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Autor popisuje prabéh intoxikace tisem ¢ervenym u mladého pacienta. Tento pomérné vzacny typ otravy ma velmi vysokou mortalitu.
Pficinou je vyznamny kardiotoxicky Ucinek taxind. V zavéru sdéleni jsou stru¢né uvedeny dostupné terapeutické moznosti.
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The author describes the course of yew intoxication at a young patient. This relatively rare type of poisoning is associated with high
mortality rate. It is caused by significant cardiotoxic effect of taxines. In conclusion the author briefly reviews available therapeutic options.
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Tis Cerveny (Taxus baccata) je dvoudo-
ma stélezelend jehli¢natd drevina. Patfi mezi
nejjedovatéjsi rostliny vyskytujici se ve volné
prirodé. Toxicita je zpUsobena alkaloidy taxiny
(krystalicky taxin A a amorfni taxin B). Kromé
Cerveného misku obalujictho semeno jsou alka-
loidy obsaZeny v celé rostliné. Jako letdIni dav-
ka se popisuje poziti odvaru z 50-100 jehlic.
U samotného jehli¢i je letdlni davka jen velmi
téZko odhadnutelnd (¢asto dochdazi ke zvraceni
pfi podrazdénf zaludku, stardi jehlice jsou tvrdé
a mohou projit zaZivacim traktem beze zmény.
Poziti i velmi malého mnozstvi jehlici ale nelze
v zddném pfipadé podceriovat.

Toxicky Ucinek taxinl (vice vyjadfeny u taxinu
B) je dan blokddou natriovych a kalciovych kanald
v kardiomyocytech. PGsobi negativné chrono-
tropnim, inotropnim a dromotropnim ucinkem,
maji vyrazny proarytmogenni efekt. Kromé toho
vyvolavaji tézkou periferni vazodilataci.

Taxany — alkaloidy s podobnou chemickou
strukturou, jsou vyuzivany v onkologii pro svij
cytostaticky Ucinek. Brani degradaci bunécnych
mikrotubuld, a interferuji tak s prabéhem mitézy.
Docetaxel byl poprvé izolovan z tisu ¢erveného,
paclitaxel z tisu tichomoftského. Dnes jsou vyra-
bény semisysnteticky z rostlinného prekurzoru.

Taxiny se velmi rychle vstiebavaji v kyselém
prostiedi Zaludku, vylu¢ovany jsou pfedevsim
jatry. Jejich farmakokinetické vlastnosti zatim
nebyly detailné prostudovany. Biologicky po-
locas se asi zasadneé nelisi od taxand (palclitaxel
T1/2=7h, docetaxel T1/2 = 12h). Vétsina tézkych
otrav je v rdmci suicididlniho pokusu dospélych,
kdy nejde o demonstrativn{ jednani. Smrt ob-
vykle nastava jen nékolik mélo hodin po into-
xikaci. Pfi¢inou je asystolie, elektromechanicka

disociace ¢i maligni komorové arytmie. Kromé
kardiotoxicity je spise vzacné popisovano jater-
ni a rendIni poskozeni, které se u vétsiny otrav
nestihne klinicky projevit pfi rychlém nastupu
kardiotoxického ucinku.

Na akutni pffjem nasi nemocnice byl pfijat
19lety pacient pro suspektni intoxikaci tisem
¢ervenym. Uddval, ze v poslednich tfech dnech
opakované v suicididlnim umyslu spolykal roz-
kousané bobule tisu (prvni den pét bobuli, dru-
hy den navysil ddvku na deset bobuli). Kromé
nauzey a palpitaci nemél vyraznéjsi potize. Dalsi
den v rannich hodindch snédl dvé malé vétvicky
stejné rostliny. Okolo poledne si pfibuzni vsimli
zmény stavu. Nemocny byl pobledly, udaval
slabost a bolesti bficha. Ve vecernich hodinach
opakované kolabuje, voldna RZP. Pi pfijezdu po-
sadky nemocny komunikuje a pfizndva intoxikaci
tisem. Objektivné je kardiopulmonalné kompen-
zovan, mimé hypotenzni (TK 100/50 mmHg, TF
85/min.). Na EKG je sinusovy rytmus s AV blokem
. stupné (PQ 280 ms), nespecifickéd porucha nit-
rokomorového vedenf (QRS 140ms), QTc v nor-
mé. Béhem transportu dochazi k zastave obéhu
pfi fibrilaci komor, okamzité 2x defibrilovan.
Po druhém vyboji nasleduje desetisekundova
asytolickd pauza. Kratce poté se rozbihd mo-
nomorfni komorové tachykardie se spontanni
verzi na sinusovy rytmus. Po pfedani na akutnim
pfijmu recidiva fibrilace komor. Po defibrilaci
doslo k obnoveni obéhu a stavu védomi. Podén
Amiodaron 150mgi.v. pomalym bolusem. | pfes
pomérné dlouhy ¢asovy interval od posledni
intoxikace proveden vyplach Zaludku s poda-
nim adsorbencia a laxativa. Ve vyplachu nenf
patrné jehli¢i ¢i bobule tisu. V rozboru krevnich

