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Souhrn udajli o pripravku Gaspan enterosolventni mékké tobolky

SloZeni: Jedna enterosolventni mékka tobolka obsahuje: 90 mg Mentha x piperita L., aetheroleum (silice maty peprné) a 50 mg Carum carvi L., aetheroleum (kminova silice).
Indikace: Rostlinny |écivy pripravek k |écbé gastromtestlnalnlch 0bt|Z| spojenych zejména s mirnymi kiecemi, plynatosti, pocitem plnosti a bolesti bficha. Pfipravek Gaspan je
indikovan u dospélych a dospivajicich od 12 let. Davk a b podani Dospivajici od 12 let, dospéli a starsi osoby: jedna enterosolventni tobolka dvakrat denné. Porucha
funkce ledvin/jater: Nejsou k dispozici Udaje tykajici se davkovanl v pfipadé poruchy funkce ledvin nebo jater. Zpusob podani: Perordlni podani. Tobolky se uZivaji vcelku a zapijeji
se dostatecnym mnoZstvim tekutin (nap¥. jedna sklenice vody). UZivaji se minimalné 30 minut pred jidlem (nejlépe rdno a v poledne), jelikoZ enterosolventni obal by se mohl roz-
pustit pfedcasné, pokud by byla potrava pfijimana soucasné. Tobolky je tfeba polknout vcelku: nesmi se pred spolknutim kousat, drtit nebo délit, aby se lécivé latka neuvolriovala
predcasné. Délka lécby: Tobolky se maji uZivat do Ustupu obtiZi, obvykle po dobu 2 aZ 4 tydnd. Pokud pfiznaky pietrvavaji po 2 tydnech IéEby nebo se zhor3uji, vyhledejte Iékar-
skou pomoc. Pokud pfiznaky pfetrvavaji déle, je mozné pokracovat v uZivani enterosolventnich tobolek po dobu az 3 mésicl. Kontraindikace: Hypersenzitivita na I&Civé latky, na
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8 do 11 let nebylo stanoveno vzhledem k nedostatku adekvatnich Gdajd. Tento |éCivy pFipravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné tobolce, to znamena, Ze je
v podstaté ,bez sodiku”. Tento pfipravek obsahuje maximalné 11 mg sorbitolu v jedné tobolce. Interakce: Nebyly provedeny Zadné studie interakci. LécCivé pripravky uZivané ke
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ho hlediska nevyhnutelné, ma se pfipravek Gaspan uZzivat alespofi 2 hodiny pred uZitim antacid nebo dalSich IéCivych pfipravki ke sniZeni Zaludegni acidity. Fertilita, téhotenstvi
a kojeni: Podavani v t&hotenstvi a béhem kojeni se vzhledem k nedostatku dostacujicich Gdaj& nedoporucuje. U¢inky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje: Nebyly provedeny
zadné studie tykajici se G¢inku na schopnost fidit a obsluhovat stroje. NeZadouci G€inky: Pyréza, nauzea, eruktace, perianalni paleni. Alergické reakce (napr. zarudnuti, otok, své-
déni). Frekvence neni zndma. Zvlastni opatieni pro uchovavani: Uchovavejte pri teploté do 30 °C. DrZitel rozhodnuti o registraci: Dr. Willmar Schwabe GmbH & Co. KG, Willmar-
-Schwabe-Strasse 4, D-76227, Karlsruhe, Némecko. Datum revize textu: 30. 4. 2020. VoIné prodejny léCivy pFipravek. Neni hrazen z prostfedkl vefejného zdravotniho pojisténi.

Schwabe Schwabe Czech s.r.o.
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Vyvoj novych modelov cenotvorby a systémov
uhrad pre nakladovo efektivne a cenovo
dostupné zdravotnicke inovacie

Rozdielne systémy zdravotnej starostlivosti v rdmci ¢lenskych krajin
Eurdpskej unie (EU) vyplyvaju z nadrodného a historického vyvoja v ob-
lasti zdravotnej politiky. Napriek tymto rozdielom uz boli definované
mnohé spolo¢né zaujmy a postupy medzi jednotlivymi krajinami EU.
Hodnotenie zdravotnickych technoldgii (HTA) je jasnym prikladom
oblasti, kde maju ¢lenské krajiny EU spolo¢ny zaujem. HTA je multi-
disciplindrny proces, ktory vyuZiva explicitné metédy na stanovenie
hodnoty zdravotnickej technolégie v réznych bodoch jej Zivotného
cyklu. Zdravotnicka technoldgia je intervencia vyvinuta na prevenciu,
diagnostiku alebo lie¢bu zdravotnych stavov; podporenie zdravia; po-
skytnutie rehabilitdcie; alebo organizovanie poskytovania zdravotnej
starostlivosti. Intervenciou moze byt test, pristroj, liek, vakcina, postup,
program alebo systém. U¢elom je informovat v ramci rozhodovacich
procesoch s ciefom podporit spravodlivy, efektivny a vysoko kvalitny
systém zdravotnictva. HTA musf zohladnovat kontext zdravotnych poli-
tik jednotlivych krajin a musf brat do Uvahy narodné priority a rozdielne
systémy zdravotnej starostlivosti. Avsak spoluprdca medzi ¢lenskymi
krajinami EU v oblasti HTA m6ze pomoéct signifikantne zlepsit narodné
procesy v tejto oblasti. Nariadenie Eurdépskeho parlamentu a Rady (EU)
2021/2282 z 15. decembra 2021 o hodnoteni zdravotnickych techno-
l6gif a zmene smernice 2011/24/EU ustanovilo pravidld na podporu
a spolupracu v oblasti HTA medzi ¢lenskymi statmi EU pri plnom do-
drziavanivnutrostatnych pravomoci, pokial' ide o cenotvorbu a Uhradu
zdravotnickych technolégii z verejného zdravotného poistenia. S cielom
vyhnut sa opakovaniu rovnakych procesov a zlepsit kvalitu a efektiv-
nost hodnotenia zdravotnickych technoldgif sa zaviedli niektoré prvky
koordinacie v tejto oblasti medzi ¢lenskymi krajinami EU.

Slovenska farmaceutickd spolo¢nost spolupracuje na projekte
ASCERTAIN (HORIZON-HLTH-2022-IND-13). ASCERTAIN (Zlepsenie ceno-
vej dostupnosti a udrzatelnosti inovativnych zdravotnickych technoldgi
prostrednictvom novych modelov ocenovania, hodnotenia efektivnosti
nakladov a Uhrady) riesi potrebu pacientov, lekdrov, platcov, regulatorov
a vyrobcov zlepsit dostupnost inovativnych zdravotnickych technoldgit
(vratane liekov) v Eurépskej unii (EU). Cielorm ASCERTAIN je Zlepsit sticasné
metddy ocenovania (na zéklade hodnoty technoldgif), modelovania né-
kladovej efektivnosti, ur¢ovania prahovych hodnét, Uhrad a platieb, aby sa
stanovili dostupné ceny a aby sa ulahcilo cyklické hodnotenie Sirsich spolo-
¢enskych vyhod vrdtane nakladov a rizik. Projekt sa snazi najst udrzatelnu
rovnovahu medzi pristupom k cenovo dostupnym technoldgiam, potre-
bou stimulovat inovécie a vplyvom inovécii na Zivotné prostredie. Projekt
je riadeny koncepcnym ramcom integrujucim cenotvorbu, hodnotenie
zdravotnickych technolégif a Uhradu/platbu z verejného zdravotného pois-
tenia. ASCERTAIN vyvinie otvorené, lahko pouZitelné nastroje podporujice
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zdravotnu politiku vratane (i) cenovych modelov, (i) modelov posudzovania
hodnoty zdravotnickych technoldgii (iii) modelov Uhrad z verejného zdra-
votného poistenia, ktoré budu prispdsobiteliné podmienkam Specifickym
pre krajiny EU. Tieto nastroje zlepsia transparentnost a zodpovednost pri
rozhodovani, zniZia neistotu pre vsetky zainteresované strany, odmenia
inovacie v oblastiach s vysokou neuspokojenou potrebou, urychlia pristup
pacientov k zdravotnickym technolégidm a podporia finan¢ne udrzatelny
proces v tomto kontexte. Dalej budu tieto néstroje vyvinuté, testované
a overené pre tri pripady poufitia, vratane vybraného onkologického
ochorenia, bunkovej a génovej terapie a zdravotnickej pomaocky (trieda
llb a Il) alebo in vitro diagnostiky (IVD) triedy D.

Slovenska farmaceutické spolo¢nost participuje v nasledovnych
oblastiach:

WP3 (Vyvoj rémca ASCERTAIN)

Podpora projektu ASCERTAIN. Pracovna skupina monitoruje vyvijajuce
sa prostredie vo farmaceutickom sektore a sektore zdravotnickych pomo-
cok a mozny vplyv zmien na ASCERTAIN pocas trvania celého projektu.

WP4 (Cenové metddy pre inovativne zdravotnicke technolégie (IHT))

Tento pracovny balik sa zameriava na vyvoj novych pristupov k oce-
novaniu inovativnych technolégif (prvky, principy a algoritmy novych
cenovych politik, ktoré zohladruju hladisko hodnoty a ndkladov).

WP5 (nékladova efektivnost a modely vplyvu na rozpocet pre IHT)

Tento WP sa zameriava na vyvoj klinickych modelov, modelov
efektivnosti ndkladov a modelov vplyvu na rozpocet verejného zdravot-
ného poistenia. Nasim cielom je otvoreny pristup a dynamické modely
zahfiajuce cely Zivotny cyklus zdravotnickej technologie.

WP6 (Uhrada za IHT)

Tento WP sa zameriava na vyvoj dynamickych a cyklickych uhrado-
vych postupov. Tieto postupy zahfiaju nové modely Uhrad a platobné
schémy pre drahé zdravotnicke technolégie a nové metddy na defino-
vanie prahovych hodnét pre Uhradu z verejného zdravotného poistenia.

Nadnarodné, multidisciplinarne konzorcium ASCERTAIN je doplnené
0 medzindrodnu poradnu radu pozostavajlcu z klti¢ovych zainteresova-
nych stran, s ktorymi sa budu spolocne vytvarat nastroje podporujice zdra-
votnicku politiku. Vietky nastroje budu publikované na cloudovej, verejne
pristupnej a uzivatelsky privetivej platforme podia principov otvorenej vedy.

doc. PharmDr. Tomds Tesar, Ph.D., MPH, MBA, mimoriadny profesor,
prezident Slovenskej farmaceutickej spolo¢nosti
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® Optimalni sérova hladina kalcidiolu 75 nmo/L (30 ng/ ml)!

® Pii prevenci nedostatku vitaminu D3 1-2 kapky denné?

Zkracena informace o pfipravku Vigantol 0,5 mg/ml, peroralni kapky, roztok.

Slozeni: 1 ml roztoku (40 kapek) obsahuje 0,5 mg colecalciferolum (20 000 IU vitaminu D3); 1 kapka obsahuje 500 IU vitaminu D3). Indikace:
Prevence kfivice a osteomalacie u déti a dospélych, prevence kfivice u prfed¢asné narozenych novorozencd, prevence deficitu vitaminu D u déti
a dospélych s identifikovanym rizikem, prevence deficitu vitaminu D u déti a dospélych s malabsorpci, lé¢ba kfivice a osteomalacie u déti
a dospélych, lé¢ba hypoparatyredzy a pseudohypoparatyredzy, podpirna lécba osteoporédzy u dospélych. Davkovani: Prevence kfivice u zdravych
novorozenct a déti do 1 roku véku (kojenci): 1 kapka denné od 2. tydne véku do konce prvniho roku véku; pfed¢asné narozeni novorozenci: 2 kapky
denné od 2. tydne véku. Prevence nedostatku vitaminu D u déti a dospélych s identifikovanym rizikem: 1-2 kapky denné; prevence nedostatku
vitaminu D spojena s malabsorpci: 6-10 kapek dennég; lé¢ba kfivice a osteomalacie: 2-10 kapek; lé¢ba hypoparatyreézy a pseudohypoparatyredzy
u dospélych: 10 000-200 000 IU vitaminu D; podpurna lé¢ba osteoporézy: 2-6 kapek denné. Pfi dlouhodobé lé¢bé denni davkou vitaminu D nad
1000 IU musi byt monitorovany sérové hladiny kalcia zejm. u novorozencu a kojenci. Téhotenstvi a kojeni: BEhem téhotenstvi a kojeni je potiebny
dostatec¢ny pfijem vitaminu D. Nejsou Udaje o akutni a chronickeé toxicité vitaminu D u téhotnych zen. Zptsob podani: U kojencli a malych déti
nakapat na lzici kaSe nebo mléka, u starSich déti a dospélych na lzici s tekutinou. Pfi kapani drzte lahvicku ve svislé poloze. Kontraindikace:
PFi precitlivélosti na slozky pfipravku, pfi hyperkalcémii, hypervitaminéze D, renalni osteodystrofii s hyperfosfatemii. Nemél by byt uzivan pfi
anamnéze ledvinnych kament a sarkoid6ze. Nezadouci ucinky: Jsou nasledkem hyperkalcémie po predavkovani az s akutnimi nasledky (srdec¢ni
arytmie, nauzea, zvraceni, sucho v ustech, zacpa, bolesti hlavy, bolesti bficha a dehydratace, poruchy védomi) a chronickymi nasledky (polyurie,
polydipsie, nechutenstvi, ztrata hmotnosti, tvorba ledvinnych kament, nefrokalcinéza, extraosealni kalcifikace). U pseudohypoparatyredzy musi
byt vénovéana zvlastni pozornost znamkam intoxikace. Interakce: Soucasné uzivani pfipravku Vigantol a thiazidovych diuretik zvy3uje riziko
hyperkalcémie. Kombinace s metabolity ¢i analogy vitaminu D moZzna jen ve vyjime¢nych pfipadech a pfi sou¢asném monitorovani hladin
kalcia. Vitamin D zvysuje ¢innost a toxicitu kardiotonik. Vysoké davky vitaminu D mohou zpUsobit hyperkalcémii, zvysit cholesterolémii, snizit
aktivitu alkalickych fosfataz, vyvolat sklon k alkaléze. V pribéhu lé¢by se nedoporucuje podavat léky s obsahem hof¢iku a hliniku. Sou¢asné by
se nemély podavat peroralné vysoké davky kalcia a cholestyraminu a dal3i latky snizujici resorpci liposolubilnich latek (hydantoiny, rifampicin).
Predavkovani: ukoncit uzivani pfipravku a zahdjit rehydrataci. Druh obalu: kapaci lahvicka z hnédého skla (10 ml). Podminky uchovavani:
Uchovavejte pfi teploté do 25 °C, v piivodnim obalu, aby byl chranén pred svétlem. Drzitel rozhodnuti o registraci: P&G Health Germany GmbH,
Sulzbacher Strasse 40, 65824 Schwalbach am Taunus, Némecko. Registracni ¢islo: 86/1140/93-C. Datum posledni revize textu: 3. 8. 2020

Vydej lécivého piipravku pouze na lékai'sky piedpis. Pfipravek je ¢astecné hrazen z prostredkii vefejného zdravotniho pojisténi. Pred predepsanim
Léku si, prosim, prectéte Gplnou informaci o pripravku. Uplnou informaci o pfipravku poskytneme na adrese spole¢nosti Procter & Gamble Czech
Republic s.r.o., Ottova 402, 269 01 Rakovnik.
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Vyznam neurotropnich vitaminu
v prevenci a adjuvantni terapii periferni
neuropatie pohledem farmaceuta

Ondfej Simandl
EUC Lékarna, Poliklinika Malesice, Praha
Ustav farmakologie 2. lékaFské fakulty Univerzity Karlovy, Praha

Periferni neuropatie predstavuje jedno z nejcastéjsich neurologickych onemocnéni periferniho nervového systému. Dle
soucasnych statistik postihuje 2,4 % ceské populace, s vékem pak jeji prevalence déle narlsta. Moznosti jeji [é¢by jsou
do zna¢né miry omezené a jeji Uc¢innost i tolerance farmakoterapie pacientem individualni. Nadéjnou moznost prevence
a vyuziti v adjuvantni terapii u pacient( trpicich timto onemocnénim pfedstavuji neurotropni vitaminy, které podporuji
funkci neuron a pfispivaji k jejich ochrané a regeneraci. Pfesto, Ze diagnostika i |é¢ba periferni neuropatie patfi do rukou
Iékare, role farmaceuta mize byt klicovou nejen v oblasti zajisténi ic¢inné a bezpecné farmakoterapie a adherence k ni, ale
rovnéz v zachytu u rizikovych osob navstévujicich Iékarny. Priméarnim cilem ¢lanku je proto sezndmit ¢tenafe s vyznamem
neurotropnich vitamin{ v prevenci a adjuvantni terapii periferni neuropatie a roli farmaceuta v péci o pacienty trpici timto
onemocnénim.

Kli¢cova slova: neurotropni vitaminy, periferni neuropatie, farmaceuticka péce.

The importance of neurotropic vitamins in the prevention and adjuvant therapy of
peripheral neuropathy - A pharmacist’s comprehensive view

Peripheral neuropathy is one of the most common neurological diseases of the peripheral nervous system. According to
current statistics, it affects 2.4% of the Czech population, and its prevalence continues to increase with age. The possibilities
of its treatment are to a large extent limited, and its effectiveness and the patient’s tolerance of pharmacotherapy are indi-
vidual. Neurotropic vitamins, which support the function of neurons and contribute to their protection and regeneration,
represent a promising possibility for prevention and use in adjuvant therapy for patients suffering from this disease. Despite
the fact that the diagnosis and treatment of peripheral neuropathy belong to the doctor, the role of the pharmacist can be
crucial not only in the area of ensuring effective and safe pharmacotherapy and adherence to it, but also in pre-screening of
at-risk persons visiting pharmacies. The primary aim of the article is therefore to familiarize readers with the significance of
neurotropic vitamins in the prevention and adjunct therapy of peripheral neuropathy, as well as the role of the pharmacist
in the care of patients suffering from this condition.

Key words: neurotropic vitamins, peripheral neuropathy, pharmaceutical care.

Periferni neuropatie
Periferni neuropatie (PN) patfi mezi nej¢astéjsi neurologicka one-
mocnéni periferniho nervového systému. Mize se jednat o postizeni

jednotlivych nervl nebo o jejich vicecetné systémové poskozeni,

k némuz dochdzi v dsledku plsobenf riznych endogennich nebo
exogennich vlivad (1).

V soucasnosti prevalence PN u obecné populace dosahuje asi 2,4 %,
pficemZ od paté dekady zivota mira jejiho vyskytu dale narlista a do-
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sahuje v téchto veékovych kategoriich az k 8 % (1, 2). Nelze opomenout
ani fakt, Zze jednou z vyznamnych subpopulaci trpicich PN predstavuji
diabetici, a to zejména v primysloveé vyspélych zemich.

Klasifikace PN dle distribuce na subtypy — napf. mononeuropatie,
polyneuropatie, plexopatie apod. ma svij diagnosticky vyznam (3, 4),
pro potieby tohoto sdélenf je vsak klicové déleni dle etiopatogeneze
a charakteru postizeni samotnych neuront a jejich axond. K rozvoji
PN mUze dojit v dUsledku axondlni [éze, tedy poskozeni neuronalniho
vldkna (axonalni neuropatie), nebo z diivodu demyeliniza¢niho procesu
na této Urovni. V tomto pfipadeé dochazi k poruse vedenf vzruchu ner-
vovym vldknem (demyeliniza¢ni neuropatie). U pacientl s chronickou
¢i zdvaznou PN se oba tyto mechanismy nezfidka kdy vzajemné proli-
naji — z tohoto pohledu pak hovofime o neuropatii smisené.

Prehled moznych pricin, které pfispivaji nebo pfimo vedou k rozvoji
PN uvadi tabulka 1. Nejedna se vsak vzdy vyhradné o stavy spojené s ur-
¢itym konkrétnim onemocnénim. Na rozvoji PN se mohou vyznamnou
meérou podilet napt. malnutrice, respektive karence nékterych nutri¢nich
slozek veetné neurotropnich vitamind, ¢i vrozené genetické vady (2-5).

Rozvoj PN miZe byt indukovan i nékterymilécivy. Dle literarnich dat
jsou farmaka pficinou polyneuropatie ve 2-4 % z celkového poctu viech
typl neuropatif (5). Pfehled nékterych, v klinické praxi pouzivanych léciv
s neurotoxickym potencidlem vedoucim k rozvoji PN, uvadi tabulka 2.

Neurotoxicita spojend s uzivanim téchto léciv neni spojovana pouze
s pfimym poskozenim nervl, mdze byt rovnéz zprostiedkovana léky
indukovanou imunitni reakci namifenou proti nervové tkani. Ta vede
k jejimu zanétlivému poskozen, a to na rliznych anatomickych urovnich
(5-8). Naptiklad neurotoxicky plsobi derivaty platiny a vinca-alkaloidy

Tab. 1. Ftiopatogenetické faktory podilejici se na rozvoji periferni neuro-
patie (vybér) (2,4, 5)
Nutri¢ni faktory

W malabsorpce, malnutrice B deficit neurotropnich vitamind

Metabolické a endokrinni onemocnéni

B diabetes mellitus
M jaterni onemocnéni, porfyrie

W thyreopatie
B urémie, chronickd dialyza

Autoimunitni onemocnéni

B chronickd zanétliva
demyeliniza¢ni neuropatie
B kryoglobulinemie

B Guillain Barrové syndrom
M vaskulitidy

Infekéni onemocnéni

B herpetické viry
B Ebstein-Barr virus
W HIV-AIDS

Systémova onemocnéni pojiva

B | ymeskd boreliéza
W zaskrt

W revmatoidnf artritida
B sklerodermie

B systémovy lupus

Paraneoplastické déje

B karcinomy, solidni nddory B [ymfom, mnohocetny myelom

Traumata

B mechanické poranéni nervu W komprese nervu

Vrozené vady

B Charcot-Marie-Tooth choroba

B Analfalipoproteinemie (Tangierska
nemoc)

B Fabryho nemoc

Toxickeé vlivy
M alkohol
MW arzen, olovo, rtut, thalium

W [é¢iva (viz tabulka 2)
B organofosfaty, pesticidy
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na urovni gangliont zadnich kofenl a drobnych nervovych vidken ¢i
myelinové pochev axon(, jind 1éCiva, napf. bortezomib, poskozuji pfiimo
mitochondrie neuront a mikrotubuly. O riziku rozvoje neurotoxicity ¢asto
rozhoduje davka kumulativni, nikoli jednordzové podani daného léciva.

Symptomatologie PN je velmi pestrd. Do zna¢né miry o jejim cha-
rakteru rozhoduje mira a rozsah poskozenf nervové tkané a zejména typ
postizenych vldken s ohledem na jejich funkci (3, 4). V pripadé poskozent
motorickych vidken dochdzi ¢asto k oslabenf svalové sily. Pfi poskozenf
senzitivnich vldken pacienti popisuji potiZe typu parestezie (porucha smys-
lového vnimant, kterd se projevuje jako brnéni, mravencenti, svédeéni & palenf
na k{zi), alodynie (stav, kdy bolest vyvold i podnét za normélinich okolnostf
nebolestivy) nebo dysestezie (poruchy vniméni dotykd) ¢i Uplnou ztratu
¢itf. U pacientl s autonomni neuropatif, kdy jsou postizena zejména vidkna
neurond vegetativniho nervového systému, se mdzeme setkat napfiklad
s potiZzemi typu poruch poceni, ortostatické hypotenze, gastroparézy,
poruchy evakuace mocového méchyre ¢i u muzl s erektilni dysfunkc.

Diagnostika PN se opird zejména o anamnézu a klinickd vysetfeni
v¢. fyzikalniho vysetieni, biochemické analyzy vzorku krve, pfipadné
likvoru, ¢i elektromyografii (2-4, 9). Cilem tohoto sdéleni vsak nenf
detailné popisovat proces diagnostiky PN, kterd spada do odbornosti
|ékare, respektive specializace neurologa.

Projevem periferni, ale i centralni neuropatie je i neuropaticka bolest
(NB) presahuijici svym charakterem a intenzitou vyse uvddéné symptomy.
Jeji prevalence je v bézné evropské populaci odhadovana na 1,5-8 % (9).
Dle typu primarni pficiny, respektive onemocnéni, se viak mira jejiho
vyskytu mUze lisit (2-4, 10). Napfiiklad u pacientd s diabetem dosahuje
vice nez 25 %, podobné je tomu i u pacientd, kteff prodélali herpetickou
infekci (27 %). Naopak nizsi je vyskyt NB u pacientd se syndromem karpal-
niho tunelu (3-10 %) ¢i pacientd trpicich roztrousenou sklerdzou (2—6 %).

Farmakologicka Ié¢ba neuropatie, a zejména pak NB, je do zna¢né
miry obtiZnd - jeji U¢innost i tolerance se u jednotlivych pacientd mize
vyznamné lisit (2, 4, 9, 10).

Tab. 2. [écivas potencidlem vyvolat poskozeni nervové tkdné (vyber) (6, 7,8)
Cytostatika

B vinka-alkaloidy
W taxany
B platinové derivaty

B chlorambucil
M bortezomib

Imunosupresiva a antirevmatika

B takrolimus B |eflunomid
B cyklosporin B
Antiinfektiva

| fluorochinolony
M isoniazid

B tenofovir

W nitrofurantoin
W etambutol

Léciva pouzivana v Iécbé kardiovaskularnich onemocnéni

W statiny a fibraty B amijodaron
B inhibitory angiotenzin

konvertujiciho enzymu

Neuropsychotropni latky

B amitriptylin' H fenytoin'

Varia

B pyridoxin? M selen, zinek?

'paradox — Iécivo je téz indikovdno v terapii periferni neuropatie / neuropatic-
ké bolesti; ‘neurotoxicita je spojena s dlouhodobym uzivdnim supraterapeutic-
kych ddvek
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Standardné v klinické praxi pouzivana analgetika nejsou ¢asto
v terapii PN/NB, Uc¢inna. Potencidlu nesteroidnich antiflogistik typu
ibuprofenu, naproxenu ¢i indometacinu Ize viak vyuzit v situaci, kdy
se na rozvoji NB podili zejména zanétliva slozka (4, 9).

Presto, ze na nadnarodni Urovni neexistuje jednotny doporuceny
postup, jak pfistupovat k farmakoterapii u pacientd s PN, nebo presnéji
s NB, do zna¢né miry je farmakoterapeuticka strategie u rliznych dopo-
ruceni blizka. tabulka 3. uvadi v prehledu ¢eskou variantu farmakotera-
peutickeé strategie u bolestivé polyneuropatie (v¢etné diabetické poly-
neuropatie doprovazené periferni diabetickou neuropatickou bolestf).

Jako snahu o ur¢ité farmakoterapeutické sjednocentlze vnimat me-
todické pokyny vydané Evropskou federaci neurologickych spole¢nosti
(EFNS; European Federation of Neurological Societies) jiz v roce 2006,
které jsou prabézné aktualizovany dle principd mediciny zalozené na
ddkazech - naposledy v roce 2010 (11).

Dle ¢eskych doporuceni patii mezi léciva prvni volby indikovana
v terapii NB antiepileptika pregabalin a gabapentin charakterem svého
pUsobenf nélezici mezi modulatory a26 podjednotky kalciovych kanald,
dale tricyklické antidepresivum amitriptylin a modernf dudinf antidepre-
siva duloxetin a venlafaxin nélezici do skupiny selektivnich inhibitord
zpétného vychytavan( serotoninu a noradrenalinu (1, 5). Druhou linii
terapie pak predstavuji opioidy v¢. tramadolu.

Vyse uvedeny vycet léciv indikovanych v terapii NB viak neni zdaleka
kompletni. V klinické praxi se rovnéz mdzeme setkat, dle zvazované etio-
logie onemocnéni, mimo jiné s podavanim dalsich antiepileptik (napf.
lamotriginu, valprodtu), kortikosteroid(, myorelaxancii ¢i s topickou terapif
kapsaicinem ¢i lokalnimi anestetiky (1,4, 10). Specifickou molekulou je pak
kyselina thioktova, kterd je pro sviij vyznamny antioxida¢nf U¢inek a potenci-
al zZlepSovat inzulinovou rezistenci indikovana u pacientt s diabetickou poly-
neuropatif (1,3).V pfipadé adjuvantni terapie |ze zvaZovat i podavani rovnéz

Tab. 3. [écivaindikovand v terapii bolestivé polyneuropatie (vybér) (2,4, 10)

Léciva 1. volby

B pregabalin/gabapentin
W duloxetin/venlafaxin

W amitriptylin

Léciva 2. volby

W tramadol samostatné nebo W opioidy (morfin, fentanyl,

v kombinaci s paracetamolem oxykodon)
Léciva 3. volby
B karbamazepin B fenytoin

B dextromethorfan M kyselina thioktova (u bolestivé

diabetické polyneuropatie)

antioxidacné plsobiciho vitaminu E (tokoferol) ¢i zejména neurotropnich
vitaminG skupiny B (thiamin, pyridoxin, kobalamin), které pfimo prispivajf
k fyziologické funkci nervové tkané, chrani ji a podporuii jeji regeneraci.

Prehled titrace ddvek a moznosti kombinaci vybranych léCiv indi-
kovanych v terapii NB uvadi tabulka 4.

V pifpadé mono- i kombinacni terapie neuropatie je dilezité rovnéz
respektovat mozné kontraindikace, Iékové interakce a rizika potencio-
nalnich nezddoucich Gcinkd spojenych s farmakoterapif (8, 10).

Stejné tak nelze z klinického pohledu opomenout nutnost pra-
bézného monitorovani terapie, hodnocent jeji efektivity a tolerance
pacientem, a to obvykle v intervalu 4-8 tydnd (10).

Je-li pficina rozvoje PN zndma a je-li to mozné, je nutné sympto-
matickou terapii rozsifit o 1é¢bu kauzalni, tedy terapii potiZf primarné
vedoucich k rozvoji poskozeni nervové tkané. V tomto pfipadé pak
kauzalni terapie pfedstavuje léCbu primarni, kterd je Casto rozsitena
o terapii symptomatickou.

V pfipadé diabetik{, respektive diabetické polyneuropatie, je to
bezpochyby zlepseni kompenzace diabetu (13), u alkoholikl abstinence
od négj (13) ¢i u pacientl s klinicky vyznamnym deficitem neurotropnich
vitamind jejich suplementace (14, 15). Opomenuta by neméla byt ani
odborna rehabilitace pod vedenim zkuseného fyzioterapeuta (4).

Neurotropni vitaminy

Vyznamnou roli v podpofe fyziologické funkce, ochrané a regenera-
cinejen nervové tkané sehrdvaji tzv. neurotropni vitaminy, kam fadime
vitamin B1 (thiamin), vitamin B6 (pyridoxin) a vitamin B12 (kobalamin)
(4). Zakladni informace o téchto vitaminech uvadi tabulka 5.

Neurotropni vitaminy jsou pro lidsky organismus esenciaini.
Pomineme-li schopnost stfevnich bakterif syntetizovat tyto vitaminy,
ne vsak v dostateCném mnozstvi potfebném pro zajisténi potteb lid-
ského organismu, nelze opomenout fakt, Zze ¢lovék neni schopen sdm
neurotropni vitaminy syntetizovat a musi je proto pfijimat v idealnim
pfipadé formou pestré vyvazené stravy. Zejména pak v souvislosti
s vitaminem B12 je dUleZité, aby soucasti naseho jidelnic¢ku byl dostatek
kvalitnich potravin zivocisného plvodu (16, 18). Tento vitamin je totiz
v rostlinné stravé pfitomen jen ve velmi omezeném mnozstvi (napf.
lusténinach) a jeji vyhradni konzumace tak nemUze v dostate¢né mife
pokryt potteby lidského organismu.

Viyznam neurotropnich vitamind a jejich prinos v oblasti podpory fy-
ziologické funkce, ochrany a regenerace nervové tkané uvadi obrazek 1

Tab. 4. Nejcastéji uzivand léciva v terapii neuropatické bolesti — titrace ddvky a mozZnosti kombinacni farmakoterapie (9, 10, 12)

lécivo inicialni davka Titrace davky maximalni davka moznost kombinace
pregabalin 150 mg (ve 2-3 davkach/den) | o 150mga 3-7 dnd 600 mg (ve 3, ev. 2 davkach/ |+ TCA/SNRI

den)

CAVE: rendlni insuficience
gabapentin 100-300 mg na noc 0100-300mg a 1-3 dny (az 3 | 3600 mg (ve 3 davkach/den)

davky/den) CAVE: renédlni insuficience
amitriptylin 25mg na noc 025mga 3-7dnd 150 mg (ve 2 dévkach/den) + pregabalin / gabapentin
duloxetin 30-60 mg (ev. rozdélit do 2 030-60mg (2x denné) a 120 mg (ve 2 davkach/den)
davek/den) 1 tyden CAVE: hepatéln{/ rendlni

insuficience

tramadol 200 mg (50 mg a 6 hodin) 050-100mg a 3-7 dnd 400 mg (100mg a 6 hodin) + pregabalin / gabapentin
ev. + TCA / SNRI s opatrnosti

SNRI - selektivni inhibitory zpétného vychytdvdni serotoninu a noradrenalinu; TCA - tricyklickd antidepresiva
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Obr. 1. Vlivneurotropnich vitamint na podporu fyziologické funkce, ochrany a regenerace nervové tkdné (19)

mzajisténi energetickych
potfeb neuronu
m|okéInf antioxidant

(18). Ze skuteCnosti v ném i zdrojich (16-18) vyse uvedenych vyplyva, ze
neurotropni vitaminy plsobi v synergii nejen v oblasti funkce neurond,
ale potlacuji rovnéz procesy pfispivajici k demyelinizaci nervovych
vldken. Diky tomu plsobi pfimo proti zékladnim patofyziologickym
mechanismdm vedoucim k rozvoji neuropatie.

Thiamin sehrava dulezitou roli v energetickém metabolismu neu-
rond a plnf funkci lokalné antioxidacné pUsobici latky (20). Pyridoxin
podporuje syntézu neurotransmiterd (zejména kyseliny gama-ami-
nomdselné, serotoninu a dopaminu) nutnych pro fyziologickou neu-
roinhibic¢ni regulaci. Spole¢né s thiaminem pak pfispivaji k inhibici
nadmérného uvoliiovani ve vyssich koncentracich neurotoxicky pU-
sobiciho glutamatu (21). A kone¢né kobalamin podporuje syntézu
myelinu, a tedy i udrZeni a regeneraci myelinovych pochev nutnych pro
rychlé a spravné sifeni nervovych vzruch(. Dale jsou tomuto vitaminu

pfipisovany antiapoptotické ucinky a schopnost upregulace nékterych
neurotrofickych faktor( (22).

Projevy deficitu neurotropnich vitamind, které mohou mit pro
lidské zdravi vyznamny klinicky dopad, byly jiz popsany v tabulce 5.
Velmi duleZité je vsak upozornit na to, Ze se v klinické praxi mdzeme,
vzajemné provazanosti téchto vitamind v fadé biochemickych proce-
sq, setkat Castéji s polydeficitem, nikoli izolovanou hypovitamindzou
kteréhokoli z téchto vitamint (17).

