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Slovo ivodem

16. rocnik konference Interni medicina pro praxi se uskutecnil jak v netradicnim terminu, tak v netradicni podobé —
30. dubna 2021 jako Zivy prenos z olomouckého vysilaciho studia BEA channel.

Prestoze chybeéla oblibend neformdini cdst kongresu, tedy mild setkdni v kulodrech a pobyt v krdsné jarni Olomouci,
odbornou cdst ucastnici hodnotili tradicné vyborné. Predndsky byly zajimavé a pfinosné pro praxi a po nékterych se i dis-
kutovalo, protoZe divdci mohli své dotazy zasilat pomoci chatu.

Predndsejici postupné sezndmili Gcastniky se zajimavymi tématy z revmatologie ¢i kardiologie, zaméfili se na rdzné
aspekty unavy, mezioborovy blok letos nesl ndzev Co muize internista udélat pro svého pacienta po CMP, samoziejmé
nemohl chybét ani blok vénovany pohledu odbornikd z riznych obord mediciny na onemocnéni covid-19 a program
zakoncil blok pripraveny Sdruzenim ambulantnich internistd.

Neékolik predndsek jsme vybrali a shrnuli pro vérné ctendre v tomto supplementu.

Pristi rok uz snad zaZijeme konferenci v té podobé, jak jsme ji znali diive, a na plny sdl v Clarion Congress hotelu
v Olomouci se budeme tésit v bieznu 2022.

organizacni tym Solen, s. r. o.

Piny kongresovy sdl letos nahradilo vysilaci studio
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Vitamin B12 p. 0. v teorii i praxi

Na 16. konferenci Interni medicina pro praxi, ktera se uskutecnila 2021 on-line, byl jeden z blokd vénovan vitaminu B12. Oba
prednasejici profesofi — prof. MUDT. Richard Ceska, CSc., a prof. MUDr. Milan Kvapil, CSc., MBA - pfekvapili u tohoto tématu
nékterymi novymi poznatky a pfedevsim ukazali, Ze diky pasivni absorpci vitaminu B12 v tenkém stfevé pfi peroralnim poda-
vani jeho vysokych davek je mozné dosahnout cilové hladiny tohoto vitaminu v krvi a pacienty s deficienci neni nutné trapit
opakovanou aplikaci intramuskularnich injekci. Popsali skupiny osob ohrozené deficitem vitaminu B12, jako jsou starsi jedinci,
vegani ¢i pacienti |é¢eni aminosalicylaty, inhibitory protonové pumpy ¢i metforminem. Prezentovali také 2 kazuistiky, které
dokladaji vyuziti vitaminu B12 gamma u pacient(i s makrocytarni anémii.

Vitaminy jsou nizkomolekuldrni latky nezbytné pro zivot, které si lidsky
organismus neumf sam vytvofit, a musf je proto ziskavat ze stravy. Dnes
se s tézkymi formami jejich nedostatku (avitamindzy) v CR jiz nesetka-
védme. Mohou se ale objevit leh¢i formy (hypovitamindzy), které se |éc¢i
suplementaci. Ddlezité je vybirat pfipravky s dolozenym obsahem latek
a prokazanou ucinnosti. Cesi pfitom za volné prodejné vitaminy a dopliiky
stravy utrati ro¢né az 5 miliard Ke.

Prijem a vstiebavani vitaminu B12

Vitamin B12 zahrnuje nékolik molekul, které jsou si blizké svou che-
mickou strukturou, tzv. kobalamin(. V lidském organismu je esencidlné
dulezity pro krvetvorbu, nervovy systém (vznik myelinové vrstvy a tvorba
neurotransmiterd) a obnovu bunék (tvorbu DNA). Deficit vitaminu B12
u dospélych zpdsobuje makrocytarni anémii, zvyseni hladiny homocy-
steinu, postizeni zadnich a postrannich provazct misnich, perifernich
nervl i demenci a depresi. BéZné je vitamin B12 doplriovan vyzivou. Jeho
zdrojem jsou vyhradné potraviny zivocisného plvodu. Bohaté je obsazen
v mase, vnitfnostech a rybach, méné v mléce a mlécnych vyrobcich a ve
stopovém mnozstvi v rostlinné straveé zpracované fermentaci (napf. ky-
sané zeli). Vysoky obsah vitaminu B12 v potravé nemusi nutné znamenat
jeho dobrou biologickou dostupnost. Navic mlze byt asi 10-15% tohoto
vitaminu degradovéano tepelnou Upravou.

Kromé dostate¢ného pfijmu je pro saturaci vitaminem B12 potfebny
dostatek zaludec¢ni kyseliny a vnitfniho faktoru, jeho nenarusend absorpce
v tenkém stfevé a minimalni spotieba stfevnimi bakteriemi. Doporuceny
dennf pfijem vitaminu B12 ¢inf u dospélych 3 ug, u téhotnych a kojicich
7en 3,3-4ug. Kapacita jeho ukladani dosahuje 2000-5000pug (60% je
ulozeno v jatrech a 30% v kosternich svalech), pficemz biologicky polocas
skladovanije 485 dn(. V lidském organismu jsou tedy bézné zdsoby tohoto
vitaminu az na 2-3 roky. Klinicky nedostatek se proto projevi pozdné.

Po perorédlnim podani je vitamin B12 navézan v zaludku na transportni
enzymy — na vnitfni faktor pro aktivni vstfebavani a na R-protein pro pa-
sivni absorpci. Pankreatické enzymy pak v tenkém stfevu uvolni vitamin
B12 z vazby na tyto transportni proteiny. Pasivni absropce prostfednictvim
difuze zacina v jejunu v zavislosti na mnozstvi dostupného vitaminu (¢m

vyssi davka, tim silnéjsi difuze). Aktivni absorpce vitaminu B12 uvolnéného
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tory bunék stfevni sliznice, a to v zavislosti na hustoté téchto receptord.
Maximalné se touto cestou vstfebd 1,5 ug vitaminu B12 za den. V krvi je
vitamin B12 vézéan na transportni proteiny — transkobalaminy a je pfenasen
do cilovych bunék nebo uklddan do zasoby (1).

Projevy a stanoveni deficitu vitaminu B12

Znamky nedostatku vitaminu B12 jsou celkoveé nespecifické. Laboratorné
je zjisténa hyperchromni makrocytarni anémie. Z klinickych pfiznakd jde
o predcasné vycerpdni, apatii a inavnost pacienta. Pacient uvadi nesna-
Senlivost zvysené fyzické zatéze. Pri vysetteni zjistujeme zvysenou tepovou
frekvenci, hladky cerveny jazyk, Ustni ragady. Pacienti si stézuji také na bolest
zaludku a obstipaci. Dalsi skupinu projevd tvoff neurologické zmény, jako
jsou parestezie, poruchy citlivosti, nestabilni chtize s tendenci k zakopnuti ¢i
padim ve tmé, vzacné ochrnuti. Objevit se mohou také neuropsychiatrické
ptiznaky zahrnujici poruchy paméti a soustfedéni, zmatenost, deprese,
neklid, demence, apatie, az psychotické stavy.

Pravé neurologické pfiznaky z nedostatku vitaminu B12 se mohou
kryt s pfiznaky diabetické neuropatie. Pfi 1é¢bé pacienta s diabetem,
u nehoz se rozvinou vyse uvedené neurologické pfiznaky, je proto tfeba
tyto dveé pficiny odlisit.

Normalni hladina kobalaminu je 200-1000ng/Il. Hodnoty 200-
400ng/!jiz ale ukazuji vysoké riziko deficitu. Pro stanoveni deficitu vita-
minu B12 ma nejvyssi specificitu a senzitivitu hladina holotranskobalaminu.
Predstavuje biologicky aktivni formu vitaminu B12 v tkanich. Normalni
hodnoty jsou >50 pmol/I. Rozmezi 35-50 pmol/l znamena vysoké riziko
rozvoje deficitu vitaminu B12 a pfi haldiné <35 pmol/I pak jde o zjevny
deficit. Funkénim (nespecifickym) ukazatelem mdze byt i homocystein,
jehoz vyrazné zvysené hladiny (> 10 umol/l) svédci pro deficit vitaminu
B12. Pfi nedostatku vitaminu B12 se zvysuje také hladina kyseliny methyl-
malonové. Jeji normalni hodnoty v séru jsou v rozmezf 50-300 nmol/I.
MUze byt ale zvysena také pfi poruse funkce ledvin.

Deficit vitaminu B12 se rozviji pozvolna v nékolika stupnich (2). Nejprve
dochézi k vycerpénijeho zdsob v organismu, poté ke snizeni hladiny v krvi,
nasleduje pokles jeho mnozstvi v bunkach, zmény na celuldrni rovnia te-

prve poté se rozviji anémie, neurologické a dalsi pfiznaky. K tomu dochazi
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az po zhruba 2 letech nedostate¢ného pfijmu vitaminu B12, proto Iékaf,
ktery se setkd s pacientem s klinickymi projevy deficitu vitaminu B12, musi
|éCit nejen projevy deficitu, ale také suplementaci doplnit zadsoby tohoto
vitaminu v organismu nemocného.

Kdo je ohrozen nedostatkem vitaminu B12?

Riziku nedostatku vitaminu B12 jsou vystaveny osoby s nékterymi
chorobami nebo farmakoterapii. Jde o onemocnéni gastrointestinalniho
traktu (celiakie, Crohnova choroba, chronicka gastridita, pankreaticka
nedostate¢nost, resekce Zaludku, neoplazie), o malnutrice a zavislosti
(veganstvi/vegetaridnstvi, alkoholismus), choroby jater (snizenf kapacity
zasob), uzivani antacid, inhibitord protonové pumpy (PPI), diabetes mellitus
(naruseni metabolismu vitamindQ, lé¢ba metforminem) a dalsi nemodi,
jako je funkéni nedostate¢nost vnitiniho faktoru, ZollingerGv-Ellisondv
syndrom, chybént transkobalaminu ¢i rybi tasemnice. Skupinami populace
ohroZenymi nedostatkem vitaminu B12 jsou osoby star$i 60 let z dlvodu
zhorsujiciho se metabolismu tohoto vitaminu s vekem, déle osoby s mal-
digesci/malabsorpci vitaminu B12, kam patif vegani a vegetariani, jedinci
s celiakif, po chirurgickych vykonech na gastrointestinalnim traktu, jedinci
s atrofickou gastritidou, pernicidzni anémif a neuropatii, a také pacienti
s dlouhodobou lé¢bou PPI, metforminem a derivaty aminosalycilatd.
Kombinaci rizikovych faktor( se riziko deficitu vitaminu B12 zvysuje.

Jednou ze skupin nejvice ohrozenych deficitem vitaminu B12 jsou star-
Si jedinci (3-7). Ve véku nad 60 let mé nedostatek vitaminu B12 10-60 %
jedinc(, zejména z dGvodu snizené tvorby vnitiniho faktoru. Asi 40 9% osob
nad 80 let md navic atrofickou gastritidu, kterd snizuje vstfebavani tohoto
vitaminu. Specifikem nedostatku vitaminu B12 ve vyssim véku je ¢asnéjsi
vyskyt neurologickych pfiznaku, jako je apatie, spavost, emocnf nestalost,
dezorientace, zmatenost, demence az depresivni psychdza, které mohou
predchézet zménam v krevnim obraze (5).

Dalsi ohroZzenou skupinu pfedstavujf vegani a vegetariani (3). Analyza
18 studif ukdzala nedostatek vitaminu B12 u 21-41 % vegan(/vegetariand,
pficemz v pifpadé téhotenstvi tento podil narlista az na 62% (3).

Riziko deficitu vitaminu B12 s sebou nese také uzivani PPl a met-
forminu. Preskripce PPl vzrostla mezi rokem 2015 az 2019 v CR o 11 %.
Dlouhodobd lécba PPI je pfitom u osob nad 50 let véku spojena se zvy-
Senim rizika nedostatku vitaminu B12 0 65% a u osob starsich 60 let
dokonce 0 75% (8, 9). Podil osob s deficitem vitaminu B12 ¢inil po roce
uzivani PPI 75% v porovnani's 11 % u populace bez Ié¢by PPI (9). Podobné
stoupd s rozrdstajici se populaci pacientl s diabetem 2. typu preskripce
metforminu, kterd mezi roky 2015-2019 stoupla o 15 %. Pacienti s diabe-
tem léceni metforminem, coz jsou témér vsichni diabetici 2. typu, maji
oproti nediabetikim riziko deficitu vitaminu B12 zvysené trojndsobné (10).
Nedévno publikovand prace se 799 pacienty s diabetem 2. typu ve véku
20-80 let lécenych metforminem déle nez 3 mésice ukézala, Ze se stou-
pajici davkou a délkou lé¢by timto antidiabetikem riziko deficitu vitaminu
B12 stoupad. U jedincl Ié¢enych metforminem v ddvce > 1000 mg/den po
dobu delsi nez 4 roky, cinila prevalence deficitu vitaminu B12 26,3 % (10).

Lécba deficitu vitaminu B12
Drive byla moznost écby deficitu vitaminu B12 pouze ve formé intra-
muskularnich injekci. Injekce se poddavaji zpocatku obden, pozdéji 1x za
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Obr. 1. Aktivni a pasivni absorpce vitaminu B12 (12, 13)

Nezavisla na vnitnim faktoru (IF)
sictabiiv oM domtitoEsh wiiokh
perordinim dévkovéni vilaminu B12

Pasivni absorpce
(Jejunum)

Aktivni absorpce

(lleum)

Zavisla na vnitfnim faktoru (IF)
max. 1,5 pg vilaminu B12/den

2 tydny a nasledné dlouhodobé 1x za 3 mésice. Dnes jiz mlzeme vyuzit
i perordini formu suplementace timto vitaminem, kterd vyuzivé cestu pa-
sivni difuze jeho vstiebévéni ve streve. Prvni préace, kterd hodnotila pouzitf
p.o. kyanokobalaminu v [é¢bé deficitu vitaminu B12, byla publikovana
v roce 1968. Pacienti s perniciézni anémif a malabsorpci vitaminu B12 v ni
byli léc¢eni p.o. kyanokobalaminem v ddvce 500 nebo 1000 ug po dobu 60
mésicl. Autofi popisuji Uspésné pouZiti této suplementace pfi udrZzovaci
|é¢bé bez nezédoucich Gcinkd a uvadéji, ze absorpce je zabezpecena
i v pfipadé nepfitomnosti vnitiniho faktoru (11).

Jakjiz bylo zminéno, kromé aktivni absorpce s vazbou na vnitini faktor,
mUze byt vitamin B12 vstieban pasivni difuzi pres sténu celého tenkého
stfeva. Tato pasivni difize je zékladem pro peroralni lécbu nedostatku
vitaminu B12 a je dosaZitelnd pomoci pfipravku s vysokou dévkou tohoto
vitaminu (Obr. 1). Aktivni absorpce je omezena mnozstvim 1,5 pg/den.
Se zvysujici se davkou vitaminu B12 dochazi k prevaze pasivni absorpce
nad aktivni. Pfi perordlnim podavani vysocedavkovaného vitaminu B12
mUze byt diky zesilené pasivni absorpci dosazena dostatecnd plazmaticka
hladina i pfi pfipadném narusenf aktivniho mechanismu absorpce (12, 13).
Bylo doloZeno, Ze perordlné poddvany vitamin B12 mUZe dosahnout
stejné sérové hladiny (norméalni hladina 400 pg/ml) jako pfi parenteralnim
podani (Obr. 2) (14).

