinadorové a antioxidacni.

Inulin: inulin patfi mezi fruktany. Chutové pusobi sladce,
ale nedtépi se amylazou, takze lidsky organismus ho neumi vy-
uzit. Ve stfevé se chova jako prebiotikum. Stimuluje rist bifi-
dogennich kment (Bifidobacterium a Lactobacilllus), které jej
fermentuji za vzniku mastnych kyselin s kratkym fetézcem,
oxidu uhli¢itého, metanu a vodiku. Potlacuje rist patogennich
a potencialné patogennich bakterii (Bacteroides, Clostridium)
a bakterii celedi Enterobacteriaceae. Inulin se také uplatiuje
v prevenci a 1écbé diabetu 2. typu. Dale zptisobuje pokles hla-
din LDL-cholesterolu a celkového cholesterolu v krvi, pti za-
chovani hladiny HDL-cholesterolu. Ovliviiuje také aktivitu zlu-
¢ovych kyselin, pfispiva k prevenci kolorektalniho karcinomu
a nejspiSe pusobi i na imunitni systém. Zdrojem inulinu je
koten ¢ekanky, topinambury, banany, cibule, ¢esnek, por, chrest
a Cerny kofen.

Nerozpustna vlaknina

Nerozpustna vldknina byva oznacovana jako hrubad vlaknina,
je neviskozni a nefermentovatelnd. Zdravotni vyznam neroz-
pustné vlakniny spociva v tom, zZe zvétsuje objem stolice a zlep-
$uje strevni peristaltiku. Tim dochazi ke kratsimu kontaktu to-
xickych latek se sliznici tlustého stfeva a k jejich rychlej$imu
vylucovani. Nejvyraznéjsi vliv na zvyseni hmotnosti stolice
a urychleni pasaze stfevem maji nevatené, hrubé psSeni¢né
otruby. Nerozpustna vlaknina se uplatiuje v prevenci zacpy,
hemoroida a také v prevenci zubniho kazu.
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Mezi nerozpustnou vlakninu patfi:
e nékteré hemicelulozy
o celuldza (brukvovita a kofenova zelenina, obilné otruby)
e lignin (zdfevnatélé ¢asti rostlin)

Zdrojem nerozpustné vldkniny jsou pseni¢né a kukuri¢né
otruby, celozrnné obiloviny a vyrobky z celozrnné mouky (ce-
lozrnny chléb, celozrnné téstoviny, celozrnny kuskus).

Tab. 1: Mnozstvi rozpustné a nerozpustné vlakniny ve vy-
branych potravinach!>

vlaknina (% susiny)

potravina rozpustna nerozpustna celkem
jablka 5,6-5,8 7,2-7,5 12,8-13,3
broskve 4,1-7,1 3,4-6,4 7,5-13,5
jahody 5,1-7,7 6,8-10,6 11,9-18,3
pomerance 6,5-9,8 3,9-5,2 10,4-15
mrkev 4,4-14,9 10,4-11,1 14,8-26
zeli 13,5-16,6 4,2-20,8 27,6-37,4
rajcata 0,8-3,5 3,2-12,8 6,7-13,6
zeleny hrasek 59 15 20,9
fazole 7,2-12,4 9,1-9,6 16,8-21,5
brambory syrové 2,8-3,5 2,4-3,2 5,2-6,7
mouka pseni¢na bila 2 12 32
mouka pseni¢na celozrnna 2,6 7,7 10,3
chléb zitny 6,7 6,6 13,3

Vldknina a kardiovaskuldrni onemocnéni

Ve vztahu k onemocnéni srdce a cév je stézejni vliv vlakniny
na pokles hladiny LDL-cholesterolu. Mechanismus t¢inku na
snizeni koncentrace cholesterolu je nejcastéji vysvétlovan zvy-
$enou syntézou zlucovych kyselin jako nasledku zvy$eného vy-
luc¢ovani zludi stolici. Svou ulohu zfejmé opét sehravaji i mastné
kyseliny s kratkym fetézcem. Zpusob, jakym vedou k poklesu
cholesterolu, neni zcela objasnén, pravdépodobné vsak zvysuji
fekalni exkreci zlucovych kyselin a podporuji vychytavani cho-
lesteroly v jatrech.