Mirmé hypovitamindza mize byt doprovézena spise nespecifickymi
symptomy, jako je napf. Unava, podrazdénost ¢&i celkova slabost. Posléze,
pii prohloubenf deficitu, jsou nasledné manifestovany pro danou hypovi-
tamindzu vice specifické symptomy (16-18).V pifpadé thiaminu je to napf.
nesoustiedénost, Uzkost az deprese. U pacientd s klinicky vyznamnym
deficiter pyridoxinu se mUzeme setkat se svalovou slabosti, ztrdtou chuti

Tab. 5. Neurotropnivitaminy — zdkladni informace (16-18)

funkee doporucena denni davka
vitamin zdroj (zésoba organismu) projev deficitu —
9 obvykla terapeuticka davka
nechutenstvi
pivovarské kvasnice; energeticky metabolismus (sacharidy celkové Unava a slabost Mm
B1 lusténiny (fazole, sdja); a mastné kyseliny) nespavost ’_ 9
(thiamin) ovesné vliocky podpora funkce nervového systému | nesoustfedénost, deprese, halucinace 50-150m
mléko a mlécné vyrobky (4-10 dnl) poruchy vodniho hospodafstvi 9
avitaminoéza: beri-beri
(¢asto v kombinaci s deficitem dal3ich
mléko koenzym transamindz a dekarboxylaz wtammg skuplny E) -
veice metabolismus aminokvselin nauzea, zvraceni, ztrata chuti k jidlu
B6 vnitFJnosti tvorba hemu Y dermatitida a konjunktivitida 14mg
(pyridoxin) lusténiny odbouravani glykogenu u déti zpomaler\w/\ ,L\)/Zghomotorlckeho 107430 m
zeleny salat podpora funkce nervového systému . Vo) PENVEPT 9
ceredlie (2-6 tydnd) zvysend neuromuskularnf drazdivost
Y svalové slabost
anémie (kombinovany deficit)
metabolismus mastnych kyselin periferni hgurppatle .
maso . : . , pokles kognitivnich funkcf
Ly ) syntéza aminokyselin, nukleovych -
812 vnitfnosti kvselin a hemu a depresivita 2,5 g
(kobalamin) vejce er tronOéza perniciézni anémie —
mléko a mlécné vyrobky yirop . . omezen( rlstu 1000 pg
v P podpora funkce nervového systému o
lusténiny (v omezené mite) (2.5 let) glositida
hyperhomocysteinemie
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k jidlu ¢i dermatitidou. A konecné, v pfipadé kobalaminu to jsou nejen
neurologické projevy (zejména parestezie, dysestezie) karence tohoto
vitaminu, ale rovnéz potize psychiatrického charakteru (napf. deprese a osla-
beni kognitivnich funkci), megalobastova pernicidzni anémie ¢i glositida.

Jak ukdzala klinickd praxe a potvrdily ¢etné studie, i jedinci zijici
v primyslové vyspélych zemich s dobrou dostupnosti Sirokého spektra
potravin mohou byt ohroZeni klinicky vyznamnou hypovitaminézou
vitamind skupiny B, zejména pak kobalaminu. Nejen v Ceské republice
Zije cela fada subpopulaci jedincl/pacient, ktefi jsou timto deficitem
ohroZeni vice neZ jini (16, 23). Pfehled vybranych skupin osob ohroZe-
nych deficitem zejména kobalaminu uvadi tabulka 6.

Velky vyznam v této souvislosti sehrdva zejména dostupnost a vstre-
batelnost kobalaminu. PfestoZe jeho zasoba v téle (jatra >> svalovina)
mUze pokryt dle rlznych autorl 2-5 let potfeb lidského organismu,
v dUsledku starnuti a zejména piitomnosti rlznych rizikovych faktord
(malabsorpce, onemocnéni, medikace ¢i stravovaci navyky) se mize
deficit kobalaminu rozvinout a nabyt klinickych rozmeér( (viz tabulka 5)
(16, 23). V takovém pfipadé je pak nutna jeho suplementace.

Saturace potfeb organismu a suplementace kobalaminu, resp. kya-
nokobalaminu (forma vitaminu B12 obsazend v hromadné vyrdbénych
|écivych pripravcich), by méla byt v klinické praxi realizovana formou
registrovanych |écivych pfipravkd, u nichZ je garantovan obsah Iécivé
latky, resp. v tomto pripadé kyanokobalaminu / neurotropnich vitamin,
jejich Ucinnost i bezpecnost. Naproti tomu suplementace jakékoli latky
z dlvodu jejiho klinického nedostatku v organismu nema byt nikdy
realizovéna prostrednictvim doplnkd stravy, u nichz tyto garance ze
strany odpovédného lékového Ufadu chybi.

Aby mohl byt Ucinek kobalaminu v organismu plné rozvinut, je ne-
zbytné nutné, aby doslo k jeho dostate¢nému vstrebani. Zjednodusené Ize
proces absorpce a distribuce kobalaminu popsat tak, Ze za fyziologickych
okolnostf je kobalamin, ktery se navaze na tzv. vnitni faktor produkovany
parietalnimi bunkami zaludecni sliznice, vstfebavan v terminalnim ileu

Tab. 6. Prehled vybranych skupin osob ohroZenych deficitem zejména
kobalaminu (5, 18, 23)

Seniofi

W maldigesce a malabsorpce z dlvodu poruchy prokrveni splanchniku
a pfitomnosti atrofické gastritidy

Pacienti s chronickym gastrointestinalnim onemocnénim

W atrofickd gastritida

W celiakie

M idiopatické stfevni zanéty

B syndrom drazdivého tra¢nfku

B bariatrické vykony

W stav po resekci termindlniho ilea

B chronickd infekéni onemocnéni
gastrointestinalniho trakt v¢.
parazitarnich

Pacienti s chronickym jaternim ¢i renalnim onemocnénim
a pacienti dialyzovani

Pacienti uzivajici néktera léciva

B metformin
B inhibitory protonové pumpy
B aminosalicylaty

B hormondlni antikoncepce,
zejména s obsahem estrogent
M isoniazid

Nutrice

B konzumace alkoholu
W nadmérny pfijem sacharidd

B malnutrice
W veganstvi

Varia

B funk¢ni nedostate¢nost
vnitfniho faktoru

B Imerslund-Grasbeckv syndrom
W deficit transkobalaminu
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prostfednictvim cubilinovych receptor(l. Zde je kobalamin uvolnén z vazby
na vnitini faktor a nasledné, po vazbé na transkobalamin, transportovan
do jater (zasoba dle rliznych autord 2-5 mg) a poté do dalsich tkani (16, 24).

Prestoze je tento proces velmi efektivni, je mozné takto vstiebat
maximalné 2,5 pg kobalaminu na porci (16, 24). Absorpce formou
aktivniho transportu popsaného vyse vsak mlze byt vyznamné sni-
Zena v dlsledku fady onemocnéni gastrointestinalniho traktu ¢i napf.
farmakoterapie (viz tabulka 6).

Velmi vyznamnou roli v tomto kontextu sehravaji éCiva ze skupiny
inhibitorl protonové pumpy, jejichz preskripce za poslednich 20 let
vyznamné, az 14x, vzrostla. V souvislosti s jejich chronickym uzivanim
dochézi k navozeni protrahované hypacidity, kterd mize byt pficinou
omezeni schopnosti odstépeni kobalaminu z vazby na proteiny pfijaté
spole¢né s potravou (25). Zaroven muaze dochézet k bakteridlnimu
prerdstani (zvysena utilizace kobalaminu stfevnimi bakteriemi), které
negativné pfispiva k rozvoji deficitu kobalaminu v lidském organismu.

Bezpochyby jesté vyznamnéjsi je role metforminu v rozvoji deficitu
kobalaminu u diabetik dlouhodobé Ié¢enych timto Iécivem (26). Jak vy-
plyva ze studie Association of Vitamin B12 Deficiency and Metformin Use in
Patients with Type 2 Diabetes publikované jiz v roce 2014 v Journal of Korean
Medical Science (27), deficitem kobalaminu jsou vyznamné vice ohrozeni
zejména diabetici léCeni metforminem v davce vyssi nez 1 g/den po dobu
delsi nez 4 roky. V této souvislosti dokonce vydala Americkd diabetologicka
asociace doporuceni obecné povahy, aby bylo u pacient( lécenych met-
forminem po dobu delsi nez 4 roky provadéno screeningové stanoveni
kobalaminu v organismu a pfipadné zahdjena jeho suplementace (28).

K rozvoji deficitu kobalaminu v ddsledku chronického uzivani met-
forminu pfispivé celd fada faktor(. Kromé bakteridlniho prerlistani mezi
né radime napt. snizeni sekrece vnitfniho faktoru parietalnimi bunkami,
zménu motility tenkého stfeva, zménu schopnosti vazby komplexu
vnitfniho faktoru a kobalaminu na cubilinové receptory v terminainim
ileu nebo narst kumulace kobalaminu v jatrech (29).

V pfipadé, ze dochazf k selhdni vstfebdvani kobalaminu prostfed-
nictvim sice velmi efektivniho, ale saturabilniho aktivniho transportu,
je vhodné zvazovat jiné zplsoby absorpce tohoto vitaminu z gastro-
intestinalniho traktu. Je jim pasivni difuze na Urovni celého gastroin-
testindlniho traktu. Tento proces je sice jen malo efektivni — takto se
vstfebd maximalné 1-2 % podané davky, ale neni vyznamné limitovan
piitomnosti specifickych latek ¢i struktur na Urovni gastrointestinalniho
traktu (24). Podminkou je vsak podanf dostate¢né vysoké davky kyano-
kobalaminu - v tomto pfipadé ve vysi obvykle az 1000 ug (9).

Je-li v klinické praxizvazovana suplementace kyanokobalaminem,
at uZ samostatné ¢i spole¢né s ostatnimi neurotropnimi vitaminy, je
nezbytné nutné pro Uspésnost jeji realizace zajistit podani kvalitniho
pifpravku (registrovany lécivy pripravek) ve spravné Iékové formé (intra-
muskularni ¢i peroraini podéni dle zévaznosti deficitu a klinického stavu
pacienta) obsahujici dostate¢nou davku kyanokobalaminu (obvykle az
1000 pg/den) (30), resp. vsech neurotropnich vitamindi.

Historicky zakofenéné podavani kyanokobalaminu ve formé intra-
muskuldrnich injekcf je vhodné zejména u kriticky nemocnych pacientd
¢i pacientl s vyraznym deficitem kobalaminu, a to alespon v poca-
te¢ni fazi saturace. Jinak |ze zvazit peroraini podani kyanokobalaminu
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v dostate¢né davce, jejiz Uc¢innost je dle klinickych studif srovnatelna
s aplikaci parenteraini (30).

Otézka volby davkového schématu a zplsobu podavéni se dle rliz-
nych doporuceni muze lisit. Davkovy rezim urceny k saturaci vitaminu
B12 formou intramuskuldrnich injekci je v béZné praxi velmi dobfe znam
apopsaniu jednotlivych v tuzemsku registrovanych lécivych pripravkd.
Naproti tomu v pfipadé perordini suplementace kyanokobalaminem
je tato otazka stéle oteviena.

Vhodné doporucent (viz Tab. 7) nabizi studie Oral versus intramuscu-
lar administration of vitamin B12 deficiency in primary care a pragmatic
randomised, non-inferiority clinical trial (OB12) uverejnéné v roce 2020
v americkém odborném periodiku BMJ Open (30), s jejimiz zavéry se
ztotoznuje i fada tuzemskych odbornych autorit z oblasti vnitfniho
lékarstvi, diabetologie a gastroenterologie.

V zavéru této kapitoly je nutné rovnéz pfipomenout nékolik kli-
¢ovych informaci z oblasti bezpec¢nosti suplementacni terapie neu-
rotropnimi vitaminy. Inspiraci ndm pro tuto podkapitolu mohou byt
Udaje uvedené v Souhrnu Udajl o lécivém pripravku — ty shrnuje
tabulka 8.

Farmaceuticka péce o pacienta s periferni
neuropatii

Prestoze v soucasnosti v tuzemsku neexistuje zadny oficidlni dopo-
ruceny postup, jak pristupovat k farmaceutické péci o pacienty s PN, je
zfejmé, Ze hlavni roli farmaceutd je v této oblasti zejména prispét k icinné
a bezpecné farmakoterapii pacient( trpicich timto onemocnénim (34).

V dobé zahéjeni lécby je klicovou roli farmaceuta edukovat pacienty
0 zpUlsobu spravného uzivani 1éCiv, jejich davkovani a v neposlednf
fadé i nutnosti jejich pravidelného kontinuédlniho uzivani (33). Béhem
edukace by nemélo byt opomenuto ani predani informace o poten-
ciondlnim vyskytu moznych nezadouci Uc¢inkd spojenych s lé¢bou
konkrétnim lé¢ivym pfipravkem. V tomto pfipadé je viak nezbytné
nutné vést komunikaci s pacientem nejen profesionalné, ale rovnéz
nadmiru empaticky, aby nedoslo k oslabenf jeho ddvery k [é¢bé a sni-
Zeni pacientovy adherence k ni. Rovnéz je nutné pacienta upozornit na
fakt, ze farmakoterapeuticky Gcinek I1é¢iv podavanych v terapii PN nenf
rychly (10), jako je tomu napf. pfi podavani klasickych analgetik pfi tisenf
stfedné silné akutni bolesti, ale nastupuje, s vyjimkou opioidd, pozvolna.

Neodmyslitelnou soucasti farmaceutické péce o pacienta s PN je
i pribézné hodnoceni potencionélnich interakci, nejen se soucasne

Tab. 7. Saturace kyanokobalaminu ve formé perordiné poddvaného
lécivého piipravku — ddvkovy rezim (30)

zahdjeni terapie - saturace
(1.-8.tyden)
1000 pg p. 0. 1x denné

pokracovaci terapie -
suplementace
(9-52. tyden)
1000 pg nebo 2000 ug p. o.
1x tydné
dle sérové koncentrace z doby
saturace

orientace podle sérovych hodnot z doby saturace
B pacient s hodnotami 211-281 pg/ml: 2000 pg p. 0. 1x tydné
B pacient s hodnotami 281-380 pg/ml: 2000 pg p. 0. 1x tydné
a verifikovat hodnoty do 26. tydne
B kazdy pacient, ktery doséhne hodnoty 380 pg/ml: 1000 ug p.o. 1x tydné
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uzivanymilécivy, ale napf. i s doplriky stravy ¢i konzumovanou potravou
nebo ndpoji (34, 35). Vzhledem k charakteru onemocnéni i typu v této
oblasti indikovanych Iéciv patif mezi zakladni reZimova opatfeni i absti-
nence od alkoholu &ijinych ndvykovych latek veetné nikotinu, respektive
kutactvi (10). V rdmci adjuvantni terapie PN, zejména je-li zvazovéan de-
ficit neurotropnich vitaminG jako jedna z moznych pficin pacientovych
potiZi, je vhodnd suplementace, resp. adjuvantni terapie, neurotropnimi
vitaminy ve formé registrovanych lécivych pripravkd, které fyziologicky
prispivaji k podpore funkce, ochrané a regeneraci nervové tkané (15).
Podavani neurotropnich vitamind by meélo byt zahdjeno co nejdfive,
jejich dévka by méla byt dostatecné vysoka a suplementace by méla
byt realizovana kontinudlné po dostatecné dlouhou dobu, a to tak, jak je
uvedeno v doporucen( vysde. Farmaceut rovnéz mdze pfispét vhodnou
edukaci k rozptyleni nékterych mytd spojovanych s farmakoterapii nebo
suplementaci neurotropnimi vitaminy, mezi néz patfi napfiklad mytus
o nelcinnosti perordlni suplementace témito télu viastnimi [atkami.
Kromé hodnoceni moznych Iékovych interakci spojenych s farma-
koterapif PN, resp. NB, mUze farmaceut pfispét i k monitoringu Ucinnosti
lé¢by a managementu nezadoucich Ucinkd (34, 35). Prave tyto oblasti by
mély byt u pacientd s PN pribézné hodnoceny a odpovidajicim zpUso-
bem feseny — nejcastéji formou Upravy davky ¢i zménou medikace (9).
Farmaceut by mélidentifikované problémy s navrhy feseni konzultovat
s osetfujicim lékafem pacienta. Vedle zhodnoceni i¢innosti terapie a jeji
bezpecnosti mlze farmaceut dale plsobit v oblasti zachytu rizikovych
pacientd, kteff napf. béhem dispenzace Ié¢iv, pfi individuainf odborné
konzultaci v 1ékédrmé nebo v rdmci konzultace v ambulanci klinického
farmaceuta popisuji symptomy, které mohou nasvédcovat piftomnosti
PN, nebo uzivajiléciva s potencidlem toto onemocnéni vyvolavat. V tom
pfipadé je nutné doporucit pacientovi brzkou navstévu lékare, ktery urci
pficinu pacientovych potiZi a zvoli vhodny terapeuticky postup (34).

Zavér

Zavérem Ize shrnout, Ze cilem farmaceutické péce o pacienty s PN
neni pouze zajistit jejich Ucinnou a bezpecnou lé¢bu s podporou
adherence k [é¢bé, ale zaroven prispét ke zlepseni kvality jejich Zivota,

kterd je jiz vyznamné narudena samotnym onemocnénim. Snad nejlépe

Tab. 8. Bezpecnost suplementace neurotropnimi vitaminy z pohledu
informaci uvedenych v souhrnu Udaj o Ié¢ivych pripravcich registrovanych
v Ceské republice (30-33)

kontraindikace

B hypersenzitivita
B nanasem trhu dostupné p. o. HVLP: déti a dospivajici do 18 let véku (mimo
OTC NeuroMax®; indikace od 4 let véku)

zvlastni upozornéni a opatieni pro pouziti

B u pacientl trpicich psoridzou mize kyanokobalamin zhorsit kozni projevy
B nenfvhodné podavat u pacientim s nadorovym onemocnénim

interakce s jinymi léc¢ivymi pfipravky a jiné formy interakce

B B6: snizeni terapeutického Ucinku L-DOPA

W karbidopa, isoniazid, penicilamin, furosemid: deplece / snizenf U¢innosti
pyridoxinu, pfipadné thiaminu

nezadouci Ucinky

B v nékterych pfipadech mize dojit k rozvoji alergické reakce
W v ojedinélych pfipadech poceni, zrychleni srdec¢ni frekvence, vyskyt akné

HVLP — hromadné vyrdbény lécivy pripravek; .- DOPA — levodopa; OTC - volné
prodejny Iécivy pripravek (Over-the-counter)
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je pozice pacienta trpiciho PN/NB, vyjadfena jednim z Molierovych
divadelnich citatd, totiz, ze ,Nemocny obvykle nema tak silnou néturu,
aby zdolal jak nemoc, tak Iéky”. To plati zejména o nevhodné vedené
farmakoterapii nejen u pacientd s PN/NB. Pravé suplementace neu-
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Lidskou kizi Ize bezpochyby oznacit za nejvétsi organ lidského téla. Tato vicevrstva selektivné propustna tkan chrani vnitini
organy a dalsi tkané pfed poskozenim a je v bezprostfrednim styku s okolnim prostfedim. Soucasti tohoto prostfedi jsou
také nejraznéjsi latky, 1é¢ivé pfipravky, zdravotnické prostfedky a kosmetika. Cilem tohoto ¢ldnku je poukdzat na vybrana
fakta tykajici se stavby, vyznamu a role lidské klze v kontextu aplikace lokalnich/zevnich pripravk(. Mezi kli¢ové faktory
ovliviiujici ucinnost (nejen) kosmetickych pfipravka aplikovanych na pokozku patii kromé celkového stavu klize (zdrava
vs. nemocna) také struktura epidermis/rohové vrstvy a pH kozniho povrchu.

Klicova slova: kiize, kozni bariéra, pokozka, hydro-lipidovy film, mikrobiom kize, kosmetické pripravky.

What should we know about the skin as an application site for (not only) dermo-cosmetic
products?

The human skin can undoubtedly be regarded as the largest organ of the human body. This multi-layered selectively permeable
tissue protects internal organs and other tissues from damage and is in direct contact with the surrounding environment. Part
of this environment includes various substances, medicinal preparations, medical devices, and cosmetics. This article high-
lights selected facts regarding human skin’s structure, significance, and role in local/topical product application. In addition
to the overall condition of the skin (healthy vs. diseased), the structure of epidermis/stratum corneum and the pH of the skin

surface are key factors influencing the effectiveness of (not only) cosmetic products applied to the skin.

Key words: skin, skin barrier, epidermis, hydro-lipid film, skin microbiome, cosmetics.

Kdze je ¢astym mistem aplikace nejrliznéjsich pripravkd a prostred-
kd, jako jsou napt. ndplasti, (trans)dermalnf1écivé pfipravky a kosmetika.
Za dermokosmetické pripravky Ize povazovat jakékoliv kosmetické
pripravky urcené pro podani na pokozku obliceje (plet), krku, trupu
a koncetin. Na dosazenf kyZeného Ucinku daného pfipravku ma vliv
nejen pfipravek (skupenstvi, pomocné latky, konzistence), ale také
samotna klze a jeji slozky. Kize, kterd tvori povrch lidského téla, je po-
vazovana za nejvetsi organ, nebot plochou predstavuje pfiblizné 2 m2.
Nepretrzity kontakt tohoto orgdnu s vnéjsim prostiedim se projevuje
i na funkcich ktze, které zahrnuji zejména funkci vylucovaci/respiracni
(vylu€ovaci orgdn pfebytecnych latek), smyslovou (komunikacni kanal
svnejsim svétem), zasobni (rezervodr energie), imunitni (souc¢ast imunit-
ni odpovéedi) a konec¢né funkci ochrannou/bariérovou (selektivné pro-
pustna bariéra), pficemz zasadni funkci kiize je praveé funkce bariérova.
Morfologicky se kiize ¢leni na dermis a epidermis, z nichz kazda vrstva

ma jinou roli v udrzeni homeostazy organismu. Pod dermis se nachazf

vrstva podkozniho vaziva, zndma jako hypodermis (1-7).

Ktera vrstva kiize je mistem aplikace
dermokosmetiky?

Vedle kosmetiky s prevazné dekorativni funkci (napt. licidel) se
do skupiny funkénich dermokosmetickych pfipravkd fadi pripravky
urcené k fotoprotekci (napf. emulzni pfipravky s chemickym UV filtrem),
myti (napf. toaletni mydla), ¢isténi (napf. miceldrnivody), déle pripravky
upravujici celkovy stav kiize, a to zvysovanim nebo zadrzovanim vody
(napf. hydrata¢ni emulze), dodavanim chybéjici emolientni slozky (napf.
denni/no¢ni krémy), antioxidantd (napf. antioxidacni séra) a v neposled-
ni fadé nastavovanim pH kozniho povrchu do fyziologickych hladin.
Vsechny zminéné typy pfipravkl pfichazeji do kontaktu s nejsvrchnéjsi
vrstvou klze, tj. pokozkou (epidermis). Tato vrstva je tvofend prevazneé
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burikami vyplnénymi keratinem (keratinocyty), propojenymi protei-
novymi muUstky desmozomy. K dalSim epidermalnim bunkam patfi
mechanoreceptory (napf. Merkelovy bunky), déle bunky imunitniho
systému (T lymfocyty, Langerhansovy buriky) ¢i melanocyty, které jsou
odpovédné za produkci kozniho barviva (melaninu) (1, 8, 9).

Histologicky Ize pokozku rozdélit na nékolik vrstev. Vrstva znama
pod latinskym oznacenim stratum basale je tvofena fadou kvadrovi-
tych keratinocytl s velkym ovalnym jadrem. Ve stratum basale zacina
priblizné mésic trvajici proces migrace keratinocyt( k povrchu, béhem
néhoz dochézi k proliferaci a diferenciaci koznich bunék. Keratinocyty
se mitoticky déli, az dosdhnou faze zplostovani. Ve vrstvé ostnité (lat.
stratum spinosum), kterd nasedd na vrstvu bazalni, majf poté bunky
charakteristicky tvar ostnd. Postupem keratinocytd do vyssiho Useku
stratum granulosum se v cytoplazmé koznich bunék objevuiji keratohya-
linnf granula vyplnéna zejména keratinem a daldimi latkami bilkovinné
povahy. Keratinocyty méni svou metabolickou aktivitu, mnozi v sobé
lameldrnf téliska, tedy membranou ohrani¢ené diskovité uspofadané
Utvary obsahujicf hydrolytické enzymy, a také glukosylceramidy, glyko-
proteiny, fosfolipidy a volné steroly, tedy prekurzory lipid( kozni bariéry.
V daldi fazi tato téliska splyvaji s buné¢nou membranou keratinocytd
a jejich obsah je vylévan do mezibunécnych prostor. Glukosylceramidy
jsou prevedeny do aktivni formy enzymatickou hydrolyzou, fosfolipidy
jsou fosfolipdzou hydrolyzovény na mastné kyseliny a glycerol, ktery se
spole¢né s dalSimi latkami uplatiuje v udrzovani hydratace nejsvrch-
néjsich Usekd kdze. Lipidovéd smés obklopuje jiz bezjaderné, vyrazné
zplostélé, keratinem a filaggrinem vyplnéné keratinocyty (korneocyty),
¢imz se formuje nejsvrchnéjsi vrstva pokozky, vrstva rohova, tj. stratum
corneum (3, 10, 11).

Rohova vrstva jako prvni a kli¢ova slozka kozni bariéry je 10 az 20 um
silnd vrstva, tvofena 15 az 20 fadami cihly pfipominajicich oplosténych
Sestere¢nych korneocytd (obklopenych zrohovélou tzv. korneocytarni
obdlkou) a lipidové matrice, kterd jako ,malta” vypliuje mezibunécné
prostory (Obr. 1). Soudrznost hydrofilnich a hydrofobnich soucasti roho-
vé vrstvy je dana korneodesmozomy a také spojenim bilkovinné slozky

korneocytd s lipidy matrice, které tvofi vrstvu nazyvajici se korneocytar-
ni lipidovd obdlka. Tato vrstva ,nahrazujici” buné¢nou membranu korne-
ocytd pravdépodobné slouzi jako podklad pro usporadani bariérovych
lipid (. Bariérové lipidy, které jsou uspofadany do mnohovrstvych lamel,
Ize popsat jako ekvimoldrni smés cholesterolu, déle volnych mastnych
kyselin (pfedevsim kyselina behenova a lignocerovd, v mensi mife
pak kyselina palmitova a stearovd) a sfingolipidd ceramidd, tvoricich
priblizné polovinu hmotnosti lipidové matrice (3, 10, 11).

Existuje vztah mezi dermis, pruznosti kiize
a tvorbou vrasek?

Nespocetné mnozstvi kosmetickych pfipravkd je ur¢eno napf.
pro péci o starnouci plet, pro niZ je typicka tvorba mimickych vrasek,
jejichz vznik je spojen se zménami v dermis neboli skére. Tato vrstva
je tvorena retikuldrni a papildrnf ¢asti. Zatimco spodnf retikularnf ¢ast
je typickd hustym neuspofddanym kolagennim vazivem s elastickymi
vldkny, horni papildrnivrstva je tvofena vazivem fidkym. Vazivo, hlavné
v podobé vldken kolagenu a zesitovaného elastinu, je produktem der-
maélnich bunék fibroblastt. Skéra, které je bohaté na cévy a inervaci, je
odpovednd za pevnost a pruznost (tonus) kiize a také jeji napéti (turgor),
coz umoziuje vyrovnat vytvofenou kozni fasu. V mezibunécnych pro-
storech dermis |ze najit extracelularnf matrici, coz je smeés latek prevazné
bilkovinného a sacharidového plvodu, napt. kyselinu hyaluronovou ze
skupiny glukosaminoglykand (1, 9, 12, 13).

V dermis se také nachdzeji specializované struktury, oznacované
jako koznf adnexa, na které jsou cileny kuprikladu kosmetické pfipravky
pro péci o kstici. Kromé vlast, chlupd, nehtl, oboci a o¢nich fas patfi ke
koZnim strukturdm i ZIazy se zevni sekreci. Prvnf skupinou 713z jsou potnf
7lazy, které Ize déle ¢lenit na zlazy ekrinni (vylucujici pot pfimo na kozni
povrch ajejichz ¢innost |ze ovlivnit pfipravky zndmymi pod oznacenim
antiperspiranty (14)) a Zlazy apokrinni, vylucujici pot do Usti vlasového/
chlupového folikulu na specifickych regionech téla, napf. v podpazni
jamce (15). Druhou skupinu ZI1&z tvoffi Zlazy mazové, které tvorbou mazu
prispivaji ke vzniku ochranného hydro-lipidového filmu kdze (13).

Obr. 1. Schematické zndzornéni sloZeni rohové vrstvy a faktory/aspekty/vlastnosti koZniho povrchu v kontextu pouzivdni dermokosmetickych pripravki
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Jakou roli hraje hypodermis v projevech
celulitidy?

Na trhu Ize najit fadu dermokosmetickych pfipravkd s exfoliativnimi,
adstringentnimi ¢i vazodilatacnimi Ucinky, které jsou urceny k aplikacina
tzv. pomerancovou kazi. Tento jev, ktery je zndm jako celulitida a ktery
je Castéjsi u Zzenské populace, je projevem vétsiho ukladani energie do
tukovych zasob a vyssi retenci vody do hypodermis neboli podkozniho
vaziva ¢i podkozi. Tato oblast, kde je pfitomno cévni zasobeni, mize na
nékterych partiich lidského téla (napf. na o¢nich vickach) zcela chybét,
naopak na mistech, jako jsou hyzdé, bficho ¢i stehna, je tato vrstva
nejsilngjsi. Zatimco u muzl tvoii hypodermis priblizné 15 9% hmotnosti
ke, u zenské populace je to az 20 % hmotnosti. Zenskd vazivové
vldkna jsou navic od muzskych svisld, ¢imz se klze stava pruznéjsi
a roztazitelnégjsi a ,nachyInéjsi” k tvorbé celulitidy. Hypodermis je kromé
fidkého vaziva a dalsich komponent tvofena laloky tukovych bunék
(adipocytd) s triacylglyceroly, jejichZ objem je ovlivnén stavem vyZivy
¢lovéka. Vyznam podkozi spocivé predevsim v mechanické ochrang,
tepelné izolaci a hospodafeni organismu se zasobami energie. Kromé
hormonalné indukované metabolické aktivity, tj. produkci/stépen tri-
acylglycerolt, mé podkozi také endokrinni funkci. Tato ¢innost spociva
v sekreci nebo metabolismu/aktivaci hormon(, napf. sekreci leptinu
ovliviiujictho stravovaci ndvyky jedince nebo pfeméné androstendionu
na estron (9, 12, 16).

Jaké faktory mohou ovlivnit ucinek pripravku
aplikovanych na kozni povrch?

Mezi nejdulezitéjsi faktory ovliviujici tcinek (nejen) kosmetickych
pfipravkd podavanych na pokozku patff struktura epidermis/rohové
vrstvy, pH a také hydro-lipidovy film, které shrnuje horni ¢ast obrazku 1.

Typ klize a rohové vrstvy

Lidskd kize (v¢etné rohové vrstvy) se dé klasifikovat na dvé zakladni
skupiny. Prvnim typem je tzv. silny typ. Tento kozni povrch, ktery se
také oznacuje jako dlaroploskovy/palmoplantarni, je typicky pouze
pro oblast dlani a chodidel, nebot tloustka epidermis je zde az 800 pm.
Prvni typ je produktem ¢asného embryonainiho vyvoje a je pro néj
charakteristickd ztlustéla rohova vrstva s korneocyty obsahujicimi
vysokomolekuldrnikeratin. Kiize v téchto oblastech nema vlasové foli-
kuly ani mazové Zlazy, na druhou stranu se zde nachazi velké mnozstvi
malych potnich ZI3z. Tvorba a mnoZstvi vznikajiciho potu koliséd/stoupa
synchronné s pulzem; vylu¢ovani potu nezavisi na teploté, ale na psy-
chickych, taktilnich (senzorickych) a emocnich podnétech, znémych jako
tzv. alarmové reakce. Dlanoploskovy typ kdze, jehoz funkci je ochrana,
vnimani dotyku a Uchopu, vodu nejenom rychle odevzdavg, ale také
snadno pfijima. Zvy3eny pfisun vody na koznim povrchu snadno vede
ke zbobtnani bilkovin a pfechodné zastavé poceni (1, 17).

Druhym typem pokozky, pokryvajicim véechny plochy mimo dlané
rukou a plosky nohou, je tzv. tenky kozni typ. Pro tento je charakteristicka
nékolikandsobné tenci pokozka (méné nez 150 um), véetné tenci rohové
vrstvy. Oproti pfedchozimu typu je tenky typ pokozky odolnéjsi vici
praniku vody z vnéjsiho prostredi, ma tedy nizsi schopnost bobtnat
a poceni je vyvolavano termickymi, nikoli emocnimi podnéty. V oblasti
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obli¢eje a krku, které jsou ¢astym mistem aplikace dermokosmetiky, je
rychly ¢as obnovy epidermis (tyden ve srovnani s pfiblizné mésicem
u ostatnich oblasti). Bariérova funkce rohové vrstvy je v téchto lokali-
zacich omezend, coz je disledkem jejiho vyrazného ztenceni. Oblast
obli¢eje a krku je charakteristicka vyssimi hodnotami transepidermalni
ztraty vody, ¢imz Ize tuto lokalizaci povazovat za oblast v potencialné
zanétlivém stavu. To je umocnéno dopady vlivl vnéjsiho prostied, jako
jsou relativni vihkost, teplota ¢i UV zéfeni. K tenkému typu pokozky se
fadi také ovlasena ¢ast hlavy (kstice), pro kterou je typicky perforovany
kozni povrch folikuldrmimi vyusténimi a pfirozené snizena bariérova
funkce, coz je nutno brét v patrnost pfi aplikaci vlasovych pfipravkd.
Pokozka kstice (ale také napr. brady u muzd) je nachylna k vétsi produkci
bunécného detritu (zbytkd odlucujicich se korneocytl a desmosomd),
coz mUze pfi nedodrzovéni hygienickych zasad vyustit do zanétlivého
procesu (1, 17).

Hydratace a vliv vody v kiazi

Spravna funkce kize a kozni bariéry jsou mimo jiné zavislé na
mnozstvi vody vazané v tkani. Na hydrataci koZzniho povrchu se kro-
mé potnich zlaz podili hydro-lipidovy film, déle intercelularni lipidy
epidermis nebo kyselina hyaluronova. Hydratace a také hospodarenf
klzZe s vodou je ovliviiovano relativni vinkosti vzduchu, pficemz snizenf
vlhkosti vede k evaporaci vody z téla jedince, ¢asto ve spojeni se zvysu-
jici se teplotou a suchym teplem okoli. Naopak vlihké teplo a tepld voda
zvnéjsiho prostiedi maji pozitivni vliv na rozsiteni cév. Tepla voda také
aktivuje ¢innost potnich a mazovych zldz, coz mize podpofit otevieni
jejich vyvodl a uvolnéni potencialniho obsahu. Naopak studena voda
(@ suchy chlad) cévy zuzuji; pfi del$im pobytu ve studené vodé mize
nastat obrna kapildr projevujici se namodralym charakterem kdze. Kéize
vystavend vlivu studené vody méné bobtna a je méné enzymaticky
aktivni, coz se mUze spole¢né s presusenim podepsat na zpomalenf
hojeni pfipadnych koznich zanétl. Tohoto mechanismu se na druhou
stranu vyuziva i lécebné, a to ve formé chladivych, tzv. odpaftujicich
obkladd (17, 18).

