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Editorial

Cas letnych dovoleniek je nendvratne pre¢ a uz ndm na dvere klope zlatist jeseri. Mnohi z nés si v lete ani poriadne
neoddychli, kedZe zohnat za seba nahradu je tazké a vzdgjomné zastupovanie ¢asto vycerpavajuce.

Jesen je hlavne obdobim oc¢kovania v nasich ambulanciach. V preo¢kovanosti populacie proti chripke dosahuje
Slovensko v ramci EU z dlhodobého hladiska hlboko podpriemerné hodnoty, &o je Zial aj nasa vizitka. O rezervach
a chybach pri o¢kovani vaésinou vieme, je to vSak zaklad nasej prace. A hoci je vakcinacia po ¢asovej a edukaénej
stranke naro¢na ¢innost (deje sa takpovediac ,,za pochodu® popri dal$ej ambulantnej praci), je to ¢innost hono-
rovana, prinasajica v kone¢nom dosledku do budicna usetrenie prace, ¢asu a nakladov s akitne chorym pacien-
tom. Oc¢kovanie mozno aktivne realizovat aj navstevou pacienta doma. Tento rok v netradi¢nom predstihu vsetky
zdravotné poistovne unisono vyhlasili thradu vakein proti chripke pre vSetkych poistencov, ako aj moznost zacat
oc¢kovat v septembri.

Rad pripominam vietkym kolegom, Ze pocas jesennej ,,o¢kovacej kampane® proti chripke je vhodné skontrolovat stav
preockovanosti pacientov proti tetanu. Odporuca sa zaroven vakcindcia proti pneumokokom u seniorov.

Narastajtica incidencia pertussis (¢ierneho kasla) v poslednych desiatich rokoch v skupine dospelych nas nuti oprasit
si vedomosti o tomto zavaznom ochoreni, ohrozujicom prostrednictvom infikovanych dospelych najma malé deti
a adolescentov. Toto staronové ochorenie vdaka vekom podmienenému ,fyziologickému“ poklesu imunity zazna-
menava znaénu renesanciu a v mnohych krajinach preto zavadzaju booster preoc¢kovanie, nakolko dospeli fudia st
zdrojom nakazy predovsetkym pre doj¢ata. Hoci priebeh byva u dospelych ¢asto netypicky, treba nan vzdy mysliet pri
intenzivnom dlhotrvajicom kasli pacienta. Dozvieme sa aj o o¢kovani proti HPV, ktoré sa skor bude tykat nasich deti,
no aj tu treba byt ,,v obraze®

Oc¢kovanie v8ak nie je jedinou formou predchddzania vzniku ochoreni. Pokial ide o preventivne prehliadky v nasich
ambulanciach, povazujem za spravne a dolezité, ak véeobecny lekar disponuje EKG pristrojom a zvlddne popisat
aspon fyziologicky zaznam. Nezabuidajme na testy na okultné krvacanie (TOKS). Nové platby VSZP s posunutim
vekovej hranice nad 40 rokov su skutoéne zaujimavé aj motivujtce. Slovensko je v rdmci EU na nelichotivych popred-
nych priec¢kach vo vyskyte karcindmu hrubého ¢reva! Prave my, v§eobecni lekari, mézeme aktivne prispiet k zlepseniu
tohto stavu.

Prajem vam teda prijemné ¢itanie a entuziazmus do nasledujticich, mozno znova upr$anych jesennych dni.

MUDr. Viliam Chromy
vSeobecny lekar pre dospelych
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Rozhovor

WHO je lidrom

v podpore rozvoja verejného zdravia

MUDr. Darina Sedlakova, MPH
riaditelka Kancelarie WHO na Slovensku

Svetova zdravotnicka organizicia (WHO) bola zaloZena
v roku 1948, aby pomahala vlddam pri podpore, ochra-
ne a rozvoji zdravia svojich obyvatelov za aktivnej ucasti
$irokej verejnosti. Svetova populdcia v sticasnosti Celi
mnohym medicinskym vyzvam - $ireniu prenosnych
chor6b a potrebe vyvoja novych ockovacich latok, epi-
démii neprenosnych chordb, ktord savisi so starnutim
populdcie v rozvinutych krajinach, ¢i vysokej spotrebe
liekov. O stc¢asnych ulohach aj problémoch pri ochra-
ne zdravia na Slovensku aj vo svete sme sa porozpravali
s riaditelkou Kanceldrie WHO na Slovensku, MUDr. Da-
rinou Sedlakovou, MPH.

WHO je celosvetovo akceptovana organizacia, ktora
sa venuje globalnym medicinskym problémom. Kolko
¢lenov ma v sicasnosti?

WHO je medzindrodna organizdcia, ktord patri do systé-
mu agenttir OSN. Ceskoslovensko bolo v roku 1947 jed-
nym zo siedmich inicidtorov jej vzniku, Slovensko sa stalo
pravoplatnym clenom 1. januara 1993. Hlavaym poslanim
WHO je riadit a koordinovat ochranu, podporu a obno-
vu zdravia na globalnej a narodnych trovniach. Monito-
ruje trendy v chorobnosti a imrtnosti, stanovuje zdvizné
normy a $tandardy za uc¢elom dosiahnutia najvyssej moz-
nej urovne zdravia fudi na celom svete. Vytvara podmien-
ky pre spolupracu v oblasti globalnych ohrozeni zdravia,
formuluje odporucania pre rozvoj zdravotnych politik,
investuje do zdravotnickej vedy a vyskumu. Poskytuje fi-
nanénu a odborn pomoc ¢lenskym $tatom pri budovani
zdravotnickych systémov a v boji proti ochoreniam. WHO
zdruzuje 194 $tatov a vo vic$ine z nich ma zriadené kan-
celarie. Ich ulohou je zabezpecovat realizdciu zmluvnych
programov spoluprace, poskytovat odborné poraden-
stvo pri vytvarani a implementacii zdravotnych politik,
pri rozvoji zdravotnickych systémov, ochrane a pod-
pore zdravia, a tak plnit strategické ciele WHO. V Sloven-
skej republike existuje takato kanceldria od roku 1994, ja
som jej riaditelkou od roku 2000.

Pani riaditelka, ako vnimate sucasné postavenie WHO
vo svete? Aké su jej aktudlne priority a comu venuje
najviac pozornosti?

V tychto diioch asi niet pochyb, Ze svetom hybe viruso-
vé ochorenie ebola. Aj ked najmé v Eurépe mame pocit,
ze s infek¢nymi ochoreniami sme sa vdaka oc¢kovaniu
a antibiotikdm dokazali velmi efektivne vyrovnat, takéto
»Nnové“ ochorenia ndm vzdy pripomenu, Ze vo svete stéle
¢iha vela nebezpecenstiev. WHO stale plni tlohu sveto-
vého lidra pri sledovani vyvoja chorobnosti a imrtnosti
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vo svete a disponuje najva¢sim, a trufam si povedat aj
najlep$im, objemom tdajov o zdravi fudi vo svete a sys-
témom rychleho varovania v pripade ndhleho ohrozenia
zdravia v ktoromkolvek kite sveta.

Zvladanie akuatnych situdcii je len zlomok prace WHO.
Globalnemu programu prace momentalne dominuju tri
najzavaznejsie infekéné ochorenia: HIV/AIDS, tuberku-
16za a malaria. Tu je ambiciou zabranit dalsiemu $ireniu
ochoreni hlavne investiciami do vyvoja oc¢kovacich la-
tok a zabezpecenia dostatku u¢innych liekov pre postih-
nutych pacientov. Na Slovensku je v suvislosti s tymito
ochoreniami situdcia pomerne dobra, aj ked po zruseni
plo$ného ockovania proti tuberkuléze v roku 2012 uz
vlani stapla incidencia novych ndkaz. Potvrdila sa tak
vhodnost tohto o¢kovania pre definované skupiny, kto-
rého zachovanie odporucali MZ SR odbornici z WHO.
Druhou velkou oblastou price WHO v stGc¢asnosti st
chronické neprenosné ochorenia, pricom koncentracia
je najmd na srdcovo-cievne, onkologické, respira¢né
a metabolické ochorenia (najmd diabetes mellitus). To



neznamena, Ze ostatné chronické stavy ako muskulo-
-skeletové poruchy alebo dusevné choroby st mimo z4-
ujmu. Uvedené §tyri skupiny v§ak maju vela spolo¢nych
menovatelov v prevencii a v ¢innostiach, ktoré vykonava
verejné zdravotnictvo, t. j. podpora zdravia, zabezpece-
nie celospoloc¢enskej mobilizacie na znizenie rizikovych
faktorov a zévaznych socidlnych a ekonomickych de-
terminantov, ktoré veda k pred¢asnému rozvoju tychto
ochoreni. Podla WHO by nikto nemal zomriet na srd-
covo-cievne ochorenie pred 65. rokom Zivota, pretoze
dnes je proti tomu k dispozicii dostatok néstrojov.

Aky je vo svete stav umrtnosti na neprenosné ocho-
renia? Aké nastroje v boji proti nim implementuje
WHO?

Neprenosné ochorenia st veducou pri¢inou umrti na ce-
lom svete. Sposobuju vys$iu mortalitu ako v$etky ostat-
né priciny spolu. Z celkového poctu 57 miliénov umr-
ti na celom svete v roku 2008 bolo 36 milionov (63 %)
zapri¢inenych neprenosnymi ochoreniami. So zvySova-
nim dosahu neprenosnych ochoreni a starnutim popu-
lacie sa o¢akéva, Ze mortalita v dosledku neprenosnych
ochoreni bude na celom svete stupat, pricom najvyssi
narast sa ocakava v regiénoch s nizkymi a strednymi
prijmami. Odhaduje sa, Ze v roku 2020 bude jej hladi-
na az 73 %. V krajindch s nizkymi prijmami tvoria ne-
prenosné ochorenia takmer 80 % vSetkych umrti a st
najcastej$ou pri¢inou smrti vo vacsine krajin okrem Af-
riky. Ale aj tu ich vyskyt prudko rastie a predpoklada
sa, Ze do roku 2030 sa budu ako pric¢ina tmrtia vysky-
tovat CastejSie ako prenosné ochorenia alebo ochorenia
spojené s perinatalnym obdobim. Mnohym pripadom
neprenosnych ochoreni sa dd predchadzat znizenim
$tyroch hlavnych rizikovych faktorov, ktoré uzko stvi-
sia so Zivotnym §tylom a spravanim. Je to tabakizmus,
fyzickd inaktivita, $kodliva konzumacia alkoholu a ne-
spravna vyziva. Clenské staty WHO uz v roku 2008 pri-
jali Akény plan globalnej stratégie prevencie a kontroly
neprenosnych ochoreni na roky 2008 - 2013, nasledo-
vali Tallinskd charta o zdravotnickych systémoch pre
zdravie a blahobyt, Globalna sprava o stave neprenos-
nych ochoreni (NCD) a profily jednotlivych krajin, Prva
globalna ministerskd konferencia o NCD a zdravom Zi-
votnom §tyle (2011). Po druhom historickom Summite
OSN so zdravotnickou tematikou bola prijatd Politicka
deklaracia OSN o prevencii a kontrole neprenosnych
ochoreni, konkrétne kardio-vaskularnych, onkologic-
kych, respira¢nych a metabolickych - hlavne diabetes.
V Eurépskom regione WHO boli ako odpoved na Su-
mmit OSN prijaté Globalna stratégia prevencie a kont-
roly neprenosnych ochoreni naroky 2013 - 2020 a Akény
plan na implementaciu Eurdpskej stratégie na prevenciu
a kontrolu neprenosnych ochoreni na roky 2012 - 2016,
kde sa zdéraznuje, Ze $taty musia zabezpecit dostupné
a kvalitné sluzby na prevenciu a lie¢bu neprenosnych
ochoreni pre vietky vekové kategodrie a socidlne skupi-
ny. Najnov$im a z politického hladiska najdolezZitej$im
dokumentom Eurépskeho regionu WHO je Eurdpsky
politicky ramec na podporu vladnych a spoloc¢enskych
aktivit pre zdravie a blahobyt ,Zdravie 2020“. Zdoraz-

Rozhovor

fuje, Ze dobry zdravotny stav obyvatelstva je mozné
dosiahnut, ak sa do zdravia investuje pocas celého Zi-
votného cyklu a podpori sa posiliiovanie zodpovednosti
obcanov za zdravie.

Tak, ako stipa rozsah epidémie neprenosnych ochoreni
v poslednych rokoch, zvysuja sa aj naroky na primera-
né opatrenia v troch zlozkidch nirodnych programov
neprenosnych ochoreni: surveillance, prevencii a zdra-
votnej starostlivosti. Na efektivhu kontrolu NCD st
mimoriadne dodleZité presné udaje z jednotlivych $ta-
tov. Mnoho krajin ma pre tento c¢el mélo pouzitelnych
udajov a ich systémy surveillance st poddimenzované.
Udaje o neprenosnych ochoreniach &asto nie su inte-
grované do narodnych zdravotnickych systémov. Sur-
veillance neprenosnych ochoreni mad tri hlavné zlozky:
a) sledovanie rizikovych faktorov; b) trend morbidity
a mortality na jednotlivé ochorenia; a ¢) odpoved zdra-
votnickych systémov, t. j. jeho $truktira a kapacita na
predchadzanie a kontrolu NCD (tvorba politiky a pla-
nov, infrastruktdra, fudské zdroje a pristup k primeranej
zdravotnej starostlivosti).

Ako sa tato najnovsia stratégia prejavila v zdravotnic-
tve na Slovensku?
Slovensko bolo jedno z prvych krajin, ktoré zakompo-
novalo Zdravie 2020 do svojej narodnej zdravotnej po-
litiky — do Strategického rdmca starostlivosti o zdravie
pre roky 2013 - 2030. Jeho sucastou st aj ciele a indika-
tory ich dosahovania, ktoré sa budu pravidelne vyhod-
nocovat:

1. [ciel] znizZit pred¢asnd umrtnost medziro¢ne o 1,5 %

(Standardizované relativne udaje)

- [indikdtor] pred¢asné timrtia 0sdb vo veku 30 az 70
rokov na diabetes mellitus, nadory, kardio-vaskular-
ne a chronické respira¢né ochorenia,

- $tandardizovand prevalencia fajéenia tabaku vo veku
15 rokov a viac,

- percento deti o¢kovanych proti osypkam, obrne a ru-
beole,

- $tandardizovand imrtnost na vonkajsie pric¢iny smrti;

2. zvysit strednu dizku zivota

- pred¢asné umrtia os6b vo veku 30 az 70 rokov na
diabetes mellitus, nddory, kardio-vaskuldrne a chro-
nické respiraéné ochorenia,

- prinarodeni, v 1., 15., 45, 65. roku Zivota,

- pocet rokov prezitych v zdravi vo veku 65 rokov;

3. znizit rozdiely v zdravotnom stave v europskej po-

pulacii (socidlne determinanty)

- detska umrtnost na 1 000 zivonarodenych deti,

- podiel deti $kolského veku, ktoré nie su zapisané do
1. ro¢nika,

- nezamestnanost,

zdravotnd politika,
Giniho koeficient (rovnost prijmov v EU);
. zlepsit pocit zdravia/blahobytu
spokojnost so Zivotnymi podmienkami;
. verejné pokrytie a pravo na zdravie
vydavky domdacnosti na zdravie, ako podiel z celko-
vych vydavkov na zdravotnictvo,
- percento vydavkov na zdravotnictvo z HDP.
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Rozhovor

V poslednych mesiacoch rezonuje vo svete téma Sirenia
virusu eboly. Neobava sa WHO pandémie niektorého
z dalsich prenosnych ochoreni, napr. chripky?
Virusové ochorenie ebola znova potvrdilo, Ze infek¢-
né ochorenia vzdy budu pre svet hrozbou, na ktoru
musi byt ¢o najlepsie pripraveny. Nielen tak, ze voci
zndmym chorobam bude uplatniovat éinna prevenciu
a mat uc¢inné lieky, ale aj schopnostou adekvatne rea-
govat na objavenie sa novych ochoreni, ktoré mézu
byt sposobené mutovanymi kmerimi znamych patogé-
nov, alebo objavenim sa uplne novych. WHO aj v tejto
oblasti zohrava poprednu tlohu, pretoze presadila, Ze
vSetky $taty prijali tzv. Medzinarodné zdravotné pred-
pisy, na zaklade ktorych vznikol celosvetovy systém
dohladu a hldsenia zavaznych situacii ohrozujicich
verejné zdravie. Tak sa informdcia o vzniku zavazného
infekéného ochorenia v jednom kute sveta okamzite
roz§iri a spustia sa mechanizmy na v¢asnu intervenciu
a zabrdnenie jeho dal$iemu $ireniu. Zaroven sa zin-
tenzivni praca na vyvoji prislusnych oc¢kovacich latok
a liekov. Co sa chripky tyka, z histérie vieme, ze pan-
démie sa v urcitych intervaloch opakuju podla typu
cirkulujucich virusov a existencie vnimavej populacie
na ne. Ta ostatnu sme zazili v roku 2009. To, ze nako-
niec pomerne rychlo a bez velkych strat na Zivotoch
skoncila, mézeme pripisat aj tomu, ze cely svet rychlo
a jednotne zareagoval a dosledne dodrziaval odporu-
¢ania z WHO, amerického aj eurépskeho Centra pre
prevenciu a kontrolu choréb.

Jednou zo zakladnych tloh lekarov primarneho kon-
taktu si preventivne aktivity, okrem preventivnych
prehliadok najmi ockovanie. Ako hodnoti WHO situ-
aciu v preockovanosti proti prenosnym chorobam vo
svete a na Slovensku?

Uroveil preo¢kovania je v roznych krajindch rozdiel-
na, ale plati, ze vSetky $taty sa snazia podla odporuca-
ni WHO zabezpecit ¢o najvyssiu mieru zaockovanosti
proti ochoreniam, proti ktorym su k dispozicii oc¢ko-
vacie latky a ktoré st na ich tzemi epidemiologicky
zavazné. Na Slovensku sa v stcasnosti plosne ockuje
proti desiatim ochoreniam. Treba vyzdvihnat, Ze sta-
le patrime ku krajindm s najvy$$ou ochranou obyva-
telstva vdaka preciznemu a zdravotnymi poistoviiami
plne uhrddzanému ockovaniu vsetkych deti a vybra-
nych skupin dospelych. Krajindm, ktoré nemaji moz-
nost samy si zabezpecit o¢kovanie (najma deti), poma-
ha WHO dodévanim vakcin aj personalu, ktory tdto
sluzbu obyvatelstvu poskytne.

Na Slovensku sa stretivame s medializovanymi akti-
vitami tzv. antivakcinatorov - jednotlivcov a skupin,
ktoré tvrdia, Zze ockovanie nie je potrebné, pretoze
choroby, proti ktorym ma chranit, uz z populacie vy-
mizli. Dalsi odporcovia tvrdia, Ze vakcinicia ma viac
neziaducich ucinkov ako pozitiv. Ako reaguje na tieto
aktivity WHO?

Az do konca 18. storocia boli infek¢éné ochorenia naj-
CastejSou zdravotnou pri¢inou Gmrtia. Prevrat spd-
sobili dva obrovské objavy: ockovanie ako nastroj

prevencie vzniku infekénych ochoreni, virusovych aj
bakteridlnych, a neskor antibiotikd, ktorymi sa bakte-
ridlne infekcie lie¢ia. Bohuzial, je stale vela infekénych
ochoreni, proti ktorym nemdme ani ockovacie latky,
ani u¢inné antibiotikd. O to absurdnejsie vyznieva
fakt, ze v sucasnosti stale zomieraja miliény ludi aj na
ochorenia, ktorym sa o¢kovanim da predchddzat. Ce-
losvetovo kazdy rok zomru az dva miliony deti mlad-
$ich ako pit rokov, z toho 30 000 deti v Eurépe.

21. storocie sa niekedy nazyva storo¢im vakcin. Vysled-
kom plo$ného ockovania je znizenie vyskytu az eradika-
cia daného infekéného ochorenia. Tak to bolo aj v pri-
pade varioly - pravych kiahni, ktoré len v 18. storoci
sposobili smrt 60 miliénov obyvatelov Eurdpy. Vdaka
oc¢kovaniu mohla WHO v roku 1979 vyhlasit ochorenie
za eradikované a odvtedy sa proti nemu neockuje. V eu-
ropskych krajindch sa detskd mozgova obrna nevysky-
tuje od roku 2002, ale v o¢kovani sa pokracuje, pretoze
na inych kontinentoch este eliminovana nebola. V plos-
nom aj individudlnom oc¢kovani je dolezité pokracovat
aj z dévodu sti¢asného spdsobu zivota, ked Iudia cestuji
z jedného konca sveta na druhy a mézu spdsobit opa-
tovny vyskyt infek¢nych ochoreni.

Aké su planované aktivity WHO na Slovensku v naj-
bliz§om obdobi?

WHO spolupracuje so Slovenskou republikou viace-
rymi spdsobmi. Najdolezitejsim ndastrojom su Doho-
dy o spolupraci, ktoré sa kazdé dva roky podpisuju
medzi MZ SR a Regionalnym tradom WHO pre Eu-
répu. Cielom je poskytnit zo strany WHO odbornu
a v niektorych pripadoch aj finan¢na pomoc pri rie-
$eni takych problémov a dloh, ktoré koresponduju so
strategickymi ciefmi WHO. Momentalne sa plni doho-
da na roky 2014 - 2015 a medzi prioritné oblasti patri
lepsie zvladanie chronickych neprenosnych ochoreni,
najmd v oblasti surveillance a integrovanej zdravotnej
starostlivosti, redukcia rizikovych faktorov pre ich roz-
voj, posilnenie systému rychleho varovania a hldsenia
neocakavanych ohrozeni zdravia vratane infekénych
ochoreni, ale aj reforma verejného zdravotnictva alebo
zlep$enie zdravotnej gramotnosti obyvatelstva.

MUDr. Darina Sedldkovd, MPH absolvovala Lekdrsku
fakultu Univerzity Komenského v Bratislave (UK), od-
bor vSeobecné lekdrstvo. V r. 1988 vykonala atestacnii
skiisku z odboru vniitorné lekdrstvo. V r. 1994 ukonci-
la postgradudlne Stidium na Institite medzindrodnych
vztahov Prdvnickej fakulty UK a v r. 2003 ziskala titul
MPH na Skole verejného zdravotnictva SZU. V rokoch
1995 - 2000 pracovala ako zdstupkynia riaditela Infor-
macnej kanceldrie Rady Eurépy v SR, kde sa stistredovala
na realizdciou zdravotnickych a socidlno-ekonomickych
programov. Od roku 2000 je riaditelkou Kanceldrie WHO
na Slovensku. Je clenkou SLS, clenkou Spravnej rady UK,
Generdlnej rady Ligy proti rakovine, Sprdvnej rady Slo-
venskej asocidcie verejného zdravia a Vyboru Slovenskej
spolocnosti pre farmakoekonomiku. Predndsa o verejnom
a medzindrodnom zdravotnictve Studentom a na odbor-
nych podujatiach.
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Chripka - zakladom prevencie

je ockovanie

MUDr. Svétlana Hricova
Détskeé stredisko Roztoky, Roztoky u Prahy

Abstrakt: Chripka je infekcné virusové ochorenie, ktoré kazdy rok postihuje vyznamnii Cast svetovej populdcie a zapri-
Ciniuje mnohé umrtia na celom svete. Ockovanie predstavuje ucinnii prevenciu. Aj napriek tymto zndmym skutocnos-
tiam je zaockovanost populdcie v Slovenskej republike stdle nizka.

Kliiéové slovd: virus, chripka, ockovanie, vakcina

Summary: Influenza is an infectious viral disease that affects a significant proportion of the world’s population each
year and is responsible for many deaths worldwide. Vaccination is an effective means of prevention. Despite these
known facts vaccination coverage of population in the Slovak Republic is still low.

Key words: virus, flu, vaccination, vaccine

Zakladné fakty

Sezdénna chripka je akdtna virusova infekcia, ktora sa
lahko $iri z ¢loveka na ¢loveka. Virus chripky cirkuluje
po celom svete a moze postihnat kohokolvek v akom-
kolvek veku. Sezénna chripka vyvold kazdoro¢ne po-
¢as zimy v naSich zemepisnych $irkach aspon jednu
epidémiu. Stdva sa tak vaznym problémom verejného
zdravotnictva, pretoze u vysoko rizikovych skupin oby-
vatelstva modze sposobit zavazné komplikacie a smrt.
Epidémia chripky ma vplyv aj na sezénnu absenciu
v $koléch a efektivitu produktivity prace zamestnancov.
Ockovanie proti chripke je preto najic¢innejsi sposob
ochrany zdravia, ale aj udrzania ekonomickej vykon-
nosti pracujucich.'™

Etiolégia chripky

e Povodcami chripky st RNA virusy, ktoré patria do
rodu Influenzavirus z ¢elade Orthomyxoviridae.

« Podla antigénnych vlastnosti sa rozlisuju tri typy viru-
sov chripky - typ A, Ba C.

o Chripkové virusy typu A sa delia na podtypy podla
kombindcie ich povrchovych proteinov. Medzi najcas-
tejsie podtypy virusu chripky A patri A (HIN1) a A
(H3N2).

« Epidémie spdsobuju virusy chripky A a B.

« Pandémie vyvolava obvykle virus chripky A. Virus
chripky B sposobuje mensie lokalne epidémie, napr.
v domovoch déchodcov, nemocniciach, socidlnych za-
riadeniach a $koldch.

o Pripady chripky typu C sa vyskytuju ovela zriedka-
vejsie, preto si do pripravy vakcin pravidelne zahrnuté
prave virusy typu A a B.'”>

Virus chripky

Virus chripky je gulaty alebo vlaknity ribonukleoprotein
obklopeny lipidovou membranou. Na jej povrchu sa na-
chddzaju dva hlavné antigény - glykoproteiny: hemaglu-
tinin a neuraminiddza. Prostrednictvom hemaglutininu
sa virus prichytava na povrchové receptory vnimavej

bunky. Neuraminiddza umoznuje prienik virusu do bun-
ky, uvolnenie novovytvorenych virusovych ¢astic z in-
fikovanej bunky a ich $irenie do dalsich vnimavych bu-
niek v dychacich cestach.'™

Epidemioldégia

Zdrojom ndkazy je infikovany ¢lovek uz koncom inku-
bac¢nej doby a v prvych dnoch ochorenia. Virus sa pre-
nasa kvapockami slin vznikajicimi pri kaslani. M6zZe sa
$irit aj rukami kontaminovanymi virusom. Inkuba¢na
doba je priblizne 2 dni. Pri chripke typu A mozu byt
zriedkavym zdrojom nakazy zvieratd, hlavne vtdky alebo
osipané. V miernych klimatickych oblastiach sa sezdén-
ne epidémie vyskytuji prevazne v zime, zatial ¢o v tro-
pickych oblastiach méze dojst k hromadnému $ireniu
chripky v priebehu celého roka. V strednej Eur6pe je ma-
ximum vyskytu od decembra do marca.'”