Vlaknina a redukce hmotnosti

Jak jiz bylo zminéno, vldknina mizZe efektivné napomdhat hub-
nuti. Zpomaluje vyprazdnovani zaludku, ¢imz prodluZuje pocit
nasyceni, a zvétsuje objem konzumované stravy. Vysoky obsah
vldkniny ve stravé je zaroven spojen se snizenou energetickou
denzitou potravy. Jednoduse feceno, i pfi vétsim objemu stravy
je vysledny energeticky pfijem nizsi. Potraviny s vysokym ob-
sahem vlakniny maji niz$i obsah tuku a déle trva jejich rozzvy-
kani. V kontextu toho je diilezité konstatovat, Ze pfestoze jsou
stale velmi populdrni nizkosacharidové a ketogenni diety, je
i v ramci ptisnéjsich redukénich rezimi zadouci zatazovat re-
gulované mnozstvi obilovin a dalsich potravin bohatych na
vldkninu. Celozrnné obiloviny a vyrobky z nich pati mezi nej-
vydatnéjsi zdroje vlakniny a jejich vyfazeni znamena velmi zti-
zené moznosti, jak doporuc¢eného prijmu vlakniny dosdhnout.
Prikladem jsou ovesné vlocky, které ve 100 g obsahuji 10 g
vlakniny, kdezto vétSina druhu zeleniny poskytuje primérné
2 g vldkniny/100 g.
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Vladknina a diabetes mellitus

Neékteré studie ukazuji, Ze strava s vys$im obsahem sacharidi
o niz§im glykemickém indexu a vysokém obsahu vlakniny ma
u diabetikil lepsi efekt nez konvencni dieta i nez diety s vys$im
obsahem tuktl. Zvlast vyrazny efekt je pfipisovan celozrnnym
obilovinam.

Na druhou stranu existuji recentni studie, které prokazuji
velmi dobry efekt ketogennich diet v 1é¢bé diabetu. Vyznam
ketogennich diet spocivd predevsim v moznosti uzivat mensi
mnozstvi 1ékil, nez je tomu v pripadé konvenc¢nich diabetic-
kych diet.

Kazdopadné potraviny bohaté na vldkninu jsou zaroven
cennym zdrojem antioxidantl a dalSich sloucenin, které
mohou pfiznivé ovliviiovat rizikové faktory kardiovaskularnich
onemocnéni.

Doporuceny prijem vlakniny

Podle soucasnych vyzivovych doporuceni by ptijem vlakniny
mél ¢init 30 g/den, ¢cemuz odpovida 16 g/1 000 kcal u Zen
a 12,5 g/1000 kcal u muzd. Pomér nerozpustné a rozpustné
vlakniny by mél byt 3 : 1.

Pfijem vlakniny nad 60 g/den jiz nepfedstavuje vétsi pfinos,
naopak muize byt spojen s nepfijemnymi vedlejsimi ptiznaky
(plynatost, bolest bticha, pocity plnosti, zacpa nebo naopak
prajem). Prili§ vysoky pfijem vldkniny mize také nepfiznive
ovlivnit vstfebavani nékterych zivin, predevsim vapniku, hot-
¢iku, zinku a Zeleza.