Hydratace klze, tj. pfimé dodéni vody z vnéjsiho prostredi, a to
zejména u stavll oznacovanych jako ,sucha kize”, je nezbytna, avsak
molekuly vody maj relativné Spatnou pfilnavost na hydrofobni rohovou
vrstvu pokozky. Voda se navic po dodani na kizi z kozniho povrchu
samovolné odpafuje, coz snizuje Uspéch procesu hydratace. Pro hyd-
rataci kize je duleZité nejen dodani vody do kiiZe, ale téZ udrZzeni vody
v klizi, kde dehydrataci ,zabrariuje” kromeé hydro-lipidového filmu rovnéz
tzv. pfirozeny hydratac¢ni faktor (@angl. natural moisturising factor; NMF),
ktery vznikd enzymatickou degradaci filaggrinu. Dal$imi funkcemi NMF
jsou homeostéza kozni bariéry, deskvamace a plasticita kiize. Hlavnimi
slozkami NMF, tedy pfirozenymi hydrata¢nimi faktory, jsou aminoky-
seliny a kyseliny trans-urokanova (hrajici mimo jiné roli pfirozeného
ochranného faktoru proti UV zéfenf (19)), pyroglutdmova a mlécna.
Kyselinové slozky NMF jsou piftomny bud volné, nebo ve formé soli.
K dalsim latkdm patfi kyselina mocova, mocovina, v mensim zastoupenf
jsou to jednomocné a dvojmocné kationty (napf. sodné, draselné, va-
penaté), anionty (napt. chloridové), cukry (napf. glukdza) a dalsi. Nékteré
slozky NMF jsou ¢astymi komponentami fady kosmetickych pfipravkd,
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jelikoZ jsou svou hygroskopickou povahou schopny aktivné vychytavat
vodu a udrzovat ji ve svém okoli. To vede ke zlepseni mechanickych
(pruznost/elasticita) a fyzikalné-chemickych vlastnosti kiize (osmoticka
rovnovaha, vhodné podminky pro deskvamaci rohové vrstvy). Prave
proto hraji kosmetické pfipravky na bazi humektantl prim v podani
zejména na starnouci kzi, kde mnozstvi kolagenu pfirozené ubyva,
a také v podani na suchou kdzi, postradajici komponenty pfirozené
hydratace (20, 21).

Kysely plast kiize a kozni mikrobiom

Vyse zminéné kyselé slozky NMF kromé své hydrofilni a hygrosko-
pické povahy pfispivaji k acidifikaci kozniho povrchu. Kyselé pH hraje
dulezitou roli ve formovani kozni bariéry (uvolnéni ceramidd z jejich
prekurzor( za kyselé katalyzy a také mnohovrstevné usporadani ba-
riérovych lipidd v lipidové matrici) a udrzeni funkce hydro-lipidového
filmu. Vyrazny skok ve zméné pH z mimé alkalického (pfiblizné 74) na
kyselé (kolem hodnoty 5) nastavé v Useku zrnité a rohové vrstvy, kde je
obsah koznich bunék vylévan” do vnéjsiho prostredi. Aciditu epidermis
také podporuji bariérové volné kyseliny (hydrolyzou membranovych
fosfolipidl), kyseliny palmitové a sapiénova (soucdst kozniho mazu),
a také protonova pumpa (NHET) umisténa na bunécné membrané
keratinocytd, kterd reguluje intraceluldrni pH vytlacovanim protond
z intraceluldrich oblasti vyménou za externi sodikové ionty (22-24).

Kozni mikrobidlni osidlenf (kozni mikrobiom) je vysledkem symbidzy
mezi mikroorganismy (bakteriemi, kvasinkami/houbami a viry) a koZnim
povrchem, ktery je pro né zivnou ptdou. Na kizi bylo identifikovano
mnoho interakci mezi komenzaly a patogeny. To je zejména typické pro
rod Staphylococcus lugdunensis, ktery produkuje antibiotikum zabranujicf
kolonizaci klize rodem Staphylococcus aureus. Rod Staphylococcus epi-
dermidis mize také inhibovat tvorbu mikrobiomu zlatym stafylokokem
produkci specifickych enzym(. Tento druh navic indukuje keratinocyty
k produkci antimikrobidInich peptid(. Je nezbytné, aby dermokosmetika
svym sloZzenim nenarusovala kozni mikrofléru, k cemu mize pfispét
nejen vhodné slozeni a pH vodné faze pfipravku, ale také omezovani
pouzivani povrchové aktivnich latek s drazdivymi Gcinky (25).

Kozni maz a hydro-lipidovy film

Hydro-lipidovy film Ize z fyzikdIné-chemického hlediska popsat
jako suspenzné-emulzni systém, fyziologicky se vyskytujici na rohové
vrstvé. V emulzni soustavé je suspendovana tuha faze, jez je tvofena
detritem a polutanty — necistotami a dalsimi latkami ze zevniho pro-
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stfedi ulpélymi na kdzi, nerozpustnymi ve vodé/tucich. Soucésti vodné
faze, kterd ma kyselé pH, jsou mikroorganismy, pot a v ném rozpusténé
polutanty a dalsi latky rozpustné ve vodé. Olejovou fazi tvori kozni maz
a povrchové lipidy, hydrofobni polutanty a dalsi latky rozpustné v tucich.
Kozni maz je produkovan mazovymi zldzami, coz jsou holokrinni zlazy
(svlj obsah vcetné vétsiny bunék uvolnuji po poruseni buné¢né mem-
brany) vyskytujici se samostatné nebo u vlasového folikulu. Kozni maz
(lat. sebum), jez impregnuje pokozku a folikuly a mé také antisepticky
Ucinek, je tvofen triacylglyceroly, volnymi mastnymi kyselinami, dale
cholesterolem a jeho estery, skvalenem a dalsimi lipofilnimi latkami.
V oblasti obliceje jsou mazové 7Iazy koncentrovany v oblasti ¢ela, nosu
a brady (tzv. T-z6na), vétsi koncentrace 713z je také nad hrudnf kostf
ahorni poloviné zad. Sekrece koZzniho mazu je hormonalné ovlivnéna,
coz se mUze vice projevit u jedincd trpicich akné, pro néz je mimo jiné
typickd nadmeérna sekrece mazu — hyperseborea. V téchto, ale také
v pfipadech, kdy je nutnd péce o znecisténou pokozku (necistoty se
kumuluji v hydro-lipidovém filmu a jsou tak zZivnou pddou pro zmno-
Zeni mikroorganism), je vhodné pouzit adekvéatni dermokosmeticky
ptipravek (napt. Cistici gel), ktery odstranf necistotu a doda pokozce
prirozenou kyselost a hydrataci, ¢imz podpofi fyziologické procesy
na kazi (25-27).

Zavér

Kd&ze ma v zivoté clovéka nezastupitelné misto, jelikoz bez kozni
bariéry neni mozny Zivot savcll na sousi. Dermokosmetické pfipravky,
které jsou ¢asto formulovany/navrhovany ve spolupraci s odborniky
v oblasti dermatologie, mohou mit celou fadu pozitivnich U¢inkd na
kGzi. K zakladnim charakteristikdm a také dosazeni pozitivniho vlivu
dermokosmetiky je nezbytnd nejenom Ucinnost, ale také bezpecnost
a snasenlivost samotnych pifpravkd podavanych na kzi. Clanek pfinasf
vybrané informace o ki, jejich fyziologickych déjich a také faktorech/
slozkach kdze, které maji nemaly vliv na vybér a Ucinek zvolenych
kosmetickych pripravkd. Kromé jiného je také nutné mit v patrnosti
vek a stav klze/kozni bariéry uZivatele pfipravky, tj. détskd kdze vs.
klze dospélého ¢loveéka a zdrava kdze vs. nemocna kdze vs. citliva
kGze. Pravé zakladni znalosti farmaceuta/farmaceutického asistenta
o pokoZce jsou dlleZitym predpokladem pro doporucenf vhodného
(nejen) kosmetického pfipravku aplikovaného na pokozku a poskytnuti
informaci o jeho spravném uzivani. Tento ¢lanek se proto snazi prispét
k dalsimu sebevzdélavani v oblasti vybéru, uzivani, i¢inkd a rizik (nejen)
dermoskometiky.
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Predlozend praca nadvazuje na publikované prehlady o pouzitych latkach v lokalnej, celkovejinhala¢nej a v intravenéznej
anestézii. Pri tychto druhoch anestézie sa iba zriedka pouziva jedna latka, pretoze tato nedokaze vyvolat anestéziu bez
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Polékové hospitalizace -
zkusenosti z Ceské republiky

Zuzana Juhasova, Martina Mafrikova, Jiri Vicek
Katedra socialni a klinické farmacie, Farmaceutickd fakulta Univerzity Karlovy v Hradci Kralové

Uvod a cil: Polékové hospitalizace pfedstavuji vyznamnou zatéz pro zdravotnictvi. Cilem studie bylo uréit prevalenci po-
Iékovych hospitalizaci a identifikovat Iéciva a klinické projevy spojené s polékovymi hospitalizacemi u pacientt pfijatych
k hospitalizaci cestou oddéleni urgentni mediciny.

Metodika: Tato prlrezova studie zkoumala neplanované hospitalizace ve Fakultni nemocnici Hradec Kralové cestou Oddéleni
urgentni mediciny mezi srpnem a listopadem 2018. Udaje byly ziskany z elektronické zdravotni dokumentace. Metodika
identifikace polékovych hospitalizaci byla zaloZzena na doporu¢eném postupu evropského projektu OPERAM. Clanek se
zaméfuje na podskupinu manifestovanych Iékovych problém( tykajicich se bezpecnosti farmakoterapie.

Vysledky: Z celkového poctu 1252 analyzovanych hospitalizaci bylo identifikovano 145 polékovych. Prevalence polékovych
hospitalizaci byla 12 % (95% interval spolehlivosti 10-13). V 62 % pfipad(l predstavovala Ié¢iva pouze pfispivajici pFic¢inu
hospitalizace. Nej¢astéjsimi skupinami [éciv, které vedly k polékovym hospitalizacim, byly antitrombotika, cytostatika,
diuretika a kortikosteroidy pro systémovou aplikaci. Nej¢astéjsi pricinou polékovych hospitalizaci bylo gastrointestinalni
krvaceni. Potencidlni preventabilita polékovych hospitalizaci byla 34 %.

Zavér: Polékové hospitalizace zUstévaji relativné casté, pfi¢emz ¢asti z nich Ize potencidlné predejit. Ke zvyseni bezpecnosti
pacientd mUze diky detekci |ékovych problém a navrhu opatfeni pro minimalizaci rizik pfispivat farmaceut.

Kli¢ova slova: hospitalizace, nezddouci Gcinky 1éciv, nezadouci Iékové udalosti, Iékové problémy.

Drug-related hospitalizations - insights from the Czech Republic

Background and objective: Drug-related hospitalizations represent a significant burden on healthcare. The aim of the study
was to determine the prevalence of drug-related hospitalizations and identify medications and clinical manifestations asso-
ciated with drug-related hospitalizations in patients admitted to hospital through the emergency department.

Methods: This cross-sectional study examined unplanned hospitalizations at the University Hospital Hradec Kralove through
the Department of Emergency Medicine between August and November 2018. Data were obtained from electronic health
records. The methodology for identifying drug-related hospitalizations was based on the guideline of the European project
OPERAM. This article focuses on a subgroup of drug-related problems related to the medication safety.

Results: Of the total 1252 hospitalizations analyzed, 145 cases were identified as drug-related. The prevalence of drug-re-
lated hospitalizations was 12% (95% confidence interval 10-13). In 62% of cases, medications only contributed to the cause
of hospitalization. Antithrombotics, cytostatics, diuretics, and systemic corticosteroids were the most common medication
classes leading to drug-related hospitalizations. Gastrointestinal bleeding was the most common cause of drug-related hos-
pitalizations. The potential preventability of drug-related hospitalizations was 34%.

Conclusion: Drug-related hospitalizations remain relatively common, while some of them could be potentially prevented.
Pharmacists can contribute to enhancing patient safety by detecting drug-related problems and proposing measures to
minimize risks.

Key words: hospitalization, adverse drug reactions, adverse drug events, drug-related problems.
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Uvod a cil

Polékové hospitalizace predstavuji vyznamnou zatéz pro zdravot-
nictvi, pficemz mnohym z nich Ize potencidlné predejit. Zdravotnicti
pracovnici maji povinnost hlasit jakékoli podezfelé pfipady zavaz-
nych nezadoucich Ucinkd, véetné téch, které vedou k hospitalizaci.
Systematicky pfehled studif (1) dospél k zaveru, Ze systém spontanniho
hladenf vede k vyznamnému podhodnocovani hospitalizaci souviseji-
cich s nezddoucimi Gcinky. Spontdnnim hlasenim se odhali pouze 5 %
zavaznych nezadoucich ucink v nemocnicich (1). Také epidemiologické
studie vyuZivajici administrativni databdze a kddovani nezaddoucich
ucinkd 1é¢iv pomoci mezinarodni klasifikace nemoci podhodnocuijf
prevalenci polékovych hospitalizaci (2, 3). Z dGvodu nedostate¢né
detekce polékovych hospitalizacl pomoci systému spontédnniho hla-
seni a administrativnich databazi je nutné provadét aktivni sledovani.

K popisu rizik spojenych s |éCivy se ve vyzkumu a klinické praxi
pouzivaji rizné terminy — nezaddouci Ucinky Iéciv, nezadouci Iékové
udalosti nebo lékové problémy (4). Nezddouci lékové udélosti (adverse
drug events, ADEs) Ize definovat jako poskozeni pacientd zpdsobe-
né uzivanim léciv (5). Pod termin nezadouci Iékové udalosti spadajf
nezddouci Ucinky Iéciv (adverse drug reactions, ADRs) a poskozenf
zpUsobena Iékovymi pochybenimi. V literatufe nenf jednotna shoda
ohledné definovani a vykladu jednotlivych pojma (4, 6, 7). Termin
nezadouci Ucinek |éciva je pfedmeétem farmakovigilance (dohled nad
bezpecnostf lécivych piipravkd), zatimco nezddouci lékové udalosti jsou
pfedmeétem sirdich snah o zlepSeni bezpecnosti pacientd (5). Lékovy
problém (drug-related problem, DRP) je definovén jako udélost nebo
okolnost spojend s farmakoterapif, kterd skutec¢né nebo potencialné
brani v dosazeni zamyslenych zdravotnich vysledkd (8, 9). Z definice
lékového problému vyplyva, Ze 1ékové problémy mohou byt jak ma-
nifestované, tak potencidlni. Lékové problémy zahrnuji také aspekty
souvisejici s pacientem — non-adherence k |é¢bé, nedodrzovani rezi-
movych opatfeni. Ve vyzkumu polékovych hospitalizaci nds primarné
zajimaji pouze manifestované lékové problémy.

Snizeni poskozenf souvisejictho s lé¢ivy zlstava globalni vyzvou
v oblasti bezpeci pacientl. Studie méfici rozsah a povahu poléko-
vych hospitalizaci mohou poskytnout zésadni poznatky o dilezitych
oblastech, na které je vhodné se zaméfit s cilem minimalizovat rizika
farmakoterapie.

Cilem studie bylo poskytnout informace o:

a) prevalenci polékovych hospitalizaci ve Fakultni nemocnici Hradec

Kralové cestou oddéleni urgentni mediciny,

b) nejcastéjsich lécivech podilejicich se na polékovych hospitali-

zacich,

¢) nejcastéjsich klinickych projevech polékovych hospitalizaci,

d) potencidlnf preventabilité polékovych hospitalizaci.

Metodika

Usporadani a misto studie

Tato prlrezova studie zkoumala neplanované hospitalizace ve
Fakultni nemocnici Hradec Krdlové za Ucelem identifikace téch, které
jsou spojeny s manifestovanymi lékovymi problémy. Analyzovény byly
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viechny nepldnované hospitalizace pacientd pfijimanych do Fakultni
nemocnice Hradec Krélové ve sledovaném obdobi. Vétsina pacientl
byla pfijata na interni (49 %), chirurgické (26 %) a neurologické oddélenf
(10 %).

Kritéria zafazeni a vylouceni

Do studie byly zahrnuty hospitalizace prostfednictvim Oddélenf
urgentni mediciny Fakultni nemocnice Hradec Krélové, které pro-
béhly mezi 12. srpnem a 6. listopadem 2018. Planované hospitalizace,
hospitalizace pacientl s chybéjicimi elektronickymi zdravotnickymi
zdznamy a hospitalizace trvajici méné nez 24 hodin byly vylouceny.
Pacienti, ktefi byli hospitalizovani vice nez jednou, byli pocitani jako
samostatné pfipady.

Sbér dat

Proces sbéru dat byl retrospektivni. Data byla ziskdna z elektro-
nickych zdravotnickych zadznam a relevantni Udaje byly zapsany do
databdze Microsoft Access. Sbirana data zahrnovala demografické
charakteristiky, lékovou anamnézu, osobni anamnézu, aktudlni potize
pacientl, diagndzu pfi prijeti, laboratorni hodnoty, vysledky klinickych
vysetfeni, zdokumentované nezadouci Ucinky Iéciv a informace o ad-

herenci k lé¢bé.

Schvaleni etické komise

Studie byla schvélena Etickou komisi Fakultni nemocnice Hradec
Kralové a Etickou komisi Farmaceutické fakulty v Hradci Kralové.
Informovany souhlas pacienta nebyl vyzadovan z divodu observacniho
designu studie a retrospektivniho procesu sbéru dat. Zddna osobni data,
pomoci nichz by mohli byt identifikovéni pacienti, nebyla zaznamenana.

Metodika identifikace polékovych hospitalizaci

Metodika posuzovani polékovych hospitalizaci byla pfevzata z do-
poruceného postupu Drug-related hospital admissions adjudication
guide vyvinutého v rdamci projektu OPERAM (10). Proces identifikace
polékovych hospitalizaci mél nasledujici kroky: sbér udajd, identifikace
manifestovanych Iékovych problémi vedoucich nebo pfispivajicich
k hospitalizaci, posouzeni kauzality (modifikovand WHO-UMC krité-
ria) a posouzeni podilu na hospitalizaci (Hallasova kritéria). V procesu
hodnoceni kauzality se zohlednovaly nasledujici faktory: a) ¢asova
naslednost mezi podanim (nebo zvysenim davky) [é¢iva a nezddoucf
udalosti; b) odpoved na vysazeni (nebo snizeni davky) 1éciva (tzv.
dechallenge); ) moznost vysvétlit nezadouci udalost onemocnénim
nebo jinym lé¢ivem; d) odpovéd na znovunasazeni (nebo zvysenf davky)
|é¢iva (tzv. rechallenge).

U pfipadd, které Uspésné prosly hodnocenim kauzality (pfipady
s jednoznacnou, pravdépodobnou a moZnou kauzalitou podle WHO-
UMC kritérii), byl nésledné posouzen podil manifestovaného Iékového
problému jako dévodu hospitalizace. Za polékové hospitalizace byly
povazovany hospitalizace, kdy lékovy problém byl jejich hlavni pFici-
nou nebo pfispivajici pficinou, tj. byl klinicky vyznamnym faktorem
prispivajicim k prijeti, ale k dGvodu hospitalizace mohly pfispét i dalst
faktory. Polékové hospitalizace identifikované hlavnim fesitelem byly
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nasledné podrobeny konsenzudinimu, na sobé nezavislému hodnocenf
tfemi klinickymi farmaceuty.

Klasifikace

Ke kédovani léciv byla vyuzita anatomicko-terapeuticko-chemicka
(ATC) klasifikace (11). Pro klasifikaci klinickych projeva byl vyuzit slovnik
medicinské terminologie pro regula¢ni ¢innosti (MedDRA) (12).

Vypocet potiebné velikosti souboru a statisticka
analyza

Kvypoctu potfebné velikosti souboru byl pouzit nésledujici vzorec:
n=2%P(1-P)/d2.

P vyjadfuje ocekdvanou prevalenci, Z vyjadfuje proménnou od-
povidajici intervalu spolehlivosti a d vyjadfuje pozadovanou presnost.
Na zakladé 95% intervalu spolehlivosti (Z = 1,96), zvolené pfesnosti
(d =2 %) a prevalence 15,4 % (ziskané z nejnovéjsiho systematického
prehledu studif (13)) predstavovala potiebna velikost souboru pro odhad
prevalence polékovych hospitalizaci 1252 hospitalizac.

K analyze dat byla vyuZita deskriptivn{ statistika. Kategorické
proménné byly vyjadieny absolutni a relativni ¢etnosti. Numerické
proménné byly vyjadfeny jako medidn s mezikvartilovym rozpétim
(interquartile range, IQR).

Vysledky

Ve studii bylo analyzovéno 1252 neplénovanych hospitalizaci ve
Fakultni nemocnici Hradec Kralové cestou Oddéleni urgentni mediciny.
Pocet hospitalizovanych pacient( byl 1202, protoze néktefi pacienti byli
hospitalizovany vice nez jednou. Identifikovano bylo 145 hospitalizact
z dvodu lékovych problém souvisejicich s bezpecnosti farmako-
terapie. Prevalence polékovych hospitalizaci byla 12 % (95% interval
spolehlivosti 10-13). Na zékladé hodnocenf kauzality se jednalo v 53 %

Tab. 1. Demografické a klinické charakteristiky souboru pacientt
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pfipadl o pravdépodobnou kauzalitu a 47 % ptipadech o moznou
kauzalitu. V 62 % polékovych hospitalizaci se lékovy problém pouze
podilel na hospitalizaci, ale nebyl hlavnf pfi¢inou hospitalizace.
Demografické a klinické charakteristiky souboru pacient( jsou pre-
zentovany v tabulce 1, nejcastéjsi komorbidity jsou uvedeny v tabulce

2 aléciva v Iékové anamnéze jsou uvedena v tabulce 3.

Léciva podilejici se na polékovych hospitalizacich

Tabulka 4 uvadi skupiny lIéciv podilejici se na polékovych hospi-
talizacich. Léciva, kterd nejcastéji vedla k hospitalizaci, patfila dle ATC
klasifikace do skupiny Iéciv kardiovaskuldrniho systému (27 %), krve
a krvetvornych organd (26 %), cytostatik a imunomodulacnich léciv
(16 %) a nervového systému (11 %).

Podle podrobngjsi trovné ATC klasifikace se nejcastéji jednalo
o skupinu BOAT (26 %, antitrombotika), CO7A (6 %, beta-blokatory), HO2A

a protirevmatickd léciva), LOTX a LO1C (5 % a 4 %, cytostatika), LO4A (4 %,
imunosupresiva), NO2A (4 %, opioidni analgetika), CO3A (3 %, thiazidova
diuretika), C09A (3 %, ACE inhibitory) a CO3D (3 %, antagonisté aldoste-
ronu a jind kalium setfici diuretika).

Nejcastéjsimi lécivy podilejicimi se na polékovych hospitalizacich
byly nizkoddvkova kyselina acetylsalicylova (n = 23), warfarin (n = 22),
prednison (n = 8), hydrochlorothiazid (n = 8), klopidogrel (n = 7), furose-
mid (n =7), perindopril (n = 6), inzulin (n = 6), amiodaron (n = 5), bisopro-
lol (n = 5), ibuprofen (n = 5), nadroparin (n = 5) a spironolakton (n = 5).

Klinické projevy polékovych hospitalizaci

Tabulka 5 uvadf klinické projevy polékovych hospitalizaci. Klinické
projevy polékovych hospitalizaci se nejcastéji tykaly gastrointestinalnich
poruch (dominantné krvéacenf z gastrointestinalniho traktu), poruch
metabolismu a vyZivy (zejména hyponatremie, hypoglykemie) a poruch

Charakteristika ‘ Celkem ‘ Polékové hospitalizace ‘ Ostatni hospitalizace Polékové hospitalizace
preventabilni nepreventabilnf

\ N =1252 \ n=145 \ n=1107 n=50 n=95

Vvék

median 71 77 70 82 76

IQR 58-82 70-85 56-81 71-86 69-83

Pohlavi

Zeny - n (%) 570 (46 %) 72 (50 %) 498 (45 %) 27 (54 %) 45 (47 %)

muzi - n (%) 682 (54 %) 73 (50 %) 609 (55 %) 23 (46 %) 50 (53 %)

Pocet léciv v Iékové anamnéze (pocet ucinnych latek)

median 5 9 5 8 10

IQR 2-9 6-12 2-8 5-10 7-13

Komorbiditni index Charlsonové

median 4 6 4 6 6

IQR 2-6 4-7 2-6 4-7 4-7

Odhadovana rychlost glomerularni filtrace

median 66 54 70 54 54

IQR 44-88 32-74 47-90 34-76 31-74

BMI

median 26 26 26 26 26

IQR 23-31 23-31 23-31 23-28 24-31

IQR: mezikvartilové rozpéti
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Tab. 2. Ngjcastéjsi komorbidity souboru pacientt

Komorb|d|talvosobn| Celkem Pol.ekc.we Ostatni hospitalizace Polékové hospitalizace
anamnéze hospitalizace
preventabilni ne-preventabilni

N = 1252 n=145 n=1107 n=50 n=95
Arterialni hypertenze 60 % 77 % 58 % 74 % 79 %
Dyslipidemie 34 % 45 % 33% 40 % 47 %
Diabetes mellitus 28 % 37% 27 % 34% 39%
':rﬂ;‘zr:l,'c"a choroba 1% 28% 20% 28% 28%
Chlopenni vady 19 % 32 % 17 % 22 % 37 %
Fibrilace sini 17 % 34 % 15 % 30 % 37 %
‘s';r";er';':zge“"' algicky 7% 31 % 16% 36 % 28%
Nadory 17 % 28 % 16 % 20 % 33 %
Srdecni selhani 14 % 24 % 13% 24 % 24 %
E:‘I? d"‘;ic:e onemocne- 13% 29% 10% 30% 28%
Hyperurikemie /dna 11 % 16 % 11 % 16 % 16 %
Osteoartrdza 11 % 14 % 1% 16 % 13 %
Ef:s'?a"t'yhyperp'az'e 1% 16 % 10% 18% 15%
Hypotyreéza 10 % 14 % 9% 16 % 14 %
Anémie 9% 19 % 8% 16 % 21 %
Demence 9% 12 % 8% 16 % 9%
I?r:‘“o?embd'c"a 8% 129% 8% 16% 1%
Deprese/tzkost 8% 9% 8% 10 % 8%
Onemocnéni jater 8% 12% 7% 12% 12%
Osteopordza 7 % 13 % 6 % 10 % 15 %
Pepticky vied 6% 1% 6% 20 % 6%
Jiné arytmie 6% 6 % 6 % 6% 5%
Gastroelzofagealm 6% 9% 6% 8% 9%
refluxni choroba
Astma 6% 5% 6% 4% 5%
Obezita 27 % 24 % 28 % 18 % 27 %
Nadvaha 31 % 33% 31 % 32% 34 %
Koureni 17 % 11 % 18 % 16 % 8%
Konzumace alkoholu 10 % 6 % 1% 8% 5%
Imobilita 5% 9% 4% 12 % 7%

krvetvorby a lymfatického systému (toxicita kostni diené, mikrocytarni
anémie), poruch nervového systému (snizeny stav védomi), infekci a in-
festaci (zvysend nachylnost k infekcim) a srde¢nich poruch (bradykardie).
Gastrointestinalni poruchy a mikrocytarni anémie byly spojeny
s podavanim antikoagulancii, protidestickovych |éciv a nesteroidnich
protizanétlivych |é¢iv (NSAIDs). Hyponatremie byla spojena s uzfvanim
thiazidovych diuretik, hypoglykemie s uzivanim inzulinu a derivat{
sulfonylurey, toxicita kostni dfené s uzivanim cytostatik. S uzivanim
opioidnich analgetik byl spojen snizeny stav védomi, ke zvysené na-
chylnosti k infekcim vedla pfedevsim imunosupresiva. Bradykardie byla
nejcastéji spojena s betablokatory, amiodaronem a digoxinem.
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Potencialné preventabilni polékové hospitalizace

Potencialni preventabilita byla 34 % (95% interval spolehlivosti
27-42). Tabulka 6 uvadf pficiny potencidlné preventabilnich poléko-
vych hospitalizaci klasifikovanych podle klasifikace Pharmaceutical
Care Network Europe (8). Nejcastéji se jednalo o nasledujici |ékové
problémy — nevhodny vybér éCiva, nedostatecné monitorovani a ne-
vhodna rezimové opatfeni. Problém ve vybéru |é¢iv se nejcastéji tykal
preskripce NSAIDs u pacientll s anamnézou gastrointestinalniho krva-
ceni.Nevhodna rezZimova opatfenf se nej¢astéji tykala nedostate¢ného
piijmu tekutin vedoucimu k dehydrataci pacientd uzivajicich rizikova
léciva (napf. furosemid, digoxin).
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ATC skupina léciva Celkem hozc:iila(ﬁ;’:ce Ostatni hospitalizace Polékové hospitalizace
preventabilni nepreventabilni
N = 1252 n=145 n=1107 n=50 n=95

Diuretika 58 % 89 % 54 % 70 % 99 %
Antikoagulancia, 53 % 88 % 48% 84% 89 %
antitrombotika
Léciva ovlivnujici re-
nin-angiotenzinovy 40 % 44 % 40 % 44 % 44 %
systém
Léciva k terapii

. 36 % 48 % 35% 46 % 48 %
diabetu
Beta-blokatory 35% 48 % 33% 42 % 51 %
Léciva k terapii one-
mocnéni spojenych 32% 32% 32% 16 % 41%
s obstrukci
dychacich cest
Latky upravujici 32% 37 % 32% 349 39%
hladinu lipidt
Léciva k terapii one-
mocnéni spojenych 30 % 52% 27 % 48 % 55 %
s poruchou acidity
Analgetika 23% 50 % 20 % 50 % 51 %
:::\I;Téory kalciovych 2% 28% 2% 2% 25%
Psychoanaleptika 22% 26 % 21 % 24 % 27 %
Psycholeptika 21% 30% 19 % 44 % 23%
Mineralni dopliky 16 % 29 % 15 % 22% 33 %
Léciva k terapii dny 15 % 24 % 14 % 20 % 26 %
Kardiaka 13% 29 % M % 16 % 36 %
Urologika 13% 21 % 12 % 16 % 23 %
Lecnvavk’t?r’aplll one- 129 17 % 12 % 18 % 17 %
mocnéni stitné zlazy
Vitaminy 12 % 19 % M % 12 % 23 %
Antiepileptika 8% 17 % 7% 18 % 16 %
Vazoprotektiva, 7% % 7% 16% 8%
venofarmaka
Protizanétliva a proti- 7% 16 % 6% 32% 7%
revmaticka léciva
Antihypertenziva 6 % 10 % 5% 14 % 7%
Antianemika 6 % 8% 5% 8% 8%
Léciva k terapii funk¢-
nich poruch gastroin- 6% 12% 5% 10 % 14 %
testinalniho traktu
Kort!kostermdylpro_ 50 16% 4% 4% 2%
systémovou aplikaci
Cytostatika 5% 25 % 2% 4% 36 %
Antltnstam|n|ka.pro. 50 99 49% 4% 120
systémovou aplikaci
Oftalmologika 5% 8% 4% 8% 7%
Léciva proti zacpé 3% 6 % 3% 6% 5%
Imunosupresiva 3% 8% 2% 2% 12 %
Lelzcwavp.rotl nachlaze- 30 50 20 0% 70
ni a kasli
Antiparkinsonika 2% 6 % 2% 6 % 5%
Jlna’lecwa nervového 2% 0% 3% 0% 0%
systému
Antidiaroika, stfevni
protizanétliva a proti- 2% 6 % 2% 4% 6 %
infek¢ni léciva
Léciva I'(tera’pn 2% 50 2% 4% 1%
nemoci kosti

ATC: anatomicko-terapeuticko-chemickd
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Tab. 4. Skupiny léciv podilejici se na polékovych hospitalizacich

Tab. 5. Nejcastéjsi klinické projevy polékovych hospitalizaci

Kéd | ATC skupina léciv n %
BO1 Antikoagulancia, antitrombotika 65 25,6
LO1 Cytostatika 30 1,8
co3 Diuretika 28 11,0
HO02 | Kortikosteroidy pro systémovou aplikaci 14 55
co7 Beta-blokatory 14 55
MO1 | Protizanétlivd a protirevmatickd léciva 13 51
Co9 Lééi\(a ovliviujici renin-angiotenzinovy 3 51
systém
NO02 | Analgetika 11 43
L04 Imunosupresiva 10 39
101 ;—\;;t;a!;teria’lni lé¢iva pro systémovou 9 35
A10 | Léciva k terapii diabetu 8 31
Cco1 Kardiaka 8 3,1
NO3 | Antiepileptika 5 2,0
NO06 | Psychoanaleptika 5 2,0
NO5 | Psycholeptika 5 2,0
C08 | Blokatory kalciovych kanall 3 1,2
RO3 Léciva kte,rap?ii ongmocnéni spojenych 5 08
s obstrukcf dychacich cest
C02 | Antihypertenziva 0,8
MO03 | Myorelaxancia 0,8
A12 | MinerdIni doplnky 1 04
BE
HO1 Hypofyzarni a hypotalamické hormony 1 04
aanaloga
RO5 | Léciva proti nachlazeni a kasli 1 04
NO04 | Antiparkinsonika 1 04
63 | enambossme 1| o
GO04 | Urologika 1 04

ATC: anatomicko-terapeuticko-chemickd
N =254 (100 %)

Mezi skupiny 1éc¢iv s nejvétsi mirou preventability patfily NSAIDs
(92 %), psycholeptika (80 %), 1éCiva k terapii diabetu (75 %). Naopak
mezi IéCiva s nejnizsi mirou preventability patfily Ié¢iva ovliviujici
renin-angiotenzinovy systém (8 %), beta-blokétory (14 %), diuretika
(14 %) a antikoagulancia, antitrombotika (15 %).

Mezi klinické projevy potencidlné preventabilnich polékovych
hospitalizaci patfily nej¢astéji gastrointestindlni poruchy (28 %, prede-
vsim gastrointestinaini krvacenf), poruchy metabolismu a vyzivy (20 %,

Tab. 6. Priciny potencidlné preventabilnich polékovych hospitalizaci

Tnd? organového n % | Nejcastéjsi klinické projevy
systému
Gastrointestinalni gastrgdyosﬂena{\m k/rvacsm,
oruch 31 20,4 | intestindIni krvaceni, prijem,
p Y perforace zalude¢niho viedu
Poruchy metabolismu hyponatremlg hypoglykemie,
Ly 26 | 171 | hyperglykemie, dehydratace,
avyzivy )
hyperkalemie
Poruchy krve a lymfa- 181 s Utlum kostni dfené, mikrocytarni
tického systému " | anémie
, cerebrélni krvaceni, tlum
Poruchy nervového P . .
. 17 | 11,2 | centrdlniho nervového systému,
systému s
subduralnf hematom
. zvysena nachylnost k infekcim,
e a6 i e 7 92 kolitida vyvolana C. difficile
., bradykardie, atrioventrikulami
Srdecni poruchy 12 79 blokada
Cévni poruchy 10 | 6,6 |hypotenze, hematom, synkopa
Poruchy ledvin 8 53 prerenalni akutni poskozeni
amocovych cest "~ |ledvin, hematurie
Respiracni, hrudni
a mediastinalni 7 4,6 | hemoptyza
poruchy
Poruchy imunitniho 4 26 hypersenzitivita na Iécivy
systému " | pfipravek

Pozndmka: V tabulce nejsou zobrazeny klinické projevy, které se vyskytly pou-
ze jednou
N =152 (100 %)

hypoglykemie, hyperkalemie, dehydratace), poruchy nervového systé-
mu (18 %, Utlum centrdlniho nervového systému, cerebraini krvacent,
subdurdlnf krvacenf) a srde¢nf poruchy (10 %, bradykardie). Detailnéjsf
vysledky jsou k dispozici v pGvodni studii (14).

