ZE ZAHRANICNIHO TISKU

Systémova kortikoterapie

u akutni exacerbace chronické
obstrukéni bronchopulmonadlni
nemoci

Pacienti s chronickou obstrukéni broncho-
pulmonélni nemoci (CHOPN) mivaji kolem tfi
akutnich exacerbaci onemocnéni roéné. A¢-
koliv jiz v sou¢asnosti jde o Etvrtou nejéastéjsi
pficinu smrti v USA a Sestou na celém svété,
pfedpoklada se, Ze v roce 2020 bude CHOPN
celosvétové treti nejCastéjsi pficinou smrti
a patou nejcastg;jsi pficinou invalidity.

Zatim neexistuje univerzalné akceptovana
definice CHOPN. V nékterych novéjSich studi-
ich byla pouZita definice, podle které se jedna
0 onemocnéni charakterizované omezenym
proudéni vzduchu dychacimi cestami, které
neni plné reverzibilni. Obstrukce dychacich
cest je obvykle progresivni, spojend s abnor-
malni zénétlivou odpovédi plic na Skodlivé
¢astice nebo plyny.

Akutni respiracni zhorSeni u nemocnych
s CHOPN muize mit r(izné pficiny (pneumonie,
levostranné srdecni selhani, pneumothorax,
tromboembolickd choroba), ale v téchto pfi-
padech nejde o akutni exacerbaci CHOPN.
Akutni exacerbace CHOPN znamend zvy-
Senou tvorbu objemného purulentniho sputa
provazenou dusnosti nasledkem infekéni tra-
cheobronchitidy. Nejnovéj$i randomizované,
dvojité slepé, placebem kontrolované studie
nebo metaanalyzy takovychto studii prokazaly,
Ze pacienty s akutni exacerbaci CHOPN Ize
Uspésné Iécit riznym zplsobem, véetné sys-
témové kortikoterapie. Pro pacienty s alespori
stfedné téZkou CHOPN (FEV1 pod 0,81 nebo
FEV1/FVC pod 50%) pfinesla kratkodoba
systémova kortikoterapie v kombinaci s dalsi
efektivni 1écbou, relativné malé, ale Klinicky
vyznamné zlepSeni ve smyslu zkraceni hos-
pitalizace, zlepSeni plicnich funkci a sniZeni
incidence selhani terapie. Tyto vysledky byly
pozorovany u hospitalizovanych i ambulant-
nich pacient(l. Kromé toho, ambulantni poda-
vani 40mg Prednisonu denné po dobu 10 dnt
po propusténi z hospitalizace, v kombinaci
s peroralnimi antibiotiky a inhalaénimi bron-
chodilatancii, sniZilo ve srovnani s placebem
vyskyt klinickych relapst (definovanych jako
neplanované navstévy lékafe, nova hospi-
talizace nebo zhorSeni dusnosti) v pribéhu
dal$ich 30 dni, zlepSilo FEV1 a dusnost.

Otazkou zlistava optimalni dévka, potfeba
snizovani davky, cesta podavani a délka lé¢by
kortikosteroidy. Nejnovéjsi Udaje podporuii krét-
kodobé podavani kortikosteroidd po dobu 10
az 15 dnd. Klinického zlepSeni bylo dosazeno
davkami od 40 mg Prednisonu (30 mg predniso-
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lonu) denné u ambulantnich pacientti po 125mg
intravenézniho metylprednisolonu kazdych 6
hodin po dobu 3 dni u hospitalizovanych pa-
cientli s naslednym podavénim 60mg peroral-
niho Prednisonu denné asi 4 dny s postupnym
shizovanim davky na nulu 15. den.

Peroralini kortikosteroidy jsou Casto pfede-
pisovana stabilnim pacientdm s CHOPN jako
prevence exacerbaci, pro zlepSeni plicnich
funkei a k potlaeni symptom(. Prospésnost
této strategie byla studovana u nemocnych se
stabilni, alespor stfedné tézkou CHOPN a byla
shledana nevyznamnou. Kromé toho, ve dvojité
slepé, randomizované, placebem kontrolované
studii zahrnujici 38 pacientd, pferuSeni dlouho-
dobé 1éEby perorainim Prednisonem nevedlo
k signifikantnimu zvySeni exacerbaci CHOPN
béhem nésledujicich 6 mésicu.