Vitamin B12 gamma

V soucasné dobé mlzeme vyuzit jak intramuskulérni, tak perordini
suplementaci vitaminem B12. PerordIn{ pfipravek Vitamin B12 gamma
obsahuje 1000 ug kyanokobalaminu v 1 potahované tableté. Je vhod-
ny pro dlouhodobou prevenci i Ié¢bu nedostatku vitaminu B12 a jeho
klinickych projevi (15). Vitamin B12 gamma je indikovan u pacient(
s nutri¢nim nedostatkem vitaminu B12, s malabsorpci tohoto vitaminu,
s perniciézni anémii, atrofickou gastritidou a celiakii. Slouzi také jako
doplikova Iécba pfi dlouhodobém uzivani aminosalicylatd, PPl a met-
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ticinky kyanokobalaminu na lidskou fertilitu. Pfi suplementaci vitaminu B12 bylo pozorovano zlepseni kvality spermatu. Ditkazy naznacuji, Ze suplementace vitaminu B12 béhem téhotenstvi a kojeni prindsi matce a kojenci
minimIni riziko. Dikazy svédéi o tom, Ze poddvani kyanokobalaminu je slucitelné s kojenim. Uéinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje: Vitamin B12 gamma nemé 7adny vliv na schopnost idit nebo obsluhovat stroje.
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jevazan na lékaisky predpis. Pfipravek neni hrazen z prostredki vefejného zdravotniho pojisténi.
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Obr. 2. Vliv suplementace parenterdinim a perordinim vitaminem B12 na
sérovou hladinu kobalamind (14)

M i.m. vitamin B12 H p.o.vitamin B12

4000
3500
3000
2500
2000 !

Pramérna (SD) sérova koncentrace
kobalaminu (pg/ml)

91.den

1.den 15.den 31.den 61.den

forminu. Pfipravek je ur¢en pro dospélé pacienty. Doporucené davkovani
je jednoduché — 1x denné 1 tableta. Lécba by méla byt dlouhodoba,
u nékterych pacientl i doZivotni. Dobré snadsenlivost pfipravku je pro
tuto dlouhodobou suplementaci vyhodou.

Kazuistika 1

U 38leté zeny, kterd méla v anamnéze pouze konjunktivitidy a bolesti
kloubd, se nahle objevila ndmahové dusnost, ktera se postupné zhorsovala
a dosahla stupneé lI-lll. Pacientka uvadéla zadychavanii pfi bézné chiizi do
zameéstnani. Obcas se objevilo vertigo. Nebyly pfitomny stenokardie ani
palpitace. Byl proveden rentgen srdce a hrudniku, EKG, echokardiografie
a spirometrické vysetfeni, vse s negativnim vysledkem. Krevni obraz ov-
Sem ukdzal koncentraci hemoglobinu 86 g/, pocet erytrocytl 3,2- 10"/
a objem erytrocytu 110fl, coz svédci pro makrocytarni anémii a anemicky
syndrom. Pacientce byl nasazen p.o. vitamin B12 v ddvce 1000 pg/den.
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9. Rozgony NR, Fang C, Kuczmarski MF, Bob H. Vitamin B(12) deficiency is linked with long-
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Pfi kontrole po 3 mésicich byla zjisténa uplnd normalizace krevniho
obrazu a pacientka popisovala vymizeni obtizi. Zpocatku byla pacientka
pii preskripci p.o. vitaminu B12 ned(vériv4, protoze tento vitamin uzivala
v tabletach jiz dfive. Pravdépodobné se ale jednalo o pfipravek s nizkym/
nepotvrzenym obsahem lécivé Iatky.

Kazuistika 2

Druhou pacientkou je 67letd Zena, kterd méla v anamnéze hypothy-
redzu, dyslipidemii a hypotenzi. Jednalo se o byvalou baletku, kterd si stale
pomoci diety udrzovala nizkou télesnou hmotnost, byla astenicka, neuras-
tenicka. Vyjadfovala polymorfni stesky na vahovy ubytek (BMI <20kg/m?),
parestezie v hornich i dolnich koncetindch, nejistotu pfi chdzi, zavrate,
Unavovy syndrom a poruchy paméti. Pacientka byla podrobné vysetfovéna
a v diagnostické rozvaze byla zvazovéna i Parkinsonova c¢i Alzheimerova
choroba. Vysledky neurologického vysetfeni byly ale nekonkluzivni. Probéhlo
proto stanoventi hladiny vitaminu B12 s velmi nizkym vysledkem (140ng/l).
| této pacientce byl nasazen p.o. vitamin B12 v ddvce 1000 ug/den. Po 3
mésicich doslo k normalizaci jeho hladiny a také k velmi vyraznému zlepsenf

celkového stavu, i kdyZ s pretrvavanim astenie a neurastenie.

Zaver

Suplementace perordlné podavanym lékem — vitaminem B12 je alter-
nativou i.m. injekcim tohoto vitaminu (16). PeroraIni [é¢ba je pro pacienta
pifjiemnéjsia jednodussi, snizuje pocet nutnych ndvstév u lékare z ddvodu
injekenf aplikace vitaminu B12, a tim zatéz zdravotnického systému, a u né-
kterych pacientl muze zvysit adherenci k [é¢bé.

Pripravila MUDr. Zuzana Zafarovad
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Bolesti zad u mladych pacientu z pohledu

revmatologa

V revmatologickém bloku 16. konference Interni medicina pro praxi zaznéla prednéaska upozoriujici na dlouhou prodlevu

(az 9 let) mezi vznikem pfiznak( ankylozujici spondylitidy a stanovenim diagnézy tohoto invalidizujiciho onemocnéni rozvi-

jejiciho se v ¢asné dospélosti. MUDr. Jifi Novosad pfipomnél sou¢asnou moznost diagnostiky pomoci magnetické rezonance

a dostupnost biologické [é¢by. Zdlraznil, Ze pfi véasném zahajeni 1écby Ize predejit invalidizaci nemocného. Proto by mél byt

na vysetfeni k revmatologovi odeslan kazdy pacient mladsi 45 let s chronickou bolesti zad, ktera ma zanétlivy charakter (plizivy

zacatek, horsi v klidu, zmirnéni pfi pohybu), nebo s prokdzanou sakroileitidou pomoci zobrazovaci metody nebo s pozitivitou

antigenu HLA B27.

Chronicka zanétliva bolest zad muaze
byt priznakem spondyloartritidy

Bolest zad maze mit rlizné charakteristiky. RozliSujeme bolest akutnf
vs. chronickou, bolest pfi pohybu vs. v klidu, bolest iradia¢ni vs. lokalizo-
vanou, bolest traumatické etiologie vs. z pracovniho pretizeni, dalsi cha-
rakteristikou maze byt ranni ztuhlost nebo zhorsenf bolesti pfi nadechu.

Pokud se jednd o bolest chronickou, pfitomnou v klidu a spojenou
s ranni ztuhlosti, je tfeba etiologicky pomyslet na bolest zanétlivého
ptvodu. Chronické bolest je definovana délkou trvani presahujici 3
mésice. Zanétliva chronickd bolest zad mivé plizivy zacatek, bolest je
pfitomna v noci a v klidu, pfi rozcvicenf se zlepsuje a objevuje se poprvé
pred 40. rokem véku. Pacienti si typicky stézuji na bolest v druhé polo-
viné noci, kterd se zmirni pfi protazeni. Tento typ bolesti je suspektnf
pro spondyloartritidy (SpA). Jde o skupinu zénétlivych revmatickych
onemocneéni se spole¢nymi rysy zahrnujicimi pfitomnost sakroileitidy/
spondylitidy, familidrni vyskyt a pozitivitu antigenu HLA B27. Nékdy se
u pacientl vyskytuje také psoridza, daktylitida, entezitida, o¢ni postizeni
nebo nespecifické stfevni zanéty.

Podle pfevazujici manifestace délime SpA na axialni a periferni. Z kli-
nickych jednotek sem spadé ankylozujici spondylitida (AS), psoriatickd
artritida, reaktivnf artritida, enteropatické artritidy, juvenilnfidiopaticka ar-
tritida (s entezitidou), akutni uveitida a nediferencované spondyloartritidy.

Axialni spondyloartritida ma ¢asnou
neradiologickou a klasickou radiologickou formu

AS, neboli morbus Bechtérev; jednd se o chronické zanétlivé onemoc-
néni kloubt péatete. Je charakterizovano osteoproliferativnimi zménami
s tvorbou intervertebrélnich premostént (syndesmofyt() a osifikaci para-
vertebralnich vaz( vedoucich k omezeni pohyblivosti patefe.

Etiologicky je onemocnéni asociovano s pfitomnosti antigenu HLA
B27 a v soucasné dobé je diskutovan i pravdépodobny vliv environmen-
talnich faktor(, zejména stfevniho mikrobiomu.

Nové délime axidlnf spondyloartritidy na neradiologickou a radio-
logickou formu, coz umoznuje ¢asnéjsi stanoveni diagndzy axialni SpA.

www.solen.cz

V neradiologickém obdobi, které mdze trvat zhruba 5-9 let, je pfitom-
na nediferencovana axialni SpA projevujici se zanétlivou bolesti zad.
Radiologické obdobi odpovida klasické ankylozujici spondylitide (AS),
kdy je jiz kromé bolesti zad pfitomna sakroileitida v rentgenovém obraze
a postupné se rozvijeji syndesmofyty (1). Ne u vsech nemocnych dojde
k vyvoji od neradiografické formy smérem k radiologické.

Vysetieni a diagnosticka kritéria
axidlni spondyloartritidy

Rentgenové vysetfen| je stale zlatym standardem v diagnostice axialni
SpA, ale mé své limity. Neni vhodné pro zachyt ¢asnych stadif axialni SpA
arovnéz nezachytf aktivni zanétlivé zmény. Vysoce senzitivni vysetfent
v diagnostice SpA je magnetickd rezonance (MR). Je povazovéna za opti-
malni zobrazovaci metodu pro zachyt zanétlivych zmén jiz v pocatecnich
stadifch axidlnf SpA, umoznuje detailni anatomické zobrazeni, detekci
kostniho edému a zndmek osteitidy

Pokrocild AS méni drzeni téla nemocného. Charakteristicky je predklon
hlavy, vyrovnana bedernflordéza a mirné pokréeniv kolenou. Pfi vysetrenf
je patrnd omezend hybnost patefe. Pii pfedklonu sahaji konecky prstd
rukou u zdravého ¢lovéka nejvyse 5cm nad podlozku, pfi uklonu k horni
hranici kolene. U pacientd s rozvinutym strukturdinim postizenim axialniho
skeletu (Bechtérevovou chorobou) je tento rozsah nedosazitelny.

Klasifikac¢nf kritéria Mezindrodni spole¢nosti pro vysetieni spondyloar-
tritidy (ASAS — Assessment of Spondylo Arthritis International Society) pro
axialni SpA definuji tuto diagndzu jako:
1) ptitomnost sakroileitidy na zobrazovacim vysetfeni + alespon jeden

z nasledujicich pfiznakd, nebo

N
=

pozitivitu HLA B27 + nejméné dva dalsi pfiznaky (3):
zanétliva bolest v zadech,

artritida,

uveitida,

entezitida,

daktylitida,

psoriaza,
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Crohnova choroba,

dobra odpovéd na nesteroidni antirevmatika (NSA),
pozitivni rodinnd anamnéza,

pritomnost HLA B27 nebo

lehké zvyseni Greaktivniho proteinu (CRP).

Casné priznaky SpA zahrnuiji také opakujici se hydropsy kolennich ¢i
jinych kloubU, bolesti pat, zdnét Achillovy Slachy a akutni predni uveitidu.

Terapie axialni spondyloartritidy
by méla byt ¢asna

Lécha spondyloartritidy se mirné lisi u axialni a periferni formy. U obou
forem zac¢indme nesteroidnimi antiflogistiky (NSA). U periferni formy Ize
pfi progresi choroby poddvat sulfasalazin a lokaIni kortikosteroidy. Vzdy je
nutna edukace pacienta, cviceni, fyzikalni léc¢ba a rehabilitace (4). Pokud
onemocnéni na tuto terapii nereaguje, Ize uvazovat o nasazenf biologické
lécby. U axidIni formy nejsou konvencni syntetické chorobu modifikujici
léky typu sulfasalazinu indikovany a po selhani NSA a splnénf dalsich
indikacnich kritérif se pfistupuje rovnou k biologické lécbeé.

Je tfeba mit na paméti, ze axidIni SpA snizuje kvalitu Zivota pacienta
(7). Omezend pohyblivost patefe je spojena s fadou omezeni, kterd mohou
vést k pracovni neschopnosti (8), ale i omezenf{ psychickych a socidlnich
vazeb (7). U pacientl s axidlni SpA byla zjisténa i vyssi mortalita (Obr. 1)
(5, 6). Axialni SpA se objevuje v rané dospélosti, a pfiznaky onemocnénf
tak ovliviuji moznost studia, profesniho ristu a socidlniho zaclenéni.

Nutné je v€asné vysetieni pacienttll se suspektni
axialni spondyloartritidou u revmatologa

Podle préizkumu provedeného v CR v roce 2008 uplynulo mezi
prvnimi pfiznaky a diagnézou AS primeérné 9,1 roku. Pfitom po 10
letech trvani nemoci bylo 60 % pacientt invalidnich a 34 % potfebovalo
pomoc druhé osoby (10). Nevratné postizeni se tedy objevuje ¢asné
(11) a odpovéd na lécbu je lepsi pfi kratkém trvani onemocnéni (1).
Proto by mél byt k revmatologovi v¢as odeslan kazdy pacient s chro-
nickou bolesti zad mladsi 45 let, u néhoz se jednd o zanétlivou bolest

Obr. 2. Suspektni pfipady SpA je treba odeslat k revmatologovi (12, 13)

Obr. 1. Zvysend mortalita pacientt s ankylozujici spondylitidou (5)

Zwy3ené mortalita u pacient(i s AS'
N=BTIN="580N=362N =167 N=48 N=8§

09
08
07
06
0,5
04
03
02
01

Kumulativni preziti

P <0,001
— kontrolni skupina
= pacienti

O

10 20 30 40 5 60 70 80
Cas od prvnich priznakii AS (roky)

(plizivy zacétek, horsi v klidu, zmirnénf pfi pohybu) nebo ktery ma
sakroileitidu prokdzanou pomoci zobrazovaci metody nebo pozitivn{
HLA B27 (Obr. 2) (12, 13).

Kazuistika

29lety muz byl vysetfen na revmatologii pro 8 let trvajici bolesti
zad vysetfované v ambulancich riznych specialistd s nekonkluzivnim
zavérem. Hodnota CRP byla opakované <5mg/l, antigen HLA B27 byl
negativni, negativni byla i rodinnd anamnéza. Bolest nereagovala na
Cetnd NSA a rentgen pétefe a sakroiliakdIniho skloubeni byl opakované
bez patologického nalezu. Teprve MR ukdzala bilateralni sakroileitidu.
Pacient tedy splhoval diagnosticka kritéria SpA (ndlez na MR + nékolika-
letd bolest zad zénétlivého charakteru). Vzhledem k absenci odpovédina
NSA byla pacientovi nasazena biologicka lé¢ba, se kterou bylo dosazeno
Uplné remise. Lé¢bu se tedy podafilo zahdjit pfed invalidizaci a pacient
je nyni bez obtizi.

