


Editorial

O Mnichovské dohodé a aspirinu
V primarni prevenci

Nedavno probéhlo, tak trochu nepozorované a nazaptenou, vyznamné a kulaté vyro¢i. 30. zari
1938, kratce po piilnoci, byla podepsana Mnichovska dohoda, tedy pakt mezi Némeckem, Italii,
Velkou Britanii a Francii o postoupeni pohrani¢nich tizemi Ceskoslovenska Némecku. Jesté
téhoz dne, po 15 minutach jednani, ji prijala ¢eskoslovenska vldda a nasledujici den zac¢alo ob-
sazovani Sudet némeckym Wehrmachtem.

Mnichovska dohoda znamenala jen kratky odklad obsazeni zbytku statu, soucasné ale de-
finitivni konec moznosti vojenské obrany tehdejsi CSR. Dnes vime, Ze mirovym obsazenim

Ceskoslovenska ziskal Hitler nejen apetit pro dalsi vyboje, ale také mimotddné rozsahlou a kva-
litni vyzbroj nasi armady.

V ptipadé vétsiny udalosti je 80 let dostate¢nou dobou k tomu, aby byly vnimdny jako historicka skute¢nost a analyzovany
s nadhledem. To ovéem neplati v tomto piipadé. Mnichov a nésledny Protektorat jsou pro Cechy takovym traumatem, ze se pouhou
kapitolou v déjepise jen tak nestanou. Boje o to, zda jsme se v roce 1938 méli proti nacistickému Némecku branit vojensky, dosud
zuii s plnou silou.

Na strané zastancti vojenské obrany slychdm radu argumentt, na strané, ktera podporuje prijeti Mnichovské dohody Edvardem
Bene$em a vedenim statu, vlastné jen jediny. Obrana by neméla nadéji na aspéch a znamenala by velké ztraty lidské a materialni.
Byt to tak zatim nevypadad, neni cilem tohoto tvodniku zapojit se do této diskuse. Nevyuziji pfileZitosti a nesrovnam nasi situaci
se situaci jinych zdanlivé beznadéjnych (tfeba Britanie z [éta 1940, kdy stala proti daleko vétsi presile), ani se na ni nepodivam po-
hledem &eskych Zidd, pro které znamenala rozsudek smrti & nebudu spekulovat, co by, kdyby. Pro uéely tohoto ¢ldnku ji prosté
ptijmu jako historicky fakt.

Jediné, co v tomto pripadé vime s iplnou jistotou je, Ze uz se nedozvime, jak by ptipadny konflikt dopadl. Presné na to jsem
myslel, kdyz jsem cetl vysledky studie ASPREE. Ve védé totiz mame uZasnou moznost testovat alternativy. Studie ASPREE zkou-
mala, zda ,,1é¢ba“ zdravych seniorti v primarni kardiovaskularni prevenci kyselinou acetylsalicylovou muze prinést néjaky benefit
pro riziko kardiovaskularnich onemocnéni ¢i celkovou mortalitu. Autori doufali, na zakladé indicii z jinych studii, Ze by mohla
byt nadéje na sniZzeni tmrtnosti pro maligni onemocnéni. Nicméné se dozvédéli, ze dorazili do slepé uli¢ky. Poselstvi studie
ASPREE hovoti jasné - 1é¢it kardiovaskularné zdravé seniory kyselinou acetylsalicylovou neptindsi benefit, ba pravé naopak.

Lékarska véda je uzasna. Ty moznosti se ptat. S tim, ze kazd4 dobre polozena otazka vam prinese prospéch, i kdyz odpovéd na
ni mtize byt negativni. Takové moznosti nam osobni zivot ani historie nedava. Tam mame jen jednu $anci, nae rozhodnuti je de-

finitivni a musime nést jeho disledky. Vidite to jako ja?

S ptanim krasného podzimu
Karel Vizner
Séfredaktor

PS: tradi¢né vychazi v podzimnim case dvojcislo (3-4), prvni vydani v novém roce by na konci tinora mélo prinést abstrakta z vy-
ro¢ni konference Ceské angiologické spole¢nosti. Druhé &islo ro¢niku 2019 vydame v Eervnu k prileZitosti Cesko-Slovenskych
angiologickych dni v Lednici. Pfedem dékujeme za Vase podnéty, pripominky a také autorské prispévky pro nas ¢asopis.
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Atypicky probihajici ruptura aneurysmatu

abdominalni aorty

Jaroslav Brotanek

Interni oddéleni, Thomayerova nemocnice, Praha

Souhrn

V predlozené kazuistice si vds dovolujeme seznamit s pfipadem pacienta, u néhoz bylo
nejprve diagnostikovano banalni urologické onemocnéni. Jak se vSak zahy necekané
ukazalo, pod urologickou diagnézou se skryvalo zivot ohrozujici onemocnéni s nasled-
nymi navazujicimi komplikacemi. Jednalo se totiZ o rupturu aneurysmatu abdominalni
aorty s naslednym septickym stavem pfi infekci hematomu v dutiné bfisni.

Summary

Atypical course of an abdominal aortic aneurysm rupture

The presented case report introduces a patient who was initially diagnosed with a trivial
urologic disease. But shortly after, it was unexpectedly revealed that the life threatening
disease accompanied by consequent complications had been masked behind the urolo-
gical diagnosis. In fact, the problem was a ruptured abdominal aortic aneurysm with
a consequent sepsis caused by the infected hematoma in the abdominal cavity.

Brotdnek, J. Atypicky probihajici ruptura aneurysmatu abdomindlni aorty. Kazuistiky v angiologii

Klic¢ova slova

B aneurysma abdominalni
aorty

B ruptura aneurysmatu

B stentgraft

Keywords

B abdominal aortic
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H aneurysm rupture

H stent graft
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Uvod

Aneurysma abdominalni aorty pfedstavuje v dnesni dobé ne-
smirné zavazné onemocnéni se zvysujicim se vyskytem. Na-
chazime jej hlavné u stars$ich muza a kurdkd. Byva vétSinou
asymptomatické, ale jeho ruptura je nesmirné zavazna akutni
ptihoda s vysokou mortalitou.

Kazuistika

Sedmdesatilety pacient je deset let sledovan v nasi kardiolo-
gické ambulanci, protoze prodélal akutni infarkt myokardu
spodni stény, ktery byl feSen direktni angioplastikou pravé vén-
¢ité tepny s implantaci metalického stentu. Vzhledem k tomu,
ze koronarografie prokazala mnohocetné postizni koronarniho
fe¢isté, byl mu v druhé dobé proveden ¢tyfnasobny bypass. Pri
infarktu myokardu byla u néj echokardiograficky prokézana
ejekéni frakce levé komory 40 %, a navic prisedly trombus
v levé komore, ktery se zcela rozpustil pfi podavani plné anti-
koagula¢ni 1é¢by jesté béhem pobytu na korondrni jednotce.
Pred péti lety mél pacient ataky typického flutteru sini, pro
ktery mu byla provedena radiofrekven¢ni ablace kavotrikuspi-
dalniho isthmu s vybornym efektem, kdy doslo k aplnému vy-
mizeni arytmie. Pfi ambulantnich echokardiografickych kon-
trolach se pacientovi vylepsila funkce levé komory a ejekéni
frakce dosdhla 50 %. Pro vznik koronarni pfihody mél pacient
rizikové dispozice, protoze koufil 30 cigaret denné zhruba 40
let, i po infarktu si pres veskera doporudeni nékolikrat denné
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zapalil. Dal$im rizikovym faktorem je hypertenzni nemoc
a diabetes mellitus 2. typu, ktery ma kompenzovan peroralnimi
antidiabetiky. Kouteni se jisté podepsalo i na dal$i zavazné dia-
gnoze, kterou je CHOPN II. stadia. Pred $esti roky byl u paci-
enta prokazan karcinom levé ledviny, byla mu provedena ne-
frektomie a vzhledem k intimnimu kontaktu nadoru se
slezinou i splenektomie. Poopera¢ni priibéh byl komplikovan
multiorganovym selhdnim pfi kandidové septikemii. Doslo
i k selhdni druhé ledviny, které se jiz nereparovalo, a pacient
byl indikovan k trvalé hemodialyza¢ni pé¢i. Pti pravidelnych
urologickych kontrolach se u nemocného po necelych dvou le-
tech objevil vzestup PSA, proto mu byla provedena biopsie pro-
staty, ktera prokazala adenokarcinom. Nasledné pacient pod-
stoupil neadjuvantni hormonalni terapii bicalutamidem
a radioterapii.

V prabéhu dalsich let dochdazel na pravidelné kontroly
a k pIné spokojenosti kardiologa, urologa a onkologa byl bez
obtizi, kardiopulmondalné kompenzovan a bez zndmek pro-
grese onkologickych onemocnéni. Zdalo by se, Ze snad uz svoji
veskerou smiilu vycerpal. V tuto chvili jesté nikdo z nds nece-
kal, ¢im nas tento nemocny v brzké dobé opét prekvapi.

Jak to tak byvd, dva dny pred koncem moji dovolené mi
volal zet pacienta. Pan dostal horec¢ku pres 39 °C a tresavku.
Nasledné se pridala i bolest v bedrech. Uzil paracetamol (Pa-
ralen), po ném teplota mirné poklesla. Vzhledem k tomu, Ze
stav nastal pfed odjezdem na dialyzu, sdélil nasledné své potize
lékatrtim hemodialyza¢niho pracovisté. Ti vyslovili podezieni
na moznost uroinfektu a po skonceni dialyzy pacienta odeslali
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do nemocnice na urologické oddéleni. Pii vysetfeni na urologii
byl nemocny febrilni, mél citlivé bricho v obou podbiiscich,
bez jednoznacné pozitivity tapotementu. Vysetfeni moci che-
micky a sedimentu i kultiva¢né nebylo mozné provést vzhle-
dem k minimalni produkci mo¢i pti chronickém renalnim se-
lhani. Provedena sonografie ledvin byla jen orienta¢ni
vzhledem k pfitomnému habitu pacienta - je obézni s BMI
34 kg/m?. Presto neprokazala méstnani v dutém systému pravé
ledviny ani jiné morfologické zmény na ledviné. Urolog dopo-
rudil antipyretika a sulfamethoxazol/trimetoprim (Biseptol).
Po jeho nasazeni teploty poklesly, ale ztstaly v pasmu subfeb-
rilii. Pacient se v§ak dobfe necitil, mél vyrazné bolesti v oblasti
bederni patete. Vzhledem k témto okolnostem a jiz hodné
problematické anamnéze jsme se domluvili na dal$im vySetfeni
na nas$em internim oddéleni.

Pti ptijezdu na ambulanci byl patrny schvaceny, febrilni, de-
hydratovany muz, ktery zaujimal antalgickou polohu na boku.
Stézoval si na celkovou nevili, nauzeu, slabost a vyraznou bo-
lest v oblasti bederni patete. Pfi teplotni $pi¢ce mél zachvaty
tresavky. Krevni tlak byl 115/70 mmHg a tepova frekvence 120
pulsti/minutu. Na plicich a srdci byl normalni nalez, na brise
byla citlivd obé mezo- a hypogastria, bez peritonedlnich zna-
mek, jatra byla mirné zvétsena a hmatna pod Zebernim oblou-
kem. Nohy byly bez otokd, se zachovalymi pulzacemi do peri-
ferie. Na EKG byla patrna sinusova tachykardie, s nélezem jizvy
ve spodni sténé, ale bez vyvoje Cerstvych loziskovych zmén.
Statimové odebrana laboratot vSak prokazala neprili§ povzbu-
divé vysledky. Byly jednoznac¢né vysoce elevované zanétlivé pa-
rametry - CRP 434 mg/l, prokalcitonin 6,58 pg/l a leukocytdza
24,7x10°/1 s vyznamnym posunem doleva! Hodnoty kreatininu
370 pumol/l a urey 23,4 mmol/l bylo mozno ocekéavat, rovnéz
mineralogram vykazoval jen lehce zvy$ené kalium 5,3 mmol/l.
I hodnota glykemie 15,6 mmol/l odpovidala stavu pacienta.
V krevnim obraze krom vy$e uvedené leukocytdzy byl nalez
staciondrni anemie chronickych chorob. Aminotransferazy
byly normalni. Statimov¢ jsme provedli RTG hrudniku a so-
nografii bficha. Na zadopfednim snimku plic byla patrnd
mirnd dilatace srde¢niho stinu a plicni parenchym byl bez lo-
ziskovych zmén. Pti sonografii byl pacient opétovné $patné vy-
$etfitelny, ale jasna patologie pri vySetfeni nebyla priikazna. Sa-
moziejmé jsme odebirali i opakované hemokultury. Vzhledem
k vyrazné zvy$enym zanétlivym parametriim u pacienta jsme
diferencialné diagnosticky zvazovali jiZ z urologie vyslovenou
moznost na urosepsi. Vyrazné bolesti v oblasti bederni patete
vzbuzovaly rovnéz podezteni na eventualni spondylodiscitidu.
Vzhledem k jednozna¢né imunokompromitaci nemocného
z mnoha duivodu jsme ale nemohli vyloucit i jiné, napriklad
abscesové lozisko v dutiné btisni. Proto jsme indikovali prove-
deni CT bricha a pak dle vysledku ptipadné magnetickou re-
zonanci bederni patete.

Asi za 30 minut po zahdjeni CT vySetfeni zazvonil telefon.
Na druhém konci se ozvala lékarka z CT. Zacal jsem tusit ne-
blahy vysledek vySetteni, ale jeji sdéleni rozhodné prekonalo
mé predstavy. Vysetfeni zobrazilo aneurysma abdomindlni
aorty, tézké aterosklerotické zmény aorty, rozséhly infiltrat
v panvi vlevo, prosaknuti paraaortalné a pravdépodobny leak
kontrastni latky z aneurysmatu. Dal$im nalezem byla lymfa-

denopatie paraaortalné a v ilickych oblastech, ktera progredo-
vala ve srovnani s CT vySetfenim z roku 2013. Nyni jsme stali
pred tézkou otazkou. CT nedokazalo zcela jednoznac¢né roz-
hodnout, zda se jedna pouze o rozsahly hematom pti rupture
aneurysmatu abdominalni aorty, nebo zda je pritomna koin-
cidence ruptury a abscesu ¢i infikovany hematom. Nalez jsme
ihned konzultovali s pracovi§tém cévni chirurgie. Zde stav
zhodnotili jako hematom pfi ruptufe aneurysmatu a vzhledem
k tomu, Ze pres désivy nalez na CT byl pacient hemodynamicky
stabilni, doporucili pfeklad na jejich pracovisté.

Na interven¢ni radiologii byl pacientovi urgentné implan-
tovan stentgraft subrenalné do aneurysmatu aorty. Vykon byl
proveden v celkové anestezii, ale nemocny byl ¢asné extubovan,
kratkodobé mu byla podavana katecholaminovd podpora.
K pravdépodobnosti infikovaného hematomu byla podana na
JIP antibiotickd kombinace piperacilin/tazobactam (Tazocin)
a vankomycin. Béhem tfi dnt byly vysazeny katecholaminy,
pacient byl obéhové stabilni a byl preloZen zpét na nase praco-
vi$té. Pri kontrolnim CT vysetfeni je$té na cévni chirurgii byla
prokazana spravna poloha stentgraftu a nebylo prokazano po-
kracujici krvaceni.

Po prekladu na nase oddéleni bylo pokra¢ovano v antibio-
tické terapii s dobrym efektem. Dtive odesilané hemokultury
opakované vysly sterilni. Doslo k poklesu zanétlivych parame-
trtt (CRP 110 mg/l). Dva dny po prekladu se vak objevilo kr-
vaceni z pravého tfisla, v misté intervence. Cévni chirurg na-
sledné provedl na kratkém useku jizvy resuturu plastickym
stehem. Zakrvéceni z tfisla korelovalo s poklesem hemoglo-
binu proti hodnotam pti prijeti ze 112 na 76 g/1, proto byla pro-
vedena korekce anemie opakovanymi prevody erymasy.

Za sedm dnt se ale nahle u pacienta objevil opét vzestup
teplot s tfesavkami, provazeny vzestupem zanétlivych parame-
trai (leukocytéza 19x10°/1, s posunem doleva, CRP 216 mg/l
a prokalcitonin 2,99 pug/l). Nejpravdépodobnéjsi pricinou se
nam jevila opét komplikace v oblasti hematomu v dutiné bfi$ni.
Sonografie bicha byla opét neptinosna. Opakovali jsme proto
CT bricha, které popsalo tvorici se kolekci tekutiny podél mus-
culus iliopsoas vlevo, pravdépodobné absces. V hemokulturach
opakované masivné vychdzel stafylokok koaguldza negativni.
Pti konziliu bfi$niho chirurga bylo doporuceno provést drenaz
abscesu pod CT kontrolou. Z dorzélniho ptistupu byl pacien-
tovi zaveden one-step technikou pigtail do abscesové dutiny.
V odeslaném hnisu byl kultiva¢né potvrzen stejny mikrobiolo-
gicky nélez jako z hemokultur. Byla nasazena antibiotika podle
citlivosti (oxacilin, Prostaphlin) s velmi dobrym efektem. Po
nékolik dnech doslo k tstupu sekrece z drénu, klesly zanétlivé
hodnoty laboratornich testt. Drén byl posléze odstranén, ne-
mocny se citil dobfe, antibiotickou 1é¢bu bylo mozno ukondit.
Pacient byl v uspokojivém stavu propustén do domaciho lé¢eni.
Vzhledem k opakovanému nalezu paraaortdlni lymfadenopa-
tie, ktera se nejevila pouze reaktivni, bylo jesté pacientovi ode-
brano PSA, kde byl vyrazny vzestup proti posledni urologické
kontrole. Urolog ve shodé s onkologem vyslovil podezieni na
moznou progresi karcinomu prostaty a doporucil pacientovi
v druhé dobé provedeni orchiektomie.

Pfi dal$ich ambulantnich kontrolach byl pacient bez obtiZi.
Nemél zadné klinické ani laboratorni projevy zanétu. I kon-
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troly na cévni chirurgii dopadaly uspokojivé, uloZzeni stent-
graftu bylo v optimélni poloze, bez jakychkoli znamek dalsich
komplikaci.

