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Angioedém indukovany inhibitory enzymu
konvertujiciho angiotenzin: epidemiologie,
patogeneze a lécba
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Souhrn

Angioedém indukovany inhibitory enzymu konvertujiciho angiotenzin (ACEI) se vyskytuje asi u 0,1-0,7 % jejich uzi-
vatell. Vzhledem k tomu, Ze je velmi ¢asto lokalizovan v oblasti hlavy a krku, jednd se tak o pomérné zavazny neza-
douci ucinek. Za hlavni mediator angioedému je u této diagnézy povazovan bradykinin. V soucasnosti neni k dis-
pozici zadna specifickd 1é¢ba téchto otokl. Zkousena jsou Iéciva uzivana k 1é¢bé hereditarni formy angioedému, ale
zatim nejsou k dispozici zadné studie, které by jejich ucinnost v této indikaci jednoznacné ovérily. U pacientl uziva-
jicich ACEI je vzdy nutné |ék vysadit, ale musime pocitat s moznosti opakovani otok(l i po tomto opatieni.
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Angiotensin-converting enzyme inhibitor-induced angioedema:
epidemiology, pathogenesis and management

Summary

Angiotensin-converting enzyme-induced angioedema occurs in 0.1-0.7 % of recipients. Swelling often affects
head and neck and makes it an extremely dangerous adverse effect. Bradykinin is considered to be the main medi-
ator of edema in these cases. There is currently no specific treatment for angioedema of this etiology. Drugs used
for treatment of attacks in hereditary angioedema with C1 inhibitor deficiency are tried also in this indication, but
there are currently no clinical studies available supporting their effectiveness. Patients using angiotensin-conver-
ting enzyme inhibitors with angioedemas of unknown etiology must discontinue using this drug. Swelling epi-

sodes may appear even after this arrangement.
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Uvod

Peptidy piibuzné dnesnim modernim inhibitordm enzymu
konvertujiciho angiotenzin (ACEIl) byly poprvé naleze-
ny v jedu jihoamerického zmijovitého hada s ¢eskym
nazvem kiovinal Zararaka (Bothrops jararaca). Tento
objev ved| k vyvinuti prvniho ACEI kaptoprilu, ktery byl
v roce 1981 schvalen FDA (Food and Drug Administra-
tion) k [é¢bé hypertenze [1]. V soucasné dobé se jedna
o klicové léky indikované nejen k 1é¢bé arterialni hyper-
tenze, ale pouzivaji se napf. také u pacientl s chronic-
kym srde¢nim selhanim, po infarktu myokardu ¢i s one-
mocnénim ledvin [1,2]. Az 20 % pacientd vsak ACEI
z rGznych divodl netoleruje. Ackoli jednoznacné nej-
castéjSim projevem této intolerance byva drazdivy
kasel, angioedém predstavuje podstatné zévaznéjsi ne-
zadouci reakci, ktera mlize pacienta i ohrozit na Zivoté
[2,31.

Angioedém je definovan jako prechodny, ohraniceny
a nesvédivy otok klze a sliznic zpUsobeny prestupem
intravaskularni tekutiny pres cévni sténu v hlubsich vrs-
tvach dermis, podkozi a submukéze [4,5]. V fadé piipadu
byva doprovazen kopfivkou. Nealergicky angioedém
bez kopfivky vsak predstavuje samostatnou hetero-
genni skupinu onemocnéni, jejiz klasifikaci navrhla v roce
2014 Hereditary angioedema Working Group (HAWK).
Angioedém indukovany ACEI je v rdmci této klasifikace
fazen mezi angioedémy ziskané (schéma) [4,5].

