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RECIDIVUJICT CHRONICKE INFEKCE MOCOVYCH CEST (RIMC) — STARA DIAGNOZA A NOVA FAKTA

Recidivujici chronické infekce mocovych cest
(RIMC) - stara diagné6za a nova fakta

Na 16. konferenci Interni medicina pro praxi vysilaném on-line z Olomouce 30. dubna 2021 zaznéla prednaska MUDr. Jifiho Emmera
vénovand recidivujicim (chronickym) infekcim mocovych cest. MUDr. Emmer ve své piednasce nejen vysvétlil etiopatogenezi, jejiz

pochopeni je zasadni pro sprdvné vedeni terapie, ale velmi prehledné shrnul i moznosti [é¢by recidivujicich mocovych infekci

konven¢nimi i alternativnimi [écebnymi rezimy.

Akutni cystitida, rekurentni cystitida
a intersticialni cystitida (bladder pain syndrome)

Mocové infekce postihuji zejména Zeny, pricemz nejcastéjsim plvod-
cem mocovych infekci je Escherichia coli. Akutni a rekurentni cystitida,
stejné tak jako intersticidlni cystitida, maji obdobné klinické ptiznaky,
pficemz ale mezi témito klinickymi jednotkami jsou zasadni rozdily a pro
komplexni pochopeni problematiky mocovych infekci a nésledné i pro
spravnou volbu terapie je nezbytné se ve vyse uvedenych tfech klinickych
jednotkach dobfe orientovat.

Akutni cystitida je onemocnéni zplsobené zevnim zdrojem infekce,
v klinickému obrazu dominuji dysurie, urgentni mikce, mdze byt pfitomna
hematurie a u jednotlivych pacientek je pak rlizné vyjadrend i bolest, jejiz
tize vsak nekoreluje s vyznamnosti (tiZf) bakteriurie. Lé¢ba akutni mocové
infekce je kratkodobd, 5 az 7 dnd.

Rekurentni cystitida je na rozdil od cystitidy akutni zplsobena endo-
genni infekci, tedy zdrojem jsou bakterie perzistujici v urotelu mocovych
cest a pro klinicky obraz rekurentni cystitidy je typické kolisdni zavaznosti
obtizi v Case, kdy se u pacientky rGzné stfidaji zcela asymptomaticka
obdobi s periodami mirnych obtiZi, které samy odezni nebo pfejdou
v plné vyjadreny infekt mocovych cest. Pro odliseni cystitidy akutni a re-
kurentni je zasadni odbér anamnézy — aktivné se ptame na predeslé
infekty mocovych cest a cilené je v anamnéze vyhledavame. V pripadé,
Ze u pacientky jde o druhy mocovy infekt v poslednich Sesti mésicich ci
treti mocovy infekt v poslednim roce, jedna se o rekurujici onemocnént,
kdy po zaléceni pravé béziciho uroinfektu musime navazat lé¢bou dlou-
hodobou - profylaktickou.

Intersticialni cystitida, neboli bladder pain syndrom (BPS) — syndrom
bolestivého mocového méchyre, je onemocnént klinicky se manifestujici
urgentni mikci, polakisurii, mo¢enim mensich porci moci a chronickou
bolesti, pficemz ale tyto obtize jiz nejsou zplsobeny floridni infekci
mocovych cest. Etiologie rozvoje BPS je nejasna, pfedpoklada se jistd
predispozice konkrétniho ¢loveéka dand geneticky a soucasné kontakt
s konkrétnim uropatogennim kmenem E. colj, ktery je vybaven specifickym
O antigenem. Lé¢ba BPS je zatim velmi svizelnd, z pokusl na zvitecich
modelech se zvazuje vyuziti ranitidinu ¢i aprepitantu.

Mezi vySe uvedenymi klinickymi jednotkami existuje jistd souvis-
lost, nebot akutni cystitida mlZe pfejit v cystitidu rekurentni a pro
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rozvoj cystitidy intersticidlni je s nejvyssi pravdépodobnosti nutné
prodélat alespon jednu akutni mocovou infekci. Dle klinické studie
provedené na dvojc¢atech mize prabéh prvni mocové infekce pred-
ur¢ovat senzibilizaci k dalsim infekcim mocovych cest. Na mysich
modelech bylo prokdzéno, ze pokud pfi prvni akutni cystitidé dojde
k nadmérné aktivaci imunitni odpoveédi, mize dojit k poskozeni uro-
telu a zménéné exprese nékterych signalnich molekul na povrchu
bunék s ndslednou senzibilizaci k dalsi uroinfekci. Tato hypotéza pak
byla podpofena i vysledky klinické studie provedené na zenéch, které
prodélaly akutni mocovou infekci.