Mutacie virusu - drift verzus shift

Chripka ma segmentovany geném skladajtci sa zo 7 (typ
C) alebo 8 (typy A a B) segmentov ribonukleovej kyse-
liny, su teda mozné bodové mutacie a zmeny sekvencie
aminokyselin. Podla rozsahu sa zmeny antigénov delia
na drifty a shifty.> Mutdcie zaistuji chripkovému virusu
vys$$iu ispesnost pri napadnuti organizmu.

Drift (posun)

Drift je bodova mutdcia virusu, ktora vznikd zdmenou
jednej aminokyseliny. Zmena antigénnych charakteris-
tik virusu nie je v tomto pripade vyrazna. Nové subtypy
su pri¢inou opakujucich sa malych epidémii v dvoj- az
trojro¢nych cykloch, ¢o umoznuje reinfekciu osob, kto-
ré uz ochorenie prekonali. Vyskytuje sa pri chripke ty-
pov A aj B.

Shift (zlom)

Shift predstavuje vyrazni zmenu v jednom alebo oboch
virusovych antigénoch, ¢im vznika prakticky novy typ
virusu, ktory je zodpovedny za rozsiahle pandémie po-
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Tabulka 1 Komplikacie akutnych respira¢nych ochoreni podla vekovych skupin na Slovensku v chripkovej sezéne
2013/2014"

Vekova skupina

15-19r | 20-59r

Druh komplikacie

1463

bronchopneumonie
a pneumonie

23,3 | 1114 | 17,7 | 506 8,1 | 2279 | 36,3 | 917 14,6 | 6279

otitidy 3294 | 41,7 | 2239 | 284 | 559 7,1 | 1393 | 17,6 | 412 52 | 7897 | 259

sinusitidy 2096 | 12,8 | 3985 | 24,4 | 2553 | 156 | 6390 | 39,1 | 1314 | 8,0 |16338| 53,5

6853 | 100 | 7338 | 100 | 3618 | 100 |10062| 100 | 2643 | 100 |30514| 100

Podiel

z celkového poctu 22,5 24,0
komplikacii (%)

11,9 33,0 8,7

stihujice vsetky vekové skupiny. Tato zmena nastiva
po 10 a viac rokoch. K shiftu dochadza len pri virusoch
chripky typu A. Rezervoarom novych antigénovych ty-
pov st najma vtédky a o$ipané. Nové kombinacie virusu
st velmi nebezpe¢né, zvycajne vyvolavaju zdvaznejsie
formy ochorenia a medzi vnimavymi osobami sa rychlo
$iria (predovsetkym vo velkych mestich s vysokou hus-
totou osidlenia).

Chripka typu B sposobuje ochorenie iba u ludi, drift je
pri nej zriedkavy, a preto nevyvolava pandémie. MozZe
prebiehat aj s prevahou postihnutia gastrointestinalneho
traktu (ako fudovo nazyvana ¢revna chripka).

Typ C spodsobuje ochorenia sporadicky. Je patogénny pre
¢loveka aj zvieratd, ale nezapricinuje ani epidémie, ani
pandémie. Vnimavou skupinou st malé deti, priebeh je
vSak velmi mierny. Najcastejsie prebieha ako tzv. choro-
ba z prechladnutia.

Klinicky obraz

Chripka je akutne respira¢né ochorenie s charakteristic-
kym néhlym a rychlym zac¢iatkom pri dovtedajsom po-
cite zdravia. Virus chripky zasahuje horné a/alebo dolné
dychacie cesty. Medzi hlavné symptoémy chripky patria:
vysoka horticka (40 °C), triaska, bolesti hlavy, svalov a ki-
bov, vycerpanost, suchy, drazdivy kasel, pocit upchatého
nosa bez sekrécie (nddcha nie je typickym priznakom
chripky). Symptémy oby¢ajne vymiznt do tyzdna, ale in-
tenzivny pocit inavy moze pretrvavat ovela dlhsie. Va¢-
$ina ludi sa zotavi do jedného tyZdia bez nutnosti vyhla-
dat lekdrsku pomoc. Chripka vsak moze spdsobit vazne
komplikécie a smrt, najmé u vysoko rizikovych os6b.>¢*

Komplikacie chripky

Rizikovymi skupinami st deti mladsie ako 2 roky, dospe-
li starsi ako 65 rokov, tehotné Zeny, osoby s chronickymi
kardiovaskularnymi, dychacimi, rendlnymi, hepatalny-
mi, hematologickymi alebo metabolickymi ochoreniami
(napr. diabetes mellitus) alebo s oslabenym imunitnym
systémom.

Komplikaciemoézubytprimarne vyvolanévirusom chrip-
ky alebo sekundarnou bakterialnou superinfekciou. Me-
dzi primdrne komplikdcie patri velmi zavazna chripkova

pneumonia. Rozvija sa kratko po zaciatku ochorenia,
dochadza k rychlemu zhor§ovaniu kasla i celkového sta-
vu chorého. Aj pri véasnej intenzivnej starostlivosti zo-
miera az polovica pacientov. Primarna chripkova pneu-
monia je nastastie zriedkavou komplikdciou, ale moze
sa vyskytnat aj u dovtedy zdravého mladého ¢loveka.
Medzi dal$ie primdrne chripkové komplikacie patri
myokarditida, perikarditida, myozitida (¢asto spreva-
dzana myoglobinuriou), encefalitida alebo meningiti-
da. Sekundérna bakteridlna infekcia vznikd v d6sledku
rozsiahlej destrukcie epitelu dychacich ciest spdsobenej
virusom chripky. Mikréby tak lahko preniknd do dol-
nych dychacich ciest (ktoré su sterilné), ¢o moze viest k
bakterialnej pneumonii. Toto ochorenie vznika neskor,
zvycajne az pri ustupe chripkovych priznakov, ked d6jde
znova k vzostupu teploty a zhor$eniu kasla. Pneumonia
byva Castejsia u starSich dospelych. U deti je rozsirenej-
$ia otitida alebo sinusitida.>”’

V chripkovej sezéne 2013/2014 bola na Slovensku najcas-
tejSou komplikaciou sinusitida, ktora z celkového poctu
komplikacii tvorila 53,5 %. Podla jednotlivych druhov
sledovanych komplikécii a vekovych skupin boli bron-
chopneumoéniou a pneumoniou najcastej$ie postihnuti
20- az 59-ro¢ni. V tejto vekovej skupine sa vyskytlo 36,3 %
z celkového poc¢tu bronchopneumonii a pneumonii. Na
otitidu ochoreli najcastej$ie 0- az 5-ro¢né deti, pricom
v tejto skupine bolo zaznamenanych 41,7 % z celkového
poctu otitid. Sinusitidy boli najcastejSou komplikaciou
u 20- - 59-ro¢nych osob, u ktorych sa vyskytli v 39,1 %
z celkového poétu sinusitid. Komplikacie akatnych respi-
ra¢nych ochoreni podla druhu a vekovych skupin su uve-
dené v tabulke 1.1

Terapia

Nekomplikovand chripka vyzaduje symptomatickad lie¢-
bu. Pri febrilitach je potrebny telesny klud s dostatkom
tekutin a podavanim antipyretik, napr. ibuprofenu, para-
cetamolu. Antitusika alebo expektorancia sa pouzivaju
v zavislosti od charakteru kasla. Odporuca sa podavanie
vitaminu C. V pripade nekomplikovanej chripky nie je
nutné uzivanie antivirotik. Antibiotika sa v pripade ne-

komplikovanej chripky nepodavaju.>*-°
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Obrazok 1 Historicky vyvoj vakciny proti chripke

a) 1945: celovirusova vakcina

Prevencia vzniku chripky

Najtcinnej$im sposobom ako zabranit ochoreniu a/ale-
bo zavaznym komplikacidm je ockovanie. Svetovd zdra-
votnicka organizdcia (WHO) odporiica kazdorocné oc-
kovanie tehotnym Zendm v kazdom §tddiu tehotenstva,
defom vo veku od 6 mesiacov do 5 rokov, star§im oso-
bam (> 65 rokov), osobam s chronickymi ochoreniami,
zdravotnickym pracovnikom. Zdravotné poistovne na
Slovensku podla platnej legislativy uhradzaju vykon o¢-
kovania aj o¢kovaciu latku proti chripke tymto skupinam
populécie:

« detom od 6 mesiacov do 12 rokov veku,

o osobam 59-ro¢nym a star$im,

« 0sobam umiestnenym v lie¢ebniach pre dlhodobo cho-
rych, geriatrickych centrach a zariadeniach socidlnej
starostlivosti,

« osobam bez ohladu na vek dispenzarizovanych so za-
vaznymi chronickymi ochoreniami dychacich ciest, srd-

Tabulka 2 Davkovanie a aplikacia vakcin®-%1-1215

Vekova skupina | Davka

Dospeli a detistarsie [BIEREV CREI @MY
ako 3 roky (0,5 ml)

b) 1964: splitova vakcina

intramuskuladrne
do deltoidnej oblasti

¢) 1976: subjednotkova vakcina

covo-cievneho aparatu, metabolickymi, renalnymi a imu-
nitnymi poruchami,

o zdravotnickym pracovnikom, ktoriprichadzajado pria-
meho kontaktu s pacientom alebo ohniskom nékazy,

o ohrozenym osobdm, ak existuje riziko vzniku vtacej
chripky.

ZP na Slovensku v poslednych rokoch umoznili poskyt-
nut oc¢kovanie uhradzané z verejného zdravotného pois-
tenia vSetkym poistencom bez ohladu na indika¢né ob-
medzenia.»>1016

Vakciny proti chripke

V sucasnosti sa najviac pouzivaju dva typy vakcin proti
sezonnej chripke:

1. Inaktivovand Stiepend (split) trivalentnd vakcina je
vyrobena z inaktivovanych virusovych ¢astic, ktoré su
frakcionované, pricom reaktogénne lipidy virusového
obalu st odstranené. Vakcina je dostato¢ne imunogén-

Aplikacia Poznamka

U pacientov s trombocytopéniou
alebo s rizikom krvacania

je mozné vakcinu podat hlboko
subkutanne.

Vakcina proti chripke sa méze
podavat spolu s inymi vakcinami,
avSak do r6znych koncatin.

V takych pripadoch treba
upozornit na to, Ze vedlajsie t¢inky
mozu byt intenzivnejsie.

intramuskularne

do anterolateralnej ob-
lasti stehna pripadne
do glutealnej oblasti

Deti od 6 mesiacov
do 3 rokov

dve polovi¢né davky

(0,25 ml) v odstupe 4 az 6
tyzdnov;

detom, ktoré boli uz skor
ockované proti chripke, sa
podéva len jedna davka

Preockovavat je potrebné kazdoro¢ne jednou dévkou vakciny v obdobi pred predpokladanym vyskytom epidémie
chripky, t. j. od septembra do polovice decembra.
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Graf 1 Zaockovanost celkovej populacie proti chripke na Slovensku (chripkové sezony 1996/1997 az 2013/2014)"°
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Graf 2 Zaockovanost starsich 0sob (> 65 rokov) proti chripke vo vybranych krajinach EU (chripkova sezéna

* Slovensko - vekova skupina = 59 rokov

na vdaka obsahu vnutornych antigénov pri zachovani
velmi nizkej reaktogenity.

2. Inaktivovand subjednotkovd trivalentnd vakcina obsa-
huje iba vonkaj$ie antigény hemaglutinin a neuramini-
dézu, ktoré st oddelené od jadra virusu (a tym i vnutor-
nych antigénov) a obalu pévodcu. Vysledkom je nizka
reaktogenita, pretoze tieto oc¢kovacie latky neobsahuju
antigény lipidovej vrstvy. Vakcina neobsahuje ani matrix
(M1 protein), ani vnatorné nukleoproteinové antigény.
Oba typy vakcin obsahuji 3 x 15 pg antigénov troch ak-
tualnych kmenov chripky pre nasledujticu chripkov se-
zénu adjustovanych do 0,5 ml. Vo vakcine st obsiahnuté
dva kmene chripky A a jeden kmen chripky B.!"'2
Zlozenie ockovacich latok aktualizuje WHO pred kaz-
dou chripkovou sezénou na zaklade vysledkov sledova-
nia cirkulacie virusov chripky v populacii a analyzy ich
antigénnych vlastnosti v ramci Globalneho programu
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Chripkova sezéna 2011/2012

surveillance chripky, do ktorého je zapojené aj Sloven-
Sko.l,Z,ll

Ochranny uc¢inok vakciny proti chripke sa dosiahne
za 2 az 3 tyzdne po aplikdcii. Trvanie postvakcina¢nej
imunity proti homolégnym kmenom alebo kmenom
blizkym tym, ktoré si obsiahnuté vo vakcine, je roz-
ne, zvycéajne sa pohybuje v rozmedzi 6 az 12 mesiacov.
Osoby starsie ako 65 rokov vytvaraju po o¢kovani nizsie
hladiny protilatok.

Vakcina sa md pred pouzitim zahriat na izbovu teplo-
tu. Pred aplikaciou je potrebné ju potrasenim premies$at
a pred samotnym podanim vizualne skontrolovat. Musi
sa spotrebovat do 8 hodin po vybaleni z vnutorného
obalu. Nespotrebovana vakcina sa po uplynuti tejto
doby neskladuje ani neaplikuje a musi sa zlikvidovat.
Vakciny proti chripke maja obvykla dobu pouzitelnos-
ti 1 rok, pokial sa uchovavaju v chladnicke pri teplote
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+2 °C az +8 °C. Skladuju sa v pé6vodnom obale, musia
byt chranené pred svetlom a mrazom.

Ockovanie vedie vo vSetkych vekovych skupinach k vy-
raznému zniZeniu vyskytu chripky. V skupine zdravych
dospelych zabrani vzniku ochorenia v 70 - 90 % pripa-
dov infekcii, u star$ich 0sob znizuje potrebu hospitaliza-
cie pre pneumoniu sposobent chripkou o 30 az 70 % a ri-
ziko Gmrtia az o 80 %. Ockovanie proti chripke znizuje
tiez vyskyt otitid u deti. Podla eurépskeho hodnotenia
kvality a¢innosti chripkovych vakcin by o¢kovanie malo
viest k viac ako 4-ndsobnému ndarastu hladin protilatok.
U pacientov podrobujucich sa imunosupresivnej lie¢be
moze byt imunologickd odpoved oslabena az nedosta-
to¢na. Simultanne s o¢kovanim proti chripke sa odpo-
ruca podat ockovaciu latku proti pneumokokom ako
prevenciu zavaznych pneumonii, najma fudom s chro-
nickymi ochoreniami a seniorom.

Po ockovani proti chripke sa pozorovali falo$ne pozi-
tivne vysledky pri sérologickych testoch vyuzivajucich
met6du ELISA na detekciu protildtok proti HIV-1, he-
patitide C a hlavne HTLV1.6-%!11215

Kontraindikacie ockovania proti chripke

Osoby po prekonani akutneho ochorenia s febrilitami
mozu byt ockované proti chripke po uplynutiaspon 2 tyz-
dnov od vylie¢enia. Ockovacia latka sa nesmie podavat
osobam alergickym na ktortkolvek zlozku vakciny, kto-
rd v nej moze byt pritomna v stopovych mnozstvach, ako
st vaje¢né proteiny, antibiotikd, stabilizatory a inakti-
vaéné ¢inidld. Neoc¢kuju sa deti mladsie ako 6 mesiacov,
pretoze chybaji dostato¢né klinické tidaje o a¢innosti
a bezpecnosti vakciny v tomto veku.

Pokial je pacient alergicky na vaje¢né bielkoviny, odpo-
ruca sa podanie vakciny pripravenej na inom nez vajec-
nom substrate.®111215

Zaockovanost proti chripke na Slovensku - aktuilna
situdcia

V chripkovej sezéne 2013/2014 bol podiel zaockova-
nej populdcie na priblizne rovnakej trovni ako v pred-
chddzajicej sezéne. Od roku 2002 bol zaznamenany
kazdoro¢ny ndrast zaoc¢kovanosti az na hodnotu 12,8 %
(chripkova sezéna 2008/2009). V poslednych $tyroch
chripkovych sezénach prislo k vyraznému poklesu zao¢-
kovanosti celkovej populacie v Slovenskej republike.'

V sezone 2013/2014 dosiahla zaoc¢kovanost populécie
Slovenskej republiky 4,8 %, ¢o predstavuje narast 0 0,2 %
v porovnani s predchadzajicou chripkovou sezénou.
Vo vekovej skupine do 15 rokov bolo oc¢kovanych 11 747
(1,3 % z poctu deti tejto vekovej skupiny). Vo vekovej sku-
pine 16- az 58-ro¢nych bolo zaockovanych spolu 66 638
0s0b (2 % populacie tejto vekovej skupiny). V skupine
59-ro¢nych a starsich bolo zaoc¢kovanych 180 807 os6b
(15,6 % populdcie tejto vekovej skupiny). K miernemu
nérastu zao¢kovanosti oproti predchddzajicej sezone do-
$lo vo vekovych skupinach 16 - 58 rokov a nad 59 rokov.'

Zaockovanost proti chripke vo vybranych krajinach
Eurépy
WHO odporuéa zaockovat 75 % 0s6b vo veku 65 rokov

a starSich. Najnovsie udaje o ockovani proti chrip-
ke vo vybranych krajinach Eurdpskej tnie st z rokov
2011/2012. Vécsina eurdpskych krajin sa zamerala na
sledovanie zaockovanosti star$ich osob - v tejto skupine
(= 65 rokov ) sa pohybovala od 76,6 % v Skétsku po 1,7 %
v Lotys$sku.’

Zaver

Chripka je zdvaznym zdravotnickym, socidlnym aj eko-
nomickym problémom, napriek tomu je u nds neustale
podcenovana. Ockovanie predstavuje jedint velmi G¢in-
nu prevenciu. Chranit treba nielen rizikové skupiny pa-
cientov, ale i zdravé osoby, pre ktoré chripka v ¢ase epi-
démie znamena zna¢né ekonomické straty sposobené
pracovnou neschopnostou. Na trhu st k dispozicii preve-
rené uéinné a bezpe¢né vakciny proti chripke."*?
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Pertussis

— sucasné moznosti diagnostiky

MUDr. Emilia Mikové, RNDr. Daniela Hu¢kova

Oddelenie séroldgie, virologie a molekularnej biolégie HPL, spol. s r. 0., Bratislava

Abstrakt: Pertussis, nazyvand aj ierny kasel, je vysoko kontagiozne respiracné ochorenie spésobené gram-negativnym
kokobacilom Bordetella pertussis. Clovek je jedinym zdrojom infekcie, ktord sa prendsa kvapockovou cestou. Okrem
Bordetella pertussis dokdzu u Iudi vyvolat ochorenie podobné ¢iernemu kaslu, resp. ochorenie respiracného systému, aj
dalsie druhy bordetel: B. parapertussis, B. bronchiseptica a B. hinzii. Klinicky priebeh je vSak miernejsi.

Klicové slovd: Bordetella pertussis, cierny kasel, diagnostika

Summary: Pertussis, also known as whooping cough, is a highly contagious respiratory illness. It is caused by the gram-
-negative bacterium Bordetella pertussis. Humans are the only known source of infection and the disease is transmitted
by droplets. Other species of Bordetella, e. g. B. parapertussis, B. bronchiseptica and B. hinzii, may also be associated
with pertussis-like human disease, generally causing milder respiratory symptoms.

Key words: Bordetella pertussis, whooping cough, diagnostics

Bordetella pertussis sposobuje &ierny kasel. Clovek je je-
dinym zdrojom infekcie a patogénny mikroorganizmus
sa prena$a vzdu$nou cestou (kvapockami). Napriek vyso-
kej preockovanosti vyskyt ochorenia nie je zanedbatelny.
Atypicky priebeh ochorenia méze byt ovplyvneny pdso-
benim vakcindcie. Prave atypicky priebeh u dospelych
a adolescentov stoji za zvySenym nebezpecenstvom na-
kazy pre najrizikovejsiu skupinu, ktorou su novorodenci
a neoc¢kované dojcéata. K dispozicii s vakciny na preo¢-
kovanie dospelych a adolescentov. Preockovanie je vhod-
né v rodinach odakévajticich narodenie dietata. Takto je
novorodenec ucinne chraneny pred infekciou najmé od
prislusnikov vlastnej rodiny.

Patogenéza a imunita

Bordetella pertussis disponuje mnohymi faktormi virulen-
cie. Baktéria sa prichyti na riasinky buniek epitelu trachey
abronchov. Nésledne sa rozmnoZi, lokdlne poskodi napad-
nuté tkanivo a vyvola systémové prejavy. Infekcia zostava
lokalizovand v dychacom systéme a nediseminuje. Kasel je
vysledkom lokalneho poskodenia tkaniva a interferencie
s Cistiacou funkciou bronchialneho stromu.!

Imunita nie je celoZivotnd. Coraz viac sa do popredia do-
stavaju tedrie o poklese, takzvanom ,vyvanuti imunity
ziskanej po ockovani alebo po prekonani infekcie. Je to
zrejme nasledkom zriedkavej expozicie infekcii, teda ab-
sencie opakovanych imunizacii.! Pokles imunity prebieha
v niekolkych $tadiach: najskor je jedinec uplne chraneny
proti nakaze, postupne sa stava vnimavym a méze u neho
dojst najprv k asymptomatickej, nasledne k symptoma-
tickej infekcii. Presna dizka postinfekénej ochrany nie
je znama. Bunkami sprostredkovana imunita pretrvava
dlhsie v porovnani s protilitkovou. Ani jedna v$ak nie
je trvala. Po prekonanej infekcii je ¢lovek chraneny pred
novym ochorenim 4 - 20 rokov a po oc¢kovani dochadza
k poklesu hladiny protilatok po 3 - 5 rokoch aza 9 - 12
rokov po oc¢kovani uz ochrana zaistend nie je.?

Epidemioldgia

V aktudlnej sprave Eurdpskeho centra pre prevenciu
a kontrolu choréb (ECDC) sa uvadza 16 897 konfirmo-
vanych pripadov pertussis za rok 2011 v 27 §tatoch EU/
EHP, z toho v SR bolo potvrdenych 936 pripadov. Inci-
dencia v EU za rok 2011 bola 5,57/100 000, ¢o predstavu-
je narast oproti roku 2010, hodnota je v$ak porovnatelna
s rokmi 2007 az 2009. V SR bola incidencia za rok 2011
17,36/100 000 pripadov, ¢o je viac ako eur6psky priemer,
ale oproti roku 2010 doslo k jej znizZeniu (z 25,41/100 000
pripadov). Incidencia ochorenia klesd so stipajicim ve-
kom. Najviac postihnuta je skupina 0- az 4-ro¢nych, pri-
¢om vo vsetkych vekovych kategériach mierne dominuja
zeny oproti muzom.’ V roku 2012 bolo v SR hlasenych
950 a v roku 2013 907 pripadov pertussis,* ako je uvedené
v grafe 1.

Klinicky obraz

Inkubaénd doba je obvykle 7 — 10 dni. Typicky klinicky
obraz pozostava z troch stadii:

1. Katardlne stadium (1 - 2 tyzdne) sa prejavuje nddchou,
subfebrilitami a pokasliavanim. Kasel sa postupne zhor-
$uje a prechadza do dalsieho stadia.®

2. Paroxyzmalne Stddium (1 - 6 tyzdnov) je charakteri-
zované zachvatmi kasla a vykasliavanim hustého hlienu.
Zachvat kon¢i asilnym inspiriom s typickym ,,hikavym®
zvukom. Pocas ataku sa modze objavit cyandza, vracanie,
vycerpanie, opuch tvare a subkonjunktivalne krvacanie.
Za 24 hodin sa moze objavit az 15 paroxyzmov. Ich frek-
vencia sa stupiiuje pocas prvych 2 tyzdiov, potom zosta-
va stabilnd pocas 2 - 3 tyzdiiov, nasledne sa znizuje a pre-
chadza do stadia rekonvalescencie.>®

3. Stadium rekonvalescencie (2 - 3 tyzdne) je typické zni-
zovanim intenzity a frekvencie zichvatov a postupnym
ustupom kasla. Prediktivne faktory pre nekomplikovany
priebeh pertussis st uvedené v tabulke 1. Najzavaznej-
$ie prebieha pertussis u neimunnych kojencov. Zachvat
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apnoe s cyandzou a hypoxiou nemusi sprevadzat typic-
ky kasel. Castymi komplikdciami st kfce, encefalopatia
a pneumonia. Ochorenie adolescentov a dospelych ma
charakter ne$pecifického zapalu hornych dychacich ciest
¢i bronchitidy, ¢o méze spdsobit mylna diagnostiku. Pri
atypickom priebehu by sa malo na pertussis mysliet pri
drazdivom kagli trvajicom viac nez 2 - 3 tyzdne, pricom
tento moze byt jedinym priznakom ochorenia. Kompli-
kaciami u adolescentov a dospelych st pneumonia, syn-
kopa, inkontinencia a frakttry rebier.®

Tabulka 1 Prediktivne faktory nekomplikovanej per-
tussis upravené podla LONG, S. et al.”

