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S povdékem pfijimam nabidku redakce ¢asopisu Vnitini
Iékafstvi reagovat na kazuistiku predlozenou sloven-
skymi kolegy, a to pfedné z divodli moznosti ozfej-
mit Sirsi 1ékarské vefejnosti patofyziologické minimum
hemokoagula¢nich selhdni po ustknuti exotickymi hady
a logistickou osu feseni obdobnych vzécnych intoxikaci.

Hadim jedem indukovana koagulopatie (Venom-In-
duced Consumption Coagulopathy - VICC) je vzhledem
k chovanym druhim hadi v nasich podminkdach nej¢as-
t&jsim systémovym projevem intoxikace po ustknuti exo-
tickymi jedovatymi hady. Od roku 1999 bylo v Toxikolo-
gickém centru (TC) Kliniky anesteziologie, resuscitace
a intenzivni mediciny 1. LF UK a VFN v Praze konzulto-
vano nebo hospitalizovano 107 pacientl ustknuti exotic-
kym jedovatymi hady s 36 projevy systémové intoxikace,
ztoho 25 pacientl s projevy VICC. Terapie antisérem byla
provedena u 5 z nich. Vhodné je také pfipomenout, ze ne
kazdé ustknuti hadem je spojeno s intoxikaci. Ve shodé
s literdrnimi Udaji a dle analyzy TC se u témér 20 % pfi-
padu jednd pouze o tzv. dry-bite; had po zakusu nevy-
pusti do rany jed.

Popsany piipad je ilustrativni ukazkou klasického pri-
béhu VICC po ustknuti hadem (chfestysovec bélorety —
Trimeresurus albolabris, recentné Cryptelytrops albolabris),
ktery sice slozenim a mnozstvim svého jedu neni fazen
mezi vysoce nebezpecné, nicméné i v téchto pripadech
dochédzi k zdvazné poruse hemostazy. Ta mUze Ustit az do
hemoragii v¢etné orgénovych, ohrozujicich pacienta na
Zivoté, amd v zemich vyskytu i nezanedbatelnou mortalitu.

Hemokoagulac¢né aktivni slozky se vyskytuji u vét-
siny zmijovitych hadl (Viperidae), kromé zmiji evrop-
skych, a to jak u chiestysu (Crotalinae), tak u zmiji (Vipe-
rinae). Jedy zmijovitych hadu jsou enzymatického typu,
tj. prevazna vétsina aktivnich slozek je tvorena toxic-
kymi enzymy. Tyto soucasti jedu ovliviiuji mj. v rlizné
intenzité viechny zdkladni slozky hemokoagula¢niho
systému - plazmaticky koagula¢ni systém (PKS), krevni
desticky i endotel. Navic obsahuji v rdzné intenzité tzv.
hemoraginy, slozky zplsobujici dezintegraci a posko-
zeni cévni tkané, endotelu i subendotelia, projevujici se
klinicky pfedevsim v kapildrni oblasti.

Slozky jedu ovliviiuji hemokoagulaci ve smyslu pozitiv-
nim i negativnim. Prokoagula¢né pUsobi na PKS predné

enzymy konvertujici fibrinogen na fibrin pfimym odsté-
penim fibrinopeptidll (trombin-like fibrinogen konverzni
enzymy) a slozky aktivujici protrombin nebo jej ménici
na aktivni, komplexem antitrombin/heparin neinhibova-
telné izoenzymy (meizotrombin), a dale aktivatory FV, FIX,
FX. Antikoagulacné se, krom nevyznamné aktivace pro-
teinu C, uplatiuje predevsim fibrino(geno)lyza, a to jak
primarni, tak dana zvysenim plazminové aktivity. Vysled-
kem je defibrinace s vysokou tvorbou fibrin degradacnich
produktli (FDP), vétsinou véetné D-dimer0 (D-dim) [1-3].

Krevni desticky mohou byt slozkami jedu aktivo-
vany nebo inhibovany. V pfipadé inhibice se vétsinou,
zvlasté v pocatecnich fazich intoxikace, neprojevuje
jejich deficit [1,2].

Endotel a subendotelium jsou atakovény predevsim
destrukénim plsobenim hemoragin(, ale i pdsobenim
dalsich slozek jedu.

Vysledkem je komplexni a slozitd porucha hemostazy
konzumpc¢niho typu, nejvhodnéji oznacovana jako VICC
[4,5]. Mnohdy byva zjednodusené slucovana s disemi-
novanou intravaskuldrni koagulaci (Disseminated Intra-
vascular Coagulation - DIC), nicméné se od klasické DIC
lisi v fadé ohled(. Predné, zavazna aktivace PKS zpU-
sobena trombinovymi izoenzymy neni inhibovatelna
komplexem AT/heparin, stejné jako plsobeni tzv. trom-
bin-like fibrinogen konverznich enzyma. Vznikla hy-
pofibrinogenemie neni pouze konzumpc¢niho typu, ale
je z¢asti zplsobena i primarni fibrinogenolyzou. Krevni
desticky nebyvaji pfi procesu konverze fibrinogenu
(FBG) aktivovany tak, jak je tomu pii generalizaci trom-
binové aktivity u DIC. Navic, jejich agregabilita byva sloz-
kami jedu inhibovana. Totéz plati i o aktivité AT, ktery se
ve vétsiné pfipadu inhibice trombinové aktivity nemuze
ucastnit.