Diskuse

Obecné vzato, aneurysma aorty je dle literarnich prament
druhé nejcastéj$i onemocnéni aorty po ateroskleréze.! Co se
tyka pouze aneurysmatu abdominalni aorty (AAA), tak jeho
vyskyt v populaci nad 60 let je zhruba 2-6 %, pri¢emz muzi
jsou postizeni 4-5x ¢astéji nez zeny.2 Nutno ale podotknout,
ze riziko ruptury aneurysmatu je u Zen vy$si. Incidence asymp-
tomatickych aneurysmat je asi 3,0-117,2 na 100 000 obyvatel
za rok, ale stale vyrazné stoupd.® Svoji roli na tom miize hrat
nartstajici vék populace, ale samoztejmé i zlepseni diagnostic-
kych metod, které mohou byt mnohdy provadény i z jinych in-
dikaci a AAA je vedlej$im ndlezem. Jisté vyznamnou ulohu
v detekei vyduti maji i rozvijejici se preventivni programy. AAA
je definovano podle guidelines Evropské kardiologické spole¢-
nosti jako $ife aorty 230 mm. Alternativné lze fici, Ze se jednd
o rozsifeni aorty o >50 % oproti zdravému useku.! Vétsina
AAA (80-90 %) je lokalizovana infrarenalné.>* Etiopatogene-
ticky se jedna o degenerativni postizeni stény aorty. Mezi
hlavni rizikové faktory pro vznik AAA patti koufeni. U kurakt
je 4x vys$si prevalence vzniku aneurysmatu?® a toto riziko se vy-
znamné zvysuje s poc¢tem let aktivniho koufeni. Kurdci maji
rovnéz vyssi riziko ruptury vyduté.®> Z dalsich rizikovych fak-
tort je to vék, pohlavi, rasa (¢astéjsi u bélochtr), hypertenzni
nemoc a familidrni vyskyt. Bylo zji$téno, Ze u pacientd podstu-
pujicich operaci vyduté byl prokdzan vyskyt aneurysmatu
u pribuznych v 15-25 %. Diabetes mellitus prekvapivé nepatii
mezi rizika vzniku AAA, paradoxné ptisobi dokonce protek-
tivne. 4>

Vétsina AAA je klinicky néma. Bohuzel, vydut predstavuje
pro pacienta ¢asovanou bombu, protoze jeho prvni klinickou
manifestaci miaze byt pravé ruptura. Mortalita tohoto stavu je
az 90 % a polovina pacientt zemfe dfive, nez se dostane na
opera¢ni sal!*¢ Z dalSich klinicky manifestnich znamek se
mize jednat o bolesti v bfise nebo v zddech. Miize dochazet
k embolizacim do perifernich tepen pfi trombdze aneurys-
matu. Vzacné miize dojit k aplnému trombotickému uzévéru
AAA sischemii dolni poloviny téla. Zvétsujici se AAA se miize
projevovat tlakem na okolni organy. Rust aneurysmatu je vy-
soce individudlni, pfedpoklada se asi 1-6 mm/rok.* Na rych-
losti rastu se nejvice podili pretrvavajici koufeni a pak sama
velikost AAA (plati iméra, Ze rychlost se zvy$uje s vét$im roz-
mérem aneurysmatu).® Ro¢ni riziko ruptury u AAA mensich
nez 5 cm je velmi malé (asi 0-1 %), ale s nartstajici velikosti
rychle vzrista. U AAA vétSich nez 5 cm je to jiz 19-40 %.
Avsak u vyduti, které jsou vétsi nez 10 cm, se ruptura vyskytuje
azv 60 %.?

Co se tyka lécby AAA, mame dnes k dispozici dvé zakladni
moznosti. Jednou je klasicka operace vyduté, druhou je endo-
vaskularni fe$eni. Chirurgicka léc¢ba spociva v resekci aneurys-
matu a jeho nahrazeni cévni protézou. Jedna se samoziejmé
o rozsahly chirurgicky zakrok. Jeho mortalita u elektivniho vy-
konu se pohybuje kolem 5,5 %.” Pfed planovanou operaci je
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nutné podrobné vysetteni pacienta, zvlasté stran kardiovasku-
larniho aparétu, plicnich a rendlnich funkei. V ptipadé ptidru-
zenych onemocnéni mortalita operaéniho vykonu nartista az
na 19 %.> Ale v okamziku, kdy operujeme pacienta s rupturou
AAA, dosahuje mortalita az 50 %.* Pfi endovaskularni lé¢bé -
EVAR (EndoVascular Aneurysm Repair) je do aneurysmatu
zaveden stentgraft, ktery ho vyradi z obéhu. Endovaskularni
1é¢bu je mozno provést i u pacienttt s vyznamnymi komorbi-
ditami ¢i u nemocnych, kteti jsou kontraindikovani k chirur-
gické 1é¢bé. EVAR ma ve srovnani s chirurgickou lé¢bou nizsi
mortalitu - 1,4 %.! Srovnani chirurgické a endovaskularni
1é¢by zkoumalo nékolik studii (EVAR-1, EVAR-2, DREAM).
Kombinovany ukazatel umrti a zdvaznych komplikaci pri
30dennim sledovani byl 9,8 % u operovanych versus 4,7 %
u nemocnych lé¢enych endovaskuldrné. Na druhé strané je
vSak nutno pripustit, ze u EVAR je castéj§i nutnost
reintervenci.* Riziko reintervenci se ro¢né pohybuje mezi
1,7-12,8 %.> K provedeni EVAR jsou indikovani i pacienti
s akutni rupturou AAA. Prvni Gspé$na endovaskularni 1écba
ruptury byla provedena v roce 1994. EVAR snizuje mortalitu
nemocnych s rupturou na 12-20 % a periprocedurdlni riziko
az 0 66 %.* EVAR je kontraindikovana pfi nevhodné morfologii
aneurysmatu ¢i vyrazné anomalii panevniho tepenného recisté.
Hlavnimi komplikacemi EVAR je endoleak, vycestovani pro-
tézy, jeji infekce ¢i okluze. Nejzavaznéjsi komplikaci je ruptura
vaku vyduté po EVAR, kterd se ro¢né pohybuje kolem
0,5-1,2 %.2

Diferencialni diagnostika AAA neni vzdy jednoznac¢na, jak
dokumentuje naptiklad nase kazuistika. Pacient se miize obje-
vit na chirurgickém pracovisti pro bolesti bricha ¢i u neurologa
pro bolesti zad, které mohou byt na podkladé mechanického
tlaku ¢i z uzurace bedernich obratlii. Nav$téva ambulance uro-
loga nebyva castd, presto je literdrné dokumentovana asi
v méné nez 5 %.° Nejcastéji mize aneurysma imitovat rendlni
koliku nebo miize vést k sekunddrnimu megaureteru pfimym
utlakem mocdovodu aneurysmatem prechdzejicim na ilické
tepny. Urolog muze fesit i titlak mocovodu retroperitonedlni
fibrézou po operaci aneurysmatu nebo poranéni ureteru
béhem operace AAA.°

I v ptipadé naseho pacienta se rovnéz zpocatku zvazovalo
primarni urologické onemocnéni. AAA svym atypickym pra-
béhem s rozvojem teplot imitovalo infekci mocovych cest ¢i
urosepsi zfejmé pii pocinajici infekci postupné se rozvijejiciho
hematomu pfi rupture vyduté, a prvni ptiznaky tak ptivedly
pacienta na urologickou ambulanci. U pacienta je dal$im va-
rujicim momentem i rychly rozvoj aneurysmatu, protoze pri
CT vysetfeni bricha pfi zjisténi karcinomu ledviny nebylo po-
pisovano. Na jeho rozvoji a nasledné ruptute mohly participo-
vat vyrazné sklerotické zmény a kalcifikace ve sténé aorty, na
kterych se zfejmé jesté mohla podilet renalni insuficience.

Zavér

AAA je velmi zdvazné onemocnéni, které velmi snadno mize
byt podcenéno i prehlédnuto. Hlavnim nasim cilem v péci
o nemocné je véasné zjisténi aneurysmatu, dale spravné naca-
sovani a provedeni chirurgické ¢i endovaskularni lé¢by. Vzdy
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aktualita z klinickych studii

Kyselina acetylsalicylova a riziko nadori
v primarni prevenci zdravych seniorii

vy,

Kyselina acetylsalicylovd je $iroce roz$ifenym lékem, ktery ma mnoho indikaci také v angiologii a kardiologii. Je vysoce cenén
jako antiagregancium v sekundarni prevenci kardiovaskularnich onemocnéni, pfi ICHDK...

Zda je mozné ji uzit i jako primarni prevenci kardiovaskularnich onemocnéni u zdravych seniort si vytkla za cil zkoumat
studie ASPREE.

Studie ASPREE sledovala v letech 2010-2014 v USA a Australii populaci zdravych seniort (nad 70 let, resp. nad 65 let
v pripadé ¢ernosské a hispanské populace v USA), tedy osob, které nemély prokazano kardiovaskularni onemocnéni, demenci
nebo jiné postizeni. Sledované osoby byly randomizovany k 1é¢bé 100 mg kyseliny acetylsalicylové nebo placebem. Primarnim
cilem bylo zjistit, zda ,,aspirin” nabizi u zdravé populace seniorti néjaky benefit pro prevenci kardiovaskularniho poskozeni,
sekundarnim pak amrti z jakékoliv pri¢iny. Celkem bylo sledovano 19 114 osob.

Vyzkumnici zaznamenali celkem 1 052 tmrti u sledované skupiny pacientil. Riziko umrti z jakékoliv pfi¢iny bylo u skupiny
1é¢ené kyselinou acetylsalicylovou 12,7 ptipadti na 1 000 pacientorokd, v ptipadé placebem lé¢enych pacientt pak 11,1 Gmrti.
Rakovina byla hlavnim pfispévatelem k vy$si tmrtnosti v aktivné lé¢ené skupiné (3,1 % vs. 2,3 %).

Sami autofi oznacili vysledek studie za piekvapivy, protoze nékteré predchozi preventivni studie s kyselinou acetylsalicy-
lovou ukazovaly protektivni efekt na imrti spojena s malignitou.?* Nicméné poselstvi studie ASPREE hovoii jasné - 1é¢it

v

kardiovaskularné zdravé seniory kyselinou acetylsalicylovou nepfinasi benefit, ba pravé naopak.

Literatura

1. McNeil, J J., Nelson, M. R., Woods, R. L. et al., for the ASPREE Investi-
gator Group. Effect of aspirin on all-cause mortality in the healthy el-
derly. N Engl ] Med, 2018. (19. 9. 2018, v tisku)

2. Rothwell, P. M., Fowkes, E G., Belch, J. E. et al. Effect of daily aspirin on
long-term risk of death due to cancer: analysis of individual patient data
from randomised trials. Lancet 377, 9759: 31-41, 2011.

3. Rothwell, P. M., Wilson, M., Price, J. E et al. Effect of daily aspirin on
risk of cancer metastasis: a study of incident cancers during randomised
controlled trials. Lancet 379, 9826: 1591-1601, 2012.

KAZUISTIKY V ANGIOLOGII 3-4/2018 9



Jak 1écit chronicka zilni onemocnéni koncetin
v roce 2018 - zaméreno na farmakoterapii
(dle recentné publikovanych ,,Guidelines®)

Debora Karetova
2. interni klinika kardiologie a angiologie, 1. LF UK a VEN, Praha

Souhrn

Nova doporuceni pro diagnostiku a lé¢bu chronickych Zilnich onemocnéni byla publi-
kovana v ¢ervnu letodniho roku v ¢asopise International Angiology, ktery je oficialnim
¢asopisem spolecnosti International Union of Angiology (IUA). Dokument vznikl kon-
senzualné na zakladé medicinskych dtikazi, podilelo se na ném nékolik spole¢nosti: In-
ternational Union of Angiology (IUA), déle European Venous Forum (EVF), The Cardio-
vascular Disease Educational and Research Trust a Union Internationale de Phlebologie.
Celkové podklady zpracovavalo vice nez 40 renomovanych autorti. Obsazna je kapitola
o patofyziologii chronickych Zilnich chorob ve vztahu k 1é¢ebnym farmakologickym moz-
nostem. Netrpélivé byly ocekavany zavéry k 1é¢bé venoaktivnimi Iéky, které jsou rozvedeny
v kapitole 8: nejvice ditkazli o prospéchu nadale evidovano u mikronizované purifikované
flavonoidni frakce diosminu s hesperidinem (MPFF), posilila pozice kombinovaného pri-
pravku z Ruscus aculeatus s hesperidinem a kyselinou askorbovou.

Summary

How chronic venous insufficiency of the legs should be treated in 2018 - the paper is
focused on pharmacotherapy (according to the recently published ,,Guidelines®)
The new guidelines for the diagnosis and treatment of chronic venous insufficiency were
published in the International Angiology journal, which is the official journal of the In-
ternational Union of Angiology (IUA), in June 2018. This document was created con-
sensually based on medical evidences, and in a cooperation of several societies: the In-
ternational Union of Angiology (IUA), the European Venous Forum (EVF), the
Cardiovascular Disease Educational and Research Trust, and the Union Internationale
de Phlebologie. The data were analyzed by more than 40 reputable authors. The Chapter
dealing with the pathological physiology of chronic venous insufficiency in relation to
the therapeutic pharmacological options is very meaningful. The conclusions concer-
ning the treatment with veno-active drugs that are elaborated in Chapter 8 have been
eagerly awaited: the highest evidence of benefit is still recorded for the micronized pu-
rified flavonoid fraction of diosmin and hesperidin (MPFF); and the combined medical
product made from Ruscus aculeatus extract together with hesperidin and ascorbic acid
has strengthened its position.

Karetovd, D. Jak léit chronickd Zilni onemocnéni koncetin v roce 2018 — zamérfeno na farmakoterapii
(dle recentné publikovanych ,Guidelines®). Kazuistiky v angiologii 5, 3-4: 10-15, 2018.
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Chronicka zilni onemocnéni jsou
v diisledku zanétlivym stavem

Chronické Zilni onemocnéni (CHZO nebo CVD - Chronic Ve-
nous Disease) je definovano jako jakékoliv morfologické nebo
funkéni dlouhodobé postizeni zilniho systému, které se mani-
festuje symptomy a/nebo také jen patologickymi nalezy na
koncetindch. Jeho prevalence je v populaci vysokd, odhaduje
se az na 50 %, nicméné vétsinu tvofi méné zavazné formy (te-
lenagiektazie a nekomplikované varixy). Vyrazné vyjadiena
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chronickad venoézni insuficience je pfitomna u 5 %, zilni ulce-
race u 0,5-1 % populace. Onemocnéni je mirné vice vyjadieno
u Zen (2-3 : 1). Za rizika vzniku jsou v poslednich dekadach
neménné povazovany: vék, heredita, Zenské pohlavi, vyssi té-
lesnd vyska, obezita (BMI >30 kg/m?), téhotenstvi a fada vlivii
prostredi, od stani nebo sezeni pti vykonu povoldni po dietni zvy-
klosti. Zejména nartistajici pocet obéznich vede ke zvyraznéni
problému. Vyznamnost Zilnich onemocnéni je dina mnoz-
stvim postizenych v populaci. Ekonomicky dopad nemoci je
jasny, nemocni prichazeji ¢asto az v pokrocilych fazich nemoci



JAK LECIT CHRONICKA ZILNI ONEMOCNENI KONCETIN V ROCE 2018 ...

- pfi zhorseni kvality Zivota, vykonnosti. Pracovni neschopnost
a vysoké naklady na lécbu viedii jsou pricinou ekonomické za-
téze. Jde o progresivni onemocnéni, ¢asto s polygenni genetic-
kou slozkou.

Chronicka zilni onemocnéni jsou pfesto podcenovanou ka-
pitolou vaskuldrni mediciny. Jejich manifestace je velmi pestra,
a neni proto vzdy jednoduché ur¢it, zda obtize nebo urcité pri-
znaky jsou pravé vendézniho pivodu. Z tohoto divodu je Za-
douci, aby nejasné pripady posoudil v¢as angiolog — specialista.
Symptomy CHZO zahrnuji totiz rozmanité obtize — bolest
nebo svédéni, brnéni, pocit sevieni, tihy, unavy nebo otoku,
svalové krece, palivé nepiijemné pocity kiize a mnoho dalsich.
Stejné jako symptomy, jsou i jejich pfiznaky rtiznorodé - od
metlicek po klasické retikuldrni nebo dokonce kmenové varixy,
pres skdlu koznich zmén, po otok a bolestivé ulcerace. Rozsah
varikozity a ani koznich zmén nekoreluje ¢asto s mirou potizi.
Mame pacienty s tézkymi kmenovymi varixy, ktefi mohou byt
i asymptomaticti a soucasné existuji nemocni, ktefi maji s mi-
nimélnimi varixy znacné potize. Proto také pfi dané inhomo-
genité symptomii a znakii je velmi obtizné posuzovat vliv 1écby
na Zilni onemocnéni. S tim souvisi i obtizna porovnatelnost jed-
notlivych lécebnych pristupt, protoze publikované studie ne-
maji hodnocenu stejnou sestavu potizi a nehodnoti regresi stej-
nych priznaka.

Pojem chronicka Zilni insuficience (CVI - chronic venous
insufficiency) se stale uziva a jde o oznaceni velmi pokro¢ilé
poruchy zilni funkce, kterd ma jasné objektivni znamky ne-
moci a je ve vétsiné pripadl provazena subjektivnimi priznaky.
Typicky vznika nasledkem rozsahlé, nefesené varikozity nebo
se vyviji po hluboké zilni tromboéze (potromboticky stav),
vzacné je jeji pricinou zilni anomdlie. Vzniku tohoto stadia by-
chom méli aktivné predchézet.

V nékterych pripadech ani pecliva anamnéza a klinické vy-
$etfeni nestaci k ozfejméni rozsahu problému (zejména nutno
zjistit pritomnost refluxu ultrasonografickym vysetfenim),
proto nemocni se symptomy suspektnimi z zilni etiologie maji
byt alespon jednorazové vysetfeni specialistou.

Etiopatogeneze varixi a Zilniho refluxu
vedouci k Zilni hypertenzi a zménam
v mikrocirkulaci

Patofyziologii venézniho névratu se obsirné vénuje 2. kapitola
»Doporuceni® Fyziologicka funkce zilntho systému, tj. ndvrat
Zilni krve do srdce proti gravitacni tizi a ménlivému torakoab-
domindlnimu tlaku, je moznd diky souhte mnoha faktorii: Zilné-
svalové pumpy, dobré priichodnosti hlubokych Zil, kompetenci
Zilnich chlopni a primérenému tonu Zilni stény, to vse pfi dobré
funkci srdeéni pumpy a suficienci chlopni pravého srdce. Pti dys-
balanci tohoto slozité propojeného systému se rozviji Zilni hy-
pertenze jako komplexni problém.

Hlavnimi pti¢inami jejiho vzniku je reflux, ktery vede k re-
trogradnimu toku krve a ke zvySeni hydrostatického sloupce
krve. Selhani funkce chlopni, at jiz v hlubokém, nebo castéji
v povrchovém zilnim systému, miiZze mit riiznou pri¢inu: od
distenze zilni stény pfi jeji ménécennosti (zmény v poméru ko-

lagenu I ke kolagenu III, fragmentace vlaken elastinu), po ab-
normalni slozeni tkané vlastnich chlopni, pfipadné jde o stavy
poskozeni zilni stény po probéhlé flebitidé nebo trombdze. Ob-
strukce (uplnd nebo cdstecnd) vznikd nejcastéji nasledkem pro-
béhlé flebotrombozy, vzacnéji miize jit o anatomicky podmi-
nénou stendzu zily (napt. pii May-Thurnerové syndromu)
nebo se muze raritné jednat o jeji utlak zvenci. Slozity klinicky
stav prinasi pak kombinace refluxu a obstrukce (typicky vyja-
dfena u potrombotickych stavti).