Tab. 2: Obsah vlakniny ve vybranych potravinach!2

potravina (100 g) obsah vlakniny (g)
knickebrot 18
ovesné vlocky 10
chléb lamankovy 6
téstoviny 5
pseni¢ny chléb, pecivo 4
fazole ¢erné 234
s6jové boby 15,4
Spenat 3,9
kapusta razickova 3,8
zeli 2,9
poérek 2,8
brambory 1,6
kvétak 1
banan 3,1
jablka 2,2
pomeranc 1,3
Svestky 2,3

Jak zvysit prijem vlakniny?
o pri nakupu sledujte informace na obalech vyrobki a prefe-

rujte vyrobky s nutricnim oznacenim ,,s vysokym obsahem
vlakniny®, coz znamena, ze ve 100 g potraviny je obsazeno



Zdroj obrizku: Pixabay

6 g vlakniny, nebo 3 g vlakniny/100 kcal. Oznaceni ,,zdroj
vlakniny“ fika, ze dany vyrobek obsahuje 1,5 g vldk-
niny/100 g nebo 1,5 g vlakniny/100 kcal
e ovocné a zeleninové §tavy nahradte ¢erstvym ovocem a ze-
leninou. Popripadé vzdy vybirejte 100 % ovocné a zeleni-
nové stavy, nejlépe pripravené z celych kusti ovoce nebo ze-
leniny, ne z koncentratt
zafazujte kousek zeleniny nebo ovoce ke kazdému jidlu,
varte s pouzitim co nejvétsiho mnozstvi zeleniny; jednotlivé
druhy stfidejte, jezte pestre
Cerstvou zeleninu a ovoce jezte ke sva¢indm namisto ne-
vhodnych snacku (susenky, chipsy, ¢cokoladové ty¢inky)
nahradte bilou ryzi, chléb a téstoviny celozrnnymi varian-
tami, zkousejte i jiné zdroje komplexnich sacharidi boha-
tych na vlakninu (pohanka, bulgur, quinoa)
maso nahradte minimalné 2x v tydnu luténinami
snazte se masové pokrmy ,fedit” lusténinami (naptiklad
pridejte lusténiny do sekané nebo karbanatki, mleté maso
castecné nahradte s6jovymi vyrobky)
pridavejte lusténiny, ofechy a semena do salétti, peciva nebo
smoothie
e na zahusténi pokrmt vyzkousejte brambory, kofenovou ze-
leninu nebo lusténinové mouky

Ukazkovy jidelnicek s vysokym obsahem
vlakniny

Snidané: zitny chléb s tvarohovou pomazankou a bylinkami,
rajcata, sklenka 100% dzusu

Presnidavka: 2 platky kndckebrotu, arasidové maslo, mensi
banan

Obéd: polévka $pendtova, celozrnné téstoviny s bolonskou
omackou ze s6jové drti a hovéziho masa, michany salat
Svacina: kefirové mléko s Inénym semenem a Izici ovesnych
vlocek

Vecefte: celozrnnd tortilla, bilé fazole s ¢esnekem a cuketou,
hlavkovy salat
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—— sdéleni z praxe

NasSe prvni zkusSenosti se Sorelexem

Petra Hyksova
LDN, OLU Albertinum, Zamberk

81leta Zena byla piijata na oddéleni LDN k opakovanému hojeni bércovych viedt
dolnich koncetin (DKK) pfi chronické Zilni insuficienci.

Bércové viedy se ji poprvé objevily v roce 1984 na levé dolni koncetiné a opa-
kované byly komplikovany erysipely. Vedy byly nékolikrat kratce zhojeny, a to
i na nagem oddéleni LDN v Zamberku - naposledy na jate roku 2017.

Po propusténi domt zila pani sama, byla schopna chuze o francouzskych
holich. Pravidelné za ni dochdzela dcera. Priblizné po dvou mésicich se viedy
objevily znovu na obou koncetindch. Prevazy byly provadény agenturou domaci
péce, prevazné za pouziti materiala se stiibrem. Protoze se defekty nedarilo zhojit,
i kdyz byly celkem malého rozsahu, byla pacientka v listopadu 2017 opét piijata
na nade pracovisté.

Jedna se polymorbidni a obézni, sou¢asné vsak orientovanou a spolupracujici
pacientku. V anamnéze pacientky jsou opakované plicni embolie, trvald antikoa-
gulace (warfarin), CHOPN, astma, anemie, diabetes mellitus a ischemicka
choroba srde¢ni.