- Chronicka bolest zad (>3 mésice)

- Prvni symptomy <45 let véku

nebo

Zanétliva bolest zad
m ~ 1 z 5 pacientd ma axialni SpA

nebo

HLA-B27+
m ~ ] ze 3 pacientd ma axialni SpA

Sakroileitida prokazana
zobrazovaci metodou
= Neni doporuceno

provadet pouze

pro screening

Odeslat k revmatologovi
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Axialni spondyloartritida®

Spondyloartritidy (SpA)°

Spondyloartritidy predstavuji skupinu
zanétlivych revmatickych onemocnéni, ktera
postihuji pater, sakroiliakalni skloubeni, ale také
periferni klouby a maiji i extraartikularni projevy.

Mezi tradiéni jednotky patii napriklad
ankylozujici spondylitida (Bechtérevova
choroba, AS) nebo psoriaticka artritida.

Nové zavedeny pojem axialni SpA zahrnuj
vSechny formy postihujici prevazné osaovy
skelet — pater a sakroiliakalni skloubent,
vCetné Casného onemocnéni bez rentgenoveho
prikazu poskozeni — neradiograficka SpA.
Axialni SpA nastupuje typicky v mladém veéku
a vyznacuje se bolesti dolnich zad a ztuhlosti
patere s omezenim jeji hybnosti
ve vSech rovinach.

Axialni SpA°
Zahrnuje formy s axidlnim postizenim, véetné neradiografické SpA.

Postupem ¢asu muze dojit k progresi z neradiografické formy
do ankylozujici spondylitidy.

Neradiograficka axialni SpA

- Bez strukturalniho

poskozeni
na RTG

Axialni spondyloartritida

20-30 let

Typicky vék pi ndstupu nemoci’

v

11

Ankylozujici spondylitida

Strukturalni
poskozeni

sakroiliakalnich
kloubl a/nebo
patere na RTG

Ankylozujici spondylitida

9,1 roku

Primérna doba od prvnich projevi
po stanoveni diagndzy v CR?

Jaké jsou nejcastéjsi priznaky axialni SpA?°

2 - - o
-® -
Bolest Bolest zad Ranni Entezitidy Zhorgena Unava
v oblasti hyzdi V NOCi ztuhlost pracovni schopnost

-4 Ty €4

(22104219197/04/ 2021

Kdy odeslat pacienta na revmatologii*

Pokud ma pacient:

z nasleduijicich kritérir:

Zanétliva bolet zad

Chronické
bolesti zad
trvajici déle nez
3 mésice, které
se objevily ve véku
do 45 let.

Sakroiliitida na RTG
nebo MRI

nebo

HLA-B27+

A zaroven spliuje alespon jedno

Pouze pokud je vysledek k dispozici,
neni vhodné indikovat pro screening.

Je nutné odeslat
pacienta
k revmatologovi

Omezena
mobilita

Zhorsena
kvalita zivota

Jak se lisi zanétliva bolest zad
od mechanické bolesti zad? “®

Zanétliva bolest zad

Ranni ztuhlost dolnf
¢asti zad > 30 min

Zmirmuje se
cvicenim

Provéazena elevaci
zanétlivych
parametrd

Maximum ve druhé
poloviné noci
(budfi ze spanku)

Mechanicka bolest zad

Casto prudka,
vystrelujici

Vazana na pohyb,
s Ulevou v klidu
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Zaveér

U mladsich dospélych pacientd s chronickou bolesti zad je tfeba
dobfe odebrat anamnézu a v diferencidlni diagnostice odlisit zanétlivy
charakter bolesti. U pacientl se zanétlivym charakterem bolesti zad je
vhodné stanovit sedimentaci erytrocytl, krevni obraz, CRP a HLA B27.
Z&dny z téchto laboratornich testd ale nenf diagnosticky pro spondy-
loartritidu. V suspektnich pfipadech je na misté rentgenové vysetfent,
které ale muze byt zejména v pocitku onemocnéni bez nélezu, nebo

vysetfeni magnetickou rezonanci. V [é¢bé je mozné nasadit nesteroidni
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antiflogistika. Pacienty mladsi 45 let s chronickou zanétlivou bolestf zad,
popf. pozitivitou HLA B27 nebo nélezem sakroileitidy na zobrazovacim
vysetreni je vhodné odeslat na revmatologické pracovisté. Casné stanovent
diagnoézy SpA znamena vétsi sanci na Uspéch lé¢by a sniZzeni rizika vzniku
nevratného poskozent.
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Doporucené postupy lécby arterialni hypertenze
ve svétle pandemie covidu-19; existuje divod
ke zménam?

Na kongrese 16. Interni medicina pro praxi vysilaném on-line z Olomouce 30. dubna 2021 zaznéla pfednaska Doporucené po-
stupy Iécby arteridlni hypertenze ve svétle pandemie covidu-19; existuje dlvod ke zménam? vénovana platnym doporucenim
pro diagnostiku a Ié¢bu arteridlni hypertenze. MUDr. Pavel Rutar ve své pfednasce vychazel zejména z doporuceni vydanych
Evropskou kardiologickou spole¢nosti (ESC) a Evropskou spole¢nosti pro arteridlni hypertenzi (EHC) v roce 2018. V prvni ¢asti
prednasky se vénuje nékterym dllezitym faktim obsazenym v téchto doporucenych postupech, zejména s ohledem na jejich
dopad do kazdodenni klinické praxe. Druhd ¢ast jeho prednasky pak byla vénovéna tématu mnohokrét sklornovanému v po-

slednim roce, tedy pfipadnému vztahu mezi onemocnénim covid-19 a antihypertenzni terapii.

EHC/ESC doporuceni pro management arteridlni
hypertenze z roku 2018

| pres to, ze v roce 2020 byla vyddna nova mezindrodni doporuceni
pro lé¢bu arteridIni hypertenze, nepfinesla do nasi praxe zasadni novinky,
jako se tomu stalo v roce 2018 pfi publikaci klinickych doporucenych
postupt EHC/ESC, které ve srovnani s verzi z roku 2013 vedly k zavedeni
nékolika podstatnych zmeén. V doporucenich EHC/ESC z roku 2018 je
vyznamnéjsi prostor vénovan diagnostice arteridlni hypertenze mimo
zdzemi ambulance, tedy v domdcim prostredi, vétsi diraz je kladen na
dosahovani cilovych hodnot krevniho tlaku (TK), pficemz je zde zfetelné
vidét obecny posun k proaktivnéjsimu zplsobu lécby, ktery neopomiji
ani skupinu pacient’ ve véku nad 65 let. Doporuceni z roku 2018 rovnéz
vyznamné fesdf i otazku adherence pacienta k terapii, tedy nefikajf jiz jen
jakymi 1éky a jakymi kombinacemi Iék& mame Iéc¢it, ale ijakou formu

Iékl mame zvolit.

Monitorace arterialniho krevniho tlaku
mimo ambulanci

Domdaci monitorace arteridlnfho krevniho tlaku je vyznamnou
metodou v diagnostice i ndsledném sledovéni Uspéchu [écby arteridini
hypertenze. Monitorace TK v domdcim prostredi je indikovana nejen
u pacientd, u kterych se po zachytu TK v ambulanci nad 140/90 mmHg
snazime potvrdit ¢i vyvratit diagndzu arteridInf hypertenze, nybrz
i u pacientd, ktefi pfi ambulantni kontrole vykazuji hodnoty krevniho
tlaku v pdsmu vy3siho normalniho tlaku, tedy hodnoty 130-139/85-
89 mmHg. AZ 15% téchto ,normotenznich” pacientl jsou totiZ ve
skute¢nosti nerozpoznani hypertonici, a jediné domaci monitorace
24hodinovym TK Holterem ¢i opakovana domdci méfeni (2 az 3 mé-
feni TK 2x denné po péti minutéach klidu po dobu alespon 3, [épe 6
az 7 dnd) ndm dokazi tuto diagndzu spravné stanovit. Za normoten-
zi pfi domaci automonitoraci krevniho tlaku povazujeme hodnoty
TK do 135/85 mmHg, u TK Holter monitorace je pak hranice normy
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pro dvaceti¢tyrhodinovy primér do 130/80, pro denni priimér do
135/85 mmHg a pro no¢nf prdmeér do 120/70 mmHg.

Zahajeni farmakoterapie a cile I1é¢by
arterialni hypertenze

Mezni hodnoty indikujici zahdjeni |é¢by arteridIni hypertenze jsou pro
ambulantni méfeni u pacient do 80 let 140/90 mmHg a u pacientd nad
80 let 160/90 mmHg. Vsem hypertoniklim pochopitelné doporucujeme
Upravu rezimu a dodrzovani zdsad zdravého Zivotniho stylu s pfiméfenou
dietou a pravidelnou aerobnf aktivitou. Se zahdjenim farmakoterapie
u hypertonikd mdzeme vyckat, jedna-li se o jinak zdravé jedince s arteri-
alni hypertenzi . stupné, kdy farmakoterapii zahajujeme po 3-6 mésicich
neuspésnych pokust o rezimové opatfeni. Naopak v pfipadé stanoveni
arteridIni hypertenze Il. a vyssiho stupné (hypertonici s hodnotami TK
>160/100 mmHg) zahajujeme farmakotarepii arteridIni hypertenze bez-
odkladné u viech pacientd, bez ohledu na jejich komorbidity. U rizikovych
pacientl (hypertonici s kardiovaskuldrnim onemocnénim ¢i orgdnovym
poskozenim na podkladé arteridlni hypertenze) je zahdjeni farmakoterapie
arteridlni hypertenze indikovéano bez ohledu na jeji tizi, tedy jiz od I. stupné.
U pacientl s vyznamnou kardiovaskuldrnf problematikou, zejména ische-
mickou chorobou srdec¢ni (ICHS), pak zvazujeme zahdjeni ¢i augmentaci
stavajici 1écby jiz pfi hodnotach TK v pasmu vyssiho normaélniho tlaku.

PYi zahajeni |é¢by arteridlnf hypertenze provadime ¢asnou korekci TK
na hodnoty kolem 140/90 mmHg a v nésledujicich tfech mésicich pak za
monitorace klinického stavu pacienta a sledovani tolerance Iécby titru-
jeme medikaci k dosaZenf cilovych hodnot krevniho tlaku, tedy hodnot
do 130/70-79 mmHg u pacientt do 65 let véku a 130-139/70-79 mmHg
ve skupiné pacientd nad 65 let (pokud takovouto korekci toleruji). Pri
titraci medikace je vZdy nutné zvaZovat individualitu pacienta a v fadé
ptipadl mize byt pomalejsi korekce piinosnéjsi nez prehnané tUtocna
a nepffjemnymi symptomy provazena rychld korekce arterialniho krevniho
tlaku. Za kazdou cenu bychom se méli snaZit vyhnout nezadouci ,hyper-
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kompenzaci’, tedy navozenf hodnot TK < 120/70 mmHg. Vy3si opatrnosti
pfi titraci 1é¢by je nutné dbat v populaci kiehkych geriatrickych pacient(
arovnéziv populaci pacientl s chronickou rendlnfinsuficienc, u nichz je
primarnim cilem dosazeni hodnoty TK < 140/70-79 mmHg a dal3i titrace na
nizsi hodnoty krevniho tlaku je indikovand pouze u téch pacientd, kterym

nasi lécbou nenavodime zhorsenf jejich rendlnich funkci.

Lécba arteridlni hypertenze aneb kdyz jedna
je lepsi nez dva nebo dokonce tri

V 1é¢bé arteridInf hypertenze vyuzivame pét zakladnich skupin [ékd —
ACE inhibitory (ACEI), sartany neboli AT1 blokétory (AT1B), blokétory kalci-
ovych kanald (BKK), betablokatory (BB) a diuretika. V rdmci farmakoterapie
arteridlnf hypertenze mezi sebou tyto jednotlivé skupiny lékd kombinuje-
me, pficemz volba konkrétnich kombinacf je ddna zejména individualitou
pacienta, a tedy jeho komorbiditami. Dle soucasnych doporuceni zahajuje-
me terapii arteridlni hypertenze dvoukombinaci farmak (vyjma situaci lécby
kiehkych geriatrickych pacient( a pacientl s hodnotami TK < 150 mmHg).
Pfi nedostatecné kompenzaci krevniho tlaku i po navysenf davek pak
|é¢bu rozsifujeme na trojkombinacni ¢i ¢tytkombinacni. Novinkou, ktera
se objevila v doporucenych postupech z roku 2018, je dliraz na volbu
spravné formy antihypertenziv. Tim zésadnim pro efekt farmakoterapie
je totiz adherence pacienta k Ié¢bé. Jen léky skute¢né uzivané mohou
navodit klinicky efekt. Spolupréci pacienta je vhodné zvysovat opakovanou
edukacf a vysvetlovanim prospésnosti [écby, nicméné jesté vyznamnéj-
$im hracem na poli adherence k farmakoterapii je samotny rozpis lécby,
respektive jeho jednoduchost. Z klinickych studif jednoznacné vyplyva,
ze jednoduché davkovaci schéma, idedlné davkovan( jednou denné, pfi
co nejmensim poctu tablet, nejlépe tedy s jednou jedinou tabletou, do-
sahuje v praxi nejvyssi adherence. A pravé toto je dlvod, pro¢ doporucenf
pro lécbu arteridlnf hypertenze z roku 2018 iz roku 2020 jednoznacné
zdUraziuji preferencni vyuzivani prepartl s fixni kombinaci 1é¢iv, a proc
by tedy i pacient uzivajici trojkombinaci antihypertenziv mél uzivat svou
lécbu v jedné tableté v jedné denni déavce.

Fixni kombinace léciv

Preparaty s fixni kombinaci Ié¢iv musi stejné jako ostatni léciva
prokazovat kromé bezpecnosti i svou dostate¢nou Ucinnost. Protoze
cilem téchto preparétl je zjiednodusit schéma [écby, a ve vétsiné pripadd
tedy davkovat jednou denné, je nezbytné, aby v téchto prepardtech
byla obsazena farmaka s dlouhodobym, idedIné dvaceti¢tythodinovym
klinickym ucinkem. Tuto vlastnost splfuji z bézné uzivanych antihyper-
tenziv dostupnych ve fixnich kombinacich zejména perindopril, amlo-
dipin, indapamid a telmisartan. Jednim z ukazatel( klinického denniho
pokryti ic¢inku farmaka je trough to peak ratio (T/P ratio), které ndm fika,
po jakou ¢ast dne pretrvava klinicky ucinek podané molekuly. U vyse
uvedenych molekul se hodnoty T/P ratio pohybuji kolem 90 az 100 %.
Z betablokatord ma pak nejvyssi hodnotu T/P ratio, a tedy nejdelsi kli-
nickou ucinnost, nebivolol. Hodnoty T/P ratio ostatnich molekul bézné
uzfvanych v |é¢bé arteridlni hypertenze jsou povétsinou vyznamné
nizsi, a svédei tedy o kratsim klinickém efektu téchto farmak (napft. T/P
ratio ramiprilu se pohybuje nékde kolem 50-60 %, hydrochlorothiazidu
dokonce kolem pouhych 33 %).
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ACEl vs. sartany

Ackoliv doporucené postupy EHC/ECS pro lé¢bu arteridIni hy-
pertenze z roku 2018 fadi ACEl na témér totozné misto se sartany, je
nutné si poloZit otazku, zda jsou tyto skupiny skute¢né rovnocenné
i ve vSech dalsich ohledech. Ackoliv obcas slychame, ze ,ATB1 jsou
ACEl bez kasle”, je nutné zachovat si nadhled a nepodléhat takovymto
nepfesnym zjednodusenim. ACEl a sartany maji rozdilny zptsob plso-
benive smyslu zdsahu do renin-angiotenzin-aldosteronového systému
(RAAS), a tedy jiz z tohoto pohledu nelze ocekdvat, ze budou mit stejné
klinické ucinky a stejné klinické dopady. ACEl jsou, ve srovnani s AT1B
jednoznac¢né pfinosnéjsi co do redukce mortality pacientd s arteridln{
hypertenzi, cukrovkou ¢i ICHS a jsou také efektivnéjsi u pacientl s chro-
nickym srde¢nfm selhdnfim.