Lze shrnout, Ze mezi nejdilezitéjsi etiopatofyziologické
faktory, které se uplatnuji pfi vzniku a rozvoji chronického zil-
niho onemocnéni, patii stale:

e insuficience Zilni stény spojend s poruchou pojivové tkané,

e porucha funkce Zilnich chlopni,

e dysfunkce zilniho endotelu vzniklou hypertenzi,

e porucha na urovni mikrocirkulace, negativné ovliviujici in-
tersticium funkéné i strukturdlné, vedouci k chronickému
zanétlivému procesu, se spolupodilem porusené lymfodre-
naze.

Nejslozitéjsi déje v patofyziologii chronického Zilniho onemoc-
néni se odehravaji v oblasti mikrocirkulace, s fadou buné¢nych
interakci (zejména jde o interakce leukocytt a endotelialnich
bunék). Fixovana zilni hypertenze v oblasti makrocirkulace
(klasickym modelem je potromboticky stav nebo nékterd z téz-
$ich vrozenych dysplazii) vede k trvalym zménam v mikrocir-
kulaci - v kapilarach, lymfatickych kapilarach a intersticiu, kde
pocatecni zmény funkéni usti ve zmény trofické. Kapilary jsou
dilatované, u tézsich forem Zilni insuficience pak vyrazné po-
¢etné redukované. Pti Zilni hypertenzi se zvySuje filtra¢ni tlak
v kapilarach, dochazi k naru$eni rovnovahy mezi hydrostatic-
kym a koloidné osmotickym tlakem. Diisledkem téchto fyzi-
kalnich zmén spojenych se zvys$enou permeabilitou kapilarni
stény je vznik edému s bohatym obsahem mukopolysacharidt
a plazmatickych bilkovin. Dochazi k extravazaci i erytrocytu.
Pro zvySeny tlak v oblasti venul je redukovany zpétny navrat
intravaskularné a soucasné je alterovana lymfaticka sit s nedo-
state¢nou lymfodrenazi. Dochazi k poruse nervové regulace.
Velmi vyznamna je adheze a nasledna aktivace leukocyt v ka-
pilarach a venulach, vedouci k uvolnéni mediatorti zanétu
a proteolytickych enzym. Zanétlivé zmény, spolu se zvy$enim
permeability pti poskozeni endotelii a okluzi kapildr aktivova-
nymi objemnymi leukocyty a mikrotromby, ptispivaji k poru-
cham vyzivy tkané. Zanétlivé reakce jsou tedy jak na drovni
makrocirkulace (a vedou remodelaci Zilni stény a chlopni ke
vzniku varikozity), ale zejména na trovni mikrocirkulace.

Venofarmaka a jejich hierarchie
v inovovaném doporuceném postupu pro
1écbu chronickych Zilnich nemoci

Venofarmaka jsou heterogenni skupinou léciv, které vétsinou
maji rostlinny piivod, ale existuji i syntetické latky. U venoak-
tivnich farmak se dfive tradovala nutnost intermitentniho po-
davéni, dnes vSak u symptomatickych jedinct se bézné uzivaji
kontinualné. Pouze pti obtizich vyskytujicich se vazané na kli-
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Tab. 1: Souhrn doporuceni pro podavani venofarmak podle syst¢ému GRADE (Grading of Recommendations Assessment,
Development and Evaluation) dle Doporuceni pro 1é¢bu chronickych Zilnich chorob z roku 2014

indikace venofarmakum e e il il
pro uziti ucinku ditkaza

mikronizovana purifikovand flavonoidni frakce (MPEF) silné stfedni 1B
nemikronizovany diosmin nebo synteticky diosmin slabé slaby 2C
rutosidy slabé stfedni 2B

ﬁle\(a symptomii extrakty z vinné révy (Vitis vinifera) slabé stiedni 2B

\(r:fézdgcﬁ gf;nggllz)ch kalcium dobesilt slabé stfedni 2B

C0s-C6s extrakt z jirovce madalu (konsky kastan, Aesculus hippocastanum) slabé stfedni 2B
extrakt z listnatce ostnitého (Ruscus aculeatus) slabé stredni 2B
extrakt z jinanu dvoulalo¢ného (Ginkgo biloba) slabé slabé 2C
jina venofarmaka slabé slabé 2C

hojeni zilnich ulceraci

(CEAP - C6), pfidatné  pppp silné stiedni 1B

ke kompresi
a lokélni lécbé

matické podminky je raciondlni jejich uzivani napriklad v let-
nim obdobi.

Prva cast kapitoly 8 uvedenych ,,doporuceni shrnuje zpu-
sob pusobeni jednotlivych skupin, jejich uc¢innost (tab. 1). To
vSe autofi opiraji o fakta uvedena jiz v predchozich ,doporu-
¢enych postupech®z let 2005, 2008, 2011, 2014 a réiznych meta-
analyz (zejména Cochranova institutu). Pfedchozi zavéry zii-
stavaji v platnosti.

Mechanismus pusobeni venofarmak neni u vSech znam, ale
zda se, ze ovliviiuji priznivé jak makrocirkulaci, tak mikrocir-
kulaci. V poslednich letech je spide odklon od studii jejich vlivu
na tonus a tézi§tém vyzkumu jsou zanétlivé déje v oblasti
chlopni a drobnych venul. Flavonoidy ovliviiuji zdnétlivy proces
na nékolika vrovnich a antioxidacni vlastnosti byly studoviny
i v jinych oblastech (artritidy, kardiovaskularni nemoci). Zvy-
$end kapilarni permeabilita vedouci ke vzniku edému je nejen
vysledkem hypertenze, ale podili se na ni vyznamné i zminény
zanét. Lze to dolozit hladinou vaskuldrniho endotelidlniho rus-
tového faktoru (Vascular endothelial growth factor, VEGEF),
ktery je zvySen v plazmé nemocnych s chronickym zilnim po-
stizenim a jeho hladina se snizuje podanim napf. mikronizo-
vané purifikované flavonoidni frakce (MPFF). V patofyziologii
intersticidlni kozni fibrézy maji diilezitou roli také adhezivni
molekuly. Stejné tak zanét vysvétluje drazdéni nervovych

C-vldken a vznik bolesti, i v poc¢atecnich fazich nemoci. Ab-
normélni kumulace velkych molekul v intersticiu spolu s ele-
vaci zilniho tlaku a chronickym zédnétem je zfejmé pricinou
i lymfatické dysfunkce. Dulezité je i ovlivnéni hemoreologic-
kych zmén pomoci venofarmak (tab. 2).

Druha cast kapitoly o venofarmacich ma jiny pristup -
autoti se snazi o predlozeni dikazii uc¢inku u jednotlivych ve-
nofarmak, a sice na konkrétni parametry - at jiz symptomy
nebo znaky zilni nemoci, ptipadné na kvalitu Zivota. Jednotlivé
parametry pfi posuzovani terapeutické ucinnosti, resp. mira
jejich ovlivnéni jsou pak hodnoceny systémem GRADE:
1 =ssilné doporucent, 2 = slabé doporucent, toto rozdéleni vznikd
na podkladé sily evidence - provedenych studii (A = velkd ran-
domizovand studie nebo metaanalyza s homogennimi vstupy,
B = mensi randomizované studie, studie s malymi pocty nemoc-
nych, C = jind kontrolovand studie nebo nerandomizované studie).

Z pohledu studii typu A nebo B lze validné hodnotit efekt
na jednotlivé symptomy nebo priznaky nemoci dle poslednich
doporuceni pouze u 5 druhit 1ékt: MPFF (mikronizovana pu-
rifikovana flavonoidni frakce, Detralex), extrakt z Ruscus acu-
leatus s hesperidinem a kyselinou askorbovou (Cyclo 3 Fort),
u oxerutinu, extraktu ze seminek kastanu koriského (Horse
chestnut seed extract - HCSE, tj. jirovce madalu) a u kalcium
dobesildtu (tab. 3).

Tab. 2: Zpisob uc¢inku hlavnich venofarmak na zakladé ,evidence-based“ pfistupu

skupina vliv Zilni kapilarni lymfaticka hemoreologické antioxidativni
natonus sténaachlopné permeabilita drenaz parametry pusobeni

MPFF A A i A

flavonoidy rutiny a rutosidy + +
Vitis vinifera +

. HCSE, escin + + +

saponiny
Ruscus extrakt + + + + +

jiné - rostlinné Ginkgo extrakt nejsou data

syntetické latky kalcium dobesilat + + + + +

12 KAZUISTIKY V ANGIOLOGII 3-4/2018



JAK LECIT CHRONICKA ZILNI ONEMOCNENI KONCETIN V ROCE 2018 ...

Tab. 3: Uroven diikaz pro ucinek hlavnich VAD na jednotlivé symptomy, projevy a kvalitu Zivota podle velikosti ti¢inku

S MPEFE listnatec e extralft Ze semen calcilfnzl
(Ruscus) konského kastanu dobesilat

bolest (NNT) - SMD A (4,2) - 0,25 A (5) - 0,80 B- 1,07 A (5,1) A1)

pocit tézkych nohou (NNT) - SMD A (2,9) - 0,80 A(24)-1,23 B (17) - 1,00

pocit otoku (NNT) - SMD A (3,1) - 0,99 A (4) -2,27 B (4)

funkéni nepohodli (NNT) - SMD B (3,0) - 0,87

unava dolnich konéetin (NNT) - SMD ns B-1,16 B(2)

kte¢e (NNT) - SMD B (4,8) - 0,46 B/C B-1,7

parestezie (NNT) - SMD B/C (3,5) - 0,11 A (1,8) - 0,86

paleni (NNT) - SMD B/C - 0,46 ns

svédéni (NNT) B/C A (6,1)

napéti (NNT) ns

neklidné nohy (NNT) ns

zarudnuti dolnich koncetin B (3,6) - 0,32

kozni zmény (NNT) A (1,6)

obvod kotniku (NNT) - SMD B-0,59 A -0,74 ns A (4)

obvod nohy a lytka - SMD ns A-0,61 ns A-0,34 A-114

kvalita Zivota — SMD A-0,21 ns

NNT = pocet pacientt, které je nutné 1é¢it, aby bylo dosazeno pfinosu u 1 pacienta; SMD = standardizovany priimérny rozdil

Mozno shrnout, Ze pfi daném systému hodnocent jsou uvedeny

v novych doporucenich tyto zavéry:

- MPFF dosahla stupné ,,A* v ovlivnéni téchto symptomi: bo-
lesti, pocitu tihy, napéti, pocitu dyskomfortu, koznich zmén
a kvality zivota; stupné ,,B pro ki'ece, parestezie, paleni, za-
¢ervendni kiize a obvod kotnikii.

- Extrakt z Ruscus aculeatus spolu s hesperidinem a kyseli-
nou askorbovou byl ocenén ,,A* pro pozitivni vliv na bo-
lest, tihu, pocit napéti, parestezie, obvod kotniki a objem

koncetiny a ,B“ za unavu v koncetiné, paleni/$tipani
a krece.

- Oxerutiny byly ocenény v kategorii ,B* - redukuji bolest,
tihu a krece.

- HCSE je v kategorii ,,A* pro priznivé ovlivnéni bolesti, pa-
leni/stipani a snizeni objemu koncetiny.

- Kalcium dobesilat md ,, A doporuceni pro ovlivnéni zarud-
nuti pokozky, objem koncetiny a ,,B“ za vliv na bolest,
funkéni dyskomfort a parestezie.

Tab. 4: Doporuceni pro 1écbu chronickych Zilnich nemoci z r. 2018: sila doporuceni pfi hodnoceni jednotlivych parametri

efektu
MPFF Ruscus aculeatus
bolest silné silné
tiha silné silné
pocit otoku silné silné
funk¢ni dyskomfort silné
kiece silné slabé
zarudnuti silné
kozni zmény silné
edém silné silné
kvalita Zivota silné
parestezie slabé silné
paleni slabé
unava koncetin silné
svédéni slabé

oxerutiny HSCE Ca dobesilat
silné silné
silné
silné
slabé
(riziko
agranulocytozy)
silné silné
silné

MPFF = mikronizovana purifikovand frakce diosminu s hesperidinem, HCSE = vytazek ze seminek jirovce madalu
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Z vyse uvedeného vyplyvd, Zze MPFF disponuje diitkazy o p¥i-
znivém piisobeni (v kategorii A i B, tedy s diitkazy na zdkladé
randomizovanych studii) na nejvyssi pocet symptomii ne-
moci, na jeji ptiznaky i kvalitu Zivota. Na dalsim misté Ze-
bricku ucinnosti se ocitd kombinace extraktu z Ruscus acule-
atus, hesperidinu a kyseliny askorbové.

P#i posuzovdni vlivu 1é¢iv na hojeni vendznich ulceraci
(pt¥idatné ke kompresi), pak v kategorii ,,A“ jsou uvedeny
3 pripravky: MPFE, sulodexid, pentoxifylin a v kategorii ,,B“
hydroxyetylrutosidy.

Zaver

Indikaci pro uziti venofarmak jsou pfiznaky vyhodnocené
jakou pri¢inné souvisejici s abnormitou funkce nebo struktury
zilniho fecisté koncetin; ¢asné posouzeni a zahajeni lécby je
predpokladem prevence rozvoje stavu do chronické zilni insu-

ficience. Reseni stavu na zékladé komplexniho vysetieni je
nutné vzdy u nemocnych s edémy koncetin zilni etiologie

— aktualita

a rozvijejicimi se koznimi zménami (pigmentace, zmény pod-
kozi apod.). Venofarmaka lze uzit ke zlep$eni hojeni i u inter-
ven¢ni 1é¢by varixi. Preferujeme uZiti venofarmak s nejvice
dikazy o prospéchu 1écby (tab. 4).
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HDL-cholesterol - ,,¢cim vyse, tim 1épe®?

V pitpadé HDL-cholesterolu je obvykle akcentovéna jeho ochranna funkce pro aterosklerézu. Ze se jednd o zjednodusent,
ukazuji vysledky analyzy dat z kardiovaskularni biobanky Emory Clinic z Atlanty v USA, které byly prezentovany na leto$nim
vyro¢nim kongresu European Society of Cardiology v Mnichové. Zda se, Ze o ochranné funkci HDL-cholesterolu je mozné
mluvit jen pro urcité koncentrace a rozhodné tedy neplati ono povéstné, ,,¢im vyse, tim lépe®.

Studie Allard-Raticka a spoluautort! analyzovala zaznamy 5 965 osob s priimérnym vékem 63,3+12,4 roku, z toho 35 % Zen.
Pacienti byli rozdéleni podle hladiny HDL-cholesterolu (do 30, 31-40, 41-50, 51-60, nad 60 mg/dl, tedy 0,7-1-1,3-1,55
mmol/l) a zkoumana zavislost vyskytu kardiovaskularnich ptihod a hladiny HDL-cholesterolu (po adjustaci na vek, pohlavi,

rasu, BMI, hypertenzi, kouteni, TG, LDL-cholesterol, srde¢ni
selhdni nebo infarkt myokardu v anamnéze, uzivani ACEi
nebo sartant, statint, kyseliny acetylsalicylové, eGFR, ob-
strukéni CAD).

Pti sledovani trvajicim 3,9 let (1,6-6,6) bylo zaznamenano
769 tmrti z kardiovaskularnich pri¢in, pripadii infarktu myo-
kardu nebo amrti z jakékoliv pri¢iny. Analyza v zavislosti na
hladiné HDL-cholesterolu ukazala typickou ktivku tvaru U,
kdy osoby s HDL-cholesterolem pod 0,7 mmol/l a nad
1,55 mmol/l byly ve zvy$eném riziku téchto ptihod (HR 1,62;
95% CI 1,16-2,26; p=0,005, resp. HR 1,44; 95% CI 1,01-2,06;
p=0,04).
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Budd-Chiariho syndrom a polycythaemia vera -
kazuistika a rozvaha nad antikoagulac¢ni 1écbou

Gabriela Stérbakova, Karel Balihar

1. interni klinika, LF UK a FN Plzen

Souhrn

Budd-Chiariho syndrom je vzacné onemocnéni charakterizované obstrukci jaternich
zil. Prezentujeme kazuistiku mladé Zeny s Budd-Chiariho syndromem na podkladé chro-
nického uzavéru jaternich zil, s tromboézou vétve portdlni zily a s portalni hypertenzi.

Podkladem trombozy byl trombofilni stav (leidenska mutace pro faktor V v hetero-
zygotnim stavu) a pfedevsim z trepanobiopsie potvrzena polycythaemia vera. Myelopro-
liferativni onemocnéni jsou ¢asto pri¢inou trombdzy splanchnickych zil, zvlasté u mla-
dych zen. Potvrzenim prokoagula¢niho stavu u referované pacientky byl vznik trombézy
femoralni zily po kanylaci pfi u¢inné 1écbé warfarinem. Pacientka byla prevedena na
lé¢bu nizkomolekularnim heparinem a nasledné byl jako dlouhodoba lé¢ba zvolen ri-
varoxaban.

Summary

Budd-Chiari syndrome and polycythaemia vera - case report and discussion about
anticoagulant therapy

Budd-Chiari syndrome is a rare disease characterized by obstruction of blood flow in
hepatic veins. We describe a case report of a 31-year-old woman with Budd-Chiari syn-
drome, chronic occlusion of the hepatic veins and portal vein thrombosis. The back-
ground of thrombosis was thrombophilic state (factor V Leiden mutation in a heterozy-
gous state) and mainly polycythaemia vera (discovered by bone marrow examination).
Myeloproliferative diseases, especially polycythaemia vera is a common risk factor for
thrombosis of splanchnic veins, particularly in young women. Procoagulant state of the
patient was demonstrated by the development of the central catheter-related deep vein
thrombosis of femoral vein during anticoagulation with vitamin K antagonist. Patient
was switched to low-molecular-weight heparin and finally we used rivaroxaban.

Stérbakovd, G., Balihar, K. Budd-Chiariho syndrom a polycythaemia vera - kazuistika a rozvaha
nad antikoagulacni lécbou. Kazuistiky v angiologii 5, 3-4: 16-18, 2018.

Kli¢ova slova

tromboza jaternich zil
Budd-Chiariho syndrom
polycythaemia vera
transjugularni
intrahepatalni
portosystémovy zkrat
antikoagulacni 1é¢ba

Keywords

hepatic vein thrombosis
Budd-Chiari syndrome
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transjugular intrahepatic
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Uvod

Budd-Chiariho syndrom (BCS) zahrnuje trombézu jaternich
zil provazenou bolestmi bficha, hepatomegalii a ascitem. Jde
o0 vzacné onemocnéni s incidenci 1/100 000 a riiznou etiologii
a klinickymi projevy, které ma vysokou morbiditu a mortalitu.
Obstrukce jaternich zil vede k zvy$eni tlaku v sinusoiddch a na-
sledné hepatomegalii, vzniku ascitu a portalni hypertenze. Po-
$kozeni jaternich bunék muze vyustit ve vznik cirhozy jater.
Prubéh onemocnéni miize byt chronicky, ale i fulminantni,
nejéastéji je vsak subakutni s pomalym rozvojem ascitu a mi-
nimédlnim hepatocelularnim poskozenim. Etiologie BCS je
rtiznd, k trombdze jaternich zil mohou vést nadory, infekce
i trauma. Castd je pti¢ina hematologickd, kdy tromboza jater-
nich zil provazi myeloproliferativni onemocnéni (MPD) typu
polycythaemia vera nebo esencialni trombocytemie, antifosfo-
lipidovy syndrom a jiné trombofilni stavy. U MPD je vy$si ri-
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ziko Zilni trombdzy pti pritomnosti mutace Janusovy kindzy 2
(JAK2). Terapie BCS je komplexni v¢etné antikoagulace, 1é¢by
jaterniho poskozeni a portalni hypertenze, kdy metodou volby
je zavedeni transjugularniho intrahepatalniho portosystémo-
vého zkratu (TIPS).