Patogeneze angioedému vyvolanych ACEI

Za hlavni mediator angioedéma zpUsobenych uzivanim
ACEIl v soucasnosti povazujeme bradykinin [6]. Nonapep-
tid bradykinin vznika z vysokomolekularniho kininogenu
pusobenim enzymu kalikreinu [7]. Vazbou na bradykini-
nové receptory B2 na povrchu endotelii zptsobuje zvy-
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senou mikrovaskularni permeabilitu a vazodilataci. Z hle-
diska patogeneze angioedému indukovaného ACEI
(Angiotensin-Converting Enzyme Inhibitor-Associated
AngioEdema — ACEI-AAE) je dulezitd degradace bradyki-
ninu, na niz se podili skupina enzymt oznacovanych jako
kininazy. Jejich nejvyznamnéjsim predstavitelem je pravé
enzym konvertujici angiotenzin (angiotensin converting
enzyme — ACE). Kromé toho mezi né patfi i aminopepti-
daza P, karboxypeptidaza N, neutrélni endopeptidaza (ne-
prilysin) a dipeptidylpeptidaza IV [8,9]. Bylo prokézano, ze
pacienti uzivajici ACEI, ktefi trpi angioedémy, maji zpoma-
lenou degradaci bradykininu. Pficinou je pravdépodobné
snizena hladina nebo porusena funkce ostatnich kininaz
[6].

Epidemiologie

Angioedém indukovany ACEI je relativné vzacny neza-
douci Uc¢inek popisovany asi u 0,1-0,7 % jejich uzivatell
[9,10]. Napf. ve studii OCTAVE ¢inilo vypocitané riziko
angioedému u pacientl 1écenych enalaprilem 0,68 %,
ve studii HOPE u uzivatelG ramiprilu 0,4 % a podobny
byl i vysledek ve skupiné pacientd lé¢enych ramipri-
lem ve studii ONTARGET (0,3 %) [9,11-13]. Afroame-
rickd populace ma asi 4,5krat vyssi riziko vzniku ACEI-
-AAE oproti populaci bilé [14]. Mezi dalsi mozné rizikové
faktory patfi pfedchozi vyskyt angioedémi a anam-
néza kasle vyvolaného ACEI, vék vyssi nez 65 let, zenské
pohlavi, uzivani nesteroidnich antiflogistik (NonSte-
roidal Anti-Inflammatory Drugs — NSAID), koufeni a po-
lindza [9,10,15]. ACEI jsou kontraindikovany u pacient
s deficitem C1 inhibitoru. Ti jsou totiz v dlisledku nad-
produkce bradykininu jiz primarné ohrozeni vznikem

angioedém( a porucha jeho odbouravani navozena
ACEI riziko otokd vyznamné zvysuje [9]. U pacientd
po transplantaci ledvin a srdce |é¢enych imunosupre-
sivné inhibitory mTOR (mammalian target of rapamy-
cin) bylo také popsano vyssi riziko vzniku ACEI-AAE [9].
Pravdépodobné vlivem imunosupresiv totiz dochazi
u transplantovanych pacientl ke snizeni koncentrace
a aktivity dipeptidylpeptidazy IV, ktera se také podili na
odbouravani bradykininu [14]. Z tohoto hlediska je za-
jimavé riziko vzniku angioedému u diabetikd Ié¢enych
inhibitory dipeptidyldipeptidazy IV (gliptiny, napf. sita-
gliptin). Pfesny vyskyt angioedém v této skupiné pa-
cientll zatim neni zndm, ale jejich soucasné podavani
s ACEl vyznamné riziko vzniku ACEI-AAE zvysuje [6,9].
Oproti tomu obecné u diabetikll uzivajicich ACEl je
riziko vzniku angioedému snizené [6].