Pozitivne faktory Negativne faktory

kontakt s chorym horucka
nekompletna vakcinacia hnacka
dlhsi ¢ i

> casovy | nterval exantém
od imunizacie
kasel ako jediny .

s enantem
alebo dominujtci priznak
zachvatovity kasel tachypnoe
ziadne tazkosti medzi .
. . stridor

zachvatmi
zvracanie po kasli, «

PR Selest
»hikavy*“ kasel
dY.spnf)f:, pripadne dusenie lymfadenopatia
pri kasli
apnoe, bradykardia (doj¢ata) | neutrofilia
subklavikularne petechie neutropénia
lymfocytoza lymfocytoza
(normalne bunky) (atypické bunky)

Diagnostika

V diagnostike sa vyuziva kombindcia klinickych, labo-
ratérnych a epidemiologickych kritérii. Mozny pripad
pertussis musi splhat klinické kritéria. Pravdepodobny

pripad je kombinaciou klinického obrazu a epidemiolo-
gickej suvislosti s potvrdenym pripadom. Potvrdeny pri-
pad vyZaduje laboratérnu konfirméciu.®

Na laboratérnu diagnostiku pertussis st k dispozicii pria-
me aj nepriame metody. Z priamych met6d sa pouziva
kultivacia a molekularno-biologické metddy, konkrét-
ne polymerdzova retazovd reakcia (PCR). Optimélne sa
odber materidlu na priamy dokaz patogénu ma vykonat
2 az 3 tyzdne od zaciatku kasla. Neskor vyznam priamych
metod v diagnostike prudko klesd, preto sa vyuzivaja ne-
priame metody, ktoré stanovuju protildtkova odpoved na
infekciu B. pertussis. Z nepriamych metdd je odporucana
ELISA, ktora deteguje protilatky voci toxinu B. pertussis.
Dostupné st aj iné metody, ale podla odporucani Per-
strain group z roku 2011 nie st vhodné na diagnostiku
pertussis.’

Kultivdcia je zlatym Standardom v diagnostike pertussis,
problémom je vSak vysokd niro¢nost mikroorganizmu
na kultivaéné podmienky. Vzorky na kultiva¢né vysetre-
nie — vyter z nosohltana - je najvhodnejsie odobrat do
2 tyzdnov od zaciatku kasla. Na vyter sa pouziva dakro-
novy tampon a transportuje sa do laboratéria pri izbo-
vej teplote do 24 hodin, idealne do 4 hodin od odberu
v médiu AMIES s aktivnym uhlim. Materidl na kultivaciu
je optimalne zaslat po predchadzajicej dohode s labo-
ratériom kvoli potrebe $pecidlneho kultivaéného média
a na ziadanku je potrebné uviest poZiadavku na kultivac-
né vysetrenie Bordetella pertussis. Vyhodou kultivacie
je vysoka $pecifickost, moznost dal$ieho testovania izo-
lovaného mikroorganizmu, napr. stanovenie citlivosti na
antibiotikd, PFGE (gélova elektroforéza v pulznom poli
- typizacia vyuzivana pre epidemiologické tcely). Nevy-
hodou je nizsia senzitivita a nutnost kultivacie 7 dni (rast
baktérii sa hodnoti denne).

PCR je metédou volby pri vysetrovani pacientov so suspekt-
nou pertussis. Vzorky je vhodné odobrat 2 - 3 tyZdne od
zacatia kasla, u deti a nezaockovanych osob do 4 tyi-
dnov. Vyhodami metddy st rychlost a schopnost detego-
vat i nezivé baktérie. Nevyhodou je mozny mylne pozi-
tivny (kontamindcia vzorky pri odbere alebo spracovani),

Graf 1 Vyskyt pertussis v SR za poslednych 20 rokov - upravené podla vyroénej spravy RUVZ so sidlom v Banskej
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Tabulka 2 Odportcana farmakoterapia infekcie Bordetella pertussis

Davkovanie
1. den 1 x 500 mg/den p. 0., od 2. do 5. diia 1 x 250 mg p. o.
1. defl 10 mg/kg/den p. o.,

Doba podavania

dospeli

Azitromycin 5 dni

deti neskor 5 mg/kg/den p. o. v jednej davke

dospeli 1 g/den v dvoch davkach p. o.
Klaritromycin 7 dni -

deti 15 mg/kg/den v dvoch davkach p. o.

Kotrimoxazol 14 dni deti starsie ako | trimetoprim 8 mg/kg/den a sulfametoxazol 40 mg/kg/den

2 mes. a dospeli | v dvoch davkach

resp. mylne negativny vysledok (odber po 3. az 4. tyzdni
od zaciatku kasla). Optimalny material pre PCR je vyter,
aspirat alebo vyplach nosohltanu. Na vyter sa pouziva da-
krénovy tampén (bavlna je pre bordetely toxicka). Tam-
pén sa vlozi do prazdnej skumavky bez transportného
média, aspirat a vyplachy sa transportuju v sterilnej na-
dobe. Odobraty material treba doru¢it do laboratéria pri
teplote 4 °C do 24 hodin.

ELISA je enzymovd imunoanalyza, ktord deteguje protildt-
ky voci antigénom B. pertussis. Pri hodnoteni vysledkov
stanovenych protilatok voci B. pertussis je rozhodujtca
hladina IgG protilatok. V diagnostike pertussis je odpo-
rucana ELISA detegujuca protilatky len voci pertusické-
mu toxinu $pecifickému pre B. pertussis. Vysledky st uve-
dené v medzinarodnych jednotkach na mililiter, IU/ml.
Vécsina vzoriek vyzaduje druhy odber s odstupom 2 az
4 tyzdiov, niektoré vSak mozno interpretovat uz z prvé-
ho odberu. Informacie potrebné pre hodnotenie jedno-
vzorkovej a dvojvzorkovej séroldgie st uvedené v Od-
bornom usmerneni Ministerstva zdravotnictva SR na za-
bezpecenie surveillance pertussis v Slovenskej republike
z februara 2013.#

Diferencialna diagnostika

Podobné priznaky ako pertussis mozu vyvolat virusy (re-
spira¢ny syncycidlny virus, adenovirusy) a iné baktérie
(B. parapertussis, B. bronchiseptica, B. hinzii, M. pne-
umoniae, Ch. pneumoniae a H. influenzae). Z neinfek-
¢nych pricin treba mysliet na aspiraciu cudzieho telesa ¢i
mukoviscidézu.

Lie¢ba

U deti do troch mesiacov, pripadne pri komplikovanom
priebehu je vhodna hospitalizacia. Antibioticku lie¢bu
treba podat ¢o najskor od nastupu prvych priznakov
s ciefom eradikovat mikroorganizmus a zamedzit dal-
$iemu $ireniu ochorenia. Osoby s pertussis s infekéné
pocas celého katardlneho $tddia a prvé 3 tyzdne vyskytu
paroxyzmov kasla. V pripade antibiotickej liecby je pa-
cient infekény e$te 5 dni od zacatia podavania antibio-
tik. Antibioticka lie¢cba ma vyznam v priebehu prvych
3 tyzdnov od zaciatku ochorenia. U novorodencov je
preferovany klaritromycin. U starsich deti a dospelych sa
odportca podanie azitromycinu alebo klaritromycinu.
U o0s6b s kontraindikdciou alebo intoleranciou makroli-
dovych antibiotik mozno podat kotrimoxazol. Erytromy-
cin je preferovany u gravidnych Zien najmé v poslednom
mesiaci tehotenstva.'®'! Azitromycin sa podava 5 dni

(u dospelych 1. den 1 x 500 mg/den p. 0. a od 2. do 5. dila
1 x 250 mg p. 0., u deti 1. defl 10 mg/kg/den p. 0. a potom
5 mg/kg/den p. o. v jednej davke). Klaritromycin treba
podavat 7 dni (u dospelych 1 g/den v dvoch davkach,
u deti 15 mg/kg/den v dvoch dévkach p. o.). Kotrimoxa-
zol u deti star$ich ako 2 mesiace a dospelym (trimetoprim
8 mg/kg/den a sulfametoxazol 40 mg/kg/dent v dvoch
davkach pocas 14 dni).®"

Vysledky vySetreni vzoriek v HPL, spol. s r. 0. na B. per-
tussis a B. parapertussis za obdobie 2012 - 2013

Material a metédy

Na oddeleni viroldgie, sérologie a molekularnej biold-
gie HPL, spol. s 1. 0. v Bratislave sa stanovuje pritomnost
DNA B. pertussis, resp. B. parapertussis (PCR) v biologic-
kych vzorkach, ktorymi su najcastejsie vyter nosohltana,
v mensej miere bronchoalveolarna lavaz a sputum. Séro-
logicka diagnostika je zamerana na dokaz protilatok trie-
dy IgG a IgA proti pertusickému toxinu metédou ELISA.
Stbor tvorilo 1490 vzoriek pacientov odobranych v obdo-
bi od janudra 2012 do decembra 2013. Vzorky pochadzali
prevazne z bratislavského kraja a vic¢sSinou z ambulancii
vSeobecnych lekarov a pediatrov. Na izolaciu a amplifika-
ciu nukleovych kyselin bola pouzitd komer¢na diagnostic-
ka suprava, ktora deteguje sti¢asne DNA B. pertussis i B.
parapertussis. Reakcia je zaloZzena na amplifikacii a detek-
cii 130 bp fragmentu z oblasti IS 481 pre B. pertussis a 97
bp fragmentu z oblasti IS 1001 pre B. parapertussis. U ¢asti
pacientov (n = 571) vySetrenych pomocou PCR bolo na
ziadost o$etrujiiceho lekdra vySetrené i sérum na pritom-
nost protilatok triedy IgG a IgA metédou ELISA. V roku
2012 bola pouzita diagnostickd stprava, ktora obsahovala
okrem pertusického toxinu i filamentézny hemaglutinin.
V roku 2013 sa zacala pouzivat diagnosticka stprava dete-
gujuca protilatky len proti pertusickému toxinu s hodnote-
nim v medzindrodnych jednotkach.

Vysledky

V subore bolo zastipenych 1 410 deti a adolescentov do
18 rokov a 80 dospelych. Vekové rozpitie bolo od 10 dni
do 90 rokov. Metédou PCR bolo vysetrenych 1 441 vy-
terov nosohltana a nosa, 66 bronchoalveolarnych lavazi
a 14 sput. Zastipenie nemocni¢nych a ambulantnych pa-
cientov podla miesta odberu a vyskyt pozitivnych nale-
zov B. pertussis a B. parapertussis je znazornené v tabul-
kach 3 a 4. DNA B. pertussis bola zistena u 27 pacientov
a B. parapertussis u 7 pacientov. Véetky pozitivne nalezy
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pochédzali z vyterov nosohltana a nosa. U 7 pacientov 936, v roku 2012 950 a v roku 2013 907 pripadov per-
s pozitivnym nalezom DNA B. pertussis z vyteru boli tussis.**? V porovnani s obdobim pred rokom 2010, kedy
vySetrené i protilatky. Styria z nich mali paralelne uro- bola vyznamne niz$ia chorobnost na ¢ierny kasel, je tento
beny odber materidlu na PCR a ELISA, kde protilatky vzostup vysledkom skvalitnenia diagnostiky a Castejsie-
neboli este pritomné v detegovatelnej hladine. U 3 zvys- ho zasielania vzoriek na vy$etrenie pritomnosti pévodcu
nych pacientov bol najskor vykonany odber na PCR pertussis.
a s ¢asovym odstupom 2 tyzdiiov odber séra na stanove- V obdobi od januara 2012 do decembra 2013 bola v na-
nie $pecifickych protilatok. U tychto 3 pacientov uz bola $om laboratériu pouzitim PCR potvrdend pritomnost
zistend aj protilatkova odpoved. Pri sérologickej analy- DNA B. pertussis v 27 vzorkach. V roku 2012 to bolo 14
ze vzoriek 571 pacientov bol ¢asovy odstup od odberu vzoriek a v roku 2013 13 vzoriek. VSetky pozitivne nale-
medzi priamymi a nepriamymi metédami do 2 tyzdiov zy boli zistené z vyterov nosohltana a nosa. Pomocou sé-
u 10 pacientov, viac ako 2 tyzdne u 52 pacientov a u 509 rologickych met6éd bolo laboratérne diagnostikovanych
pacientov boli odbery na PCR a ELISA paralelné. Infek- dalsich 42 pripadov infekcie B. pertussis zo skupiny pa-
cia B. pertussis bola sérologicky potvrdena celkovo v 45 cientov, u ktorych bol pozadovany i priamy dokaz DNA
pripadoch, z toho v 37 pripadoch bola potvrdend poziti- B. pertussis. Celkovo sme v sledovanej skupine pacientov
vita z jednej vzorky a vo zvy$nych 8 pripadoch aZ po ana- stanovili pozitivitu v 69 pripadoch (pozitivita: len PCR -
lyze 2. vzorky. U 52 deti nebolo mozné hodnotit sérolo- 24; PCR a protilatok - 3; len protildtok — 42). Najvys$si vy-
gicky nalez z dévodu odberu vzorky do jedného roka od skyt pozitivnych vzoriek bol vo vekovej kategérii do 1 roka
oc¢kovania. Vyskyt infekcie B. pertussis a B. parapertussis Zivota a v kategérii 15 aZz 19 rokov. Tieto data koreluju aj
v zavislosti od veku je zobrazeny v grafoch 2, 3 a 4. Pa- s vyroénymi spravami analyz epidemiologickej situdcie
cientov sme rozdelili podla veku do skupin v 5-ro¢nych v SR za rok 2012 a 2013, kde bola zaznamenana najvyssia
intervaloch. Pacienti do prvého roku veku tvoria samo- incidencia prave v tychto vekovych kategoriach.***
statnd skupinu 0-0. Za rok 2012 bolo v SR hlasenych 49 pripadov B. para-
pertussis.’? V roku 2012 sme stanovili pritomnost DNA
Diskusia B. parapertussis v dvoch vzorkach. V roku 2013 bolo
Od roku 2010, kedy bol v SR zaznamenany najvyssi vy- hlasenych 16 pripadov B. parapertussis, z toho v naSom
skyt pripadov B. pertussis (1 379) za poslednych 10 rokov, laboratdriu sme zistili DNA povodcu infekcie v piatich
sa pocet potvrdenych pripadov pertussis udrziava na re- vzorkach.® Vadsina zaslanych vzoriek na dékaz DNA B.
lativne stabilnej arovni. V roku 2011 bolo v SR hlasenych pertussis a stanovenie protilatok voci B. pertussis bola

Tabulka 3 Pocet vySetrenych vzoriek na pritomnost DNA B. pertussis a B. parapertussis a pritomnost pozitivnych
nalezov v HPL spol. s r. 0. od januara 2012 do decembra 2013 pochéddzajicich od nemocni¢nych pacientov podla
miesta odberu

pozitivna DNA | pozitivna séroldgia
B. pertussis B. pertussis

pozitivha DNA

nemocnica celkovy pocet pacientov .
vyp P B. parapertussis

224 2 9 1
DENGsP Bratislava 120 3 2 1
NOU Bratislava 42 0 0 0
NUSCH Bratislava 18 0 0 2
NsP Dunajska Streda 19 1 0 0
NsP Levice 3 0 0 0

Legenda: UNB - Univerzitnd nemocnica Bratislava, DFNsP - Detskd fakultnd nemocnica s poliklinikou, NOU - Nd-
rodny onkologicky vistav, NUSCH - Ndrodny tistav srdcovych a cievnych chordb, NsP - Nemocnica s poliklinikou

Tabulka 4 Pocet vySetrenych vzoriek na pritomnost DNA B. pertussis a B. parapertussis a pritomnost pozitivnych
nalezov v HPL, spol. s r. 0. od januara 2012 do decembra 2013 pochadzajucich od ambulantnych pacientov podla
miesta odberu

pozitivnha DNA
B. pertussis

APL Bratislavsky kraj 976 16 32 3
APL Dunajska Streda 48 4 1
APL PreSov 18 0 0
APL Kosic 6 0 0
1 0
0 1

pozitivna sérolégia
B. pertussis

pozitivha DNA

ambulancia celkovy pocet pacientov .
vyP P B. parapertussis

APL Lucenec 12
APL Trnava 4

(=N =i el K- k=
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Graf 2 Znazornenie pozitivnych nalezov DNA B. pertussis v zavislosti od veku pacientov za obdobie januar 2012 az
december 2013 vysetrenych v HPL, spol. s r. o.

7
6 [
M B. pertussis (PCR) 2012

g 5 E—
-] 1= B. pertussis (PCR) 2013
& 4 -
=]
o
:g‘ 3
g

2

1 I:- [

0 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1

n S > N W P P 9 » ¥ P> D S
Q N <,> ;\Q/ {0/ r'19/ ffJ/ ’bQ/ 0;’)/ bg/ bf:)/ 6)Q/ C;’)/ 7

vekové rozmedzie

Graf 3 Znazornenie pozitivnych nalezov protilatok voc¢i B. pertussis v zavislosti od veku pacientov za obdobie januar
2012 az december 2013 vySetrenych v HPL, spol. s r. o.

7

6 M B. pertussis (séroldgia) 2012 R

5 1 B. pertussis (séroldgia) 2013

pocet pripadov

vekové rozmedzie
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odobrata paralelne v jeden den a iba jednorazovo. V pripade pre-
biehajtcej pertussis takyto postup nie je dostatoény. Odber na
priamy dokaz DNA B. pertussis md vyznam prvé 2 - 3 tyZdne
a u deti a neockovanych jedincov maximdlne 4 tyzdne od zaciatku
kasla. Odber na dokaz protildtok voci B. pertussis md vyznam po
uplynuti tohto intervalu. V pripade nejednoznacného sérologické-
ho ndlezu a pri pretrvdvajiicom podozreni na infekciu B. pertussis
je potrebny druhy odber s odstupom 2 - 4 tyzdrov.

Zaver

Pertussis nie je v sti¢asnosti iba problémom deti. Jej vyskyt stipa
aj u adolescentov a dospelych. Postupné ,vyvanutie® imunity po
vakcinacii a absencia opakovanych expozicii infekcii B. pertussis
vedie k poklesu hladiny protektivnych protildtok. Napriek pred-
chadzajutcej vakcindcii sa preto populdcia stdva vnimavou voci
infekcii B. pertussis. Ochorenie adolescentov a dospelych pred-
stavuje potencidlny zdroj infekcie novorodencov a dojdiat, kto-
ré neboli o¢kované, resp. neboli kompletne zaoc¢kované. Priebeh
pertussis moze byt atypicky, ¢asto pod klinickym obrazom ne-
$pecifického zapalu hornych dychacich ciest. Treba na fiu mysliet
pri drdzdivom kasli trvajucom viac ako 2 - 3 tyZdne. V¢asnou
diagnostikou, liecbou a preventivnymi opatreniami mozno ob-
medzit dal$ie $irenie ochorenia.
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Pozname odpovede na otazky
tykajace sa prevencie pertussis?

MUDr. Maria Avdi¢ova, PhD.

Regionalny urad verejného zdravotnictva, Banska Bystrica

Abstrakt: V ostatnych rokoch sme svedkami stipajiiceho vyskytu chorobnosti na ¢ierny kasel, a to najmdi vo vekovej
skupine adolescentov, mladych dospelych a deti do 1 roku veku. Tento ndrast sa pripisuje predovsetkym poklesu post-
vakcinacnej imunity a vyZaduje si otvorenie diskusie o zmendch v siiéasnych ockovacich stratégidch.

KTiicové slovd: pertussis, rizikové skupiny, prevencia, stratégie ockovania

Summary: Nowadays, occurrence of whooping cough is rising especially in age groups of adolescents, young adults and
infants younger than 1 year. Waning of post-vaccination immunity is one of the most important reasons for increasing
pertussis occurrence, thus appropriate changes in vaccination programme should be discussed and implemented.

Key words: pertussis, population at risk, prevention, vaccination strategies

Pertussis (synonymum divy kasel, ¢ierny kasel) je vysoko
infek¢né akutne respiratné ochorenie spdsobené malymi
gram-negativnymi kokobacilmi Bordetella pertussis. Inku-
bacny cas ochorenia je 9 - 10 dni, ale moze sa pohybovat
v rozsahu 6 — 20 dni.' V klinickom obraze typického divé-
ho kasla moZno rozlisit tri $tadid. Na zadiatku ochorenia
(katardlne $tddium) sa pritomné ne$pecifické priznaky po-
ukazujice na beznu respira¢n infekciu. V tom obdobi po-
danie antibiotik zabrani progresii ochorenia alebo aspon
znizi zévaznost zachvatov. Suchy drazdivy kasel dalej
progreduje a ochorenie prechadza do $tadia paroxyzmal-
neho, ked uz podanie antibiotik klinicky priebeh ochore-
nia nezmeni. Klinické priznaky paroxyzmdineho stadia su
désledkom produkcie pertusického toxinu. Kasel je typic-
ky zachvatovity, velmi vycerpavajuci, sprevadzany pisko-
tom a hvizdavym nadychom. Podanie antibiotickej terapie
ma vak v tomto $tadiu opodstatnenie z hladiska epidemi-
ologického, nakolko zniZuje pravdepodobnost prenosu na
iné osoby v okoli. V poslednom $tddiu - rekonvalescencii -
postupne slabnu zachvaty kasla, pacient v§ak ostava slaby.
Rekonvalescencia je pomerne dlha a trva radovo tyzdne.'”
U dospelych a pacientov v adolescencii je priebeh pertus-
sis velmi casto atypicky a v klinickom obraze nie je zjavné
striedanie vyssie opisanych §tadii. Menej zavazny kasel bez
typickych zachvatov moze pretrvavat aj dlha dobu, ked je
chory zdrojom infekcie, ktort nevedomky $iri vo svojom
okoli.

Epidemiolégia

Napriek vyraznému celosvetovému poklesu chorobnosti
po zavedeni ockovania zostava vyskyt ¢ierneho kasla en-
demicky s 20 - 40 miliénmi pripadov ro¢ne."* Na nasom
uzemi sa v roku 2013 podla udajov zo systému EPIS vy-
skytlo spolu 907 pripadov, ¢o predstavuje chorobnost 16,8
pripadov na 100 000 obyvatelov. Tak ako inde vo svete, aj
u nas sme svedkami narastajicej chorobnosti na pertus-
sis, a to najma v ostatnych 5 rokoch. Kym v rokoch 2009
- 2013 bola priemerna chorobnost 16,5/100 000, v obdo-
bi rokov 2004 - 2007 to bolo len 0,7/100 000 (graf 1), ¢o

predstavuje viac nez 20-ndsobny ndrast.’ Najviac postih-
nutou vekovou skupinou st adolescenti vo veku 15 - 19
rokov, nasledovani najmensimi detmi (0-ro¢ni). V tychto
vekovych skupindch chorobnost niekolkondsobne pre-
vySuje priemer: v skupine 15- az 19-ro¢nych dosiahla
v minulom roku hodnotu 46,7/100 000 a u 0-ro¢nych
36,3/100 000, zatial ¢o celkova chorobnost sa pohybovala
na spominanej drovni - 16,8/100 000.

Pokial ide o narastajici trend vyskytu, situdcia je rovnaka
aj v krajindch Severnej Ameriky, Austrélie a celej Eurdpy.®
V roku 2011 dokonca prislo prvykrat k narastu poctu pri-
padov pertussis v Eurdpe, ked podla Eurépskeho centra pre
prevenciu a kontrolu choréb (ECDC) bolo zaznamenanych
19 743 pripadov s incidenciou 5,6/100 000.” Celkovy vy-
skyt pertussis je v krajinach EU rézny - od 0,03/100 000 do
89,5/100 000. Za pozornost stoji vysoky vyskyt tohto ocho-
renia v krajinach, ako su Nérsko (incidencia 89,5/100 000),
Estonsko (35,7/100 000), Holandsko (32,7/100 000). Slo-
vensko je v tomto rebricku na 4. mieste. Treba viak brat do
uvahy rozdiely v definicii ochorenia, diagnostike a hldseni
pertussis medzi jednotlivymi krajinami.

Vakcinacia

Po objaveni a izolacii povodcu ¢ierneho kasla v roku 1906
sa zacalo s rozvojom stratégie na tvorbu tcinnej ocko-
vacej latky. Najskor bola vyvinuta celobunkova vakcina
(wP), pripravena teplotnou inaktivaciou vybranych cir-
kulujicich kmenov B. pertussis. Vzhladom na vysoky
pocet antigénov bola spojena s vyraznej$ou reaktogeni-
tou. V neskor$om obdobi boli identifikované presné fak-
tory virulencie zodpovedné za patogenézu ochorenia, ¢o
prispelo k vyvoju subjednotkovej — acelularnej vakciny
(aP), ktord obsahuje len vybrané detoxifikované antigény
B. pertussis.

Primarnym cielom plo$ného ockovania proti pertussis je
prevencia ochorenia v skupine dojc¢iat a najmladsich deti,
ktoré su nazranitelnejsie a najviac ohrozené zavaznym
priebehom, ¢i komplikaciami. Plosné ockovanie proti
¢iernemu kaslu, ktoré bolo na nasom tzemi zavedené
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v roku 1951, viedlo k signifikantnej redukcii vyskytu toh-
to ochorenia u deti.*® V sui¢asnosti sa na Slovensku usku-
to¢nuje ockovanie dojciat v prvom roku Zzivota hexava-
lentnou vakcinou v 3-davkovej schéme (v 3. a 6. mesiaci,
3. ddvka v 11. - 12. mesiaci). Opidtovne si preockované
5- a 12-ro¢né deti (sucast oc¢kovania proti diftérii, teta-
nu, pertussis a poliomyelitide - DTaP-IPV, resp. dTaP).’
Podobne su nastavené ockovacie schémy aj v ostatnych
krajindch Eurdpskej tnie.'

Ockovanie dospelych proti pertussis nie je sucastou plat-
ného slovenského ockovacieho kalendara.” Vzhladom
na meniacu sa epidemiologicku situdciu je vSak potreba
oc¢kovania v populdcii dospelych ¢oraz diskutovanej$ou
témou, takisto ako aj pripadné zmeny v aktudlnom pedi-
atrickom oc¢kovani.

Dovody epidemiologickych zmien

Problém c¢ierneho kasla zostava stile vysoko aktudlny,
a to aj napriek velmi dobrej zaockovanosti v nasej krajine.
Nemozno zabudat ani na skuto¢nost, ze mnohé z ochore-
ni nie st hlasené, takze dostupné data su zrejme zna¢ne
limitované. Dévody, ktoré viedli k sti¢asnym epidemio-
logickym zmenam, moZu byt viaceré. Dnes je vSeobecne
prijatym konsenzom, Ze imunita nadobudnuta po ocko-
vani alebo po prekonanej prirodzenej infekcii nie je do-
Zivotna.