Dle mysich model je pfedpoklad moznosti ovlivnéniimunologické
reakce na akutnf cystitidu, pficemz pfiznivé modulace pfemrsténé imu-
nologické odpovédi v akutni fazi infekce mdzeme dosahnout pomoci
podavani nesteroidnich antiflogistik ¢i D-mandzy, kterd zasahuje do
produkce IL-1B a diferenciace T-lymfocyt(.

Rekurentni uroinfekce (RIMC) -
etiopatogeneze a terapie

Vice nez 80 % ptipadd RIMC je zplsobeno uropatogennim kmenem
E. coli, tedy kmenem, ktery je geneticky pfedurcen k adhezi na povrch
urotelu s moznosti nasledné invaze do jeho hlubsich vrstev — faktory
virulence a patogenity téchto kmend E. coli jsou adheziny a invaziny, diky
kterym bakterie adheruji k D-mandze v uroplakinu (ochranné vrstve) na lu-
mindlnim polu epitelu mocovych cest, ¢imz usnadnuji adherenci bakterie
k epitelu mocovych cest a jejf perzistenci v mocovych cestach po mikci.
Invaziny pak uropatogennimu kmeni E. coli umoznujf prostup bunécnou
membranou urotelu do intracelularniho prostoru a umoznujf ji ,ukryt”
se uvnitf buriky pred sérovymi hladinami fady antibiotik. Uvnitf bunék
je bakterie schopna i dalsiho mnozeni a zaklddani tzv. intraceluldrnich
bakterialnich komunit. Takto zasazené bunky prodélaji apoptozu, ¢imz
dochdzi k uvolnéniintraceluldrnich bakteridlnich komunit do moci. Nékteré
bakterie diky invazinim pronikaji dokonce az do bunék v bazalnich vrst-
vach epitelidIni vystelky mocovych cest, kde intracelularng, mimo dosah
chemoterapeutik, zakladaji tzv. spici loZiska. Spici loZiska v bazalni vrstvé
epitelu jsou rezervodrem pro reinfekci, ke které ziejmé dochdzi v pripadé
pithodnych podminek (stres, koitus apod.). PGsobeni vhodnych zevnich
faktord totiz mze odstartovat replikaci a mnozenf doposud spicich bak-
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terif. Tento mechanismus vysvetluje, proc je az 75 % RIMC zpUsobeno tymz
bakteridlnim kmenem, ktery vyvolal pfedchozi uroinfekci.

V terapii RIMC mUzeme vyuzivat dlouhodobé subinhibi¢ni antibio-
tické rezimy (nitrofurantoin, sulfamethoxazol-trimethoprim) ¢i alternativni
rezimy zaloZzené zejména na D-mandze a lyzatech, ne vsak brusinkach.
Ucinnost jednotlivych lécebnych rezimd se znaéné ligi, pii uziti podavani
subinhibi¢nich davek nitrofurantoinu dosahujeme pfi Sestimési¢ni terapii
pacientek s RIMC Uspésnosti kolem 80 %, pfi vyuziti sulfamethoxazolu-tri-
methoprimu pak kolem 59 %, coz je déano rychlejsim rozvojem rezistence
k terapii sulfamethoxazolem-trimethoprimem oproti nitrofurantoinu.
Z alternativnich rezimd lé¢by rekurentni mocové infekce pak pfi Sesti-
mésicni terapii dosahuje nejlepsich vysledkd D-mandza, jejiz ucinnost
je srovnatelna s ucinnosti nitrofurantoinu podavaném v subinhibi¢nich
davkach (85 %). Ucinnost bakterialnich lyzatli pfi $estimési¢ni terapii RIMC
se pohybuje kolem 60 %. ReZimy zalozené na brusinkach vykazuji d¢innost
v profylaxi RIMC srovnatelnou s placebem, a proto nejsou vhodné (viz
napt. nemecké guideliny 2017-22).