Klinicky obraz

Angioedém zpuUsobeny ACEl byva bledy, nesvédivy
a neni doprovazen kopfivkou. Nejcastéji postihuje oblast
hlavy a krku, konkrétné oblicej, rty, jazyk a horni cesty dy-
chaci. Popisovany jsou vsak i pfipady edém stfevni sliz-
nice, které se zpravidla manifestuji bolesti bficha a zvrace-
nim. Pfiznaky stfevniho postizeni jsou velmi nespecifické,
a proto se ve vétsiné pripadud na tuto diagnézu nepomysli
[9]. Zatimco alergické otoky zpravidla vznikaji i odeznivaji
velmi rychle, rozvoj angioedém indukovanych ACEI byva
pozvolnéjsi a vrcholu dosahuji obvykle v pribéhu néko-
lika hodin. Také jejich Ustup je pomalejsi a trva zpravidla
24-72 hod, nékdy i déle (graf) [9,16]. Ackoli samotny otok
vymizi i bez vysazeni ACEl, jejich frekvence a zdvaznost
ma pfi dalsim uzivani tendenci se zvysovat [9]. Otoky

Schéma. Klasifikace nealergickych angioedémii bez kopfivky dle HAWK. Upraveno podle [5]
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deficit normalni deficit lé¢ba ACEI bez jasné
C1 inhibitoru C1 inhibitor C1 inhibitoru priciny
v v v v v v v
mutace v genu pricina mutace v genu negativni RA bez reaguje nereaguje
pro C1 inhibitor neznama* pro faktor Xl zacatek po jiné priciny na na
40. roce véku antihistaminika antihistaminika
v v v v v v v
hereditarni hereditarni hereditarni ziskany ACEl indukova- idiopaticky idiopaticky
angioedém angioedém angioedém angioedém ny angioedém  histaminergni  nonhistaminer-
s deficitem nezndmého s mutaci s deficitem angioedém gni angioedém
C1 inhibitoru plvodu faktoru Xl C1 inhibitoru
(C1-INH-HAE) (U-HAE)* (FXII-HAE) (C1-INH-AAE) (ACEI-AAE) (IH-AAE) (InH-AAE)

RA - rodinnd anamnéza

* Pozn. autora: V roce 2017 byly u nékterych pacientl s hereditarnim angioedémem, plivodné klasifikovanym jako U-HAE, popsany mutace v genu
pro angiopoetin 1 a plazminogen [30,31].
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se zpravidla zacinaji objevovat v prvnich tydnech po
zahajeni |é¢by ACEI, ale byly popsany pfipady, v nichz
k prvni manifestaci doslo az po 23 letech jejich uzivani
nebo poté, co byl ACEl po kratkodobém preruseni opét
nasazen [6].

Diagnostika

Neexistuje zadny specificky test urc¢eny k diagnostice
ACEI-AAE. Diagnéza vychdazi z anamnézy uzivani ACEI
a vylouceni ostatnich moznych pficin angioedému [5].
Definitivnim potvrzenim diagndzy je Ustup potizi po
vysazeni ACEI [9].

Z divodu diferenciélni diagnostiky by méla byt u pa-
cientll s angioedémy vysetiena hladina C4 slozky kom-
plementu a sérové tryptazy. U ACEI-AAE jsou oba tyto
parametry v mezich normy. Oproti tomu nizkd koncen-
trace C4 slozky komplementu zpravidla doprovazi de-
ficit C1 inhibitoru, ktery jednou z vzacnéjsich pficin
angioedém( a muize byt vrozeny (C1-INH-HAE) nebo
ziskany (C1-INH-AAE). Jednozna¢nym ddvodem k vy-
Setfeni tohoto parametru je tedy anamnéza rodinného
vyskytu angioedému a pfitomnost onemocnéni, které
predisponuje k ziskanému deficitu C1 inhibitoru, jako je
lymfoproliferativni onemocnéni (monoklonalni gama-
patie nebo lymfom) nebo jina malignita [9,18]. V Ceské
republice je bézné dostupné i vysetieni koncentrace
a funkce C1 inhibitoru, které Ize provést soucasné s od-
bérem C4 slozky komplementu. Funkce C1 inhibitoru
< 50 % spolecné se snizenou, normalni nebo v nékte-

Graf. Trvani a prabéh angioedémii rizné etiologie.
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rych pfipadech i zvySenou koncentraci C1 inhibitoru
pak diagnézu deficitu C1 inhibitoru potvrzuje.