Ako jeden z najdolezitejsich faktorov pre $irenie pertussis
bol identifikovany pokles (ubytok) imunity v adolescent-
nom a skorom dospelom veku,®! t. j. sekundarne zlyhanie
ockovania. Studie preukazali, ze postvakcina¢na imunita

pretrvava kratsie, ako sa povodne predpokladalo, pri-
¢om vysoka ucinnost vakciny je zachovana asi dva roky
po oc¢kovani.® Asi 3 - 5 rokov po ockovani aceluldrnou
vakeinou je pretrvavanie imunity na uspokojivej urovni,
av$ak po tomto case vyraznejsie klesa a ¢lovek je vodi in-
fekeii opét vnimavy. O nieco dlhsie je zrejme pretrvava-
nie imunity po oc¢kovani celobunkovou vakcinou, ktoré
sa odhaduje na 5, maximalne 10 rokov.’> Ani po preko-
nani prirodzenej infekcie nie je imunita dozivotna, ale
trva dlhsie ako po o¢kovani — 7 az 20 rokov." Jedinci vo
veku tesne pred dvadsiatkou, ktori boli preo¢kovani na-
posledy v adolescentnom veku (u nas v 13. roku Zivota),
st opdtovne ohrozeni infekciou. To koresponduje s veko-
vo $pecifickou incidenciou pertussis, ktora je v krajinach
s dobrou preockovanostou deti, kam patri aj Slovensko,
najvyssia prave v tejto vekovej skupine. Chorobnost je, lo-
gicky, taktiez vysoka v skupine doj¢iat, ktoré este nemozu
byt o¢kované vzhladom na vek, alebo im e$te nemohla
byt poskytnuta plnd o¢kovacia schéma.

Okrem toho sa predpokladaju aj dal$ie mozné vplyvy
veduce k zvy$enému vyskytu ¢ierneho kasla, ako st:

a) zmena cirkulujicich kmenov B. pertussis, teda anti-
génny shift,

b) znizena imunogenita vakcin pouzivanych u deti,

¢) zniZenie zaockovanosti dett,

d) nedostato¢né pokrytie dospelej populacie,

e) suboptimdlna imunitnd odpoved Th buniek po acelu-
larnej vakeine,

f) tiez zlep$enie hlasenia po vydani odborného usmerne-
nia MZ na posilnenie surveillance pertussis v SR.5!41>2

Graf 1 Vyvoj chorobnosti a absolutny pocet pripadov pertussis od roku 2004 do roku 2013. Spracované podla udajov

databazy EPIS k 4. 8. 2014

30
25
- Absolttny pocet
20 —%—  Chorobnost
S
8 —— Linear (Chorobnost)
S
(=}
2 15
[72]
=]
=
=
=]
=
2
&) 10
5 —

25,35

I
Rok 2004 Rok 2005 Rok 2006 Rok 2007 Rok 2008

I I I I I
Rok 2009 Rok 2010 Rok 2011 Rok 2012 Rok 2013



Epidemioldgia

Tabulka 1 Stratégie ockovania vybranych subpopulacii dospelych

Ockovanie vybranej skupiny Dovod a dosah Schéma a nacasovanie
Dospeli Znizenie prenosu na deti a znizenie | Aspon jedna davka v dospelosti
chorobnosti dospelych

Matky (v 3. trimestri gravidity *

alebo kratko po porode)

ZniZzenie prenosu na novorodencov | Jedna davka v 3. trimestri gravidity

alebo krétko po porode

Zdravotnici

Znizenie prenosu na novorodencov | Aspon jedna davka pri nastupe do
a vnimavych jedincov

zamestnania, alebo podla posledného
oc¢kovania

sa o deti do jedného roka

G TE RSH TR s w1 2 ZniZenie prenosu na novorodencov | Aspon jedna davka, ak budu v blizkom

kontakte s dietatom mlads$im ako 12
mesiacov

* Vdaka transplacentdrnemu prenosu protildtok je ockovanie uicinnejsie v gravidite ako po pérode

Vplyv epidemiologickych zmien na vakcinacné stratégie
Evidentné zmeny v distribucii ochorenia, najma v$ak jeho
zvyseny vyskyt, si podnetom na zlepSenie imunizacnej
stratégie s cielom zastavit jeho $irenie. V dosledku ubytku
imunity doslo k zvy$enému vyskytu ¢ierneho kasla u mla-
dych dospelych, druhou najviac postihnutou skupinou st
najmladsie deti. Adolescenti a mladi dospeli st zaroven aj
vyznamnym zdrojom infekcie, ktort mézu prenasat na
dojcatd. Napriek atypickému a menej zavaznému priebehu
ochorenia u dospelych v porovnani s detmi v ranom veku
moze toto ochorenie vyrazne zhorsit a skomplikovat zdra-
votny stav 0sob trpiacich inym ochorenim, napr. chronic-
kym ochorenim dychacich ciest a pod.

Jednym z krokov je zavedenie preockovania dospelych
aceluldrnou vakcinou v dobe, ked su revakcinovani proti
diftérii a tetanu, ¢o je u nas v sucasnosti vo veku 30 rokov.
Preoc¢kovanie by sa mohlo aplikovat bud plosne, alebo vo
vybranych pacientskych subpopulaciach. Ockovanie do-
spelych sa v réznych modalitich uskutoéniuje v tychto 9
krajindch Eurépy: Rakusko, Cesko, Franctizsko, Nemecko,
Grécko, Irsko, Taliansko, Lichtenstajnsko a Velka Brita-
nia.!’ Benefit o¢kovania dospelych spociva nielen v pria-
mej ochrane pred ochorenim, ale je vyznamny aj pre ich
potencidlne potomstvo a malé deti v okoli, na ktoré mozu
toto nebezpecné ochorenie preniest.

Globalna iniciativa pre pertussis (The Global Pertussis
Initiative — GPI) identifikovala v roku 2005 tzv. selektiv-
nu rodinn stratégiu — ,,cocooning strategy” (z anglického
cocoon - ochranny obal, zdmotok) a odporucala ju za-
viest v krajinach, kde to bolo ekonomicky realizovatelné.
Podstatou je imunizécia blizkych kontaktov malych deti
(mladsich ako 6 mesiacov), ktoré eSte nemohli byt plne
zaockované a st najzranitelnejsie. Rodic¢ia a iné osoby do-
macnosti st v tychto pripadoch totiz najcastej$im zdrojom
infekcie, a to az v 76 — 83 % pripadov.> Medzi osoby, kto-
ré by mali byt pokryté ockovanim v rdmci cocoon straté-
gie, patria nielen rodicia, ale aj stari rodicia, oetrovatelia,
opatrovatelia a pod.® Aplikicia tohto postupu vSak mdze
byt komplikovana. Rozne verzie stratégie boli odportacané
napr. v Austrélii, Franctiizsku a Nemecku.'*”” Vyznamnu
rolu v prenose ochorenia mézu zohréavat aj zdravotnicki
pracovnici v rdmci nozokomialnych infekcii. Najrizikovej-
$imi st najmd zamestnanci novorodenenckych oddeleni,
preto je preockovanie odportcané Svetovou zdravotnic-

kou organizaciou (WHO) aj zdravotnikom na tychto od-
deleniach v krajinach, kde je vysoka prevalencia nozoko-
mialnych nakaz.’

Obdobie zvysenej vulnerability novorodenca pred zaca-
tim ockovania (3. aZ 4. mesiac veku) moze byt preklenu-
té vdaka oc¢kovaniu matky. V sucasnosti je preferovanou
stratégiou ockovanie v 3. trimestri gravidity, ktoré vedie
k dostato¢nej tvorbe a transplacentarnemu prenosu pro-
tilatok. Klinické skdsanie preukdzalo, Ze takato vakcinacia
je bezpecna, bez negativnych vplyvov na matku ¢i dieta.
Navy$e v skupine o¢kovanych matiek, ako aj ich deti boli
preukdzané signifikantne vyssie koncentracie protilatok.'®
V inej studii nebol preukdzany negativny vplyv na matku
ani dieta (sledovala sa dl7ka tehotenstva, mftvonarodené
dieta, eklampsia a preeklampsia, placenta praevia, pérod
sekciou, nizka pérodna hmotnost).” Ockovanie tehotnych
zien je v roznych formach zavedené v USA, Velkej Britanii,
Irsku, Austrélii a na Novom Zélande. Ned4vna $tidia po-
tvrdila pozitivny dopad tejto intervencie (o¢kovanie medzi
28. a 38. tyzdilom gravidity) v Anglicku, kde bol zazna-
menany vyrazne zvy$eny vyskyt ¢ierneho kasla v rokoch
2011 - 2012. Autori porovnavali v septembri roku 2012
prevalenciu ochorenia pred a po zavedeni intervencného
opatrenia. V ramci o¢kovacieho programu bolo zabezpe-
¢ené pokrytie asi 60 % tehotnych Zien, ktoré boli ockované
$tvorvalentnou vakcinou DtaP-IPV. Najvyraznejsi bol do-
sah ockovania v skupine deti do 3 mesiacov, u ktorych bol
zaznamenany medziro¢ny pokles prevalencie laboratérne
potvrdenych pripadov pertussis o 78 %, ako aj pokles hos-
pitalizacii o 68 %, pricom klesajuci trend bol zaznamenany
aj v ostatnych vekovych kategériach.?

Zaver

Cierny kasel aj napriek dobrej preockovanosti ostéva hroz-
bou pre verejné zdravie. Jeho zvyseny vyskyt vo vekovych
skupindch najmladsich dojciat, adolescentov a mladych
dospelych je dosledkom zmien v epidemioldgii pertussis.
Tato situdcia si vyzaduje prijatie vhodnych opatreni. Zno-
vuzavedenie celobunkovej vakciny, pri pouziti ktorej sa
predpoklada o nieco leps$ia imunogenita, resp. vyvoj no-
vého typu celobunkovych vakcin nie je v blizkom ¢asovom
horizonte realny. Zmena antigénneho zloZenia sti¢asnych
vakein, pripadne ich adjuvantov st zasahmi, ktoré vyzadu-
ju dlhodobé klinické skusania.
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Za vhodné intervencie mozno povazovat zmeny nastave-
nia imuniza¢ného programu, a to aspori jedno preockovanie
vsetkych dospelych (optimdlne vo veku okolo 25 rokov), ako
aj ockovanie vybranych subpopuldcif, ktorymi su predovset-
kym tehotné Zeny v 3. trimestri gravidity a zdravotnici na
novorodeneckych a detskych oddeleniach.

V sucasnosti nie st u nds ani v okolitych krajinach vytvo-
rené podmienky na eradikdciu tohto ochorenia, a preto
je potrebné v o¢kovani pokracovat. Napriek existencii in-
fekcif u ockovanych os6b vakcinacia u nich signifikantne
redukuje trvanie a zavaznost ochorenia.?! Pri prehodno-
covani ockovacej stratégie netreba zabudat, Ze ockovanie
proti pertussis je stdle najlepsou formou prevencie. Pomoh-
lo znizit incidenciu ochorenia, ktord pred zavedenim o¢-
kovania dosahovala troven 260 - 460 pripadov/100 000
obyvatelov,> kym dnes je na Grovni menej nez 20 pripa-
dov/100 000,° teda desat- az dvadsatnasobne nizsia.
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Zasady spravnej diagnostiky a liecby
infekcii dolnych dychacich ciest
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Abstrakt: Infekcie dolnych dychacich orgdnov sii asto virusovej etiologie. V obdobi epidémie chripky je dominujiicim
agensom virus chripky. Spomedzi baktériovych infekcii sii najzdvaznejsie pneumokokové infekcie. Z gram-negativ-
nych baktérii patria k etiologickym agensom Haemophilus influenzae, Moraxella catarrhalis, Klebsiella pneumo-
niae. Chlamydie sa uplatiiujii castejsie pri exacerbdcii chronickych infekcii. Zriedkavejsie sii diagnostikované pneu-
monie spdsobené legionelami a mykoplazmami. Lepsia dostupnost virologickych vysetreni, rychle stanovenie antigé-
nov virusov a vybranych baktérii pomdhaji pri diagnostike a vybere liecby.

pr v

Kliiéové slovd: infekcie dychacich orgdnov, mikrobiologickd diagnostika

Summary: Infections of the lower respiratory organs are often of viral etiology. The influenza virus is the dominant
agent during the influenza epidemic. Of bacterial infections the pneumococcal infections are the most serious. Causa-
tive agents of Gram-negative bacteria include Haemophilus influenzae, Moraxella catarrhalis, Klebsiella pneumo-
niae. Chlamydiae are more prominent in exacerbation of chronic infections. Pneumonia caused by legionella and
mycoplasma is diagnosed less frequently. Better availability of virological tests, rapid determination of viral- and
selected bacterial antigen facilitate the diagnosis and the correct choice of treatment.

Keywords: respiratory infections, microbiological diagnosis

Vicsina respirac¢nych infekcif postihuje horné dychacie
cesty a ma fahky priebeh, len asi 5 % ochoreni zasahuje
dolné dychacie cesty. Z hladiska priebehu a moznych na-
sledkov st najzavaznejsie infekcie dolnych dychacich or-
ganov. Patria medzi ne tracheitidy, bronchitidy, bronchi-
olitidy a pneumdonie. Tracheitidy a bronchitidy u deti su
v prevaznej vacdine (az 90 %) virusového povodu. Viru-
sové infekcie podliehaju sezéonnym vykyvom. Spektrum
povodcov je pomerne $iroké a vic¢sina infekcii nie je mi-
krobiologicky diagnostikovana. Zastiipenie jednotlivych
virusov je zavislé od lokalnej epidemiologickej situdcie
a meni sa v priebehu roka.!

Najcastejsi povodcovia respiracnych infekcii

Castym poévodcom st virusy influenzy A a B, virusy pa-
rainfluenzy, RS virus, koronavirusy, u mensich deti aj
rinovirusy a niektoré enterovirusy (Coxsackie, ECHO).
Vacsina laboratérii vySetruje antigén virusu influenzy,
adenovirusov a RS virusov. Diagnostika ostatnych agen-
sov je obmedzend len na epidemiologické studie. Viru-
sové pneumonie tvoria asi 10 % pneumonii u dospelych.
Velmi zavazné su primarne chripkové pneumonie. Epi-
demické kmene vyvolavaji pneumodnie pomerne vzacne.
Vyssie riziko primarnych pneumonii bolo pozorované
v suvislosti s velkou antigénnou zmenou virusu chripky
A. Diagnostika virusovych infekcif je zaloZena na dokaze
antigénov predovsetkym z vyterov z nosohltana.

Z baktériovych infekcii je najzavaznejsia a zaroven naj-
Castejsia pneumonia vyvoland Streptococcus pneumoniae.
Je péovodcom 30 - 50 % pneumonii. Pneumokokova in-
fekcia mava velmi rychly priebeh s vysokou horuckou,
celkovou alteraciou a dyspnoe. Streptococcus pneumo-
niae mozno dokazat v bronchidlnom sekréte alebo v he-

mokultdre. Ako doplnkovi metédu mozno pouzit dékaz
antigénu pneumokoka v mo¢i. Tento diagnosticky test
odporti¢a aj americky Urad pre kontrolu potravin a liekov
(FDA).? Umoznuje detegovat stenovy polysacharidovy
antigén C. Dominquez a kol. zistili u pacientov s pneu-
mokokovou pneumoniou antigén v mo¢i v 82 percentach
pripadov s pozitivnou bakteriémiou. Autori uvadzaji vy-
soku $pecifitu a 80 % senzitivitu. VySetrovanie antigénu
v modi je vyuzivané pri diagnostike pneumokokovych
a legionelovych pneumonii.

Staphylococcus aureus je pomerne vzdcnou pri¢inou
pneumonie. Castejsie sa objavuje ako komplikdcia viru-
sového zdpalu plic, najmé chripky. Len niektoré kmene
st schopné vyvolat primarnu pneumoniu. Stafylokokové
pneuménie majui velmi zavazny priebeh a vysoka umrt-
nost. Z gram-negativnych baktérii patria k etiologickym
agensom Haemophilus influenzae, Moraxella catarrhalis,
Klebsiella pneumoniae.’

V poslednej dobe stoji v popredi zdujmu pertussis. Ob-
javuje sa obvykle u deti s poklesom imunity po oc¢kova-
ni proti pertussis priblizne do 10. roku veku a u star$ich
0s6b. Prejavuje sa dlhodobym drazdivym zéchvatovitym
kaslom bez expektoracie. Vzhladom na to, ze ochorenie
zacina pozvolna, je priamy dokaz povodcu (kultivaciou
alebo PCR) mozny len zriedkavejsie. Diagnostika je za-
loZena na dokaze protilatok proti Bordetella pertussis,
popripade aj toxinov.

U mladsich dospelych sa méze objavit pneumdnia spdso-
benda Mycoplasma pneumoniae. Chlamydie sa podielaja
Castej$ie na exacerbacii chronickych infekcii. Chlamy-
dia pneumoniae je schopnd perzistovat predovsetkym
v makrofagoch a k aktivacii infekcie méze dojst pri zatazi
organizmu. Epidemicky vyskyt chlamydiovych infekcii je



popisovany v kolektivoch mladych dospelych. V ostat-
nych pripadoch ide skor o sporadicky vyskyt. Diagnosti-
ka u dospelych je naro¢nejsia ako u deti. Protilatky mozu
u dospelych pretrvavat mesiace a len vysetrenie metédou
imunoblott pomdze v odliSeni aktivnej infekcie. Detegu-
ju sa IgM, IgA a IgG protilatky. Vysledky sérologickych
testov nie st pri zacati liecby antibiotikami k dispozicii
a vadsinou sa uplatiluji az pri prehodnocovani uz pre-
biehajucej terapie alebo v epidemiologickych prevalenc-
nych $tadiach. PCR testy zatial nie st pre beznu prax od-
porucané. Interpretacia sérologickych testov na zaklade
vzostupu titrov byva problematickd. Elevacia titrov moze
byt ne$pecifickd. Sérologické vysetrenie, dokaz antigénov,
metddy PCR a cielené mikrobiologické odbery sa pou-
zivaju pri hospitalizacii a pri komplikovanych stavoch.
Chlamydiova pneumoénia sa vac¢sinou diagnostikuje na
zaklade hladin IgA a IgM. Imunoglobuliny triedy IgM st
identifikované najmé v pripadoch akutnej primoinfek-
cie, mo6zu pretrvavat aj pri chronickych infekciach. Pro-
tilatky triedy IgA su typické skor pre chronické zapaly,
reaktivacie a reinfekcie. Hlavnym problémom je, ze va¢-
$§ina reakcii dokazuje len rodovo $pecificky antigén, ktory
ma skrizenu reaktivitu medzi jednotlivymi druhmi chla-
mydii. V praxi sa preto viac osved¢uje imunofluorescen-
¢na metéda (MIF). Jej hlavnou nevyhodou je, Ze je prac-
na, neda sa automatizovat a mikrobiologicka diagnostika
s od¢itanim vysledku si vyzaduje skusenosti. V pripade
Mycoplasma pneumoniae je mozné stanovenie protilatok
triedy IgM.
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Z dalsich povodcov baktériovych pneumonii je potreb-
né sa zmienit o legionelach. Legionelové infekcie st naj-
Castejsie sposobené vdychovanim aerosolu vlaznej vody
z klimatizdcie, zvlh¢ovacov, spfch a viriviek. Baktérie
bezne prezivaju vo vodnych rezervodroch teplej uzitko-
vej vody a v rozvodoch vodovodnych systémov pri 20
- 45 °C. Na miestach, kde voda stagnuje, v slepych kon-
coch a na gumovych a silikénovych tesneniach starych
cirkula¢nych systémov sa tvoria biofilmy. Legionely tu
prezivaja spolu s inymi mikroorganizmami, prvokmi ¢i
riasami a mnozia sa vo vodnych amébach, ¢o ovplyviuje
ich virulenciu a rezistenciu. V nich odolavaju nepriaz-
nivym podmienkam, napr. dezinfekcii a represivhym
tepelnym opatreniam. V priamej diagnostike sa vyuziva
kultivacia, dokaz legionelového antigénu v moci, dokaz
antigénu v priamom imunofluorescenénom teste (PIF)
a dokaz nukleovej kyseliny v PCR. Do6kaz legionelového
antigénu v moci pacientov je vysoko$pecificky, rychly
a senzitivny test najma na dokaz infekcii vyvolanych Le-
gionella pneumophila sk. 1, hlavne kmenmi zo skupiny
Pontiac. Asi 80 % 0s0b vylucuje antigén v niektorej faze
ochorenia, niekedy uz na jeho zaciatku, pri¢om vyluco-
vanie moze skondit hned po ukonceni terapie. U 50 %
pacientov moze pretrvavat eSte 1 — 2 mesiace. Dlhsie
vylu¢ovanie mdze suvisiet s pomalSou eliminaciou in-
tracelularnych baktérii napriek liecbe alebo s imuno-
supresiou pacientov. KedZe vylu¢ovanie antigénu je in-
termitentné, treba vy3etrit viac vzoriek mocu, negativny
vysledok legionelézu nevylucuje. Detekcia nukleovych
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Tabulka 1 Odportacany manazment liecby infekcii dolnych dychacich ciest

Typ infekcie Diika lie¢by Odporicané lieciva a davkovanie

Chlamydia pneumoniae 14 - 28 dni klaritromycin SR 500 mg kazdych 24 hodin per os,
azitromycin 500 mg kazdych 24 hodin

Legionella pneumophila 10 - 21 dni klaritromycin SR 500 mg kazdych 24 hodin per os,
azitromycin 500 mg kazdych 24 hodin,
pripadne v kombindcii s rifampicinom

Mycoplasma pneumoniae 14 - 21 dni klaritromycin SR 500 mg kazdych 24 hodin per os,
pripadne doxycyklin 100 - 200 mg kazdych 12 hodin per os

Bordetella pertussis 7 - 10 dni klaritromycin SR 500 mg kazdych 24 hodin per os,
azitromycin 500 mg kazdych 24 hodin

kyselin pomocou DNA sondy a PCR v klinickom mate-
riali st moderné met6dy vhodné na diagnostiku v akut-
nej faze infekcie pre volbu spravnej lie¢by. Pomocou
PCR sa dokazala DNA legionel v BAL, plicnom tkanive
a v sekrétoch dychacich ciest, mo¢i a sére. V praxi sa
PCR metdéda vyuziva malo. Nepriama diagnostika le-
gionel6z vyuziva na dokaz protilatok v sére najcastejsie
test nepriamej imunofluorescencie (NIF) a aglutina¢nu
reakciu. Senzitivitu vySetrenia ovplyviuje individual-
ny nastup tvorby protildtok a ich pretrvavanie. Treba
vySetrit aspon 2 vzorky séra v roznom obdobi ochore-
nia. Za diagnosticky titer sa povazuje Stvorndsobny vzo-
stup protildtok pri zodpovedajicom klinickom obraze
a epidemiologickych suvislostiach. Vznik legionelové-
ho ochorenia zavisi od viacerych faktorov, jednak na
strane pacientov (stav obranyschopnosti, vek, chronické
ochorenia), ale aj na strane kolonizujucich legionel vo
vodnom prostredi (typy a virulencia legionel, ich aso-
ciacia s amébami), sposob a dizka expozicie vodného
aerosolu.*

Pre klinickt prax ma najvacsi vyznam klasifikacia epi-
demiologickd, ktora je v stcasnosti uprednostiiovana
pred Klasifikdciou podla etiologického agensa. Proble-
maticka zostdva inicidlna antibiotickd lie¢ba. Na zdklade
viacerych multicentrickych $tadii boli ako pévodcovia
komunitnych pneumoénii vyZadujicich hospitalizaciu
identifikované atypické baktérie (chlamydie, myko-
plazmy) a typické baktérie (Streptococcus pneumoniae
a Haemophilus influenzae).

Komunitnd pneumdnia (community-acquired pneumo-
nia, CAP) je pneumonia, ktora vznikd u chorych mimo
nemocni¢ného zariadenia, ktori v poslednych 14 dnioch
neboli hospitalizovani a neboli umiestneni v zariadeni
socidlnej starostlivosti.> Komunitné pneumonie moézu
byt terapeutickym problémom z dévodu ndroénosti
stanovenia etiologického agensa len na zaklade priebe-
hu ochorenia. Na zéklade klinickych prejavov sa neda
jednoznacne stanovit, ¢i je etiologickym agensom ty-
pickd alebo atypicka baktéria. K stanoveniu etiologie
moze prispiet mikrobiologické vysetrenie, ktoré potvrdi
spravnost pouzitia antibiotickej terapie alebo pri zlyhani
lie¢by umozni presnej$iu orientaciu v dalSom terapeu-
tickom postupe. Poznanie jednotlivych baktériovych
pdvodcov a ich rezistencie voci antibiotikam je dolezi-
tou sucastou pri tvorbe Standardnych algoritmov lie¢by.

Odbery biologického materialu na kultiva¢né vySetrenie
K relevantnym materidlom pri diagnostike infekcii dol-
nych dychacich organov patria materialy z dolnych dy-
chacich ciest. Pre diagnostiku je najdélezitej$i spravny
odber validného materidlu. Odber vzoriek na mikrobio-
logické vysetrenie md byt uskuto¢neny pred zaciatkom
antibiotickej lie¢by. Vysetrenie materialu v priebehu lie¢-
by neodhali skuto¢ného p6vodcu infekeie, jeho vysledok
v tomto pripade moze byt zavadzajici, niekedy moze
viest k mylnej indikacii antibiotik s negativnymi dosled-
kami pre zdravotny stav chorého.

Sputum je najdostupnejsi biologicky materidl, jeho klinic-
ka vytaznost je nizsia. Vysledky mozu zavadzat a nesplnia
vidy ocakévania klinika. Vykaslané spitum je obvykle
kontaminované baktériami z hornych dychacich ciest
a vysledok treba opatrne interpretovat. Spatum pri ran-
nej expektoracii sa zachyti do sterilnych umelohmotnych
kontajnerov so $irokym hrdlom. Sputum je potrebné
v mikrobiologickom laboratériu spracovat kvantitativ-
nou technikou. Za signifikantnii je povazovand koncen-
trdcia 10°/ml. Veobecne sa odporaca dorucit vzorku do
laboratéria do 2 hodin. Vyznam ma mikroskopické spra-
covanie s vylicenim nekvalitnych vzoriek a moznym
nédlezom klasickych patogénov farbenim podla Grama.
Z homogenizovaného sputa sa zhotovia preparaty za tice-
lom postudenia pritomnosti bunkovych a nebunkovych
elementov, mikroorganizmov a kvality odberu materialu.
Podla aktudlnych $tadii sa vSak etiologicky agens v spu-
te nepodari dokdzat asi u 50 % chorych s pneuméniou.
V sticasnosti je mozné v materidloch z dolnych dychacich
ciest dokazat aj antigény kvasiniek a aspergilovy antigén.
Kultivdcia je nespolahliva pre obtiaznost odlisenia kon-
tamindcie alebo kolonizécie. Vyznam kultiva¢ného vyse-
trenia sa zvySuje pri zlyhani inicidlnej antibiotickej liecby.
Interpretacia mikrobiologickych vysledkov zavisi od sku-
senosti laboratérneho pracovnika, ale predovéetkym od
klinického obrazu ochorenia.