Zavérem lze tedy fici. Systémova korti-
koterapie ma své pevné postaveni v 1é¢bé
urcitych skupin pacientli s akutni exacerbaci
CHOPN. Kratkodoba |é¢ba kortikosteroidy
u nemocnych trpicich alespori stfedné téz-
kou CHOPN, v kombinaci s dalsi d¢innou
IéEbou, muze vyznamné zlepsit klinicky stav
ambulantnich i hospitalizovanych pacientu
a prispét k jejich stabilizaci také po propusténi
z jednotky intenzivni péce. Dostupné udaje
nepodporuji podavani kortikoidd u nemocnych
se stabilni CHOPN.

Irwin RS, Madison JM.
NEJM, 2003; 348: 2679-2681.
MUDr. Dalibor Musil, Ph.D.

Sekundarni profylaxe
tromboembolické nemoci
warfarinem

Lécbu pacientt se symptomatickou trom-
boembolickou chorobou Ize rozdélit na dvé
etapy — iniciani 1é¢bu a sekundarni profylaxi.
V iniciélni 1é¢bé obvykle podavame subku-
tanné LMWH nebo intravendzné nefrakciono-
vany heparin, zatimco v sekundarni profylaxi
se veétdinou uplatiuji peroraini antagonisté
vitaminu K (warfarin).

Pocétecni pétidenni az sedmidenni apli-
kace pfimého antikoagulancia heparinu je
odtvodnénd dvémi klinickymi studiemi. Prvni
je studie z roku 1960 srovnavajici kombinaci
heparinu a warfarinu s zadnou lé¢bou u paci-
entl se symptomatickou plicni embolii. Studie
byla pfed¢asné zastavena poté, co pouze 35
pacientt preslo randomizaci, protoZe asi 25 %
pacientli ve skupiné bez 1écby zemfelo na
rekurentni plicni embolii a dalich 25 % pro-
délalo nefatalni recidivu onemocnéni béhem
prvnich tydnd po vstupu do studie. V 1é¢ené
skupiné se rekurence neobjevila.
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Druhd studie srovnavala kombinaci hepa-
rinu a antagonistll vitaminu K se samotnymi
antagonisty vitaminu K v 1é¢bé tromboembo-
lické nemoci. Také tato studie byla pfed¢asné
ukoncena, protoze pacienti, ktefi zpoCatku
nedostavali heparin méli béhem tfi mésicu
po randomizaci ve srovnéni se skupinou do-
stavajici heparin, trojndsobné vyssi incidenci
rekurentni tromboembolické pfihody. Dikazy
podporujici nutnost sekundarni profylaxe
antagonisty vitaminu K poskytly dvé srovna-
vaci studie. Obé studie jasné prokazaly, ze
riziko rekurentniho Zilniho tromboembolizmu
pfi zddné nebo nedostateCné profylaxi bylo
vy8Si ve srovnani s profylaxi antagonisty
vitaminu K.

Proto se antagonisté vitaminu K staly
standardem v sekundami profylaxi trombo-
embolické choroby. Pfedmétem diskuzi dnes
z(stavaji dva aspekty |éCby témito preparaty —
intenzita a trvani |éCby. Pfi srovnani profylaxe
tromboembolické nemoci malo intenzivni
warfarinizaci (INR = 1,5-1,9) s warfarinizaci
standardni (INR = 2,0-3,0) bylo riziko reku-
rentni trombdzy jasné vyssi ve skupiné s malo
intenzivni warfarinizaci, zatimco ve vyskytu
velkého krvaceni mezi témito dvémi skupinami
nebyl nalezen Z&dny signifikantni rozdil. Jina
studie srovnavala u pacientll s idiopatickou
tromboembolickou chorobou, ktefi byli nékolik
mésicl pIné warfarinizovani (INR = 2,0-3,0,
median podavani warfarinu 6,5 mésice),
méné intenzivni warfarinizaci (INR = 1,5-2,0)
s placebem. V dlouhodobé prevenci rekurence
tromboembolické nemoci byla jasné ucinnéjsi
méné intenzivni warfarinizace.