Postaveni betablokatorti v 1é¢bé
arterialni hypertenze

Betablokétory jsou skupinou patfici mezi zakladni antihypertenziva,
pficemz jsou jako prvni volba v 1é¢bé arteridlni hypertenze indikovany
u pacientd, u kterych existuje k uzivanf betablokatoru kromé arteriainf
hypertenze i jind indikace (typicky ICHS, fibrilaci sini nebo chronické sr-
decni selhani). Betablokatory jsou v [é¢bé arteridlni hypertenze vhodné
rovnéz u prekoncepcnich ¢i gravidnich, dale u pacientl s hyperkinetickou
cirkulacf ¢i palpitacemi nebo u pacientek trpicich vegetativnimi dopro-
vody menopauzy. Pfi volbé konkrétni molekuly betablokatoru se pak
primarné fidime schvalenymi indikacemi jednotlivych molekul (ne kazdy
betablokdtor ma indikaci napf. k [é¢bé fibrilace sini nebo chronického
srdecniho selhanf), a dale zohledriujeme jejich selektivitu. V pfipade, ze
nasazujeme betablokator isté z indikace arteridIni hypertenze, je velmi
vyhodnou molekulou nebivolol. Nebivolol je ultraselektivni betablokator
3.generace, nejselektivnéjsi ze vsech molekul betablokatord. Jeho vysoka
selektivita zaruCuje vybornou toleranci 1é¢by a vyskyt minima nezadoucich
Ucinkd a dovoluje jeho vyuziti napf.i u pacientl s chronickou obstrukeni
plicni nemoci. Nebivolol je z pohledu metabolismu glukézy a lipidového
spektra metabolicky neutrdlni a svym vlivem na produkci NO v cévéch
navozuje vazodilataci, pfizniveé ovliviuje erekci a pfiznivé zasahuje i do

procesu aterogeneze.

Indapamid vs. hydrochlorothiazid

Nejcastéji uzivanymi diuretiky z indikace arteridIni hypertenze jsou
indapamid a hydrochlorothiazid (HCT). A se jedna o Iéky ze stejné
lékové skupiny, neni mezi nimi rovnitko a jejich vysledny klinicky
efekt je rovnéz znacné rozdilny. Indapamid je metabolicky neutrdini
molekula, kterd kromé diuretického efektu navozuje i vazodilataci
ovlivnénim influxu kalcia do myocytl cévni stény, a navic snizuje sen-
zitivitu katecholaminergnich receptor( cév. Indapamid ma pak i fadu
dalsich vyhodnych vlastnosti, které u HCT nenajdeme, napf. schop-
nost navozeni redukce velikosti levé komory srde¢ni pfi dlouhodobé
terapii nebo schopnost redukce albuminurie u diabetikd. Indapamid
ve srovnani s HCT navic navozuje vyznamneéjsi pokles krevniho tlaku
a mé vyhodnéjsi a nédsobné delsi klinicky Ucinek (24 hodin vs. 12 ho-
din u HCT). Vyskyt hypokalemie, jakozto nezadouciho ucinku obou
molekul, je u indapamidu i HCT srovnatelny.
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) ZAZNELO NA 16. KONFERENCI INTERNI MEDICINA PRO PRAXI
DOPORUCENE POSTUPY LECBY ARTERIALNT HYPERTENZE VE SVETLE PANDEMIE COVIDU-19; EXISTUJE DOVOD KE ZMENAM?

Antihypertenziva a covid-19

V dUsledku propuknuti pandemie covidu-19 a vzhledem k tomu, ze
arteridlni hypertenze je jednim z onemocnéni, které zvysuje riziko tézkého
pribéhu covidu-19, byla od pocétku roku 2020 viechna antihypertenziva
pod drobnohledem, pficemz zrak védct se upiral zejména ke skupiné
ACEl a AT1B, nebot u téchto molekul je predpoklad indukce angiotenzin
konvertujictho enzymu typu 2 (ACE2), ktery slouZi jako receptor pro SARS-
CoV-2 a vyskytuje se na bunécnych membranach pneumocytd Il, endotelu
ana bunécnych membranéch fady dalsich bunék. Aktivace ACE2 vede
k hned nékolika nezddoucim déjam - k rozvoji proinflamatornich pocho-
dd, vazokonstrikci, zhorseni oxidativnich funkci a zvysenf rizika trombdzy.
V soucasnosti jiz mame k dispozici vysledky fady klinickych studif, které
nadm poskytuji odpovédi na otdzky vztahu antihypertenziv a covidu-19.
Reynoldyho studie z ¢ervna 2020 z New Yorku zkoumala na vzorku 12 594
pacientl testovanych na SARS-CoV-2 souvislost mezi rizikem akvirovani
tohoto viru a uzivanim antihypertenzni medikace a dale vztah mezi za-
vaznosti prabéhu covidu-19 u pacientl uzivajicich antihypertenziva. Tato
studie neprokazala souvislost mezi pozitivitou testu a jakoukoliv antihy-
pertenzni medikaci, stejné jako neprokazala asociaci mezi antihypertenzni
medikaci a hors$im prabéhem covidu-19. Ani retrospektivni populacni
studie ze sedmi madridskych nemocnic publikovana De Abajem v Lancetu
v kvétnu 2020, kterd zkoumala vzorek 1139 pacientd, k nimz byl vybran
desetkrat vétsi kontrolni vzorek pacientl, neprokdzala, ze by terapie ACEI
& AT1B zvy3ovala riziko hospitalizace pacientd s covidem-19. Rada dalsich
mensich studif zaméfujicich se na vliv ACEI a AT1B na pribéh covidu-19 pak
souhlasné dosla k obdobnym zaverlim, tedy nebylo prokdzano, ze vysa-
zeni ACEI ¢i AT1B u pacientl s covidem-19 zlepsi jejich progndzu. Naopak,
neuvazenym vysazenim této medikace mUzeme zvysit kardiovaskuldrni
mortalitu nasich pacientd v disledku dekompenzace jejich chronického

kardiovaskularniho onemocnént.

Zaver

V 1é¢bé arteridIni hypertenze vychazime zejména z kombinacni terapie
za soucasné preference vyuzivani molekul s dlouhodobym klinickym
Uc¢inkem. S ohledem na zvyseni adherence pacienta k terapii se snazime
maximalné vyuzivat fixnich kombinaci [é¢iv. Asi nejtypictéjsimi molekulami
ze skupiny antihypertenziv splfujicimi obé tyto podminky jsou perindopril,
amlodipin a indapamid. Pfi volbé antihypertenziv vychdzime ze znalostf
zédkladnich skupin antihypertenziv, pficemz je nutné brét v potaz, ze
mezi klinickymi Gc¢inky ACEl a sartant nenf rovnitko, a AT1B bychom tedy
méli vyuzivat az v pfipadé, Ze pacient netoleruje vyhodnéjsi molekuly
ze skupiny ACEIl. Betablokatory jsou stdle jednou ze zékladnich skupin
antihypertenziv, které vyuzivéme v terapii hypertonikd, zejména pokud
pro jejich uziti nachazime i dalsi indikaci (ICHS, fibrilace sini, chronické
srdecni selhdni). Betablokatory jsou vyhodné i u prekoncep¢nich ¢i gra-
vidnich a u pacient( se znamkami hyperkinetické cirkulace ¢i palpitacemi.
Z betablokétorl jednoznacné preferujeme modernf selektivni molekuly,
pficemz nejselektivnéjsim betablokdtorem na trhu je nebivolol, ktery se
vyznacuje ojedinélym plsobenim cestou NO, ¢imz mimo jiné napftiklad
pfiznivé zasahuje i do procesu aterogeneze. Soucasna antihypertenziva
jsou iv dobé pandemie covidu-19 bezpecnd. Neexistuji redlné ddvody
k pausélnimu vysazovani ¢i zméndm antihypertenzni medikace z ddvodu
covidu-19. Uprava aktualni antihypertenzni terapie je u pacient(i s probiha-
jicim onemocnénim covid-19 na misté jen v pfipadé, ze u nich v disledku
onemocnéni dojde k rozvoji systémové hypotenze, rendini insuficience
apod. Neuvéazené vysazeni ACEI &i AT1B nebo ijinych antihypertenziv
z indikace covidu-19 mUze ve svém dUsledku pacienta poskodit rozvojem
dekompenzace jeho chronického kardiovaskuldarniho onemocnént.

MUDr. Pavel Rutar
Interni oddéleni Nemocnice Na Homolce
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JSOU CILOVE HODNOTY KONTROLY KREVNIHO TLAKU NASTAVENE SPRAVNE?

Jsou cilové hodnoty kontroly krevniho tlaku

nastavené spravné?

Jedno z kardiologickych témat na 16. konferenci Interni medicina pro praxi, kterd probéhla on-line 30. dubna 2021, se tykalo
kompenzace krevniho tlaku. MUDr. Petra Vysocanova vysvétlila, Ze aktudini mezinarodni doporuceni pro lé¢bu hypertenze nové
uvadéji nejen optimalni doporuceny postup, ale také tzv. minimalni (nezbytné nutny) postup u kazdé polozky diagnostiky a l1écby
hypertenze. Zcela nezbytné je napt. spravné méfeni krevniho tlaku s vyuzitim ambulantniho a domaciho monitorovani. Shrnula
jednotlivé kroky lécby hypertenze, ktera by méla u vétsiny pacientd zacinat fixni dvojkombinaci a cilit na hodnoty TK < 130/80 mm Hg.
Pfipomnéla potrebu dosetfeni orgdnovych komplikaci u osob s hypertenzi, pravidelnych kontrol TK a v¢asné reakce na zvyseni
nebo nedostatecny pokles hodnot. Také dolozila, Ze i distan¢ni [é¢ba hypertenze je mozna pfi dodrzeni konkrétnich zésad.

Minimalni doporuceni pro lécbu hypertenze

Kompenzace krevniho tlaku (TK) u pacientl s hypertenzi nenf v kli-
nické praxi uspokojiva (1). Jak jiz bylo uvedeno, dokonce v sekundarnf{
prevenci po prodélaném IM nedosahuje 60 % pacientt cflovych hodnot
TK. Doporucené postupy pro lé¢bu hypertenze z roku 2020 déli veskerd
doporucenf na optimalni a nezbytna (minimalni) (2).

StéZejni pro kontrolu TK je jeho spravné méreni u sediciho pacienta
po 5minutovém klidu pomoci manzety vhodné velikosti a certifikovaného
pfistroje. Jako hranice hypertenze stéle plati hodnota 140/90 mm Hg. Nova
doporuceni ovsem zjednodusuji déleni jednotlivych pasem hypertenze
pouze do 2, kdy rozlisujeme mirnou hypertenzi s TK < 160/100mm Hg
a hypertenzi pfi hodnotach > 160/100 mm Hg.

Urcité neplati, Ze u kazdého pacienta, kterému je poprvé naméren TK
>140/90 mm Hg, je nutné hned zahdjit [é¢bu. Vambulanci interniho Iékare
by mélo byt béznym postupem ABPM/HPBM, které mdze potvrdit nebo
vyloucit hypertenzi bilého plaste, popt. hypertenzi maskovanou. Dokonce
i pfi poprvé naméreném TK > 160/100 mm Hg je tfeba hypertenzi potvrdit
opakovanym méfenim, a to do 2 tydn{ nebo pomoci APBM/HPBM.

Zmeéfit TK ale nestaci. Je tfeba vysetfit stav cilovych organl (mozek,
ledviny, srdce). Zcela nezbytné je proto vysettit sérovy kreatinin, glome-
ruldrni filtraci, pfipadnou albuminurii a provést vysetieni EKG.

Jako cflovou hodnotu TK u pacientt s hypertenzi uvadeéji mezindrodni
doporuceni 130/80 mm Hg ve vétsiné piipadu. Vyjimku tvofi pacienti starsi
65 let, kde je cilovd hodnota TK 130-139/70-79 mm Hg. TK by ale nemél
klesnout pod 120/70mm Hg. Bylo dolozeno, Ze kazdé snizeni TK vede
k poklesu rizika KV pfihod, ovséem u nemocnych starsich 65 let mlze byt
snizovani pod 120/70 mm Hg nepfiznivé.

Cilem antihypertenznilécby je dosdhnout kompenzace hypertenze do
3 mésicl od zahajeni terapie. Minimalnim vysledkem lé¢by po 3 mésicich
by mél byt pokles TK 0 20/10 mm Hg. Metaanalyza studif s antihyperten-
zivy ukdzala, Ze pokles STK 0 20mm Hg je spojen se sniZzenim rizika ICHS
0 25%, rizika CMP 0 26 %, rizika chronického srde¢niho selhani o 37 %, rizika
KV pffhody 0 41 % a celkové mortality 0 35% (3). Vyznamného pfinosu je
dosazeno jiz pfi snizenf STK o 10 mm Hg.

www.solen.cz

Inicialné kombinovana terapie hypertenze
v jedné tableté

Optimalni é¢ebnd strategie u pacientd s hypertenzi v soucasné do-
bé (4) zahrnuje zah3jeni [é¢by dvojkombinaci ucinnych latek v 1 table-
té, a to ACEl nebo sartanu + blokatoru Ca kanalu (BKK) nebo diuretika
v nizkych davkach. Pouze u pacientd s mirnou hypertenzi a nizkym KV
rizikem, ¢i u jedincl starsich 80 let je vhodna monoterapie. Ve druhém
kroku déavku antihypertenziv v dvojkombinaci zvysujeme. Ve tietim kroku
léCby hypertenze podavéame trojkombinaci latek: ACEl/sartan + BKK +
diuretikum, ovéem opét v jediné tableté. Ve ctvrtém kroku se pfidava
do kombinace spironolokaton 25mg nebo 3-blokator nebo a-blokator
nebo doxazosin. Podavajf se tedy jiz 2 tablety (Obr. 1). BB pfidavame u pa-
cientl s ICHS, s chronickym srde¢nim selhdnim nebo u Zen planujicich
graviditu. U pacienta s rezistentni hypertenzi je tfeba vyloucit sekundarni
priciny, jako je syndrom spankové apnoe, primarni hyperaldosteronismus,
renoparenchymatézni hypertenze ¢i stendza rendlnf tepny. Dosetfovani
sekundarni etiologie hypertenze neni pfinosem u starsich pacient( (nad
70 let), u multimorbidnich nespolupracujicich nemocnych a u sekundarnf
hypertenze, kde nenf planovana kauzalni Iécba.