Z pomocnych laboratérnych metdd je vyznamné vysetre-
nie hladiny CRP (C-reaktivneho proteinu), ktord v pripa-
de baktériovych infekcii dosahuje vysoké hodnoty. Lepsia
dostupnost virologickych vySetreni, rychle stanovenie
niektorych antigénov virusov z vyterov z nosohltana
(RSV, adenovirusy, virusy chripky) a bakteridlnych anti-
génov (pneumokoky, legionely) pomaha urychlovat dia-
gnostiku respira¢nych infekeii.



Antibiotickd terapia

Vyber antibiotickej terapie

Akutna tracheobronchitida je etiologicky prevazne viru-
sové ochorenie. Pouzitie antibiotik u imunokompetent-
nych pacientov bez vyznamnych respira¢nych komorbi-
dit nie je indikované, ochorenie ustuipi aj bez terapie, resp.
sta¢i podavat len podpornt lie¢bu. Sprievodna horucka
by u pacienta nemala byt vysokd, pokial nie je vyvolava-
telom virus chripky.

Ina situdcia je u pacientov s chronickou bronchitidou,
najmé u faj¢iarov. Ak sa zmeni mnozstvo a vzhlad ex-
pektordcie, sputum je hnisavé, je pravdepodobna bakté-
riova infekcia alebo baktériova superinfekcia virusovej
bronchitidy. Etioldgia byva roznoroda, vo vicsej miere
ide o gram-negativne palicky. Preto je empiricka terapia
antibiotikami ndro¢na a pred zacatim lie¢by sa odporuca
odobrat material na bakteriologické vysetrenie. Cielend
lie¢ba podla kultiva¢ného nalezu a antibiogramu je ob-
vykle uc¢innejsia.

Pneumonie u dospelych st zavaznejsie a ¢asto Zivot ohro-
zujuce infekcie dychacich orgédnov. Podla dostupnych
$tadii byva vyznamna cast (az 50 %) pdvodcov neiden-
tifikovana. Hlavnou zasadou je cielit liecbu na najpravde-
podobnejsi patogénny mikroorganizmus, zacat podavanie
antibiotickej lie¢by ¢o najskor. Diagnostika vychadza z ri-
zikovosti pacienta a zdvaznosti jeho stavu. Odportcania
pre empirickd terapiu ambulantne lie¢enych pacientov
bert do uvahy komorbidity a riziko infekcie rezistent-
nymi pneumokokmi. Diagnostika je mozna zo sputa,
z bronchidlneho sekrétu a hemokultdry. Orienta¢ne moz-
no vyuzit dokaz antigénu pneumokoka v moci pacien-
ta. Liekom volby pri pneumokokovych infekcidch sii stdle
aminopeniciliny, vyvoj rezistencie je potrebné sledovat.
U o0s6b so zvySenym rizikom a seniorov je mozné pre-
ventivne ockovanie polyvalentnou vakcinou proti pneu-
mokokom. Amoxicilin/klavulanat je v dostato¢nej davke
dobrym liekom aj pri lie¢be infekcii spdsobenych hemo-
filami a moraxelami. Perordlne cefalosporiny 2. generdcie
(cefuroxim, cefprozil) su podla najnovsich noriem EU-
CAST na lie¢bu infekcii spdsobenych hemofilami a mora-
xelami nevhodné, dosahujua len intermedidrnu citlivost.®
Rezistencia voci potencovanym aminopenicilinom, cefalo-
sporinom 3. generdcie a fluorochinolonovym antibiotikdm
je minimdlna. Cefalosporiny 3. generdcie maju vysoku
stabilitu voci beta-laktamdzam gram-negativnych bak-
térii. Ich pouzitie v praxi patri skor do rak lekarov-$pe-
cialistov. Treba mat vSak na pamiti neu¢innost beta-lak-
tamovych antibiotik pri atypickej pneumonii spésobenej
chlamydiami, mykoplazmami alebo legionelami.

S antimikrobidlnou lie¢bou pneumonie treba zacat ¢o
najskor po stanoveni diagndzy. Dizka liecby komunitnej
pneumonie je individudlna, pri nekomplikovanom priebe-
hu u imunokompetentného pacienta staci 7 - 10 dni.’ Dal-
$ie priklady manazmentu lie¢by uvadza tabulka 1.
Ambulantne lie¢eni imunodeficientni pacienti, pacienti
so zavaznymi komorbiditami a pacienti uzivajici v po-
slednych troch mesiacoch antibiotika by mali byt lieceni
kombindciou beta-laktdmového antibiotika (amoxicilin/
klavulandt) a nového makrolidu (klaritromycin, azitromy-
cin). Alternativne sa v liecbe médze pouzit aj tzv. respirac-
ny fluorochinolén (levofloxacin, moxifloxacin), hlavne

v pripadoch, ked pacient mal v predchadzajucej terapii
beta-laktamové antibiotikum bez liecebného efektu, pri-
padne je alergicky na beta-laktamové antibiotika.

Zaver

Narastajtica rezistencia mikrobialnych agensov vo¢i anti-
biotikdm je v centre pozornosti sic¢asnej mediciny. Z kli-
nického pohladu je vSak nutné si uvedomit, Ze rezistent-
nejsie kmene nie st vzdy klinicky zdvaznej$ie. St¢asna
klinickd prax by mala re§pektovat ¢o najvic¢siu kontrolu
rezistentnych mikrobidlnych kmenov a medziodboro-
vu spoluprdcu v raciondlnom a zdrzanlivom podéavani
antibiotik. Principy modernej antibiotickej terapie sa
opieraju o mnozstvo novych poznatkov v oblasti patofy-
ziolégie bakteridlnych patogénov a o stale viac prebada-
nt farmakodynamiku a farmakokinetiku antibiotickych
lie¢iv. Raciondlna (cielena) antibiotickd liecba umoziuje
pouzivanie menej ndkladnych antibiotik uzsieho spek-
tra s minimalnym rizikom ndrastu rezistencie. Opiera sa
o predchddzajticu uspe$nti izolaciu a laboratérne vysetre-
nie citlivosti pdvodcu ochorenia. Pre efektivne vyuzitie
tychto informacii ma rozhodujici vyznam spdsob vyko-
nania a najma forma interpretacie laboratérneho vysetre-
nia citlivosti.

Interpretacia vysledku mikrobiologického vySetrenia je
komplikovand a stazend tym, Ze sledované baktérie by-
vaju aj sucastou beznej bakterialnej flory dychacich or-
ganov. Preto zhodnotit nalez a dat informéciu klinické-
mu pracovnikovi, ¢i ide o kmen nosi¢sky alebo o kmer
podielajici sa na bakteridlnej superinfekcii, alebo ide
o vyvolavatela bakteridlnej infekcie je mozné len vdaka
spolupréci mikrobiol6ga a klinického pracovnika. Na po-
tvrdenie infekcie baktériovej etioldgie je potrebné odo-
brat dal$ie laboratdrne parametre pre vylicenie virusové-
ho pdvodcu (CRP, prokalcitonin, leukocyty a iné).
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Infekcia ludskymi papilomavirusmi
a moznosti efektivnej prevencie

jej skorych a neskorych nasledkov
ockovanim
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Abstrakt: Infekcia ludskymi papilomavirusmi (HPV) je asociovand s rozvojom viacerych benignych, ako aj malignych
stavov a chorob. Vzhladom na dokdzany onkogénny potencidl patri HPV medzi vyznamné ludské patogény. V siicasnosti
existujii ticinné mozZnosti prevencie HPV infekcie a jej ndsledkov - ockovanie, ktoré je urcené nielen pre Zeny, ale aj pre
muzov. Cielom prdce bolo vyhodnotenie tidajov tykajiicich sa informovanosti o mozZnosti ockovania proti infekcii HPV
ziskanych dotaznikovou metédou na vzorke 432 adolescentiek (16,21 + 1,7 roka). Stiidia bola realizovand v rokoch 2010
a 2011 na ésmich strednych skoldch na Slovensku. Respondentky odpovedali na tri zdkladné otdzky tykajiice sa HPV in-
fekcie a moZnosti jej prevencie ockovanim. Viiésina respondentiek (93,98 %) bola obozndmend s problematikou moZnosti
ockovania proti HPV, pricom najcastejsim zdrojom informdcii boli médid a lekdr-gynekolog (spolu 81 %). Aj napriek
dobrej informovanosti o tejto problematike bolo zaockovanych len 5,79 % dievéat. Vzhladom na najlepsiu iiéinnost ocko-
vania pri jeho realizdcii v prepubertdlnom obdobi, kliiCovii illohu v jeho odporiicani zohrdvajii vSeobecni lekdri pre deti
a dorast. Nemenej doleZiti sii aj vieobecni lekdri pre dospelych a lekdri-Specialisti, ktori sa stretdvajii s HPV-asociovanymi
ochoreniami.

Kliicové slova: ludské papilomavirusy, nddorové ochorenia, ockovanie, onkogénny potencidl, premaligne lézie anogeni-
tdlnej oblasti, prevencia

Summary: Human papillomavirus (HPV) infection is associated with the development of various benign and also malign
conditions and diseases. Regarding the proven oncogenic potential of HPYV, this pathogen belongs to the important human
pathogens. Nowadays, there are effective tools for the prevention of HPV infections and its consequences - vaccination,
which is for both men and women. The aim of our research was to evaluate the data about the knowledge of the HPV vac-
cination possibility through the questionnaires in the population of 432 adolescent girls (16.21+1.7 years). The study was
performed in period of 2010 - 2011 in eight high schools in Slovakia. Respondents responded to the three basic questions
about the HPV infection and its prevention by vaccination. The majority of the participants (93.98 %) were already fami-
liar with the topic of HPV vaccination and the most frequent source of information was media and physiciangynaecologist
(all together 81 %). Despite good awareness about this topic, only 5.79 % of the participating girls have been already vacci-
nated against HPV. Based on the better efficacy of the vaccination through its performance during the prepubertal period,
the key role in its recommendation play paediatricians. Other important players are the general practitioners for adults
and physiciansspecialists, which are dealing with the issue of HPVassociated diseases and conditions.

Key words: human papillomavirus, oncologic diseases, vaccination, oncogenic potential, premalignant lesions in anoge-
nital region, prevention

Medzi virusy s dokazanych onkogénnym potencidlom
patria ludské papilomavirusy (human papillomavirus,
HPV). Infekcia HPV patri medzi najcastejsie pohlavne
prenosné ochorenia, hoci existuju aj iné moznosti pre-
nosu. Okolo 5 - 10 % deti sa nakazi tymto onkogénnym
virusom este pred zacatim sexualnych aktivit, najmé od
matky pocdas pdérodu.’’ S pociatkom sexualneho Zivota
rychlo stipa podiel infikovanych jedincov. Celkovo po-
zname 120 znamych genotypov HPV, spomedzi ktorych
ma okolo 30 vysoku afinitu k anogenitélnej oblasti. Cast
z nich vyvolava genitélne bradavice (condylomata accu-

minata) a ¢ast ma naopak potenciu vyvolat vznik pre-
malignych a neskor malignych 1ézii, a to najmé v ano-
genitalnej oblasti (okolo 18 tzv. onkogénnych HPV).
Z onkogénnych HPV typov sa v populacii najcastejsie
vyskytuju HPV-16, 18, 31, 33 a 45. Z nich typy 16 a 18
st zodpovedné za priblizne 70 % pripadov rakoviny kr¢-
ka maternice, ako aj iné extragenitalne formy rakoviny,
predovietkym analny karciném, tonzilarny karciném
¢i niektoré iné zhubné nadory v oblasti dstnej dutiny,
orofaryngu a laryngu (obrazok 1).>7***% V pripade ex-
tragenitdlnych nadorovych ochoreni je ich vyskyt me-
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nej Casto asociovany s HPV
v porovnani s rakovinou krcka
maternice (najvyraznej$ia aso-
cidcia je pri andlnom a tonzi-

DE JOSE, et al., 2011)°

Obrazok 1 HPV-asociované choroby a vyvolavajice HPV genotypy (volne podla

HPV-asociované choroby

larnom karcinéme) a tieto na-

choroba

—

HPV typ

dory st aj zriedkavejsie. Efekt
HPV oc¢kovania je pri prevencii

rakovina krcka maternice

16, 18, 45, 31, 33, 52, 58, 35

tychto ochoreni o nie¢o mensi
a vysledky mozno oc¢akavat este

rakovina posvy a vulvy

16, 18, 31, 33

v dlh$om horizonte nez v pri-
pade prevencie rakoviny krcka

rakovina konec¢nika

16, 18, 31, 33

maternice.

rakovina penisu
V priebehu zivota dochidza P

k infekcii u vddsiny jedincov,

rakovina orofaryngu a tonzil

avSak nie je mozné predvidat,

s ktorym konkrétnym typom

rakovina tstnej dutiny a hrtana

16, 18

HPV sa stretnt a u koho sa
infekcia vyvinie do malignej

genitalne bradavice

transformdcie.?**! Vzhladom na
onkogénny potencial patri HPV

respiracna papilomatéza

medzi zdvazné Tudské patogé-

ny. Priblizne 15 % vietkych na- | ©ralne papilémy

dorovych ochoreni je spojenych

s rdznou virusovou infekciou. koZné bradavice
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Z tohto poctu je asi 50 % pria-
mo zapri¢inenych HPV, pricom
okolo 95 % z toho predstavu-
je karcinom krc¢ka maternice.
Vicsina infekcii HPV prebieha
asymptomaticky a imunitny
systém hostitefa dokdze infek-

infekcie

Obrazok 2 Mechanizmy tniku HPV virusu spod imunitnej kontroly a désledky

Mechanizmy Uniku HPV
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od imunitnej kontroly
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(tzv. spontdnnym clearance).
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lu HPV virusov a identifikdcia

konkrétnych typov zodpovednych za vznik prekanceréz
a nasledne malignych ochoreni viedol k snahe vyvinut
udinny preventivny sposob — oc¢kovanie. Sticasné vak-
ciny su preventivne, nie terapeutické. Vo viacerych
krajinach bola HPV vakcina zac¢lenend do narodnych
imuniza¢nych schém ¢i medzi odporacané ockovania.
V sucasnosti su na Slovensku registrované dve vakciny
proti HPV: kvadrivalentna Silgard® (Merck Sharp & Do-
hme) a bivalentnd vakcina Cervarix® (GlaxoSmithKli-
ne). (obrazok 3). V klinickom skusani je aj devatvalent-

na vakcina obsahujica genotypy HPV-6, 11, 16, 18, 31,
33, 45, 52 a 58."2 Obe dostupné vakciny st vysoko uéin-
né v prevencii rakoviny krcka maternice a premalignych
genitdlnych 1ézii (cervikalnych, vulvdrnych, vaginal-
nych) vyvolanych HPV-16 a 18. Na zéklade tzv. skrize-
nej ochrany je efektivita vakcin rozsirena aj o niektoré
pribuzné, vo vakcine neobsiahnuté HPV typy, ako napr.
HPV-31, 33 ¢i 45. Pri kvadrivalentnej vakcine je G¢inok
roz$ireny o preventivny efekt proti vzniku premalignych
analnych 1ézii, andlneho karcinému (HPV-16, 18, 31,
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33) i genitdlnych bradavic vyvo- Obrazok 3 Vybrané charakteristiky registrovanych vakcin proti HPV

lanych typmi HPV-6 a 11, kto-

ré st v tejto vakcine obsiahnu-
té 7,21,41

Registrované vakciny proti HPV

N

Material a metody prieskumu
Cielom prace bolo Statistické
spracovanie a vyhodnotenie ida- |
jov tykajucich sa informovanosti
o moznosti o¢kovania proti in-

fekcii HPV ziskanych dotazni- ::::::nin
kovou metédou na vzorke ado-

kov. Stddia bola realizovand vro- | schéma
koch2010a2011 nadsmichstred- | °%ovana

N )
¢) N
pripravok SI...‘GARD.

[Quadrivalent Human Papillomawvirus
. (Types 6, 11,16, 18) Recombinant Vaccne) (Types 16 and 18] Waccine, Recombinant

premaligne genltdlne lézie
[cervikilne, vulvarne, vaginiine),
CA krika maternice,
genitdine bradavice, premaligne

aniilne lézie, andlny karcindm
lescentiek vo veku 14 az 18 ro- ‘e ————

S ) R
3 divky (0., 2., 6. mesiac)
g~ — 13-rodni: 2 diviky (0. 2 6. mesiac)

Cervarix' ¥ @
Human Papillomavins Bivalent

Yy

pr:malrgne genll.ilnel&zl:
[cervikilne, vulvirne, vagindlne],
CA krika maternice

3 divky (0., 1, 6. mesiac)
9- — 14-rodmé: 2 divky (0. 8 6. mesiac)

nych skolach na Slovensku, $ies- [:hr:m' HPY ][

HPV-6, 11, 16, 18

v )

tich gymndzidch, obchodnejaka- \.:

¥PY
i '’ ™
de'rr}u' a str.ednom odl,)orno,m :rzmmk 100 <100%
u¢ilisti (Bratislava, Dolny Kubin, —

Novéky, Levice, Zeliezovce, Ziar | cross
protektivita

nad Hronom, Zilina). V sledova-

nej vzorke $tudentiek (n = 432) [“E‘mé ]

ANO ANOD
od 9. roku Fivota ][ od 9. roku Fivota ]
skupina (2enskeé aj mukské pohlavie) [2enské pohlavie) )

bol priemerny vek 16,21 + 1,7
roka. Opytané respondentky uvédzali len vek. V dotaz-
niku boli pouzité otvorené aj zatvorené otazky, na ktoré
mali ziac¢ky odpovedat zvolenim jednej alebo viacerych
odpovedi po vysvetleni, ako maju s dotaznikom pracovat
a na ¢o je dotaznik urceny. Dotaznik bol rozdany nahod-
nym vyberom dievéatam v triedach vybranych strednych
$kol. Pisomné vypracovanie dotaznika trvalo priblizne
pét minat. Dotaznikom s 3 otazkami sa zistovalo, aka je
informovanost dievéat o moznostiach ockovania proti
rakovine kr¢ka maternice a kolko diev¢at v stbore je za-
oc¢kovanych.

Vysledky prieskumu

Ako prvi dostali tudentky otazku, ¢i uz poc¢uli o moz-
nosti ockovania proti infekcii HPV. Spomedzi opytanych
az 93,98 % dievcat bolo oboznamenych s touto proble-
matikou (graf 1).

Studentky mali dalej uviest, odkial ziskali informdcie
o moznosti zaockovania. Mladych ludi v stcasnosti naj-
viac ovplyviiuji masmédia, ¢o sa odzrkadlilo vo vysled-
koch prieskumu: takmer polovica z nich uviedla média
ako zakladny zdroj znalosti o tejto problematike. Dru-
hou najc¢astejSou odpovedou bol lekar-gynekolog, kto-
rého uviedlo az 28,94 % dievcat. Rodina tu tiez zohrava
dolezitu ulohu, 9,26 % opytanych uviedlo svoju rodinu
ako miesto, kde sa o tejto problematike dozvedeli. Ka-
maratov ako zdroj informacii uviedlo 3,7 % dievcat.
V najmensej miere to boli Studentky v $kole (graf 2).
Spomedzi vsetkych dievcat bolo proti HPV zaockova-
nych len 25 diev¢at, t. j. 5,79 % (graf 3).

Diskusia

Ockovanie proti HPV predstavuje unikatny sposob pre-
vencie perzistujicej HPV infekcie a jej skorych ¢i nesko-
rych nasledkov. Napriek jasne dokdzanému preventiv-
nemu potencidlu a bezpecnosti registrovanych vakcin,
preoc¢kovanost v skiimanej kohorte bola nizka, a to aj pri

Graf 1 Informovanost o moZnosti ockovania proti in-
fekcii HPV infekcii

Poculi ste uz o moznosti ockovania proti infekcii HPV?

Nie I6%

0 20 40 60 80 100

pomerne vysokej informovanosti respondentiek o tejto
problematike. Podla $tatistickych udajov IMS Data-
view bol celkovy pocet zaockovanych proti HPV v ob-
dobi 2007 - jul 2014 na Slovensku 61 925 jedincov, ¢o
predstavuje preockovanost v populacii 9- az 57-ro¢nych
priblizne 1,67 % (graf 4). Nedavny prieskum ukazal, Ze
realne znalosti adolescentov o tejto problematike st ne-
dostato¢né a na $pecifické otazky tykajuce sa jednotli-
vych aspektov HPV infekcie, jej nasledkov a moznosti
prevencie odpovedalo spravne menej ako polovica re-
spondentov.* Mlad4 generacia Casto ¢erpa informacie
predov$etkym z rdznych internetovych zdrojov, ktoré
nemusia byt validné.”” Nevyhnutné st preto cielené in-
formacné kampane prinasajtice potrebné poznatky pre-
zentované so zretelom na cielovu vekovu kategdriu.>**
Takéto kampane zvySujice objektivnu informovanost
laickej (a do istej miery aj odbornej) verejnosti vedu
k signifikantnému narastu zaockovanosti proti HPV.!4
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Vzhladom na najlepsiu imunoge- Graf 2 Zdroj informécii 0 moznosti o¢kovania proti HPV infekcii

nitu a uéinnost o¢kovania pri jeho
realizacii pred zacatim pohlavného
Zivota, maju klu¢ovu tlohu v jeho
odporudani a pri odbornom pora-
denstve vSeobecni lekdri pre deti

a dorast. Vakciny proti HPV moz- Skola - 1%
no aplikovat sacasne s inymi vakci-
nami, napr. v rdmci ndrodného imu- ~ Kamaréti 4%
niza¢ného programu.?*Navyse, u pre-
pubertalnych jedincov je mozné po- Neviem 5%
uzit aj dvojdavkovu schému posky-
tujucu dostato¢nt ochranu.'® Vzhla- ,
Rodina

dom na fakt, Ze s HPV infekciou sa
moze clovek stretnat kedykolvek

Odkial ste ziskali informacie

o moZznosti o¢kovania proti HPV infekcii?

v priebehu Zivota a ¢as kontaktu Gynekolog 28%

s onkogénnym rizikovym HPV ty-

pom je nepredpovedatelny, nemaly Meédid 53%
vyznam pri odporucani oc¢kovania ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘
proti HPV maju aj veobecni lekari 0% 10% 20% 30% 40% 50% 60%

pre dospelych, gynekologovia ako aj

ini $pecialisti stretavajuci sa s HPV infekciou a jej na-
sledkami. %4

Ockovanie proti HPV maé definované kratko-, stredno-
ako aj dlhodobé ciele (obrazok 4). Studie priniesli jasné
dokazy o naplneni ako kratkodobych, tak aj strednodo-
bych cielov, pricom nové data potvrdzuju aj dosahova-
nie dlhodobych cielov, ktoré st pri o¢kovani proti HPV
najvyznamnejsie %1724

Okrem ekonomického aspektu oc¢kovania proti HPV
sa na nizkej preockovanosti a nedostato¢nej informo-
vanosti ludi mo6zu podielat viaceré faktory. V suvislosti
s o¢kovanim proti HPV vznikli diskusie ohladom moz-
ného negativneho vplyvu na absolvovanie preventiv-
nych prehliadok ¢i na sexudlne spréavanie ockovanych
jedincov.” Stadie dokazali, ze ockovanie neohrozuje
skrining a nevedie k jeho zanedbavaniu,® ani k zvy$eniu
poctu sexualnych partnerov ¢i k vzniku rizikového se-
xudlneho spravania.'*?*** Naopak, niektori autori zazna-
menali po o¢kovani zodpovednejsie sexudlne spravanie
u o¢kovanych zien.”

Dalsou diskutovanou témou je vyskyt moznych vedlaj-
$ich prihod v suvislosti s o¢kovanim proti HPV. Na z4-
klade jednotlivych $tadii, ako aj ich meta-analyz moz-
no konstatovat, Ze obe dostupné vakciny st bezpecné
a dobre tolerované.*®*® Tak ako pri kazdom inom lieku
¢i vakceine, pri HPV vakcinach sa tiez mo6zu vyskytnat
ocakdvané i neocakavané lokdlne aj systémové reakcie.
Najcastej$ie boli pozorované lokdlne reakcie v mieste
aplikdcie (bolestivost, zacervenanie, opuch). Zo systé-
movych reakcii st najfrekventovanejsie hyperpyrexia,
bolesti hlavy, tnava a myalgie. Ojedinele a velmi vzac-
ne sa mozu vyskytnut aj zavaznejsie neziaduce ucinky
ako anafylakticka reakcia (1,6 - 2,6 pripadov na 100 000
déavok), ¢i niektoré demyeliniza¢né ochorenia. Popisa-
né boli aj synkopy, ¢o treba zohladnit v ¢ase po aplika-
cii vakciny (pacient by mal byt sledovany v ambulancii
asponl 30 minat po podani). Vztah k moZnej indukcii
autoimunitnych ochoreni bol v recentnych $tudidch
vylaceny.’** Aj napriek tomu u velmi malého poctu

Graf 3 Zaockovanost dievéat v siibore proti HPV in-
fekcii

Ste zaockovana proti HPV infekcii?

Ano I 6%

T T T T T T T T T 1
0 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80% 90% 100%

vysoko predisponovanych jedincov sa méze pravdepo-
dobne ockovanie proti HPV spolupodielat na indukcii
autoimunity v kontexte s inymi environmentalnymi ¢i-
nitelmi ¢i vnatornymi faktormi jedinca, a preto je po-
trebné pokracovat v monitoringu vyskytu vedlajsich
prihod po aplikdcii vakein.'** Naopak, HPV ockovanie
je pre pacientky so systémovym lupusom odporucané,
a to vzhladom na zvysené riziko perzistujucej HPV in-
fekcie a jej negativnych nasledkov v tejto skupine pacien-
tov.*? Idedlne je ockovanie este v prepubertdlnom veku.”
Studie tiez vylacili stvis medzi o¢kovanim proti HPV
a zvy$enim rizika venézneho trombembolizmu. Pacient-
ky, u ktorych doslo v trombotickej prihode, mali kombi-
néciu viacerych rizikovych faktorov pre hlboka venéznu
trombdzu (faj¢enie, nadvaha, uzivanie antikoncepcie,
diagnostikovany trombofilny stav, dlhodoba hospitaliza-
cia a imobilizécia).>** V §tadiach sa dokdzalo, ze HPV
oc¢kovanie nemd negativny vplyv na kvalitu Zivota oc¢ko-
vanych jedincov.”?