Tryptéza je naopak mediatorem alergické reakce a je
uvolfovana ze zirnych bunék po expozici alergenu.
Oproti jinym mediatorlim, jako je napt. histamin, ma
delsi biologicky polocas a maxima jsou zjistovana 15 min
az 3 hod od zacétku alergické reakce. Odbér k jejimu vy-
Setfeni by tedy mél byt proveden co nejcasnéji od za-
¢atku pfiznakl. Kromé hladiny sérové tryptazy mérené
v atace by nasledné s odstupem alespon 24 hod po ode-
znéni pfiznakl méla byt vysetiena tryptaza bazélni, jejiz
zvysené hodnoty jsou typické pro systémovou mastocy-
tézu [19]. Vy3e uvedena vysetieni viak v Ceské republice
zpravidla nejsou provadéna statim, a tak jejich vysledky
slouzi k presnéjsimu urceni diagnézy az po zaléceni
vlastniho otoku.

Samostatnou kapitolou v diagnostice ACEI-AAE je vy-
Setfeni pfi podezieni na otok v abdominalni lokalizaci.
Zde je doporucovano zejména provedeni vysetieni
sonografického nebo CT, které maze prokazat edém
strevnich klicek nebo ascites [9].

Terapie otoku vyvolanych ACEI

Akutni oSetfeni pacienta s angioedémem v pfipadé
jeho lokalizace v oblasti dutiny Ustni a krku zahrnuje
bez ohledu na jeho etiologii pfedevsim zajisténi dycha-
cich cest [9]. K vizualizaci ptipadného laryngélniho edému
je vhodné vyuzit laryngoskopii, ale je tieba vzit v potaz,
Ze otoky mediované bradykininem (hereditarni a ziskany
angioedém s deficitem C1 inhibitoru, ACE-AAE) se mohou
pfi manipulacich, jako jsou intubace ¢i laryngoskopie,
zhorsit. Kromé zajisténi dychacich cest je déle tfeba zjis-
tit pficinu otoku, aby mohl byt pacient adekvatné lécen.
V téchto pfipadech je tfeba se zaméfit zejména na
anamnézu alergie ¢i uzivani ACEl a rodinnou anamnézu
otoku. Vzhledem k tomu, ze diagnéza ACEl je potvrzena
az vymizenim symptomu po vysazeni ACEl, byva paci-
ent v pribéhu vlastniho otoku zpravidla Ié¢en kortiko-
steroidy a antihistaminiky, ptipadné i H2-blokatory a adre-
nalinem, jako by se jednalo o otok mediovany histaminem.
Oproti alergickym otoklim v3ak otoky indukované ACEI
na tuto lé¢bu Spatné reaguji a i tato malé klinickd odezva
na konvenc¢ni lé¢bu angioedému je diagnosticky cenna
[6,171.

Tab. 1. Pfehled léciv urcenych k terapii hereditarniho angioedému s deficitem C1 inhibitoru a mechanizmus

jejich uéinku. Upraveno podle [7,20]

genericky nazev

ikatibant acetat Firazyr
koncentrét plazmatického C1 inhibitoru Berinert
Cinryze
koncentrat rekombinantniho C1 inhibitoru Ruconest
ecallantide Kalbitor*

krevni plazma

*neni v CR registrovan

obchodni nazev

mechanizmus tcinku
blokéda B2 receptor(

substituce C1 inhibitoru

substituce C1 inhibitoru
inhibitor kalikreinu

substituce C1 inhibitoru
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Specifickd 1é¢ba pro otoky indukované ACEl v soucas-
nosti neexistuje. Nejlépe prostudovanym angioedémem
mediovanym bradykininem je hereditarni angioedém
s deficitem C1 inhibitoru, a proto jsou i u ACEI-AAE
zkousSena léciva urcend k l1é¢bé této diagndzy. Mezi né
patfiikatibant, koncentraty C1 inhibitoru, ecallantid a krevni
plazma (tab. 1) [7,9,20].