Obr. 1. Optimdinilé¢ebnd strategie u hypertenze v roce 2021 (4)

ACEI nebo ARB
+ Ca blok. nebo diuretikum

Pro vétsinu je vyhodnéjsi

dvojkombinaci
Vv nizké davce

Zahajeni
inhibitor RAAS + Ca blok.

Itableta) | 400 ombinace -

navyseni davky

2. krok
+ Ca blok. nebo diuretikum

ACEl nebo ARB ‘

3. krok Vysetiit

trojkombinace - » sekundarni

fixni etiologii!

4.krok ‘ ‘

‘ Betablokator ‘ Centrélné
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‘Spironolakton ‘ ‘Doxazoxin ‘

ACEl - inhibitor angiotenzin konvertujiho enzymu, ARB — blokdtor receptoru 1
pro angiotenzin Il

Minimalnim doporucenim podle aktuélnich mezinarodnich standard(
je dosazenf kompenzace TK pomoci jakéhokoliv antihypertenziva, které
pacient toleruje.
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Zameérem lé¢by neni samoziejmé jen pokles TK, ale pfedevsim snizenf
rizika ICHS a CMP, které bylo pfi uc¢inné kompenzaci TK trojkombinaci
antihypertenziv prokazano. Studie PIANIST5 navic ukazala, ze ani pfi
dramatickém snizeni TK postupné intenzifikovanou trojkombinaci perin-
dopril + indapamid + amlodipin nedoslo k nardstu vyskytu nezddoucich
Ucinkd, jako jsou otoky kotnikd, hypotenze nebo kasel. Pokud se tyka obav
z hypotenze, v soucasné dobé nejpouzivanéjsi — vyse uvedend — trojkom-
binace antihypertenziv vykazuje u jednotlivych Ucinnych davek jiny ndstup
Ucinku, a proto nenfi spojena s rizikem prudkého poklesu tlaku po podani
tablety. Snasenlivost této kombinace je vyborna a pfi dlouhodobém
podavani dochazi k trvalému snizeni TK s minimalnim kolisdnim hodnot.

Viyvoj dosahované kompenzace krevniho tlaku béhem poslednich let
je sice pffznivy, ovéem zejména u starsich pacientl. A pfitom prave u osob
do 60 let véku existuje nejtésnéjsi zavislost mezi hodnotou TK a vyskytem
KV onemocnent (6).

Kompenzaci TK mohou diky zlepSeni adherence velmi pfiznive ovliv-
nit fixni kombinace antihypertenziv. Analyza 44 studii prokézala, Ze fixni
kombinace stejnych Uc¢innych latek v 1 tableté v porovnani's jejich volnou
kombinaci zvysuje adherenci, perzistenci, pravdépodobnost snizeni STK
i DTK a dosazeni cilovych hodnot TK (7). Jakakoliv fixni kombinace vykazuje

delsi setrvani na lé¢bé nez volnd kombinace (8).

Terapeuticka inercie v Iécbé hypertenze
Kombinovana lé¢ba hypertenze je doporucena jiz od zahajeni [éCby.
Bylo Zjisténo, Ze pfi postupné titraci a intenzifikaci antihypertenzni 1écby
zahdjené v monoterapii je béhem 2 let dosazeno stejného poklesu TKjako
pfi zahdjenf1écby kombinaci antinypertenziv, avsak béhem této doby dojde
kvyznamné vetsimu poctu KV piihod ve skupiné s postupnou titraci (9). Pfi
postupné titraci antihypertenzni lé¢by mize z dlivodu terapeutické inercie
dochézet k opozdéni intenzifikace 1écby. Pacient s STK 160-169 mm Hg
namérenym pfi vysetfeni u Iékafe ma pravdépodobnost intenzifikace lécby
pouze 21% (10). Ani pfi zahdjeni Ié¢by hypertenze fixni kombinaci nelze
zapominat na pravidelné vyhodnocenf potreby intenzifikace Iécby.
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Priciny terapeutické inercie ze strany lékafe zahrnujf nedostate¢nou
diagnostiku, nezahajenf [é¢by vcas, nevyuzivani kombinaci, pomalou
titraci ¢i nedostatek ¢asu. Postup ale musi byt individudini. Ne kazdé
ponechani pacienta s TK > 140/90 mm Hg na dosavadnf [é¢bé znamena
terapeutickou inercii. Mdze jit o pfipady, kdy nebyla zvysenad hodnota TK
ovéfena napf. pomoci HBPM/APBM, kdy ma Iékaf legitimni pochybnost
o kvalité méfeni TK, pokud je dalsf snizovani TK rizikové ¢i pokud je vice
naléhavy jiny medicinsky problém, nebo pokud neni [é¢ba dostupna,
napr. z dGvodu intolerance ze strany pacienta.

Ve snaze potlacit diagnostickou a terapeutickou inercii u pacient(
s hypertenzi bychom méli:
pravidelné a spravné mefit krevni tlak,
v€as reagovat na zvyseni jeho hodnot,
dosetfovat orgdnové komplikace,
vyuzivat kombinované antihypertenzni lé¢by od pocatku terapie a

neodkladat eskalaci [é¢by.

Distancni lécba hypertenze

Nejnovéjsi Udaje ukazuji, Ze Ize dosdhnout dobré kontroly TKi pfi dis-
tancni lé¢bé (11) pomoci modernich metod ke komunikaci. Podminkou
je ale validovany tonometr pro domaci méreni TK, ktery nenf starsf nez
5 let, cilovy TK < 135/85mm Hg, vypracovany plén domdaciho mérenf
TK (3=7 dnt v tydnu 2x denné) a plan typu a frekvence komunikace
pacienta s |ékafem.

Zaver

PYi [é¢bé hypertenze neni cilem jen snizit krevnf tlak, ale pfedevsim
riziko KV pfihody a imrti z KV pficin. Hypertenze patfi stale mezi hlavni
faktory ovliviujici mortalitu ve vyspélych zemich. Jde pfitom o velmi snad-
no terapeuticky ovlivnitelny KV rizikovy faktor a jeho dobrd kompenzace
stojf za vynaloZené Usili.