Pri HPV oc¢kovani sa za¢ina venovat pozornost aj muzské-
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mu pohlaviu. Okrem preven-
cie vzniku niektorych typov
rakoviny (konec¢nika, orofa-
ryngu) je pozornost upria-
mend aj na prevenciu vzniku

Graf 4 Celkova zaockovanost proti HPV kompletnou schémou dostupnymi registro-
vanymi vakcinami na Slovensku. Zdroj: IMS Dataview 2014

HPYV zaockovanost v Slovenskej republike

Populacia ockovanych proti HPV =61 925

14811

12170

7740

6031 6583

4824

genitalnych bradavic, ako aj 16000
karcindmu penisu.”® Viaceré
studie dokazali Geinnost HPY 0%
oc¢kovania u muzov vo vztahu
12000
kvyznamnému poklesu vysky-
tu genitdlnych bradavic.? |44,
Okrem toho oc¢kovanie muzov
sprostredkuje prenesene ochra-  gpg0
nu aj pre ich partnerky. 6878
6000
Zaver
Ockovanie proti HPV pred- 4000 2889
stavuje vyznamny ndstroj mo-
dernej preventivnej mediciny 2000
proti vzniku HPV infekcie,
I

ako aj jej skorych ¢i nesko- 0
rych nasledkov. Po oc¢kovani
dochadza k vyraznejsim a sil-
nej$im imunitnym reakciam
ako pri prirodzenej infekcii
a k rozvoju efektivnej a dlho-
trvajicej imunitnej ochrany.
Studie ukazali jasné naplnenie
kratkodobych aj strednodo-
bych cielov o¢kovania, a to jed-
nak prevenciu pred vznikom

2007 2008
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Obrazok 4 Definované ciele ockovania proti HPV

Ciele ockovania proti HPV

samotne] infekcie ¢i jej per-
zistujiceho priebehu, ako aj

[ Kratkodobé

] [ Strednodobé ] [ Dlhodobé ]

profylaktickyuc¢inok pred vzni-

kom anogenitalnych premalig- [ mesiace ] [ roky ] [ desatrocia ]
nych 1ézif (cervikalnych, vagi-
nélnych, vulvarnych, anal- 1 h
nych). V sucasnosti §tadie pri- miera infekcii HPV redukcia vyskytu e r.nortal'lta
nasaju dokazy aj o napliianidl- genitalnych lézii HPV-asociovanych
hodobvych cielov — . ~ ikal inal foriem rakoviny
ych cielov - prevencie (cervikalne, vaginalne, , .

. , p , incidencia < : (kréok maternice,

HPV-asociovanych nadorovych enitalnvch vulvérne, penisu), Kkoneénik. tstna
7 v I & )

ochoreni, predov$etkym rako- & bra dav}:'c akonecnika dutina, hrtan, tonzily)
viny kr¢ka maternice a kone¢- J

nika. Ockovanie je efektivne

bez ohladu na predchddzajucu expoziciu HPV, pricom
najvyhodnejsie je jeho nacasovanie do obdobia pred za-
¢atim pohlavného Zzivota. U prepubertalnych jedincov je
mozné pouzit aj dvojdavkovd schému, ktorej u¢innost
bola dokdzana $tudiami. Vakciny proti HPV maja vy-
borny bezpeénostny profil a vyskyt zavaznych vedlajsich
prihod je velmi zriedkavy. V sucasnosti sa pozornost za-
meriava aj na o¢kovanie muzského pohlavia a prevenciu
extragenitdlnych nadorovych ochoreni.
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Vseobecné lekdrstvo

Preventivne prehliadky v ambulancii
vSeobecného lekara pre dospelych

MUDr. Peter Marko, MPH
vSeobecny lekar pre dospelych, Velka Lomnica

Abstrakt: V praxi vSeobecného lekdra pre dospelych (dalej VLD) predstavuje periodickd preventivna prehliadka zd-
klad preventivne orientovanej starostlivosti v primdrnom kontakte. Najcastejsim rizikovym faktorom kardiovasku-
ldrnych a onkologickych ochoreni je mozné vdaka intervencii VLD predist. V Sirokej verejnosti je viznam preventiv-
nej prehliadky stdle podceriovany; tomuto faktu zodpovedd 15 % dospelej populdcie, ktord pravidelne preventivne
prehliadky u vSeobecného lekdra absolvuje.

Kliicové slovd: prevencia, primdrny kontakt, vyznam vieobecného lekdra, rozsirené kompetencie, potreba Sirsej osvety

Summary: In the practice of a general practitioner for adults (GP) the periodic preventive examination represents
the basis of prevention-oriented primary care. The most common risk factors of cardiovascular and cancer diseases
can be prevented through the GP’s intervention. The importance of preventive examinations is still underestimated
by the broad public; this fact corresponds to a mere 15 % of adults who regularly go through preventive examinations

with a GP.

Key words: prevention, primary care, meaning of a GP, advanced competencies, need for wider education

Postoj verejnosti k vlastnému zdraviu

Vyznam preventivnej starostlivosti v modernej medi-
cine si uvedomuju nielen zdravotnicki pracovnici, ale
i zdravotné poistovne. S prichddzajicim roz$irovanim
kompetencii vSeobecnych lekirov pre dospelych sa
zlep$uju moznosti v¢asnej diagnostiky najzavaznejsich
kardiovaskularnych a onkologickych ochoreni. Identifi-
kacia zdravotnych rizik a zachytenie ochoreni v skorom
$tadiu ulah¢uju terapiu a zlepsuju celkovi prognédzu
pacienta. Doévodom slabého zdujmu dospelej popula-
cie o prevenciu je nizke povedomie o preventabilite za-
vaznych ochoreni, pocit nepotrebnosti absolvovat aké-
kolvek vySetrenia a navstevu lekara, ,,ked neméam Ziadne
tazkosti a citim sa zdravo® Ignordcia stavu vlastného
zdravia je taktiez podmienend pracovnou vytazenostou,
¢asovym stresom pracujucich a netrpezlivostou casti
nasich pacientov.

Frekvencia preventivnych prehliadok dospelych
Napln a periodicitu preventivnych prehliadok (dalej PP)
legislativne upravuje priloha ¢. 2 zakona ¢. 577/2004 Z.
z. v sulade s jeho najnovSou novelou - predpisom ¢.
41/2013 Z. z. - platnou od 1. 4. 2013. Standardny in-
terval PP u VLD je kazdé 2 roky, v pripade darcov krvi,
organov alebo tkaniv je to 12 mesiacov. Poskytovatel
zdravotnej starostlivosti méze vykonat PP po uplynu-
ti najmenej 731 dni od predchadzajtcej prehliadky. Pri
skorsej realizacii nebude zo strany zdravotnych poistov-
ni (dalej ZP) uhradena. Na tato skuto¢nost treba mysliet
hlavne vtedy, ak VLD vykonava preventivnu prehliadku
u nového pacienta, prichddzajuceho od pediatra alebo
iného VLD.

Priprava pacienta na preventivnu prehliadku sestrou
Planovanie a realizacia odberu krvi, vykonanie EKG za-

znamu pacientom nad 40 rokov, antropometrické me-
rania (vyska, hmotnost, BMI, obvod pasu), meranie TK
a pulzu, vysetrenie mocu chemicky a sedimentu, TOKS
pacientom nad 50 rokov, kontrola o¢kovania st predpi-
sanou naplnou prehliadky, vyzadujicou zruént a komu-
nikativnu sestru. Rozhovor s pacientom pri aktualizacii
anamnestickych udajov za ostatné 2 roky zefektiviiuje
vykon PP v praxi. Angazovanost zdravotnickeho perso-
nélu v prevencii pozitivne vplyva na spolupracu pacien-
tov pri nasledujucich PP a na ich ochotu re$pektovat od-
portcania tykajice sa prevencie a Zivotného $tylu. Su-
¢astou PP je vykonanie elektrokardiografického zdzna-
mu 12-zvodovym pristrojom a jeho priprava na popis
vSeobecnym lekarom. Ak ambulancia nedisponuje EKG
pristrojom, predlZzuje sa realizdcia a zhrnutie vysledku
preventivnej prehliadky, ¢o ¢asto ovplyviiuje pohlad pa-
cienta na lekarovu odbornost.

Laboratorne vysetrenia

Legislativne urcené parametre nezodpovedaji realnym
potrebam komplexného skriningu ani o¢akdvaniam pa-
cienta. Su to: sedimentdcia, krvny obraz vratane diferen-
cialneho rozpoctu, glykémia, kreatinin, mo¢ chemicky
a mocovy sediment, hladina cholesterolu a triacylgly-
cerolov (posledné uvedené sa realizuje vo veku 17 - 18
a nad 40 rokov, neskor kazdé 2 roky). Od 1. 4. 2013 ne-
patria do rozsahu vysetreni ALT, AST a GMT.

Kvalitna anamnéza a vySetrenie - zaklad pre budicnost
Starostlivy odber anamnézy, najma pri prvej PP u nové-
ho pacienta, tvori zaklad komplexného prehladu o pa-
cientovi a jeho pribuznych. Rodinnd anamnéza sa zame-
riava na kardiovaskuldrne ochorenia, diabetes mellitus,
endokrinopatie, nadorové ochorenia, trombdzy, poru-
chy hemostazy, nahle imrtia muzov do 55. roku Zivota
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azien do 65. roku Zivota. V osobnej anamnéze je potreb-
né sa cielene pytat na daje o absolvovanych operéciach,
hospitalizaciach, urazoch, alergické prejavy, u Zien aj
pocet porodov, aborty, menstruaény cyklus, menopau-
zu, klimakterické tazkosti. Vemi délezity je monitoring
aktualne uzivanych liekov, ktoré maju pacienti neraz
duplicitne ordinované viacerymi lekarmi bez vzajomnej
koordinacie. V procese zosuladenia preskripcie liekov
ma vseobecny lekar klicové miesto. Z abtizov sa treba
zamerat na fajéenie, konzumaciu kavy, alkoholu, pri-
padne drog. Socidlna a pracovnd anamnéza sa vyuziva
na komplexné posudenie rizik u pacienta. Zistuju sa aj
dalsie dolezité informadcie, ako s zmena telesnej hmot-
nosti, pravidelnost mocu a stolice, tazkosti s vyprazd-
novanim, pripadny unik mocu a stolice, kvalita spanku
a celkovy pocit zdravia/choroby.

Nasleduje podrobné fyzikalne vySetrenie, auskultacia,
palpdcia, zdkladné vy$etrenie vendzneho systému. Dole-
zité je zistovanie deformit chrbtice a dolnych kon¢atin.
Popis zaznamu EKG vySetrenia 12-zvodovym pristrojom
sa vykonava u pacientov po 40. roku Zivota; zdravotné
poistovne vyzaduju pre zazmluvnenie vykonu a thradu
doklad o vzdelani lekara na vyhodnocovanie EKG zdzna-
mu, doklad o nadobudnuti a certifikt o zhode EKG pris-
troja. Po splneni predpisanych podmienok a zazmluvneni
ZP akceptuju a preplacaji tento vykon nad ramec kapita-
cie. Pri kontrolnej ¢innosti vykonanej PP revizni lekari
vyzaduju EKG vySetrenie VLD, pripadne internistom
s ¢casovym odstupom maximalne 1 mesiac. Prehlad vyka-
zovania prehliadky a EKG je uvedeny v tabulke 1.

Kontrola vykonaného ockovania u dospelého

Jediné povinné oc¢kovanie u dospelych plne hradené ZP
je proti tetanu (a diftérii). Preo¢kovanie sa vykondva
kazdych 15 rokov, mladi pacienti su preo¢kovévani az
vo veku 30 rokov, nakolko oc¢kovanie touto vakcinou
vykondava pediater u deti vo veku 13 rokov. Pacientom
je mozné odporucit aj o¢kovanie trivalentnou vakcinou
s doplatkom, pokryvajicou profylaxiu proti tetanu, dif-
térii a pertussis. U diabetikov je potrebné kontrolovat
ockovanie proti hepatitide typu B, u rizikovanych indi-
kovanych pacientov aj vakcinaciu proti chripke a pneu-
mokokom. Spdsob vykazovania a thrada ockovanik 1. 9.
2014 sa uvadzaju v tabulke 2.

Test na okultné krvacanie v stolici (TOKS)

Poistenci ZP Union a VSZP nad 40 rokov maju narok na
TOKS periodicky kazdé 2 roky. Poistenci Dovery maji
takéto vysetrenie uhradzané vo veku nad 50 rokov. Ca-
sovy odstup medzi ukonc¢enou PP a TOKS je maximalne
8 tyzdnov. V pripade pozitivneho testu je nevyhnutné
pacienta odoslat na kolonoskopické vysetrenie, nakolko
nezanedbatelnd Cast pacientov s hemoroidmi moze mat
sicasne v hrubom ¢reve adenomatézny polyp alebo
karciném. Najc¢astejsie pouzivané imunochemické testy
iFOB poskytuju dostato¢nu senzitivitu a $pecificitu pre
potreby skriningu v narodnom rozsahu. Od 1. 7. 2014
VSZP zvysila thradu za zrealizovany vykon TOKS na
12 EUR (pozitivny i negativny). Novsie iFOB testy zlep-
$ili komfort odberu stolice pre pacienta tym, ze obsahuji
pribalené papierové podlozky, ktoré umoznuju zachyte-

Tabulka 1 Preventivne vykony, spdsob vykazovania a hrady zdravotnymi poistoviiami

Dg | Vykon Pocet bodov k 1.8.2014 Uhrada ZP
oSO , . Dovera: 350 x 0,039 € 13,65 €
e :i iggiiﬁi I;r;‘;f)‘l’:;vna ZENE 7000 | 160 Union: 350 x 0,040 € 14,00 €
P VEZP: 390 x 0,040 € 15,60 €
Pre.ven.u?rna’prehha('ika u darcov krvi 752.00 160 detto detto
periodicita 4 12 mesiacov
700.0 5702 Dovera: 550 x 0,0078 € 4,29 €
EKG vysetrenie 12-zvodovym pristrojom 700.0 5702 Union: 550 x 0,0076 € 4,18 €
vratane popisu zaznamu 700.0 | 5702p V$ZP: 550 x 0,007635 € 4,20 €
700.0 15p V$ZP: 100 x 0,039833 € 3,98 €
Tabulka ¢. 2 Vykazovanie preventivneho ockovania od 01. 10. 2014
Druh oc¢kovania Dg. Vykon 7P Pocet bodov Uhrada ZP
diftéria - tetanus 700.0 252b Dovera 70 x 0,0398 € 2,79 €
oot 700.0 252b Union 0x0,0266 € 1,86 €
p 700.0 252b VsZP 70 x 0,0266 € 1,86 €
Dovera 70 x 0,0398 € 2,79 €
chripka 725.1 252b Union 70 x 0,0482 € 3,37 €
VsZP 70 x 0,0266 € 1,86 €
v1’rusov:} hepat¥t1’da A 720.5 Dévera 70 x 0,0398 € 279 €
virusova hepatitida A/B 724.6 .
o oy 252b Union 70 x 0,0266 € 1,86 €
kliestova encefalitida 724.1 V&zp 70 % 0.0266 € 186 €
pneumokokové infekcie 723.8 ’ ’
diftéria - tetanus - pertussis Dovera 70x0,0398 € 279¢€
(volitelné) P 7.27.8 252b Union 70 x 0,0266 € 1,86 €
VsSZP 70 x 0,0266 € 1,86 €
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Tabulka 3 Spdsob vykazovania $tandardizovaného testu na okultné krvacanie v stolici (TOKS)

Frekvencia f};’;:;;:’;;{ﬁon podfa Vek pacienta Uhrada ZP
. 1 x za 2 roky viazané 1592 -7,02€
Dévera Z12.1 , nad 50 rokov 159a-7,02 €
na vykon 160 cena za vykon zahfna aj 159x — 7,02 €

néklady na kapu

. $tandardizovaného TOKS 159z - 6,04 €
Union 700.0 Illax Z,iozn r1°6lzy bez vizby | o~ negativny nad 40 rokov* | 159a - 6,04 €
v 159 - pozitivny 159x - 2,01 €
159x — nevrateny test 1592 — 12.0 €
VsZP zi21 |! e f 6;"3’_‘;‘?;2;? nad 40 rokov ** | 159a- 12,0 €
Y 159x - 3,02 €

* Periodickii preventivnu prehliadku (vykon 160) u poistencov vo veku 40 - 50 rokov je mozné akceptovat aj ako samostatny

vykon, bez sucasne poskytnutych vykonov 159z alebo 159a.

** Interval medzi vikonom 160 a 159 moze byt maximdlne dva mesiace.

nie stolice a presnej$i odber vzorky. Sposob vykazovania
a thrada TOKS k 1. 9. 2014 je uvedeny v tabulke 3.

Odporucanie gynekologickej preventivnej prehliadky
Mnoho Zien, najma v menopauze a po skonceni aktiv-
neho pohlavného Zivota odmieta absolvovat periodické
prehliadky u gynekoléga a mamografické vysetrenie.
Karciném prsnika je najcastej$i nador v Zenskej popu-
lacii a karciném krcka maternice patri k najlepsie pre-
ventabilnym tumorom, preto je osveta pri prehliadke
u VLD nezastupitelna. Pacientku je vhodné vyzvat, aby
na dohodnuty termin PP priniesla lekdrsky zaznam od
gynekologa o vysledku preventivnej prehliadky a ma-
mografie. Tento postup sa v praxi osvedcil ako efektivny
a systematicky.

Odporucanie urologickej preventivnej prehliadky
Pri PP u muzov je vhodné anamnesticky sa zamerat
na mikéné tazkosti, nyktiriu, polakizuriu, pocit nedo-
stato¢ného vyprazdnenia, pripadne na erektilna dys-
funkciu. Mnohi muzi o¢akévaju tuto otazku od svojho
lekdra, proaktivny pristup lekdra ulah¢i komunikaciu
o citlivych problémoch. Niekedy si priamo vyziadaju
vymenny listok na urologické vysetrenie a svoje problé-
my komunikuju s urolégom.

Preventivne prehliadky pacientov s onkologickym
ochorenim

So zlepsujucou sa liecbou nadorovych ochoreni sa
predlzuje prezivanie pacientov liecenych pre onkologické
ochorenia, zlepsuje sa pocet dosiahnutych remisii. Pa-
cienti st dispenzarizovani u onkoldga, absolvuji peri-
odicky predpisany rozsah vy$etreni, zameranych na tu-
morom zasiahnuty organ a vyskyt pripadnych metastaz.
Okrem spoluprice s onkolégom je vhodné zamerat sa
v starostlivosti o spolo¢ného pacienta na moznu existen-
ciu dalSieho niadorového ochorenia, ktoré sa, bohuzial,
vyskytuje pomerne Casto.

Akceptacia preventivnej prehliadky pacientom
Utast dospelych pacientov na PP v roku 2013 dosahovala

podla iidajov ZP maximalne 15 %. Jasne prevazovali Zeny
vo veku 35 - 45 rokov. Muzi absolvovali PP najmi po 45.
roku zivota. Zvy$end ucast na PP vykazovala najma cast
populacie so zdravym Zzivotnym $tylom. Naopak, preh-
liadkam sa casto vyhybajt osoby s rizikovymi faktormi,
ako st obezita, fajcenie, dyslipidémie, metabolicky syn-
drém a hyperurikémia. Adherencia pacientov k tcasti na
PP znacne zavisi od komplexnosti prehliadky, ¢asového
manazmentu ¢i napr. nutnosti cestovat do vzdialenej in-
ternej ambulancie na EKG vysetrenie. Spokojny pacient
Castejsie reSpektuje odporucania lekdra a akceptuje jeho
autoritu pri opakovanej pozvanke na PP.

Elektronicka komunikacia v preventivnej starostlivosti
Pacientom je vhodné odporudit, aby si v ZP aktivovali
bezplatnd sluzbu ,preventivna pripomienka® s volbou
spdsobu zasielania pozvanok na PP. Pozvanku je mozné
dostat formou SMS do mobilu, elektronicky e-mailom,
pripadne postou.

Autorita lekara a re$pektovanie odporucani pacientom
Zodpovedni a precizni lekdri to v sGcasnosti nemaja
lahké, pretoze vo vaé$ine pripadov realizuji defenzivnu
medicinu. Postupujt tak ¢asto z obavy pred staznostami
(mnohokrat nepodlozenymi) svojich pacientov. Pacien-
ti nere$pektujtci lekarske odporucania, napr. na diétne
stravovanie, zmenu zivotného S$tylu, redukciu telesnej
hmotnosti a pohybovua aktivitu su paradoxne lekirmi
a zdravotnou poistovilou nepostihnutelni. Nevyvazena
pozicia vo vztahu lekdr - pacient a moznost slobodnej
zmeny lekdra a zdravotnej poistovne znizuju efektivitu
preventivnych aktivit VLD. Dlhoro¢na informovanost
vieobecného lekara o pacientovom zdravotnom a psy-
chickom stave aj jeho zivotnom $tyle mu davaju najvacsiu
$ancu pozitivne motivovat jeho zodpovednost za vlastné
zdravie. V komunikécii s pacientom treba respektovat
jeho schopnost pochopit rady lekara, stupent vzdelania
i povahové ¢rty. Individualny pristup k pacientovi je ume-
nim, ktorému sa lekdri uéia po cely profesionélny Zivot.

Literatura: u autora
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Moznosti diagnostiky
okultného krvacania v ambulancii
vSeobecného lekara pre dospelych

MUDr. Jan Hencel, MSc., MUDr. Lydia Ogipkova
Ambulancia vSeobecného lekara pre dospelych, Podolinec

Abstrakt: Autori prezentujii vysledky vyhodnotenia testov na vysetrenie okultného krvdcania v stolici (TOKS) pocas
troch rokov v dvoch ambulancidch vseobecnych lekdrov pre dospelych (VLD). Vysledky porovndvajii s publikovanymi
tidajmi inych autorov a na zdklade vlastnych zisteni navrhujii ipravy v manaZmente vykondvania tohto ambulantné-
ho vysetrenia. Pri svojej prdci aktudlne vyuZivajii kvantitativny imunochemicky TOKS, ktory pre jeho efektivitu a spo-
lahlivost odporiicajii na Sirsie vyuZzitie.

pr oy

Kliiéovd slovd: prevencia, kolorektdlny karciném, test na okultné krvdcanie

Summary: The authors present the results of three-year follow-up examinations of faecal occult blood tests (FOBT) at
two general practitioners’ offices. The results are compared with other published data and modifications to the exa-
mination to the examination management are are suggested based on own research. The authors currently utilise the

quantitative immunochemical FOBT, which they also recommend for wider use given its efficiency.

Key words: prevention, colorectal carcinoma, faecal occult blood test

Aktudlne tretie obdobie v skriningu kolorektdlneho kar-
cindmu (KRCa) na Slovensku trvd od roku 2012, ked bolo
vydané Odborné usmernenie Ministerstva zdravotnictva
SR, ktoré usmeriuje jeho realizaciu v praxi. Zavedenim
primdrnej kolonoskopie vznikli $§pecialne endoskopické
pracoviska zaradené do programu skriningu KRCa. Zaca-
lo sa pouzivat nové oznacenie vykazovanych vykonov pre
zdravotné poistovne. Sucasne bol spristupneny elektronic-
ky formuldr na spracovanie skriningovych a primarnych
skriningovych kolonoskopii.'”* KRCa je prakticky jediné
nadorové ochorenie, pri ktorom maji vSeobecni lekari
pre dospelych (VLD) v rukdch nastroj na aktivne v¢asné
vyhladavanie tohto ochorenia - test na okultné krvacanie
v stolici (TOKS). Ak je test pozitivny, pacient je odosla-
ny na kolonoskopické vysetrenie za uc¢elom stanovenia
presnej diagnézy. Zvysenim kvality testov pouzivanych
v ambulancidch VLD a poctu vySetrenych pacientov
mozu VLD optimalizovat pocet kolonoskopickych vyse-
treni a sucasne znizit vyskyt a umrtnost na KRCa.*

Viac informdcii mozno ziskat aj na webovych strankach,
ktoré sa venuju zabezpeceniu starostlivosti o pacientov

s hereditarne podmienenym ochorenim vyuzitim dotaz-
nikov v zmysle Barcelonskej deklaracie: http://www.krca.
sk/files/e3/publikacie/2013-01-21-Burda-vyzva-sumar.
pdf, http://www.krca.sk/files/e3/publikacie/2013-01-06
-dotaznik-barcelona.pdf.

Epidemiologia

V Eurépe zomrie ro¢ne na KRCa 230 000 pacientov a pri-
budne 440 000 novodiagnostikovanych ochoreni.' V prie-
mere kazdy eur6psky vseobecny lekar zisti kazdy rok
1 - 2 nové pripady KRCa.’ Podla poslednych publiko-
vanych udajov bolo v roku 2012 na Slovensku 3 963
novodiagnostikovanych pacientov s touto diagnézou.®
Vo vyskyte KRCa na 100 000 obyvatelov u oboch pohlavi
je Slovensko na prvom mieste v Eurdpe, od roku 2008 je
vSak KRCa na vzostupe nielen na Slovensku, ale v celej
Eurépe.

Primarna prevencia ma zasadny vyznam hlavne u vac-
$inovej populacie. Pri geneticky podmienenom ocho-
reni Uprava stravy ¢i iné preventivne opatrenia nie su
ucinné.’