Diskuze

Porovnani s literaturou

Epidemiologické studie ukézaly, Zze rozsah poskozeni pacientl
z dlvodu nezadoucich Ucinkd 1é¢iv je vyznamny jak v nemocni¢nim,
tak ambulantnim prostredi (15). Podle naseho vyzkumu se na pfiblizné
jedné z deviti neplanovanych hospitalizaci pacientd podili manifestova-
ny lékovy problém. Prevalence polékovych hospitalizaci se v literatufe
lisi v dsledku rozdild v pouzitych definicich poskozeni souvisejiciho
s lécivy, metodach identifikace polékovych hospitalizaci (16-18), zvolené

Pficiny Iékovych problému n Priklady
NSAIDs u pacientl s anamnézou gastrointestindlniho krvéaceni
Vybér léciva 21 nizkodéavkova kyselina acetylsalicovd u pacientll bez jasné indikace
chybéjici gastroprotekce
Monitorovani 1 symptomy krvacenia INR, symptomy bradykardie a tepova frekvence, glykemie, kalemie
nedostatecni pfijem tekutin (furosemid, digoxin, perindopril, amilorid + telmisartan)
Rezimovalopatreni 9 nedvostfalteéni pFijém,strayy (glimepirid, insulin)
koufeni (hormondlni antikoncepce)
tézkd konzumace alkoholu (warfarin)
glimepirid (8 mg/den)
Prilis vysoka dévka 6 tramadol (450 mg/den)
diklofenak (100 mg u starsiho pacienta)
Souvisejici s pacientem 3 tramadol + zolpidem (nedmysiné predavkovani)

NSAIDs: nesteroidni protizdnétliva léc¢iva, INR: mezindrodni normalizovany pomér
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hranici kategorie kauzality (19) a charakteristice souboru pacientt (17,
18, 20). Pfi porovndni prevalence polékovych hospitalizaci je nutné brat
v Uvahu vsechny tyto faktory. Vzhledem k soucasné heterogenité metod
identifikace polékovych hospitalizac je prakticky nemozné porovnavat
prevalenci mezi rznymi studiemi.

V pfedchozim vyzkumu provedeném v Ceské republice (21) byla
pozorovana nizéf prevalence polékovych hospitalizacf, coZ bylo pfede-
vsim z dvodu odlisné populace (pediatrické). V pediatrické populaci
byva v literatufe uvddéna nizsi prevalence polékovych hospitalizacf
nez v dospeélé populaci (1,5 % vs. 54 %) (7). Co se tycCe spektra IéCiv
podilejicich se na polékovych hospitalizacich, u pediatrické populace
se v porovnani s dospélou populaci ¢astéji jedna o antibiotika (22-25).

V nasf predchozi studii provedené na geriatrickém oddéleni ve
Fakultni nemocnici Hradec Krélové (26) byla pozorovana témeér stejna
prevalence polékovych hospitalizaci (12 %) a na polékovych hospitali-
zacich se podilely podobné skupiny léciv @ntitrombotika a diuretika).

Vyzkum ndmi identifikovanych polékovych hospitalizacich potvrdil
zavéry ze zahrani¢nf literatury o polékovych hospitalizaci v dospélé
populaci. Mezi nej¢astejsi skupiny Ié¢iv, kterd se podilela na polékovych
hospitalizacich v literature, patfila antitrombotika (27-42), diuretika
(27, 28, 30-32, 34-37, 40-46), léCiva ovliviujici renin-angiotenzinovy
systém (27-31, 34-37, 40-43, 47), betablokatory (27-30, 36, 37, 40-42,
47), opioidy (28, 35-37, 45, 48-50), antineoplastika (31-33, 38, 39, 44,
51, 52), antidiabetika (inzulin a derivéty sulfonylurey) (27, 30, 36, 37, 47,
53, 54), NSAIDs (27, 28, 30, 31, 36, 37,44, 45, 47, 50, 54) a kortikosteroidy
(28, 31, 36, 38, 41, 50). Nejcastejsimi skupinami léciv podilejicimi se na
polékovych hospitalizacich v naSem souboru byly antitrombotika,
antineoplastika a diuretika.

Pozorovéni, ze polékové hospitalizace ¢asto souviseji se stejnymi
skupinami 1é¢iv, naznacuje, Ze pfinosy téchto léciv prevysuji jejich
zndmé nezadouci Ucinky. Dlvodem, pro¢ se na polékovych hospita-
lizacich podileji porad stejné skupiny léciv, mize byt nedostupnost
bezpecnéjsich alternativ na trhu a pozorovani, ze jen ¢asti polékovych
hospitalizaci Ize potencidlné predejit.

Tato prace netikd, ze za polékovymi hospitalizacemi je preskripce
nevhodnych Ié¢iv, ke které by nemélo vibec dochézet. V souladu
s Wallerstedt et al. (19) je nutné sledovat i pfinosy farmakoterapie, aby
nedoslo k diskreditaci lé¢ebné metody. Tyto aspekty jsou popsany
v nasi plvodni studii (14). Antitrombotika a diuretika jsou ¢astou pfi-
¢inou hospitalizaci nejen z ddvodu Iékovych problémU souvisejicich
s bezpecnosti [é¢by, ale i z dlvodu lékovych problémU souvisejicich
s ucinnostf 1é¢by (napf. opomenuti preskripce nebo non-adherence
pacientl k 1é¢bé). UZivani antitrombotik vedlo na jedné strané k poléko-
vym projevdm krvacenti, na druhé strané jejich nedostatec¢nd preskripce/
uzivani bylo spojeno napt. s pfipady tromboembolické cévni mozkové
pithody pfi fibrilaci sini. Podobné se diuretika podilela na elektrolyto-
vych poruchach a prerendlnim akutnim poskozeni ledvin a vysazeni
diuretik nebo non-adherence k lé¢bé diuretiky vedla k hospitalizaci
z ddvodu dekompenzace srde¢niho selhani.

Co se tyce vyvoje, v budoucnu Ize predpokladat pokles polékovych
hospitalizaci pro hypoglykemie spojené s derivéty sulfonylurey diky
Castéjsi preskripci novéjsich antidiabetik s nizkym rizikem hypoglyke-
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mie. Ve skupiné antikoagulancif se nyni kromé antagonistl vitaminu K
podileji na krvacenich také piima perordlni antikoagulancia.

K polékovym hospitalizacim mohou pfispivat jak opioidy, tak
NSAIDs. Dlvodem mize byt kromé snahy o co nejlepsi analgeticky
efekt, tj. snaha nalézt dostatecné ucinné analgetikum a/nebo kombi-
nace analgetik, také fakt, ze vétsina NSAIDs jsou volné prodejnd 1éciva.
Nalézt 1é¢ivo ¢i kombinaci bez rizik nenf jednoduché. Nejaktudlngjs
systematicky prehled zaméfeny na polékové hospitalizace (55) dosel
k zavéru, Ze v posledni dobé dochazi k narlstu podilu léciv plsobicich
na nervovy systém (pfedevsim ze skupiny NO2 — opioidnich analgetik)
s vlivem na polékové hospitalizace.

Mezi asté projevy polékovych hospitalizaci v literatufe patfilo
krvaceni — pfedevsim gastrointestindIni krvacenf (27, 28, 31, 33, 36,
38, 47, 52-54, 56, 57), hypotenze (28, 30, 54, 56, 58) a synkopa (31, 34),
elektrolytové poruchy — pfedevsim hyponatremie (28, 34, 46, 56, 58)
a hyperkalemie (34), hypoglykemie (27, 31, 36, 44, 46, 53, 56, 59), akutni
poskozeni ledvin (28, 30, 31, 34, 44, 56, 58), bradykardie (28, 47, 54, 56),
nezddouci Ucinky na centrdlni nervovy systém (30-32, 34), pady(38, 48,
56, 58, 60) a hematologickd toxicita (30, 44). Nejcastéjsimi klinickymi
projevy polékovych hospitalizaci v nasem souboru byly gastrointes-
tindlni krvaceni, hyponatremie, Utlum kostni dfené, zvysené riziko
infekci, mikrocytarni anémie, Utlum centrdiniho nervového systému,
bradykardie, hypoglykémie, intracerebralni krvaceni, prerendini akutnf
poskozeni ledvin a hypotenze.

Silné stranky studie

Silnou strankou studie bylo pouziti elektronickych zdravotnich za-
znam jako zdroje dat pro identifikaci polékovych hospitalizaci, protoze
spontanni hldseni a administrativni databdze ve srovnani s analyzou
zdravotnické dokumentace podhodnocuii prevalenci polékovych hospi-
talizaci (18). DGvodem podhodnocenti je to, Ze administrativni databaze
vyuzivaji k hodnoceni nezddoucich Ucinkd léciv kédovani Mezindrodni
klasifikace Iéciv (MKN-10) (61), které jsou vsak v administrativnich databa-
zich nedostatecné zdokumentované. Z divodu této limitace je nutné
vyuzivat jiné metody detekce (2, 62). Druhou silnou strénkou studie je
metoda identifikace polékovych hospitalizaci. Identifikace polékovych
hospitalizaci pomoci rliznych metodologii ztézuje porovnani rliznych
studif. Nase studie nasledovala doporuceny postup vypracovany za
Ucelem sjednoceni hodnoceni evropskym projektem OPERAM (10).
Pfidand hodnota vyzkumu je pokryti sirstho spektra populace v po-
rovnani z predeslymi studiemi z Ceské republiky. Predeslé studie byly
zaméfeny na pediatrickou populaci ve Fakultni nemocnici Olomouc
(21) a populaci na geriatrickém oddélenf ve Fakultni nemocnici Hradec
Kralové (26).

Limitace studie

Hlavni limitaci této studie byl retrospektivni sbér tdajl. Zlatym stan-
dardem identifikace polékovych hospitalizac je prospektivni hodnocenf
zdravotnické dokumentace veetné provadéni rozhovorl s pacienty
a poskytovateli zdravotni péce (2). S retrospektivnim sbérem Udajl
souvisi nemoznost provedeni rozhovord s pacienty véetné nemoznosti

ovefenf adherence k [é¢bé. Dalsi limitaci je hodnoceni spolehlivosti

/ Ces. slov. Farm. 2024;73(2):93-102 / CESKA A SLOVENSKA FARMACIE


https://www.csfarmacie.cz/

100 | PUVODNIPRACE

Polékové hospitalizace — zkusenosti z Ceské republiky

mezi posuzovateli. Fleissova kappa ukézala malou shodu posuzovatell
(0,09). Nicméné pouze pfipady pfedem identifikované hlavnim fesitelem
(Zuzana Juhdsova, roz. O¢ovskd) jako polékoveé prosly konsenzualnim
hodnocenim, protoze konsenzudlni hodnoceni kazdé hospitalizace by
bylo ¢asoveé ndrocné. Avsak vzhledem k tomu, Ze farmaceuti maji ten-
denci pfipisovat nezadouci udélosti spise 1é¢ivim nez onemocnénim,
pravdépodobnost piipadného prehlédnuti manifestovaného lékového
problému byla mensi. Limitaci hodnoceni byla také skute¢nost, Ze se
konsensniho hodnoceni nedcastnil Zadny Iékar.

Daldi limitaci byla skute¢nost, Ze studie nepokryva détskou populaci.
Ackoliv vék hospitalizovanych pacientl nebyl vyluc¢ovacim kritériem
pro zafazenf do studie. Do studie nebyli zafazeni pacienti, ktefi byli
pfijati k hospitalizaci jinymi cestami nez pfes Oddélenf urgentni me-
diciny Fakultni nemocnice Hradec Krélové, napfiklad pfes pfijmovou
ambulanci Détské kliniky. Reprezentativnost studie byla déle limitovana
skutecnosti, Ze se nejednalo o multicentrickou studii, ale pouze o data
z jedné nemocnice — Fakultni nemocnice Hradec Krélové, kterd byla
zvolena z dlivodu blizkosti k Farmaceutické fakulté UK v Hradci Kralové.

Minimalizace rizik

Farmaceut muze ve spolupraci s dalsimi zdravotnickymi pracov-
niky prispivat ke zvyseni bezpec¢nosti pacientl identifikaci ékovych
problémd a ndvrhem opatfeni pro minimalizaci rizik. Mezi nastroje pro
minimalizaci rizik patfi navrh Upravy farmakoterapie (napf. vysazeni
rizikového léciva, nahrazenf jinym, zména davkového rezimu, pfidan{
léc¢iva) a zpUsobu uziti 1éciva, management adherence k [é¢bé, rezZimova
opatfeni a monitorovani (63).

Pro potencidlnf redukci polékovych hospitalizaci je vhodné zaméfit
se na minimalizaci rizika krvéceni, hypoglykemie, hyperkalemie, prere-
nalniho akutnfho poskozenf ledvin a hyponatremie.

Pro snizeni rizika krvaceni je vhodné v rdmci ndvrhu na Upravu
farmakoterapie zvazit vhodnost a délku podévani antitrombotik.
Predevsim u starsich pacientl je nutné zvazit vhodnost kyseliny
acetylsalicylové v primarni prevenci kardiovaskuldrnich onemocnéni
(64, 65). U pacientl s nizkym kardiovaskuldrnim rizikem prevazuji
v primarni prevenci rizika nad jejimi pfinosy (66). U starsich pacientd
je nizkodavkovaé kyselina acetylsalicylova rizikova nejen z dtvodu
rizika zdvazného gastrointestinalniho krvaceni, ale také z dlivodu rizika
okultniho krvéceni vedouciho k postupné anemizaci (67) a zddvodu
rizika intrakranidlniho krvaceni (68) pfi paddech. Pravé nizkodavkova
kyselina acetylsalicylova byla nej¢astéjsi pficinou polékovych hos-
pitalizaci v osm let trvajici multicentrické studii v Némecku (27).
Protidestickova léciva byla nej¢astéjsi skupinou léciv podilejici se na
polékovych hospitalizacich také v multicentrické studii z Nizozemska
(36). Vysoké riziko krvaceni je pfi uzivan{ tzv. triple terapie (kombinace
dvou protidesti¢kovych léciv a antikoagulancia). U pacientt s fibrilaci
sini na antikoagulaci, ktefi podstoupili perkutadnni korondrni intervenci
bez vysokého rizika trombotickych udélosti, by neméla byt pfede-
pisovana triple terapie po dobu vice nez mésic (65, 69). Po tydnu azZ
mésici triple terapie by méla byt nizkodavkova kyselina acetylsalicy-
lova vysazena (69). Pfi kombinaci [é¢iv, které zvy3ujici riziko krvacenf
(antikoagulancia, protidestickova léciva), je vhodné vyvarovat se

CESKA A SLOVENSKA FARMACIE / Ces. slov. Farm. 2024;73(2):93-102 /

kombinace s NSAIDs z ddvodu vysokého rizika gastrointestindlniho
krvdceni. Soucasné uzivaniinhibitoru protonové pumpy je doporuce-
no pacientlm, ktefi uzivaji antitrombotickou Ié¢bu a jsou ve vysokém
riziku gastrointestinalniho krvéacenf (70).

Pro snizeni rizika hypoglykemie je vhodné preferovat antidiabetika,
které nevykazuiji riziko hypoglykemie. U starsich pacientd by mély byt
cfle glykemické kontroly individualizovany (71). Nékteré studie upozor-
nuji na pfilis tésnou glykemickou kontrolu u starsich pacientl (71-73).
Pro minimalizaci rizik jsou ddlezita rezimova opatfeni a monitorovan
vcetné self-monitoringu.

Pro minimalizaci rizika hyperkalemie v ramci ndvrhu na Upravu
farmakoterapie je vhodné se zaméfit na rizikové uzivani chloridu dra-
selného nebo amiloridu u pacientl uZivajicich spironolakton a ACE
inhibitory nebo antagonisty receptori angiotensinu Il (ARB). K polé-
kovym hyperkalemiim nejcastéji dochazi z dvodu farmakodynamic-
kych interakci — kombinace Ié¢iv zvysujicich riziko hyperkalemie (ACE
inhibitory, ARB, spironolakton, amilorid, chlorid draselny) (74). Ve studii
7 USA (75) bylo pozorovéno, Ze pfi preskripcni kaskddé predepisovani
klickovych diuretik a nasledné suplementace chloridu draselného az
tfetina pacientl nadale dostavala suplementaci kalia pres ukoncent
uzivani klickovych diuretik. Pravidelné prfehodnocovani farmakoterapie
mUzZe vést k vyznamnému snizenf tohoto rizika.

Pozornost si také zaslouzi prerendlni akutni poskozeni ledvin, ke
kterému mUze dochézet pfi sou¢asném uzivani ACE inhibitord nebo
ARB spolu s diuretiky a NSAIDs. Rizikovymi faktory akutniho poskozenf
ledvin a hyperkalémie je chronické onemocnénfledvin. Pro minimalizaci
rizik je vhodné informovat pacienty o rezimovych opatfenich (vyvarovat
se dehydrataci) a doporucenich pro tzv. sick days spojené s volumovou
depleci (napt. dehydratace pfi prijmu) (76). Tato doporuceni zahrnuji
docasné preruseni uzivani nékterych 1é¢iv (napf. diuretika, NSAIDs, met-
formin) béhem akutnich stavl spojenych s volumovou depleci (76, 77).

Dalsi ¢astou pricinou polékovych hospitalizaci je hyponatremie,
kterd se nejcastéji projevuje nevolnosti az zvracenim, poruchou koor-
dinace a zmatenosti. Nej¢astéjsi pficinou polékové hyponatremie jsou
thiazidovéa diuretika uzivand starsimi pacienty. Casto se jedna kombi-
nované pfipravky hydrochlorothiazidu s amiloridem (26). U starsich
pacientd s rizikem vzniku hyponatremie by se méla thiazidova diuretika
preferencné predepisovat v nizsich davkach (78).

Minimalizace rizik v oblasti ndvrhu na Upravu farmakoterapie a mo-
nitorovani vyzaduje znalosti a zkusenosti v oboru klinickd farmacie
a stejné tak nepretrzité vzdélavani se v oblasti racionalni farmako-
terapie. Revize farmakoterapie se muze lisit dle mista a podminek
realizace, dostupnych Udajd o pacientovi, Ucelu provedeni a osoby,
kterd revizi farmakoterapie vykonava (6). Pokrocila revize farmakote-
rapie (typ 3 dle Pharmaceutical Care Network Europe) pfedpoklada
piistup ke vsem klinickym Udajlm ze zdravotnické dokumentace (6).
V Ceské republice je pokrocila revize farmakoterapie a management
lékovych problémd soucasti klinickofarmaceutické péce poskytova-
né klinickymi farmaceuty na Izkovych oddélenich a ambulancich
zdravotnickych zafizenf (6).

Revize farmakoterapie predstavuje pfilezitost pro zdravotnicky tym
posoudit soucasnou lé¢bu pacienta ve svétle rlznych klinickych faktord,
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jako je jeho soucasny zdravotni stav a osobni anamnéza, a to s ohledem
na terapeuticky plan Iékafe a ndzory, preference a obavy pacienta. Soucasti
revize farmakoterapie by mélo byt také posouzeni uzivani 1é¢iv, jejichz vydej
nenfvazan na lékarsky predpis, doplikU stravy a komplementarni mediciny,
vie v kontextu zivotniho stylu a stravovacich ndvyk{ pacienta (79).

Zavér

Polékové hospitalizace zlstdvaji stale bézné, pficemz léciva Casto
pUsobf spise jako pfispivajici faktory nez jako jediné pficina hospitalizact.
Nejcastéji se na polékovych hospitalizacich podilejf 1é¢iva ze skupin antit-
rombotik, cytostatik a diuretik. Je nutné zdlraznit potfebu peclivého vyva-
zovani pfinosd a rizik u antitrombotik a diuretik, protoze opomenutijejich

preskripce vede k hospitalizacim z dlvodu kardiovaskularnich pfihod.

LITERATURA

1. Hazell L, Shakir SA. Under-reporting of adverse drug reactions: a systematic review.
Drug Saf. 2006;29(5):385-96.

2. Parameswaran Nair N, Chalmers L, Peterson GM, et al. Prospective identification ver-
sus administrative coding of adverse drug reaction-related hospitalizations in the elderly:
A comparative analysis. Pharmacoepidemiol Drug Saf. 2018;27(11):1281-5.

3. Reynolds M, Hickson M, Jacklin A, Franklin BD. A descriptive exploratory study of how
admissions caused by medication-related harm are documented within inpatients’ me-
dical records. BMC Health Serv Res. 2014;14:257.

4. Falconer N, Barras M, Martin J, Cottrell N. Defining and classifying terminology for me-
dication harm: a call for consensus. Eur J Clin Pharmacol. 2019;75(2):137-45.

5. Nebeker JR, Barach P, Samore MH. Clarifying adverse drug events: a clinician’s guide
to terminology, documentation, and reporting. Ann Intern Med. 2004;140(10):795-801.
6. Maly J. Lékové problémy v teorii a pifkladech v podminkach Ceské republiky. Klin Far-
makol Farm. 2020;34(3):116-21.

7.0¢ovska Z. Lékové problémy jako potencidlnf pficina hospitalizaci [dissertation]. Hradec
Kralové: Farmaceuticka fakulta v Hradci Krélové, Univerzita Karlova; 2024.

8. Pharmaceutical Care Network Europe Association. The PCNE Classification V 9.1 2020
[Available from: https.//www.pcne.org/upload/files/417_PCNE_classification_V9-1_final.pdf.
9. Hepler CD, Strand LM. Opportunities and responsibilities in pharmaceutical care. Am J
Hosp Pharm. 1990;47(3):533-43.

10. Thevelin S, Spinewine A, Beuscart JB, et al. Development of a standardized chart re-
view method to identify drug-related hospital admissions in older people. Br J Clin Phar-
macol. 2018;84(11):2600-14.

11. WHOCC. The Anatomical Therapeutic Chemical classification system: WHO Collabo-
rating Centre for Drug Statistics Methodology; [Available from: https://www.whocc.no/.
12.BioPortal. MedDRA® the Medical Dictionary for Regulatory Activities terminology (Med-
DRA® trademark is registered by ICH): National Center for Biomedical Ontology; [Available
from: https://bioportal.bioontology.org/ontologies/MEDDRA.

13. Ayalew MB, Tegegn HG, Abdela OA. Drug Related Hospital Admissions; A Systematic
Review of the Recent Literatures. Bull Emerg Trauma. 2019;7(4):339-46.

14. Ocovskd Z, Matikova M, Koci J, Vicek J. Drug-Related Hospital Admissions via the De-
partment of Emergency Medicine: A Cross-Sectional Study From the Czech Republic.
Front Pharmacol. 2022;13:899151.

15. Bouvy JC, De Bruin ML, Koopmanschap MA. Epidemiology of adverse drug reactions
in Europe: a review of recent observational studies. Drug Saf. 2015;38(5):437-53.

16. Linkens A, Milosevic V, van der Kuy PHM, et al. Medication-related hospital admi-
ssions and readmissions in older patients: an overview of literature. Int J Clin Pharm.
2020;42(5):1243-51.

17. Laatikainen O, Sneck S, Turpeinen M. Medication-related adverse events in health ca-
re-what have we learned? A narrative overview of the current knowledge. Eur J Clin Phar-
macol. 2022;78(2):159-170.

18. Leendertse AJ, Visser D, Egberts AC, van den Bemt PM. The relationship between stu-
dy characteristics and the prevalence of medication-related hospitalizations: a literature
review and novel analysis. Drug Saf. 2010;33(3):233-44.

19. Wallerstedt SM, Hoffmann M, Lénnbro J. Methodological issues in research on drug-
-related admissions - a meta-epidemiological review with focus on causality assessments.
Br J Clin Pharmacol. 2022;88(2):541-550.

20. Beijer HJ, de Blaey CJ. Hospitalisations caused by adverse drug reactions (ADR): a me-
ta-analysis of observational studies. Pharm World Sci. 2002;24(2):46-54.

www.csfarmacie.cz

PUVODNI PRACE
Polékové hospitalizace — zkusenosti z Ceské republiky

Zavérem Ize konstatovat, Ze nase studie identifikovala relativné vy-
sokou prevalenci polékovych hospitalizaci, pficemz nékterym z téchto
polékovych hospitalizaci Ize potencidlné predejit. Farmaceut mdze
prispivat ke zvyseni bezpecnosti pacientl detekcf Iékovych problémd
a nadvrhem opatfeni pro minimalizaci rizik.

Tento vyzkum se zabyval pouze |ékovymi problémy, které se podi-
lely na hospitalizacich pacientl. Nicméné ne viechny Iékové problémy
vyusti k hospitalizacim pacientd nebo jinym akutnim udalostem na
vyzadujicim intervence. Pfesto vsak i tyto lékové problémy mohou
pacientlim zpUsobovat zna¢né nepohodli. Proto by se mél budoucf
vyzkum soustiedit také na Iékové problémy identifikované v ambu-
lantnim prostfedt.
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Funk¢ni gastrointestinalni poruchy patfi k nejbéZznéjSim onemocnénim. Lé¢ba téchto potizi musi byt komplexni. Zakla-
dem terapie jsou rezimova opatieni, vhodna Uprava jidelni¢ku, fyzioterapie a farmakoterapie. V samolécbé mohou sehrat

nezanedbatelnou ulohu i 1é¢iva rostlinného plvodu.

Kli¢ova slova: funk¢ni gastrointestinalni poruchy, rostlinna 1éciva, ¢ajové smési, antacida, matova silice, kminova silice, alginat

sodny, opuncie.

Comprehensive therapy of upper functional dyspepsia: the potential of herbal medicines

Functional gastrointestinal disorders are among the most common diseases. The treatment of these conditions must be
comprehensive. The foundation of therapy includes lifestyle modifications, appropriate dietary adjustments, physiotherapy,
and pharmacotherapy. Herbal medicines can also play a significant role in self-treatment.

Key words: functional gastrointestinal disorders, herbal medicines, tea blends, antacids, peppermint oil, caraway oil, sodium

alginate, prickly pear.

Uvod

Funkeni gastrointestinalni poruchy (FGID) patfi k nejbéznéjsim
onemocnénim, predstavuji vice nez 40 % navstév pacientl v ordinacich.
Tradi¢né byly FGID definovany jako symptomatické poruchy bez zna-
mych strukturalnich abnormalit nebo podkladovych infekénich, popt.
metabolickych pricin. Myslenka vytvorit jednotnou klasifikaci pfiznak
FGID vznikla uz v roce 1978 (1), nicnéné az Torsolia a jeho spolupra-
covnici predlozili v roce 1987 na Mezindrodnim gastroenterologickém
kongresu v Rimé navrh kritérif pro funkeni poruchy traviciho systému
(FPTS), kterd byla nasledné publikovana v roce 1991 (2).V soucasné dobé
je platna aktualizace ROME IV z roku 2016. Tato kritéria rozdéluji pacienty
s FGID do kategorif funkenich poruch jicnu, poruch Zlu¢niku a Oddiho
svérace, funkcnich poruch gastroduodenélniho traktu, funkénich po-
ruch streva a funkénich poruch anorektainiho traktu. Uvnitf kazdé sku-
piny zalozené na segmentu organu jsou dale definovény diagnostické
kategorie na zékladé typu symptomd. V tomto sdéleni se budeme
veénovat pouze problematice tzv. hornich funkénich dyspepsif (Tab. 1).

Funkeni dyspepsii definujeme jako komplex nepfijemnych a/nebo
bolestivych viemU nebo jejich promeénlivé kombinace, lokalizovanych
vetsinou do oblasti travici trubice. Jde o nasledujici priznaky:

bolest na rlznych mistech bficha,

pocit pfed¢asné sytosti, pocit netraveni, pocit plnosti zaludku,
paleni zahy, Fihani, requrgitace Zalude¢niho obsahu do jicnu, rumi-
nace, suchost v Ustech nebo nadmérné slinén,

nevolnost, zvraceni, pocit zaludku na vodé,

plynatost, nadmérné flatulence, zacpa, prdjem.

Farmakologicka lécba

Nemocného je tfeba primarné zbavit dyspeptickych obtizi, hlavné
bolesti bficha. V terapii se pouzivaji spasmolytika, deflatulencia, nej¢as-
t&ji poddvanou skupinou lékd u drédzdivého zaludku jsou ale inhibitory
zaludecni sekrece. Etiologicky vztah mezi sekreci kyseliny chlorovo-
dikové a funkeni dyspepsif sice nebyl prokdzan, nicméné jeji inhibice
byva Uspésnym lécebnym zdkrokem. Nej¢asté&ji uzivanym lécivem jsou
antacida a inhibitory protonové pumpy (4).

Antacida

Antacida neutralizuji jiz vzniklou kyselinu chlorovodikovou, obsahujf
kombinace hlinitych, hofe¢natych a vapenatych soli. Pokud se antacida
podavaji kratkodobé, jsou bezpecnd, pfi dlouhodobém podavani hrozi

PharmDr. MVDr. Vilma Vranova, Ph.D.
Ustav aplikované farmacie, Farmaceuticka fakulta, Masarykova univerzita, Brno
vranovav@pharm.muni.cz
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Tab. 1. Klasifikace funkénich poruch dle ROME klasifikace IV, ¢dst A-B (3)

A. Ezofagealni poruchy

B Al Funkéni bolest na hrudi
B A2. Funkéni pyroza

B A3.Refluxni hypersenzitivita
B A4. Globus

B A5 Funk¢ni dysfagie

B. Gastroduodenalni poruchy

M B1. Funk¢ni dyspepsie
= Bla. Postprandidlni dystress syndrom
= B1b. Syndrom epigastrické bolesti
B B2. Poruchy fihani
= B2a. Excesivni supragastrické fihani
= B2b. Excesivni gastrické fihani
B B3. Poruchy nauzey a zvraceni
= B3a. Chronicky syndrom nauzey a zvraceni
= B3b. Syndrom cyklického zvraceni
= B3c. Syndrom kanabinoidnf hyperemese
B B4. Syndrom ruminace

hypofosfatemie az osteomalacie, hypermagnezemie, encefalopatie
z nadbytku hliniku, metabolickd alkaléza. Riziko nezaddoucich tGcink{
zhorduje soucasné podavani thiazidovych diuretik, vitaminu D, neste-
roidnich antiflogistik, inhibitord angiotenzin-konvertazy (5). Kombinace
antacid s mukoprotektivy umozni snizit davku uzivané soli se souc¢asnym

zvysenim Ucinku.
Mukoprotektiva

Alginat sodny

Jedna se o kysely polysacharid ziskdvany z mofské chaluhy
Laminaria hyperborea (Gunn.). Po kontaktu s kyselym prostfedim vy-
tvari viskozni gel, ktery plave na povrchu obsahu Zaludku a brani tak
refluxnim epizoddm. Vzhledem k mechanismu Ucinku m& omezenou

Tab. 2. Vybrané Iécivé rostliny a jejich Ucinek na horni funkéni dyspepsie

efektivitu v horizontéIni poloze. Mukoprotektiva, tedy i alginaty, v kom-
binaci s antacidni slozkou plsobi synergicky na dvou Urovnich. Alginat
ve formé sodné soli kyseliny alginové tvofi mechanickou zébranu
gastroezofagedlnimu refluxu (GERD), antacidni sloZka neutralizuje
zaludecni kyselinu (6).

Extrakt z opuncie

Stonkové ¢lanky opuncie mexické obsahuji rozpustnou i neroz-
pustnou vldkninu, proteiny, organické kyseliny, vitaminy A a C, mineraly
(Mg, Ca, Na, K), fenolické kyseliny a flavonoidy. Lyofilizovany extrakt
ze stonkd opuncie urychloval hojenf zalude¢nich vied( vyvolanych
aplikaci 90% ethanolu (7) ¢i pdsobenim stresu (8). Pektin a slizy majf
cytoprotektivni U¢inek na zaludelnf sliznici a zvysujf produkci hlenu (9).
V dvojité slepé, placebem kontrolované studii zlep$oval standardizova-
ny extrakt ze stonkl opuncie a listl olivovniku stav pacientd trpicich
gastroezofagedlnim refluxem (10). Extrakt z opuncie vykazuje in vitro
mukoadhezivni vlastnosti a chrani integritu epitelidIni bunécné bariéry.
Tyto vlastnosti mohou vysvétlovat gastroprotektivnf a slizni¢ni ochran-
né Ucinky polysacharid( opuncie prostfednictvim tvorby fyzikalniho
ochranného filmu (11).

Inhibitory protonové pumpy (PPI)

Prestoze jsou PPI stéle vnimdany jako léky volby, v sou¢asné dobé
je velmi diskutovano jejich ¢asté naduzivani a disledky nezddoucich
Ucinkd. Z nezéddoucich Ucinkd Ize jako prokazany jmenovat negativni
vliv na kondici stfevni mikrobioty s vyssim rizikem stfevnich infekci,
osteopordzu v disledku snizeného vstfebavani vapniku, deficit vi-

taminu B, zvysené riziko vzniku demence, poruchu funkce ledvin

12/
a fadu dalsich. PPI neovliviuji mechanismus, kterym GERD vznika,

Léciva rostlina Obsahové latky Indikace

Cave

Mata peprna Mezi hlavni obsahové latky patfi

Mirné krece, pocit pInosti, bolesti bricha,

Pacienti s onemocnénim jater,

Carum carvi L. flavonoidy, organické kyseliny, Skrob,

sliza dalsi (17).

a bolesti bficha diky spasmolytickému tcinky;
silice snizuje povrchové napéti zaludec¢ni a stfevni
tekutiny, tim snizuje tvorbu pény.

Mentha piperita L. kyselina rozmarynov4, flavonoidy, studie prokazaly Ucinek na redukci viscerdlni cholangoitidou, achlorhydrif,
menthol a menthon. hypersenzitivity (15, 16). Zlu¢ovymi kameny a jinym bilidrnim
Spasmolyticky Ucinek je zplsoben inhibici onemocnénim by meéli matu uzivat
kalciovych kandll, analgeticky Ucinek je posilen | s opatrnosti.
aktivaci TRPM receptord, které blokuji pfenos
bolestivych viem.
Kmin lu¢ni Plod obsahuije silice, olej, bilkoviny, Lécba mirnych kreci, plynatosti, pocitu pInosti Nezadouci Uc¢inky ani lékové

interakce nebyly hldseny,
kontraindikaci uzivanf je alergie na
rostliny z ¢eledi Apiaceae (18).

Hefmanek pravy
Matricaria recutita L.