Pripravila MUDr. Zuzana Zafarovd
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5 mg obsahuje 10 mg perindoprilu argininu;/ 2,5 mg indapamiduy/ 5 mg am|0d|p|nu Iiplixam 10 ma/2.9 ma/ 10 mg obsahuje 10 mg perindoprilu argininu/ 2,5 mg indapamidu/ 10 my amlud\pmu INDIKACE™: Substitucni terapie pro échu esencialni hypertenze u pacient, kteff jiz dobre odpovidajf na léchu
kombinacf perindopril/indapamid a amlodipinu, podavanymi soutasné v téZe davce. DAVKOVANT A PODAVANI ™ Jadrna tableta denné, nejlepe rno a pred jidlem. Fixni kombinace neni vhodna pro inicidlni IéEba. Je-i nutnd zména davkovani, davka jednotiivjch slozek by méla bt titrovina samostatn. Aediariokd
popuiace: pifpravek by se nemel podvat, KONTRAINDIKACE " Dialyzovant pacienti, Pacien s nelégenym dekumEpenzuvanym srdecnim selhdnim. Zdvazna porucha funkce ledvin (Cler < 30 ml/min). Stredné zavaznd porucha funkee ledvin Clcr 3060 mI/mm ro Triplixam 10 mg/2,5 mg/5 mg a 10 mg/
2,5ma/ 10 mg. Hypersenzitivta na IEgive latky, jiné sulfonamidy, derivaty dihydropyridinu, jakykali jing inhibitor ACE nebo na kteroukoli pomocnou létku. Anamnezaangluneumnckehn edému (Quinckeho edému) souvisgjiciho s predchoz terapif mhlhlturyACE viz bod Upozoméni). Dédicny/idiopaticky angioedém.
Druhy a tretf trimestr t8hotenstvi (viz body Upozomenia Tehotenstvia kojen). Hepatalni encefalopate. Zavaznd porucha funko jater. Hypokalemie. Zavazna hypotenze. Sok, véetné kardiogenniho Saku. Ugstrukce vjtokoveho raktu levé komory (napf. vysoky stupen stendzy aorty). Hemodynamicky nestabilni srdegni
selhant po akutnim infarkiu myokardu. Soucasng uzivéi pripravku Trplixam s gnpravky obsahujicimi aliskiren u pacient s diabetem mellitem nebo poruchou funkce ledvin (GRF < 60 mi/min/1,73 m") (viz bod Interakee). Sougasné uzivni se sacubitil/valsartanem (viz. body Upozornéni a Interakce). MimotéIni
Igcha vedoucike kontaktu krve se zépomé nabitym povrchem (viz Interakee). Signifikantnf bilterainf stendza rendinf arterig nebo stendza rendlnfartere u jedné funguiciledviny (viz. Upozornéi). UPOZORNEN® - JIEtn upozom@nt. Ll blokede systemu remirangiotenzivaidosteron (RAAS): ijsenirizka
hypotenze, hyperkalemie a snizeni funkce ledvin (vietné akutnino selhéni ledvin). Dualnf blokdda RAAS pomaci kombinovaného uzivni inhibitori ACE, blokétor(i receptorti pro angjotenzin Il nebo aliskirenu se nedoporucuje. Pokud e IEcba dudiniblokddou povaZovdna za naprosto nezbytnou, mé k ni dochazet pouze
pod dofledem specializovaného ekafe a za Gasteho peclivého sledovéin funke ledvin, elekirolyt a krevnio tlaku. Inhibitory ACE a blokétory receptord pro angiotenzin Il nemai byt pouzivény soucasn u pacient s diabetickou nefropatit, Vewtrgpenie/agranulocytaiza/ trombocytopenie/aneme: postupute
opatrné v pipads kolagenoveho vaskulémio onemocn@nf, imunosupresiinf &by, &by lopurinolem nebo prokainamidem, nebo kombinace techto kompiikujcich faktord, 2t pi existujof porue funkoe ledvin. Monitorovant poctu leukocytd. Aeravaskuiri hypertenze: pokud jsou pacienti s biaternf
stendzou rendlni arterie nebo stendzou rendlni arterie u jedné fungujic ledviny Iégeni inhibitory ACE, je 2vSené riziko zavazné hypotenze a renalniho selhan. Lécha diuretiky mize byt prispivajici faktor. Ztrata rendinich funke se miize projevit pouze minimélnf zménou séroveho kreatininu u pacientd s unilaterdini
stendzou rendlnf arterie, Hyfe/se/mtn//w/aﬂg/aedem imestinain angioedim: pieruste 6bu a sledujte pacienta aZ do dplneho vymizent priznaki. Angioedém spojeny s otokem hrtanu muze byt smrtelny. Soubzng uzivéninhibitort mTOR (napf. siroimus, everolimus, temsirolimus): Pacienti uivajicf soucasn
mIOR inhibitory (napr. siraimus, everolimus, temsiralimus) mohou mit 2vySené riziko wskytu angioedému (napr. otok djchacich cest nebo jazyka s poruchou djchant nebo bez ni). Soutasné uzivant perindoprilu e sakubitilem valsartanem je kontraindikovdno z divodu zvjSengho rizika veniku angioedému.
Poddvéni sakubitlu/velsartanu nesmi byt zahdjeno do 36 hodin po uzitf posledni davky perindoprilu. Pokud je I6cha sakubitrlem, velsartanem ukongena, écha perindoprilem nesmi bit zahdjena do 36 hodin po poddnf posledni dévky sakubitlu/valsartanu. Sousasné uzivani jinjch inhibitorti NEP (napf.
racekadotrilu) a inhibitor(i ACE mize také zvysit riziko angioedému. Pred zahdjenim |échy inhibitory NEP (nap. racekadotrilu) u pacientd uzivajicich perindaprilje proto nutné peciivé zhodnocen prinosu a rizika. Anafyaktoidlnl reakce béhem desenzibiizace: postupute opairmé u alergickych pacienti [écenych
desenzhilzaci 2 nepouzivejte v pipadé imunoterapie jedem blanokiidljch. Alespori 24 hodin pred desenzibilizaci docasné vysadte inhibitor ACE. Anaflaktwidni reakce béhem LOL- a/erezy pred kazdou aferézou docasnd vysadte inhibitor ACE. Hemadlalyzavani pacienti: wvazte pouzitijiného typu dialyzacni
membrény nebo jing skupiny antihypertenziv. Pimairn/ hyperaldosteronisimus: Pacient s primérmim hyperaldosteronismen obvykle neodpovidajf na antihypertenani é¢bu psobicf pres inhibici systému renin-angiotenzin. Proto g uzivan tohoto pifpravku nedoporucuje. /&harenstvi nezahajovat uzivani béhem
thotensivi v pripads potieby zastavit Iéchu a zahdit vhounou alternativef 165bu. Hepatéil encefalopatie: ukontit 165bu. Fosenzinini: ukoncit ébu. Onatfent pro pouzitt. Aenal fukce.: U nékteryeh hypertoniki s existujoimi zevnymi rendinimi Igzemi, u ichz rendinf krevnf testy ukazuj funkent rendind
insuficienci, by méla byt Ié&ba ukondena a je mozno ji znovu zahdjit v nizké davee nebo pouze s jednou slozkou. Monitorujte draslik a kreatinin, a to po dvou tydnech 166y a ddle kazdé dva mésice bahem obdobr stabilnf Iéghy. V pripads bilaterain stendzy rendlni arterie nebo jedné fungujicf ledviny: nedoporucuie se.
Riziko arteridini hypotenze a/nebo rendlnf insuficience (v pripadech srdecniinsuficience, deplece vody a elektralytd, u pacientl s nizkym krevnim tiakem, stendzou rendlni arterie, méstnavym srdecnim selhanim nebo cirhdzou s edémy a ascitem): zahajte IEgbu dévkami nizsf dévee a postupné je 2vySujte. Hypotenze
4 deplece vody a sodliu: riziko nahlé hypotenze v piitomnosti preexstujici deplece sodiku (zejmena, je-i pritomna stendza rendln arterie): sledujte hladinu elektrolytii v plazmé, obnovte objem krve a krevni tiak, znovu zahaite [E8bu nizsim snizené davee nebo pouze jednou slozkou pripravku. Hiadina sodiku:
kontrolovat Gast&ji u starSich a cirhotickych pacientd. Jakakoli diuretick Iécha muZe vyvolat hyponatremii, nékdy s velice zavaznymi ndsledky. Hyponatremie s hypovolemif mohou zpdsobit dehydrataci a ortostatickou hypotenzi. Soucasnd zirata chloridovych iontil mze vést k sekundarné kompenzacni metabolické
alkaldze: vyiskyt a stupefi tohoto jevu je maly. adling dras/ik: hyperkalemie: kontrolovat plazmatickou hladinu drasliku v pripade rendlniinsuficience, zhorseni funkce ledvin, vsSiho véku (> 701et), diabetes mellius, pridruzené komplikace, zejména dehydratace, akutni srdecni dekompenzace, metabolické aciddzy
asoucasng uzivan kalium-Seticich diuretk, doplkd craslku nebo doplki salf bsahwicdraslk nebo jinych 1k spajenyich @ 2vySovénim hladiny drasfiu v séru. Hypokalemie: Hypokalemie muze zpdsobit svalove poruchy, zejmena v souvislosti se zvaznou hypokalemii byly hidSeny pipady rhabdomyolyzy” *;
vySoké riziko u starsich a/nebo podvyZivenyich osob, cirhotickyich pacientii s edémem a ascitem, koronamich pacientdl, u pacientd se selhénim ledvin nebo srdegnim selhnim, dlouhym intervalem QT: sledovat plazmatickou hladinu drasliku. Miize napomoci rozvoji torsades de pointes, které mohou byt fatalni.
Hiadina vdpniku: hyperkaloemie: pred vySetrenim funkee piistitnych telisek ukoncete [6cbu. Aemavaskusdrmi hypertenze: v pripadé stendzy rendlni arterie: zahajte Igchu v nemocniciv nizks dévee; sledute funkci ledvin a hladinu drasliku. Sty kase!. Ateroskierdza: u pacientti  ischemickou chorobou srdegf
nebo cerebrovaskuldmi ischemif zahajte Iégbu nizkou davkou. é/ﬂEITE/IZ/I//(//Ze Sttechni selhanjy tézkd srdecni insuficience: v piipads srdegniho selhdnf postupujte opatmé. Tzkd srdecni nedostatetnost (stuperi IV): zahajte Iéchu nizsimi inicialnimi davkami pod ekarskym doflede. Stendza aortéini nebo
midini chiopyé/hypertofické Kerelomyopatie: v piipads obstrukee pritoku krve levou komorou postupute opatmé. Liaberici: lgnpade inzulindependentho diabetes melltus zahajte [Sbu inicidni iz dévkou pod ékafskym dohledem; behem prvniho mésice a/ nebo v pripad hypokalemie sledujte hladinu
olukezy v kv, Camosi vy incidence angiogdému a zievns mensi Gcinnost pFi snizovani krevnino tiaku ve Srovndini s jinym rasami. Iperace/anestezie: preruste Iécbu jeden den pred operaci. Porucha funkee @ter: mimd a7 sifedné zavaZnd: postupute opatme. Podéni nhibitord ACE mélo vzdcné souvislost se
syndromen pocinajicim cholestatickou Zioutenkou a progredujicim aZ v nhlou hepatickou nekrdzu a (nekdy) mrti.V piipadé Zoutenky nebo wrazngho vySenjaternich enzym ukonGete léchu. ése/na maocov: hyperurikemie: 2vySend tendence k zachvatlim dny. Starsi pacienti: pred zahdjenim I6Sby vySetfit
rendlni funkei a hladiny drasliu. Davku zvySovat opatrné. Aladlina sodliu: Triplixam obsahuje méné nez 1 mmol sodiku (23 mg) v tablets, to znamend, 7e je v podstaté ,bez sodiku". Charaidéini efuze, akutni myopie a sekundirmi glaukom s uzavienym thlem: Sulfonamidy nebo derivty sulfonamidi mohou
Zpisohit idiosynkratickou reakei vedouc k choroidaini efuzi s defektem zormého pole, prechodng myopii a akutnimu glaukomu s uzavienym dhlem. Priznaky zahuji nahly pokles zrakove ostrost nebo bolgst o6i a obvykle se objevu behem hodin a7 tydni po zahdjent IEchy. Neleceny akutni glaukom s uzavienym
thlem mze vést k trvalg ziratd zraku. Primarm l6cha spociva v co nejrychiejsim vysazeni Iggiva. Pokud se nitrootni tiak nepodaff dostat pod kontm\u Je tieba zvdit rychlou medikamentdzni nebo ch\ruri\cknu 6bu. Rizikové faktory pro rozvoj akutnino glaukomu s uzavienym dhlem mohou zahmovat alergie na
sulfonamidy nebo peniciliny v anamnéze™ *, Spartoei: tento léivy pripravek obsahuje Ié&ivou létku, kterd mize vyvolat poitivitu dopingovyeh testi™ *. INTERAKCE *: Aomtrainatikovein: Aliskiren u diabetickych pacientii nebo pacienti s poruchou funkee ledvin. Mimoteinf égba. Sakubitrl/valsartan. Aedaparuciye
se: lithium, aliskiren u jinyich pacientd neZ diabetickych nebo pacientd s poruchou funkce ledvin, soub&znd Iggba inhibitorem ACE a blokétorem receptoru pro angiotenzin, estramustin, kalium-Setfic Iéky (napr. triamteren, amilorid,..), sol drasliku, kotrimoxazol (trimethoprim-sulfamethoxazol), dantrolen (infuze),
grapefruit nebo grapefruitova Stéva. VyZadlyici 2viasini apatmost: baklofen, nesteroidni anti Iug\suka (véetné kyseliny acetylsalicylove ve vysokyich dévkch), antidiabetika (inzulin, pemralm antidiabetika), kaliumHnesetiic diuetika a kalium-Setfi diuretika (eplerenon, spiranolakton). ragekadotrl, inhbitory mfor
(nap sirolimus, everolimus, temsirolimus), Iéky vyvolavajici ,Torsades de paintes”, amfotericin B (i. poddni), lukokortkaidy a mineralkortkoidy (systémové podéni),tetrakosakid, stimulaci lexativa, srdet lykosidy, alopurinal (oucsnd lécha s indapamidem mize 2vySit vyskyt reakoi hypersenziiviy na
alopurinol), induktory CYP3A4, inibitory CYP3A4 Klaithromycin (existuje avySené rizko hypotenze). ViZadlyici urcitou apatrnost: antidepresiva imipraminoveho typu (tricyklickd), neuroleptka, jind antihypertenziva a vazodilatancia, tetrakosaktid, alopurinol (oucesné podavani s inhibitory ACE) oytostatikanebo
imunosupresiva, systémové kortikosteroidy nebo prokainamid, anestetika, diuretika (thiazid nebo Kickov diuretika), gliptiny (linagliptin, Saxagliptin, sitagliptin, vildagliptin), sympatomimetika, zlato, metformin, jodované kontrastni \alky vapnik (soli), cyklosporin, atorvastatin, digoxin nebo warfarin, takrolimus,
plisobeni inhibitort rapamycinu (MTORY), cyklosporin, simvastatin, TEHOTENSTVI A KOJENI™: Kontrainikovan behem druhého a tretiho trimestru thotenstvi a nedorucuje se pfi kojeni. Nedoporucuje se behem prunino trimestru téhotenstvi. FERTILITA™: Reverzibilni biochemické zmény na hlavové &ésti spermatozoif
u nékterych pacientd Iégenych blokatory kalciového kandlu. SCHOPNOST RIDIT A OBSLUHOVAT STROJE™: MiZe byt narusena v dislecku nizkého kreniho tlaku, ktery se mize vyskytnout u nékterych pacientd, zejména na zatétku léchy. NEZADOUCI UCINKY™: Ui Caste: otoky. Lasté: zéwrat, bolest hlavy,
parestezie, vertigo, somnolence, dysgeusie, norSen zvaku, iitus, palpitace, zrudnut,hypotenze (a GGinky spojené s hypotenz), kaSe!, dusnost, olest bricha, z4cpa, prdjem, dyspepsie, nausea, avacen', zmény ve vyprazdiovani stieva, prurtus, vyrazka, makulopapuldmi vyrazka, svalové Kieg, otok kotnik, astenie,
nava. Méiné caste: rinitda, eazinoflie, hypersencitita, hypoglykemie, hyperkalermie vratnd po preruSenilechy, hyponatremie, insomie, zmény nalad (vEetné dzkosti), deprese, poruchy spanku, hypoestezie tes, synkop, iplapie, tachykardie, arytmie (vietng bradykardie, ventrkular tachykardie a fbrlace sni),
vaskultida, bronchospazmus, Sucho v tstech, kopfivka, angioedsm, alopecie, purpura, 2ména zabarvent kize, hyperhidrdza, exantém, fotosenzitivni reakce, pemiigoid, artralgie, myalgi, bolestv zadech, poruchy moGen, noéni moCen', polakisurie, rendinr selhan, erektinf dysfunkoe, gynekomastie, bolest, bolest na
hrud, nevolnost, periferni edém, horecka, 2vySend t8lesnd hmatnost, snizend télesnd hmotnost, zvyient sérove hladiny urey, zvySent sérové hladiny kreatininu, pad. Vzoné: stav zmatenost, avjSen sérove hladiny birubinu, avjent hladiny jaternich enzymd, zhorenf psoridzy. Vel vzaicne: agranulocytoza,
aplastickd anemie, pancytopenie, leukopenie, neutropenie, hemolytick anemie, trombocytopenie, hyperglykemie, hyperkalcemie, hypertonie, periferni neuropatie, cévn mozkova prihoda, moznd sekundmé k nadmeré hypotenzi u vysoce rizikowych pacient, angina pectoris, infarkt myokardu, moznd sekundamé
k nadmémé hypotenz u vysoce rizikovych pacientt:; eozinofiini pneumanie, gingivalni hyperplazie, pankreatitida, gastritida, hepatitida, Zoutenka, abnorméini hepatalni funkce, erythema multiforme, Stevens-Johnsondv syndrom, exfoliativni dermatitida, toxickd epidermalni nekrolyza, Quinckeho edém, akutni rendini
selhani, snizeni hemoglobinu a hematokeitu. Ver/ zndmo: Deplece drasliku s hypokalemi, u urgitych rizikovyich populact 2vIaSt zavaznd, extrapyramidove poruchy (extrapyramidovy syndrom), akutni glaukom s uzavienym Ghlem™*, choroiddlni efuze ™, myopie, rozmazané vidéni, torsades de pointes (potenciding
fatalni), mozny rozvoj hepatalni encefalopatie v pripadé jaterni insuficience, svalovd slabost™*, habdomyolyza™ *, moznost zhorseni stavajicino systémovy lupus erythematodes, EKG: prodlouzeny interval T, zvjSend hladina glukdzy v krvi, 2vyend hladina kyseliny motove v krvi, Raynaudiv fenomen. U jinjch
inhibitor( ACE byly hl4Seny pfipady SIADH (syndrom nepfiméfend sekrece antidiuretického hormonu). SIADH lze povaZovat za velmi vzdcnou, ale moznou komplikaci spojenou s 6gbou inibitory ACE, vietné perindoprilu. PREDAVKOVANI™ . VLASTNOSTI™: Perindopri je inhibitor angiotenzin-konvertujiciho enzymu
(inhibitor ACE), ktery konvertuje angiotenzin | na vazokonstriktor angiotenzin |1 Indapamid je derivat suffonamidd s indolowym kruhem, farmakologicky pfibuzny thiazidovym diuretikm. Amlodipin je inhibitorem transportu kalciovych iontil (blokétor pomalych kandld nebo amaémnisla kalcioych iont), ktery inhibuje
transmembranovy transport kalcioweh iontdi do srdegnich bunek a bungk hladkého svalstva cévnich stén. BALENI™: 30 a 0 tablet. Ushovavani: nevyZaduje zadné viastni podminky uchovavani. Doba pouzitelnosti: 3 roky. Doba pouZitelnosti po prvnim otevieni je 30 dni. Dréitel rozhodnutf o registrac: Les
Laboratoires Servier, 50, rue Camot, 92284 Suresnes cedex, Francie. Registratni gisla: 58/100/14C, 58/101 /1 4—C 58/102/14-C, 58/103/14-C. Datum posledni revize textu: 4. 4. 2021. Pred predepsénim pripravku si prectéte Souhr Gdajd o pripravku. Pripravek je k dispozici v Iekamach. Pripravek je na
\ekarsky predpis. Pripravek je Castend hrazen z verejného zdravatnho pojiStént, viz Seznam cen a dhrad IéEivych pripravkd: htp:/ /wwwsukl.cz/ Sukl/seznameciv-a-pzlu-hrazenych-ze-zdrav-pojsten. Dalsf informace na adrese: Servier s, Na Florenci 2116,/15, 110 00 Praha 1, tel: 222 118 111, www.serviercz
pro dpinou informacy 1 prasim piectéte cely Souhrm Udeyil o piipravky ™ vsSimnéte i prosim zmén v informaci o Jecivem piipravku Tripliam

Reference: 1. Lancet. 2016 Mar 5;387(10022):357-967. doi: 10.1016/80140-6736(15)01225-8. Epub 2015 Dec 24. -
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MOZEME SNIZIT RIZIKO REKURENTNIHO INFARKTU MYOKARDU?

Muzeme snizit riziko rekurentniho infarktu

myokardu?

Ve své predndsce v ramci 16. konference Interni medicina pro praxi, ktera probéhla on-line 30. dubna 2021, pfipomnéla MUDr. Eva

Kocidnova kardioprotektivni vyznam kombinace 3-blokatoru s ACE inhibitorem u pacientd po prodélaném infarktu myokardu

a zdlraznila kompenzaci lipidemie, krevniho tlaku a tepové frekvence k cilovym hodnotdm nastavenym na zakladé stanoveni

velmi vysokého nebo extrémniho kardiovaskularniho rizika u téchto pacientd. Poukazala na nizkou adherenci pacientt po IM

k 1é¢bé a potifebu opakované edukace a vyuziti fixnich kombinaci €kl pro jeji zvyseni, protoze adherence k [é¢bé zdsadnim

zpUsobem ovliviiuje progndzu téchto pacienta.

Uvod

Problematika sekundarni prevence infarktu myokardu (IM) je velmi
giroka. V CR méame téméf 85000 pacient(i po IM a podle tdajd UZIS pribylo
za rok 2018 pres 22 000 novych.

Cilem sekundarnf prevence IM je zpomaleni progrese aterosklerdzy,
snizeni rizika trombdzy na aterosklerotickém platu, zamezeni fibrotizace
a remodelace ischemického loZiska, prevence opakovan( pfihody a pro-
dlouzeni Zivota. PouZivame k tomu pétici farmak: dudlni antiagregaci ti-
cagrelorem + clopidogrelem, kyselinu acetylsalicylovou, statin, 3-blokétor
(BB) a ACE inhibitor (ACE).

Duikazy o pfinosu BB a ACEI u pacientt
po infarktu myokardu

U pacientt s kardiovaskuldrnim (KV) onemocnénim je pfitomna hyper-
aktivace sympatického nervového systému a systému renin-angiotenzin-
-aldosteron (RAAS). Oba mechanismy pfispivaji k narlstu krevniho tlaku
a poskozeni cilovych organd. Hyperaktivace téchto systémU se navzajem
potencuji (1-4). Proto je jejich dudlni blokdda cestou, jak tento patofyzio-
logicky proces prerusit. Podle aktudlnich mezinarodnich doporucenych
postupt (5-8) je vhodné poddavat BB a ACEIl u viech pacientd po non-
-STEMI (IM bez elevace Useku ST), u pacientl s chronickym korondrnim
syndromem, u pacientl s dysfunkci levé komory po STEMI (IM s elevaci
Useku ST), u jedincd, kteff maji ischemickou chorobou srde¢ni (ICHS)
a soucasné hypertenzi a u pacientd se srde¢nim selhdnim se snizenou
ejekent frakei (fEFHF). Prinos podéavéani ACEl a BB u téchto pacientt doklada
mimo jiné metaanalyza studie Brugts (9), zahrnujicf 11 418 pacientd s ICHS,
diabetem nebo cévni mozkovou prihodou (CMP) v anamnéze. Pridant
ACEI perindoprilu k BB bylo u téchto pacientl spojeno se snizenim rizika
slozeného sledovaného parametru zahrnujiciho KV mortalitu, nefatalnf IM
a nefatalni CMP o 20 %. Riziko IM kleslo 0 23 9% a celkova mortalita 0 22 %.