Ikatibant je antagonistou B2 receptor( pro bradykinin,
ktery je povazovan za hlavni mediator otokd u ACEI-AAE.
Jeho ucinnost u otokd indukovanych ACEI zdokumento-
vala fada kazuistik. Proto byly provedeny klinické studie,
které mély jeho ucinnost ovéfit. Prvni publikovana ran-
domizovand studie, kterd srovnavala efekt ikatibantu
oproti kortikosteroiddm a antihistaminikiim na 27 paci-
entech, prokdzala jeho G¢innost. Median kompletni re-
zoluce otoki byl 8 hod ve skupiné s ikatibantem oproti
27,1 hod ve skupiné lécené konven¢né. Druha randomi-
zovana studie na 31 pacientech (pfevazné cerné pleti),
ktera také srovnavala efekt ikatibantu oproti placebu,
vsak neprokazala statisticky vyznamny rozdil v rychlosti
Ustupu ptiznakd. Nejvétsi studie zahrnovala 121 paci-
entld s otokem hlavy nebo krku také srovnévala efekt ika-
tibantu proti placebu. Ani tato studie neprokdzala rych-
lejsi Ustup priznakl ve skupiné s ikatibantem. Navzdory
témto nepfilis nadéjnym vysledkdm klinickych studii
vsak jisté neni chybou ikatibant ve zvlasté zavaznych,
Zivot ohrozujicich pfipadech pouzit [6,9,21-23].

Pouziti koncentratd C1 inhibitoru k lé¢bé angio-
edému indukovanych ACEI je zdokumentovano fadou
kazuistik. Takto byl napf. porovnavan efekt u 10 paci-
entl lé¢enych koncentratem C1 inhibitoru oproti sku-
piné lécené antihistaminiky a kortikosteroidy. Ve sku-
piné s koncentratem C1 inhibitoru doslo k rychlejsimu
odeznéni potizi (10,1 hod) oproti kontrolni skupiné
(33,1 hod). Ackoli tedy neprobéhly vétsi klinické studie,
které by pouziti koncentratt C1 inhibitoru u pacientd
ACEI-AAE podporily, podle publikovanych kazuistik se
zda byt opodstatnéné [6,9,24].

Krevni plazma obsahuje mimo jiné i kinindzy odboura-
vajici bradykinin, ¢imz Ize odvodnit jeji pouziti u ACEI-AAE.
Bylo publikovano nékolik kazuistik, které prokazuji dobry
efekt podani 2 nebo 3 jednotek cerstvé mrazené plazmy
u pacientl s ACEI-AAE refrakternim na Iécbu kortikoste-
roidy, antihistaminiky a adrenalinem. Na druhou stranu
jsou pii podani plazmy doplriovany i substraty pro syn-
tézu bradykininu, jako je vysokomolekuldrni kininogen
a kalikrein, takze existuji i ojedinélé kazuistiky popisu-
jici zhorseni pfiznaku po jejim podani [6,9].

Ecallantid je inhibitor enzymu kalikreinu a mechaniz-
mus jeho Gcinku tak spociva v inhibici syntézy bradyki-
ninu. Probéhla multicentricka randomizovand studie na
79 pacientech, kterd zkoumala, zda jedna davka ecallan-
tidu spolec¢né s konvencni terapii urychli Gstup otokd.
Tato studie vSak neprokazala statisticky vyznamné lepsi
efekt ecallantidu oproti placebu. Druha randomizovana
studie na 50 pacientech zkoumala, zda podani ecallan-
tidu u pacient(, ktefi nereagovali na lécbu kortikoste-
roidy a antihistaminiky, umozni rychlejsi dimisi oproti

skupiné s placebem. Ve skupiné s ecallentidem byla
4 hod po aplikaci dimise mozna u 31 % pacient( oproti
21 % ve skupiné s placebem. Na zakladé prvni studie
tedy nelze pouziti ecallantidu u ACEI-AAE doporucit,
ale druhd jiz jeho efekt prokézala. K ovéreni ucinnosti
ecallantidu v této indikaci by tedy mély byt provedeny
studie dalsi [6,9,25,26].