D-mandza je metabolicky neutrdini sacharid, ktery se filtruje do moci
a v mocovych cestach se vaze na adheziny piftomnych bakterii. Obsazenim
téchto faktorl virulence dochdzi de facto k jejich blokddé, ¢imz je zabra-
néno adhezi bakterif k vrstvé uroplakinu na endolumindlnim polu bunék
epitelu mocovych cest. D-mandza tak znemoZzriuje jeden ze zdsadnich
déjl, ktery je nutny pro rozvoj mocové infekce. D-mandza je velmi dobre
tolerovana, jeji snaSenlivost je na Urovni placeba, a vzhledem k tomu,
7e D-mandza nenf antibiotikum ani chemoterapeutikum, tak jeji pouziti
neni spojeno s rozvojem strevni ¢i vaginalni dysmikrobie a pochopitelné
ani s rozvojem rezistence k antibiotikm. | z téchto ddvodd je vyuziti
D-manodzy a lyzatl v 1é¢bé RIMC dle némeckych doporuceni upfednost-
novano pred dlouhodobym podavanim antibiotik. Dle téchto doporuceni
je rovnéz vhodné lé¢bu doplnit o vaginalni probiotika a lokaIni estrogeny
v pfipadé postmenopauzalnich zen.

Zaver

Mocové infekce jsou ¢astou problematikou nejen v primérni péci.
S uroinfekcemi se setkdvdme zejména u Zen, ¢ast nasich pacientek se
nam bohuzel do ambulance s touto problematikou opakované vraci.
Lécba akutni mocové infekce povétsinou necini vétsi obtize, sloZitéjsi
je ale problematika infekci recidivujicich, kdy dochazi k opakovanym

endogennim reinfekcim — zdrojem recidiv uroinfektd jsou v naprosté
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vétdiné pfipadl kmeny uropatogenni E. coli, které perzistujf v bazal-
nich vrstvach urotelu jako ,spici loziska“, kterd se v pfihodnou dobu
,probud(” a za¢nou se replikovat. Zcela zasadni pro budouci Uspéch
lécby recidivujici mocové infekce je jeji rozpoznani. Cilené se pacientky
musime ptat na mocové obtize v poslednim roce a v pfipadé, Ze paci-
v poslednim roce, nejednd se jiz o akutni, nybrz o recidivujici uroinfekdi,
kterd vyzaduje specificky lécebny rezim zalozeny na dlouhodobé pro-
fylaktické terapii. Po zaléceni akutnich obtizi musime u takovéto paci-
entky navézat dlouhodobou lé¢bou, kterd zabrani endogenni reinfekci.
V téchto dlouhodobych profylaktickych rezimech Ize vyuzit antibiotika
(nitrofurantoin ¢i sulfamethoxazol-trimethoprim) nebo rezimy alter-
nativni zaloZzené na vyuziti zejména D-mandzy a bakteridlnich lyzatd.
Z hlediska ucinnosti Ize srovnat dlouhodobé uzivani nitrofurantoinu
v subinhibi¢nf davce s vyuzitim D-mandzy (Uc¢innost kolem 80 %, resp.
85% u D-mandzy) a rezim s uzitim sulfamethoxazolu-trimethoprimu
s rezimem zalozenym na lyzatech (59 % versus 65 %). Zcela nevhodné
je naopak v této indikaci vyuziti extraktd z brusinek, jejichz uc¢innost je
srovnatelnd s placebem. Kazdé vyuziti antibiotik je spojeno s rizikem
nezadoucich Ucinky, a i proto je napf. v némeckych doporucenych po-
stupech pro terapii rekurentni mocové infekce uprednostnéno vyuzitf
lécebnych rezim( zaloZzenych na podavani D-mandzy a bakteridinich
lyzatd pted rezimy uzivajicich podavéani antibiotik. Lé¢bu RIMC je dle
téchto doporuceni vhodné doplnit o vaginalni probiotika a lokalnf
estrogeny u postmenopauzélnich Zzen. Lé¢ba D-mandzou je bezpecna
a velmi dobre tolerovana, jeji snasenlivost je rovna snasenlivosti place-
ba. Pfi terapii D-mandzou nedochdzi k ovlivnéni stfevni ani vaginainf
mikrofléry a nehrozi ani rozvoj bakteridlni rezistence k antibiotiktm.
D-mandza je metabolicky neutrdIni sacharid, ktery pronikd do moci,
kde se vaze na adheziny pfitomnych bakterif, ¢imz brani adherenci
bakterif k epitelu mocovych cest, a tedy rozvoji mocové infekce. Jiz
fadu let v praxi vyuzivdme kombinovany preparat Blokurima URO+,
ktery obsahuje jak D-mandzu, tak i bakteridInf lyzaty, ¢imz kombinuje
hned dva alternativni reZimy lécby RIMC, které majf prokdzanou vysokou
Uc¢innost. Z doporucovanych vaginélnich probiotik k Upravé posevni
mikroflory Ize vyuzit napf. pfipravek Gynimun intim protect.

MUDr. Pavel Rutar
Interni oddéleni Nemocnice Na Homolce
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