Diskutovanou otazkou je podavéni BB po IM bez pritomnosti dysfunk-
ce levé komory. PfestoZe se doporuceni méni, v redlné klinické praxi se
u téchto pacientl BB predepisuji a tento postup je v souladu s vysledky
metaanalyzy 7 studif (10), kterd prokdzala snizenf celkové mortality 0 21 %
u pacientd po STEMI se zachovanou ejekéni frakei pfi lé¢bé BB. Bisoprolol
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disponuje dlouhodobymi daty, které dokladaji vyznamné snizeni celkové
mortality v porovnani s ostatnimi BB (nebivolol, metoprolol) v horizontu
az 15 let (Obr. 1) (11).

Obr. 1. Vyznamné nizsi mortalita pfi dlouhodobé lécbé bisoprololem
v porovndni s ostatnimi BB (11)

LongitudindIni mortalita: pomér rizik (HR) a 95% interval spolehlivosti
(95% Cl) pii Ié¢bé bisoprololem v porovnani s ostatnimi 3-blokatory (BB)

HR Cl95%
<15let » <+ 0,34 0,18-0,67
<10let » - 0,26 0,13-0,53
<5let » <+ 0,19 0,09-0,41
<2roky » <+ 0,21 0,07-0,67
<1lrok » — 0,54 0,17-1,77

A A y A A
-1 0 1 2 —— Bisoprolol vs. ostatni BB

Porovnani kombinace BB + ACEl's BB + AT, blokator (sartan) u pacientd
po non-STEMI ukdzalo vyznamné vétsi snizeni celkové i KV mortality ve
skupiné s ACEI (12). ACEI maji prokézané kardioprotektivni tcinky, pficemz
velky objem dtikazl je k dispozici u perindoprilu. Metaanalyza 20 studif
zahrnujicich pacienty s hypertenzi ukdzala po medidnu sledovéni 4,3
roku snizenf celkové mortality pfi 1écbé perindoprilem o 13% (13). Ve
studii s vysoce rizikovymi pacienty sniZil perindopril riziko IM 0 28 % (14)
a u pacientd po akutnim korondrnim syndromu (AKS) snizil tento ACEI
Sletou mortalitu 0 30 % (15).

Role adherence k Iécbé u recidivujicich AKS
Je zndmo, Ze znacné ¢ast pacientl nedodrzuje predepsanou pre-

ventivni KV [é¢bu a podle odhadUl Ize v Evropé pficist asi 9% vsech KV
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pfihod pravé této non-adherenci (6). Tuto situaci ilustruje nasledujici
pripad pacienta.

Kazuistika

Na kontrolu do ordinace internisty pfichdzi muz narozeny v roce 1949,
ktery pfed 4 mésici prodélal AKS. Subjektivné nema zadné potize, uvadi,
Ze |éky uziva pravidelné, ale nepamatuje si ndzvy ani pocet tablet. Koufenf
omezil pouze ¢astecné, pohybovou aktivitu nerozsifil a od propusténi
znemocnice pfibral 2 kg (télesnd hmotnost 97 kg). Ma nekompenzovanou
hypertenzi (142/88 mm Hg), tachykardii (92/min) a hladina LDL cholesterolu
(po nasazeni statinu) u néj vzrostla z hodnoty 3,1 mmol/I pfi propusténi
znemocnice na 3,2mmol/I. Tyto vysledky vzbuzuji dojem non-adherence
pacienta k predepsané farmakoterapii.

Takova situace nenf neobvykld. Bylo zjisténo, ze prvni 4 mésice po
IM nedodrzuje 1é¢bu 22 % pacientl a 2 roky po IM dokonce 64 % pa-
cientl (16). Non-adherence ke KV preventivni [é¢bé je pfitom spojena
se zvysenim celkové mortality o 74 % a rizika koronarni revaskularizace
032% (17). Nedodrzovani lécby ACEI Ize pficist zvyseni celkové mortality
0 74% a nedodrzovani lécby BB o 50% (17). Pacienti po IM ale ¢asto
nedodrzuji ani dalsi doporucené farmakologické a nefarmakologic-
ké postupy. Studie, kterd hodnotila dosazeni 6 cilovych parametr(
sekundarni KV prevence (LDL cholesterol < 1,8 mmol/I, STK < 140 mm
Hg, normoglykemie, pravidelnd fyzickd aktivita, zanechani koureni
a adherence k farmakoterapii statinem, BB a ACEI), ukazala, ze po 2
letech splnilo véech 6 cild pouze 3,5 % pacientUl. U 46 % pacientl doslo
k recidivé velké KV pfihody (18).

Non-adherence k 1é¢bé ma vzdy svoji miru, a proto byl stanoven
prah tzv. skodlivé non-adherence, kterou lIze definovat jako <80% dni
krytych lékem.

Kde mame rezervy v sekundarni prevenci po IM
Prvnim z pilitQ spravné sekundédrmi KV prevence je dobfe stanovené

KV riziko pacientl po IM. Asi 80% pacientl po AKS md velmi vysoké KV

riziko, u zbyvajicich 20% pacientl jde ovsem o extrémni KV riziko. Jedna

se o jedince:

B s predchozi vaskuldrni pfihodou v poslednich 2 letech,

B s viceetdzovou aterosklerdzou (v korondrnich tepnach, perifernich
tepndach, karotickych tepnach),

B s doloZenym postizenim vice koronarnich tepen,

s familidrni hypercholesterolemii,

B sdiabetem + dalsim rizikovym faktorem (zvyseni HsCRP > 3, lipopro-
teinu a >50mg/I ¢i eGFR <60 ml/min),

B se SCORE >20% (5).

Tyto pacienty je tfeba vyhleddvat a snaZit se u nich dosahnout pfis-
néjsi cild.

Druhym pilifem je kompenzace hypertenze. Priizkum provedeny v CR
v roce 2018 ukézal, ze hypertenzi méa 91,9% pacientd s ICHS (19). Podle
vysledk studie EUROASPIRE V nema v CR kompenzovany krevni tlak 60 %
pacientl s IM v anamnéze. Podle novych doporuceni je navic vhodné
zvazit antihypertenzni 1é¢bu i u pacientd s ICHS s vysokym normalnim
krevnim tlakem (130-139/85-89 mm Hg).

www.solen.cz
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Tretim pilifem sekundarni KV prevence je kontrola tepové frekven-
ce (TF) pacientl po IM. Zvyseni TF o 20/min zvy3uje riziko umrti z KV
pricin zhruba 0 40%, coz je stejny narlst jako pfi zvyseni krevniho tlaku
0 15-20mm Hg (20, 21). Viysoke riziko KV umrti maji zejména pacienti po
IM's TF >80/min.

Rezervu pfi zvyseni adherence k farmakoterapii po IM mame jisté
v pouzivani fixnich kombinaci. Tito pacienti uzivaji prdmeérné 6,3 tab-
lety denné (19), coz zvysuje pravdépodobnost non-adherence. Podle
doporucenf ESC pro Ié¢bu hypertenze z roku 2018 je uzivanf vice nez 5
tablet denné spojeno s rizikem velmi vysoké az Uplné non-adherence.
Fixni kombinace 2 Uc¢innych latek v 1 tableté umozniuje lepsi dodrzovani
|écby. Podle nedavné studie zlepsuji fixni kombinace adherenci o 54 %
a prostfednictvim zvysenfadherence zlepsuji také prognézu pacientd (23).

Préace provedend na LF v Olomouci ukazala, ze non-adherence k 1é¢bé
BB nebo fixni kombinaci obsahujici BB se d4 dobfe rozpoznat podle TF.
Jako hrani¢nibyla ur¢ena hodnota TF 75,5/min. Bylo zjisténo, ze hodnota
TF >75,5/min ukazuje se specificitou 86,8 % a senzitivitou 62,6 %, Ze pa-
cient neuziva predepsany BB (Obr. 2) (24).TF je nutné pfi kazdém vysetfent
pacienta méfit. Nejlépe u sediciho pacienta nejméné po 5 minutach
v klidu, po zméreni krevniho tlaku. Odecet ma probihat minimalné po
dobu 30s a mlze ho provadét zdravotni sestra. Pri vysoké TF je tfeba
hned reagovat titraci davky BB, u nemocnych se srde¢nim selhanim Ize
vyuzit i ivabradin.

Obr. 2. Tepovd frekvence > 75,5/min piilécbé BB svédci pro non-adherenci (24)

Celkem (N = 220)
AUC=0,802, p <0,001

0,8

0,6

Senzitivita

0,4

0,2

0 0,2 0,4 0,6 0,8 1

Specificita
AUC = plocha pod krivkou

Prakticky navod pro sekundarni prevenci
u pacientti po IM

Pacienty po IM je tfeba vést k dodrzovani rezimovych opatfeni zahrnu-
jicich asistovanou redukci télesné hmotnosti, zanechani koufenf a udrzenf
normoglykemie. U kazdého pacienta by mélo byt stanoveno KV riziko, tj.
velmi vysoké vs. extrémni, protoze cilové hodnoty lé¢by se u téchto skupin
nemocnych lisf. U vsech pacientl po IM je doporucen statin v maximalni
ddvce, pfipadné ezetimib a PCSK-9 inhibitor pro dosazeni cilovych hodnot
lipidového profilu. Nutné je fesit pfipadnou statinovou intoleranci. Lipidovy
profil méa byt vysetien kazdych 3-6 tydnl a v piipadé neuspokojivych
hodnot je tfeba promptné intenzifikovat hypolipidemickou lé¢bu k cilovym
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hodnotdm. Ty ¢infu pacientd s velmi vysokym KV rizikem u LDL cholesterolu
< 14mmol/l + pokles nejméné o 50%, u triglycerid < 1,5mmol/|, u apoB
<65mg/dla unon-HDL cholesterolu < 2,2 mmol/I.V pfipadé pacientl s ex-
trémnim KV rizikem jsou cilové hodnoty LDL cholesterolu < 1 mmol/I + po-
kles nejméné o 50%, triglyceridd < 1,5 mmol/I, apoB <55 mg/dla non-HDL
cholesterolu < 1,8mmol/I. Dale je nezbytné u pacientd po IM kompenzovat
krevni tlak. Zakladni antihypertenznf 1é¢bou je ACEl + BB, pficemZ po 2
mésicich by mélo byt provedeno ambulantni nebo domaci monitorovani
krevniho tlaku (APBM/HPBM). Cilovou hodnotou je 120-130/70-80 mm Hg.
Pokud neni této hodnoty krevniho tlaku dosazeno, je tieba pfidat k antihy-
pertenzni lécbé blokator Ca kanalu nebo thiazidové diuretikum, opét po 2
mésicich provést ABPM/HBPM a lé¢bu pifpadné déle intenzifikovat. Dosazeni
kompenzace TK je klicové, proto je pfi nelspéchu antihypertenzni lé¢by

nutné vyloucit sekundarni pricinu hypertenze a pfipadné pfidat k lé¢bé
spironolakton nebo doxazosin (Obr. 3) (25).

Zavér

Cilem sekundarni prevence u pacientl po IM je snizeni jejich KV
rizika, prevence recidivy koronarni pfihody a snaha o prodlouzenf Zivota.
Kombinace ACEI + BB je u této populace kardioprotektivni. U pacientl se
snizenou ejekent frakcf levé komory (i asymptomatickych) snizuje mortalitu
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Obr. 3. Prakticky ndvod pro sekunddrni prevenci pacientt po IM (25)
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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-
genniinfekci, 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 pripadeé,
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 Ié¢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 svizelna, z pokusl na zvitecich
modelech se zvazuje vyuziti ranitidinu ¢i aprepitantu.

Mezi vyse uvedenymi klinickymi jednotkami existuje jistd souvis-
lost, nebot akutni cystitida mGzZe 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 moc¢i. 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 dédno 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 %). U¢innost bakterialnich lyzatl pii $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 antibiotiklm. | z téchto ddvodd je vyuziti
D-manodzy a lyzatl v 1é¢bé RIMC dle némeckych doporucenf 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 pripadé, ze paci-
v poslednim roce, nejednd se jiz o akutni, nybrz o recidivujici uroinfekci,
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 vaginalni
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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bisoprolol fumarat / perindopril arginin