Kvét obsahuje silice, flavonoidy,
kumariny, fenolické Iatky, triterpeny,
hof¢iny a tfisloviny (19, 20).

Anxiolyticky, sedativni, antidepresivni Ucinek;
vhodné pomocné Iécivo v 1é¢bé zazivacich
potizi, nechutenstvi, zvracen.

Kontraindikaci je hypersenzitivita na
lé¢ivou latku nebo na rostliny z celedi
Asteraceae.

Pelynék pravy
Artemisia absinthium L.

Droga obsahuje predevsim silice,
glykosidni hof¢iny a fytoncidnf latky

Pdsobi spasmolyticky, desinfekéné a cholereticky.
Digestivni Gcinky jsou dany podporou vylu¢ovani
@mn. zaludecnich s$tav (22).

Kontraindikaci uzivani je téhotenstvi,
dale obstrukce zlu¢ovodd,
cholangoitida, tézké onemocnéni
jater (23).

Puskvorec obecny
Acorus calamus L.

Droga obsahuje zejména silice

s prevazujicim obsahem (3-asaronu,
isoeugenol, déle tfisloviny, hoiciny
asliz (24).

Ucinky spasmolytické, antiemetické, karminativni,
popsan byl spasmolyticky potencial vyvolany
blokédou kalciového kanélu.

Kontraindikovan v téhotenstvi
a pfi kojeni, nevhodny u gastritid
a viedovych onemocnéni GIT (25).

Repik lékaisky
Agrimonia eupatoria L.

Droga obsahuje predevsim tfisloviny,
galotaniny, kyselinu ursolovou,
kyselinu kfemicitou, flavonoidy a silice
(26).

antimikrobidlné, ma slaby diureticky ucinek.
Zvysuje tvorbu a vylucovani zluce.

Vhodny od 12 let (27).

TRPM - Transient Receptor Potential Melastatin
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let dle potfeby 17vykaci tabletu a7 4x denné a idedlné jednu hodinu po jidle. Ucinky Reloxanu® a nékterych perordlnich lécivych pripravk(i se mohou vzajemné ovliviiovat, proto
se doporucuje uzivat zvykaci tablety Reloxan® s odstupem 1az 2 hodin od téchto Iék(. Pacient ma o uzivani informovat svého |ékare. Doba pouzivani by neméla byt delsi nez 30
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Tab. 3. Rostlinnd Ié¢iva uréend k Iécbé mirnych bolesti, nevolnosti a nechutenstvi

Nazev pripravku

Slozeni

Davkovani/zpusob uziti

Cave

kotene, kvétu hefménku, kminu, plodu
ostropestice marianského, medurikového listu,
listu maty peprné, nati vlastovi¢niku a kofene
lékorice.

a motility zaludku a strev.

Gaspan 90 mg silice maty peprné a 50 mg kminové 2 x 1 tbl nala¢no, odstup od antacid. | Tobolka se rozpoustiaz v distalni
silice v enterosolventni tobolce. Urcen k 1é¢bé gastrointestindlnich ¢asti tenkého streva, tim je umoznén
obtizi, spojenych zejména s mirnymi | lokaIni ic¢inek na relaxaci tlustého
kfecemi, plynatosti, pocitem plnosti | stfeva, vhodné uzivat alespon
a bolesti bficha. 2 hodiny pred uzitim antacid nebo
dalsich 1é¢ivych pfipravkd ke snizeni
zaludec¢ni acidity.
Iberogast Tekuty extrakt z nati iberky hotké, andélikového | 3 x 20 kapek pfi poruchach funkce V postmarketingovém sledovani

se po podanf Iberogastu objevilo
jaterni poskozeni a podezieni na

riziko hepatotoxicity zplsobené

vlastovi¢nikem.

Klosterfrau melisana

Tekuty extrakt z listu medunky, kofene omanu,

1 ¢ajova IZicka 1-3x denné, zfedéna

Ke kontraindikacim patfi zalude¢ni

koncentrat kofene andéliky, kofene zazvoru, kvétu dvojndsobnym mnozstvim vody. a dvandcternikové viedy, ileus,
hfebicku, kofene galganu, plodu ¢erného Vhodny jako pomocny Iék pfilehcich | zanétliva onemocnéni stfev,
pepre, kofene hotce, muskatového ofisku, psychovegetativnich poruchéch, hyperacidita, tézkd poskozent jater
okvéti pomerancovniku, klry skoficovniku jako napt. pfi snizené chuti k jidlu, a ledvin, téhotenstvi, laktace; nesmi
kvétu skofice, plodu kardamomu. zaludecnich a stfevnich obtizich byt podavan détem.
neurotického pavodu.
Cajové smési

Cajové smés pi
travicich obtizich

Hefmankovy kvét, nat maty peprné,
proskurnikovy koten, Iékoficovy koren, plod
fenyklu obecného sladkého.

Pije se teply 3x denné; délka uzivani
je maximalné 2 tydny.

Nadmeérné uzivani lékoficového
kofene muze vyvolat hypokalemii,
kterd potencuje Ucinek srde¢nich
glykosidl a dochézi k interakci

s antiarytmiky.

hefmankovy kvét, fepikova nat, zemézlucova

pred jidlem.

Matovy caj Nat maty peprné. Pije se teply 3x denné. MUze zhorsovat pyrézu.

Fenyklovy caj Plod fenyklu obecného sladkého. Pije se teply 3x denné, délka uzivani | Pfipravek mohou uzivat déti od 4 let,
je max. 2 tydny. dospivajici a dospéli.

Stomaran Andélikovy kofen, puskvorcovy kofen, Pije se teply 2-3x denné, pdl hodiny | Pfipravek obsahuje tfezalkovou

nat (10 %), kterd indukuje enzymy

nat, tfezalkové nat, nat maty peprné,
ostruzinikovy list, fenyklovy plod.

cytochromu P 450, a to pfedevsim
isoenzymy CYP3A4, CYP2C9, CYP1A2

Zaludeéni ¢ajova smés Pelynkova nat, nat maty peprné, febfickova
nat, trezalkova nat, libeckovy koten, lékoficovy

kofen, plod fenyklu obecného sladkého.

Pije se teply, neslazeny 3x denné po | @ transportni P-glykoprotein.

jidle.

dle SPCjednotlivych pfipravkd

jen snizuji agresivitu refluxatu a umoznuji hojent slizni¢nich zmén.
Léc¢ba PPl by méla byt vedena nejnizsi U¢innou davkou a pouze
v indikovanych pfipadech. Indikace k dlouhodobé terapii PPI je jen
u refluxni ezofagitidy stupné C a D, dlouhého segmentu Barretova
jicnu, stendze jicnu a acid exposure time (¢asu strdveného v kyselém
refluxu) pfi pH-metrii nad 6 % (12).

Lécba bolesti a nevolnosti

Bolesti bricha jako soucést funkenich dyspepsii nemusi plsobit
pouze agresivni Zaludecni $tava, ale mdze tam spolupUtsobit mnoho
dalsich faktor(. K tém patii zejména viscerdIni precitlivélost, zvysend
tvorba plynu nebo napt. psychicky stav pacienta. Funkni dyspepsie
jsou léceny zejména symptomaticky — muskulotropnimi spasmoanal-
getiky, deflatulencii; vhodna jsou i lé¢iva zaméfend na neuromodulaci
bolesti jako antidepresiva (imipramin, amitriptylin; sertralin, paroxetin,
citalopram; venlafaxin, trazodon) (13). Nezanedbatelnou tlohu, zejména
v samolécbé, mohou sehrét i lécivé rostliny (Tab. 2). Kvalitni védecké
studie mame k dispozici zejména pro kombinaci matové a kminové silice
(14). Klinické studie dokladuji U¢innost dalsich rostlin, napf. oddenku
zazvorovniku lékafského, kliry skoficovniku, nati benediktu lékarského
nebo kvétu chmelu. Registrovana rostlinnd lé¢iva vhodnd k terapii
hornich funk¢nich dyspepsif shrnuje tabulka 3.
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Rezimova opatreni

Rezimova opatfenijsou zékladem lé¢by. L ze doporucit prestat kou-
fit, omezit konzumaci kofeinu, alkoholu a tu¢nych jidel véetné ¢okolady,
nebot tato jidla maji sklon snizovat tlak dolniho jicnového svérace.
Dulezitym opatienim je redukce nadvéhy. Pfidruzenym efektem reduke-
ni diety, kdy jsou doporuceny malé porce, je také nepfepliovani zaludku.
Nocni potize mize zlepsit také elevace horni poloviny téla, poloha na
levém boku a vecerni jidlo ne pozdéji nez 3 hodiny pfed spanim. Tato
opatieni mohou selhavat u funkeni pyrézy a hypersenzitivniho jicnu.

Fyzioterapie

Vysledky studif ukazuiji, Ze nitrobfisni tlak, ktery vznika kvdli spolupréci
trupového svalstva a branice, ovliviuje tonus dolniho jicnového svérace;
hornijicnovy svérac je ovliviiovan postavenim kréni patere, napétim svald
Sije a svall Ustniho dna (28). Pfi zatézovém drzeni téla nenf statika trupu
idedlni a funkce branice jako sekundarniho jicnového svérace je omezena.
Podafi-li se upravit kvalitu souhry trupového svalstva a branice, Ize pfed-
pokladat, Ze se zlepsi drzeni téla a prostorové podminky pro optimalni
funkci vnitinich organ(. Fyzioterapie branice a posturalniho svalstva je
tak vhodnym doplikem k rezimovym opatfenim. Technika brani¢niho
dychéni obvykle vyzaduje nékolik navstév u fyzioterapeuta, aby cviceni
bylo provadéno spravné a bylo efektivni (29).
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Zaveér

Lécbu funkenich onemocnéni GIT popisoval jiz prof. Thomayer ve
své ucebnici Pathologie a therapie nemoci vnitfnich, vydané v roce 1921.
Stejné jako je pficina funkénich onemocnéni GIT obvykle multifaktorial-
ni — soucasné se projevuje vliv stresu, nevhodné vyzivy, vadného drzenfi
téla a potizi pohybového aparatu — tak i [é¢ba musi byt komplexni.
Z3kladem terapie jsou rezimova opatfeni, vhodna Uprava jidelnicku,
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Daprodustat: novy pristup k liecbe anémie pri chronickej chorobe obliciek
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Daprodustat: novy pristup k liecbe anémie
pri chronickej chorobe obliciek

Viktéria Paulusova, Pavel Rysanek, Martin Sima, Ondfej Slanar
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Daprodustat, zndmy aj pod obchodnym nazvom DUVROQ, je mald molekula vyvinuta spolo¢nostou GlaxoSmithKline,
ktord sa stala nadejnym lie¢ivom v oblasti lie¢by anémie u pacientov s chronickym ochorenim obli¢iek. Daprodustat patri
do skupiny lie¢iv nazyvanych inhibitory prolylhydroxylazy hypoxiou-indukovatelného faktora. Tieto lie¢iva zasahuju do
reguldcie erytropoetinu, ktory je kld¢ovym faktorom pri tvorbe Cervenych krviniek. Lie¢ivo bolo schvéleny v Japonsku
v juni 2020 a klinické studie s nim prebiehaju vo viacerych krajindch po celom svete, kde sa zameriavaju na hodnotenie
ucinnosti a bezpecnosti v réznych populéciach pacientov s chronickym ochorenim obliciek.
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Daprodustat: a new approach to the treatment of anemia in chronic kidney disease

Daprodustat, also known under the trade name DUVROQ, is a small molecule developed by GlaxoSmithKline, which has
become a promising drug in the field of anemia treatment in patients with chronic kidney disease. Daprodustat belongs to
a group of drugs called hypoxia-inducible factor prolyl hydroxylase inhibitors. These drugs interfere with the regulation of
erythropoietin, which is a key factor in the production of red blood cells. This drug was approved in Japan in June 2020 and
clinical studies with it are ongoing in several countries around the world, where they focus on evaluating the effectiveness

and safety in various populations of patients with chronic kidney disease.
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Uvod

Chronickd choroba obliciek (CKD) je progresivne ochorenie, ktoré
sa ¢asto spdja s mnohymi zavaznymi komplikdciami. K tymto kom-
plikdcidm patri anémia, zvyseny vyskyt kardiovaskuldrnych ochoren,
hyperlipidémia a metabolické kostné ochorenia. Anémia, ktord je Casto
spojend s CKD, je vacsinou dosledkom neschopnosti chorych obliciek
adekvatne reagovat na hypoxiu a/alebo anémiu prostrednictvom pro-
dukcie erytropoetinu (EPO). K dalsim faktorom, ktoré prispievaju k vzniku
anémie, patri nedostatok Zeleza a vitaminoy, infekcie a zapaly (1).

Je tiezzndme, Ze incidencia anémie narasta so stupfom zavaznosti
CKD (2.

Hypoxiou-indukovatelny faktor (HIF) 1a a HIF2a su heterodimérne
transkrip¢né faktory, ktoré riadia bunkovi odpoved na hypoxiu pro-
strednictvom modifikacie génovej expresie v niektorych typoch buniek.
Tento proces vedie k zvysenej produkcii EPO v obli¢kach a peceni, ¢o

nasledne podporuje erytropoetickd odpoved' a zvysuje transport
zeleza (1).

Hladiny HIFa su regulované prostrednictvom posobenia skupiny
HIF-prolylhydroxyldz (PHD), ktoré su kltucové pre udrzanie rovnovéhy
medzi dostupnostou kyslika a aktivitou HIF. PHD oznacuju HIFa na
proteazomalnu degraddciu a inhibicia tychto hydroxyldz napodobnuje
podmienky miernych hypoxii, ¢o vedie k erytropoetickej odpovedi.
Vzhladom na centralnu tlohu PHD ako enzymovych strézcov adaptivnej
odpovede na hypoxiu sU povaZzované za atraktivne terapeutické ciele
pre lie¢bu anémie (1).

Lie¢ba mnohych pacientov s CKD zahfia peritonealnu dialyzu (PD),
ktord v3ak vyZaduje zo strany pacienta ¢asté navstevy klinik a nemocnic.
Podobne, ndvstevy Specializovanych centier su nevyhnutné aj pri pa-
renterdlnom podavani latok stimulujucich erytropoézu (ESAS), ktoré
sa povazuju za standard starostlivosti pri lie¢be anémie CKD, ako aj pri
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inych formach liecby (napr. pri dopInkovej intravendznej terapii Zelezom
a transfuzidch krvi), <o méze byt spojené s nepohodlim a miestnym
podrazdenim miesta vpichu. Dostupnost efektivneho peroralneho lie-
Civa na lie¢bu anémie CKD u pacientov s PD by preto pontkala vyhody
suvisiace s pohodlnejsim davkovanim a znizenou potrebou cestovat
do lie¢ebnych centier na parenterdlnu liecbu (2).

Vseobecna charakteristika
(DUVROQ), po
N-[(1,3-dicyklohexylhexahydro-2,4,6-trioxopyrimidin-5-yl)karbonyl]

Daprodustat chemickej stranke
glycin, zndmy aj pod nazvom GSK1278863, je malomolekulovy inhibi-
tor PHD, ktory vyvinula spolo¢nost GlaxoSmithKline na lie¢bu anémie
u pacientov s CKD. Diia 29. juna 2020 ziskal svoje prvé schvélenie
v Japonsku na lie¢bu rendinej anémie. Avsak vyvoj daprodustatu pre
lie¢bu diabetického vredu, perioperacnu ischémiu, periférne arteriélne

poruchy a poranenia $liach bol ukonceny (3).

Farmakokinetika

Absolutna orélna biologicka dostupnost je 65 %. Po ordlnom podani
sa maximalna koncentracia daprodustatu v plazme dosiahne za 1 az
2 hodiny (4). Maximalna koncentracia Siestich hlavnych metabolitov
je dosiahnutd za 2 — 8 hodin. Zaujimavé je, Ze podanie daprodustatu
s jedlom s vysokym obsahom tuku alebo kalérii neovplyvnilo jeho ex-
poziciu v porovnani s podanim nala¢no. Biologicky pol¢as daprodustatu
u zdravych je priblizne 1 — 4 hodiny, u pacientov s CKD sa predlZuje
na 7 hodin. Daprodustat je vo velkej miere (priblizne 99 %) viazany na
proteiny v ludskej plazme, najma na albumin (1), po intravendznom
podani u zdravych dospelych je objem distribucie 14,3 . Po ordlnom
podani raddioaktivne zna¢eného daprodustatu bolo 74 % radioaktivity
zachytenych v stolici a 21 % v moci. Daprodustat je metabolizovany
hlavne prostrednictvom enzymu CYP2C8, pricom priblizne 99,5 % davky
sa vylucilo ako oxidacné metabolity, zvysok predstavoval daprodustat.
Steady-state expozicia daprodustatu je podobnd u pacientov s nor-
malnou renalnou funkciou, ako i u tych s réznym stupriom rendinej
insuficiencie. Systémova expozicia metabolitov daprodustatu bola
vysSia u pacientov so stadiom 3 az 5 CKD v porovnani s pacientami s nor-
malnou rendlnou funkciou.C _ a AUC daprodustatu sa zvysili 2-nasobne

Obr. 1. Chemickd struktdra daprodustatu
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u Ucastnikov so strednym (Child-Pugh class B) poskodenim pecene
oproti zdravym kontroldm; u tcastnikov s miernym poskodenim pecene
bol C

max

porovnatelny s kontrolami a AUC sa zvysilo 1,5-ndsobne (5).

Farmakodynamika

Daprodustat je peroralny inhibitor HIF-PHD, ktory ma aktivitu proti
prolylhydroxyldzam PH1, PH2 a PH3. Prolylhydroxyldzy sliZia ako kyslikové
senzory a reguluju aktivitu HIF prostrednictvom proteasomalnej degra-
ddcie zavislej od kyslika. Ked sa spozoruje hypoxia, transkripcny faktor
HIF, stimuluje endogénnu produkciu erytropoetinu peceriou a oblickami,
¢o vedie k erytropoéze (6). Daprodustat stabilizuje intraceluldrne HIF1a
a HIF2a a predpoklada sa, Ze indukuje prechodny pseudo-hypoxicky
stav, ktory stimuluje erytropoézu u pacientov s CKD s anémiou. Okrem
toho méze daprodustat ovplyvnit hemostazu Zeleza prostrednictvom
Ucinkov na hladiny ferritinu, sytenie transferrinu, expresiu receptora trans-
ferrinu, koncentrécie hepcidinu a dalsie proteiny stvisiace s Zelezom (7).
Mechanizmus Ucinku daprodustatu sa Ii3i od predtym pouzivanych ESAs,
ako su napriklad epoetin alfa, epoetin beta, rh-epoetin a darbepoetin
alfa. Zda sa, Ze daprodustat ma 1000-ndsobnu alebo vyssiu selektivitu
pre 3 domény PHD1, PHD2, PHD3, s preferenciou pre PHD1 a PHD3. Vo
vyvoji existuju i dalsie inhibitory HIF-PHD napriklad desidustat, ena-
rodustat, molidustat, roxadustat a vadadustat. Vplyv daprodustatu na
koncentraciu hemoglobinu v plazme, celkovu kapacitu viazania zeleza
v sére a koncentracie ferritinu je davkovo zavisly, pricom vyssie davky su
spojené s vyssim vplyvom na tieto vysledky — zvysenie endogénneho
erytropoetinu sa vyskytlo do 6 az 8 hodin po podani. Pri kontinudlnom
podévani dochadza k slabému zvyseniu poctu retikulocytov medzi 7.
a 15.dnom, s naslednym zvysenim produkcie cervenych krviniek. Nové
rovnovazne hladiny hemoglobinu sa dosiahnu za niekolko tyzdnov po
prvom podani (priblizne 4 tyzdne pri pouzitf ESAs a 16 — 20 tyzdhov
utych, ktorf nepouzivaju ESAs). Zlepsenia v sérovom transferrine a celkovej
kapacite viazania zeleza, ako aj poklesy v sérovom ferritine, syteni trans-
ferrinu a hepcidine boli pozorované pocas 52 tyzdnov lie¢by dospelych
na dialyze s anémiou spdsobenou CKD. Jednorazové davky daprodustatu
75 a 500 mg nevyvolali klinicky vyznamné zmeny v intervale QT/QTc (5).

Davkovanie

Anémia spojend s CKD bola doposial lie¢end ESAs, vrétane darbepo-
etinu alfa, epoetinu alfa, epoetinu beta, epoetinu omega, epoetinu delta
a metoxy-polyetylén glykol-epoetinu beta, ktoré su podavané injek¢ne.
Daprodustat a dalSie inhibitory HIF-PHD ¢akajtice na schvélenie (napriklad
roxadustat, vadadustat) sa podavaju perordlne a mézu byt vhodnou
alternativou k ESAs (5). Daprodustat je k dispozicii vo forméach tabliet
vdavkach 1,2,4,6 a8 mg, ktoré sa uzivaju peroralne raz denne, s jedlom
alebo bez jedla (3). U dospelych, ktorf nepodstupuju dialyzu a neboli
lieceni ESAs sa odporuca pociato¢nd davka daprodustatu 2 mg (pre hla-
diny Hb > 90,0 g/1) alebo 4 mg (pre hladiny Hb < 90,0 g/1) p. 0.razdenne,
u pacientov, ktorf prechddzaju z ESAs 4 mg p. 0. raz denne. U pacientov
zavislych od dialyzy sa odporuca pociatocna davka daprodustatu 4 mg
poddavanych perorélne raz denne bez ohladu na to, ¢i pacienti dostavaju
ESAs alebo prechddzaju z ESAs. Nasledne sa mdze ddvka daprodustatu
upravit (maximalne 24 mg raz denne) podla zédvaznosti anémie (1).
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Kontraindikacie a neziadice ucinky

Daprodustat je kontraindikovany u pacientov, ktorf vyzaduju lie¢bu
silnymi inhibitormi CYP2C8 (napr. gemfibrozil) a u pacientov s nekontrolova-
nou hypertenziou. Hoci to nie je explicitne uvedené v oznaceni produktu,
potencidlnou kontraindikaciou pouZitia mdze byt hypersenzitivna reakcia
na daprodustat alebo na akutkolvek zlozku produktu. Medzi najcastejsie
neZiaduce Ucinky spojené s uzivanim daprodustatu (s vyskytom aspor
109) patri hypertenzia, trombotické vaskuldrne udalosti a bolesti brucha (5).

Interakcie lieciv

Daprodustat je substradtom CYP2C8, preto inhibitory (napr. klopido-
grel, trimetoprim) alebo induktory (napr. rifampicin) tohto enzymu mézu
menit jeho plazmatickd koncentraciu (8). Suc¢asné podavanie miernych
inhibitorov CYP2C8 (napr. klopidogrel) zvysuje expoziciu daprodustatu.
V takychto pripadoch by sa mala zac¢iato¢na davka daprodustatu znizit
na polovicu, okrem pacientov, ktorych zaciato¢na davka je uz 1 mg. Pri
zaciatku alebo ukoncenf liecby klopidogrelom alebo inym miernym
inhibitorom CYP2C8 pocas liecby daprodustatom je dolezité monito-
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rovat hladinu hemoglobinu a upravit davku daprodustatu. Na druhej
strane, sUcasné pouzitie induktora CYP2C8 (napr. rifampicin), moze
zniZit expoziciu daprodustatu. V takychto pripadoch je takisto potrebné
monitorovat hladiny hemoglobinu a upravit davku daprodustatu pri
zaciatku alebo ukoncenf lie¢by induktormi CYP2C8 (5).

Zaver

Daprodustat, peroralny HIF-PHD, predstavuje vyznamny pokrok
v terapii anémie spojenej s chronickym ochorenim obli¢iek u dospelych
pacientov. Jeho mechanizmus Ucinku sa odlisuje od ESAs, vdaka ¢comu
je lepsou alternativou u pacientov, ktori nedokézu tolerovat ESAs alebo
maju nedostatocnu odpoved na ESAs v kombinacii s adekvatnym
doplnenim Zeleza.

V rdmci klinickych studii daprodustat preukézal, Ze je schopny zlep-
sovat a udrziavat koncentracie hemoglobinu a dalSie hematopoetické
ukazovatele u pacientov zavislych aj nezavislych od dialyzy. Napriek
tomu je schvdlenie FDA obmedzené iba na pouzitie pri liecbe anémie
spdsobenej CKD u dospelych, ktorf podstupuju dialyzu.
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Cestovatelské prujmy - co aktualné
poradit v lékarné?

Markéta Olsovska
Lékarna IKEM, Praha

Cestovani do zahranici s sebou nese riziko vyskytu cestovatelskych prdjmu, které postihuji 20 az 50 % jedincd. Tento ¢lanek
se zaméruje na definici, klasifikaci, epidemiologii, etiologii, prevenci a management |é¢by cestovatelskych prdjm0. Popisuje
také doporuceni pro pacienty cestujici do rizikovych oblasti, kterd mize vyuzit farmaceut p¥i poradenské ¢innosti v 1ékarné.

Klicova slova: cestovatelsky prijem, samolécba, antimotilika, antisekrecni |é¢iva, adsorbencia, rehydratace.

Travellers’ diarrhoea - what to advise at a pharmacy currently?

Traveling abroad carries the risk of traveler’s diarrhea, which affects 20 to 50% of individuals. This article focuses on the defi-
nition, classification, epidemiology, etiology, prevention, and treatment management of traveler’s diarrhea. It also describes
recommendations for patients traveling to higher-risk areas, which can be used by pharmacists in counceling activities in

the pharmacy.

Key words: traveler’s diarrhea, self-treatment, antimotility agents, antisecretory drugs, adsorbents, rehydration.

Uvod
Prljem cestovatell je nejcastéjsi zdravotni komplikacf, kterd se mdze
vyskytnout pfi cestovani do zahranici. Vyskytuje se u 20-50 % osob (1).

Definice a klasifikace

Akutni forma cestovatelského prljmu je definovana jako vodnata
stolice s frekvenci ¢astéjsi nez 3x denné. Soucasné se maze vyskytnout
také kfecovita bolest bficha, nauzea, pfipadné zvraceni, horecka, tene-
smus, piimés hlenu ¢i krve ve stolici (1, 2). Pokud obtize pretrvavaji déle
nez 2 tydny, hovoff se o perzistentnim prijmu, po 4 tydnech je prdjem
klasifikovan jako chronicky (1).

Dle klinického obrazu je mozné rozeznat prijem dyzenteriformni
(horecka, kiece, ve stolici mlze byt pfimés hlenu a krve), choleriformni
(vodnaté stolice bez pfimési, bez horecky) a s tézkym pribéhem (z3-
vazna dehydratace, alterace celkového stavu) (2).

Epidemiologie a etiologie
Cestovatelskym prijmem trpi nejcastéji osoby cestujici do zemf
s niz§im hygienickym standardem nez v zemi domovské. Rizikovost

moznosti vyskytu prdjmu cestovatell shrnuje tabulka 1 (1, 3).

Nejcastejsimi plvodci cestovatelskych prljmU jsou bakterie. Jedna
se predevsim o Escherichia coli (enterotoxigenni, enteroagregativn{
a enteropatogenni), Campylobacter jejuni, Salmonella spp., Shigella spp.,
Plesiomonas shigelloides a Aeromonas spp.

Virova etiologie cestovatelskych prijm0 je méné bézna. Viry zpa-
sobujici cestovatelské prdjmy jsou rotaviry a noroviry. Pfi¢cinou cestova-
telskych prdjm0 mohou byt také ale prvoci (Giardia lamblia, Entamoeba
histolytica, Cryptosporidium) (1).

Prevence, profylaxe a management lécby

Aby se cestovatelé dokézali vyhnout cestovatelskym prdjmdm, je
nezbytné dodrzovat preventivni opatieni. Ta se tykaji hygieny, vody
a Upravy pokrm.

Jednim ze zasadnich opatfent je kvalitni mytf rukou nejen pfed jid-
lem. Ruce je potieba myt 15-30 sekund dezinfekci nebo 40-60 sekund
tekutym mydlem a vodou. Spravny postup myti rukou je uveden na
obrazku 1 (4).

Voda pro piti na cestach by méla byt striktné balend. Nevhodné jsou
napoje s ledem, i kdyz obsahuiji alkohol. Alkohol obsaZeny v ndpojich
neni schopen pfipadné patogeny zlikvidovat. Nékteré zdroje uvadeji,
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Obr. 1. Postup pii myti rukou

Tab. 1. Riziko vyskytu cestovatelskych prdjmdé v jednotlivych zemépisnych
oblastech

Riziko (incidence)
Viysoké (20-90 %)

Zemépisna oblast

Stredni vychod, jizni a jihovychodni Asie (vyjimka
Singapur), Afrika, Jizni a Stfedni Amerika

Stredni (8—20 %) Karibskéa oblast, turisticka centra Pacifické oblasti,
Japonsko, Rusko a zemé byvalého Sovétského svazu,
Cina, jizni a vychodni Evropa, zrael, Jihoafricka

republika

Nizké (< 8 %) USA, Kanada, zapadn, severni a stfedni Evropa,

Australie, Novy Zéland, Japonsko

Ze je mozné si Cistit zuby vodou z kohoutku, preferovéna je voda hor-
kd. Mnozstvi vody pouzité u ¢isténi zubl by nemélo vyvolat zazivaci
obtiZe. Doporucit to viak pausalné nelze (1). Je potieba se vyvarovat
koupéni v mistnich fekach nebo vodnich nadrzich. Problematické mize
byti plavaniv mofi, pokud se blizko mista pobytu nachazi vytok vody,
kterd muze byt fekalné znecisténa (1).

CESKA A SLOVENSKA FARMACIE / Ces. slov. Farm. 2024;73(2):113-117 /

P¥i Upravé pokrm( plati pravidlo: ,Boil it, cook it, peel it...or forget
it" — tedy nech to pfejit varem, var to, oloupej to. .. nebo na to zapomen.
Nejrizikovéjsi jsou jidla z bufetovych stold, ,raw” jidlo, nedovarené/syrové
motské plody, porcované ovoce a zelenina, salaty. Problematické mohou
byt také zmrzliny, mlé¢né nepasterizované vyrobky a nékteré druhy syra.

Je dobré si pfi cestach do rizikovych oblasti uvédomit, ze nékteré
skupiny pacientl jsou ve vztahu k cestovatelskym prajmdm ve vétsim ne-
bezpecinez béznd populace. Tykd se to predevsim pacientd s achlorhydrif,
pacientd imunokompromitovanych nebo pacientt s Crohnovou chorobou.

Jako profylaxi je mozné podat vakcinu proti Vibrio cholerae se-
roskupiny O1 (Dukoral®), pokud je potieba vycestovat do oblasti s en-
demickym vyskytem nebo epidemif cholery. Vakcina je perordini a Ize ji
podat jiz détem od dvou let véku (5).

Ve véku od Sesti tydn( Ize podat k aktivni imunizaci novorozencéim
za Ucelem prevence gastroenteritidy zpUsobené rotavirovou infekci
vakcinu obsahujicf atenuovany rotavirus (Rotarix®) (6).

www.csfarmacie.cz


https://www.csfarmacie.cz/

U chemoprofylaxe antibiotiky pfed cestou neprevazuji benefity
nad riziky podavéni, neni tedy plosné doporucovana.

Pokud se u pacientl vyskytne cestovatelsky prajem (jehoz vznik mize
byt také navazan na zménu stravovacich zvyklosti — vice ovoce, zeleniny,
stresu nebo nevyspani), je zékladnim kamenem terapie jak u dospélych,
tak u détf rehydratace. Miru dehydratace Ize urcit podle tabulky 2 (7).

Pokud cestovatel trpi téZzkou dehydrataci, musi terapii zahdjit lékaf,
v pripadé stfedni dehydratace je vhodné stav konzultovat s |ékafem.
U lehké dehydratace se podava prvni 4 hodiny 30-50 ml rehydratac-
niho roztoku na 1 kg hmotnosti pacienta, u stfedni dehydratace pak
50-100 ml rehydratac¢niho roztoku na 1 kg hmotnosti (7), dale pak po
kazdé vodnaté stolici 10 ml na 1 kilogram hmotnosti.

Rehydratacni roztoky (ORS) jsou dostupné ve formé sackd urcenych
k rekonstituci nebo roztokU. Jejich prehled, slozenf a zpUsob pfipravy
uvaditabulka 3 (8,9, 18, 19).

ORS by mély byt podéavany vychlazené, v malém mnozstvi (po IZi¢-
kdch — 5 ml kazdych 5 minut), pfipadné z lahvicky nebo hrnecku. Slozenf

Tab. 2. Klasifikace miry dehydratace
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pfipravkd fady Kulidek a Enhydrol odpovidaji doporuceni Evropské spo-
le¢nosti pro détskou gastroenterologii, hepatologii a vyzivu (ESPGHAN).
Rehydratacniroztok v domécich podminkach Ize pfipravit i podle tohoto
rozpisu: 1 litr pfevafené vody, 2 polévkové IZice cukru, pfipadné medu,
1/4 Cajové IZice kuchynské soli a 1/4 cajové IZice jedlé sody (je mozné
ochutit Stadvou ze dvou pomerancd) (10). K doplnéni tekutin nejsou
vhodné dzZusy ani ovocné 5tavy.

Druhym zakladnim kamenem terapie cestovatelskych prdjmu je
vCasna realimentace. Doporuceno je nastrouhané jablko, banan, vafena
ryze, brambory a bilé pecivo.

Cestovatelské prdjmy se déle lépe zvladaji symptomatickou Ié¢-
bou — podanim adsorp&nich Iéciv. Doplhkoveé Ize podat antimotilika (pfi
respektovani kontraindikaci) nebo antisekre¢ni lé¢iva (11). Zlepsit stav po
akutni fazi prdjmu a obnovit stfevni mikrofléru mohou také probiotika.