Pti prijmu méla ulcerace na obou koncetinach. Na PDK vfed velikosti 0,5 cm
s povleklou spodinou a mirnou sekreci. PDK byla v prosinci zhojena. Na LDK
vied velikosti 1,5x1,5 cm s povleklou spodinou a mirnou sekreci.

Prevazy byly provadény obden s terapeutickym krytim Braunovidon mtizka
(B. Braun). Pres den méla aplikovany kompresivni bandaze dolnich koncetin.

Postupné dochdzelo k pomalé progresi ulcerace na LDK. Lokalni 1é¢ba v¢. tera-
peutickych kryti zahrnula Melgisorb Ag, Talugen, Hcel a Flamigel.

V breznu 2018 pacientka prodélala vir6zu. Nasledovala dekompenzace krev-
niho tlaku, zhorSeni rendlnich funkei a celkové celého zdravotniho stavu, véetné
psychiky. Narostla bolestivost pri pfevazech. Presto odmitla veskeré snahy o nasa-
zeni analgetik a antidepresiv pro presvédcenti o jejich neefektivité. Nakonec ji byl
podavan hydromorfon tbl (Palladone-SR). Pacientka opakované navstévovala chi-
rurgickou ambulanci a poradnu chronickych ran. Vysledek angiografického
vySetfeni neukdzal postiZeni tepen a tkdnova biopsie neprokazala pritomnost
nadorovych struktur a vaskulitidy. Hojeni rany vsak bylo bez vyraznéjsiho posunu,
v kultiva¢nim nalezu byla prokdzana masivni ptitomnost Pseudomonas aeruginosa
a pacientka byla vystavena nepfiznivé progndze amputace koncetiny.

V boji o zachranu koncetiny jsme se nevzdali. Méli jsme moznost seznamit se
s pfevazovym materialem Sorelex (Contipro) a vyuzit jej v nadéji na zachranu
koncetiny. V dubnu 2018 byla ulcerace s povleklou nekrotizujici spodinou, okoli
rany bylo zanétlivé se stfedni sekreci. Prevazy byly provadény kazdé tti dny, poz-
déji kazdé ¢tyti dny, kondetinu jsme sprchovali (pacientka tak lépe tolerovala
snimani obvazu), jako obkladovy roztok byl vyuzit Prontosan (15 minut). Okoli
rany jsme o$etfovali Menalind pastou (prevence macerace), na ranu uzivali kryti
Sorelex, sekunddrni kryti a nalozeni kompresivni bandaze obou dolnich koncéetin.
Silné bolesti pti prevazu byly reseny aplikaci MO injekci. Sekundarni kryti bylo
ménéno denné podle sekrece rany. Diky aplikaci Sorelexu doslo ke zlep$ovani
stavu rany.

Pacientka spolupracovala, zlepsil se jeji celkovy zdravotni i psychicky stav. Byla
v dobré naladé. Kazdy dal$i prevaz nds utvrzoval v tom, Ze jsme vykro¢ili sprav-
nym smérem. V ¢ervnu 2018 jsme 1é¢bu Sorelexem ukoncili. Rana byla ¢ista,
s mirnou sekreci, epitelizovala od okrajii. Prevazy byly nasledné provadény
s pouzitim materialu Heel (modifikovand celul6za). V zafi jsme se vratili k 1é¢bé
Sorelexem, protoze doslo k mirnému zhorseni stavu ulcerace. Lécba trvala celkem
13 mésict s pozitivnim vysledkem. Pacientka se vratila domt a nam se potvrdilo
réeni ,,Nikdy to nevzdave;j®

Vzhledem k velmi dobrym vysledkiim v oblasti 1é¢by rany planujeme v nasem zaii-
zent, Odborném lécebném dustavu Albertinum v Zamberku, v roce 2020 z#idit
samostatné oddéleni se specializaci na lécbu chronickych ran.