Tabulka 1 Rizikové faktory KRCa. Zdroj: spracované podla HRCKA, R. Prevencia kolorektalneho karcinému’

Stravovanie

Vysokoenergetickd | Vysoky prijem cukru | Prijem ¢erveného Nizky prijem ovocia Vyprazané miso
strava masa a zeleniny a vajcia

Fajcenie

Telesna inaktivita

Nedostatok telesného pohybu sa podiela na vzniku KRCa asi 15%

Obezita
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Spolupraca na skriningu v popu- Graf 1 Incidencia a mortalita kolorektalneho karcinému v Eurépe na 100 000.
lacii Zdroj: www.europacolon.com

Kone¢nym cielom kazdého skri-

ningu v populdcii by malo byt za- Slovensko
sadné znizenie poctu pokrocilych
a nelie¢itelnych stavov alebo - ako Madarsko

je to aj v pripade KRCa - vyznam-
né zniZenie incidencie a mortality
ochorenia. Prvym predpokladom
na dosiahnutie ciela je zabezpelit ¢o
najvyssiu dcast cielovej skupiny na Nérsko
odporacanych vysetreniach. Vyza-
duje si to hladanie metéd, ktorymi
by bolo mozné v populdcii navodit
adekvatne preventivne spravanie
sa. Aby bolo dspesné, je potrebné

Dansko

Holandsko

Ceska republika

Slovinsko

- Belgicko
poznat pric¢iny, ktoré ludom brania
spravat sa preventivne.” Uclast na frsko
skriningu KRCa pomocou TOKS
sa v literatire uvadza od 30 do 90 % Taliansko
z celej cielovej skupiny. Ide vsak o $tad- )
. )3 , s Spanielsko
die vykonavané regiondlne a na men-
$ich stiboroch. Zatial nikto nepubli- Chorvitsko
koval percentudlnu mieru ucasti na
celondrodnom programe. Stbsko
Ktoré typy KRCa mozno skrinin- Malta
gom zistit?
v . . Portugalsko
a) Veasny typ karcindmu
TOKS je na vyhladavanie vcasné- Luxembursko
ho typu KRCa vhodnejsi nez na
zistovanie adenémov, pretoze tieto Bulharsko

krvacaji menej ¢asto a menej inten-
zivne. Zachytit tento typ karcindmu Nemecko
je pre prognoézu vyvoja ochorenia
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tédou je mozné znizit mortalitu na 0
KRCa v populdcii. Idedlne by bolo,
keby sa skrining robil raz ro¢ne ale-
bo najmenej raz za dva roky. Treba pocitat s tym, Ze temer
kazdy v¢asny typ karcindmu musi byt rieSeny chirurgic-
ky, ¢o zvysuje finan¢né nédklady na zdravotnu starostlivost
v 16zkovych zdravotnickych zariadeniach.

b) Adenémovy polyp

Hlavnou skriningovou metddou na zistovanie adendémo-
vych polypov je endoskopia. Prevalencia adenémov je asi
30-krat vyssia nez v¢asnych typov karcinémov. Adenémy
je mozné pri endoskopickom vysetreni vidiet, hoci zhru-
ba 25 % adendémov mensich nez 5 mm unikne pozornos-
ti lekdra.® Miera nerozpoznania je pravdepodobne este
vys$ia pri malignych léziach nepolypoidného charakteru.
Endoskopicky skrining zachytenim premalignych lézii,
ktoré nie je potrebné odstranovat chirurgicky, dokaze
znizit incidenciu KRCa a stéva sa tak aj financ¢ne efektiv-
nym. KedZe vyvoj adeném - karciném trva minimalne
10 rokov, nemusi sa endoskopicky skrining robit tak ¢as-
to ako TOKS, ¢o tiez znizuje finan¢né néklady. Pravdou
v8ak je, Ze az 90 % adendmov sa netransformuje na kar-

Standardizovana incidencia na svetovi populiciu

cindm, takze ich odstraniovanim je populdcia zrejme nad-
byto¢ne endoskopovana. Ak by v$ak bolo moZné vopred
urcit, ktory adeném sa vyvinie do karcinému a ktory nie,
stratégia diagnostiky by bola ind. V pripade skriningu
adenémov st jedinymi metédami sigmoidoskopia a ko-
lonoskopia. Skryvaju v8ak v sebe riziko perforacie a krva-
cania, hoci nie je $tatisticky vyznamné. Kompromisom by
mohla byt stratégia skriningu vylu¢ne velkych adenémov,
pretoze tieto maju velky potenciédl prechodu do malignity.
TOKS lepsie odhali velké adenémy v porovnani s mensi-
mi. Odhalenim a odstranenim velkych polypov je mozné
dosiahnut redukciu incidencie KRCa az o 20 %, ¢o pod-
poruje tuto stratégiu.’”

Ciele prace

1. Zistit pocet potencidlne uskutocnitelnych vySetreni
TOKS za posledné 3 roky.

2. Zistit podiel, pocet a trendy vySetreni TOKS za posled-
né 3 roky.
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3. Zistit pocet odoslanych/odmietnu- Obrazok 1 Senzitivita a Specificita TOKS®

tych/vykonanych kolonoskopii v po-
mere k pozitivnym TOKS testom.

4. Porovnat pracu ambulancie s do-
stupnymi Statistickymi tdajmi v SR
a EU. Zistit slabé miesta a navrhnut

Senzitivita testov TOKS

B Senzitivita B Specificita

P 100
zlepSenia.

83,4 %

Metodika prace 80
Na meranie autori zvolili retrospek-
tivnu $tddiu a sledovali 2 obdobia:

56,8 %

60
1) rok 2012: bez moznosti pouZitia g-

-TOKS (guajakolovy test, ktory zisti

pritomnost akéhokolvek hemoglobi- 40
nu v stolici) a kvalitativneho i-TOKS
(test Specificky na zistenie pritom- 20 -

nosti Iudského hemoglobinu alebo

jeho Casti) bez znameho cut-off (,,od-
strihnutie®, arbitrarne stanovena tro- 0-
venl hladiny hemoglobinu v stolici,

nad ktort sa vysledok testu hodnoti

ako pozitivny; pri pouzitom i-TOKS

je to 75 ng/ml),

2) roky 2013 - 2014: s moznostou

pouzitia kvantitativneho i-TOKS (qi-TOKS, test s naj-
vys$ou senzitivitou a Specificitou) s cut-oft 75 ng/ml
v ambulancii.

Medzi uvedenymi typmi TOKS testov existuje rozdiel
v senzitivite a $pecificite (obrazok 1).

V roku 2014 boli spracované a aproximaciou dopocita-
né daje za prvych 9 mesiacov, aby bolo mozné vysledky
porovnavat.

Kritéria pre zaradenie do $tadie boli:

1. vSetci pacienti registrovani v ambulancii VLD,

2. pouzitie filtra v softvérovom vybaveni ambulancie pre:
a) pocet pozitivnych, negativnych a pacientmi znehodno-
tenych testov, b) vek pacienta verifikovany z dokumentd-
cie, ¢) vysledok TOKS testu zisteny zo zaznamu v softvé-
ri, ak bol urobeny, d) softvérovy filter pre obdobie rokov
2012 - 2014.

Do $tudie boli zaradeni vSetci pacienti v sledovanych ob-
dobiach.

Tabulka 2 Pocet vySetrenych pacientov

gTOKS

Haemoccult

i-TOKS

qi-TOKS
OC Sensor 100 ng/ml

ImmoCare, HemeSelect, Hemolex, Actim FB, Hexagon OBTI

Vysledky

Pocet pacientov indikovanych na vysetrenie i-TOKS bol
1 650, z toho bolo 736 muzov a 914 zien. Vzhladom na in-
terval vysetrenia TOKS testu raz za 2 roky bol stanoveny
pocet 825 pacientov rocne.

V roku 2013 sa bolo vykonanych 80,24 % vySetreni
i-TOKS a za obdobie rokov 2013 - 2014 spolu takmer
75 %, ¢o je v literattire povazované za vysoku troven skri-
ningu, ktord mé jednozna¢ny dosah na zniZenie poctu
ochoreni KRCa. Nezanedbatelny bol aj finan¢ny prinos
pre ambulanciu. Za vykonané vySetrenia bol prijem od
zdravotnych poistovni takmer 4 900 € za 3 roky, t. j. asi
140 €/mesa¢ne/ambulancia. Pri si¢asnom zvy$eni tthrad
za vykon TOKS je mozné dosiahnut prijem asi 245 €/
mesac¢ne/ambulancia. Od 1. 7. 2014 totiz do$lo k zmene
uhrady za vykon TOKS zo strany VSZP, ktord je aktualne
za vySetrenie pod kédmi 159a a 159z 12 €/1 vySetrenie.
Autori uvadzaju celkové pocty nimi vykonanych vysetre-

Pocet indikovanych pacientov na vysetrenie TOKS v nasich ambulanciach

(2 ambulancie VLD - kazda a 1 765 pacientov)

muzi zeny

spolu

736 914

1650

Pocet indikovanych pac1entov na vysetrenie TOKS/rok (indikovani/2=)

Pocet vySetrenych pacientov

190 51,63 % 299 65,42 % 489 (59,66 %) 2012
301 81,79 % 348 76,15 % 649 (80,24 %) 2013
179 48,46 % 257 56,24 % 436 (52,85 %) 2014 (9 mes.)
239 64,95 % 342 74,84 % 581 (70,46 %) 2014 uprav.
Priemerne roéne
0, [} 0,
270 73,37 % 345 75,49 % 615 (74,55 %) za roky 2013 - 2014
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Tabulka 3 Pocet vySetreni TOKS, kolonoskopii a diagnoz stanovenych na ziklade kolonoskopie

Pocet indikovanych pacientov na vysetrenie TOKS v ambulancii (2 ambulancie VLD - kazda a 1 765 pacientov)

muzi zeny spolu
736 914 1650
Pocet indikovanych pacientov na vySetrenie TOKS/rok (indikovani/2=)
368 457 825
Pocet a % pacientov k poctu vySetreni
Vysetrenych 1719 Za3r.
VySetrenych (%) 573 (69,45 %) Priemer/rok
Pozitivnych vySetreni 213 Za3r.
Pozitivnych vysetreni (%) 71 (12,39 %) Priemer/rok
Kolonoskopii 77 Za3r.
Kolonoskopii 25,67 (4,48 %) Priemer/rok
Pocet nevysetrenych indikovanych 136 Za3r.

Pocet nevysetrenych indikovanych (%)

KRCa

KRCa (%)

Polypy 16 Za3r.
Polypy (%) 5,33 (0,94 %) Priemer/rok
Iné nalezy 58 Za3r.
Iné nalezy (%) 19,33 (3,37 %) Priemer/rok
Umrtie 1 Za3r.
Umrtie (%) 0,33 (0,058 %) Priemer/rok

12,39 %, pricom v literatdre je uvadzany pocet cca 4 - 8 %.
Z uvedenych vysledkov je dolezity vysoky podiel pacien-
tov, ktori napriek pozitivnemu vysledku TOKS neab-

ni TOKS za 3 roky, priemer vysetreni za rok, dalej pocty
kolonoskopii a ich diagnostické vysledky (tabulka 3).
Vo vysledkoch bol vysoky podiel pozitivnych vysetreni -

(@] fotolia.com
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solvovali kolonoskopické vySetrenie (136 za 3 roky).
Na zéklade predbeznych vysledkov takmer 2/3 z tychto
pacientov boli pouceni a objednani na kolonoskopické
vy$etrenie, ale neabsolvovali ho.

Zaver

V ambulancidch VLD je potrebné nielen vykonavat
TOKS, ale aj osvetu medzi pacientmi. Najdélezitejsie je:

1. Vykonavat skrining TOKS v ¢o najvy$sej miere (opti-
malne nad 50 — 60 %).

2. Sledovat a kontrolovat absolvovanie odportuc¢aného
kolonoskopického vysetrenia u pacientov s pozitivnym
TOKS. Zvysit adherenciu k vySetreniu u pacientov zlep-
$enim vlastného pristupu.

3. Uprednostnit vySetrenie i-TOKS na POCT analyzai-
tore (POCT - point of care testing, testovanie v mieste
poskytovania zdravotnej starostlivosti, mimo laboratér-
neho zdzemia) s nastavenym spravnym cut-off za u¢elom
najvyssej senzitivity a Specificity vySetrenia a vysSej za-
chytnosti polypov oproti kvalitativnym i-TOKS.

4. Sledovat vysledky TOKS na celoslovenskej rovni aj
prostrednictvom aktivizdcie pracovnej skupiny zlozenej
zo v§eobecnych lekdrov a gastroenteroldgov. Po pravidel-
nej analyze dat navrhovat a vykondvat zmeny, aby boli
zabezpecené ¢o najlepsie vysledky - zvysit rozsah a kva-
litu skriningu s naslednym zniZenim morbidity a morta-
lity na KRCa v SR.
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Karcindm hrubého creva
— manifestdcia s jedenapolro¢nym
odstupom od preventivnej prehliadky

MUDr. Méria Francova

Ambulancia vSeobecného lekara pre dospelych, NATURDENT, s. r. 0., Poprad

Karciném hrubého ¢reva a kone¢nika (KRCa) je vo
svete najroz$irenejSou gastrointestindlnou malignitou.
Kazdy rok postihne viac ako 940 000 novych pacientov,
pri¢om u viac ako polovice z nich je diagnostikovany uz
v pokrocilom $tadiu ochorenia. Ro¢ne na KRCa zomrie
pol miliéna pacientov. Celosvetovo patri Slovensko
medzi krajiny s najvy$sim vyskytom rakoviny hrubého
¢reva (15 % muzov a 12 % Zzien), ¢o predstavuje asi 2 800
novych pripadov ro¢ne.> Najéastejsie vznikd malignou
transformdciou slizni¢nych polypov rekta a hrubého
¢reva. Tieto zmeny mdzu byt zapric¢inené genetickymi aj
environmentdlnymi faktormi. Premena polypu na kar-
cindém trva 10 az 15 rokov. Zvicsa je az do svojho po-
krocilého stadia asymptomaticky. Ak je KRCa diagnos-
tikovany v¢as, je Uspesnost vyliecenia priblizne 93 %,
v pripade metastaz do inych organov klesa moznost
prezitia len na 8 %. Vzniku KRCa mozno predist vcas-
nym identifikovanim a odstranenim polypov hrubého
¢reva a konecnika skor, nez sa z nich vyvinie karciném.
KRCa patri k onkologickym ochoreniam, ktoré je moz-
né skriningovymi metdédami (test na okultné krvacanie
v stolici - TOKS) vcas zachytit, odstranit, a tym znizit
incidenciu a mortalitu na toto ochorenie v celej popu-
lacii.* Vysetrenie TOKS je zo zdkona uhradzané z verej-
ného zdravotného poistenia v ramci preventivnej preh-
liadky raz za 2 roky* pacientom nad 40 rokov (Union,
VS$ZP), resp. 50 rokov (Ddvera). V sti¢asnosti sa najviac
pouziva kvalitativny i kvantitativny imunochemicky
test, ktory vykazuje 77 % citlivost na pritomnost KRCa,
48 % citlivost na zistenie polypov hrubého ¢reva a 89 %
$pecificitu.® Jeho realizdcia je pre pacienta i lekdra pod-
statne jednoduchsia nez pri guajakovom teste. Okrem
docasného prerusenia uzivania kyseliny acetylsalicylo-
vej a antikoagulacnej terapie nie je pocas testovania po-
trebna ziadna diéta.

Na Slovensku je diagnostikovanych priblizne 1 700 pri-
padov KRCa ro¢ne uz v $tadiu metastaz do plic, pe-
¢ene, mozgu, obli¢iek a moc¢ového mechura.? Pri sta-
gingu ochorenia sa okrem histologizacie tumoru, resp.
jeho metastdz, vyuzivaju pri vySetrovani zobrazovacie
met6dy (RTG, USG, CT, MRI), pretoze od ich vysled-
kov zavisi dalsi postup liecby. Zvoleny sposob terapie je
ovplyvneny velkostou a lokalizdciou tumoru, $tddiom
ochorenia i celkovym stavom pacienta a pritomnos-
tou pridruzenych ochoreni. Chirurgicky zakrok, che-
moterapia a radioterapia sa vyuZzivaju osobitne alebo
v kombindcii na odstrdnenie tumoru a metastdz, na ich

zmenS$enie alebo paliativnu lie¢bu. Pacienti nésledne
v predpisanych intervaloch absolvuju pravidelné lekar-
ske prehliadky. Kontrola pozostava z klinického a labo-
ratérneho vySetrenia, USG brucha, kolonoskopie, RTG
hrudnika, CT brucha a malej panvy.

Niektoré organizacie, napr. Naddcia na pomoc onkolo-
gickym pacientom (NPOP) a $pecificky proti KRCa aj ob-
c¢ianske zdruzenie Europacolon, uz dlhsi ¢as podporuju
propagac¢nou a osvetovou ¢innostou boj proti nadorovym
ochoreniam. Europacolon, o. z., vzniklo v maji 2007 ako
sti¢ast paneurépskeho zdruzenia. Cielom tejto organiza-
cie je informovat o diagnéze KRCa, propagovat ticast na
skriningovych vysetreniach, udit Siroku verejnost rozpo-
znat prvé priznaky choroby a vysvetlovat sposoby pre-
vencie. Podporuje chorych a ich pribuznych - poskytuje
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infoservis a elektronické online poradenstvo. Spéja pa-
cientov, lekdrov, politikov, média a $iroku verejnost v boji
proti tejto zakernej chorobe.> Napriek zvySenej propaga-
cii v ostatnych rokoch iba malé percento ob¢anov vyuziva
moznost absolvovat skriningové vySetrenie na pritom-
nost KRCa. Jednoduché testy na skryté krvacanie v stolici
st rychle a efektivne. Ak st v pripade pozitivity doplnené
kolonoskopickym vySetrenim, dokazu véas odhalit vzni-
kajuci KRCa a zachranit mnoho Zivotov.

Kazuistika

53-roény pacient s pozitivnou rodinnou anamnézou
(pacientova sestra, otec, otcova sestra a brat lie¢eni na
KRCa - pri prehliadke uviedol len sestru) absolvoval
kompletna preventivnu prehliadku. V laboratérnych
vyS$etreniach bola zistena mierna hypercholesterolémia,
ostatné vySetrenia vratane sedimentacie boli v norme.
Test na okultné krvicanie bol negativny. V uvedenom
obdobi bol sledovany urolégom pre benignu hyperpla-
ziu prostaty. Ultrasonografické vySetrenie, CT oblic¢iek
a hladina prostatického antigénu boli v norme. Pol roka
po preventivnej prehliadke bol dermatolovenerologom
vyS$etreny pre suspektny spinoceluldrny karciném s pal-
povatelnymi lymfatickymi uzlinami v pravej inguine.
O mesiac neskor bolo vykonané USG brucha a inguin
s nalezom: Hepatopatia, v. s. steatosis, v inguinach oboj-
stranne zretelné drobné lymfatické uzliny s hyperecho-
génnym centrom do 12 mm. Na odportc¢anie derma-
toveneroldga bola vykonana probatérna biopsia glans
penis, pri¢om histologickym vysetrenim bol verifikova-
ny lichen sclerosis et atroficans. V nasledujtcich $tyroch
mesiacoch bol pacient lie¢eny azitromycinom a acitreti-
novym preparatom, kvoli hna¢kdm a enteroragii vsak
terapia bola v poslednom tyzdni ukoncend. Pre bolesti
v oblasti koneénika a enteroragiu bol pacient odoslany
na chirurgické vysetrenie. Chirurg z dévodu pritomnos-
ti hemoroidov indikoval opera¢ny zakrok.

V ramci predopera¢ného vySetrenia bola vykonana
kolonoskopia s nalezom cirkularneho tumoru v hibke
6 cm takmer obturujiceho limen ¢reva, ktory bol tuhy,
krehky, krvacajuci na dotyk, s vredmi a vyraznymi ciev-
nymi $truktarami. Histologické vysetrenie odobratych
vzoriek tumoru verifikovalo infiltraciu sliznice hrubé-
ho ¢reva $truktirami high grade dysplasia az intestinal
type adenocarcinoma in situ, bez jednoznaénej infiltra-
cie submukézy. MRI malej panvy zobrazilo cirkuldrne
stenotizujici tumor rekta, so zndmkami infiltracie oko-
litého perirektalneho tukového tkaniva a malé lozisko
v oblasti periférnej zony prostaty na lavej strane. Boli
zistené aj zmnozené lymfatické uzliny v perirektdlnom
priestore a parailiakdlne obojstranne. Onkol6g odporu-
¢il radioterapiu s pridanim peroralneho chemoterape-
utika v ramci predopera¢nej neoadjuvantnej chemora-
dioterapie. VySetrenia krvného obrazu aj biochemické
parametre boli v norme.

Pacient absolvoval pattyzdnovu radioterapiu zamerant
na oblast panvy v davke 50 Gy a konkomitantnad che-
moterapiu. Liecbu toleroval dobre, stazoval sa iba na
Castejsie stolice a palenie kone¢nika. Kontrolné onkolo-
gické vysetrenia v nasledujtcich dvoch mesiacoch nevy-

kazovali progresiu ochorenia, pacient popisoval zlepse-
nie stavu, bol bez recidivy tazkosti s mocenim.
Nasledne bol pacient odoslany na chirurgické riesenie.
V ramci neho sa podrobil meatotémii a cystoskopii
s negativnym nalezom a nasledujuci den bola vykonana
laparoskopicka resekcia rekta sec. Dixon a axidlna ile-
ostomia. Histologicky nalez okrajov resekdtu bol nega-
tivny, pacientovi bola vyvedend poistna axialna ileostd-
mia. Pacient bol bez vyraznejsich tazkosti, stomia bola
funkénd, krvny obraz, biochemické vy$etrenia a hladiny
PSA a CEA boli v norme. Celkovy hmotnostny ubytok
20 kg od zaciatku ochorenia bol rie$eny podpornou vy-
Zivou. Po uplynuti pol roka bolo chirurgom indikované
rektoskopické vySetrenie pred pldnovanym zrusenim
poistnej ileostomie, ktoré bolo negativne, nasledne bola
ileostémia zru$end. Onkologické a chirurgické kontroly
v sti¢asnosti nevykazuju recidivu ochorenia.
Zaujimavostou kazuistiky bola skuto¢nost, Ze okrem pa-
cienta bol TOKS vykonany aj u jeho manzelky. Vysledok
manzelkinho testu bol pozitivny, pacientovho negativ-
ny. Vzorky na vySetrenie priniesla manzelka v menom
oznacenych vySetrovacich skimavkach v ten isty den.
Manzelka - zdravotna sestra — vtedy odporucdené ko-
lonoskopické vySetrenie odmietla a asi po mesiaci pri-
niesla na médiu zakdpenom v lekdrni vzorku, ktora bola
negativna. Doteraz je bez zdravotnych problémov. Za
uvedenych okolnosti nie je mozné vylucit, ze pri prvot-
nom vySetreni boli vSeobecnému lekdrovi na vyhodno-
tenie predlozené pacientmi ndhodne zamenené vzorky
stolice.

Diskusia

Pri¢ina KRCa nie je zndma, ale rizikovymi faktormi
jeho vzniku st:?

- Vek - viac ako 90 % pripadov vznikd vo veku okolo 50
rokov.

- Polypy - na zadiatku nie st zhubné, ale z niektorych
typov sa mdze vyvinut KRCa.

- Osobnd anamnéza — KRCa sa skor vyvinie u Zien, kto-
ré mali karciném uteru, ovarii, prsnikov, eventudlne int
malignitu.

- Rodinnd anamnéza malignit — vi¢$ia pravdepodobnost
vzniku KRCa je u 0sob, ktorych prvostupiiovi pribuz-
ni mali KRCa pred 60. rokom Zivota. Clenovia rodin
s familidarnou adenomatéznou polypézou (FAP) alebo
Tudskym nepolypéznym typom KRCa (HNPCC) pred-
stavuju tiez rizikovu skupinu, rovnako ako pribuzni zien
s karcinémom uteru.

- Chronické zdpalové ochorenia ¢riev — u Tudi s ulcerdz-
nou kolitidou sa moéze vyvinut abnormalna vystelka
hrubého ¢reva, ¢o zvy$uje riziko vzniku zhubného
ochorenia.

- Fajcenie — podla Statistik faj¢iari skor umieraju na
KRCa.

- Fyzickd aktivita a obezita — malo fyzickej aktivity, vela
sedenia a obezita zvySuju riziko KRCa.

Naopak kyselina acetylsalicylova a niektoré dalsie neste-
roidné antiflogistikd mézu znizit vznik polypov u osob
s anamnézou KRCa alebo polypov. Strava bohatd na
ovocie, zeleninu a iné vlakniny, chudobna na cerve-



Kazuistika

né miso a udeniny, s redukciou alkoholu, hlavne piva,
s nizkym obsahom tukov moéze pomdct znizit riziko
malignity hrubého ¢reva. Vylacit treba tpravu stravy
vyprazanim, grilovanim a pe¢enim. Odporuca sa pri-
dat vitaminy A, E, C, kyselinu listovi, selén a vapnik
a konzumovat niektoré potraviny, ktoré znizuji prav-
depodobnost vzniku KRCa: paradajky, $parglu, mrkvu,
redkvicky, zeler, brokolicu, arti¢oky, $penat, SoSovicu,
slne¢nicové, tekvicové a lanové semend, repkovy olej,
klinc¢eky, zazvor, ovsené vlocky, fenikel, tymidn, zeleny
¢aj, zihlavu, rozmarin, chren a cesnak.

Histologickd klasifikdcia:'

a) prevazne adenokarcindémy, naj¢astejsi je tubuldrny
typ (90 %),

b) silne hlienotvorny (10 %),

c) karciném z prstencovitych buniek 1 %.

Histologicky staging — urcenie §tddia nadoru, vychadza
z rozsahu infiltricie érevnej steny, pritomnosti metastaz
v regionalnych uzlinach a vzdialenych metastaz. V praxi
sa pouziva TNM Kklasifikdcia.!

Histologicky grading - stanovenie stupna diferencia-
cie nadoru, podla ktorého je mozné usudzovat na jeho
moznu agresivitu. Ma vyznam z hladiska prognozy:'

a) G1 - nadory dobre diferencované,

b) G2 - nadory stredne diferencované,

¢) G3 - nadory nediferencované, ktoré maji najhorsiu
progndzu.