Kazuistika

Prezentujeme pripad 31leté zeny bez internich nemoci, bez tr-
valé medikace, do jara 2017 byla zdrava. Na konci brezna 2017
byla vySetfena gynekologem pro menometrorhagii, bolesti
v podbrisku, ascites a nespecifické zvyseni tumordznich mar-
kert (CA 125..182,5 kIU/1 pti normé do 35 kIU/I), byla indi-
kovana k laparoskopii. Pti pfedopera¢nim vySetteni byla zjis-
téna elevace jaternich testli (bilirubinemie 66 umol/l, AST
0,65 pkat/1 pfi normé do 0,6, GMT 2,7 pkat/1 pfi normé do 0,8,
ALP 2,06 pkat/] pti normé do 2,2), pti sonografickém vysetteni
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bricha a nasledné na CT zjisténa hepatomegalie a chronicky
uzavér jaternich zil a pravé vétve v. portae, ascites (obr. 1). Nélez
potvrzen i vy$etfenim na magnetické rezonanci, obraz chro-
nického uzavéru jaternich Zil. Ascites byl punktovan, cytolo-
gicky nebyly zjistény maligni bunky. V ramci pétrani po eti-
ologii trombézy bylo doplnéno hematologické vysetteni, byla
prokazana leidenska mutace v genu pro faktor V v heterozy-
gotnim stavu (pfitomna i u matky a sestry dvojcete). Vzhledem
k nalezu polyglobulie (maximalni hladina hemoglobinemie
186 g/l, maximalni pocet erytrocyti v krevnim obraze
7,13x10"*/1) bylo konzultovano s hematologem, doplnéna tre-
panobiopsie s nalezem mirné hyperceluldrni kostni dfené s ob-
razem myeloproliferace a zmnozenim erytropoézy, nalez kom-
patibilni s diagnézou polycythaemia vera, cytogeneticky JAK2
negativni, CALR i exon 16 negativni, normalni karyotyp.

Za hospitalizace byla zahdjena antikoagula¢ni 1é¢ba (vstupni
koagula¢ni parametry v normeé), pres nizkomolekularni hepa-
rin (enoxaparin) aplikovany podkozné v dévce dle hmotnosti
byla pacientka prevedena na warfarin. V den dimise INR 2,5.
Jaterni testy byly po celou dobu hospitalizace stacionarni,
mirné klesajici bilirubinemie, fyziologicka hladina albuminu
v séru.

V dalsi prabéhu 1é¢by byla pacientka vyrazné unavend, méla
obcasné tlaky v brise, mensi toleranci jidla, plnost, kontrolni
MR jater po mési¢ni antikoagulaéni 1é¢bé s trvajicim nélezem
trombdzy jaternich zil. Pro symptomatickou progresi ascitu
bylo nutné zahdjit diuretickou terapii, i presto ale dochazelo
k dalsi progresi tvorby ascitu, ktery si vyzadal opakované od-
leh¢ovaci punkee, zvazovano bylo zavedeni transjugularniho
intrahepatalniho portosystémového zkratu (TIPS).

Zacatkem cervence 2017 doslo k akutnimu vyraznému
zhorSeni stavu pfi infektu mocovych cest, rozvoji mirné jaterni
encefalopatie, pacientka byla pfijata na jednotku intenzivni
péce, kde byla zahdjena ATB lécba, nutna opakovana punkce
doplnujiciho se ascitu. Hospitalizace byla navic komplikovéna
vznikem trombézy femoralni Zily vpravo v misté inzerce cen-
tralniho Zilniho katetru, a to navzdory koagulopatii (s INR pres
2, ROTEM verifikovana porucha tvorby koagula). S ohledem
na vyvoj stavu zvazovana i transplantace jater, pacientka byla
prelozena na vyssi pracovisté. Dne 18. ¢ervence 2017 ji byl za-
veden TIPS.

Budd George (1808-1882) - anglicky internista. Byl synem venkovského
chirurga, pod jehoz vlivem se dal spolu se svymi Sesti bratry na lékarskou
drahu. Navstévoval univerzitu v Cambridge a Pafizi. Spole¢né s Dr. Toddem
popsal onemocnéni (Buddiv-Chiariho syndrom), pfi kterém dochdzi k ob-
literaci jaternich zil, a mtiZe vést k posthepatalni portélni hypertenzi.

Chiari Hans (1851-1916) - rakousky patolog. Medicinu vystudoval ve
Vidni, kde v letech 18745 puisobil jako asistent K. von Rokitanskeho. Poz-
déji pusobil také v Praze (patologicko-anatomické muzeum) a ve Strass-
burgu. Publikoval 177 praci. Mozkovou malformaci s posunem cerebella
a prodlouzené michy, dnes zndmé jako Arnoldav-Chiariho syndrom (mal-
formace), objevil v roce 1891. Déle je jeho jméno spojeno s Budd-Chiariho
syndromem a Chiariho siti (rezidua fetdlnich struktur navadéjici krev do
oblasti fossa ovalis).

(zdroj informaci: archiv redakce)

Obr. 1: CT bricha

Jatra se syti lehce nehomogenné, jsou zvétsena na 15 cm v me-
dioklavikularni ¢are, nelze diferencovat jaterni zily, hepatdlni
usek dolni duté zily je zazen. Patrny zkraty mezi a. hepatica
a v. portae. Ascites odhadem 300-400 ml.

Pacientka v té dobé byla antikoagulovana plnou déavkou
enoxaparinu. Po zavedeni TIPS doslo k upravé stavu, pacientka
byla bez encefalopatie, bez ascitu, sonograficky prokazana re-
grese hepatomegalie i strukturdlnich zmén jater, laboratorné
staciondrni jaterni testy, normalni koagula¢ni parametry, nor-
malni hladina albuminemie. Pacientka je dale pravidelné sle-
dovana v gastroenterologické ambulanci, plné antikoagulo-
vana, sonograficky TIPS volny, zaroven je dispenzarizovana
v hematologické ambulanci, probihaji pravidelné laboratorni
kontroly, specifickou 1é¢bu z indikace hematologa t.¢. nema.
Celkovy stav pacientky je vyborny.

Antikoagulacni lécba

Po stanoveni diagnézy BCS byla pacientka antikoagulovana
nejprve nizkomolekularnim heparinem (enoxaparin) za kon-
troly antiXa a nasledné prevedena na warfarin (VKA). Pti nut-
nosti punkei ascitu byla prevedena prechodné zpét na nizko-
molekularni heparin, nasledné nastavena uc¢inna lé¢ba VKA.
Pfi zhor$eni stavu s nutnosti pobytu na JIP kanylovana femo-
rélni Zila, hospitalizace byla tehdy komplikovana trombézou
femoralni Zily, a to i pfi terapeutickém INR.

Pacientka tedy byla prevedena zpét na enoxaparin v davce
dle hmotnosti a za kontroly antiXa. Po ptlro¢ni lé¢bé sonogra-
ficky potvrzena tplnd rekanalizace femoralni Zzily, nicméné
s ohledem na vysoké trombofilni riziko (polycythaemia vera,
leidenska mutace v genu pro faktor V v heterozygotni formé
avznik trombdzy pti plné antikoagula¢ni 1é¢bé) trvala indikace
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BUDD-CHIARIHO SYNDROM A POLYCYTHAEMIA VERA - KAZUISTIKA A ROZVAHA ...

Obr. 3: Detail na TIPS botickych komplikaci, trvale priichodny TIPS, zadné krvacivé
projevy.

Zavér
Uvedend kazuistika mladé Zeny s chronickym Budd-Chiariho
syndromem poukazuje na projevy Zzilni tromboézy v nezvyklé
lokalizaci. U tohoto onemocnéni je vzdy nutna spoluprace s he-
matologem a vylouceni myelodysplastického syndromu.
Volba antikoagula¢ni 1é¢by musi byt individudlni, nase ka-
zuistika potvrzuje dobrou t¢innost a bezpe¢nost rivaroxabanu,
popisovanou v ojedinélych publikacich.
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mohla byt ddna noduldrni regenerativni hyperplazii, kterd
Budd-Chiariho syndrom miiZe doprovazet.

Obrazky upraveny a zapiijéeny doc. MUDr. Janem Baxou, Ph.D.
(Klinika zobrazovacich metod, LF UK a FN Plzer1)

k dlouhodobé antikoagulaci. Pacientka si pfi kontrolach stézo-
vala na dlouhodobou aplikaci podkoznich injekci, proto ve
spolupraci s hematologem a klinickym farmakologem pfeve-
dena na rivaroxaban v ddvce 20 mg/den.

Rozhodnuti bylo podpoteno kazuistickymi sdélenimi v li-

teratufe a vysledky malych retrospektivnich studii, které uka- MUDr. Gabriela Stérbékovd, Ph.D.
zovaly uéinnost a bezpec¢nost pfimych orélnich antikoagulan- L. interni klinika LF UK a FN Plzeni
cii, pfi¢emz kazuistik tykajicich se rivaroxabanu bylo nejvice, alej Svobody 80

navic u dabigatranu, ktery je bioaktivovan v jatrech, byla obava 304 60 Plzen

ohledné dostate¢né t¢innosti lé¢by pti pripadném zhorsenti ja- e-mail: sterbakovag@fnplzen.cz

ternich funkci. Lé¢ba je nekomplikovana, bez recidivy trom-
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Nase zkusenosti s 1écbou Zilni trombdzy
dolnich koncetin rivaroxabanem

Jiri Spacil, Jaroslava Svobodova

Cévni ordinace, Spamed, s.r.0., Praha

Souhrn

U padesati pacientl s akutni Zilni trombézou na dolnich koncetinach jsme analyzovali
lécbu. Vétsina pacientii byla lé¢ena novymi antikoagulancii. Terapie byla bezpecna a re-

Klic¢ova slova

m akutni Zilni trombdza
m lécba

B rivaroxaban

kanalizace nastavala dfive nez pfi lé¢bé heparinem a warfarinem.

Summary

Our experience with a treatment of lower limb venous thrombosis with rivaroxaban
A treatment of 50 patients with acute lower limb venous thrombosis has been analyzed.
Most patients were treated with novel anticoagulation agents. The therapy was safe and

Keywords

B acute venous thrombosis
m therapy

W rivaroxaban

the re-canalization occurred sooner than with heparin and warfarin therapy.

Spacil, J., Svobodovd, J. Nase zkusenosti s lécbou Zzilni trombdzy dolnich koncetin rivaroxabanem.

Kazuistiky v angiologii 5, 3-4: 19-20, 2018.

Uvod

V poslednich letech nové peroralni antikoagula¢ni 1éky usnad-
nily 1é¢bu akutni Zilni trombozy dolnich koncetin a postupné
se uvadéji do bézné praxe. Dle literarnich udaju je tato lécba
nejméné stejné ucinna jako klasickd lé¢ba heparinem nebo niz-
komolekularnim heparinem (LMWH) nasledovand podava-
nim warfarinu. Lécba je viak bezpecnéjsi, je méné krvécivych
komplikaci.!-* I nase predbézné klinické zku$enosti jsou ob-
dobné. A abychom si je upfesnili, analyzovali jsme nase paci-
enty z poslednich let.

Slozeni souboru pacienti a metodika

U v8ech pacientti byla diagndza prvni akutni Zilni trombdzy
(ZT) potvrzena duplexni sonografii zil dolnich konéetin (DK).
U 30 pacientt byla diagndza stanovena a 1é¢ba zahdjena v ne-
mocnici a po nékolika dnech byli preddni do ambulantni péce.
U 24 pacientii byla diagnéza potvrzena a antikoagula¢ni lé¢ba

zahdjena v nasi ordinaci. Nemoci dostali jednu injekci LMWH
a predpis rivaroxabanu podle doporuceni vyrobce. Nemocni
byli kontrolné vysetfeni za 1-2 mésice a za 3-5 mésicu. Slozeni
souboru ukazuje tabulka 1. Metodika byla podrobnéji popsana
v predchozi nasi praci.®

Vysledky

U zadného pacienta v nasem malém souboru jsme nepozoro-
vali krvacivé projevy ani recidivu zilni trombdzy. Zakladni
udaje uvadi tabulka 1. Idiopaticka, neprovokovana Zilni trom-
bdza se vyskytovala v obou skupindch pacienttl stejné Casto.
Pacienti lé¢eni novymi oralnimi antikoagula¢nimi léky
(NOAC) (63 %), prevazné rivaroxabanem, byli starsi, skupina
meéla vétsi podil pacientd s proximalni zilni trombézou (posti-
zeni v. poplitea a v. femoralis) a 1é¢ba byla zahajovana skoro
o dva dny dfive nez u pacientii lé¢enych warfarinem. Rezidu-
aln{ Zilni trombdza u pacientd 1é¢enych NOAC byla po 1-2
mésicich méné rozsahla a méné ¢astd. Po 3-5 mésicich byly na-

Tab. 1: Slozeni souboru a vysledky antikoagulaéni 1é¢by nemocnych s trombézou 7il dolnich konéetin (ZT)

dny do

1é¢eni

LMWH 20 6 49,1 11,5
warfarin

NOAC 34 16 54,6 9,8
rivaroxaban 29

rezidualni ZT

idiopaticka Htallbrs 211 (% puvodniho rozsahu)
7T VP Deres zavlr—2 zav3'—5ﬂ
mésice mésict
8 (40 %) 11 2 7 (35 %) 47,8 24,2
14 (41 %) 13 13 8 (24 %) 38,4 23,1

LMWH - nizkomolekularni heparin, NOAC - nové orélni antikoagula¢ni 1éky, VF - vena femoralis, VP - vena poplitea
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NASE ZKUSENOSTI S LECBOU ZILNI TROMBOZY DOLNICH KONCETIN RIVAROXABANEM

lezy srovnatelné. U pacientt 1écenych NOAC dochazi k reka-
nalizaci dfive nez u pacientt lé¢enych warfarinem.

Diskuse

Antikoagula¢ni 1é¢ba zilni trombdzy dolnich koncetin byla za-
héjena v praméru asi po deseti dnech po vzniku potiZi (bolest,
otok). Je to pozdéji, nez uvadi literatura.’ Je tfeba, aby se do-
stupnost rychlé sonografické diagnostiky a v¢asné antikoagu-
la¢ni 1é¢by zlepéila.

Ani radné vedena lé¢ba nevede vzdy k tplné rekanalizaci.
Rezidudlni zilni tromboza dolnich kondetin po 3-6 mésicich
1é¢by se vyskytuje podle riiznych studii u 10-80 % nemocnych.”
Piedstavuje snad vy3si riziko recidivy ZT i rozvoje chronické
zilni insuficience. V poslednich letech se objevuji studie uka-
zujici pouziti NOAC v 1é¢bé akutni Zilni trombozy v bézné
praxi. Pfevazuje jesté klasicka 1é¢ba warfarinem. V nagem sou-
boru v8ak bylo pomoci NOAC lé¢eno 63 % pacienti. Cohen®
uvadi skupinu 3 455 pacienti z let 2013-2015, ze které 24,5 %
bylo lé¢eno pomoci NOAC. V italské studii s 352 pacienty
s proximalni ZT pomoci NOAC bylo lé¢eno 40,6 % pacientt.
Rezidualni Zilni tromboéza po tfech mésicich byla u 41 % a po
$esti mésicich u 21 % - vysledky témét shodné s nasimi. Ve
studii s 37 000 pacienty'® 28 % pacientt bylo lé¢eno rivaroxa-
banem, ostatni warfarinem. Vyskyt potrombotického syn-
dromu pfi 16mési¢nim sledovani byl u pacientt lé¢enych ri-
varoxabanem niz$i o 23 %. Jina velka studie prokdzala tendenci

vy

k niz§imu vyskytu potrombotického syndromu.!!

/4 Y
Zavér
Lécba akutni zilni trombdzy dolnich koncetin rivaroxabanem
ve srovnani s lé¢bou warfarinem vede k rychlejsi rekanalizaci.
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— aktualita z klinickych studii

CANTOS - dalsi podpora pro teorii
zanétlivého ptivodu aterosklerdzy

Aktualni farmakologické intervence cilené na zpomaleni progrese ateroskler6zy se zaméruji predevsim na redukei cholesterolu
v plazmé. Nicméné experimentalni data podporuji vyznam zanétu v rozvoji aterotrombdzy.

Jiz dfive bylo prokazano, ze biomarkery zanétu, jako je hs-CRP a interleukin-6, jsou spojeny se zvy$enym rizikem kardio-
vaskularnich prihod nezavisle na hladiné cholesterolu. Dale je znamo, Ze statiny snizuji jak hladinu cholesterolu, tak markery
zanétu.2?® Studie CANTOS! si vzala za cil zjistit, zda sniZeni zndmek vaskuldrniho zanétu bez sou¢asného snizeni hladiny
lipidti vede ke snizeni kardiovaskularniho rizika.

Interleukin-1p je cytokin, ktery je vyznamny pro zanétlivou odpovéd a ktery fidi signaliza¢ni drahu interleukinu-6. Ca-
nakinumab je humanni monoklonélni protilatka proti lidskému interleukinu-1f. Canakinumab se s vysokou afinitou speci-
ficky vaze na lidsky IL-1 beta a neutralizuje biologickou aktivitu lidského IL-1 beta blokddou jeho interakce s receptory pro
IL-1, ¢im7 zabranuje IL-1 beta indukované aktivaci gent a tvorbé zanétlivych mediatort. Je indikovan pro lé¢bu nékterych
imunologickych a revmatickych onemocnéni. >

Pacienti pro studii CANTOS méli v anamnéze infarkt myokardu a hladinu vysoce senzitivniho C-reaktivniho proteinu
minimélné 2 mg/l. Vylouceni byli pacienti s anamnézou chronickych nebo recidivujicich infekci, rakoviny, imunokompro-
mitovani nemocni, s rizikem ¢i pritomnosti TBC ¢i HIV nebo uzivajici protizanétlivou lé¢bu. Randomizovani byli k 1é¢bé
50 mg, 150 mg nebo 300 mg canakinumabu (kazdé tfi mésice) nebo uziti placeba. Zarazeno do studie bylo 10 061 pacientt.
Pti vstupu do studie 95 % z nich uzivalo antitrombotickou lé¢bu, 93,4 % hypolipidemickou lé¢bu, 91,4 % antiischemickou
1é¢bu a 79,7 % inhibitory RAS. Primérny hs-CRP ¢inil 4,2 mg/l a priimérny LDL-cholesterol 2,13 mmol/l.!