Obr. 1: Prvni aplikace Sorelex
(24. 4. 2018)
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Kapitoly z historie

Jean Baptiste Denis
1643 (2) - 3. 10. 1704

Francouzsky filozof, pfirodovédec, matematik a lékat Jean Bap-
tiste Denis je nesmazatelné zapsan do historie svétové mediciny
tim, Ze jako prvni proved] transfuzi krve u ¢loveka.

Narodil se v Pafizi v rodiné inZenyra, ktery byl francouz-
skym kralem Ludvikem XIV. (1638-1715) povéfen vést sta-
vebni prace zajistujici distribuci vody z feky Seiny od ¢erpadla
u Marny do fontan v zamku Versailles. Mlady Jean Baptiste stu-
doval pry medicinu na univerzité v Montpellieru, ale doklad
o udéleni titulu doktora mediciny se v archivu této univerzity
nepodatilo nalézt.

Poté pusobil v Pafizi ptivodné jako profesor filozofie a ma-
tematiky a v roce 1664 vydal své prednasky z filozofie, mate-
matiky a lékarstvi v podobé konferen¢nich zprav. Soucasné pu-
sobil jako osobni lékat francouzského krile Ludvika XIV.
Zasazoval se o izkou névaznost filozofie, matematiky a medi-
ciny.

Pripojil se ke skupiné filozofti a védcti sdruzenych kolem
Huberta de Montforta, ktera se sesla k diskusi o nové filozofii
této skupiny, podobné jako skupina védctl v Londyné, ktera
predchazela vzniku Kralovské spole¢nosti. Kdyz ale byla v Pa-
fizi zalozena v roce 1666 Akademie véd, Montfortova skupina
se jejiho zaloZeni nezicastnila a pokracovala ve svych vlastnich
jednanich.

Jak uvadi slovensky historik doc. MUDr. Jan Junas ve své
publikaci Priikopnici mediciny, Denise vyrazné ovlivnil objev
krevniho obéhu slavného anglického lékate Williama Harveye
(1578-1657), lékare dvou anglickych kralt Jakuba I. (1566-
1625) a Karla I. Stuarta (1600-1649). Pravé Harveytv objev
ptivedl Denise k myslence uskute¢nit pfevod krve jednoho ¢lo-
véka druhému. Nejprve délal pokusy se zvifaty. Dne 3. bfezna
1667 provedl Denis experimentdlni transfuzi mezi dvéma psy.
Dne 2. dubna 1667 pak uskute¢nil transfuzi krve od tfi telat
tfem pstm.

A pak -15. ¢ervna 1667 ve svych 32 letech - uskute¢nil
prvni uspésnou transfuzi krve u Sestndctiletého chlapce, ktery
mél vysoké horecky a byl ve velmi tézkém stavu (byl pochopi-
telné chudokrevny a vysileny) po dvacetinasobné venesekci
(pousténi zilou), tehdy vSeobecné vzitém lécebném vykonu.
Pouzil pfi tomto vykonu 12 unci beranci krve, $tésténa stala
pfi ném, protoze mladik nejen transfuzi prezil, ale méla pry
dokonce dobry uc¢inek. Krev Denis prevadél z kr¢ni tepny be-
ranka do ramenni zily chlapce. Mladik se probral z letargie,
a dokonce pry postupné pribyval na vaze, coz bylo prekvape-
nim pro vSechny, kdoz ho znali. Ptite se, pro¢ pravé beranci
krev? Tehdy se soudilo, Ze pravé beranci jako nevinna zvifata
se nejlépe hodi k poskytnuti krve pro hti$né lidi.

Zustanme jes$té na okamzik u berankd, po staleti povazova-
nych za posvatna zvifata. Jejich krev byla napfiklad pouzivana
pri epilepsii, pfi rtiznych dusevnich poruchach, pii seslosti
vékem, ale také tfeba pro zufivce ¢i pfi nesouladu v manzel-
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stvich. Pred transfuzi se vidy nemocnému odebirala ,,$patna“
krev, ¢ili mu bylo vlastné pousténo Zilou.