Cilové INR by se proto mélo pohybovat
v rozmezi 2,0 az 3,0. Snizovani INR pod 2,0
vede k CastéjSim rekurencim tromboembo-
lické nemoci a zvySovani INR nad 3,0 je zase
pfi¢inou vétiho vyskytu velkych krvaceni bez
jakéhokoliv pozitivniho vlivu na prevenci reku-
rentnich trombotickych epizod.

Otazkou tedy zistava doba optimalniho
trvani  sekundarni profylaxe antagonisty
vitaminu K. Je stale ziejméjsi, Ze nemocni,
ktefi prodélali tromboembolickou chorobu,
prochézeji tfemi fazemi a kazda tato faze je
spojena s rlznymi rizikem rekurence tohoto
onemocnéni. Prvni fazi je obdobi lé¢by an-
tagonisty vitaminu K, druhou je prvnich 6 aZ
12 mésicl po skonceni této 1éEby a treti fazi je
dlouhodobé riziko b&hem nasledujicich let.

Béhem Ié¢by antagonisty vitaminu K je
riziko rekurence vyrazné snizené, asi 0 90 %
(0,7 pfihody na 100 Ié¢enych osob rocné).
Béhem 6 az 12 mésicl bezprostfedné nasle-
dujicich po ukonéeni antikoagulacni 1é¢by je
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riziko rekurence 5-10 % — fenomén ukonéeni.
ProdlouZeni antikoagulacni lécby pouze reku-
renci oddali do doby skoné&eni terapie, ale ne-
redukuje vlastni riziko rekurence, neodstrani
fenomén ukonceni. Ve tieti fazi, béhem na-
sledujicich let, se riziko rekurence stabilizuje
a rocni incidence rekurence tromboembolické
pfihody je 1-2 %.

O tom jak dlouho pokragovat v antikoagu-
lagni 1éCbé rozhoduji kromé rizika rekurence
tromboembolické choroby, také riziko krvaceni
a kvalita zivota nemocného uzivajiciho antago-
nisty vitaminu K. Frekvence velkého krvéaceni
béhem antikoagulaéni 1éEby je asi 1 pfipad na
100 pacientl ro¢né, zatimco riziko malého,
ale klinicky vyznamného krvaceni je 4-5x
vy$8i. Pro optimdlni U¢innost a bezpeénost
|é¢by jsou potfebné pravidelné laboratorni
kontroly INR a Upravy dévky antikoagulancia.
To nemusi mnoha pacient(im vyhovovat. Proto
se v sou€asnosti doporuéuje u nemocnych
s idiopatickou tromboembolickou nemoci
pokragovat v antikoagulaéni 1é¢bé po dobu 6
az 12 mésicl. Déle pokraujici antikoagulaéni
|é¢ba pravdépodobné vétsiné nemocnych
nepfinasi zadny prospéch a jeji prodlouzeni
by mélo vychdzet z preferenci jednotlivého
pacienta.

Biiller HR, Prins MH.
NEJM, 2003; 349: 702-703.
MUDr. Dalibor Musil, Ph.D.

Dieta, obezita
a kardiovaskuléarni riziko

Posledni statistické Udaje z USA (Centers
for Disease Control and Prevention) uvadéji, ze
témér dvé tfetiny dospélych Ameri¢an( trpi nad-
véhou (BMI = 25-30kg/m?), vice nez 30 % je

obéznich (BMI nad 30kg/m?), 8% trpi diabetem
a 24 % méa metabolicky syndrom. Metabolicky
syndrom je zlovéstnou kombinaci visceraini
obezity, aterogenni dyslipidemie (nizkd hladina
HDL cholesterolu, zvySend hladina triacylgly-
cerolli), hypertenze a poruchy glukézové tole-
rance. V8echny tyto faktory pfispivaji ke vzniku
inzulinové rezistence a ke zvySenému riziku
diabetu a kardiovaskularnich onemocnéni.