Primarnim endpointem studie byl prvni vyskyt nefatalniho infarktu myokardu, nefatalni mrtvice nebo timrti z kardiovas-
kularnich ptic¢in. Sekundarni endopoint navic zahrnul hospitalizaci pro nestabilni anginu vedouci k urgentni revaskularizaci,
incidenci nové vzniklého diabetu 2. typu u pacientii s prediabetem, smrt z jakychkoliv pfi¢in a dalsi.

Po 48 mésicich studie se hs-CRP snizil 0 26 % (ve skupiné
s davkou 50 mg canakinumabu), resp. o 37 % (150 mg cana-
kmumrabu) Fesvp. 041 %,(300 mg canakmurme.ibu) opff)tl P.la_ 100 259 1R 0,85 (95% C10.74-0,98)
cebové skupiné. Podobny efekt byl pozorovan i pro snizeni in- p=0,021
terleukinu-6. Soucasné uziti canakinumabu nevedlo
k signifikantni zméné LDL- nebo HDL-cholesterolu.!

Sledovani v délce 3,7 let ukazalo signifikantni rozdil pro in-
cidenci primarniho endpointu pro davku 150 mg canakinu-
mabu. V placebové skupiné bylo zaznamenano 4,5 piithod/100
pacientorokd, v pfipadé canakinumabu 150 mg pak 3,86 pri-
hod na 100 pacientorokt (HR 0,85, p=0,02075), doslo tedy ke
snizeni rizika o 15 %.!

Dale byl prokazan signifikantné nizs$i pomér rizika infarktu
myokardu (150 mg vs. placebo), hospitalizace pro nestabilni
anginu pectoris vedouci k urgentni revaskularizaci (150
i 300 mg vs. placebo) a jakoukoliv koronarni revaskularizaci
(50, 150 i 300 mg vs. placebo). Signifikantni rozdil v imrti z ja-
kékoliv pri¢iny nebyl potvrzen.!

Z nezadoucich ucinkt 1é¢by byla popsana ve skupiné lé¢ené canakinumabem ¢astéji neutropenie, trombocytopenie a tmrti
z dtivodtl infekce ¢i sepse, naopak méné ¢asté imrti na rakovinu. Oc¢ekavanym efektem bylo méné hlaseni artritidy, dny a os-
teoartritidy ve skupiné lé¢ené canakinumabem.!

Ackoliv pacienti ve studii CANTOS méli hladiny LDL-cholesterolu obecné dobie kontrolovany a v pritbéhu studie nedoslo
k jejich ovlivnéni, sniZeni rizika dosazeni primarniho ¢i sekundarniho endpointu (tedy ovlivnéni kardiovaskularnich ptihod)
bylo pomérné vysoké, s kumulativni incidenci vice nez 20 % za 5 let. Data studie, resp. efekt protizanétlivé 1é¢by, tak potvrzuji
pritomnost zbytkového rizika spojeného se zanétem (vyjadfenym hladinou hs-CRP 2 mg/l a vice).!

80 15 placebo /o -

60 10

““kanakinumab 150 mg

ho endpointu (%)

e

s

kumulativni incidence
primarni

roky
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— sdéleni z praxe

Cirkularni bércovy vred
Lenka Polakova a kolektiv oddéleni LDN A

Méstska nemocnice Horice

Méstska nemocnice Hotice poskytuje péci v ramci lizek LDN. Od ¢ervna 2017 spolupracujeme s 3. interni gerontometabo-
lickou klinikou Fakultni nemocnice v Hradci krélové ptilécbé pacientil s chronickymi ranami. V souc¢asné dobé mame v péci
pramérné okolo 20 pacientt s chronickou ranou.

20. listopadu 2017 byla do FN v Hradci Kralové na oddéleni F prijata pacientka s nasledujicimi diagnézami: chronicka
Ziln{ insuficience s cirkuldrnim bércovym viedem, Pickwickiav syndrom, hypertenze, ischemicka choroba srde¢ni, stav po
hluboké Zilni trombédze s warfarinizaci (od roku 1998).

12. prosince 2017 byla pacientka prelozena do nasi nemocnice k pokracovani hojeni chronické rany. Jedna se o 63letou
pacientku. Pti prijeti byla jeji hmotnost 103 kg pti vysce 163 cm, BMI 38,8 kg/m?. Pacientka je od roku 2002 v plném inva-
lidnim dtchodu. Dtive pracovala jako ucetni. Pro flegménu v terénu chronického bércového viedu ji byla v lednu 2009 pro-
vedena amputace levé dolni konéetiny ve stehné.

Pravé dolni koncetina byla bez defektu az do unora 2017. Od této doby byla lé¢ena ambulantné v geriatrické ambulanci
v nemocnici v Pardubicich. Chronicky bércovy vied byl osetfovan oplachy a obklady Aqvitox. Do rany bylo davano aktivni
uhli. Okoli rany bylo o$etfovano Menalindem a zinkovou pastou. Dale byl stfidan metronidazol (Entizol) s tetracyklinem.
Prevazy zajistovaly pracovnice domaci péce. Kontroly v geriatrické ambulanci byly s frekvenci 4-6 tydnu.

Na oddéleni F Fakultni nemocnice v Hradci Kralové byla po ptijeti zahdjena lé¢ba krytim pro infikované rany Sorelex. Na
prvni osetfeni byly tfeba ¢tyfi ¢tverce 10x10 cm. Za tfi tydny se defekt zmensil o jeden ¢tverec 10x10 cm.

Po prijeti na nase ltizko bylo pokrac¢ovano v nastavené 1é¢bé. Sorelex kryti vyména 2x tydné v utery a patek. Po sejmuti
kryti o$etfeni okoli defektu dezinfek¢nim roztokem Skinsept G. Na osetfeni defektu byl pouzivan oplachovy roztok. V du-
sledku warfarinizace pacientky dochazelo zpocatku prfi vyméné Sorelexu k zvy$enému krvaceni rany. Z tohoto dtivodu byl
také k oSetfeni (zastavé krvaceni) pouzivan peroxid vodiku. Jako primarni kryti pfi vyiméné Sorelexu je vzdy pouzivano
sterilni kryti. Sekundarni kryti - pouzivame jiz nesterilni, bylo vyménovano dvakrat denné vSeobecnou sestrou. Pfi vétsi se-
cernaci rany ¢astéji. V prabéhu hojeni defektu dochazelo k zmirnéni tvorby exsudatu.

Po celou dobu hospitalizace pacientka aktivné spolupracovala a dodrzovala lé¢ebny rezim. V soucasné dobé se defekt
zmensil na 8x3x2 cm. Aktualni spotfeba kryti Sorelex je ¢tvrtina ¢tverce 10x10 cm. Hmotnost pacientky se snizila na 95 kg
BMI 35,8 kg/m?.

Hojeni rany vy$e uvedenym postupem vedlo k rychlému vy¢isténi rany a vyplnéni novymi granulacemi. S aspé$nou lécbou
se také postupné snizovala mira exsudace a ustupovala bolestivost.

Obr. 1: Stav rany pied zahajenim 1é¢by Sorelexem (20. 11. 2017) Obr. 3: Stav rany po 10tydenni 1é¢bé Sorelexem (30. 1. 2018)

Obr. 2: Stav rany pfi prijeti na lizkové oddéleni Méstské Obr. 4: Stav rany k 24. 8. 2018, potieba kryti Sorelex v rozsahu
nemocnice Hofice, rdna zmensena o % rozsahu (15. 12. 2017) Y4 ¢tverce 10x10 cm
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Manifestace latentniho primarniho lymfedému

dolnich koncetin po operaci zil

Irena Muchova

Cévni, interni a rehabilita¢ni s.r.0., Praha

Souhrn

Kazuistika 64leté zeny, nekuiacky, povolanim $vadleny, s varikéznimi zilami. Typické
ptiznaky zilni nedostatec¢nosti zacaly ve 30. roce véku, zejména na pravé dolni konce-
tiné. Ve svych 34 az 55 letech podstoupila trikrat operaci varixii v lokdlni anestezii. V 60
letech provedena krossektomie v pravém tfisle, za ptil roku se objevil otok nartu a bérce
s klinickym obrazem primarniho lymfedému. Lymfoscintigrafie prokdzala snizenou
lymfatickou drendz nejen pravé dolni koncetiny, ale mirné i vlevo. Uzavirame tudiz
tento pripad jako latentni primarni lymfedém obou dolnich koncetin manifestovany
vpravo po operaci varixt.

Summary

Manifestation of latent lymphedema after varicose vein surgery

Case report of a 64-year-old woman, non-smoker, a seamstress with varicose veins. Ty-
pical symptoms of chronic vein insufficiency started at the age of 30 years, mostly in the
right leg. Between the age of 34 and 55 years she underwent a surgery of varices three
times in local anaesthesia, and a crossectomy in the right groin at the age of 60. Half
a year later a swelling in the forefoot and calf with the picture of typical primary lymph-
edema occurred. Lymphoscintigraphy proved the decrease of lymph drainage not only
in the right leg, but partly in the left leg. We conclude the case as latent lymphedema in
both legs, manifested in the right side after varicose vein surgery.

Muchovd. I. Manifestace latentniho primdrniho lymfedému dolnich koncetin po operaci Zil. Kazuistiky
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Uvod

Varixy ¢ili kiecové zily jsou c¢astym onemocnénim nejen
v ¢eské populaci. Podle studii z poslednich desetileti je preva-
lence v$ech druht varixt 20-60 % u Zen a 10-50 % u muzu.
Hemodynamicky vyznamné varixy se vyskytuji u 5-15 % po-
stizenych. RozliSujeme varixy primdrni a sekundérni. Vétsinou
se vyskytuji varixy primdrni, a to v 95 % piipadd. Mezi prici-
nami jejich vzniku je na ¢elném misté dédi¢na dispozice, kterd
zpusobuje chabost Zzilni stény a distenzi povrchovych zil, coz
ma za nasledek nedomykavost Zilnich chlopni a objemové a tla-
kové pretizeni v zilnim systému (Zilni hypertenze). Genetickd
predispozice je dale potencovana nadvahou, hormonalnimi
zménami (napf. téhotenstvi) a statickou zatézi (dlouhodobd
prace vstoje, ale i vsedé). K pravodnim potizim varixd patfi
cela gkala projevil — od kosmetickych pres pocit diskomfortu,
plnosti a otékdni dolnich konéetin az k hyperpigmentaci a hy-
potrofii kiize a bércovému viedu.

Sekunddrni varixy vznikaji na podkladé onemocnéni v hlu-
bokém zilnim systému; nejcastéjsi je zilni tromboza, téz dys-
plazie chlopni, utlak zilnich kment zvnéjska (napf. tumorem,
Bakerovou pseudocystou). Vznik bércového viedu byva

u posttrombotického stavu ¢astéjsi nez u primarnich varixa.
Ve snaze predejit vaznym dusledkéim varixi jsou vzdy dopo-
ru¢ovana rezimova a konzervativni opatteni: redukce nadvéhy,
vice pohybu, vyvarovat se zbytecné dlouhému sezeni a stani,
»Zilni gymnastika® Zasadni konzervativni metodou je kom-
presivni lécba. U stiednich a velkych varixt doporuc¢ujeme in-
vazivni feSeni s cilem eliminovat zilni hypertenzi a odstranit
patologicky zménéné zily. Ke konvenénim chirurgickym po-
stuptim (stripping, ligace a delece varixi1) se v poslednich cca
20 letech pridruzily metody endovaskuldrni, které ponechavaji
varikozni Zily in situ. Pomoci katétru s riznymi typy termické
energie (laser, radiofrekvence, para) dojde k destrukei intimy;,
smrsténi a uzavéru zily a tim i k jejimu vytazeni z zilni cirku-
lace. Variantou endovaskularni terapie je obliterace Zil speci-
alnimi lepidly. Mezi komplikace chirurgické 1é¢by patti zanét
v rezidudlnich varixech a v mékkych tkanich, trombéza, krva-
ceni, 1éze koznich nervii a nékteré dalsi.

Kazuistika

V nasi kazuistice demonstrujeme ptipad 64leté pacientky, ne-
kuracky, povolanim $vadleny. V anamnéze jeden porod, 1é¢end

KAZUISTIKY V ANGIOLOGII 3-4/2018 25



MANIFESTACE LATENTNIHO PRIMARNIHO LYMFEDEMU DOLNICH KONCETIN PO OPERACI ZIL

hypotyredza a bronchidlni astma. Kfe¢ové Zily se zacaly obje-
vovat ve 30 letech na pravé dolni koncetiné. Postupné se vyvi-
jely priznaky typické pro zilni nedostate¢nost véetné otékani
a pocitu tihy. Ve 34 letech podstoupila Zilni operaci pravé dolni
koncetiny v lokalni anestezii, v 52 letech pravé i levé dolni kon-
Cetiny a v 55 letech opét operaci vpravo. V 60 letech byla pro-
vedena krossektomie v pravém tfisle a ligace insuficientni velké
safény. Po operaci doslo k diskrétnim zanétlivym projeviim na
vnitfni strané stehna a bérce s naslednym lymfostatickym oto-
kem dorza a distdlniho bérce. V nasledujicim roce se zhorsil
otok pravé dolni koncetiny a diskrétné se objevil i obdobny
otok vlevo. Kompletni vySetfeni v¢etné laboratorniho, gyne-
kologického i sonografie bfisnich organt bylo bez patologic-
kého nalezu. Byla provedena lymfoscintigrafie, kterd prokazala
primarni lymfedém obou dolnich koncetin - vpravo s vyznam-
nym, vlevo jen s mirnym sniZenim lymfatické drenaze.

Obr. 1: Lymfoscintigrafie
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Baker William Morrant (1839-1896) — anglicky chirurg. Narodil se
v Hampshire, kde se ucil u mistniho chirurga a pozdéji odesel studovat do
Londyna, kde absolvoval v roce 1861. Publikoval mnoho praci o kostnich
a kloubnich problémech. Jeho jméno je zndmo predevsim diky Bakerové
cysté - utvaru ohrani¢eném membranou, ktery se vytvari v podkolenni ob-
lasti, a jehoZz vznik je zpsoben chronickym zdnétem. Jeho jméno nese také
napt. Bakerova kanyla a Bakerova choroba. Jako prvni popsal v roce 1873
infekéni dermatitidu, kterd je dnes zndma jako erysipeloid.

Stemmer Robert (1925 - 2000) - francouzsky angiolog, flebolog. Studoval
medicinu v Clermont-Ferrand, lékaisky diplom ziskal ve Strasburku v roce
1950. V roce 1976 popsal tzv. Stemmerovo znameni — nemoznost vytvoreni
kozni fasy na 2. prstu nohy.

(zdroj informaci: archiv redakce)

Obr. 2: Klinicky obraz

Zdroj obrazku: archiv autorky

Obr. 3: Klinicky obraz s typickymi znamkami primarniho
lymfedému na nartu a prstech pravé nohy
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Diskuse a zavér

Vznik lymfatického otoku v ¢asové souvislosti s Zilni operaci
by bylo (prvoplanové) mozné dat i do souvislosti kauzélni s vy-
svétlenim, Ze vlivem intervence doslo k 1ézi lymfatickych ko-
lektort a tim i ke vzniku sekundéarniho lymfedému. Avsak se-
kundarni lymfedém se vzdy objevi pod mistem léze, to
znamend, Zze v nasem pripadé by se jednalo o otok stehna.
Avsak klinicky obraz (otok dorza, kvadratické prstya pozitivita
Stemmerova znamenti) a lymfoscintigrafické vysetfeni (vpravo
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dermal backflow, porucha lymfatické drendze i na levé dolni
koncetiné) prokazuje charakter primarniho/ascendentniho
lymfatického otoku. Obecné dochazi k manifestaci latentniho
- primérniho i sekundarniho - lymfedému v souvislosti s rtiz-
nymi afekcemi, napt. extrémni/vysoka fyzicka zatéz, prehrati
koncetin, tupé trazy, drobna traumata, postipani hmyzem,
drobné zanéty a popaleniny, operace (napt. i cisarsky rez), zilni
tromboza apod. Pro takové situace mame logické vysvétlent:
za normalnich/klidovych podminek i snizend kapacita lymfa-
tického systému postacuje ,,zvladnout® mizni transport. Jak-
mile v§ak dojde ke zmnozZeni objemu lymfy anebo k (byt i mi-
nimélni) 1ézi lymfatickych cév, tato nedostatecnost se
manifestuje. V fadé pripadii v§ak pacient i lékaf nedokdzi iden-
tifikovat pri¢inu; otok se objevi spontanné pri dlouhém trvani
zakladni léze.

Choroby lymfatického systému byvaji mnohdy okrajovou
zalezitosti angiologie. AvSak zasahuji a tykaji se prakticky vsech
obort klinické mediciny, nebot bez zdravého lymfatického sys-
tému nemuze byt zdravy zadny organ.
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XXVI. slovensky angiologicky kongres

Vice nez 250 ucastnikil letosniho slovenského angiologického kongresu bylo poradateli pfivitino v hotelu Partizan, ktery je
zasazen do krasné prirody Nizkych Tater (Téle). Odborny program byl nabity a probihal ve dvou sdlech soucasné. Kromé
klasickych prezentaci mezi atraktivni ¢asti pattily napt. workshopy (termaélni a netermalni ablace, osetfovani ran) nebo
videokazuistiky. Nechybéla ani sekce pro sestry, zajem byl i o praktické lekce nordic walkingu pod vedenim akreditované

Zdroj obrézku: SysCom

Obr. 1: Workshop - prakticka ukazka netermalni ablace
kmenovych zil (MUDr. Stefan Pataky)

Obr. 2: Prezident SAS SLS doc. MUDr. Juraj Madaric,
PhD., MPH (vpravo) a MUDr. Peter Gergely
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Recidivujici tromboembolie jako prvni projev

plicniho karcinomu - kazuistiky

Lucie Stépankova!, Jan Baxa?, Jan Pesek?

11. interni klinika, FN Plzen
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3Kardiologické oddéleni, FN Plzen

Souhrn

Je znamo, ze tromboembolickd nemoc se miize vyskytovat souc¢asné s nadorovym one-
mocnénim, ¢asto ho také muze predchazet, a to i o nékolik mésict. Z tohoto divodu
jsou pfi zjisténi zilni trombozy nebo plicni embolie ¢asto provddéna vysetfeni k vylou-
¢eni konkomitantni neoplazie. Na otazku, kdy a v jakém rozsahu onkoscreening pro-
vadét, stale neexistuje jednoznacna odpovéd. Jsou vsak situace, kdy by podrobnéjsi vy-
$etfeni mélo byt provedeno. Jednou z nich je pripad recidivujicich tromboembolickych
ptihod v kratkém casovém odstupu a pfi uc¢inné antikoagulacni 1écbé.