Beranci jsou spojeni jesté se dvéma zajimavymi priklady.
Usmév na tvai{ dnes vzbuzuje névrh, ktery byl podéan v roce
1870, aby kazdy vojak ve valce mél s sebou v torné nikoli mar-
$alskou hill, jak se rika, ale pravé beranka s obnazenou kréni
zilou, z niz by bylo mozné v pfipadé potfeby okamzité provést
transfuzi. S berankem se poji kone¢né i prvni dolozena trans-
fuze na tizemi nasi vlasti. Bylo to 12. srpna 1879, provedl ji asis-
tent chirurgické kliniky v Praze doktor Antonin Erpek a pouzil
k ni - beranc¢i krve.

Vratme se ale k Denisovi, ktery sviij pokus vykonal ve spo-
lupraci s probostem francouzskych chirurgti Paulem Emme-
resem (1621-1690). Denis o svém prvnim pokusu informoval
25. ¢ervna 1667 ve zvefejnéném vytisténém dopisu jiz vyse
zminéného Huberta de Montforta, statniho rady a ,,prvniho
ministra zadosti“ u dvora krale Ludvika XIV., coz pfipomina
Karel Nouza ve své knize Rouby Zivota. Tento dopis byl poslan
ilondynské Kralovské spolecnosti a 22. cervence 1667 vysel ve
27. ¢&isle casopisu Filosofické transakce. O svych dalsich poku-
sech psal Denis zpravy ve formé listti do rtiznych francouz-
skych casopisti v letech 1667-1668 a v roce 1670 je pak sou-
borné vydal v podobé knihy.

Denis v transfuzich pokracoval a zdaleka ne vsechny byly
uspésné. Konkrétné dolozeny jsou dalsi ¢tyti pripady. Prvnim
z nich byl pétactyricetilety nosic, silny muz, ktery se po trans-
tuzi beranci krve vrétil bez problému druhy den ke své tézké
praci. Druhym ptipadem byl baron Bonde, mlady $védsky
$lechtic, ktery onemocnél v Pafizi. Byl v tak $patném stavu, Ze
jej 1ékari, ktefi jej 1é¢ili, poslali za Denisem, ktery pry 1é¢i novou
metodou. Baronova rodina si préla, aby Denis pouzil transfuzi
jako posledni prostredek zachrany. Po prvni transfuzi krve z te-
lete se baron citil Iépe, ale toto zlepSeni trvalo jen kratkou dobu
a béhem druhé transfuze zemftel.

Prijemcem tfeti transfuze byl dusevné chory muz jménem
Antoine Mauroy, ktery zemfel béhem transfuze. Podrobné
tento ptipad popisuje pro-
fesor bratislavské lékarské
takulty Mikulas Hrubisko
ve své knize Transfuze
krve: ... Denis chtél paci-
enta uklidnit ,mirnou® krvi
telete. I tento prevod pii-
vodné dopadl dobre. Kdyz
vSak prevod opakoval, do-
stal nemocny ndhle bolesti
v kiizi a tdech, zcervenal
ve tvari a téZko dychal.
V nasledujicich dnech mél
krvavou mo¢. Presto byla

Zdroj obrézku: Wikimedia Commons



PRAGUE
ANGIO 2020

Porada:
Nadacni fond VFN
pod odbornou zastitou Il. interni kliniky VFN

a Ceské angiologické spole¢nosti CLS JEP

7.1.2020

v sale Autoklubu CR
Opletalova 29, Praha 1

WWW.gSymposion.cz



KAPITOLY Z HISTORIE - JEAN BAPTISTE DENIS

provedena po Case jesté tieti transfuze teleci krve; hned po poddni
malého mnozstvi vsak doslo k prudké a tézké chorobné reakci.
Nemocny se dusil, dostal prudké bolesti v hlavé, kfiZi a uidech
a posléze zemrel...”.