Jedina fixni kombinace
B-blokatoru a ACEi

pro snadnéj3f ochranu srdce pred IM

3 INDIKACE Hypertenze | Stabilni ICHS | Srdec¢ni selhani*

# Cosyrel je u srdeniho selhdni indikovan pouze v ddvkdch 5 mg bis/5 mg per a 10 mg bis/5 mg per

Ikrdcend informace o pripravku COSYREL®: Slozeni*: Cosyrel 5 mg/5 mg, 5 mg/ 10 mg, 10 mg/5 mg, 10 mg/ 10 mg, potahované tablety, obsahuji bisoprolali fumaras (bis) 5 mg/ perindaptilum argininum {per) 5 mg, 5 mg bis/ 10 mg per, 10 my his/5 mg per; 10 mg
bis/ 10 mg per. Indikace™; Cosyrel je indikovan k 168b& hypertenze a/nebo stabilni ischemické choraby srdecni (u pacientd s infarktem myokardu a/neho revaskularizaci v anamnéze ) a/neho stabilniho chranického srdegniho selhani se snizenou systolickou funkei levé
komory (pouze Cosyrel 5 mg/5 mg a Cosyrel 10 mg/5 mg) jako substituéni 16cba u dospélych pacientii adekvatng kontrolovanych bisoprololem a perindoprilem padavanymi sougasné ve stené ddvee. Davkovdni a zplisob poddni*: Ohvykld ddvka je jedna tableta jednou
denng, nejlépe rano a pred jidlem. Pacienti musf byt stabilizovani na Iécbg bisoprololem a perindoprilem ve stejné davee po dobu nejméné 4 tydn. Fianfkarnhinace neni vhodnd k inicidlnf léche. U pacientd stahilizovanych na davee hisoprololu 2,5 mg a perindoprily 2,5 mg
nebo bisoprololu 2,5 mg a perindoprilu & mg: pdl tablety obsahujici 5 mg/5 mg nebo & mg/ 10 mg jednou denné. Je-li nutnd zména dévkovni, titraci je nutno provadgt za pouZiti jednatlivich sloZek samostatng. Porucha funkee ledvin: Doporucens davkovani podle
clearance kreatininu. 5 g/ mg: Gl =60 (ml/min): 1 tableta; 30<Cl <80: ¥, tablety; Gl < 30: pfipravek neni vhodny, doporugend titrace davky za pouiti jednotlivych slozek samostatng. & mg/ 10 mg: Cl />60: Y, tablety, CI, < B0: pripravek nenf vhodny. 10
mg/5mg: Gl >60: 1 tableta, CI %o pripravek neni vhodny. 10 mg/10 mg: pripravek neni vodny. Porucha funkes jater: neni nutnd tprava davkovani. Starsi pacienti: podavani podle rendini funkee. Pedlatricka populace: Bezpedhost a Gcinnast nebyla stanovena,
pouZitf u détia dospivajicich se nedoporucuje. Kontraindikace™: Hypersenzitivita na Iécivé létky nebo na kteroukoli pomocnou latku nebo na jiné inhibitory angiotensin-konvertujiciho enzymu (ACE); akutni srdeini selhni nebo probihajici epizody srdecni dekompenzace
vyZadujicii.v. inotropni terapi; kardiogenni Sok; AV blok druhého nebo tfetiho stupné (bez pacemakeru); sick sinus syndrom; sinoatridlni blokéda; symptomatické bradykardie; symptomaticka hypotenze; zdvazng bronchidlni astma nebo chronické obstrukéni plicni nemag;
zavazné formy periferniho arteridlniho okluzivniho onemocnéni nebo Raynaudova syndromu:; nelégeny feochromocytom (viz bod Upozornéni™); metabolickd aciddza; anamnéza angioneurotického edému souvisejiciho s predchozi terapif inhibitory ACE; dédicny nebo idi-
opaticky angioneuroticky edém; 2. a 3. trimestr téhotenstvi (viz body Upozoréni*, Tehotenstvi a kojeni™), soucasné uzivani s pripravky obsahujici aliskiren u pacientd s diabetem mellitem nebo s poruchou funkeg ledvin (GRF < 60 ml/min/1,73 m2) (viz body Upozor-
néni™, Interakce ™ a Farmakodynamické viastnosti™), soucasné uzivani se sakubitrilem/ valsartanem (viz bod Upozornéni™ a Interakee ™), mimotéIni Iégba vedouci ke kontaktu krve se zaporng nabitym povrchem (viz bod Interakee™), signifikantni bilateralni stendza re-
ndlni arterie nebo stendza rendlni arterie u jedné fungujici ledviny (viz bod Upozornni™). Upozornéni™; Zvlastni upozornéni a opatien pro pouZiti: Hypotenze: u pacientd s poklesem objemu télnich tekutin, se symptomatickym srdecnim selhanim se soucasnou rendini
insuficienci nebo bez ni, s ischemickou chorobou srdecni nebo cerebrovaskuldrnimi chorobami je pfi zahéjeni 166by a zméné dvky zapottebi peclivé monitorovani. Nahld hypotenzni odpovéd neni kontraindikaci pro podanf dalSich dévek, které mohou pacienti obvykle
uzivat bez obtii, jakmile jim po dopinéni objemu stoupne krevnitlak. Hypersenzitivita/angioedem/intestinalni angioedém: vysadit a zahajit monitorovani aZ do tplného vymizeni symptom. Lécba betablokatorem musf pokracovat. Angioedém spojeny s otokem hrtanu
mize byt smrtelny. Sougasné uzivani perindoprilu se sakubitrilem,/valsartanem je kontraindikovano z diivodu zvySeného rizika vzniku angioedému. Podavani sakubitrilu/valsartanu nesmi byt zahdjeno do 36 hodin po uZiti posledni dévky perindoprilu. Pokud je Iécha sa-
kubitrilem/valsartanem ukoncena, Iécha perindoprilem nesmi byt zahdjena do 36 hodin po poddni posledni dévky sakubitrilu/valsartanu (viz body Kontraindikace a Interakee). Sougasné uzivéni jingch inhibitord NEP (napF. racekadotrilu) a inhibitord ACE miZe take
it riziko angioedému. Pred zahdjenim IEEhy inhibitory NEP (napF. racekadotrilu) u pacientd uZivajicich perindopril je prato nutné peglivé zhodnoceni pfinosu a rizika. Pacienti soub&Zné uZivajic terapii inhibitory mTOR (napr. sirolimus, everalimus, temsirolimus) mohou
mit zvyené riziko angioedému (napf. otok dychacich cest nebo jazyka s poruchou dychani ngbo bez ni). Selhdni jater; vzacné byly inhibitory AGE spojovany se syndromem, ktery zatind cholestatickou Zloutenkou a progreduje ve fulminantni jaterni nekrdzu a (nékdy)
v (imrti: ukonGit 168bu v pripad rozvoje Zloutenky nebo vyrazného zvyseni jaternich enzym. Gernosskd populace: perindopril mize byt ménd Gginny a zplsobit vysSi procento angioedému ve srovnani s jinymi rasami. Neproduktivi kasel. Hyperkalemie: Gasté monitoro-
vani koncentrace drasliku v krvi v pripadé renalni insuficience, zhorSeni rendlnich funkci, vék > 70 let, diabetes mellitus, dehydratace, akutni srdecni nedostatecnost, metabolicka aciddza a soutasné uzivani draslik-Setficich diuretik, draslikovych dopliki, nahrad solf
s obsahem drasliku, IGivych pripravk, které mohou zplisobovat vzestup sérovych koncentraci drasliku. Kombinace s fithiem, s draslik-Setficimi diuretiky, draslikovymi dopliiky nebo nahradami solf obsahujicr draslik, kalciovymi antagonisty, antiarytmiky tidy | a central-
1€ pasobicimi antihypertenzivy: se obecné nedoporucuje. Dudlni blokdda systému renin-angiotenzin-aldosteron (RAAS): 2vySent rizika hypotenze, hyperkalemie a snizeni funkce ledvin (vEetnd akutniho selhdni ledvin). Dudini blokada RAAS pomoci kombinovaného uzivé-
ni inhibitord ACE, blokétor(i receptord pro angiotenzin Il nebo aliskirenu se proto nedoporucuje. Pokud je Iécha dudinf blokadou povazovéna za naprosto nezbytnou, m4 k ni dochazet pouze pod dohledem specializovaného lékare a za astého peclivého sledovani funkce
|edvin, elektrolytd a krevniho tlaku. Inhibitory ACE a blokatory receptor( pro angiotenzin Il nemaji byt pouzivany sougasné u pacientd s diabetickou nefropati, Ukancens léchy: nesmi bt provedeno nahlé ukondenf Iécby betablokatorem. Davkovéni ma byt snizovano po-
stupné pomaci jednotlivich slozek, ideding po dobu dvou tydnd. Bradykardie: pfi poklesu srdecni frekvence pod 50-55 tepd za minutuv prabshu [6ghy a pacient pocituje symptomy souvisejicf s bradykardif, davka m4 byt snizovana za pouZiti jednotlivych slozek s vhodnou
davkou bisoprololu. AV blok prvniho stupné, stendza aortalni a mitralni chlopné/ hypertrofickd kardiomyopatie, diabetici, striktni pdst: podvat s opatrnosti. Prinzmetalova angina: betablokatory mohou zvysit podet a délku trvani epizod anginy pectoris. Porucha funkce
ledvin: denni ddvka mé byt upravena na zakladg clearance kreatininu. Monitorovani drasliku a kreatininu. U pacient s bilateralni stendzou rendlnich arterii nebo stendzou arterie solitarni ledviny mize dojit ke zvySent sérovych koncentraci urey a kreatininu; v pripadé
renovaskuldrni hypertenze je riziko t8zke hypotenze a rendlni insuficience zvysené. Renovaskuldrni hypertenze: Pokud jsou pacienti s bilaterlni stendzou rendlnf arterie nebo stendzou rendlni arterie u jedné fungujici ledviny Iéceni inhibitory ACE, je zvyiSené riziko zdvaing
hypotenze a rendlniho selhdni (viz bod Kontraindikace). Légha diuretiky miZe byt prispivajict faktor. Ztréta rendlnich funkef se maze projevit pouze miniméini zménou sérového kreatininu u pacientd s unilaterinf stendzou rendini arterie. Transplantace lecvin, srdecni
selhdni s inzulin dependentnim diabetem mellitem (typ 1), téZkou poruchou funkce ledvin, t&kou poruchou funkce jater, restrikéni kardiomyapatir vrozenym srdecinim onemocnénim, hemadynamicky signifikantnim organickym onemacnénim chlopni, infarktem myokar-
du v predehozich 3 mésicich: nejsou zkusenosti s podavanim. Anafylaktoidni reakce béhem aferézy nizkodenzitnich lipoproteind (LDL): vzacnd, Ize predejit docasnym vysazenim Igghy inhibitory ACE ped kazdou aferézou. Anafylaktoidni reakoe béhem desenzibilizace:
docasné vysadit Iégbu pred vysetfenimi. Tyto reakce se znovu objevily po nahodném opétovném vystaveni. Bisoprolol miize zvyiit senzitivitu vici alergendm i zévaznost anafylaktoidnich reakci. Neutrapenie/agranulocytdza/trombocytopenie/anemie: extrémni opatrnost
u pacientd s kolagenovym vaskularnim onemocnénim, s imunosupresivni Iéghou, Ié&bou alopurinolem nebo prokainamidem, doporucuje se periodicke monitorovani potu leukocytd. Bronchospasmus (bronchidini astma, abstrukéini onemocnéni dychacich cest): soubgz-
né podavéni bronchodilatatn terapie. Anestezie: pokud je nutné betablokdtor vysadit, je tfeba to provadét postupné a ukongit 48 hodin pred anestezil. Psoridza: podani po zvaZeni pfinosu a rizika. Feochromocytom. podavani bisoprololu vzdy s blokétorem alfa-receptord.
Tyreotoxikdza: symptomy mohou byt maskovany. Primarni hyperaldosteronismus: Pacienti s primarnim hyperaldosteronismem obvykle neodpovidaji na antihypertenzni Iécbu pasobici pres inhibici systému renin-angiotenzin. Proto se uZivani tohoto pFipravku nedoporu-
tuje. Tehotenstvi zastavit 168bu. V' pripadé nutnosti zahdjit alternativnf Iécbu. Pomocné latky: Cosyrel obsahuje méné nez 1 mmol sodiku (23 mg) v tablete, to znamend, 7e je v podstaté ,bez sodiku"* ™. Interakce™: Kombinace kontraindikované: aliskiren u pacientl
s diabetem mellitem nebo poruchou funkee ledvin, mimotéIni lécha, sakubitril/valsartan. Nedoporucuje se soucasné uzivat; centrélng plsobici antihypertenziva, napf. klonidin a dalsi (methyldopa, moxonidin, rimenidin); antiarytmika tfidy | (chinidin, disopyramid, lidokain,
fenytoin, flekainid, propafenon); antagonisté kalcia typu verapamilu a v mensi mie diftiazemu; aliskiren a blokatory receptorii pro angiotenzin II; estramustin, kotrimoxazol (trimethoprim-sulfamethoxazol), draslik Setfici diuretika (triamteren, amilorid), draslik (soli);
lithium. Kombinace vyZadujici zviastni opatrnost. antidiabetika (inzulin, perordlnf antidiabetika); nesteroidni antiflogistika (NSAID) véetné kyseliny acetylsalicylové = 3 g/den; antihypertenziva a vasodilatancia; tricyklickd antidepresiva/antipsychotika/ anestetika; sym-
patomimetika; antagonisté kalcia dihydropyridinového typu (felodipin, amlodipin); antiarytmika tfidy lll (amiodaron); parasympatomimetika; lokdlni betablokatory (napr. otni kapky k Icbé glaukomu); digitalisové glykosidy; baklofen; drasiik neSetficr diuretika; draslik
Setficf diuretika (epleron, spironolakton); racekadotril, inhibitory mTOR (napf. sirolimus, everolimus, temsirolimus). Kombinace vyZadujici urcitou opatrost: meflochin, inhibitory monoaminooxjdézy (kromé inhibitort MAO-B), gliptiny (linagliptin, saxagliptin, sitagliptin,
vildagliptin), zlato. Tehotenstvi a kojeni™: Podavani neni doporuceno v prvnim trimestru téhotenstvi a béhem kojen. Podavani je kontraindikovéno ve 2. a 3. trimestru thotenstvi. Fertilita*. Uinnost na schopnost fidit a obsluhovat stroje*: u nékterych pacient se
mohou vyskytnout individudini reakce souvisejici s nizkjm krevnim tlakem. V diisledku toho mize byt schopnost fidit a obsluhovat stroje narusena, NeZadouci dginky*: Velmi casté: bradykardie. Casté: bolest hlavy, zévrats, vertigo, dysgeuzie, parestezie, porucha zraku,
tinitus, zhorseni srdecniho sethani, hypotenze a tcinky souvisgjici s hypotenzi, pocit chladu nebo znecitiivéni konetin, kasel, dyspnoe, bolest bFicha, zdcpa, prijem, nauzea, zvraceni, dyspepsie, vyrazka, pruritus, svalové kFece, astenie, inava. Mené caste: eozinofilie,
hypoglykemie, hyperkalemie, reverzibilni pfi vysazeni 16thy, hyponatremie, zmény ndlady, poruchy spanku, deprese, somnolence, synkopa, palpitace, tachykardie, poruchy AV vedeni, ortostaticka hypotenze, vaskulitida, bronchospasmus, sucho v Gstech, angioedém
obligeje, konGetin, rt, sliznic, jazyka, glottis a/nebo hrtanu, kopfivka, fotosenzitivni reakce, pemfigoid, hyperhidrdza, svalovd slabost, artralgie, myalgie, rendini insuficience, erektilni dysfunkce, bolest na hrudi, maldtnost, periferni edém, pyrexie, zvySend hladina urey
akreatininu v krvi, pad. Vzdcné: rinitida, nogni mary, halucinace, snizend tvorba slz, poruchy sluchu, hepatitida cytolytickd nebo cholestatickd, hypersenzitivni reakce (svédéni, zGervendni, vyrazka), zhorSeni psoridzy, poruchy potence, vzestup jaternich enzym, zvySend
hladina bilirubinu v krvi, zvySend hladina triglyceridd. Velmi vzdené: agranulocytdza, pancytopenie, leukopenie, neutropenie, trombocytopenie, hemolytickd anemie u pacientdl s vrozenym deficitem G-6PDH, zmatenost, konjunktivitida, arytmie, angina pectoris, infarkt
myokardu a cévni mozkova prihoda, mozné sekunddrné k nadmémé hypotenzi u vysoce rizikowych pacientd, eosinofilni pneumonie, pankreatitida, erythema multiforme, alopecie, betablokatory mohou zpasobit nebo zhorsit psoridzu nebo zplisobit vyrazku pripominajict
psorizu, akutni rendlni selhani, snizend hladina hemoglobinu a snizeny hematokrit. U jinych inhibitort ACE byly hléseny pripady SIADH (syndrom nepfiméFené sekrece antidiuretického hormonu). SIADH Ize povazovat za velmi vzacnou, ale moznou komplikaci spojenou
s Iéghou inhibitory ACE. Neni znamo: Raynaudiv fenomén™ *. Preddvkovani*, vlastnosti*: Bisoprolol je vysoce beta -selektivni blokdtor adrenoreceptord bez vnitini sympatomimeticke a membrany stabilizujici aktivity. Perindopri je inhibitor enzymu, ktery konvertuje
angiotenzin | na vazokonstriktor angiotenzin Il (ACE). Baleni™: Baleni 30, 90 potahovanych tablet pripravku Cosyrel 5 mg/5 mg, 5 mg/ 10 mg, 10 mg/5 mg, 10 mg/ 10 mg. Uchovdvani: Zadné zvIastni podminky uchovavani ani zachdzeni. DrZitel rozhodnuti o registraci:
LES LABORATOIRES SERVIER, 50, rue Carnot, 92284 Suresnes cedex, Francie. Registracni éisla: 58/563-566/15-C. Datum posledni revize textu: 21, 7. 2019. Pred predepsanim pripravku si prectéte Souhrn ddajd o pripravku. Pripravky jsou k dispozici v Iékarmach
ajsou na lekarsky predpis. Pripravky jsou Gastetné hrazeny z verejného zdravotniho pojisténi, viz Seznam cen a Ghrad 68ivych pripravk(: http:/ /www.sukl.cz/ sukl/ seznam-leciv-a-pzlu-hrazenych-ze-zdrav-pojisteni. Dalsi informace na adrese:
Servier s.r.0., Na Florenci 2116/15, 110 00 Praha 1, tel: 222 118 111, www.servier.cz

* pro tplnou informaci si prosim prectéte cely Souhrn ddajii o pipravku —* vimnéte si prosim zmén v informaci o Iécivém pripravku Cosyrel