Autofi prezentuji dvé kazuistiky. Prvni je pripad 59letého muze, ktery byl vySetfovan
pro recidivujici povrchni a hluboké Zilni trombézy a plicni embolii pfi uc¢inné antikoa-
gulacni 1écbé. Stav byl poté komplikovan opakovanou myokardialni ischemii (STEMI
spodni stény) na podkladé trombotického uzavéru korondrnich tepen. V ramci dalsi
diagnostiky byl prokazan uzlinovy syndrom. Bylo uvazovano o hematoonkologickém
stondni, nakonec se potvrdil plicni tumor s metastazami do uzlin, mozku, mozecku
a skeletu. Stav rychle progredoval a nemocny zemfel. Druhou nemocnou byla 46letd
zena s opakovanymi zilnimi trombdzami i pres ti¢innou 1écbu. Dodate¢né byl prokazan
plicni nador s metastazami do uzlin a skeletu. Kratce po stanoveni diagnézy pacientka
zemfela na masivni plicni embolii pfi u¢inné antikoagula¢ni 1écbé.

Summary

Recurrent thromboembolism as the first manifestation of pulmonary carcinoma -
case reports

It is well known that thromboembolic disease can occur concurrently with a malignancy,
often it can also precede tumour even of a number of months. For this reason, when ve-
nous thrombosis or pulmonary embolism is detected, examinations to exclude conco-
mitant neoplasia are often indicated. There are different opinions on the benefits of a rou-
tine cancer screening. However, there are situations where a more detailed examination
should be done. One of these is the case of recurrent thromboembolic events within
a short period of time, despite an effective anticoagulant therapy.

The authors present two case reports. The first case is a 59-year-old man who had
been examined for recurrent superficial and deep vein thrombosis and pulmonary em-
bolism despite an effective treatment with warfarin (coumarin anticoagulant). The health
condition was then complicated by recurrent myocardial ischemia (STEMI of the dia-
phragmatic wall) on the basis of thrombotic occlusion of the coronary artery. In pursu-
ance of the next diagnostics the nodal syndrome was detected. A haematological malig-
nancy was considered at first and finally the lung tumour with metastases to the nodes,
brain, cerebellum and skeleton was confirmed. The patient’s condition quickly progres-
sed, and he died. The second patient was a 46-year-old woman with recurrent venous
thrombosis despite an effective anticoagulant therapy. Subsequently a lung tumour with
metastases to the nodes and skeleton was proven. Shortly after the diagnosis, the woman
died of a massive pulmonary embolism, although according to laboratory tests she had
been adequately treated.

Stépankovd, L., Baxa, J., Pesek, ]. Recidivujici tromboembolie jako prvni projev plicniho karcinomu
- kazuistiky. Kazuistiky v angiologii 5, 3-4: 30-34, 2018.
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Uvod

Nadorova onemocnéni patfi mezi vyznamné rizikové faktory
tromboembolické nemoci. Hluboka zilni tromboéza a plicni
embolie mohou byt dokonce prvni manifestaci maligniho na-
doru. Casto ho tak mohou predchazet i o fadu mésicti. Z to-
hoto diivodu jsou pri zjisténi zilni trombozy nebo plicni em-
bolie ¢asto provadéna vysetieni k vylouceni konkomitantni
neoplazie. Na otazku, kdy a v jakém rozsahu onkoscreening
provadét, stale neexistuje jednoznacna odpovéd.

Jsou vsak situace, kdy by podrobnéjsi vysetteni mélo byt
provedeno. Jednou z nich je ptipad recidivujicich tromboem-
bolickych piihod v kratkém ¢asovém odstupu a pti u¢inné an-
tikoagula¢ni 1é¢bé.

Autoti prezentuji dvé kazuistiky, v obou ptipadech trombo-
embolickd nemoc predchazela diagnézu zhoubného plicniho
nadoru, a i pfes adekvatni terapii dochdzelo u obou nemocnych
k opakovanym zavaznym tromboembolickym komplikacim.

Y.

vala i problém pfi volbé vhodné antikoagulacni 1é¢by.

Kazuistika 1

Prvnim pacientem byl 58lety muz, s 1é¢enou arterialni hyper-
tenzi, jinak dosud vaznéji nestonajici, kurak.

V zati 2016 byl vysetfen spadovym internistou pro bolestivy
otok pravé dolni koncetiny. Sonograficky byla prokazana po-
pliteo-kruralni trombéza, pti¢emz jasny vyvolavajici faktor
nebyl zjistén. Byla zahajena lé¢ba nizkomolekularnim hepari-
nem (Fraxiparine) s naslednym pfevodem na peroralni lé¢bu
warfarinem (Warfarin Orion). Po nastaveni u¢inné hodnoty
INR byl Fraxiparine vysazen a bylo pokra¢ovano ve warfarini-
zaci. Po celou dobu 1é¢by byly dokumentovany hodnoty INR
v terapeutickém rozmezi. V uvodu lé¢by byl doplnén zakladni
onkoscreening zahrnujici zakladni laboratorni vySetfeni
(krevni obraz, glykemie, jaterni testy, renalni parametry
a ionty), RTG srdce a plic, sonografické vysetfeni bricha
a panve a test stolice na pfitomnost okultniho krvéceni.
Vsechny nalezy byly v mezich normy.

12. tijna 2016 se u nemocného objevily znamky trombofle-
bitidy v oblasti pravé kubity a souc¢asné v povodi velké safény
na obou dolnich koncetinach. Nebyl pritomen zadny provoku-
jici moment a INR v té dobé bylo v u¢innych hodnotach. Paci-
ent byl z warfarinu pfeveden zpét na nizkomolekuldrni heparin
a byla mu rozplanovéna dalsi vy$etfeni k vylouceni sekundarni
etiologie tromboembolické nemoci, a sice CT plic, bricha
a panve a koloskopie.

Nasledujici den, tj. 13. fijna se vSak u nemocného nové ob-
jevily bolesti na hrudi a dusnost. Byla provedena CT angiogra-
fie plic s prikazem oboustranné plicni embolie s plicnimi in-
farkty, bez znamek cor pulmonale. Vedlej$im nélezem na CT
byly incidentalomy obou nadledvin a déle nejasny utvar v me-
zogastriu, ktery byl hodnocen jako patologickd uzlina.

Pro uzlinovy syndrom v oblasti krku bylo doplnéno sono-
grafické vySetfeni titné zlazy s nélezem solitarniho uzlu pra-
vého laloku, cytologicky vysloveno podezieni na folikuldrni ¢i
meduldrni karcinom, ndlez v$ak nebyl jednoznacny.

Obr. 1: Kazuistika 1 - CTAG plic se znamkami plicni embolie

Obr. 2: Kazuistika 1 - PET/CT s prikazem uzlinového syn-
dromu v oblasti mediastina

V mezidobi byly vySetfeny trombofilni stavy s prikazem
mutace v genu pro methylentetrahydrofolat reduktazu C677T
v heterozygotni formé a mutace inhibitoru plazminogenového
aktivatoru-1 v homozygotnim stavu. Echokardiografické vyse-
tfeni s nevyznamnym perikardialnim vypotkem, bez pritom-
nosti znamek cor pulmonale ¢i jiné patologie.

Dile bylo provedeno rovnéz vysetfeni nadorovych markera
se zaméfenim na plice, prostatu a travici trakt s negativnim na-
lezem.

Vzhledem k nalezu na CT a na $titné zldze bylo vysloveno
podezieni na konkomitantni nddorové onemocnéni, a proto
bylo indikovano provedeni PET/CT vySetieni s prtiikazem
mnohocetnych, vysoce metabolicky aktivnich uzlin na krku,
v pravé axile, mediastinu a pravém plicnim hilu, dva fokusy
zvy$ené akumulace rovnéz v hrudni pateti. Na zakladé tohoto
nalezu bylo vysloveno podezfeni na lymfom. Napldnovan byl
odbér uzliny na histologické vysetteni.

31. fijna 2016 se v8ak stav nemocného komplikoval akutnim
infarktem myokardu v oblasti spodni stény. Byla doplnéna ko-
ronarografie s ndlezem trombdzy pravé korondrni tepny, tésné
stendzy proximalniho ramus posterolateralis dexter a nasedajici
trombozy ve stiednim ramus interventricularis anterior. Postu-
povano bylo konzervativné, nemocny lé¢en dualni antiagregaci
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Obr. 3-5: Kazuistika 1 - koronarografie s nalezy trombézy ACD, sten6zy RPLD a nasedajicimi tromby v RIA

(kyselina acetylsalicylova + klopidogrel) v kombinaci s nizko-
molekularnim heparinem. Vzhledem k nutnosti dudlni anti-
agregac¢ni lécby spolu s antikoagula¢ni a s ohledem na charak-
ter uzlinového syndromu, kdy byla zvazovana indolentni forma
lymfomu, bylo hematoonkologem doporuceno s odbérem uz-
liny na histologické vysetfeni vyckat a pacienta dale dispenza-
rizovat.

Pti ambulantni kontrole v angiologické ambulanci v polo-
viné prosince byl pacient v dobrém stavu, bez zndmek recidivy
tromboembolické nemoci, bez krvacivych projevii.

Pocatkem ledna 2017 byl nemocny vysetfen na interni a na-
sledné neurologické ambulanci pro bolesti zad, na zdkladé na-
lezu na PET/CT byly potize hodnoceny jako projev metasta-
tického rozsevu do patete, nadale postupovano symptomaticky
(analgeticka lécba).

26. ledna 2017 pfi kontrole na hematologii doplnéno CT,
kde byla popsana progrese uzlinového postizeni mediastina
a hilt, nové s infiltraci v oblasti thymu, pretrvavajici perikar-
didlni vypotek a rovnéz progrese infiltrace skeletu s kompresi
téla Th5. Doporucena co nejrychlejsi histologicka verifikace
(dle kardiologa bylo mozné kratkodobé preruseni dudlni an-
tiagregace). Kontrolni ECHO bez podstatnych zmén. TyZ den
odpoledne se u pacienta nové objevil pokles levého ustniho
koutku, fatickd porucha, porucha vizu a brnéni levé horni kon-
Cetiny. Dle CT a nasledné MR verifikovano mnohocetné lozis-
kové postizeni mozku. Nemocny byl pfijat na hematoonkolo-
gii, kde byla za hospitalizace ukon¢ena antiagrega¢nilécba a za
pokracovani antikoagulaéni 1é¢by pristoupeno k exstirpaci
lymfatické uzliny. Vzhledem k ziskanému materidlu nebyla in-
dikovana trepanobiopsie a pro suspekci na non-hodgkinsky
lymfom bylo zahdjeno podani 1. cyklu chemoterapie véetné in-
trathekalniho podani s ohledem na infiltraci CNS.

17. tinora 2017 v$ak u pacienta doslo k recidivé akutniho
infarktu myokardu spodni stény, koronarograficky prokazany
proximalni uzavér pravé véncité tepny byl fesen primérni PCI
s implantaci konven¢niho stentu a podanim abciximabu. Za
hospitalizace na kardiologii ziskan vysledek histologie z uzliny,
kde byla popsana infiltrace uzliny desmoplastickou metastazou
vzhledu adenokarcinomu, origo nejpravdépodobnéji v plici,
méné pravdépodobny urotelialni piivod.
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Osloven onkolog, ktery stav uzavrel jako generalizovany
adenokarcinom nejasného origa, pravdépodobné plicni, a in-
dikoval paliativni ozafeni krania s dal$im postupem dle vyvoje
stavu. Nemocny byl zatazen na ¢ekaci listinu.

Jesté pred zahajenim radioterapie doslo u nemocného na
pocatku brezna k rozvoji tézké levostranné hemiparézy s devi-
aci hlavy a bulbti doprava a poruchou feci. Byl pfijat na neu-
rologii, kde mu byla podévéna antiedematoézni 1é¢ba s nasled-
nym zlepsenim stavu.

O nékolik dnti pozdéji viak doslo k dalsi progresi stavu s ne-
moznosti vyloucit epilepticky paroxysmus. V kontextu pri-
béhu stonani byla prognéza nemocného hodnocena jako in-
faustni, nadédle postupovano symptomaticky. Nemocny
nésledné predan k dal$i péci do hospice, kde v kratkém ¢aso-
vém odstupu zemfel.

Kazuistika 2

Druhou nemocnou byla 46letd Zena, v minulosti po operaci
pro mimodélozni téhotenstvi, alergicka na penicilin, jinak vaz-
néji nestonajici, kuracka.

V prosinci 2016 u ni byla diagnostikovana bércova trom-
bdza pravé dolni koncetiny (PDK) s postizenim zadniho tibi-

Obr. 6: Kazuistika 2 - CTAG plic s obrazem plicni embolie
a plicniho tumoru

Zdroj obrazki: MUDr. Jan Pesek

Zdroj obrézku: doc. MUDr. Jan Baxa, Ph.D.
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alntho a fibuldrniho svazku. Zahdjena lé¢ba nizkomolekular-
nim heparinem s naslednym prevodem na warfarin (Warfarin
Orion). Pro alergickou reakci na warfarin (celotélovy otok) na-
sledné prevedena na rivaroxaban (Xarelto). Pro metroragii pri
korporalnim polypu se vsak opétovné vratila k terapii nizko-
molekuldrnim heparinem, ve které bylo pokrac¢ovano po dobu
tfi mésict. Poté byla antikoagula¢ni 1é¢ba pti kompletni reka-
nalizaci ukoncena (15. 3. 2017).

Krétce po ukonceni antikoagula¢ni 1é¢by (17. 3. 2017) se
u nemocné objevila flebitida na levé horni koncetiné a zahy
(23. 3.2017) i recidiva bércové trombdzy levé dolni konéetiny
(LDK) (fibularni a pfedni tibidlni svazek). Opét lé¢ena nizko-
molekularnim heparinem. Bylo provedeno genetické vysetteni
na trombofilni stavy s negativnim nalezem.

16. ¢ervna 2017 pii pokracujici 1é¢bé nizkomolekuldrnim
heparinem doslo k progresi trombdzy LDK do zadniho tibial-
niho svazku a nové se objevila tromboflebitida v. basilica pravé
horni koncetiny (PDK). Pacientka byla pfevedena na dabiga-
tran za kontroly u¢innosti dTT. Laboratorné byla ptitomna
trombocytopenie, dale nejasné lozisko na RTG plic vpravo ba-
zalné. Ostatni provedena vysetfeni (SONO bricha, gynekolo-
gické vySetfeni, mamografie) byla bez patologického nélezu.
Bylo doplnéno CT hrudniku a bficha a nasledné PET/CT

Obr. 7-8: Kazuistika 2 - PET/CT s nalezem periferniho plic-
niho tumoru s hilovou a mediastinalni lymfadenopatii a flu-
idotoraxem vpravo

Zdroj obrézku: doc. MUDr. Jan Baxa, Ph.D.
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s priikazem oboustranné plicni embolie a déle periferniho plic-
ntho tumoru s mediastinalni a hilovou lymfadenopatii a pra-
vostranny fluidotorax. Rovnéz nadorové markery pro plicni
tumor byly zvy$eny (CYFRA, neuronspecificka enoldza, CA
125, monototal, thymidinkinaza).

Po domluvé s hematologem byla pacientka ponechdna na
1é¢bé dabigatranem (Pradaxa) a byla napldanovana bronchosko-
pie s odbérem materidlu z lymfatické uzliny za t¢elem histo-
logické verifikace. Jesté nez bylo mozné vysetfeni realizovat,
byla nemocna prijata na spadové interni oddéleni a nasledné
na plicni kliniku pro bolest na hrudi s progredujici dusnosti
arespira¢nim selhanim. Dle kontrolniho CT plic popsana pro-
grese oboustranné plicni embolie s cor pulmonale acutum
a pravostranny fluidotorax. Byla zahdjena neinvazivni venti-
lace, opét prevedena zpét na nizkomolekularni heparin. I pfes
uvedena opatfeni postupné progredovalo respiraéni selhdni.
S ohledem na nalez na PET/CT a neovlivnitelnou progresi
plicni embolie nebylo indikovano dal$i navySovani 1é¢by a pa-
cientka nasledné zemfela.

Diskuse

Prestoze rutinni onkoscreening zahrnujici i CT, respektive
PET/CT vySetfeni neni obecné doporucovan, je na misté jej
doplnit u pacientd s neprovokovanou tromboembolickou ne-
moci a ,varovnymi“ zndimkami ukazujicimi na mimotadnou
trombofilii. Jak je uvedeno ve vyse uvedenych kazuistikach,
méli bychom ,,zbystrit“ zejména u nemocnych s velmi ¢asnymi
recidivami neprovokované zilni trombdzy ¢i plicni embolie,
a to zejména jsou-li u¢inné antikoagulovani. Problémem
u téchto nemocnych je i volba vhodného antikoagulancia, pro-
toze k recidivam, jak ukazuji kazuistiky, dochdzelo i pfi labo-
ratorné u¢inné 1é¢bé jak nizkomolekularnim heparinem, tak
kumariny, ale i pfimymi oralnimi antikoagulancii. Otazkou
tedy zustava, jakym zpiisobem tyto nemocné 1é¢it a zda by
v uvedenych pripadech mél smysl napiiklad kavalni filtr, nebo
by naopak zvysil riziko indukované trombézy dolni duté Zily.
Za této situace je zfejmé jedinym feSenim snaha o co nejrych-
lejsi detekei pri¢iny extrémni trombogenity se snahou o jeji
kauzdlni ovlivnéni, tj. v pfipadé konkomitantni neoplazie
snaha o ¢asnou detekei a pokud mozno 1é¢bu okultniho nado-
rového onemocnéni.

Zavér

Vztah mezi tromboembolickou nemoci a zhoubnymi néddory
je véeobecné zndm. Maligni onemocnéni je spojeno se zvyse-
nym rizikem tromboembolie (pfedev$im Zilni, ale jak ukazuji
vy$e uvedené priklady, tak i tepenné) a na druhou stranu tato
vyznamné zvy$uje morbiditu i mortalitu onkologicky nemoc-
nych. Rovnéz antikoagula¢ni 1é¢ba miize ovliviiovat prognézu
nemocného s ohledem na zvys$ené riziko krvéceni a z toho vy-
plyvajici komplikace ¢i interakce s protinddorovou terapii.
V nékterych pripadech je trombogenita nadoru takova, ze
i pfes laboratorné ui¢innou antikoagula¢ni lé¢bu dochazi k pro-
gresi nebo recidivam tromboézy a plicni embolie. Volba vhod-
ného antikoagulancia pak miize byt problematicka.
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Idiopaticky charakter trombdzy nebo plicni embolie a ze-
jména jeji recidivovani v kratkém ¢asovém horizontu a pii ade-
kvatni terapii jsou varovnymi signaly pro dosud klinicky némy
nador. Prestoze $ir$i onkologicky screening u nemocnych s ne-
provokovanou tromboembolickou nemocni neni rutinné do-
porucovan, u této selektované skupiny pacientt nabyva na vy-
znamu. V indikovanych ptipadech je tak na zvézeni i doplnéni
celotélového CT, resp. PET/CT.

Zkratky

STEMI - infarkt myokardu s ST elevacemi

CT - pocitacova tomografie

CTAG - CT angiografie

MR - magneticka rezonance

PET/CT - pozitronové emisni tomografie + pocitacova tomografie
dTT - dilutovany trombinovy ¢as

PCI - perkutdnni korondrni intervence
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Uvod - proc¢ jsou kardiovaskularni
onemocnéni stale na $pici?