Adsorpeni léCiva se pouZivaji diky své schopnosti vazat bakterie
a toxiny pfi stfevni pasazi. Podanou davku ve formé tablety je potfeba
rozdrtit nebo by se méla rozkousat, aby se co nejvice zvétsila adsorpeni

Pfiznak Dehydratace
Lehka Stredni Tézka
Ztrata télesné hmotnosti <5% 5-10% > 10 %

Celkovy stav - e
PYi védomi, Cily, mirna Zizen

Somnolence, letargie, chladna

Neklid nebo ochablost, velka zizen o , .
periferie, cyandza koncetin

Kozni turgor Normalnf Snizeny Znacné snizeny
Pulz na periferii Piny Oslabeny, zrychleny Nitkovity az nehmatny
Krevni tlak Normalnf Normalnf Nizky az neméfitelny
Oc¢i Normalni Podkrouzené Zapadlé
Sliznice Vihké Oschlé Znacneé suché
Mnozstvi moci Normalni Snizeno Oligurie az anurie
Vyhlazeni kozni fasy Promptni Zpomalené Po vice nez 2 sekundach

Tab. 3. Prehled rehydratacnich pripravkd

Nazev SlozZeni

Pfiprava Poznamka

Enhydrol banan 10 sackd Glukdza, chlorid sodny, chlorid
draselny, citronan sodny, pfirodni

aroma banan

Obsah 1 sacku rozpustit ve 200 ml
prevarené (kojenecké) vychlazené
vody

Lze podévat od 1. tydne

Enhydrol Forte 10 sackt Glukoza, chlorid sodny, citronan
sodny, chlorid draselny, zazvorovy

extrakt, pfirodni aroma pomeranc

Obsah 1 sacku rozpustit ve 200 ml
prevaiené (kojenecké) vychlazené
vody

Lze podévat od ukonceného
4. mesice

Hipp ORS 200 Jablko odvar 200 ml | Pitnd voda, jablecna stava 16 %,
maltodextrin, jedla sdl s jodem,
citronan draselny, regulétor kyselosti:

kyselina citronova

Urceny k pffimé spotiebé Lze podévat od 4. mésice

Hipp ORS 200 Mrkvovo-ryzovy od-
var 200 ml

Pitna voda, mrkev 26 %, ryze 2 %,
glukézovy sirup, jedla sdl s jodem,
citronan sodny, citronan draselny,
reguldtor kyselosti: kyselina citronova

UrCeny k pfimé spotiebé Lze podévat od 4. mésice

lontia Prebio 30 sacku Instantni ryzovy skrob, glukéza,
citronan sodny, inulin (vldknina),
chlorid sodny, chlorid draselny,

zazvorovy extrakt

Obsah 1 sacku dobfe rozpustit
ve 250 ml pitné studené vody
(protfepat napt. v shakeru)

Lze podévat od 3 let, obsahuje
o polovinu méné glukdzy nez ostatni
ORS

KuliSek Extra sacky 10 X 6,7 g Glukdza, dynovy prasek, citronan
sodny, chlorid sodny, chlorid draselny,
broskvovy prasek, ptirodni broskvové

aroma

Obsah 1 sacku rozpustit ve 200 ml
prevafené (kojenecké) vody

Lze podévat od 6. ukon¢eného
mésice

KuliSek Forte sacky 10 x 6,8 g Glukodza, chlorid sodny, citronan
sodny, chlorid draselny, zazvorovy

extrakt

Obsah 1 sacku rozpustit v 250 ml
prevafené (kojenecké) vody

Lze podévat od 4. ukon¢eného
mésice

KuliSek sacky 10 x 6,8 g Glukdza, chlorid sodny, citronan

sodny, chlorid draselny

Obsah 1 sacku rozpustit v 250 ml
prevafené (kojenecké) vody

Lze podévat od 1. tydne
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plocha, a tim i Uc¢innost. Mély by se podavat s dvouhodinovym odstu-
pem od ostatnich [éciv (13).

V soutasné dobé je v Ceské republice k dispozici registrovany
lécivy piipravek Carbosorb® ve formé sackd (davkujf se 1-2 polévko-
vé Izice 3-4x denné, déti od tff let uzivaji pfipravek na doporucenf
|ékafe) nebo tablet (2-5 tablet 3-4x denné, dle SmC Ize pouzivat
u déti od 3 let).

Ze skupiny adsorp¢nich lé¢iv je mozné, kromé aktivniho uhli,
podat i pfipravek s obsahem diosmektitu. Diosmektit je obsazen
v registrovaném |éc¢ivém ptipravku Smecta®. Lze jej pouzit u détf
a dospélych od dvou let. U déti se davkuji dva sacky (6 g) denné,
pficemz na zacatku prdjmu maze byt davka zdvojndsobena. Dospélf
uzivaji pfi prljmovitych onemocnénich tfi sécky (9 g) denné, ze
zacatku je také mozné davku zdvojnédsobit. Pro déti je obsah sacku
rekonstituovan v 50 ml pitné vody, dospéli rozpousti obsah sacku
v poloviné sklenice s pitnou vodou. Rekonstituce by méla probihat
tésné pred podanim.

Na trhu jsou dostupné také doplnky stravy a zdravotnické pro-
stfedky s obsahem aktivniho uhli (napf. Aktivni uhli®, Carbo medici-
nalis®, Carbofit® apod.), diosmektitu (napt. Diosmolyte® Sorbecta®)
nebo tanatu Zelatiny (napf. Tasectan®, Tasectan kids®), ktery norma-
lizuje fyziologickou funkci stfevni stény.

Doplrikova lé¢ba antimotiliky by méla byt krdtkodobd — maximal-
né 2 dny v kombinaci s rehydrataci, realimentacf a adsorp¢ni terapi.
JJe mozné pouzit registrovand volné prodejnd léciva s Uc¢innou
latkou loperamid. Pfehled dostupnych volné prodejnych pfipravkd
s loperamidem, vcetné lékové formy, uvadi tabulka 4 (12).

Kontraindikace podani loperamidu jsou nasledujici:

pacient s akutni dyzeterif (pfftomnost krve ve stolici a vysoka horecka),

pacient s akutni ulcerézni kolitidou,

pacient s bakteridInf enterokolitidou zplsobenou invazivnimi mik-

roorganismy (napf. Salmonella, Shigella, Campylobacter),

Tab. 4. Prehled volné prodejnych registrovanych Ié¢iv s obsahem ucinné
Idtky loperamid

Lékova forma
Tvrdd tobolka
Tableta dispergovatelnd v Ustech

Nazev léciva

Imodium 20 X 2 mg

Imodium rapid
12x2mg

B pacient s pseudomembrandzni kolitidou v souvislosti s [é¢bou
sirokospektrymi antibiotiky.

Loperamid je moZné podavat dospélym a détem od 6 let (Lopacut
od 12 let). Dospéli uzivaji 2 tobolky po prvni fidké stolici, déti 1 tobolku
a dale dospéli i déti 1 tobolku po kazdé fidké stolici. Maximalni dennf
ddvka je 8 tobolek u dospélych, u détf je stanovena maximalni dennf
dévka dle hmotnosti (13). Jelikoz byvaiji cestovatelské prdjmy vétsinou
infekeni etiologie, je nutné zvazit vhodnost podani loperamidu a paci-
enta o tom jasné informovat.

K symptomatické 1é¢bé akutniho prijmu u déti a dospélych,
kdy kauzaInf lé¢ba neni mozn4, Ize pouzit antisekre¢ni [é¢ivo race-
kadotril. Volné prodejné registrované Iécivé pfipravky s obsahem
racekadotrilu maji vékové omezeni 18 let. Racekadotril pro pedia-
trickou populaci je indikovan pouze na Iékafsky pfedpis. UzZiva se
1 tobolka po prvni fidké stolici a dale 1 tobolka pfed hlavnimi jidly.
Prvni den je mozné podat maximalné 4 tobolky, dalsi dny pouze tfi.
Racekadotril je mozné uzivat tak dlouho, az ma pacient 2 normalnf{
stolice za den. Maximalné viak 2 nebo 7 dnfi (zavisi na lé¢ivém pfi-
pravku). Kontraindikaci k podéni je hypersenzitivita na jakoukoliv
pomocnou nebo Ucinnou latku. Problematické mize byt soucasné
podavani s ACE inhibitory — zvy3suje se riziko angioedému. Pfehled
volné dostupnych registrovanych pfipravkd s obsahem racekadotrilu
uvadi tabulka 5.

S odstupem dvou hodin od adsorp¢nich léciv Ize podavat také
lécivé pripravky s obsahem probiotik. Nyni je na trhu registrovany
lécivy pripravek Lacidofil® a Enterol®. Nevyhodou Lacidofilu® je nutnost
jeho uchovavani v chladnicce.

Dévkovani pripravkd s obsahem probiotik uvaditabulka 6 (14, 15, 16).

Farmaceut by mél védét, kdy je nezbytné cestovatele upozornit,
v jaké situaci musf navstivit [ékafe (nutnost indikace antibiotik nebo
chemoterapeutik) a kdy je jeSté mozna samolécba. Lékare je potfeba
vyhledat v pfipadé Ze:

Tab. 5. Prehled volné prodejnych registrovanych Iécivych pfipravkd s ob-
sahem tcinné Idtky racekadotril

Nazev Lékova forma

Lopacut 10 X 2 mg Potahované tableta

Enditril 10 x 100 mg Tvrda tobolka

Loperamide Dr. Max 20 X 2 mg Tvrda tobolka

Hidrasec 10 x 100 mg Tvrda tobolka

Loperon 10/20 x 2 mg Tvrdé tobolka

Racibum 10 x 100 mg Tvrda tobolka

Tab. 6. Prehled volné prodejnych registrovanych lécivych pfipravkd s obsahem probiotik

Nazev lé¢ivého Lékova forma Davkovani Kontraindikace pfi terapii

pripravku

Enterol Tvrda tobolka Dospélia détiod 4 let 1 nebo 2 tobolky jednou Centralni vendznf katétr, kriticky imunokompromitovani
nebo dvakrat denné (rdno a vecer), déti pacienti, alergie na pomocnou nebo Gc¢innou latku
do 4 let 1 az 2 tobolky denné, tobolky Ize oteviit
a vysypat do potravy nebo napoje

Enterol Prasek pro peroralni Dospélia détiod 4 let 1 nebo 2 sacky jednou Centralni vendznf katétr, kriticky imunokompromitovani

suspenzi nebo dvakrat denné (rdno a vecer), déti od 3 do pacienti, alergie na pomocnou nebo Gc¢innou latku

4 let 1 az 2 sacky denné

Lacidofil Tvrdd tobolka Dospélia déti od 2 let 1-2 tobolky 2-3x denné, Alergie na soju, alergie na mléko, hypersenzitivita
batolata a kojenci 1 tobolka denné na lécivou latku nebo pomocné latky
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B obtiZe trvaji déle nez 10 dnf (u pacientd po transplantaci pfi prdjmu
a zvraceni del$im nez 3 dny),
horecka je vyssinez 38,5 °C,
pacient trpf tézkou (stfednf) dehydratacf (zmatenost, spavost, Unava,
suchost sliznic, svalové krece),

je pfitomno velké mnozstvi vodnatych prdjma, krvavych prijmda,

B moc je zahusténa a je jf velice malé mnoZstvi,
B Dbolesti bficha zesiluji (17).
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Zaveér
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Komplexni a racionalni fotoprotekce je zasadnim predpokladem pro omezeni plsobeni negativniho vlivu UV zéfeni na lidsky
organismus. Zahrnuje v prvni fadé vyhybani se slunecnimu zéreni a eliminaci pobytu na slunci, vyuziti fotoprotektivnich
textilii, ochrannych bryli s UV filtrem i pouziti prostfedkd na ochranu proti slune¢nimu zafeni. Ackoliv je pozornost upirana
na vybér optimalniho sunscreenu a v ném obsazené UV filtry, zasadni je predevsim jeho dostate¢na a opakovana aplikace.
Tento clanek si klade za cil shrnout vyse uvedené aspekty, vyzdvihnout dllezitost komplexnich opatieni a pfipomenout,
Ze i k fotoprotekci je tfeba pfistupovat se zdravym rozumem.

Kli¢ova slova: fotoprotekce, UV zéfeni, sunscreeny, SPF, aplikace.

Comprehensive and Rational Approach to Photoprotection

Complex and rational photoprotection is a fundamental prerequisite for limiting the harmful effects of UV radiation on the
human body. It primarily includes avoiding the sun or eliminating being in the sun, using photoprotective textiles, sunglass-
es with a UV filter, and sunscreens. Although the focus is primarily on choosing the optimal sunscreen and the UV filters
it contains, sufficient and repeated application is essential. This article aims to summarize the abovementioned aspects,
highlight the importance of comprehensive measures, and remind readers that even photoprotection must be approached

with common sense.

Key words: photoprotection, UV radiation, sunscreens, SPF, application.

Uvod

Negativni tcinky slunecniho zafenf na lidsky organismus jsou ne-
zpochybnitelnym faktem. Fotoprotekce zahrnuje sérii opatient, ktera
brani negativnimu plsobeni tohoto zéfeni (1, 2). Aktuédlnost rozebira-
ného tématu kazdorocné souvisi pfevazné s letnim a zimnim obdobim
(vyssiintenzita UV zafeni v [été nejenom u mofe ¢i v zimé na horach).
V soucasnosti je ale zdlraziiovana celoro¢ni nutnost ochrany proti
skodlivému UV zareni a pouZivani prostfedkd na ochranu proti slunec-
nimu zareni (,opalovacich krém(”), popfipadé pfipravkl denni péce
s UV filtry, se tak pro mnohé stévéd kazdodenni kosmetickou rutinou
(3). Cilem ¢lanku je jasné a stru¢né zopakovat zékladni fakta tykajici
se UV zafeni a jeho plsobeni na lidsky organismus se zaméfenim na
dudlezitost a zésady komplexni fotoprotekce. Ta zahrnuje mimo jiné
pouzivani ,opalovacich pfipravkd”, které budou stru¢né rozebrany
s dlrazem na spravnou aplikaci. V ¢lanku budou okrajové zminéna
také aktudini témata vyzkumu i otdzky souvisejici s timto ddlezitym,
rozsahlym a neustéle rezonujicim tématem.

Pisobeni sluneéniho zafeni na lidsky
organismus

Slune¢ni zafeni se sklddé z rlznych typd elektromagnetického
zaten( liSicich se svymi vlastnostmi, jako jsou vinova délka a energie.
Zareni dopadajici na zemsky povrch jsou zafeni infracervené (IR, vi-
nova délka nad 760 nm, 40-45% podil, zdroj tepla), viditelné svétlo
(VIS, 400-760 nm, 50% podil, 7 barev duhy) a ultrafialové zareni (UV,
pfiblizné 100-400 nm, podil 5-10 % z celkového zéfeni). UV zaren(
mUzeme klasifikovat do tif kategorif dle vinové délky i tcinkuy, a to na
UVA, UVB a UVC. UVC zéfeni ma nejkratsi vinovou délku (100-290 nm),
je extrémné skodlivé (poskozeni DNA, kancerogeneze) a diky ozonové
vrstvé nedosahuje zemského povrchu. Funkéni ozonova vrstva ve
stratosfére je schopna odfiltrovat az 100 % UVC a az 90 % UVB zaren.
UVB zafeni ma stfedni vinovou délku (280-320 nm) a pronikd do povr-
chovych struktur pokozky, kde zplsobuje piimé poskozeni DNA a RNA.
Je zodpovédné za tzv. erytém (zarudnuti kiize doprovazené otokem,
bolestivosti aj.), tvorbu melaninu (pigment, mj. se nachazi také ve
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vlasech a ocich), syntézu vitaminu D v pokoZce (pfeména na aktivni
metabolit D3) a ¢astecné se také podili na subchronickych i chronickych
jevech v kizi spolecné s UVA zafenim. UVA zafeni ma oproti UVB zéfeni
delsi vinovou délku (320-400 nm), a tak pronikd do hlubsich vrstev
klze (Skara). DNA poskozuje nepfimo (vznik reaktivnich kyslikovych
forem — ROS, fotoimunosuprese). Je zodpoveédné za tzv. photoaging
(aktinické starnuti kliZe) a je primarné spojovano s dalsimi subchronic-
kymi a chronickymi zménami v k(izi. UVA zafeni tvofi vétsinovy podil UV
zéfeni dopadajiciho na zemsky povrch, pronika i pres sklo a mdze taktéz
zpUsobovat erytém, aviak v ndsobneé vyssich davkach nez UVB zéfeni
(4-7). Predstavuje také dominantni podil UV radiace v solariich, jejichz
navstéva je dle WHO jednim z rizikovych faktord pro vznik rakoviny kiize
(8). Fotoprotekce je ¢asto v ocich laické vefejnosti spojovana s ochranou
proti ,spaleni se” (tedy primédrné s ochranou proti UVB zéfeni), avsak
je tfeba neopomenout chronické plsobeni UVA zéfeni, které je oproti
UVB viceméné konstantni v prdbéhu celého roku. JelikoZ jsou Ucinky
UVA zafeni spojovany s patologickym starnutim pleti a poskozenim
koznich struktur (na které plsobi kontinualné), nutnost fotoprotekce
se dostala do poprediijako soucast rutinni péce o plet bez ohledu na
ro¢ni obdobi ¢i cileny pobyt na slunci (3, 9).

Prestoze o Skodlivosti slunecniho zéfenf na lidsky organismus nenf
pochyb, je tfeba neopomenout i nékteré pozitivni Ucinky, a to pfiznivy
vliv na psychiku, podil na udrzovéni cirkadidlntho rytmu ¢i syntézu vita-
minu D. Role tohoto lipofilniho vitaminu, stejné jako jeho vyznam pro
organismus, optimalni davka, suplementace i potfebna doba pobytu na
slunci pro jeho dostate¢nou tvorbu v kiiZi, jsou také velmi diskutabilnim
tématem (obecné se viak udava 5-30 minut v zavislosti na ro¢ni dobé,
frekvendi, ¢asu, oblacnosti aj.) (10, 11). Negativni Uc¢inky UV zafeni jsou
dany davkou absorbované UV radiace a dobou expozice této davce.
Mohou byt rozdéleny na akutni, subchronické a chronické. K akutnim
fadime erytémovou reakci (zarudnutf) s naslednou pigmentacf, k sub-
chronickym imunosupresi kiize (potla¢eni imunitnich odpovedi v kdzi)
a fotodermatdzy vznikajici na zakladé réznych stimuld (napr. fototoxické
reakce ¢i fotoalergie). Chronické plsobeni UV zafeni mlze vést k tzv.
photoagingu a fotokancerogenezi (rakoviné kze). Rakovina kdze je
obecny termin, pod ktery spadajf jak nemelanomové karcinomy, tak
incidence kazdoroc¢né stoupd (12-14). Klicovym faktorem zabrdnéni
skodlivému pdsobeni UV zéfeni na lidsky organismus je tak adekvatni
ochrana v podobé dlsledné a komplexni fotoprotekce, kterd bohuzel
i dnes potiebuje neustalou osvétu. Kiize, jakozto bariéra organismu,
disponuje rlznymi pfirozenymi mechanismy ochrany proti UV zareni
(pfirozena fotoprotekce). Tyto mechanismy jsou vsak nedostacujicf,
a proto je potteba klzi (organismus) chranit s vyuzitim celé fady pro-
stfedkd a opateni (uméla fotoprotekce) (13).

PFirozena ochrana organismu proti UV zareni

K zakladnim faktorlm pfirozené obrany lidské klze proti UV za-
feni mUzeme zafadit tloustku rohové vrstvy (stratum corneum) a jejf
schopnost zéfeni odrazit nebo pohltit. K dalsim ochrannym koznim
mechanismim patfi selektivni deaktivacni systémy pro volné kyslikové
radikaly (ROS), jako jsou napf. superoxiddismutdza, glutathionperoxidaza
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a glutathionreduktéza ¢i selektivni akumulace karotenoidnich pigment(
(betakaroten) v podkozi, které funguiji jako membranové stabilizatory
a lapace ROS. Zasadni roli pfi ochrané proti UV zéfeni hraje pigment
melanin, ktery pohlcuje volné radikaly a ptsobi jako opticky filtr chranici
DNA, dermdlni proteiny, kolagen i elastin proti UV poskozeni. Mnozstvi
pfitomného a produkovaného melaninu je determinovéno evolu¢né na
zakladé dlouhodobého vyvoje ¢lovéka a pfizpdsobeni se podminkdm
geografickych pasem. Na zédkladé schopnosti kiize reagovat na slunec-
ni zafeni, kterd je primarné dana pravé mnozstvim v nf obsazeného
melaninu, rozlisujeme tzv. Fitzpatrickovu $kélu Sesti koznich fototyp(.
Roli zde hraje nejenom intenzita pfirozené pigmentace klize, ale i bar-
va vlast a oci. Prvni fototyp se tyka jedincl se svétlou pleti, svétlymi
nebo rysavymi vlasy a modryma ¢&i zelenyma oc¢ima; Sesty fototyp je
charakteristicky pro jedince s velmi tmavou pleti, tmavymivlasy a o¢ima.
Se zvysujicim se fototypem stoupd mnozstvi obsazeného melaninu
v pokoZce a klesa riziko negativnich reakci kdze v dUsledku vystaveni
se UV zafeni (erytém, rakovina) (13, 15).

Zakladni principy racionalni a komplexni
fotoprotekce

Racionalni a komplexni fotoprotekce zahrnuje zodpovédné cho-
van( a sérii opatfeni minimalizujicich dopad slune¢nich paprskd na
pokozku, popf. eliminaci skodlivého ucinku UV zafeni po dopadu na
ni (viz Obr. 1). Z&kladnim doporucenim je se slune¢nimu zafenf vyhy-
bat (mit ,opalenou” pokozku jiz nastésti nenf ,trendem”) ¢i pobyt na
slunci maximalné eliminovat, a to pfedevsim v dobé, kdy je intenzita
UV zéfeni nejvyssi (10-16 hodin). Zvy3enou opatrnost je tfeba mit
na hordch (obecné vyssi intenzita zafeni — odraz od ledu a snéhu),
a u vody (odraz od vody i pisku). UV zafeni pronika i pres mraky a vitr
mUze vyvoldvat falesny pocit ochlazovéni kiize pfi zachovalé intenzité

zafeni. Mnozstvi zéfeni dopadajiciho na zemsky povrch se kvantifikuje

Tab. 1. UVindex

UV Index

3-5 Stredni
6-7 Vysoky
8-10
11-12

Nutna zakladni ochrana

Nutna zakladni ochrana

Velmi vysoky Nutna specidlni ochrana

Z(stante uvnitf

Extrémni

Obr. 1. Schéma komplexni fotoprotekce
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s ohledem na konkrétni ¢as a misto a vyjadfuje se jako tzv. UV index.
Cim je UV index vy3si, tim vy3si a komplexnéjsi ochrana proti UV zafen(
je doporucovana (Tab. 1) (16, 17).

V pfipadé mozZného vystaveni se slunecnimu zafeni je dobré jeho
pUsobeni minimalizovat napt. stinénim (pouzivani slune¢nikd, kloboukd,
pristreskd, vyhledavani piirodniho stinu), nosenim slunec¢nich bryli s UV
filtrem (zde pozor, aby bryle opravdu UV filtry mély), nebo Ize vyuzit
variantu ochrany téla pomoci obleceni. Zde je potfeba zminit vliv
vlastnostf textilif na propustnost slune¢niho zafen{ v souvislosti s kon-
krétnim materidlem, barvou, tloustkou, plvodem atd. Kromé klasického
obleceni existuje i specidlni, které jiz pfimo obsahuje UV filtry a zajistuje
tak potfebnou ochranu. Mira fotoprotektivnich vlastnosti textilie byva
vyjadfena pomoci tzv. UPF (ultraviolet protecting factor). UPF 50+ znaci
vice nez 98% ucinnost proti UV zéreni. V popredi zdjmu a velmi ¢asto
diskutovanym tématem v souvislosti s fotoprotekci je jednoznacné
pouZziti prostfedkd na ochranu proti slunecnimu zafeni, tzv. sunscreent
(oznacovanych bézné i zde v textu jako opalovaci prostfedky, pfipravky
¢i krémy). Vybér téchto pripravkd, a zejména jejich slozeni ¢asto vzbu-
zuje fadu diskuzi, nejenom z hlediska obsazenych UV filtr(i (5, 13, 16).

Prostiedky na ochranu proti slunecnimu
zafeni - sunscreeny

Prostfedek na ochranu proti slune¢nimu zafenf je jakykoliv pfipravek
urceny k aplikaci na lidskou pokozku, jehoz Ucelem je chranit ji pfed
UV zafenim pohlcenim, rozptylem &i odrazem. Cilem je pfedejit spalenf
sluncem, zamezit poskozeni spojenému s aktinickym starnutim kéze,
predejit imunosupresi a zabranit vzniku rlznych forem karcinomu kdze.
V Ceské republice (v ramci EU) tyto pifpravky legislativné spadaji do
kategorie kosmetickych pfipravkd a osetfuje je Nafizeni Evropského
parlamentu a Rady (ES) ¢. 1223/2009 ze dne 30. listopadu 2009 o kos-
metickych pfipravcich (déle jako ES ¢. 1223/2009) (18). K zakladnim
pozadavkdm na opalovaci pfipravky fadime dostate¢nou Ucinnost proti
UVB i UVA zéfeni, stabilitu (foto i termo), pfiznivé spottebitelské vlastnosti
(snadna aplikace, pfijatelny vzhled i pocit na kizi) a nedrézdivost (bez
fotoalergizujiciho potencidlu a fotosenzibilizujicich vlastnostf). Do po-
predi zajmu se dostava také ekologicky a zdravotni aspekt sunscreend,
predevsim v souvislosti s pouzitymi UV filtry. Zdkladnim parametrem
a pojmem spjatym s opalovacimi pfipravky je ochranny slunec¢ni fak-
tor tzv. SPF (sun protective factor). Jedna se o zakladni charakteristiku
daného sunscreenu a vyjadfuje schopnost zadrzet UV zafeni. SPF
znaci pomeér MED (minimdlni erytémova davka — minimdalnijednotliva
davka UVB zareni, kterd na kizi vyvold jasné ohraniceny erytém) kize
chranéné sunscreenem ku MED k{Ze nechranéné. Mize teoreticky
nabyvat hodnot 1-100 a znamena pfiblizné ndsobky vlastni doby po-
bytu na slunci do vzniku erytému (vznik erytému zavisi na konkrétnich
vlastnostech dané kdize a vychézi z kozniho fototypu). Napriklad pokud
ke vzniku erytému nechranéné klze staci 10 minut pobytu na slundi,
po aplikaci pfipravku s SPF 30 se tato doba tficetindsobné prodlouZi,
tj. teoreticky ke vzniku erytému dojde po 300 minutach a po tuto dobu
Ize za idedIniho stavu povazovat pokozku za chranénou. Zjednodusené
se jedna o nasobky doby bezpecného pobytu na slunci po aplikaci
pripravku s SPF ve vztahu k viastnostem klze (fototypu). Viyssi SPF
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faktor automaticky neznamena znasobeni celkové ochrany a Gcinnost
se vztahuje ke vzniku erytému (tedy pdsobeni UVB zafeni). Hodnoty
SPF se vyhodnocuji dle mezinarodnich metod a platf, ze pfipravek Ize
povazovat za Sirokospektry, pokud je ochranny faktor proti UVA zéfent
alespon tretinou ochranného faktoru proti UVB. Sunscreeny Ize na za-
kladé miry stupné ochrany rozdélit na 4 zakladni kategorie, a to nizkou
(SPF 6 a 10), stfedni (SPF 15, 20, 25), vysokou (30 a 50) a velmi vysokou
(SPF 504) ochranu (2, 17, 19).

Slozeni ptipravka na ochranu proti sluneénimu
zareni a zaklady technologie

Zakladem kazdého sunscreenu je tzv. UV filtr (nebo kombinace UV
filtr(), coz je latka urcend k ochrané klze pred UV zéfenim prostfednic-
tvim mechanismu absorpce, odrazu nebo rozptyleni tohoto zéfen.
Obecné Ize za UV filtry povazovat latky rliznorodych vlastnosti, které
vykazuji schopnost reagovat s UV zéfenim vyse uvedenymi mecha-
nismy. UV filtrl existuje velké mnozstvi, ty povolené v rdmci EU jsou
uvedeny v jizzminéném nafizeni ES 1223/2009 (pribézné se aktualizuje),
kde priloha VI obsahuje seznam UV filtr( véetné nejvyssich povolenych
koncentraci a dalSich podminek pro pouziti v kosmetickych pfipravcich
(shrnuti viz Tab. 2) (18).

UV filtry Ize klasifikovat z hlediska r&znych kritérii, k tém zakladnim
fadime rozdéleni dle spektra Uc¢innosti (UVB ochrana, UVA ochrana
a Sirokospektré) a dle mechanismu Uc¢inku na chemické (organické),
fyzikaIni (@norganické, minerdini) a novou skupinu organickych neroz-
pustnych pigmentl (nékdy klasifikovana jako podskupina organickych
UV filtrd) (18). Nejstarsi skupinou jsou chemické (organické) UV filtry,
které UV zafen( absorbuji (pohlcuji) a pfeménujf je v teplo nebo energii
predavaji dal do svych vazebnych struktur (dochézi ke zméné molekuly).
Jedné se o latky pUsobici pouze proti UVA nebo UVB zafent, ale i latky se
sirokospektrym Ucinkem. Jsou to Siroce pouzivané latky, z nichz nékteré
(vzdy zalezi na konkrétnf latce!) maji problémy s fotostabilitou a termosta-
bilitou. Mohou byt kontaktnimi alergeny, fotoalergeny ¢i endokrinnimi
disruptory. FyzikaIni (@anorganické) UV filtry, zndmé také pod nazvem
,minerdIni’, maji mechanismus Ucinku i samotnou Ucinnost zavislou na
velikosti ¢astic. Kombinuji mechanismus odrazu a rozptylu zafent, u ¢astic
velikosti nano (pod 100 nm) dominuje hlavné mechanismus absorpce.
Jedna se o latky chemicky i tepelné stabilni s nealergizujicim potenci-
alem (patff sem pouze dvé latky, a to oxid zineCnaty a oxid titanicity).
Tyto pigmenty jsou nerozpustné, a proto predevsim pro starsi pfipravky
s jejich obsahem bylo charakteristické zanechdni bilého filmu po aplikaci
na pokozku. Tyto problémy je viak mozno odstranit nejenom snizenim
velikosti ¢astic, ale i jejich dostate¢nou dispergaci v konecném pfipravku.
Oba jsou povolené i v nano formé, ¢astice oxidu titanicitého vsak musi
byt vhodné obaleny a je dobré si pfipomenout, Ze jakakoliv ldtka v nano
velikosti musf byt ve sloZzeni kosmetického pfipravku dle legislativy uve-
dena v seznamu ingredienci za svym nazvem s pojmem nano v zavorce.
Organické nerozpustné pigmenty jsou relativné novou skupinou latek
a kombinuji vlastnosti obou pfedchozich skupin, tedy i vsechny vyse
zminéné mechanismy Ucinku, a fadime je mezi Sirokospektré UV filtry.
Dulezitou roli zde hraje velikost ¢astic (nékteré i nano), a to predevsim
z hlediska aplikacnich vlastnosti vysledné formulace kosmetického pfi-
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Nazev INCI nebo dle spole¢né nomenklatury Spektrum UV ochrany Limitni koncentrace v EU (%) *
Organické UV filtry

Butyl Methoxydibenzoylmethane (Avobenzon) UVAI 5
Diethylamino Hydroxybenzoyl Hexyl Benzoate UVA I, UVA 10
Disodium Phenyl Dibenzimidazole Tetrasulfonate UVA I, UVA | 10
Ethylhexyl Dimethyl PABA uvBe 8
PEG-25 PABA uve 10
Ethylhexyl Methoxycinnamate (Oktinoxat) uvBe 10
Isoamyl p-methoxycinnamate uvBe 10
Ethylhexyl Salicylate (Oktisalt) uvBe 5
Homosalate (Homosalat) UVB 734
Benzylidene Camphor Sulfonic Acid uvBe 6
Camphor Benzalkonium Methosulfate uvBe 6
4-Methylbenzylidene Camphor uvBe 4x*
Polyacrylamidomethyl Benzylidene Camphor uve 6
Phenylbenzimidazole Sulfonic Acid uvBe 8
Ethylhexyl Triazone uvBe 5
Polysilicone-15 uvBe 10
Diethylhexyl Butamido Triazone uvBe 10
Benzophenone-3 (Oxybenzon) UVB, UVA Il 6
S?Qégizijr;gzzl;l, Benzophenone-5 (Sulibenzon UVB, UVA I 5
Terephthalylidene Dicamphor Sulfonic Acid UVB, UVA 10
Octocrylene UVB, UVA Il 10
(Béseritgtyr\i:ixoyll)oxypheno\ Methoxyphenyl Triazine UVB, UVA 10
Drometrizole Trisiloxane UVB, UVA I-II 15
Organické nerozpustné pigmenty

Methylene Bis-Benzo-triazolyl-tetramethyl-

buty\éhenol (MBBT) (Bisokmyzol) @i nano)y UVB, UVA -l 10
Phenylene bis-diphenyltriazine UVB, UVA I-Il 5
O i ;
E;;S;?:ZIZT;%?WrOXYbemzoyl Benzoyl) UVB, UVA -1 10
Tris-biphenyl triazine (i nano) UVB, UVA Il 10
Fyzikalni (mineralni) UV filtry

Titanium dioxide (i nano) UVB, UVA 25
Zinc oxide (i nano) UVB, UVA 25

*V/ tabulce jsou uvedeny nejvyssi povolené koncentrace jednotlivych Idtek dle ES ¢. 1223/2009 s posledni aktualizaci 4. 4. 2024. Ty se vsak mohou lisit na zdkladé formy
vyrobku, pouZiti na urcitou ¢dst téla i technologii zpracovdni. Pro podrobnéjsi informace doporucujeme nahlédnout pfimo do samotného dokumentu.
** U této Idtky se ocekdvd dle posledni aktualizace zdkaz pouZivdni, a to s icinnosti 1. 5. 2025.

pravku. Dalsimi slozkami prostiedkd na ochranu proti slune¢nimu zareni
je celd fada latek s konstitutivni i stabilizujici rolf (zajisténi systému jako
takového ¢i stabilizator( latkového sloZeni) a taktéz latky upravujic
smyslové vnimani. Vyuzivaji se latky hydrofilniho i lipofilniho charaktery,
atky filmotvorné, zvysujici viskozitu a odolnost proti vodé, tenzidy a dalsi.
Ve zavisi na zamyslené aplikacni formé. V pfipadé sunscreent dominuji
kapalné aplika¢niformy (emulze, oleje), polotuhé (krémy, gely) a v mensi
mite také tuhé hydrofobni pfipravky (tycinky) (4, 19-21). V souvislosti
s aplika¢nimi formami i latkami pouzivanymi v opalovacich pfipravcich
predstavuji zajimavou kapitolu pfirodni oleje. Objevuiji se informace, popr.
je vyvolavan dojem, Ze nékteré oleje, typicky kokosovy, mrkvovy &i olej
z malinovych jader, majf dostate¢né SPF pro Ucinnou ochranu pokozky
proti UV zéfeni. Opak je pravdou a je potvrzeno, Ze rostlinné oleje dosahujf
minimalnich hodnot SPF a samostatné nejsou jako sunscreeny Ucinné,

natoz doporucované (22).
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Zakladni doporuceni pro vybér opalovaciho
pripravku

Pti vybéru vhodného opalovaciho pfipravku je tfeba zvéZit pro
koho je (dospély, dité, onemocnéni), za jakym Ucelem je pfipravek
urcen (sezénni pouziti, dennf pouzitf), kde bude pfipravek pouzivan
(mira intenzity UV zéfeni) a jaké vlastnosti ma klze, na kterou bude
aplikovan (fototyp, stav pokozky, specifické kozni problémy) aj. V sou-
Casnosti existuje nepfeberné mnozstvi opalovacich pfipravkd, jejichz
slozeni i aplika¢ni forma veetné marketingu cili jiz na jednotlivé spe-
cifické skupiny, typy pleti i pozadavky zékaznika (bez paraben, bez
silikond, bez chemickych UVfiltrd, non-nano aj.). Davat tedy doporucenti
na konkrétni pfipravky je v jejich nepfeberném mnozstvi neredlné.
Pro citlivé jedince a déti jsou zadkladni volbou pfipravky s mineraini-
mi filtry. Velmi specifickou a nejvice vulnerabilni skupinu z hlediska
fotoprotekce predstavuji pravé déti. U déti do 2 let se vystavovani

/ Ces. slov. Farm. 2024;73(2)118-123 / CESKA A SLOVENSKA FARMACIE


https://www.csfarmacie.cz/

122 | SAMOLECBA

Fotoprotekce — komplexné a raciondlné

slunci nedoporucuje vibec. V pfipadé nutnosti pobytu na slunci je
nezbytné prijmout veskerd opatfeni spojend s komplexni fotoprotekci
veetné aplikace Sirokospektrého sunscreenu s min. SPF 30+, popf. 50+
a obleceni s UPF (u déti do 6 mésicd je viak pouzivani pfipravkd s UV
filtry zcela nevhodné). Zddouci vlastnosti je také vodéodolnost. Typicky
vodéodolnymi pfipravky jsou hydrofobni oleje, tycinky, popf. emulzni
pfipravky v/o0. Vodéodolné pfipravky jsou schopny zachovat tc¢innost
(deklarovanou ochranu) i po 40 minutéach (2 x 20 min) pobytu ve vodé,
vysoce vodéodolné dokonce i po 80 minutach (4 x 20 min). Zasadni
roli po samotném vybéru hraje dostatecna edukace ohledné spravné
aplikace a upozornéni, ze ochrana pred sluncem neni jen o pouzitf
sunscreenu (13, 16, 23).