Tyto znepokojivé trendy se vynofily pfed
nékolika dekadami, béhem nichZ prudce
vzrostl kaloricky pfijem a snizila se fyzicka ak-
tivita americké populace. Tyto trendy zplodily
mnoho bestseler(i zalozenych na populdrnich
dietnimi pfistupy jsou ty, které doporuéuji
pfijem velkého mnoZstvi bilkovin s omezenim
sacharidd (napf. Atkinsova dieta). Pfitom vé-
decké dlikazy podporujici jejich bezpeénost
a ucinnost jsou omezené. Hubnuti pfi dieté
s omezenim sacharid(i zavisi na délce jejiho
trvéni a na restrikci energetického pfijmu, ni-
koliv na omezeni sacharid(i samotnych.

Dieta s omezenim sacharid(i je definovana
dietnim pfijmem 35g sacharidd denné. Studie
srovnavajici hubnuti pfi rznych typech diet
zjistily béhem prvnich Sesti mésicl sledovani
signifikantné vétsi pokles télesné hmotnosti
pfi dieté s omezenim sacharidd nezZ pfi dieté
s omezenim tukd (6-7kg proti 2-3kg). Pfitom
dieta s omezenim tukd znamena denni ener-
geticky pfijem ve formé tukd mensi nez 30 %.
Adherence k obéma dietdm byla mezi pacienty
nizka. Omezeni energetického pfijmu musi re-
spektovat Zivotni sty lidi, ktefi drzi dietu, jinak
dieta nemda 8anci na dlouhodobé trvani. Pfi
obou dietdch bylo mnohem lehéi pocateéni
zhubnuti nez dlouhodobé udrzeni sniZené té-
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lesné hmotnosti a to zejména kvUli poruSovani
dietnich doporuceni.

Omezeni pfijmu sacharidd vede k poklesu
sérovych hladin triacylglycerold. Vzestup HDL
cholesterolu u 0sob na nizkosacharidové dieté
mUZe byt odrazem zmén v subfrakcich HDL
cholesterolu, které se objevuji pfi zvySeném
pfijmu nasycenych tukd a tyto zmény nejsou
prospésné. Navic dieta s omezenim sacha-
ridd mdze postradat také ddlezité vitaminy
a vldkninu. Na rozdil od diet se snizenym
obsahem tuku existuje jen malo Udajl o dlou-
hodobém efektu diet s omezenim sacharidd.

Finskd studie (Finnish Diabetes Pre-
vention Study) prokazala na obéznich paci-
entech s poruchou glukézové tolerance, Ze
kombinace nizkotucné diety a fyzické aktivity
po dobu primérné 3 let usnadiuje hubnuti
a oddaluje vznik diabetu. Dieta s vysokym
pfijmem ovoce, zeleniny, celozmného peciva
a ryb snizuje kardiovaskularni umrtnost. To je
dlkazem ,kardioprotektivniho® vlivu vyvazené
diety zaloZzené na pestrém vybéru potravin
zahmujicim ovoce, zeleninu, celozmné pe-
¢ivo, lusténinu, libové maso a drlbez, ryby,
s celkovym podilem tukd do 30 % denniho
energetického pfijmu.

Receptem na efektivni hubnuti je kombi-
nace motivace, fyzické aktivity a omezeni ka-
lorického pfijmu. Pro udrZeni sniZzené télesné
hmotnosti je nutnd dlouhodoba rovnovaha
mezi energetickym pfijmem a télesnou aktivi-
tou. Lékafi by proto méli doporuCovat zdravy
Zivotni styl zalozeny na pravidelné fyzické
aktivité a vyvazené dieté.

Bonow RO, Eckel RH.
NEJM, 2003; 348: 2057-2058.
MUDr. Dalibor Musil, Ph.D.
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