Kardiovaskuldrni onemocnéni predstavuji nej¢astéjsi pricinu
tmrti ve vyspélych zemich, Ceskou republiku nevyjimaje. Od-
haduje se, ze v Ceské republice ro¢né dostane infarkt 30 000
lidi a asi 800 000 lidi trpi ischemickou chorobou srde¢ni.
Umrtnost na infarkt se od 60. let 20. stolet{ vyznamné snizila
zasluhou korondrnich jednotek umoznujicich rychlou reper-
fuzi a naslednou lé¢bu. Navzdory vysoké trovni zdravotnictvi
zlistava problémem lidsky faktor. Udéavd se, ze pouze 50 % ne-
mocnych s chronickym onemocnénim dodrzuje predepsand
doporucent, pricemz tato ochota déle klesa s poctem uzivanych
tablet. Jednoduse feceno, plati, Ze ¢im vice 1ékd, tim mensi
ochota je uzivat.

Duvodem, pro¢ je vyskyt kardiovaskularnich onemocnéni
stale tak vysoky, je predev$im soucasny Zivotni styl. Charakte-
risticky je pro néj nedostatek pohybové aktivity, vysoka mira
stresu, koureni, nadbyte¢ny prijem energie, tuki s pfevahou na-
sycenych mastnych kyselin, pfemira soli a nizky ptijem vlakniny
a kardioprotektivnich latek z ovoce a zeleniny. Diisledkem je
obezita, resp. zvy$eny pomér obvodu pasu vii¢i obvodu bokd,
metabolické odchylky (poruchy glukézové tolerance nebo roz-
vinuty diabetes), dyslipidemie a hypertenze, coz jsou nejvy-
znamnéj$i rizikové faktory pro vznik aterosklerdzy, na jejimz
podkladé zpravidla infarkt myokardu vznika. Zajimavé je, Ze za
rizikovy faktor je povaZovana abstinence. Vy$e uvedené rizikové
faktory se ¢asto vyskytuji spolecné, pricemz dochdzi k jejich sy-
nergickému pusobeni nasobicimu riziko infarktu myokardu.

Primarni a sekundarni prevence

Primérni prevence kardiovaskuldrnich onemocnéni je tedy
prosta — zdravy zivotni styl, nekoufeni a udrzovani pfimérené
télesné aktivity. Dilezitou soucasti primdrni prevence jsou pra-
videlné preventivni prohlidky zahrnujici méfeni krevniho
tlaku, vysetfeni lipidového spektra, glykemie a stanoveni an-
tropometrickych parametrt (télesna hmotnost, BMI, obvod
pasu).

Sekundarni prevence je zaméfena na opatreni, ktera poma-
haji predchazet komplikacim a zhor$enim projevii nemoci.
V ptipadé infarktu myokardu se jednd o soubor krokd, které
maji zabranit opakovani této epizody. Principy sekundarni pre-
vence u infarktu myokardu jsou v podstaté totozné s doporu-
¢enimi pro primdrni prevenci, coz znamena prestat koufit,

upravit svou télesnou hmotnost, 1é¢it hypertenzi, stabilizovat
cukrovku, sniZit hladiny cholesterolu a krevnich tuki, chranit
se pred stresem a zaclit se pravidelné hybat. K témto zdsadam
se v sekundarni prevenci pridava jesté farmakologicka lécba.

Tab. 1: Doporucené cilové parametry nemocnych po in-
farktu myokardu!

sledovany parametr cilové hodnoty

krevni tlak <140/70 mmHg
tepovid frekvence 50-70 tepti/minutu

LDL-cholesterol <1,8 mmol/l nebo snizeni o 50 %

glykemie <7 mmol/l
BMI <25 kg/m?
v e <94 cm u muzi

<80 cm u Zen

Pacienti jsou mnohdy zmateni mnozstvim diagnéz a ze-
jména riznymi dietnimi doporucenimi. Nicméné vse je jed-
nodussi, nez se na prvni pohled zda. Lé¢ebna dieta je u obezity,
cukrovky 2. typu, dyslipidemie i vysokého krevniho tlaku
v principu totoznd.

Tuky

Zakladem je omezeni pfijmu nasycenych mastnych kyselin
a zvy$eni podilu mono- a vicenenasycenych mastnych kyselin.
Nasycené mastné kyseliny se nachdzeji v tu¢ném mase, uzeni-
nach, smetanovych mlé¢nych vyrobcich, tu¢nych syrech, sadle,
loji, palmovém a palmojadrovém oleji. Dulezité je také ome-
zit/vyradit ze stravy ¢aste¢né ztuzené tuky pouzivané zejména
v ¢okoladovych polevach, oplatkach, vyrobcich z listového tésta
a instantnich pokrmech. Céste¢né ztuzené tuky obsahuji trans
mastné kyseliny, které na hladinu cholesterolu ptisobi podobné
jako nasycené mastné kyseliny a jsou davany do souvislosti
i s rizikem vzniku cukrovky. Ve stravé by mély byt alespon 2x
tydné zaclenény ryby (zejména morské ryby, napt. makrela,
tundk, sardinky, losos), protoze obsahuji mastné kyseliny rady
n-3. Tyto mastné kyseliny snizuji hladinu krevnich tuka
a mohou i mirné zvys$ovat hladinu HDL-cholesterolu. Vhod-
nym zdrojem zdravi prospésnych tuku jsou ofechy, které pri
zachovani diety o nizkém prijmu nasycenych mastnych kyselin
mohou napomdhat snizovani celkového a LDL-cholesterolu.
Oftechy obsahuji flavonoidy, fenoly, steroly, kyselinu listovou,
hor¢ik, méd, draslik a vldkninu, tedy latky, které ptsobi pro-
spésné na zdravi.
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Pacientiim je vSak nezbytné zdiraznovat, Ze tuky se sice lisi
slozenim mastnych kyselin, a tedy i vlivem na zdravi, nicméné
energeticka hodnota je stejnd. Neni tedy po strdnce energie roz-
dil mezi 1zici sadla a lZici olivového, tedy ,,zdravého®, tuku.

Zdroj obrézku: Pixabay

Vzhledem k tomu, Ze zna¢na ¢ast pacient s nemocemi srdce
a cév md nadvéhu nebo je obézni, je tfeba také cilené snizovat
energeticky prijem. Omezeni pfijmu tuka se jevi jako jeden
z nejucinnéjsich kroku. Takze ano, naptiklad zminéné ofechy
jsou zdravi prospésné, ale pouze v porci 10-20 g ofecht denné,
nikoli v podobé sacku solenych burdki.

Sacharidy a vlaknina

Potraviny bohaté na vlakninu napomahaji stabilizaci glykemii,
snizovani hladin cholesterolu a redukci hmotnosti. Pfijem
vlakniny by mél ¢init 25-30 g/den, z ¢ehoz by tfetinu méla tvo-
fit rozpustna vlaknina. Dobrymi zdroji rozpustné vlakniny
jsou jablka, ¢ocka, ovesné vlocky, lusténiny a drobné cervené
druhy ovoce. Komplexni sacharidy maji tvofit pomérné znac-
nou ¢ast jidelni¢ku a je chybou se jich vzdavat. I pti prisnéjsi
redukéni dieté plati heslo: ,,omezit, ale nevynechavat® Vyne-

Tab. 2: Skladba stravy pfi DASH dieté o energetickém obsahu 2 000 kcal/8 400 kJ

*Vépnik z mléénych vyrobkii snizuje hladinu kyseliny mocové, ktera je davana do souvislosti s hypertenzi a rizikem vzniku cévni mozkové piihody.
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chéni obilovin a vyrobku z nich ze stravy znamena vyrazné
omezeni pfijmu vitamind skupiny B a také vlakniny. Pro srov-
nani - 100 g celozrnného peciva obsahuje 10 g vlakniny, 100 g
zeleniny 2-3 g vlakniny. Na druhou stranu je zadouci vytadit
ze stravy cukry, tedy slazené napoje, sladkosti, na $kodu je
i pfemira ovoce, dzust, fresh dzusti nebo mléka. Stastné nejsou
ani napoje s nahradnimi sladidly, protoze ¢lovéka neodnauci
tomu hlavnimu - chuti na sladké.

Bilkoviny

Zvys$eny prijem bilkovin je spojen s mensimi pocity hladu
a lepsim pocitem nasycent, proto se i zvySuje compliance s do-
drzovanim nutri¢nich doporuceni. Pfijem bilkovin by mél pri-
meérné ¢init 1 g bilkovin/kg télesné hmotnosti/den. Pomér mezi
zivodi$nymi a rostlinnymi bilkovinami by mél byt v idealnim
ptipadé 1: 1, coZ znamend nevyhybat se lusténinam a celozrn-
nym obilovinam. Bilkoviny je idedlni zafazovat ke kazdému
jidlu, snizi se vysledny glykemicky index a zvysi se vysledny
sytici efekt. Velmi dobry metabolicky efekt maji mlé¢né vy-
robky, pfednostné nizkotu¢né nebo polotu¢né. Vapnik a dalsi
latky v mlé¢nych vyrobcich se podileji na snizovani hladiny
cholesterolu, kyseliny mocové a jsou ndpomocné i pti hubnuti.

Zvyseny prijem ochrannych latek

Zelenina a ovoce maji byt nedilnou soudasti vyvazeného jidel-
ni¢ku, podle zasad DASH diety se jedna o 8-10 porci denné.
Zelenina a ovoce jsou bohaté na antioxida¢né ptisobici latky,
které napomahaji chranit cévy.

Omezeni prijmu sodiku

V pocate¢nich fazich po infarktu myokardu je doporucovana
neslana dieta, kdy pfijem sodiku neptesahuje 2 g/den. V poz-
déjsich fazich by prijem soli nemél byt vy$si nez 5 g/den. Vét-
$ina ptijimané soli pochdzi z potravin, proto je velmi dulezité
¢ist informace o sloZeni vyrobku a vybirat si potraviny s nizsim
obsahem soli. Stl se nachdzi i v potravinach, kde neni primarné
ocekavana, jako jsou napriklad cornflakes ¢i susenky. Znaény
podil soli je v pe¢ivu, vegetarianskych pokrmech a samoztejmé
v uzenindach, syrech a slanych pochutinach. Nepfiznivé ucinky
sodiku pomaha kompenzovat draslik. Vysoky obsah drasliku
maji napf. pe¢ené brambory, grepy, pomerance, banany, odtu¢-
néné mléko.

Omezeni pfijmu alkoholu

Z kardiovaskuldrniho hlediska je sice umirnéna konzumace al-
koholu ptinosna, ale podstatna je pravé zminéna umirnénost.
V tomto kontextu je povazovan za akceptovatelny prijem do
10 g alkoholu u Zen a do 20 g alkoholu u muzd. (Za jeden al-
koholicky népoj, tj. 10 g alkoholu, se povazuje 125 ml vina nebo

STRAVA PO INFARKTU MYOKARDU

250 ml piva nebo 0,05 dcl tvrdého alkoholu). Jiz konzumace
do 25 g alkoholu denné zvysuje riziko vzniku hypertenze
0 43 %! Pfi konzumaci 50 g denné se toto riziko zvySuje
0 104 %, tedy vice nez dvojnasobné.

V prevenci i 1é¢bé se ukazuje jako nejucinnéjsi sttedomorska
strava nebo tzv. DASH dieta (dietary approaches to stop hy-
pertension), ktera shrnuje v§echna vyse uvedend doporudeni.

Priklad jidelnicku pfi DASH dieté

Snidané: 85 g ovesnych vlocek, 250 ml polotu¢ného nebo niz-
kotu¢ného mléka, 80 g bortvek, 125 ml dzusu

Presnidavka: 1 mensi jablko, 25 g mandli

Obéd: 90 g varené ryze natural, 85 g krtitiho masa, 45 g tvrdého
syra, 100 g listového salatu, 40 g rajcat, 40 g zelenych paprik,
¢ajova lzicka oleje

Svacina: platek celozrnného chleba, 50 g Cottage syra, platek
ananasu

Vecete: 200 g pecenych brambor a dyné hokaido, 75 g zelenych
fazolek a 75 g brokolice varené v pare, 170 g filet z morské ryby,
1zice olivového oleje

Snidané: 2 platky celozrnného chleba, 1 ¢ajova lzicka marga-
rinu, 2 platky kvalitni $unky, platek syra, pomerancovy dzus
125 ml

Pfesnidavka: 1 banan

Obéd: 90 g varenych celozrnnych téstovin, 120 g kulic¢ek ze
smési libového hovéziho masa a séjového granulatu, rajska
omacka, 25 g syra

Svacina: 120 g odtu¢néného tvarohu, miska malin, 28 g oves-
nych vlocek

Vecere: 85 g lososa, 250 g zeleniny, 50 g bulgur, petrzelové nat
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— novinky z farmakoterapie

Inhibitory PCSK9 hrazeny uziv CR
Jaké jsou podminky predepisovdni?

Od 1. ¢ervna 2018 je i v CR mozné predepisovat inhibitory PCSK9. Zatim je dhrada jejich preskripce vdzdna na 16 vybranych
center, mezi né patti kardiologicka centra péti prazskych fakultnich nemocnic, v regionech pak vétsinou krajské nemocnice.
Jejich seznam je na internetovych strankach VZP.!4

Inhibitory PCSK9 jsou u nas reprezentovany evolokumabem (Repatha) a alirokumabem (Praluent).”

Evolokumab je hrazen v indikaci primarni hypercholesterolemie nebo smiSené dyslipidemie u pacientt adherujicich k di-
etnim opatfenim i ke stavajici hypolipidemické 1é¢bé, a to: 1) v kombinaci s vysoce intenzivni hypolipidemickou terapii u pa-
cienttl s heterozygotni familidrni hypercholesterolemii (HeFH), s hladinou LDL-cholesterolu >4,0 mmol/l navzdory vysoce
intenzivni hypolipidemické 1é¢bé, 2) v kombinaci s vysoce intenzivni hypolipidemickou terapii u pacientti ve velmi vysokém
kardiovaskularnim riziku s manifestnim kardiovaskularnim onemocnénim (ICHS nebo stav po iCMP vcetné TIA nebo
ICHDK nebo stav po koronarni anebo jinych typech arteridlni revaskularizace), s hladinou LDL-cholesterolu 23,0 mmol/l
navzdory vysoce intenzivni hypolipidemické 1é¢bé.

Efekt terapie evolokumabem musi byt pravidelné hodnocen. Uhrada bude ukonéena pti prokazatelné nespolupraci paci-
enta ¢i net¢innosti 1é¢by spocivajici v nedostate¢ném snizeni LDL-cholesterolu o alespon 40 % ve 24. tydnu terapie pfi sou-
¢asném nedosazeni cilové hodnoty LDL-cholesterolu. Z prostiedki vefejného zdravotniho pojisténi je hrazena maximalné
davka 140 mg 1x za 14 dni.2

Alirokumab 75 mg je hrazen u pacientt adherujicich k dietnim opatfenim i ke stavajici hypolipidemické 1é¢bé: 1) s hete-
rozygotni familiarni hypercholesterolemii nebo 2) s nefamilidrni hypercholesterolemii ¢i smisenou dyslipidemii ve velmi vy-
sokém kardiovaskularnim riziku a s manifestnim aterosklerotickym onemocnénim, u kterych plati pro A) alirokumab 75 mg,
ze jejich stavajici vysoce intenzivni hypolipidemicka lé¢ba nebyla dostate¢né u¢inna pro dosazeni hodnot LDL-cholesterolu
alespon 4,0 mmol/l v ptipadé heterozygotni familidrni hypercholesterolemie nebo alespon 3,0 mmol u nefamiliarni hyper-
cholesterolemie ¢i smisené dyslipidemie; pro B) alirokumab 150 mg, ze maji i pfes stavajici vysoce intenzivni hypolipide-
mickou lé¢bu stale vyrazné zvyseny LDL-cholesterol vyzadujici redukei >60 %, tudiz davka alirokumabu 75 mg by nebyla
dostate¢né G¢inna, nebo ktefii pfes minimalné tfimeési¢ni lé¢bu pomoci davky 75 mg alirokumabu stale nedosahuji cilovych
hodnot LDL-cholesterolu dle platnych doporuc¢enych postupti.

Tato kritéria LDL plati i pro tthradu u pacientd, u kterych je lé¢ba statinem prokazatelné kontraindikovana ¢i netolero-
vana.

Efekt terapie alirokumabem musi byt pravidelné hodnocen. Uhrada alirokumabu bude ukonéena pti prokazatelné nespo-
lupraci pacienta ¢i net¢innosti lé¢by spocivajici v nedosazeni cilovych hodnot LDL-cholesterolu ve 24. tydnu terapie (75 mg),
resp. nedostate¢ném snizeni LDL-cholesterolu o alespon 40 % ve 24. tydnu terapie pti sou¢asném nedosazeni cilové hodnoty
LDL-cholesterolu. Z prostredki verejného zdravotniho pojisténi je hrazena 1 subkutdnni injekce 75 mg 1x za 14 dni, resp.
1 subkutanni injekce 150 mg 1x za 14 dni nebo 2 subkutanni injekce 150 mg 1x za 4 tydny, resp. za mésic.?

Vysoce intenzivni hypolipidemicka terapie je definovana jako terapie maximaélni tolerovanou davkou atorvastatinu nebo
rosuvastatinu, v pfipadé prokazané intolerance obou pak maximalni tolerovanou davkou jednoho jiného statinu, v kombinaci
s dal$im hypolipidemikem jako je ezetimib, v pfipadé statinové intolerance hypolipidemikem v monoterapii, pokud je indi-
kovano. Nevyuziti ezetimibu v ramci stavajici hypolipidemické terapie musi byt zdtivodnéno ve zdravotnické dokumentaci.
Statinova intolerance je definovana jako intolerance alespon dvou po sobé jdoucich statint, kterd vede k jejich vysazeni. In-
tolerance obou statinti musi pak byt prokazana jako astup klinické symptomatologie. V pripadé myalgii/bolesti svalti musi
byt prokazana normalizace CK po jeho vysazeni a opétovny navrat myalgie nebo zvyseni CK po znovunasazeni statinu. Za
statinovou intoleranci nelze povazovat zvyseni CK nepresahujici ¢tyfnasobek hornich mezi bez klinické symptomatologie.>?
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— aktualita z klinickych studii

Inhibitor PCSK9 evolocumab ve studii FOURIER

Studie FOURIER byla mezindrodni (1 242 mist ve 49 zemich), randomizovana klinicka studie, ktera testovala 27 564 pacienttL.
Jednalo se o pacienty ve véku 40-85 let, se zjevnym aterosklerotickym onemocnénim - infarkt myokardu, mrtvice, sympto-
matické onemocnéni perifernich tepen (PAD) s intermitentnimi klaudikacemi a ABI pod 0,85, nebo pacienty, ktef1 jiz pod-
stoupili revaskularizaci nebo amputaci pro ischemii koncetiny. Pacienti museli mit LDL-cholesterol vy$si nez 1,8 mmol/l
nebo non-HDL-cholesterol nad 2,6 mmol/l na 1é¢bé statiny.

Sledovani byli v priméru 2,2 roku. Randomizovani byli v po- Obr. 1: Snizeni LDL-cholesterolu ve studii FOURIER

méru 1 : 1 k 1é¢bé subkutannimi injekcemi evolocumabu
(140 mg kazdé dva tydny nebo 420 mg kazdy mésic) nebo pla-
cebem.