V Ceské republice narazi pouziti vyse zmifované me-
dikace v praxi na cetné obtize. V prvni fadé je to jeji
omezena dostupnost. Kromé krevni plazmy jsou totiz
preparaty urcené k 1é¢bé akutnich otokl u C1-INH-HAE
dostupné jen ve 4 specializovanych centrech (tab. 2),
¢imz jsou pro bézna zdravotnicka zafizeni v terénu prak-
ticky nedosazitelné. Druhym zdsadnim problémem je
jejich uhrada. Aktudlné jsou totiz registrovany pouze
k 1é¢bé zavaznych angioedému s deficitem C1 inhibi-
toru, takze v ptipadé jejich pouziti mimo tuto indikaci je
nutné dodatecné zadat o schvéleni uhrady u pfislusné
zdravotni pojistovny a hlésit pouziti pfipravku v jiné in-
dikaci na SUKL.

Dalsi opatfeni u pacientii s ACEI-AAE
U pacientli s podezienim na ACEI-AAE musime na prvnim
misté ukoncit podavani ACEl. Toto opatieni prekva-
pivé nema stoprocentni Uc¢innost [6]. Vétsi retrospektivni
studie, ktera sledovala rekurenci otokt u 111 pacientd po
vysazeni ACEl alespori po dobu 1-14 let, prokazala reku-
renci otokll az u 46 % pacientl. Z toho se otoky nejcas-
t&ji vyskytly mésic po vysazeni (88 % pacientd s reku-
renci otoku), ale byly pozorovény pfipady otoktl za 6 a vice
meésicll po jejich vysazeni. V takovych piipadech je vzdy
tfeba vzit v potaz i jinou moznou etiologii otokd [6,9,271].
U vétsiny pacient(l nelze ACEIl vysadit bez ndhrady a je
treba ho zaménit za jiné antihypertenzivum. V praxi vy-
vstava zcela relevantni otézka, zda je mozné v takovém
pfipadé pouzit jind antihypertenziva, ktera také zasahuji
do systému renin-angiotenzin-aldosteron, jako jsou blo-
katory receptor( pro angiotenzin Il (ARB, AT,-blokatory,
sartany) nebo pfimé inhibitory reninu (direct renin inhibi-
tor - DRI). Odpovéd neni jednoducha mimo jiné proto, ze
angioedémy patii mezi nezadouci ucinky jak ARB, tak re-

Tab. 2. Pfehled center pro lécbu hereditarniho

angioedému s deficitem C1 inhibitoru
v Ceskeé republice [20]

Ustav imunologie
V Uvalu 84, 150 00 Praha 5
Tel. +420 224 435 983

FN v Motole, Praha

Ustav klinické imunologie a alergologie
Pekaiska 53,656 91 Brno
Tel. +420 543 183 131

FN u sv. Anny, Brno

Ustav klinické imunologie a alergologie
Sokolska 581, 500 01 Hradec Kralové
Tel. +420 495 832 104

FN Hradec Krélové

Ustav imunologie a alergologie
Alej Svobody 80, 304 60 Plzer
Tel.: +420 377 103 387