Interni medicina pro praxi | 2015; 17(4) | www.internimedicina.cz

Interni Med. 2015; 17(4): 206-207

Obrdzek 1. Tis Cerveny

plynl zjisténa mirna laktatova acidéza, mine-
ralogram byl v normé. Z daldich nalezd bych
zminil rendlni insuficienci (odhad glomerularni
filtrace 0,46 ml/s dle vypoctu MDRD) a zndmky
tézkého hepatoceluldrniho poskozeni (transa-
minazy > 100 ukat/l) s mirnou koagulopatii.
Echokardiografické vysetfeni prokazuje tézkou
systolickou dysfunkci nedilatované levé komory,
ejekeni frakce odhadem 20%. V dalsim priibéhu
bez nutnosti podani vazopresorické ¢i inotropnf
podpory. EKG zmény, echokardiograficky nalez
a rendini funkce se upravily k normé béhem dal-
$ich 48 hodin, markery jaterniho poskozeni byly
ve vyrazném poklesu. Toxikologické vysetfeni
potvrzuje pfitomnost taxinC v moci. Devaty den
hospitalizace jsme pacienta prelozili do I0zkové-
ho psychiatrického zafizeni.

Otrava tisem Cervenym je spojena s velmi
vysokou mortalitou, kterd je dana kardiotoxic-
kym Gcinkem taxinG. V nasem pfipadé se sou-
¢asné projevila i nefro- a hepatotoxicita taxind,
coz sivysvétlujeme protrahovanym pdsobenim
taxind v organizmu.

K dispozici mame jen velmi omezené léceb-
né moznosti. Mezi nejdlleZitéjsi opatfeni fadime



zamezeni dalsimu vstfebavani toxind. Specifické
antidotum neexistuje. Testovalo se podani spe-
cifické vazebné protilatky proti digoxinu bez
jednoznacného efektu. Digoxin i taxany patii
do skupiny pfirodnich alkaloidd a maji podob-
né chemické slozeni. Myslenka je zaloZena na
predpokladané vyssi afinité taxin( k DigiFab,
nez k buné¢nym membradnovym strukturdm.
Také hemodialyza se ukdzala jako nedcinna
metoda. Velikost molekuly taxint znemoznuje
prlchod dialyza¢ni membranou, ani pouzitf
specialnich filtrl nevedlo ke snizenf jejich plaz-
matické koncentrace. Dalsim dlvodem je vysoka
vazba taxinll na plazmatické bilkoviny (> 95 %).
Docasna transvendzni kardiostimulace mUze
byt prospésna pfi vyskytu tézkych bradyarytmi.
Jsou ale dokumentovény pfipady, kdy pouziti
kardiostimulace zcela selhalo. Pfi arytmogenni
boufi je doporucovéno podanf amiodaronu,
jednoznacnd data pro tuto indikaci chybi.
Slibnou metodou ke zvladdnuti kardio-
genniho Soku je pouziti prechodné podpory
ECMO (extracorporeal membrane oxyge-
nation). Zajisti dostate¢nou perfuzi Zivotné
dUlezitych orgdnd a tim je také umoznéna
dal3f eliminace taxind jatry. Pfi poklesu jejich
koncentrace dochdzf rychle k elektrické sta-
bilizaci a ke zlepseni kontraktility myokardu
(bridge to recovery). V literatufe Ize dohledat
Ctyfi kazuistiky, kdy bylo pfi tézké otravé taxiny
s kardiogennim Sokem nereagujici na béZznou
terapii pouzito veno-arteridlni ECMO. Celkova
doba, po kterou bylo ECMO zavedeno, se po-
hybovala mezi 1-3 dny. T¥i pacienti byli pfi
dimisi bez neurologického deficitu, pfestoze
¢as do obnoveni obéhu pomoci mechanické
podpory byl v jednom pfipadé 82 minut. Je
tfeba zminit, Ze zastava obéhu vznikla v 1ékaf-
ské ordinaci a po celou dobu transportu na
specializované pracovisté probihala Gc¢inna
kardiopulmondlni resuscitace pomoci pfistro-
je Lucas (Medtronic Inc., USA). TéZké intoxi-
kace obecné patfi mezi uznavané indikace
k pouziti ECMO. Oproti akutnim koronarnim
syndromUm byva pficina srde¢niho selhani
plné reverzibilni a mechanickou podporu tak
Ize ukon¢it mnohem dfive. | pres velky tech-
nologicky pokrok hraje zasadni roli rychlost
a kvalita poskytnuté pfednemocnicni péce.
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Obrdzek 2. Fibrilace komor spousténa komorovou extrasystolou R na T (12-svod. EKG)
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Obrdzek 3. Elektrickad nestabilita
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