Cilem bylo testovat uc¢innost a bezpe¢nost evolocumabu.
Proto byl za primarni cil zvolen kompozit z: umrti z kardiovas-
kularnich ptic¢in, infarktu myokardu, mrtvice, hospitalizace
pro nestabilni anginu nebo koronarni revaskularizace. Sekun-
darnim cilem bylo sloZené riziko umrti z kardiovaskularnich
pri¢in, infarktu myokardu a mrtvice. Sledovany byly také
akutni koncetinova ischemie, amputace a potfeba urgentni pe-
riferni revaskularizace pro ischemii.

Vychozi primérna hodnota LDL-cholesterolu byla 2,4 mmol/l
(2,1-2,8), ve 48. tydnu studie byl zaznamenan pokles HDL-
cholesterolu u aktivné 1é¢ené vétve o 59 % (95% CI 58-60,
p<0,001), v absolutnich hodnotach slo o 1,45 mmol/l (obr. 1).
Non-HDL-cholesterol byl redukovan o 52 % a apolipoprotein
B 049 % (p<0,001).!

Udalosti primarniho cile byly zaznamenany u 1 344 (9,8 %)
pacientt ve skupiné lé¢ené evolocumabem a u 1 563 (11,3 %)
pacientt na placebu (HR 0,85, 95% CI 0,79-0,92, p<0,001).

Stejné tak sniZzoval evolocumab riziko kompozitniho sekun-
darniho cile, tj. kardiovaskularniho umrti, infarktu myokardu
a mrtvice. Ten byl zaznamenan u 816 (5,9 %) pacientt léce-
nych evolocumabem a 1 013 (7,4 %) pacientl na placebu
(HR 0,8, 95% CI 0,73-0,88, p<0,001).

Mezi skupinami (evolocumab vs. placebo) nebyl zjistén roz-
dil v poétu zavaznych nezadoucich ucinkii nebo nezddoucich
ucinkd, u nichz se predpoklada, ze souviseji se studovanym
pripravkem, a které by vedly k pferuseni studie. Reakce v misté
vpichu byly vzacné, ale byly castéjsi pri 1é¢bé evolocumabem
(2,1 % vs. 1,6 %). Pomér pacientd s nové vzniklym diabetem
se mezi skupinami signifikantné nelisil.
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Obr. 2: SniZeni rizika primarniho kompozitniho cile ve

studii FOURIER
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Studie FOURIER tak prokazala, ze evolocumab pridany k 1é¢bé statiny u pacientts s aterosklerotickym kardiovaskularnim
onemocnénim déle vyznamné snizuje hladinu LDL-cholesterolu a potazmo rizika kardiovaskuldrnich onemocnéni.
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Kapitoly z historie

Astley Paston Cooper
23.8.1768 - 12. 2. 1841

Anglicky lékar a anatom sir Astley Paston Cooper se do historie
svétové mediciny zapsal predevsim jako zru¢ny a uspésny chi-
rurg.

Narodil se v Brooke Hall v hrabstvi Norfolk a byl pokftén
ve zdej$im farnim kostele. Jeho otec, doktor Samuel Cooper
byl duchovnim anglikdnské cirkve, matka Maria Susanna
Bransbyova byla uspésnou spisovatelkou a autorkou nékolika
romant. Ve véku 16 let byl poslan do Londyna, kde ziskaval
prvni medicinské zkusenosti v Nemocnici svatého Tomase
u znamého chirurga Henry Clineho (1750-1827).

Od pocatku svého zdejsiho piisobeni se vénoval predevsim
studiu anatomie a pilné zde navstévoval také prednasky slav-
ného skotského chirurga Johna Huntera (1728-1793), za jehoz
zaka je povazovan. V roce 1789 byl jmenovan demonstratorem
anatomie v londynské Nemocnici svatého Tomase. O dva roky
pozdéji se zde stal asistentem vySe uvedeného profesora Henry
Clineho.

V nasledujicim roce se oZenil a se svou Zenou odjel do Pa-
tize, kde pokracoval v 1ékarskych studiich u znamého fran-
couzského chirurga Jeana Pierra Desaulta (1744-1795) a jeho
kolegy Francoise Choparta (1743-1795). Z Francie jej vSak
brzy vyhnaly nepokoje spojené s Velkou francouzskou revoluci.
Do Anglie se vratil v roce 1792 a zacal prednaset chirurgii. Za
dalsi rok byl jmenovén profesorem anatomie.

V roce 1800 byl po smrti svého stryce Williama Coopera
jmenovan chirurgem v Nemocnici svatého Guye v Londyné.
O dva roky pozdéji jiz byl vyznamenan prestizni Copleyho me-
daili po predneseni svych dvou sdéleni na zasedani Kralovské
spolecnosti v Londyné. V roce 1805 pak byl zvolen ¢lenem této
védecké spolecnosti. Ve stejném roce se aktivné podilel na za-
lozeni londynské Lékarské a chirurgické spole¢nosti.

V tomto obdobi se profesor Astley Paston Cooper zajimal
o pokusy na zvifatech a vénoval se pfedev$im srovnavaci ana-
tomii. Byl rovnéz v tzkém kontaktu s tzv. resurrectionisty
(unosci nebo zlodéji lidskych tél). Ti byli v této dobé prakticky
jedinymi dodavateli mrtvol pro pitvy. V letech 1804-1807 také
napsal své slavné prace vénované chirurgické lécbé kyly.

V roce 1813 byl jmenovan profesorem srovnavaci anatomie
na Royal College of Surgeon, kde tzce spolupracoval se slav-
nym profesorem sirem Everard Homem (1756-1832). M¢l
rovnéz velmi vynosnou soukromou lékafskou praxi (v té dobé
jeho ro¢ni ptijmy ¢inily 21 000 liber $terlinki). Jiz po dvou le-
tech se vSak mista profesora vzdal pro zna¢nou administrativni
naroc¢nost. Jen velmi obtizné stihal prednasky z anatomie a chi-
rurgie v Nemocnici svatého Tomas$e a oSetfovani velkého
mnozstvi soukromych pacienti.

K zajimavostem spojenym s jeho jménem jisté patii, Ze
v roce 1815 poslal nékolik svych asistentt do belgického Bru-
selu, aby zde pomahali oSetfovat vojdky ranéné v bitvé u Wa-

terloo. V roce 1817 provedl své slavné podvazani bfi$ni aorty
ptianeurysmatu. O tfi roky pozdéji (v roce 1820) odstranil in-
fikovanou mazovou cystu z hlavy tehdejsiho britského krale Ji-
#iho IV. (1762-1830).

Za $est mésict nato obdrzel titul baroneta, jenz vzhledem
k tomu, Ze nemél zadného syna, mél zdédit jeho synovec
a adoptivni syn Astley Cooper. V dalich letech pak vykonaval
funkci osobniho lékate nejen vyse uvedeného britského kréle
Jifiho IV,, ale i jeho ndstupct na trinu - kréle Viléma IV.
(1765-1837) a kralovny Viktorie (1819-1901).

Na pocatku roku 1825 ze zdravotnich diivodt ukonil svou
prednagkovou ¢innost v Nemocnici svatého Tomase, ale na-
sledné byl pozadan feditelstvim Nemocnice svatého Guye, aby
ztidil 1ékat'skou skolu v jejich nemocnici, s ¢imz souhlasil. Na-
sledné zde pusobil jen obcas jako chirurg-poradce u zvlasté za-
vaznych a komplikovanych ptipadi, nebot byl velmi zane-
prazdnén svou védeckou a publika¢ni ¢innosti.

K zajimavostem jisté patfi, Ze jednim z jeho zaka byl slavny
britsky basnik John Keats (1795-1821). Ten pozdéji studoval
medicinu na lékatské skole v Nemocnici svatého Guye a v roce
1816 obdrzel licenci k provozovani lékatského povolani. Tomu
se ale vénoval pouhy rok, protoze jiz v roce 1817 vysla jeho
prvni sbirka basni a nadale se rozhodl vénovat zbytek svého zi-
vota poezii (zemfel vSak velmi brzy - jiz v roce 1821 - na tu-
berkuldzu). Své medicinské vzdélani potvrdil dokonalym od-
bornym popisem smrtelnych priznaki své choroby. Dodnes se
peclivé uchovavaji jeho poznamky z prednasek profesora
Astley Pastona Coopera.

Profesor Astley Paston Cooper se proslavil pfedevsim v obo-
rech otologie, cévni chirurgie a anatomie. Byl netinavny a ori-
ginalni anatom. Jako prvni experimentalné demonstroval pod-
vazani krénich tepen u pokusnych pst a navrhl lééeni
aneurysmat pomoci podvazani tepen. Jeho jméno dodnes
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nesou nékteré anatomické struktury — napt. Cooperova fascie,
Coopertv stydky vaz, Cooperovy pruhy a vlaknita struktura
v ulnarnich vazech ¢i Cooperovy hrudni vazy.

A po Siru Astley Paston Cooperovi byly pojmenovany rov-
néz nékteré nové nemoci — mj. Cooperovo varle, Cooperova
nemoc (nezhoubné cysty v prsech), Cooperova kyla (retrope-
ritonealni kyla) nebo Cooperova neuralgie. V roce 1800 napsal
mj. dva ¢lanky, v nichz se zabyval souvislostmi perforace us-
nich bubinku a poskozeni Eustachovy trubice s moznou hlu-
chotou, vyrovnavanim us$niho tlaku a pfipadnym obnovenim
sluchu. Dodejme rovnéz, ze to byl pravé profesor Cooper, kdo
v roce 1832 popsal brzlik.

Profesor Cooper nebyl prilis plodny autor, ale véechny jeho
publikace nesou punc nejvyssi kvality a jsou vysledkem jeho
osobnich znalosti, pozorovani, experimentt, vysledki pitev
a dlouholeté praxe. Z jeho tiskem vydanych praci pfipomenme
alespon ty nejznaméjsi — Anatomie a chirurgickd lécba kyly
(1804-1807), Dislokace zlomenin (1822), Predndsky o chirurgii
(1824-1827), Ilustrace onemocnéni prsu (1829), Anatomie stitné
Zldzy (1832), Anatomie prsu (1840) aj. Rada jeho pozoruhod-
nych zjisténi byla publikovana také v Chirurgickych esejich, jez
vydaval spole¢né se svym znamym kolegou — Benjaminem
Traversem.

O profesoru Cooperovi piSe velmi zajimavé také znamy brit-
sky spisovatel Richard Gordon ve své knize nazvané Podivu-
hodné déjiny lékastvi. Dejme mu tedy slovo: ,,Sir Astley Paston
Cooper z nemocnice sv. Guye byl zndm svou zdvorilosti. Rocné
mu prindsela prijem 15 tisic liber a 600 liber jeho majordomovi,
ktery ¢achroval s predbihdnim v nabité cekdrné. Tehdy jste mohli
tispésnost chirurga odhadnout podle délky fronty cekajicich po-
vozil.

Kdyz v roce 1820 vyoperoval Astley Cooper krdli Jifimu IV.
tukovou cystu na hlavé, stalo se povyseni do baronského stavu
od té doby standardnim honordtem za chirurgicky zdsah do krd-

lovského téla. (Obraz podle této uddlosti namaloval anglicky
malit Thomas Lawrence, 1769-1830). Pravidelné kazdy den
rano dvé hodiny pred snidani (¢aj a dva teplé rohliky) se Sir
Astley cvicil v pitevné na mrtvych télech. Protivné smlouval se
spekulanty s mrtvymi tély, ktefi pozadovali az osm guineji za
mrtvolu, ackoliv ve Francii byla k mdni za sedm Silinkl.

U prilezitosti zaseddni Vyboru pro anatomii v dubnu 1828
pronesl sir Astley se zdvofilosti sobé viastni k clentum parlamentu:
LV celém Sirém svété nezndam nikoho, kdo by se mi nemohl v pi-
tevné dostat pod niiz*. Véru mrazivé pomysleni! Skoro tak hrozné
jako strach o poslanecké kreslo. Bohatou praxi sira Astleye zdédil
sir Benjamin Collins Brodie (1783-1862), chirurg z Nemocnice
sv. Jiti v Hyde Park Corner (jez byla asem prestavéna na vy-
hodné polozeny hotel).“

V letech 1827 a 1836 sir Astley Paston Cooper vykonaval
funkci prezidenta Royal College of Surgeons a v roce 1830 byl
zvolen viceprezidentem Kréalovské spole¢nosti. Pfipomenme
také, ze jiz o 9 let dfive (v roce 1821) byl zvolen zahrani¢nim
¢lenem Kralovské §védské akademie véd.

Bydlel v domé zvaném Gadebridge na trzi§ti ve mésté
Hemel Hempstead. Mél rad klidné prosttedi a osobné uspésné
lobboval za to, aby hlavni Zelezni¢ni trat z Londyna do Bir-
minghamu byla postavena na jih od mésta. Diky tomu ziistali
obyvatelé mésta Hemel Hempstead bez Zelezni¢ni stanice.
Pfesto dnes Cooperovo jméno nese v tomto mésté jedna ulice
a také jedna $kola.

Sir Astley Paston Cooper byl za svého Zivota velmi popu-
larni a kromé jiz zminénych britskych panovniku 1é¢il i mnoho
dalsich zndmych osobnosti. Zemfel v Londyné v roce 1841 ve
véku 73 let a podle svého prani byl pohiben pod kapli londyn-
ské Nemocnice svatého Guye. Jeho socha vytvorend sochafem
Edwardem Hodgesem Bailym byla postavena ve znamé kate-
drale svatého Pavla v Londyné.

Mgr. Josef Svejnoha
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upoutavka
Ceska spole¢nost télovychovného lékaistvi porada
+ 5POL .
&2\, vednech 1.-3.listopadu 2018
5 ; v prostorach Spolecenského domu Casino
% » v Marianskych Laznich vyro¢ni konferenci s tématem
2 3
.l-c'\& é_v'
Oungwo ™

Neuropsychiatrie a pohyb

Program zahrne $iroké spektrum témat od psychologické intervence ve sportu, otazek kardiorespira¢ni zdatnosti,
ulohy sportu v prevenci a terapii vybranych onemocnéni a zavislosti po problematiku vyzivy ad. Soucasti konference
bude nékolik praktickych workshopt (preventivni vysetieni sportovct, EKG, tensiomyografie, prakticka ultraso-

nografie).

Predsedou organiza¢niho vyboru je doc. MUDr. Martin Matoulek, Ph.D., praktickym organizatorem spolecnost
AMCA. Nakladatelstvi GEUM je medialnim partnerem této akce.

Bliz$i informace k ti¢asti i programu naleznete na: http://konference.cstl.cz
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aktualita z klinickych studii

Metaanalyza studii prokazuje vysokou miru ucinnosti
MPFF pro ovlivnéni symptoma CVD

Uziti rtiznych venoaktivnich 1é¢iv je dnes jiz standardni soucasti konzervativni 1é¢by chronického Zilntho onemocnéni (CVD)
dolnich koncetin, a to jak v kombinaci s kompresni terapii, nebo samostatné, pokud je kompresni 1é¢ba kontraindikovana ¢i
neni snasena.’>*

MPEF je venoaktivni 1ék, obsahujici 90 % mikronizovaného diosminu a 10 % ostatnich aktivnich flavonoidi (diosmetin,
hesperidin, linarin, isorhoifolin), u nas je zndm pod komer¢nim ndzvem Detralex. Jeho ptisobeni je komplexni, zvy$uje Zilni
tonus, md pfimy stimula¢ni t¢inek na kontrakci lymfatickych cév, zlep$uje mikrolymfatickou drenaz (vyznamné zmensuje
pramér lymfatickych kapilar, sniZuje intralymfaticky tlak, zvySuje pocet funk¢nich lymfatickych cév). MPFF chrani mikro-
cirkulaci snizovanim leukocytarni aktivace a inhibici exprese adheznich endotelialnich molekul.!>?

Zajimavé vysledky pravé s timto lékem prinesla metaanalyza klinickych studii, kterd zkoumala efektivitu mikronizované
purifikované flavonoidni frakce (MPFF) na ovlivnéni symptomtt CVD a kvality zivota pacientt s CVD a vendznim otokem.
Cilem bylo mj. déle podpofit ditkazy vysoké trovné, které vedly k jeho zatazeni do guidelines pro 1é¢bu CVD. Autoti meta-
analyzy, profesor Kakkos a Nicolaides, identifikovali v databazich MEDLINE, Scopus a Cochrane sedm klinickych studii,
které sledovaly 1é¢bu MPFF u celkem 1 692 pacientti s CVD. Efektivita MPFF byla vyjadfena v podobé relativniho rizika
(risk ratio, RR) nebo standardized mean difference (SMD) s 95% intervalem spolehlivosti (CI). Pro kontrolu kvality vysledka
byl uzit systém GRADE.!

V kvalitativni analyze MPFF signifikantné zlepsil ptiznaky
na dolnich koncetindch spojené s CVD, tedy bolest, pocit téz-
kych nohou, otok, krece, parestezie, pocit paleni a svédéni

Tab. 1: Ovlivnéni bolesti v jednotlivych zafazenych stu-

a funkéni diskomfort, z¢ervenani a zmény na kiizi oproti pla-
cebu. Prokazano bylo také zlep$eni kvality Zivota.!

V kvantitativni analyze prokazala MPFF oproti placebu sig-
nifikantné sniZeni bolesti nohou (SMD -0,25, 95 % CI -0,38 az
-0,11, resp. RR 0,53, p=0,0001), pocitu tihy (SMD -0,8, resp.
RR 0,35, p<0,00001), pocitu otoku (SMD -0,99, resp. RR 0,39,
p<0,00001), kie¢i (SMD -0,46, resp. RR 0,51, p=0,02), pares-
tezie (RR 0,45, p=0,03), pocitu paleni (SMD -0,46) a funk¢-
niho diskomfortu (SMD -0,87, resp. RR 0,41). Pti objektivnim
hodnoceni otoku koncetiny prokazal MPFF redukci obvodu

kotniku (SMD -0,59). Také z¢ervenani nohou bylo signifikantné redukovano pti 1é¢bé MPFF (SMD -0,32, resp. RR 0,5,
p=0,03) a prokdzano bylo i zlep§eni zmén na kazi (RR 0,18, p=0,0003). Zleps$eni kvality zivota (SMD -0,21) i symptomii bylo
v souladu s hodnocenim oSettujicich 1ékart (RR 0,28, p<0,00001).!

Autori metaanalyzy tak mohli oznacit MPFF jako jednoznaéné efektivni pro zlep$eni symptomit CVD na dolnich koncde-

tindch, otoku i kvality Zivota pacientt s CVD.!

Soucdasné metaanalyza ukdzala nizké NNT (,,pocet nutny k 1é6¢bé€”), coz svéd¢i pro vysokou ekonomickou efektivitu 1é¢by
(pocit tthy NNT 2, pocit otoku NNT 3,1, funkéni diskomfort NNT 3, parestezie NNT 3,5, bolest nohou NNT 4,2 a krede

NNT 4,8).!
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