Rozvoj VICC je oproti jinym systémovym projevim in-
toxikace hadimi jedy relativné pomaly. V laboratornim
nalezu se mize projevit az s odstupem nékolika hodin.
Prvni zndmkou rozvoje koagulacni poruchy je mnohdy
nevyrazny pokles hladiny FBG. Citlivéjsim ¢asnym mar-
kerem byvaji vysoké hodnoty D-dim, zfetelné jesté pred
vyznamnéjsim poklesem FBG. Koagulacni porucha se
dale laboratorné vyviji prodluzovanim koagula¢nich ¢ast,
protrombinového ¢asu (Prothrombin Time - PT) a aktivo-
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vaného parcialniho tromboplastinového casu (Activa-
ted Parcial Tromboplastine Time — APTT) a je samoziejmé
prokazatelna i tromboelastografii. Porucha, pokud se
rozvine, kulminuje laboratorné v fadu az desitek hodin
hypofibrinogenemii az afibrinogenemii s prodlouze-
nymi nebo neméfitelnymi koagula¢nimi casy. Pfi tomto
nalezu mohou byt pocty krevnich desticek a aktivity AT
v normé, nebo pouze lehce snizeny.

Klinicky se defibrinace v ¢asnych stadiich nemusi
nutné projevit zvysenou krvacivosti intaktnich tkani,
nicméné trvani poruchy je zivot ohrozujici stav s hrozi-
cimi zavaznymi organovymi hemoragiemi [1,6]. Perzis-
tujici VICC predisponuje i ke vzniku oligoanurického se-
Ihani ledvin, ev. v téZkych pfipadech i multiorgdnového
selhani, mj. za spolutiasti tvorby mikotrotromboz.

Hlavni roli ve findIni terapii VICC hraje pfislusné, vét-
Sinou polyvalentni antisérum. K neutralizaci jedu je
mnohdy nutné podat jej ve vyssich, nebo opakova-
nych davkach pro nizkou antigenitu nékterych koagu-
laci ovliviujicich slozek.

Samotnd substitucni Ié¢ba FBG bez neutralizace jedu
je téméf nelcinna a neni doporucovana. Podany FBG je
nadale konzumovdn a destruovan. Vysledkem je pouze
zvySovani hladin FDP, ev. zvyseni tvorby (mikro)trom-
b6z, pricemz hypofibrinogenemie nebyvad zdsadné
ovlivnéna [2].

Nicméné, pretrvavajici afibrinogenemie zvysuje riziko
zavaznych hemoragii. Jistou alternativni moznosti v krajni
situaci a pfi klinickych projevech krvaceni mlze byt
podani cerstvé zmrazené plazmy (CMP), obsahujici kromé
FBG dalsi koagula¢ni a inhibi¢ni slozky ve fyziologickém
poméru. Touto substitu¢ni terapii s velmi omezenym
a kratkodobym ucinem je vsak mozno preklenout ¢as do
doby neutralizace jedu antisérem [2,7].

Heparin v akutni fazi intoxikace neovlivni pozitivné
jeji pribéh a pro nebezpeti zvysené krvécivosti neni
jeho podani doporucovano [2].

Toxikologické centrum bylo ustaveno v roce 1993 se
schvalenim MZ CR jako konzulta¢ni a lé¢ebné misto
k feseni pfipadl intoxikace zZivocisnymi toxiny, prede-
vsim po ustknuti jedovatymi hady.

Napl# ginnosti TC pro CR:

= stanovit konzulta¢né pravdépodobnost vyvoje into-

xikace po zranéni jedovatym zivoc¢ichem

doporucit primarnimu zdravotnickému zafizeni (ZZ)

vhodna vysetieni ke zjisténi pfitomnosti systémo-

vého postizeni a ptipadné nutné symptomatické za-

jisténi pacienta

= v pfipadé intoxikace hospitalizovat pacienta a zajistit
jeho terapii véetné l1é¢by antisérem z depa VFN nebo
jeho urgentnim dovozem, je-li dostupné v EU

V pfipadé potreby TC provadi konzultace i pro ZZ ve
Slovenské republice. Je-li indikovana lé¢ba antisérem,
doporu¢i mozna mista jeho ziskani. Omezené spekt-
rum antisér je sice ulozeno na Toxikologickém infor-

macnim stfedisku (TIS) Kliniky pracovniho lékafstvi
1. LF UK a VFN v Praze, ta vsak nemohou byt do SR po-
skytnuta pro absenci dohody, jejiz vznik vSak mize byt
slovenskou stranou v budoucnu iniciovén.

Prakticky vSechna potifebnd antiséra je mozno ziskat
z jinych evropskych center (SRN, Svédsko, Svycarsko,
Velka Britanie), nejcastéji via Giftnotruf Muenchen, Klini-
kum Rechts der Isar, http://www.toxinfo.med.tum.de/.
Vétsina v Evropé dostupnych antisér ma vsak proslou
exspiracni lhatu. Tento fakt, spolu s legislativni restrikci
moznosti dovozu antisér do CR, stavi budoucnost lé¢by
Jlege artis” intoxikaci jedem exotickych hadid do nejisté
polohy.

Logisticka osa feSeni stavu po ustknuti

jedovatym hadem

= postizeny navstivi ZZ nebo kontaktuje Zdravotnic-
kou zachrannou sluzbu (ZZS)

= 77 (ZZS) konzultuje situaci stejné jako u jinych
méné obvyklych intoxikaci s TIS (+420 224 919 293,
+420 224 915 402) nebo pfimosTC(+420 224 963 355);
predmétem primérniho sdéleni by méla byt infor-
mace obsahujici druhové nebo alespori rodové
jméno hada, ¢as ustknuti a momentalni klinicky stav
pacienta

= TC doporuci dalsi postup, potiebna vysetieni ke sta-
noveni diagndzy a vhodné zajisténi pacienta; v in-
dikovanych piipadech pti systémové intoxikaci na-
bidne hospitalizaci pacienta v TC
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