FN Plzen
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ninovych inhibitord [6]. Vyskyt angioedém pii uzivani
ARB je pomérné vzacny. Napt. metaanalyza randomizo-
vanych klinickych studii publikovand v roce 2012 nepro-
kazala vyssi vyskyt angioedémi u pacientl lé¢enych
ARB oproti placebu [28]. Systematické revize literarnich
zdrojli prokézaly rekurenci angioedém u pacientt pre-
vedenych z ACEIl na ARB asi v 1-10 % pfipadu [9]. Tento
vysledek vsak muze byt ovlivnén i vyse zmiriovanym fe-
noménem rekurence otokUl i po vysazeni ACEL. Z téchto
skute¢nosti vyplyva, ze pokud uzivani ARB predstavuje
pro pacienta néjakou vyhodu, neni tfeba se jich vzdavat.
Pacienta pfevadéného na ARB z dlvodl angioedému
po ACEl je vhodné o riziku rekurence otokl poucit a pro-
blém ndasledné fesit az v pfipadé recidivy. Druhou moz-
nosti je vyckat po vysazeni ACEI 6 tydn( a teprve poté za-
hajit 1écbu ARB, pokud je to z klinického hlediska mozné
[9]. S angioedémy pfi uzivani reninovych inhibitorl jsou
zatim podstatné mensi klinické zkusenosti. Vyse zmi-
fovana metaanalyza z roku 2012 prokazala u pacientt
uzivajicich aliskiren incidenci angioedému 0,13 % [28].
Z hlediska mechanizmu jejich tcinku by vsak nemélo do-
chézet k zasahu do metabolizmu bradykininu. Také né-
které publikované kazuistiky pacientli prevedenych na
DRI poté, co prodélali zivot ohrozujici angioedém indu-
kovany ACEI, naznacuji, Zze by se mohlo jednat o bezpec-
nou alternativu [29].

U pacientdl, u nichz angioedémy neodezni v prvnich
mésicich po vysazeni ACEl a u nichz byla zjisténa nizka
hodnota C4 slozky komplementu, je vzdy vhodné paci-
enta odeslat k vysetfeni na pracovisté alergologie a kli-
nické imunologie [9].

Zaver

Angioedém je pomérné vzacnym nezadoucim Ucinkem
pfi uzivani ACEI. Jedna se vsak o zavaznou komplikaci,
kterd mlze pacienta ohrozit na Zivoté. Diagnéza vychazi
z anamnézy uzivani ACEl, absence jiné pficiny otokd a vy-
mizeni ptiznakd po jejich vysazeni. Specifickd lé¢ba angio-
edémt indukovanych ACEl v soucasnosti neni k dispozici.
Kromé |écby symptomatické jsou zkousena léciva, kterd se
osvédcila v 1é¢bé otokl u pacientt s hereditarnim angio-
edémem s deficitem C1 inhibitoru. Zatim v3ak jejich pou-
ziti v této indikaci neni podporeno Zadnou vétsi klinickou
studii, kterd by jejich ucinnost ovéfila. Na druhou stranu
pacienti se zdvaznym Zivot ohrozujicim otokem mohou
z jejich podani profitovat. Koncentraty C1 inhibitoru i ika-
tibant viak nejsou v Ceské republice dostupné ve viech
zdravotnickych zafizenich a ecallantid neni v Evropé re-
gistrovan. Pro pouziti v bézné klinické praxi proto pfi-
pada v Uvahu nejspise podani krevni plazmy. Pacientovi
s angioedémy nejasné etiologie, ktery uziva ACEI, je vzdy
nutné tyto léky vysadit. Je tfeba pocitat s tim, ze se otoky
mohou objevovat jesté i nékolik mésicli po jejich vysazeni.
Vyména za ARB neni kontraindikovéana, pokud je pro pa-
cienta tato skupina antihypertenziv z néjakého divodu
vyhodna. Opatrnosti je tfeba pfi vyméné za reninovy in-
hibitor, protoze se jedna o pomérné novou skupinu anti-
hypertenziv, u které zatim stran rizika angioedém nejsou
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k dispozici dostate¢né udaje. V pfipadé, ze po vysazeni
ACEI angioedémy do nékolika mésicti neodezni nebo
byla zjisténa nizkd hladina C4 slozky komplementu
(zejména v pfipadé vyskytu angioedém u rodinnych
pfislusnikd), je treba patrat po jiné pficiné otokll a pa-
cientovi je vhodné doporucit vysetfeni na pracovisti
alergologie a klinické imunologie.
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