Vyvstalo podezieni, Ze mohl byt otraven svou zZenou, ktera
véak Denise obvinila, Ze ji zabil manzela. Profesor Milo§ Ne-
tousek (1889-1968), prednosta I. interni kliniky v Praze, ve své
publikaci Krevni prevod uvadi, ze tfeti prevod krve se z tech-
nickych divodii vitbec neuskute¢nil a nemocny zemfel z jinych
davodi. Denisovi odpiirci vSak presto rozpoutali proti nému
rozsahlou kampan. Denis se brdnil soudni cestou a dne
17. dubna 1668 byl rozhodnutim soudu zbaven vsech pode-
zfeni. Soud ale soucasné zakazal provadéni krevnich transfuzi
bez souhlasu Lékarské fakulty parizské univerzity. Denis jesté
stihl provést transfuzi u jedné ochrnuté Zeny. Pak jiz provadéni
transfuzi v Patizi ustalo.

Znamy &esky urolog MUDTr. Jiti Svejnoha (publikujici pod
pseudonymem Jifi Noha) ve své pozoruhodné publikaci na-
zvané Lékar [éci, priroda uzdravuje popisuje tuto udalost z roku
1667 jako spolecensky skandal, ktery otfasal tehdejsi Parizi.
Nebylo obvyklé, aby 1ékat byl obvinén z vrazdy pfimo pti vy-
konu svého povolani. Mél vSak proti sobé cirkev, ktera pokusy
s krvi oznacovala za htich, i kolegy-profesory z 1ékatské fakulty
parizské univerzity. Diky své dosavadni bezuhonnosti byl dok-
tor Denis obvinéni zprostén a Pafiz se tak jeho popravy nedo-
¢kala. Transfuze krve v8ak pozdéji zakazal dokonce francouz-
sky parlament.
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Transfuze se stala pfedmétem otevrené polemiky a bohuzel
- vétdina lékaru ji zavrhla. V roce 1679 vydal kriticky spis
Georg Abraham Mercklin (1644-1702) a v roce 1682 pak Mi-
chael Ettenmiiller (1644-1683). Oba spisy pfipominaji nedo-
state¢né poznani slozeni krve a odrazi se v nich uceni cirkve,
podle ného? je transfuze htichem.

Dalsi pokusnou transfuzi vykonal pak az v roce 1818 an-
glicky profesor fyziologie a porodnictvi James Blundell (1790-
1878). Ten tehdy pouzil lidskou krev pro zachranu Zivota hned
u dvou pacientt. Rodicce po velké ztraté krve zachranila trans-
fuze Zivot, u druhého pacienta vsak doslo ke smrtelnému roz-
padu cervenych krvinek. Musime si v této souvislosti uvédo-
mit, Ze krevni skupiny pattily tehdy jesté mezi neodhalena
tajemstvi lidské krve. Blundell vydal v roce 1824 knihu o trans-
tuzi, v niz zejména zdiraznil spravnou zasadu, Ze ¢lovéku ma
byt prevadéna pouze lidska krev.

Dodejme, ze Denis byl v roce 1673 pozvan do Anglie, kde
si anglicky kral Karel II. pral byt blize seznamen s provadénim
transfuzi. Denis zde za pomoci transfuzi krve tspésné 1é¢il
francouzského velvyslance v Anglii a nékolik soudci. I kdyz
dostal nabidku, aby v Anglii ztstal, citil se zde nespokojeny
a vratil se do Patize, kde pokracoval ve svych pokusech v ob-
lasti prirodnich véd a matematiky. Nikdy jiz ale neprovozoval
lékatskou praxi a jiz se znovu nezajimal o transfuze krve. Ze-
mfel nahle v Pafizi dne 3. fijna 1704.

Mgr. Josef Svejnoha