Zasady aplikace sunscreenii a pobytu na slunci

Je tfeba mit na paméti, Zze sebelepsi pfipravek, kde pfi vybéru
zohlednime celou fadu faktorl a vybereme ho sobé ¢i danému
¢lovéku na miru, nikdy neposkytne pozadovanou ochranu proti
UV zafeni, pokud nebude spravné aplikovan, a to v dostatecném
mnozstvi, s rovnomérnym pokrytim dané plochy a s dostate¢nym
opakovanim. Je téz dlezité si uvédomit, ze zadny pripravek nefun-
guje stoprocentné (tj. neodfiltruje veskeré UV zéfeni) a i z hlediska
legislativy je nepfipustné tyto skutecnosti uvadét napf. na obalu,
a tim tento dojem vytvafet. Pro dosazeni optimdlni ochrany je tfeba
peclivé dodrzet potfebné mnozstvi pfipravku, které odpovida cca
6-7 Cajovym Izickdm pro dospélého ¢lovéka (2 mg/cm?). PomUckou
mUze byt rozdéleni téla na pomyslinych 11 zén. Na kazdou zénu se
aplikuje tolik pfipravku, kolik se nanese na dva prsty viz Obr. 2. Davka
se pak rovnomérneé rozetie na dané plose klze (je dobré pfipravek
nejprve rozteckovat v dané zéné a potom rozettit). Castou chybu
pfedstavuje nedostatecna Cetnost aplikacf ¢i opomenuti nékterych
mist (usi, pokoZka hlavy, narty, o¢nf vicka aj.). Prvni aplikace se
obecné doporucuje 30 min pred vlastnim pobytem na slunci (to je
obzvlast ddlezité u piipravkd s chemickymi UV filtry, kde je pro jejich
Uc¢innost nutnd dostatecnd penetrace do rohové vrstvy pokozky).
Aplikaci pfipravku je nutné opakovat nejpozdéji kazdé dvé hodiny,
popf. po kazdé ¢innosti, kde hrozi odstranéni pfipravku (pobyt ve
vodé, otirani se ru¢nikem, fyzickd aktivita — poceni aj.). Je vieobecné
dokazéno, ze pradmérné aplikované mnozstvi sunscreend se pohy-
buje niz, nez je 50 % doporuc¢eného mnozstvi, pfitom pokud se
aplikované mnozstvi snizi na polovinu, G¢innost ochrany mize byt
snizena az o dvé tretiny). Kromé spravné aplikace vhodné vybraného
sunscreenu je tfeba dbdt samozfejmé na jiz vyse zminéné zdsady
komplexni fotoprotekce (stin, textilie, kvalitni bryle s UV filtrem).
Pti pobytu na slunci je mimoradneé ddlezité dodrzovat dostatecny
pitny rezim. Po pobytu na slunci (nejenom pfi spalenf se) je vhodné
pouZit hydratac¢ni a zklidhujici pfipravky, tzv. pfpravky po opalovanf
(obvykle obsahujici dexpanthenol, aloe, antioxidanty aj.) (13, 16, 24).
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Obr. 2. Pravidla aplikace sunscreent

Inovace, trendy, aktualni témata vyzkumu
i otazky

Zlepsuiji se technologie zapracovani UV filtrd do pripravkd, zvysuje
se Ucinnost UV filtrd (tzv. boosting), hledaji se nové UV filtry i latky pfi-
rodniho plvodu plsobici proti UV zafeni (nékteré rostlinné polyfenoly
a flavonoidy, latky z mofskych organismd, sinic atd.). V souvislosti s UV
filtry se fesi také otdzka jejich bezpecnosti pro ¢lovéka (vyvoj stabil-
nich UV filtrd neschopnych penetrace do pokozky, bez potencialniho
alergizujiciho, fototoxického Ucinku a psobeni na endokrinni systém)
a ekologicky dopad (velké mnozstvi kazdoro¢né vyprodukovanych UV
filtr( a jejich vliv na mofiské ekosystémy — nékteré chemické UV filtry,
fyzikdIni UV filtry v podobé nanocéstic bez povrchové Upravy) a dalsi
(21, 25). KontinudIni rozvoj v oblasti fotoprotekce tak s sebou pfindsi

nejenom celou fadu trendd a inovaci, ale také stale vice otazek.

Zavér

Slune¢ni zafeni ma na lidsky organismus pozitivni i negativni icinky.
Je naprosto nezpochybnitelné, Ze proti negativnim ucinkdim, zejména
UV zafenli, je zZddouci se chrénit. Komplexni a racionalni fotoprotekce
zahrnuje cilené vyhybanf se slunci, ochranu odévem, pouziti bryli s UV
filtrem i vhodného prostifedku na ochranu proti slune¢nimu zafen.
Fotoprotekce se tedy netyka jen spravného vybéru pfipravku paci-
entovi na miru. Dllezita je zejména patficna edukace ohledné vsech
dalsich opatfeni komplexni fotoprotekce a zdlraznéni spravné aplikace
pripravku. To vie je v mnoha pfipadech v rukou farmaceuta, pro néhoz
ma byt zopakovéni, zdlraznéni a shrnuti informaci na toto téma pfino-
sem. Zavérem je dobré si pfipomenout, Ze k fotoprotekdi, stejné jako ke
viemu dalsimu, je dobré pfistupovat se zdravym rozumem.
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Po ucastniky vyborné hodnoceném 1. kongresu Farmacie pro praxi v Brné pfipravu-
jeme letos dal$i moznost kongresového setkani farmaceutd a Iékard. Tentokrat se
uskutecni v Praze a cilem bude opét vyména informaci a zkusenosti mezi odborniky

Vlybrana témata jednoho dne kongresového programu spole¢ného pro Ucastniky z fad
praktickych lékard a farmaceutl reflektuji aktudlni trendy a potieby téchto zdravotnikl napfic
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Paratext v Antidotarium Cassoviense (1732)

Frantisek Simon
Katedra klasickej filologie Filozofickej fakulty Univerzity P. J. Safarika v Kosiciach

V roku 1732 vysiel v KoSiciach spis zndmy pod menom Antidotarium Cassoviense, ktory predstavuje prvy pokus o liekopis
na uhorskom Uzemi. Tento je velmi stru¢ny, v kvartovom formate ma 28 strén. Prispevok sa venuje paratextu Kosického
antidotaria. Obsahuje preklad vietkych jeho &asti z latin¢iny do slovenciny ako aj komentar k nim. Casti paratextu su titulna
strana, predslov, dodatok, schvalenie lekarov a kolofén. V predslove sa menuju dva dévody vydania, snaha obnovit dobré
meno mestskej lekdrne, druhd, pomaoct zdraviu Citatela, mesta Kosice a celého Horného Uhorska. V paratexte sa trikrat
spomina odstranenie starych, nedcinnych liekov, ktoré boli dokonca spélené na verejnosti. Autor textu, provizor Thaurenti,
prosi Citatela, aby déveroval tomuto dielu a vyzyva ho na spolupracu.

Klacové slova: dejiny farmacie, farmacia 18. storocia, liekopis, Slovensko, mestska lekaren v Kosiciach.

Paratext in Antidotarium Cassoviense (1732)

In 1732, a work known as Antidotarium Cassoviense was published in Kosice, which represents the first attempt at a phar-
macopoeia in the territory of Hungarian kingdom. It is very brief, with 28 pages in quarto format. The paper deals with the
paratext of the Kosice Antidotarium. It contains a translation of all its parts from Latin into Slovak as well as a commentary on
them. The parts of the paratext are the title page, the preface, the appendix, the approval of the doctors and the colophon.
The preface names two reasons for the publication, one, to try to restore the reputation of the city pharmacy, the other, to help
the health of the reader, the city of KoSice and the whole Upper Hungary. The paratext mentions three times the removal of
old, ineffective medicines, which were even burned in public. The author of the text, the provisor Thaurenti, begs the reader

to trust this work and invites him to cooperate.

Key words: history of pharmacy, 18™ century pharmacy, pharmacopoeia, Slovakia, city pharmacy in Kosice.

Uvod

Zaciatkom osemnasteho storocia existovali v Kosiciach dve lekarne,
jedna jezuitskd a jedna mestska. Tuto v roku 1731 prenajali lekdrnikovi
Janovi Kristofovi Thaurentimu (1, 2). V Archive mesta Kosice sa nachadza
zoznam inventéru lekdrne nachadzajuceho sa v nej pri jej preberani dra
10. marca 1731, ktory obsahuje okrem samotnych liekov aj instrumenta-
rium a zoznam knfh (3). Thaurenti o rok neskor vydal v koSickej jezuitskej
tlaciarni aj maly spis zndmy pod menom Antidotarium Cassoviense,
ktory predstavuje prvy pokus o liekopis na uhorskom uzemi (4, 5).
Zaciatkom 17. storocia, teda pred vydanim KoSického antidotéria, sa na
Slovensku pouzivali dve nemecké farmakopey, Cordovo dispenzatorium
(6) a Augsburské farmakopea (7), ktord bola viackrat vydand. V roku 1729
pribudol pre Habsburskd monarchiu déleZity spis, Viedenské dispen-
zatérium (8, 9). O tri roky vychadza Kosické antidotarium, ktoré je vsak
velmi stru¢né, v kvartovom formate ma 28 stran, okrem paratextu ma

len 22 stran zoznamu samotnych liekov. V ramci edicie Opera phar-
maceutica rariora belgického vydavatelstva Christian de Backer bolo
vydané aj faksimile diela, podla koléfonu vydania ide o kdpiu jediného
zachovaného exemplaru v budapestianskej Széchenyiho kniznici (10).

Paratext je literdrnovedny pojem a termin, ktorého autorom je
G. Galetti a oznacuju sa nim ,sprievodné produkty [textu], ktoré sa
lisia rozsahom a vzhladom. .. [je to] prah, ktory ponuka svetu moznost
bud vstUpit dovnutra, alebo sa otocit spat, nedefinovana zéna medzi
vnutrom a vonkajskom” (11). Konkrétne ide o informacie z titulnej strany,
rézne druhy predhovorov a prihovorov, dedika¢né listy mecendsom,
dedikacné basne, pozndmky, index, obsah. Za epochu paratextu sa
povazuje rany novovek (12).

Prispevok sa venuje paratextu KoSického antidotaria, ktorému sa
v literature venovalo menej pozornosti. Obsahuje preklad vietkych jeho
¢asti z latin¢iny do slovenciny ako aj komentar k nim. Casti paratextu
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antidotaria su titulnd strana, predslov, apendix (dodatok), aprobacia
(schvélenie) lekarov, kolofén, kratky text na konci knihy.

Titulna strana

Antidotdrium alebo novy liekopis slobodného a krdlovského mesta
Kosice, ktory potom, co sa prestali pouZivat staré a neticinné lieky, bol
podla Augsburského liekopisu a najnovsieho Viedenského dispenzatdria
pre najvyberanejsie farmaceutické kompozitd sldvnych lekdrov ako aj pre
alexifarmakd' a lieky zodpovedajtice endemickym chorobdm obnoveny,
prevereny, dole menovanymi lekdrmi schvdleny a publikovany pre potreby
verejnosti.

V Kosiciach, dria 6. decembra roku 1732.

Jdn Henrich Frauenheim v Akademickej tlaciarni Spoloc¢nosti JeZiSovej

DiZka titulu a informécie v iom obsiahnuté potvrdzuju opravnenost
jeho zaradenia do paratextu. Antidotos znamena sice v gréctine doslova
protijed, ale uz v antike sa termin pouzival vieobecne pre vyznam liek
(13). Antidotérium je jedno zo synonym, ktoré sa v minulosti pouzivali
na oznacenie liekopisu (14), v titule diela sa vyskytuju hned tri ndzvy
pre liekopis, antidotarium, pharmacopoea, dispensatorium. Okrem toho
sa pouzival aj termin enchiridion. Takto sa volala napr. aj farmaceutickd
prirucka, ktord vydal v Bazileji bardejovsky roddk Juraj Henisch (15).
Titul uddva hned zdroj, vzor pre zostavenie antidotéria, spominané
Viedenské dispenzatérium (7) a Augsbursky liekopis (8), pricom stopy
Viedenského dispenzatéria mozno néjst aj v predslove vo forme pre-
vzatych viet. V zozname knih, ktoré lekdren vlastnila, ked ju Thaurenti
preberal (bez uvedenia rokov vydania), Viedenské dispenzatérium nie
je (3, 16). Augsburské farmokopea je tam az dvakrét, jednak vydanie
z roku 1684, v zozname sa totiz uvadza ako Pharmacopeja Augustana
renovata et aucta, ¢o zodpoveda titulu vydania z roku 1684 (17), a jednak
vo vydani s pozndmkami prvého komentatora Augsburského liekopisu
Johanna Zwelfera (1618 — 1668), ktoré vyslo viackrat (18). Aj ked spis po-
uziva terminy oznacujuce liekopis a autor sa odvoldva na dva liekopisy,
nemecky a rakusky, nejde o liekopis v dnesSnom slova zmysle (1), antido-
tarium sa spominanym liekopisom neméze rovnat ani kvantitativne ani
kvalitativne. Ide skér o zoznam liekov dostupnych v kosickej mestskej
lekdrni (19). Zaujimavy je vyskyt slova endemickd choroba v titule. Podla
Fundarka po vydani Viedenského dispenzatoria sa v Uhorsku prejavili
dva smery, jeden ho uznéval ako Uradny liekopis, druhy za nedosta-
¢ujuci, ¢o viedlo k snahe doplnit liekopis aj o iné lieky. Toto je pripad
Kosického antidotéaria (2). Endemické choroby v titule tak naznacuju,
Ze antidotarium obsahuje aj lieky na doméace choroby. Dielko vytlacila
tlaciaren Spolo¢nosti JeZiSovej, ktora vlastnila paradoxne konkurennd,
jezuitsky, lekdren. Ako knihtlaciar je uvedeny J. H. Frauenheim, ktory
posobil ako faktor a knihtlaciar v Kosiciach v rokoch 1721 - 1737 (20).
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iucunde, bezpecne, rychlo a prijemne.
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Predslov laskavému Citatelovi

Kto nemd dobré meno a dobru povest’, ako keby ani neZil. Ked sa medzi
smrtelnikmi zacina o ¢loveku Sirit povest bezvyznamnosti, ni¢ nie je pre
neho hanebnejsie, neZ nebojovat tcinne proti tomu. Preto, ldskavy citatel,
chces poznat nase myslienky a snahy v tejto prdci urcenej pre verejnost®?
Jedna Uloha je, aby sme znovu obnovili ako keby stratend sldvu a dobré
meno tejto lekdrne, druhd, aby sme, ldskavy Citatel, pomohli spolo¢nému
blahu, uzitku a dobrému zdraviu tvojmu, tohto mesta a predovsetkym
celého Horného Uhorska.

Po prvé, lutovali sme, Ze dobré meno a dobrd povest tejto nasej lekdrne*
za mnohé uplynulé roky ako keby upadli celkom do zabudnutia. Lutovali sme
biedny osud chorych, ktorym casto hrozilo viac neprijemnosti a nebezpe-
censtva od zmdtocnych liekov neZ od choroby, ktord ich napadla, a to vtedy,
ked'sa pri priprave liekov ndhodou primiesali celkom nevyhovujice Idtky
hoci aj k nanajvys vhodnym a mudra snaha lekdrov chorym bud celkom
uskodila alebo ich ponechala dlhsie v neistote®. Nasou prdcou sme tomu
Zzlu zamedzili. Obnovou sme mali v iumysle odstrdnit zIt mienku niektorych
ludi a sticasne sme chceli podporit rady lekdrov a postarat sa o to, aby sa
chori bezpecne a prijemne vyliecili°.

Obr. 1. Titulnd strana Kosického antidotdria. Antidotarium Cassoviense
(Kaschau 1732). Faksimile. Gent, Christian de Backer 1977

Termin alexifarmaka sa v minulosti pouzival v r6znych vyznamoch, ako protijed, profylakticky liek, protimorovy liek, dokonca aj ako amulet.

Lat. sine fama, sine existimatione, tato veta pripomina Cicerénovo hodnotenie biedneho ¢loveka sine honore, sine existimatione, bez Ucty, bez respektu (Cicero Pro Flacco 22, 52).
Tato veta je Ciastocne upravena veta z Uvodu Dispensatorium Pharmaceuticum Viennense, 1729, s. b1r.

Lat. pharmacopoea, v texte sa toto slovo pouziva v dvojakom vyzname, raz ako liekopis, inokedy ako lekdren, pricom lekéren je v texte aj officina pharmaceutica.

Tato veta je takmer doslovne prebraté z Gvodu Dispensatorium Pharmaceuticum Viennense, 1729, s. a4v.

Lat. tuto et jucunde, tato zasada pochadza od gréckeho lekara Asklepiada (124 — 60 pr. Kr.) pésobiaceho v Rime a uvéadza ju Celsus (Ill, 4). Asklepiades tvrdil, Ze liecit treba tuto, cito,
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Cakds druhy dévod? PretoZe nie je na svete ni¢ cennejsie nez dobré
zdravie, pomysleli sme si, Ze v zdujme obce by bolo najlepsie, keby sme dali
tomuto liekopisu spolahlivi a stdlu podobu, aby tym dostal ndlezity lesk.
TakZe tu mdZes ndjst vietko, co poskytuje mudrost skisenych chemikoV
a usilovnost lekdrnikov, riadit sa tym a to nielen pre zachovanie zdravia,
ale mézes sa tieZ bez vdhania a nebezpecenstva obrdtit na nasu lekdrer,
ak si ho stratil, nech ho opdtovne nadobudnes. Aby sa ndhodou nemohlo
stat, Ze v lekdrni zostali staré, svojim stavom a casom neucinné lieky, po
predchddzajlcej prisnej kontrole a ich dékladnom lekdrskom preskumani
sme vsetky spolu dria [JF decembra roku 1732 verejne pri brdne® tohto mesta
za prizerania velkého davu ludi obetovali Vulkdnovi'® a tak sme dopredu
predisli vsetkym neskorsim dévodom podozrievania zo zlych Gmyslov.
Namiesto nich sme usilovne a s ndmahou obstarali z Viedne novy, potrebny
materidl a subor liekov sme tak obnovili, Ze ho rovno moZno nazvat novou
lekdrriou. Ldskavy Citatel, ak sa stards o svoje zdravie, starostlivo sa pozrina
nds liekopis zoradeny do tried, celé to preskimayj. Co tam podla teba chyba?
Co by i si Zelal pre znovunadobudnutie svojho zdravia, ak si chory, a ¢o pre
jeho zachovanie, ak si zdravy?

Nezvelicujeme novost ndsho liekopisu, odporucame, aby si ho kaZdy
sdm vyskusal. Ldskavy citatel, ver mu v tom, v éom moZno este nie si taky
skuseny. VlyuZivaj ho, aj ked'nie si chory, aby si zostal zdravy. Ked'vsak pocitis
cokolvek, ¢o skodi tvojmu zdraviu, obrdt sa na neho prosim vcas (neskoro
sa chystd liek pre chorého, ktory mi¢i a zatajuje chorobu)". Jeho pomoc
Jje uzito¢nd a dbds tym o zdravie svoje a svojich blizkych. Neboj sa jeho
sadzobnika a cien v iom, uvidfs, Ze lieky sa preddvaju za ceny, ktoré maju
vo Viedni, ba dokonca niektoré mdézes mat za niZsiu cenu.

Autor predslovu nie je uvedeny, ale kedZe v texte sa hovori o ,nasej
lekami”, zrejme je to jej vtedajsi provizor, Kristof Thaurenti, ktory je aj
podpisany na zdver samotného supisu liekov. Predslov sa vébec ne-
venuje konkrétnemu obsahu spisu a hoci obsahuje dve prevzaté vety
z Viedenského dispenzatoria, nie je ani napisany podla nejakého vzoru.
Pertraktuju sa tu konkrétne problémy lekdrmne, strata dobrého mena,
nahradenie starych liekov novymi. Predslov navodzuje partnersky
vztah so zdkaznikmi, vyskytuje sa tam viacndsobné oslovenie Citatela,
prikazy ako ,preskimaj*, ,uzivaj’, vyzvy na spolupracu ,¢o tam chyba?”
,Co by si si zelal?”. Ma skér obchodny, neZz odborny charakter, na konci
slubuje dokonca niZsie ceny nez vo Viedni. V predslove sa spomina aj
taxa, sadzobnik, ale v samotnom antidotariu ceny chybaju. Podla spo-
minaného zoznamu knih pri preberani lekarne existovala taxa v rukopise
(3). Odstranenie starych a neucinnych I4tok sa spomina v antidotériu
trikrat, okrem predslovu este v titule a v nasledujicom schvaleni lekarov.
Odstranenie zodpoveda standardu v réznych predpisoch a nariadeniach
o pracilekdrnika, resp. lekdra (21, 22, 23). Aj spalenie starych liekov bola
beznd prax, spektakuldrne viak bolo ich spalenie na verejnosti. Kedy sa
to odohralo, nie je celkom jasné, v latinskom texte sa hovorf o decembri,
ale chyba den, resp. ¢islovka, ako keby predslov bol napisany skér, ako sa
lieky spalili a dadtum sa mal len doplnit. Vydanie vyslo 6. decembra 1732,

takZe mozno sa to stalo na zaciatku decembra. Napokon stojf za zmien-
ku, Ze sa autor prejavil aj ako vzdelanec, pretoze sa v texte vyskytuje
ohlas na Cicerdna, Ovidia a Celsa (ktory uvadza Asklepiadovu zdsadu).

Dodatok

Casto precasto v poslednych rokoch zaZivame, Ze pre nestdlost pocasia
avypary zo zeme zUri medzi zvieratami, predovsetkym medzi dobytkom,
velmi kruty mor (a to aj v tomto meste). Ak v¢as nendjdeme liek proti nemu,
vdzne ohrozi aj zdravie ludi. Ked dokladnejsie preskimas, odkial pochddza
tento dobytci mor, tak je to len zhubny vzduch, ktory kdntri zvieratd jed-
nak tym, Ze sa nim rozsiruje infekcia a jednak tym, Ze padd na ohrozené
krmivo. Svoje pésobenie a morovy virus prendsa rovnako na ludi. Liek na
tento dobytc¢i mor bol obyvatelmi tiZzobne ocakdvany a vzhladom na velké
skody vyhladdvany. PretoZe v nasej lekdrni si nielenze méZete taky liek pytat,
ale dnes je uz aj k dispozicii na pouZitie, myslime si, Ze v dostatocnej miere
zabezpecipoZiadavky obéanov aj ndvstevnikov mesta. Preto verime, Ze ni¢
viac nechyba, len dufat vo vyzdravenie chorobou postihnutého cloveka
alebo chorého dobytka. Dobre sa maj, ldskavy Citatel, a vyuZivaj tito nasu
lekdrert k svojmu zdraviu.

Dodatok odrédza zévazny problém tej doby, vyskyt dobytc¢ieho
moru. Mor, resp. rozne infekéné choroby, ktoré sa pod morom
skryvali, decimovali stdda dobytka. V 18. storo¢i sposobil mor v se-
verozapadnej Eurdpe Uhyn dvesto milidnov kusov dobytka (24). Za
pri¢inu sa v dodatku oznacuje malignitas aeris, zhubny vzduch, ¢o
je tradi¢na tedria v dejindch mediciny, podla ktorej sa epidemické
choroby rozsirovali nezdravym vzduchom vznikajicim nestalym po-
Casim a vyparmiz mociarov. Uhorsko a Specidlne aj KoSice boli zndme
svojim nezdravym ovzdusim (25, 26). V rokoch 1729 aZz 1730 sa mor
vyskytol vo viacerych oblastiach monarchie, ¢o viedlo v roku 1731
k vydaniu Vieh-Ordnung, nariadenia o hospodarskych zvieratach
(27). Spomina sa v iom mnoho preventivnych ako aj kuratfvnych
prostriedkov. V latinskom texte dodatku sa pouziva slovo medela,
¢o moze byt konkrétne jeden liek, ale méze to mat aj Sirsi vyznam,
lie¢ba, pomoc (pri lieceni), takZe nie je jasné, ¢o sa presne ponuka.
V kazdom pripade autor slubuje, ze zabezpecil liek, ale nechvali
jeho dobru ucinnost, len vyzyva Citatela, aby dufal vo vyzdravenie.
Sedem rokov po vydani antidotaria vydava konkurenc¢nad jezuitska
lekdren kratke poucenie o preventivnych a kurativnych prostried-
koch (vratane modlitieb) pri morovej epidémii, ktoré ma charakter
morového spisu (28).

Schvalenie lekarov
Dole podpisani lekdri potvrdzujeme, Ze tento novy liekopis slobodného
krdlovského mesta Kosice bol ndleZite a podla potreby opraveny a obnoveny
vyberanymi a novymi kompozitami a Idtkami, pricom vsetky Idtky, ktoré si
to vyZadovali, boli odstrdnené. Dékazom toho je nds podpis a pecat.
Dané v Kosiciach, 12. novembra roku 1732

7  Lat.chemicus, v 18. storoci sa chémia uz oddelila od alchymie a stava sa exaktnou vedou, v tom ¢ase sa niektorf lekari a lekarnici oznacovali aj ako chemici.

8  Vlatinskom texte chyba cislovka, je tam len prazdne miesto.

9  Lat.in Propiloeo, teda pri brane, pravdepodobne pri Dolnej bréne, t. j. juznej, ktord bola v tom ¢ase hlavnym vchodom do mesta.
10 Vulkén, rimsky boh ohna, lieky sa teda spalili. V latinc¢ine doslova ,obetovali, zasvatili Vulkdnovi’, kedysi sa tak oznacovalo aj palenie heretickych knfh.

11 Lat. sero enim aegroto tacenti aut dissimulanti medicina paratur, obmena znamych versov z Ovidiovho diela Remedia amoris, Lieky proti laske, verse 91 — 92, sero medicina paratur,
cum mala per longas convaluere moras, slovensky: je neskoro zhladuvat lieky, ked dlhym odkladanim prili$ sa nadulo zlo (preklad V. Mihdlik Lieky proti laske, Bratislava 1964, 11).
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J. F. A. de Deimbl, polny a $tdbny lekdr Jeho cisdrskeho a krdlovského
velicenstva

J.A.Raymann, ¢len Cisdrskej karolinskej akadémie a riadny lekdr krdlov-
ského a slobodného mesta Presov

Zigmund Mayoor, riadny lekdr sldvnej Abovskej stolice a slobodného
a krdlovského mesta Kosice

Joa. Erhard Ertzel, toho ¢asu inspektor

Schvalovacia komisia sa skladala z dvoch ¢lenov, ktori nepo-
chédzali z Kosic a dvoch Kosi¢anov. Pritomnost dvoch mimokosickych
lekdrov davala komisii punc nadregionalnej udalosti. Najznamejsi bol
presovsky lekdr Jon Adam Rayman (1690 — 1770) ¢len Leopoldiny, teda
spolo¢nosti Sacri Romani Imperii Academia Caesareo-Leopoldina-
Carolina, najstarsej nemeckej vedeckej spolo¢nosti. Rayman publikoval
aj v nemeckych odbornych ¢asopisoch a sldvnym sa stal pokusmi
s ockovanim (29). Johannes Anton Franz de Deimbl, prislusnik rakuskej
nizsej slachty, skoncil studium na lekdarskej fakulte vo Viedni v roku
1718 (30), v Case vydania posobil ako Stdbny lekdr cisdrskeho vojska
v Kosiciach, neskér posobil vo Viedni, v roku 1738 bol dekanom le-
karskej fakulty na Viedenskej univerzite (31, 32). Lokalni predstavitelia
boli Zigmund Mayoor, lekar Abovskej stolice a mesta Kosice, ktory bol
rodeny Kosican a lekarsku fakultu skoncil v roku 1723 v Altdorfe (33).
Mayoor je aj podpisany ako svedok pri preberani lekdrne Thaurentim.
Druhy Kosic¢an v komisii, ,inSpektor” Joannes Erhard Ertzel, bol chirur-
qus, t.j. ranhoji¢ (34).

Kolofén

Citatel, prezrel si si vietky tu publikované casti tohoto lekdrskeho stboru
a dufame, Ze si to nielen dékladne precital, ale aj odobril. Aby si tejto praci
viac déveroval, tu je pripojend pecat pre nddej, telesné sily a dobré zdravie
nielen tvoje, ale aj chorych a tych, ktori vyuZzivaju tdto nasu lekdreri
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Priddvam to navyse ja, Jdn Baptista Jéger, prisazny vicenotdr vyssie
uvedeného mesta.

O.AM.D.G. (Vsetko na vdcsiu sldvu BoZiu)

Ked odobrenie lekdrov nachddzajuce sa pred zoznamom liekoy,
potvrdzovalo odbornu spravnost, tymto kolofénom po zozname liekov
sa potvrdzovala Uradnd pravoplatnost. Notar Jan Baptista Jéger je ten
isty, ktory bol pri preberani lekarne Thaurentim.

Zaver

Cely spis je latinsky a pouZitie latinciny je trocha v protiklade s ob-
chodnym duchom predslovu, ktory by mal brat do Uvahy aj menej
vzdelanu klientelu. Chronologicky nasledujici podobny uhorsky spis,
Taxa Posoniensis z roku 1745, ktory tieZ nie je liekopis, ale sadzba cien
liec¢iv, ma po latinsky len paratext. Samotny zoznam liekov je uz stvorja-
zycny (35), teda zodpoveda Styrom jazykom pouZzivanym v tom case
na Uzemi dnesného Slovenska. Okrem toho, Ze v 18. storoci je latincina
v medicine a farmdcii este stale prevazujicim a beznym jazykom komu-
nikécie, v KoSickom antidotariu hrala Ulohu aj silna tradicia latinského
jazyka v Uhorsku a Specidlne v Kosiciach. AZ o viac neZ sto rokov, v roku
1840, napisal kosicky notdr v poslednom zvazku zépisnic mestskej
rady rozlucku s latin¢inou a od roku 1841 sa tato prestala pouzivat
v zapisniciach (36).

Kosické antidotarium nemalo zrejme ambiciu, ale ani Sancu ziskat
nejaku sirsiu platnost. Bol to relativne kratky supis liekov jednej mestskej
lekdrne, ktory schvalili okrem dvoch miestnych osobnosti aj lekér zo
susedného mesta a rakusky vojensky lekar posobiaci prave v tomto
meste. Z hladiska paratextu nie je v hom ani tradi¢né venovanie nejakej
vyssie postavenej osobnosti alebo dedikécie, resp. dedikacné basne
inych autorov, priatelov. Napriek tomu je to cenny dokument, pretoze
je to prvy pokus o liekopis vzniknuty na uhorskej pdde.
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Jan David

Jan David

oviD-19
V PEDIATRICKYCH
SOUVISLOSTECH

COVID-19 V PEDIATRICKYCH SOUVISLOSTECH

Rozsiteni nového koronavirového onemocnéni v roce 2020 odstartovalo bezprecedentni éru pandemie a s nf
spojenych vyzev. Doposud neznama nemoc v podstaté ze dne na den zacala ovliviiovat kazdodennf zivot lidf
ve viech jeho rovinach. Monografie COVID-19 V PEDIATRICKYCH SOUVISLOSTECH se vraci k tomuto historicky,
lékafsky a spolecensky vyznamnému obdobi. Zaméfuje se na déti a mladistvé, tedy na tu ¢ast lidské populace,
kterd je prdvem povazovana za jednu z jeho nejdllezitéjsich soucasti, pokud jde o budoucnost lidstva jako
takového. Kniha predstavuje jedinecny a v ¢eské literature prvni uceleny pohled na covid-19 u pediatrické
populace. Diky této publikaci Ize postupné nahlédnout do etiologie, patogeneze, epidemiologie a diagnostiky
covidu-19 pravé u této vékové skupiny. Vyznamna ¢ast knihy je dale vénovana projevim nemoci doplnéna

nékolika kazuistikami. Diskutovany jsou také nasledky protipandemickych opatieni, prevence a pfirozené také
reflexe a budouci vyzvy. Zdjemci z fad odborné verejnosti tak dostavaji do rukou nastroj poznani zalozeny na
stovkdch odbornych publikaci doplnény o autorovy osobnf zkusenosti z jeho lékarské praxe.

Praha: Galén, 2024, 188s.
Prvni vydani, 155x225 mm
vazané, barevné, 500 K&
ISBN 978-80-7492-711-9
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VERNYM CTENARUM
Ctenéfi ¢asopisu Farmacie pro praxi byli léta zvykli na ¢lanky navic publikované
v e-verzi. Obsah z vétsi ¢asti tvofily texty, které aktualné vychazely v ostatnich
- Casopisech spolec¢nosti Solen - a u této tradice vinovovaném ¢asopisu zdstavame.
Predplatitelé Ceské a slovenské farmacie tedy po registraci a pfihlaseni na webu
VE DRUHEM €CiSLE www.csfarmacie.cz s kazdym ¢islem ziskavaji moznost predist si on-line ve formétu
NAJDETE TYTO CLANKY: PDF nékolik dalsich ¢lankd, které jinak zatim nejsou volné dostupné.
. . . el Medicina
Glifloziny - novinky v pouziti pro praxi

MUDr. Jan Skrha jr., Ph.D.

Glifloziny predstavuji moderni a komplexné pasobici skupinu farmak s dynamicky se rozvijejicimi indikacemi. Kromé vyznamného
antidiabetického plsobeni pribyva dikazl a zkusenosti s kardioprotektivnimi a nefroprotektivnimi efekty, diky kterym se glifloziny
stdvaji standardni lécbou pro pacienty se srde¢nim selhanim ¢i chronickym onemocnénim ledvin, ¢asto i bez pfitomného diabetu.
Lécba glifloziny pfindsi néktera rizika, kterd je tfeba zvazit pred jejich nasazenim, resp. je nutné o nich adekvéatné informovat kazdého

pacienta.

Dermatologie
Lékové hypersenzitivni reakce pro praxi

MUDr. Mojmir Rac¢ansky

Lékové hypersenzitivni reakce predstavuji problematiku s celosveétové nardstajici incidenci. Nezddouci Uc¢inek podéni 1ékl podaného
pro diagnostické a terapeutické Ucely mize vyznamné ovlivnit kvalitu Zivota pacienta, stejné tak néklady na jeho lé¢bu.

Prvotnf projevy Iékovych hypersenzitivnich reakcf jsou ve vétsiné pfipadl vazany na kozni povrch. Zndme akutnf Iékové kopfivky, angioe-
démy ¢i pozdni lékové kozni erupce charakteru makulo-papuldrnich exantéma, pozdnich kopfivek atd. Objevit se vsak mohou i zadvazné
komplikace pod obrazem anafylaktické reakce ¢i tézkych pozdnich lékovych hypersenzitivit, jakou je napfiklad Steven-Jonestv syndrom.
Predmétem tohoto pfehledového sdélenti je soucasny pohled na klinické projevy, diagnostiku a management Iékovych hypersenzitiv-
nich reakc.

Neurologie
Serotoninovy syndrom a lécba bolesti pro praxi

MUDr. Jan Prochazka, Ph.D.
Serotoninovy syndrom je potencialné Zivot ohrozujici toxidrom spojeny se zvysenou serotoninergni aktivitou v perifernim i v centralnim

nervovém systému. Je charakterizovan celym spektrem klinickych projevi zahrnujicim zmény mentdlniho stavu, vegetativni nestability
a znamky hyperexcitability CNS se svalovymi projevy. Mlze vzniknout obvykle pfi souc¢asném podéavani 2 nebo vice serotoninergnich
latek, pficemz zvIdst nebezpelné jsou kombinace zahrnujici inhibitory monoaminooxidazy (IMAQ), ale vznik pfi monoterapii je té2
mozny. Tento ptehled popisuje patofyziologii vzniku a klinické projevy tohoto syndromu a rizikové skupiny 1ékd se zvlastnim zamérenim

na léky pouzivané prilé¢bé chronické bolesti.
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Moznosti imunoterapie diabetu 1. typu u déti a dospivajicich

doc. MUDr. Stépanka Priihova, Ph.D., MUDr. Barbora Berka, MUDr. Vit Neuman, Ph.D.,
prof. MUDr. Zdenék Sumnik, Ph.D.

Diabetes 1.typu je autoimunni onemocnéni, pii kterém dochézi k postupné destrukci beta bunék vedouci k rozvoji diabetu. Imunoterapie
si klade za cil zastavit proces destrukce a predejit nebo modifikovat rychlost vzniku diabetu. V rdmci klinickych studif byl testovan efekt
nejrliznéjsich latek na zastaveni autoimunniho procesu. Lé¢bu Ize rozdélit na antigennf, biologickou a podpdrnou. V antigennf [é¢bé se
testuje napf. latka GAD-Alum, prezentujici autoantigen GAD nebo oralné podavany inzulin. Biologickd lécba zahrnuje Iatky ovlivaujici
regulacni T lymfocyty, zmirfujici autoimunnizanét a snizujici pocet a fenotyp autoagresivnich bunék. Nejnadéjnéjsim z nich je teplizumab,
ktery vede ke zméné poméru CD4+ a CD8+ T lymfocytl a prenastaveni T lymfocytd od autoagresivnich k regula¢nim. Mezi dalsi latky
s potencidlnim efektem patfi abatacept, alefacept, golimumab, rituximab nebo nizkodavkovany antithymocytarni globulin. Verapamil
ma potencial byt podplrnym Iékem k ochrané beta bunék. Diky vysledklm imunomodula¢nich studif se objevuje nadéjna lécba osob
v riziku rozvoje diabetu 1. typu, kterd mize vyznamné oddalit a mozna i Uplné zastavit autoimunni proces. Spolu s populacnim skrinin-
gem preklinickych fazi diabetu ma potencial zdsadné zménit diabetologii.

Pripravujeme do

Ceské a slovenské farmacie

= Management gastrointestinalnich nezadoucich ucinku v
onkologické farmakoterapie VYCHAZ

» Farmaceutickd péce o pacienta s akné V

= Farmakologické charakteristiky biosimilars a biobetters RIONU

= Nové pristupy k problematice pyrogent (endotoxind)
n Nejcastejsi Iékové intoxikace u deti

= Dostupné diagnostické testy v Iékarné

....a mnoho dalsiho
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Zaznélo na 18. kongresu Praktického lékarenstvi

18.

kongres
Praktického
Iékarenstvi

oLOMOUC

Chronické zilni onemocnéni - co vse
muzeme udélat pro pacienta v Iékarné

Na 18. kongresu Praktického lIékarenstvi, ktery se uskutecnil vdubnu 2024 v Olomouci, zaznéla pfednaska,
kterou spolec¢né pripravily PharmDr. Helena Bac¢ova (Lékarna LEMON, Ostrava) a Mgr. Irena Kilikova
(Lékarna AGEL, Ostrava). Prednaska shrnula souc¢asna doporuceni pro péci o pacienty s chronickym zilnim
onemocnénim (CVD) a s hemoroidalnim onemocnénim (HD), ktera by mél znat farmaceut. Pacienti s témito
obtizemi se totiz velmi ¢asto obraceji pravé na lékarniky. Ti mohou zasadnim zplsobem ovlivnit kvalitu
péce o tyto nemocné. Vhodné je samoziejmé nejprve potvrdit diagnézu u lékare, ovsem lé¢ba by vzhledem
k progresivnimu charakteru obou onemocnéni méla byt zahajena co nejdfive. U CVD i HD je podle
aktualnich doporuceni zdkladem Ié¢by systémova farmakoterapie — venofarmaka. Velmi dobre dolozeny
pfinos u vsech stadii CVD i u HD ma mikronizovana purifikovana flavonoidni frakce (MPFF®, Detralex’).
Lékarnici mohou pacientiim také poradit s pouzivanim komprese u CVD, s vybérem a zpiisobem aplikace
lokalni Iécby u HD a pfipominat jim rezimova opatieni potifebna u obou téchto onemocnéni. Tim pfispivaji
k adherenci pacientt k 1é¢bé a k jejim dobrym vysledkim.

Chronické zilni onemocnéni

Patofyziologie, projevy a klasifikace chronického Zilniho
onemocnéni

Péce o pacienty s CVD by méla vychazet zdoporucenych postupd.
V CRjsou pro diagnostiku a lé¢bu CVD k dispozici doporucené postupy
Ceské Iékarnické komory z roku 2014 (1). Doporuc¢ené postupy pro
praktické lékafe novelizované v roce 2021 (2) a Doporucené postupy
Ceské angiologické spole¢nosti z roku 2023 (3).

CVD je jedno z nejcastéjsich progredujicich chronickych onemoc-
néni, se kterym se Iékarnici v bézné denni praxi setkavaji. Kromé ob-
jektivnich zndmek, které se manifestuji nélezy klasifikovanymi pomoci
skaly CEAP od CO po C6 a které tesi [ékar, si pacienti s CVD stézuji na
subjektivni pfiznaky v dolnich koncetindch. Jde o pocit unavenych
anebo tézkych nohou, bolest, otoky, no¢ni kiece, svédéni az péleni
klze a viditeIné teleangiektazie nebo varixy. Zde je tfeba mit na pa-
méti, Ze otok dolnich koncetin nemusi mit pficinu jen v CVD. Mze jit
o trombdzu, projev onemocnéni srdce, ledvin nebo jater. Diferencidlnf
diagnostika zde spadd do rukou lékafe a takového pacienta by mél
lékarnik k 1ékafi odeslat.

CVD je onemocnéni charakterizované funkénim selhavanim zilni-
ho systému a nedostatecnym zilnim ndvratem krve z dolnich koncetin
k srdci. U zdravych jedinct je zilni systém nizkotlakym rezervodrem kr-

www.csfarmacie.cz

ve. Pokud nefunguje spravné, vznika zilni hypertenze, ktera se promita
az do mikrocirkuace a trofiky kiize. Zilni hypertenze méze byt u CVD
zpocatku pfechodnd, s progresi choroby i trvald. Dlouhodobé zvysenf
Zilniho tlaku vede k postupné prestavbeé Zilni stény, jeji degeneraci,
fibrotizaci a zvysené permeabilité. Dochdzi k marginaci a aktivaci
leukocytl a spousti se zanétlivy proces. Jiz ve stadiu zanétu Zilni stény
se mohou objevovat subjektivni pfiznaky onemocnénf (stadium COs,
kdy ,s" je oznacenf pfitomnosti subjektivnich symptomda). Pokud tedy
neni CVD lé¢eno od pocatec¢nich stadii, dochazf ke strukturalnim
a funkénim zménam zilni stény a Zilnich chlopni. Poskozeni zilnich
chlopni je pak pficinou refluxu krve, ktery dale zvysuje Zilni hypertenzi
a byva ddvodem vecernich bolesti a pocitu téZkych nohou (stadium
C1). Naslednd remodelace zilni stény vede k rozvoji teleangiektazif
a varixt (stadium C2). Kromé viditelnych kfecovych Zil si pacienti stézuijf
na svédeéni, no¢ni kfece a pocit napéti nebo otékanf v oblasti nohou.
Pro tyto kiece je typické, Ze nereaguji na uzivani magnezia. Postizenf
makrocirkulace se prenasi do mikrocirkulace a rozviji se otok (stadium
(C3). Pacienti s timto stadiem CVD mivaji jiz pfetrvavajici bolest a staly
pocit napéti a tézkych nohou. Nejvice jsou postizeny kozni kapilary.
Trpf trofika tkané, rozvijeji se kozni zmény (stadium C4) az po bércovy
vied, ktery pfedstavuje nejtézsi stadium CVD (stadium 5 — zhojeny,
stadium 6 — aktivni). V celém prlibéhu postupné progrese CVD se
uplatnuje zanét (Obr. 1) (4).
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Chronickeé Zilnf onemocnéni — co vse mizeme udélat pro pacienta v [ékarné

Obr. 1. Ndvaznost poskozeni makrocirkulace a mikrocirkulace u CVD (4)

Konzervativni lé¢ba CVD

Konzervativni Ié¢ba CVD spocivé v rezimovych opatfenich, kom-
presni [é¢bé a systémovém podavani venofarmak. Cilem této 1écby je
zpomalit nebo zastavit progresi CVD (2, 3). Tabulka ukazuje pfehled
dostupnych venofarmak vcetné kvality diikaz{ a sily doporucenf jejich
podavéani podle ¢eskych i mezindrodnich doporuceni. Kvalita dlkazd
A-C vychazi z kvality metodologie studie, ve které byl dany Iék hod-
nocen, u sily doporucenf se rozlisuje silné doporuceni — 1, pfevysuje-li
prinos léku jeho rizika nebo néklady, slabé doporuceni — 2, pokud je
tento pomér nejednoznacny. Predni postaveni mezi venofarmaky zauji-
ma MPFF®, ktera je jako jediny pfipravek doporucena s hodnocenim 1B,
navic u vsech stadif CVD (CO-C6). MPFF® je také jediné venofarmakum,
které se doporucuje na podporu lokalni [é¢by bércovych viedt (3).

MPFF® je venofarmakum s komplexnim mechanismem Gcinku.
Prokdzala pfiznivy efekt na Zilni tonus, Zilni sténu a chlopné, kapildrni
permeabilitu, lymfatickou drendz, hemoreologické parametry a vychy-
tavani volnych radikald (5). Jeji ucinky Ize shrnout jako venoprotektivni,
lymfodrenazni a protizanétlivé. MPFF® chrani nejen makrocirkulaci, ale

i mikrocirkulaci (6-8) Bylo prokazano, ze potlacuje zilnf zanét a zilnf
hypertenzi, zlepsuje stav Zilni stény a Zilnich chlopni, redukuje otok
a zlepsuje stav kize a podkozi (6-8).

Lékérnik se v kazdodenni praxi bézné setkava s pacienty s CVD,
kteff potfebuji kompresni [é¢bu. VoIné prodejné puncochy pro kom-
presnilécbu jsou tfidy I. U vétsiny pacientl s CVD je vhodna kompresni
trida I, kterou jiz musi pfedepsat Iékar, u pacientd s bércovymi viedy
Zilni etiologie pak kompresni tiida Ill a u tézkého lymfedému tfida IV,
coz jsou prostredky omezené na preskripci specialistd. Kompresni
lécba je kontraindikovana u pacienttd s pokrocilym srde¢nim selhdnim
(NYHA tfida llI-1V), s kritickou kon¢etinovou ischemif (kotnikovy tlak
< 60 mm Hg), s povrchové ulozenymi bypassy v misté komprese, ale
také u pacientl s pokrocilou diabetickou neuropatif a také v piipadé
alergie na material puncoch (2). Pacient ma byt poucen, ze kompresni
puncochy je tfeba prat ru¢né ve vodé o teplote kolem 30 °C, pfipadné
na jemny program v pracce ve specidlnim sacku, pouzit Setrny praci
prostfedek, pun¢ochy se nemaji ani zehlit a susi se ve vodorovné po-
loze (nikoliv v susi¢ce). Po 3—-6 mésicich uzivani by se mély vymeénit (1).

Tab. 1. Piehled doporucenych venofarmak pro lécbu CVD véetné sily doporuceni a kvality dikazd (3)

Indikace U¢inna latka Sila doporuceni Kvalita duikaza Doporuceni
Zmiménf priznak’ COs—-C6s MPFF® siiné stiednf 1B
R x
rutosidy slabé stredni 2B
extrakt z vinnych listd slabé stredni 2B
kalcium dobesilat slabé stfedni 2B
e .
extrakt z Ruscus aculeatus slabé stfedni 2B
extrakt z Ginkgo biloba slabé slaba 2C
Podpora lokdIni lé¢by
bércovych vied zilni MPFF® silné stredni 1B
etiologie
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Soucésti rezimovych opatieni v [écbé CVD je dostatek pohybu,
tj. pravidelna fyzicka aktivita. Vhodna je chidze (prochazky, turistika,
chlize do schodl), rekrea¢ni gymnastika, jogging, jizda na kole, plavant,
béZkovani i tanec. Mezi nevhodné sporty patfi vzpirani (véetné zve-
dani a noseni tézkych predmétd, typické napt. pro maminky malych
déti), horské cyklistika, tenis, squash, fotbal, hokej, ragby (tj. sporty,
kde dochazi k prudkym intenzivnim kontrakcim lytkového svalstva).
V rdmci rezimovych opatfeni je tfeba se vyvarovat dlouhého stani
a sezen|. Pfi sedavém zaméstnani se doporucuje tzv. zilnf gymnastika,
odpocinek s elevaci dolnich koncetin a sprchovani dolnich koncetin
studenou vodou. U obéznich jedincl je vhodna redukce télesné
hmotnosti. Pacienti s CVD by méli nosit volné spodni prédlo a po-
nozky/podkolenky a obuv na nizsim podpatku. Omezit by méli pobyt
v horkém prostfedi (na slunci, v saung, ve vifivce). Protoze projevem
CVD mohou byt také hemoroidy, doporucuje se udrzovat pravidelnou
a méekkou stolici prostfednictvim vhodného jidelni¢ku s dostatkem
vldkniny a tekutin (1).

Hemoroidalni onemocnéni

Patogeneze, projevy a klasifikace hemoroidalniho
onemocneéni

Pti diagnostice a lé¢bé hemoroidalniho onemocnénije mozné se
Fidit podle Doporu¢eného postupu Ceské Iékarnické komory z roku
2014 (9) nebo podle Doporucenych postupl pro praktické |ékafe
z roku 2021 (10). Hemoroidy neboli hemoroidalni Zilni pletené jsou
fyziologickou anatomickou strukturou nachézejici se v konecniku.
Doplnuji funkci svérace pfi udrzeni kontinence stolice. Pouze kdyz
vyvolavaji obtize, jde o hemoroidélni onemocnéni (HD). V patogenezi
HD se uplatiiuje nedostatecnost submukdzni pojivoveé tkané, trvale
zvyseny tonus analniho svérace a ztizeny odtok Zilni krve z oblasti
konecniku. Pfiznaky HD jsou bolest, krvéceni, svédéni/péleni, pocit
vlhké fiti. Charakteristické je stfidani obdobi potizi a obdobi klidu
(pfiblizné kazdé 3 tydny) (10).

Obr. 2. Stadia hemoroiddlniho onemocnéni (11)

1. stadium 2. stadium

3. stadium 4, stadium
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RozliSujeme vnitfni a zevni hemoroidy, ¢astéjsf byvaji vnitini,
pfipadné kombinované. HD rozdélujeme do 4 stupnl a i zde platf,
7e bez Ucinné lécby onemocnéni postupné progreduje. V 1. stadiu
jsou hemoroidy v plvodni anatomické poloze a projevuji se pouze
obcasnymi pfiznaky (kapky krve na toaletnim papiru po stolici). Ve
2. stadiu se hemoroidy pfechodné objevuji u okraje anu pfi tlaceni na
stolici, poté se spontanné vraceji. Pfiznaky zahrnuji krvaceni, svédent,
pocit vihké fiti ¢i tlaku a vytoky. O 3. stadiu hovofime v pfipadé vyhfezu
hemoroidalnich uzll pfi vyprazdiovani, ktery vyzaduje manudini na-
praveni. Dochazi k progresi zanétu, krvacenf je méné vyrazné, objevuje
se Spinéni. Nejtézsi 4. stadium je charakterizovano trvalym prolapsem
hemoroidalnich uzld, které jsou ireponibilni. Pacienti popisuji trvaly
diskomfort, silné bolesti, krvaceni, Spinéni a zndmky inkontinence.
Ve 4. stadiu se mUze jednat bud o akutnf stav, ktery je jesté vratny
do nizsich stadii po podani lokdIn{ Iécby v kombinaci s venotoniky,
nebo jde o chronicky problém s fibrotizaci vyhrezlé pletené, kterou
je jiz nutné odstranit chirurgicky (Obr. 2) (11).

Konzervativni lé¢ba HD

Jiz od prvnich projevd HD jsou doporuc¢ena venofarmaka, jako je
MPFF, diosmin, hesperidin, extrakt z Ginkgo biloba, kalcium dobesilat i
tribenosid (10). Méla by vzdy doplfovat lokaIni [é¢bu, trénink vyprazd-
novani a rezimova opatreni. Pacienti s HD maji ¢asto zacpu, proto by
méli vénovat pozornost stravé zmékeujici stolici.

Systémova lécba HD v podobé venofarmak piindsi tlevu v akutni
fazi, ale je U¢innd i pfi chronickém podavani. MPFF prokazala rychlé
zmirnéni piiznakd pfi akutni hemoroidéini atace pfi davkovani 6 tablet/
den prvni 4 dny, 4 tablety denné nasledujici 3 dny a poté 2 tablety
denné. V randomizované dvojité zaslepené placebem kontrolované
studii vedla |é¢ba MPFF® jiz od 2. dne k vétsimu zmirnéni proktitidy
a analniho diskomfortu, k vyznamnému snizenf krvéceni z kone¢niku,
bolesti a analniho vytoku. Pacienti lé¢eni MPFF® uvadéli vyznamné zkré-
ceni a zmirnéni zavaznosti probihajici hemoroidaini ataky v porovnani
s pfedchozimi atakami, kdy MPFF® neuZivali. Po 7 dnech lécby MPFF®
bylo v porovnani s placebem 2x vice pacientll bez krvaceni, 3x vice
bez pruritu a 5x vice bez bolesti (12).

V lokalni l1é¢bé Ize vyuZit rovnéz venofarmaka a vhodné je volit
ptipravek dle skladby pfiznakd pacienta. Pokud uvadi krvéceni, jsou
vhodné pripravky obsahujici kromé venofarmak také hemostyptika
a adstringencia (polykresulen, vépenata sdl karboxycelulozy, zasadity
gallan bismutity, kopolymer HEMA-HAS) nebo dubovou kdru, pfi své-
déni nebo bolesti pak pfipravky s anestetikem (lidokain, cinchokain),
v piipadé zanétu Ize vyuzit antiseptika (manganistan draselny, obsahové
latky hefménku, febficku ¢i mésicku Iékarského), doporuceny jsou také
latky podporujici reepitelizaci (tuk ze zralocich jater, kvasnicovy extrakt,
oxid titanicity, allantoin, panthenol, kyselina hyaluronova), pfi potiZich
s vyprazdiiovanim pomahaji latky s lubrika¢nim Ucinkem, jako je glycerol
nebo parafin (13, 14).

Potfebna je také spravna aplikace lokalni [é¢by. Pokud se tyka
zavadeéni ¢ipku, uvadi doporuceny postup aplikace zdravotnického
prostfedku s obsahem suklarfatu, ze idealni je zavadét ¢ipek na noc,
nejlépe po stolici, po koupeli. Nejsnaze se ¢ipek zavadi vleZze na boku.

CESKA A SLOVENSKA FARMACIE


https://www.csfarmacie.cz/

134 | ZAZNELO NA KONGRESU

Chronickeé Zilnf onemocnéni — co vse mizeme udélat pro pacienta v [ékarné

Nejprve se zasune do 2/3, necha se trochu rozpustit a nasledné se
zavede zbyvajici ¢ast Cipku. Pred aplikaci i po ni si mé pacient umyt
ruce. Po zavedenf je vhodné pouZit slipovou viozku jako ochranu pradla
z ddvodu mozného vyteceni asti piipravku. Pfiklad vhodné aplikace
rektdlni masti Ize nalézt v SPC pfipravku s polykresulenem. Mast se
aplikuje do kone¢niku po vyprazdnénf stolice, a to pomoci aplikatoru,
nikoliv pouze na povrch fitniho otvoru. Aplikdtor se naSroubuje na tubu
a zavede do andlniho otvoru. Tuba se poté lehce stlacuje, aby mast
vytékala postrannimi otvory a soucasné se aplikator pomalu vytahuje
z konecniku. Lehkym otacenim tuby Ize dosdhnout rovnomérného
rozetfeni masti po celém vnitfnim povrchu analniho kandalu. Vhodnéjsi
je Cipek na noc a mast pres den.

ReZimova opatfeni zahrnujf opét pravidelny pohyb, pitf dostate¢né-
ho mnozstvitekutin (0,5 | na 15 kg hmotnosti), prevenci zacpy a prdjmu
(konzumovat dostatek vlakniny), ndcvik pravidelného vyprazdnovan,
spravny sed na toaleté (se zvysenymi koleny), velmi ddleZitd je hygiena
v podobé oplachu po kazdé stolici, popf. pouziti neparfemovanych
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vlh¢enych ubrouskd, pacienti by se méli vyvarovat dlouhého sezenina
toaleté a dlouhého sezeni obecné, neméli by konzumovat kofenéna
jidla, alkohol, nadmérné mnozstvi kavy a neméli by koufit. Nevhodnymi
sporty jsou vzpiranf a cyklistika (9).

Zavér
U pacientt se suspektnim CVD nebo HD je dllezité vysetieni |éka-
fem z ddvodu stanoveni spravné diagndzy a véasného zahdjeni terapie.
Obé diagndzy jsou chronické progredujici povahy. Podle soucasnych
doporucenych postupt je podstatnou soucasti lécby systémové kon-
tinudIni podavani venofarmak. Dulezity je komplexnf pfistup k 1é¢bé,
ktery zahrnuje rezimova opatfeni, u CVD kompresnf |écbu a u HD
lé¢bu lokalnf. Lékarnik by mél pacienta edukovat o moznostech lécby,
o zvolené terapii a jejim uzivani a o vhodnych rezimovych opatrenich.
Je také zdravotnikem, ktery mUze podpofit compliance pacienta k lécbé
venofarmaky a pouzivani kompresni terapie.
Pripravila MUDr. Zuzana Zafarovd
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AUTODIDAKTICKY TEST | 137

ZiSKEJTE BODY
V RAMCI CELOZIVOTNIHO
VZDELAVANI LEKARNIKU

Autodidakticky test

V kazdém cisle najdete autodidakticky test, ktery ovéfi, jak peclivé jste procetli publikované
¢lanky. Test se sklada z 20 otazek, na kazdou existuje alespor jedna spravna odpovéd.

Pii 70% spréavnosti vasich odpovédi mizete ziskat 4 body do kontinualniho vzdélavani CLnK.
K autodidaktickému testu maji pristup pouze aktualni predplatitelé ¢asopisu.

Pro lspé&sné zapsani bodl do databaze CLnK je nutné, abyste méli ve svém predplatitel-
ském profilu spravné vyplnéné élenské ¢islo CLnK. Test najdete po piihlaseni a ovéfeni
predplatného na webu www.csfarmacie.cz.

Odpovédi vyplnujte do 16. 9. 2024. Reseni najdete v piistim &isle.

1 Daprodustat je:

a) inhibitor prolylhydroxylazy indikovany v [é¢bé
perniciozni anémie

b) inhibitor prolylhydroxylazy indikovany v lé¢bé rendini
anémie

) inhibitor pyruvatdehydrogenazy indikovany v [é¢bé
perniciozni anémie

d) inhibitor pyruvatdehydrogendzy indikovany v [é¢bé
rendlni anémie

2 Daprodustat je kontraindikovan:

=

a
b
C
d

u pacientll s nekontrolovanou hypertenzi

u pacientl s chronickym onemocnénim ledvin

u pacientl uzivajicich sou¢asné inhibitory CYP2C8
U pacientd uzivajicich soucasné statiny

3 Daprodustat se podava:

a) 1x tydné, formou subkutanni injekce

b) 1x denné, formou subkutdnni injekce

) 1x denné ve formé perordlnich tablet nezavisle na jidle
d) 1% tydné ve formé perorélnich tablet s jidlem

4 Tato vrstva klize je tvofena pfevazné fidkym vazivem,
obsahuje kolagenova a elasticka vlakna produkovana
fibroblasty. Vrstva je také bohata na cévy a nervova
zakoncéeni, coz prispiva k citlivosti kiize na dotek
a tlak. Ktera cast kiize je zde popisovana?

a) rohova vrstva epidermis

b) retikularni vrstva dermis

) papilarni vrstva dermis

d) podkoznf vazivo hypodermis

5 Kudrzeni hydratace klze hraje dilezitou roli soubor
latek, oznacovanych jako ptirozeny hydratac¢ni faktor
(NMF). Které/ktera tvrzeni vystihuje/vystihuji NMF?

a) NMF je spoluzodpovédny za stalost kozni bariéry

b) NMF vznika enzymatickou degradaci kolagenu v kizi

) hlavnimi slozkami NMF jsou aminokyseliny a kyseliny
trans-urokanova

d) NMF ma za Ukol udrzovat U¢innost antioxida¢nich latek
v k{zi

www.csfarmacie.cz

6 Nejsvrchnéjsi vrstva kiize epidermis, ktera je pokryta
hydro-lipidovym filmem, je tvofena stratum basale,
stratum spinosum, stratum granulosum, stratum
corneum, ve kterych jsou produkovany prekurzory
latek majicich bariérové vlastnosti. Ve kterych z téchto
vrstev dochazi k formovani vlastni kozni bariéry?

=

a
b
C
d

hydro-lipidovy film a stratum corneum
stratum corneum a stratum granulosum
stratum granulosum a stratum spinosum
stratum spinosum a stratum basale

7 Mezi neurotropni vitaminy patfi:

a) kobalamin
b) pyridoxin
¢) thiamin

d) niacin

8 Vyznam neurotropnich vitamint spociva v:

a) podpore funkce neurond

b) ochrané neuront

) regeneraci neuron(

d) Zadna z vyse uvedenych odpovédi neni spravna

O Mezipopulace ohrozené deficitem vitaminu B12 patii:

a) diabetici, zejm. ti [é¢eni metforminem

b) pacienti s pokrocilym onemocnénim ledvin a pacienti
dialyzovani

) pacienti s chronickym gastrointestinalnfm
onemocnénim, napt. celiakif, idiopatickymi stfevnim
zanéty ¢i ti léCenf inhibitory protonové pumpy

d) Zadna z vyse uvedenych odpovédi neni spravna

1 0 Antidotarium Cassoviense bolo:

a) liekopis platny pre Kosice

b) zoznam liekov kosickej jezuitskej lekarne
) zoznam liekov kosickej mestskej lekérne
d) prvy pokus o liekopis v Uhorsku

11 Antidotarium Cassoviense bolo napisané:

a) bez nejakého vzoru

b) podla vzoru Viedenského dispenzatéria
¢) podla vzoru Augsburskej farmakopey
d) podla vzoru Taxa Posoniensis

CESKA A SLOVENSKA FARMACIE


https://www.csfarmacie.cz/
https://www.csfarmacie.cz/

138 | AUTODIDAKTICKY TEST

12 V texte antidotaria taxa, ceny liekov:
a) boli nizsie nez vo Viedni
b) boli vyssie nez vo Viedni
¢) boli rovnaké ako vo Viedni
d) neboli vobec uvedené

1 3 Vyberte spravné/a tvrzeni o loperamidu:

a) loperamid je indikovan pfi dyzenteriformnim préjmu

b) loperamid nenf rutinné doporuceno podavat
dlouhodobé

¢) loperamid je doporu¢eno podavat u akutni ulcerdzni
kolitidy

d) loperamid Ize podavat dospélym a détem od 6 let

14 Rehydratacni roztok se pouziva:

a) nenf vhodny u pacientl vyssiho veku

b) pokud mé pacient zacpu

) pokud je potfeba vyvolat prdjem

d) jako zaklad terapie déti i dospélych pfi cestovatelskych
prdjmech

15 Vyberte spravné/a tvrzeni:

a) pfi pobytu v zemich s nizsim hygienickym standardem
je dobrou volbou jist zeleninové salaty

b) pfi pobytu v zemich s nizsim hygienickym standardem
je dobrou volbou jist jidla z bufetovych stoll

) pfi pobytu v zemich s nizsim hygienickym standardem
je dobrou volbou jist ovoce, které Ize oloupat (napf.
mango, banén)

d) pfi pobytu v zemich s niz$im hygienickym standardem
je dobrou volbou pit balenou pitnou vodu

16 Vyberte sprévné/a tvrzeni o UVA zéieni:

a) UVA zéfeni zpUsobuje erytém, aviak v ndsobné vyssich
davkach nez UVB zéreni

b) UVA zéfeni ma kratsi vinovou délku nez UVB zareni

) UVA zéfeni zpUsobuje pfimé poskozeni DNA a RNA.

d) UVA zéfeni tvorii vétsinovy podil UV zafeni dopadajiciho
na zemsky povrch.

17 Mezi fotodermatézy nepatfi:

a) fotoalergie

b) fotokancerogeneze
¢) fototoxické reakce
d) photoaging

18 Vyberte spravné/a tvrzeni:

a) oxid titanicity a oxid zine¢naty se fadi mezi organické
nerozpustné pigmenty

b) oxid titanicity a oxid zine¢naty jsou Sirokospektré UV
filtry

) oxid titanicity i zine¢naty jsou povolené také v nano
formé, ¢astice oxidu titani¢itého vsak musi byt obaleny

d) pfipravky s obsahem oxidu titanic¢itého a zine¢natého
zanechavajf po aplikaci na pokozce bily film

19 Knezadoucim Gcinkam inhibitord protonové pumpy
nepatfi:

=

a
b
c
d

negativni vliv na kondici stfevni mikrobioty
deficit vitaminu B12

hypermagnezemie

ovlivnénfi vstrebdvani vapniku

20 Mechanismus tcinku extraktu z opuncie je zaloZen na:

a) tvorbé fyzikdlniho ochranného filmu

b) neutralizaci jiz vzniklé kyseliny chlorovodikové
) snizeni tvorby kyseliny chlorovodikové

d) snizovani povrchového napéti trdveniny

Spravné odpovédi z testu ¢islo 1/2024: 1.¢; 2. b, ¢;3.d; 4.b, ¢;5.¢,d;6.a,d; 7.3,¢; 8. b,d; 9. b, d; 10. a, ¢; 11. b; 12. ¢; 13. a, b;

14.d; 15. b, ¢; 16. b, ¢, d; 17. a; 18. b; 19. b, ¢; 20. b.
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enterosolventni tablety PRO éESKE

PACIENTY

Jediny
lék pro
systémovou
enzymoterapii*

I 7 ~ i I I *dostupnyvfleské o

enzymu

Podptirna lééba pfi zanétech” CWWW_Wobenzym_Cz

* Opakovanych a chronickych, podrobnosti viz SPC.
Literatura: SPC Wobenzym enterosolventni tablety. Datum revize textu: 26. 4. 2022,

Wobenzym enterosolventni tablety - zkracend informace o piipravku: Slozeni: pancreatinum 300 Protease Ph. Eur.-j, trypsinum 360 F.1.P-J, chymotrypsinum 300 F1.P-j, bromelaina 225 F.LP-j., papainum
90 FILP-},, amylasum 50 F1P-}, lipasum 34 F1P-}, rutosidum trihydricum 50 mg. Celkova proteolyticka aktivita: 570 F..P-J, celkova amylolytickd akivita: 4030 F1.P-J, celkova lipolyticka akfivita: 4525 FIP-.
v 1 enterosolventni tableté. Farmakoterapeuticka skupina: Jind éGiva pro poruchy muskuloskeletdiniho systém, enzymy. Indikace: Jako podpdma lécha: porazové otoky; lymfedémy rizné etiologie; fiorocysticka
mastopatie; nékteré pooperatni stavy v chirurgii; zanéty porchowych Zil; postiromboticky syndrom dolnich kongetin; revmatoidn artritida; revmatismus mékkych tkant; artrdza (pokroild stadia); chronicke a opakovang
Zangty v oblasti dutiny Gstni, nosu, krku ¢i ui, homich a dolnich djchacich cest, jako podpdm Iécha béhem podévani antbiotik; chronicke a opakovang zanéty v urogenitaini oblasti, jako podplimé Iécha béhem
podavani antibiotik; chronicka a opakovana kozni zanétiva onemocnéni jako podplimé Iécha béhem podavani antbiotik. Kontraindikace: hypersenziivita na [éCive Iatky nebo na kteroukoliv pomocnou fatku:; vrozené
nebo ziskang poruchy srazeni krve jako hemofilie nebo trombocytopenis. Zvlastni upozoméni: Prilezitostng miize pfi chronickych onemocnénich po zatatku I6¢hy Wobenzymem nastat zhoren prizmakd. V tomto
pripadg by nemé! byt Iék vysazen, ale mélo by se zvatit eventualni prechodné snizeni dosavadniho davkovani. NeZadouc tiinky: ztréta chuti K jidlu, nauzea, priiem, zmény konzistence, zdpachu a barvy stolice,
nadyméni. Vzdcné anafylaktické reakce. Dévkovani: zahajovaci davka 3x5 a7 3x10 tablet denné, maximalni davka 3x10 tablet denné je doporucena pouze pri 16hE drazil a u pooperacnich stavd v chirurgii jako
pocatecni Iécha po dobu nejvyse 7 dni. V' souvislosti s tstupem priznaki se davkovani postupné snizuje az na udriovact davku 3x2 az 3x5 tablet denné. Deti: Bezpecnost a dcinnost pripravku u dtf miadSich 18 let
nebyly stanoveny. Baleni: po 40, 200, 300 a 800 enterosolventnich tabletach. Uchovavani: pfi teplot do 25 °C. Zpiisob vjdeje a uhrady: Volng prodejny Iék. Bez dhrady z prostiedkd verejngho zdravotniho pojistén.
Driitel rozhodnuti o registraci: Mucos Pharma GmbH &Co. KG, Némecko, reg.C.. 87/322/91-C. Datum posledni revize textu: 26. 4. 2022. Urceno pro odbomou vefejncs, 0912023
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