Zékladom spravnej diagnostiky je dokladna osobna
a rodinna anamnéza. VSeobecny lekar sa musi zamerat
na daje o vyskyte vSetkych typov karcinémov v rodine,
familidrnej adendmovej polypdzy, hereditarneho nepo-
lypézneho karcinému. Pri podozreni na familiarny vy-
skyt uvedenych ochoreni je vhodné pacienta vySetrit na
oddeleni lekarskej genetiky. Zvlastnu pozornost je po-
trebné venovat osobam, u ktorych bol prvostupniovym
pribuznym diagnostikovany KRCa. Tieto osoby maju 3
- 4 x vys$iu pravdepodobnost ochorenia na KRCa.! Od-
poruca sa pravidelne sledovat aj osoby s ne$pecifickymi
¢revnymi zdpalmi a po endoskopickej polypektdmii.
Symptomatolégia KRCa je podmienend lokalizaciou,
velkostou mechanickej prekdzky, menej celkovou odo-
zvou v organizme. KRCa moze byt makroskopicky po-
lypdzny alebo cirkularne obliterujuci. Zizenie lumenu
¢reva sa prejavi zvySenou plynatostou, zmenou defekac-
ného stereotypu, kolikovitymi bolestami, subileéznym
stavom. Nahle vzniknuty ileus méze byt prvym prizna-
kom tumoru. Jeho exulceracia sa prejavi enteroragiou. Pri
diskrétnom krvécani moéze byt jedinym priznakom ané-
mia. Perfordcia nddoru s obrazom akdtnej peritonitidy je
vzacnej$ia. Penetracia do okolia sa prejavi hmatatelnou
rezistenciou, pripadne perikolickou infiltraciou. Mézu
byt pritomné aj tenezmy, pri ktorych odchadza malé
mnozstvo stolice s primesou krvi a hlienu. Vzdialenymi
metastazami su najcastejsie postihnuté pecen, plica, pe-
ritoneum a ovérid.! Obcdas sa moze metastaticky proces
objavit ako priznak doposial neznameho nadoru.

U symptomatickych jedincov s KRCa je patro¢né prezi-
vanie takéto:!

a) TNM 0, I (postihnutie sliznice a submukdzy): 80 — 90 %,

b) TNM II (prienik vSetkymi vrstvami ¢revnej steny):
60 - 80 %,

c) TNM III (sti¢asné zasiahnutie regionalnych lymfatic-
kych uzlin): 50 - 60 %,

d) TNM IV (vzdialené metastdzy): infaustny stav.

Na rozdiel od symptomatickych jedincov je u pacien-
ta bez priznakov takmer 90 %-nd pravdepodobnost
pétro¢ného prezitia, priznaky trvajice tri mesiace ttto
progndzu znizuju na 40 % a pri sedemmesacnej anam-
néze je pravdepodobnost patro¢ného prezitia len 25 %.
Prezentovana kazuistika je zaujimava viacerymi okol-
nostami — mozna zamena vySetrovanej vzorky, neSpeci-
fické priznaky z oblasti urogenitalneho systému, zvicse-
nie lymfatickych uzlin v inguinach v suvislosti s koznym
ochorenim genitalu, zmeny peristaltiky a enteroragie
mohli byt uz skdr dané do stuvisu s idajmi z anamnézy
o familidrnom vyskyte KRCa. V tomto pripade bola ne-
uspokojiva aj spoluprica pacient — odborny lekar - vse-
obecny lekdr, ked pacient viac ako pol roka navstevoval
odbornych lekarov bez definitivneho uréenia diagnézy.
Ani v su¢asnosti nema vSeobecny lekdr u tohto pacienta
k dispozicii vysledky onkologickych kontrol a stvisia-
cich zobrazovacich metdd (CT). Pacient je invalidizova-
ny a pracuje na ¢iastoény pracovny tvizok.

Zaver

V poslednom obdobi aj vdaka zvySeniu uhrady vysetre-
nia na okultné krvécanie zo strany vybranych zdravot-
nych poistovni bol zaznamenany vys$si pocet vySetreni
a aj pozitivnych vysledkov. Statistiky uvadzaju 90 %
uspesnost liecby do troch mesiacov od zistenia diagné-
zy. Velka ¢ast pacientov je v§ak kolonoskopicky vysetre-
na az po uplynuti 4 - 8 tyzdnov, o neprispieva k psy-
chickej pohode pacienta, ani k priaznivej prognoze.
Néslednd operacia sa posuva o niekolko mesiacov podla
dizky stagingu KRCa a ¢asto s nutnostou predoperacne
absolvovat neoadjuvantnti chemoradioterapiu. Tym sa
zvy$uju naklady na zdravotnu starostlivost aj mnozstvo
komplikécii stvisiacich so zakladnym ochorenim. Zlep-
$enie propagdcie preventivnych prehliadok a skriningo-
vych programov, nasledné zrychlenie vykonania odbor-
nych vySetreni a v pripade zistenia KRCa prednostny
staging a opera¢ny zakrok, by urcite zlep$ili prezivanie
pacientov a zmiernili stres, strach a depresiu, ktoru tato
diagndza prindsa pacientom a ich rodinam.
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Nebivolol — preskripéne uvolneny
betablokator v ambulancii
vSeobecného lekara

MUDr. Marta Filkovd, MUDr. Martina Kovac¢ova, prof. MUDr. Jan Murin, CSc.
I. interna klinika Lekarskej fakulty UK a Univerzitna nemocnica Bratislava

Abstrakt: Nebivolol je betablokdtor tretej generdcie s unikdtnou funkciou, ktord ho odlisuje od ostatnych betablokd-
torov. Zvysuje produkciu oxidu dusnatého, ktory spésobuje endotelom sprostredkovanii vazodilatdciu, ¢im zlepsuje
arteridlnu compliance a znizZuje periférnu cievnu rezistenciu. TaktieZ vysokoselektivnou vizbou na beta-1-adrenerg-
né receptory (pritomné najmd v srdci) je zodpovedny za zniZenie tepovej frekvencie a redukciu diastolického napd-
tia steny a tlaku v lavej srdcovej komore. Tymito hemodynamickymi ti¢inkami je predurceny a bol aj schvdleny na
liecbu esencidlnej hypertenzie a ako aditivna terapia k liecbe mierneho aZ stredne zdvazného srdcového zlyhdvania
u starsich pacientov. Tolerancia liecby a frekvencia neZiaducich ui¢inkov je porovnatelnd s inymi betablokdtormi,
ako aj s antihypertenzivami inych skupin, podobne bezpecny profil bol preukdzany aj v liecbe srdcového zlyhdvania.

Kliiéovd slovd: nebivolol, beta-blokdtory, hypertenzia, srdcové zlyhdvanie

Summary: Nebivolol is a third-generation beta-blocker with a unique function which distinguishes it from other
beta-blockers. Nebivolol increases the release of nitric oxide which causes endothelium-dependent vasodilation, and
therefore improves arterial compliance and reduces peripheral vascular resistance. Due to its highly selective beta-1-
-adrenergic blockade (receptors localized mainly in the heart) it is responsible for the reduction in heart rate and in
left ventricular preload as well as aferload. This hemodynamic profile makes it an effective drug and it was approved
for treatment of essential hypertension and in combination with standard therapy for the treatment of mild to mode-
rate heart failure in the elderly patients. Tolerability of nebivolol and frequency of adverse effects are comparable to
other beta-blockers as well as other antihypertensive drugs, good safety profile has been shown also in the treatment

of heart failure.

Key words: nebivolol, beta-blockers, hypertension, heart failure

Nebivolol je lipofilny betablokator s vysokou kardioselek-
tivitou a s vazodilataénymi vlastnostami, bez vnutornej
sympatomimetickej aktivity. Chemicka $truktara nebivo-
lolu ma 4 asymetrické jadra a v klinickej praxi sa podava
ako racemat dvoch izomérov D- a L-nebivololu v pomere
1:1.

Farmakodynamika

Racemickd zmes D- a L-izomérov nebivololu ma vyssiu
antihypertenzivnu u¢innost nez jednotlivy enantiomér
podavany izolovane, kedZe oba enantioméry maju od-
lisny mechanizmus G¢inku.! D-izomér zodpoveda za se-
lektivnu beta-adrenergnu vazbu a mierne vazodilata¢né
vlastnosti, kym L-izomér interaguje s metabolizmom L-
-argininu/oxidu dusnatého, ¢im sposobuje endotelidlnu
vazodilataciu.? D-nebivolol sa kompetitivne viaze na beta -
1-receptory a L-nebivolol zase vizbou na beta-3-adre-
nergné receptory aktivuje kalcium-kalmodulinovy kom-
plex, ktory je zodpovedny za stimulaciu syntdzy oxidu
dusnatého (NO). Toto vedie k vzostupu produkcie NO za
katalyzy endotelialnou NO syntazou z L-argininu.* NO je
vyznamnym vazodilataénym agens v endotelialnych bun-
kach, ale pdsobi tiez antioxida¢ne, antiateroskleroticky,
inhibuje agregaciu trombocytov, proliferaciu hladkych
svalovych buniek a expresiu protizdpalovych molekul.*

Hemodynamickymi G¢inkami racemickej zmesi nebivo-
lolu su zniZenie tepovej frekvencie a krvného tlaku v klu-
de a pri zatazi, znizenie periférnej vaskuldrnej rezistencie
a tiez protektivne pdsobenie na funkciu lavej komory.
Znizuje preload, afterload, zvy$uje tepovy objem a tym
zlep$uje systolicku a diastolicktl funkciu lavej komory,
ako aj funkénu kapacitu srdca.® Nebivolol neinteraguje
s metabolizmom glukdzy a lipidov, ba dokonca v niekto-
rych stadiach nebivolol vykazoval pozitivne metabolické
udinky oproti inym betablokatorom.®

V' ludskom myokarde je najselektivnejsi (cca 320-krat
vy$sia afinita k beta-1 vs beta-2) spomedzi kardioselek-
tivnych betablokdtorov, pri¢om vykazuje priblizne 2- az
3-krét vyssiu selektivitu oproti bisoprololu a dokonca 4-
az 10-krat vyssiu selektivitu oproti metoprololu k beta-1-
-adrenergnym receptorom.'®!!

Farmakokinetika

Nebivolol je po peroralnom podani rychlo absorbovany.
Absorpcia lieku nie je ovplyvnena prijmom potravy, ve-
kom, pohlavim ¢i telesnou hmotnostou.'>"* Maximalna
plazmatickd koncentracia je dosiahnutd za 0,5 az 2 hodi-
ny po podani a ustalena koncentricia za 24 hodin."” Bi-
ologicka dostupnost po peroralnom podani predstavuje
u rychlych metabolizatorov 12 % a u pomalych 96 %.'
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Nebivolol podstupuje metabolizciu v pedeni a je meta-
bolizovany prevazne hydroxylaciou na aktivne a inaktiv-
ne metabolity cestou izoenzymu cytochromu P450 2D6.
Tento cytochréom podlieha genetickému polymorfizmu,
to znamend, Ze pomali metabolizatori nie su schopni
adekvitne hydroxylovat aromatické jadrda nebivololu
a dominantnou cestou biotransformécie je u nich gluku-
ronidacia a alicyklicka hydroxylacia.' Elimina¢ny polcas
je priblizne 10 hodin u rychlych a cca 30 hodin u poma-
lych metabolizatorov. Nebivolol je vylu¢ovany prevaz-
ne vo forme metabolitov (38 % mocom a 44 % stolicou
u rychlych metabolizatorov, 67 % mocom a 13 % stolicou
u pomalych metabolizatorov).”®

Indikacie

Nebivolol je podla suéasnych odporucani pouzivany
v tychto terapeutickych indikaciach: 1. na kontrolu tla-
ku krvi pri esencidlnej hypertenzii a 2. v lie¢cbe mierne az
stredne zavazného chronického srdcového zlyhavania
ako aditivna terapia k Standardnej terapii u pacientov vo
veku > 70 rokov.'®

Nebivolol a esencialna hypertenzia

Betablokatory patria podla odporu¢ani medzinarodnych
kardiologickych spolo¢nosti do piatich velkych skupin
antihypertenziv, ktoré mozno pouzivat v monoterapii
ako inicidlnu lie¢bu alebo v kombindcii.'” Pri vybere kon-
krétneho antihypertenziva do liecby je potrebné riadit sa
konkomitantnymi ochoreniami a betablokatory vyuzivat
hlavne v lie¢be hypertenzie u pacientov s ischemickou
chorobou srdca v akutnej faze infarktu myokardu (IM),
v sekundarnej prevencii po IM, u pacientov so stabilnou
ischemickou chorobou srdca, pri hypertenzii s tachy-
arytmiami, u pacientov so srdcovym zlyhdvanim alebo
v kombinovanej liecbe hypertenzie.'®'

Viaceré Stadie potvrdili priaznivy efekt nebivololu na
kontrolu krvného tlaku v porovnani s placebom. Weiss
a spol. na vzorke 909 pacientov s miernou az stredne
tazkou hypertenziou sledovali a¢inok nebivololu v nie-
kolkych davkovacich trovniach (1,25 mg, 2,5 mg, 5 mg,
10 mg, 20 mg a 40 mg) po dobu 84 dni. Do $tadie boli
zaradeni pacienti star$i ako 18 rokov s diastolickou hy-
pertenziou > 95 mmHg a < 109 mmHg, vyliceni boli pa-
cienti s inymi kardiovaskuldrnymi ochoreniami, s posko-
denim obli¢iek, pecene alebo stitnej zlazy. Priemerny vek
v dévkovacich trrovniach bol 53,4 az 56,0 rokov, v jednot-
livych arovniach boli rovnomerne rozdeleni muzi a zeny
(55,4 az 64,6 % vs 35,4 az 44,6 %), podla rasy i podla BMI.
Vidsina pacientov boli muzi (57 %) inej ako ¢ernosskej
rasy (85,5 %) a mladsi ako 65 rokov (78,8 %). Efekt nebi-
vololu sa hodnotil ako percento respondérov na lie¢bu, to
znamend podiel pacientov, u ktorych sa terapiou dosiahol
pokles diastolického tlaku krvi na < 90 mmHg alebo rela-
tivneho poklesu tlaku o > 10 mmHg oproti vychodiskovej
hodnote. 85 % pacientov studiu dokoncilo a po vyhodno-
teni vSetky nebivololové skupiny mali signifikatne vyssie
percento respondérov oproti placebovej skupine (45,8 az
64,5 % podla davky nebivololu vs 24,7 % v pripade place-
ba), pri¢om stupen redukcie krvného tlaku bol davkovo
zavisly (priemerny pokles maximélneho diastolického

TK 09,1 a7 13,9 mmHg vs 5,4 mmHg pri podani placeba,
pokles maximalneho systolického TK o 7,6 az 14 mmHg
vs 3,1 mmHg v pripade placeba).® Podobné vysledky
zdokumentovali aj Saunders a spol. na skupine 300 Afro-
americ¢anov (prevazne zeny [54,7 %], priemerny vek 50,9
rokov, rovnomerne rozdeleni v ddvkovacich urovniach),
ktori dostavali nebivolol v monoterapii v porovnani s pla-
cebom. Primdrny ciel sa zhodoval s vy$sie spomenutou
$tadiou, t. j. bolo dosiahnuté vyssie percento respondérov
na liecbu na $tatisticky vyznamnej hladine v kazdej nebi-
vololovej skupine (58,0 az 64 % v porovnani s 26,5 % pri
placebe).”!

Ucinok nebivololu v kombinaénej lie¢be miernej az stred-
ne tazkej hypertenzie skiimali Neutel a spol., pricom ne-
bivolol bol pridany uz k prebiehajtcej liecbe artériovej
hypertenzie (ACE-inhibitor alebo sartan a/alebo diure-
tikum). Vzorku pacientov tvorili z 55 % muZi, priemer-
ny vek bol 53 rokov. 89 % pacientov (589 z 669 pacien-
tov) studiu dokoncilo a dodato¢ny pokles krvného tlaku
oproti TK na p6vodnej antihypertenzivne;j lie¢be bol po-
zorovany vo véetkych nebivololovych skupinach v porov-
nani s placebom (priemerny pokles diastolického tlaku
07,1 az 8,6 mmHg vs 3,9 mmHg pri podani placeba, p <
0,001, a pokles systolického tlaku o 6,0 az 8,6 mmHg vs
2,6 mmHg v pripade placeba, p < 0,001).2

Nebivolol a srdcové zlyhavanie

Srdcové zlyhavanie je klinicky syndrém spdsobeny pro-
gresivnym zhorSovanim funkcie srdca, konkrétne plnia-
cej funkcie srdca (diastolicka dysfunkcia) alebo zlyhanie
srdca ako pumpy (systolickd dysfunkcia), ¢im srdce nie
je schopné vyhoviet metabolickym narokom organizmu.
Aktivacia kompenza¢nych mechanizmov, ktoré zabez-
pecuju srdcovy vydaj, spdsobi kratkodobé zachovanie
srdcovych funkcii, ale pri pretrvavani patologického
provokujtceho faktora prispieva k dal$iemu zhor$ovaniu
funkcie srdca.?* Napriklad, zvyS$ené hladiny cirkulujacich
katecholaminov zvy$uja srdcovi frekvenciu a kontrakti-
litu srdca, ale ak takyto vplyv pretrvava, zvy$uje naroky
myokardu na dodavku kyslika, ¢im viac zatazuje srdce.
Lie¢ba srdcového zlyhdvania betablokatormi zlepsuje
progndzu a spomaluje progresiu srdcového zlyhavania.
Za prospes$né ucinky betablokdtorov je zodpovedny naj-
mad ich antagonisticky efekt na nadmernd adrenergnd sti-
muldciu.

Medzi vyznamné klinické $tadie potvrdzujuce efekt nebi-
vololu v lie¢be srdcového zlyhavania patria $tudie ENE-
CA a SENIORS. Edes a spol. v $tadii ENECA skumali, ¢i
nebivolol zlepsuje ejekénu frakciu lavej komory v porov-
nani s placebom u 260 pacientov s chronickym srdcovym
zlyhavanim. Zaradeni boli pacienti star$i ako 65 rokov,
ktor{ splhali nasledujice kritéri4: funkénd trieda NYHA
II-1V, ejekéna frakcia lavej komory (LVEF) < 35 %, sta-
bilny klinicky stav a stabilna terapia ACE-inhibitorom a/
alebo sartanom, diuretikom a/alebo digitdlisom, asporn
2 tyzdne pred zaradenim do $tadie. Lie¢ba nebivololom
signifikantne zvy$ila LVEF oproti placebu (zlep$enie 6,51
+ 9,15 % vs 3,97 £ 9,2 %, p = 0,027) vo vSetkych podsku-
pindch. Napriek dosiahnutiu primédrneho ciela bola tato
$tidia nedostatoénd na postdenie ¢inku na zlepSenie
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prezivania pacientov, kardiovaskularnej mortality alebo
morbidity.”

Stadia SENIORS je jedind randomizovana, dvojito zasle-
pend, placebom kontrolovand klinickd $tudia, ktora sku-
ma lie¢bu nebivololom z hladiska morbidity/mortality.
Zahfnala 2 128 pacientov vo veku 70 rokov a viac s anam-
nézou srdcového zlyhavania a s dokumentovanou LVEF <
35 % pocas predchadzajucich $iestich mesiacov. Nebivo-
lol sa pridaval k §tandardnej terapii srdcového zlyhavania
a postupne sa titroval na cielovi ddavku 10 mg denne. Uz
od Siesteho mesiaca sledovania bol zisteny $tatisticky vy-
znamny rozdiel v primdrnom cieli (kombinacia celkovej
mortality a ¢asu do rehospitalizacie z kardiovaskuldrnych
pri¢in) medzi lieCenym a placebovym ramenom (RRR
14 %, HR 0,86; 95 % CI.:0,74 - 0,99; p = 0,039).%

Davkovanie

Nebivolol mozno uzivat nezavisle od prijmu jedla. Zvy-
¢ajne sa odporaca 5 mg nebivololu denne ako uvodna
davka pri lie¢be hypertenzie. Polovi¢na davka v inicidl-
nej terapii sa odporuca u pacientov starsich ako 65 rokov
a u pacientov so zavaznym poskodenim obli¢iek. Pacien-
tom so zavaznou hepatalnou insuficienciou sa podévanie
nebivololu neodporuca.®

Ak je indikaciou lie¢by nebivololom srdcové zlyhava-
nie, lie¢ba sa zacina iba u klinicky stabilnych pacientov
v kombindcii so $tandardnou liecbou ACE-inhibitormi
(eventudlne sartanmi, ak st ACE-inhibitory kontraindi-
kované) a antagonistami aldosterénu najnizsou davkou
(1,25 mg denne). Davka sa postupne titruje priblizne
v dvojtyzdennych intervaloch podla tolerancie. Snaha je
dosiahnut cielovl davku 10 mg denne.”

Kontraindikacie
Nebivolol je kontraindikovany u pacientov so zavaznou
bradykardiou (tepova frekvencia < 60/min pred zaca-
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tim lie¢by), u 0s6b s vy$§im stupriom atrioventrikuldrnej
blokady, ¢i so syndrémom chorého sinusu. Vzhladom
najeho hypotenzivne Gi¢inky nesmie byt podavany pacien-
tom s hypotenziou, kardiogénnym $okom alebo s dekom-
penzovanym srdcovym zlyhdvanim, u ktorych je nutna
inotropna podpora. Medzi dalsie stavy, pri ktorych sa ne-
bivolol nesmie podavat, patria nelie¢eny feochromocy-
tom, metabolicka acidéza, poruchy periférnej cirkulacie,
anamnéza bronchidlnej astmy ¢i bronchospazmu, zévaz-
né poruchy pecenovej funkcie, ako aj hypersenzitivita na
udinnu latku alebo na ktortkolvek zlozku pripravku.'®

Neziaduce ucinky

Uzivanie nebivololu je vo véeobecnosti dobre tolerované.
V porovnani s placebom sa najcastejsie vyskytovali Gna-
va, bolesti hlavy, parestézie, bradykardia, rinitida a zavra-
ty. K dal$im casto sa vyskytujicim neziaducim u¢inkom
patria gastrointestindlne tazkosti ako nauzea, zdpcha,
hnacka, zvracanie, dyspeptické tazkosti. Zriedka sa vy-
skytovali no¢né mory, depresie, kozné reakcie typu pru-
ritu, erytému. V porovnani s ostatnymi betablokatormi
sa tieto neziaduce ucinky vyskytovali rovnako casto, ba

dokonca boli menej frekventované.'625-3

Liekové interakcie

Inym liekom, ktoré posobia negativne dromotropne ¢i
chronotropne na myokard, je lepsie sa v terapii vyhnut
alebo ku kombindcii pristupovat po starostlivom zvaze-
ni. Kombinacia nebivololu s non-dihydropyridinovymi
blokatormi vépnikovych kandlov (verapamil, diltiazem)
a s antiarytmikami (amiodaron, propafenén) moze viest
k zévaznej bradykardii a poruchdm atrioventrikuldrne-
ho vedenia. Uzivanie nebivololu a centralne pdsobiacich
antihypertenziv (klonidin, moxonidin, metyldopa) moze
sposobit zavaznu hypotenziu prudkym znizenim central-
neho tonusu sympatiku.
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Nebivolol sa metabolizuje cestou izoenzymu cytochré-
mu P450 2D6 a tato draha biotransformadcie predstavuje
potencial na interakcie s ur¢itymi skupinami lie¢iv. Inhi-
bitory CYP 2D6 (propafendn, amiodaron, citalopram,
antagonisty H2-receptorov) sposobuju zvySenie plazma-
tickej koncentracie nebivololu, ¢im mézu potencovat ne-
ziaduce ucinky nebivololu. Naopak, induktory CYP 2D6
(antiepileptikd fenytoin, karbamazepin) moézu zase viest
k nedostato¢nej ti¢innosti nebivololu.'>'¢

Zaver

Nebivolol predstavuje kardioselektivny betablokator
a klinickymi $tudiami bol preukazany jeho efekt v lie¢-
be esencidlnej hypertenzie a klinicky stabilného chro-
nického srdcového zlyhavania. Prospesny mechanizmus
ucinku nebivololu nie je len v kardioselektivnej betablo-
kade, ale aj v indukcii produkcie oxidu dusnatého, ktory
sposobuje vazodilataciu ciev. Lie¢ba nebivololom je dob-
re tolerovand, s nizkym vyskytom neziaducich uéinkov.
Vyznamnou skutoénostou je fakt, Ze nebivolol uz nie je od
1. 6. 2014 preskripcne obmedzeny, ¢im umoziiuje poskyt-
nut kvalitnii liecbu hypertenzie pacientom v ambulancii
vSeobecného lekdra.
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Hypertenzia a diabetes mellitus
— fatalne manzelstvo
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Abstrakt: Vysokd prevalencia diabetes mellitus a prognéza jeho dalSieho vyznamného ndrastu v najblizsich desatro-
Ciach spolu s vysokym vyskytom artériovej hypertenzie ako najvyznamnejsieho rizikového faktora vzniku kardiovasku-
ldrnych ochoreni (najmd ischemickej choroby srdca a ndhlej cievnej mozgovej prihody, ale aj rendlnych a dalsich or-
gdnovych poskodenti) je alarmujiica. Velimi casto sa tieto rizikové ochorenia vyskytuju siicasne, a dokonca sa zdd, Ze
hypertenzia méze byt predzvestou vzniku diabetes mellitus (DM) alebo naopak, s dizkou trvania DM narastd pravde-
podobnost, Ze pacient s tymto ochorenim sa v bliZsej ¢i vzdialenejsej budiicnosti stane aj hypertonikom. Kombindcia
ochorent je velmi rizikovd (,,fatdlne manzelstvo“) a vyZaduje intenzivnu liecbu, pricom najiic¢innejsim liecebnym pro-
striedkom pre redukciu mikrovaskuldrnych aj makrovaskuldrnych komplikdcii diabetes mellitus je liecba hypertenzie.
Vyznamnym protektivnym opatrenim je zmena Zivotného stylu (zvysenie telesnej aktivity, prevencia obezity). Pri far-
makoterapii uprednostiiujeme lieCbu blokdtormi renin-angiotenzin-aldosterénového systému; vyhodnd je kombindcia
s kalciovymi blokdtormi, podla potreby aj s diuretikami, a podla klinického stavu i s dalsimi antihypertenzivami.
Cielovd hodnota krvného tlaku pri liecbe je pod 140/85 mmHg (hodnoty diastolického tlaku 80 - 85 mmHg sii dobre
tolerované a bezpecné); dolezitd je aj hypolipidemickad liecba.

Klii¢ové slovd: diabetes mellitus, hypertenzia, zmena Zivotného stylu, farmakoterapia

Summary: A high prevalence of diabetes mellitus and prognosis of its continuous increase in the forthcoming decades
together with high occurence of arterial hypertension as the most important risk factor for cardiovascular diseases
(mainly coronary heart disese, stroke, renal and other organ impairment) is alarming. Frequently, these two diseases
occur simultaneously and it seems that hypertension may be a herald of diabetes mellitus and vice versa the presence of
diabetes could be a harbinger of hypertension in near or distant future of patient. The combination of these two diseases
is very risky (a “fatal marriage”) and requires an intensive therapy of hypertension, as the most effective approach in
reduction of micro- and macrovascular complications. Important measure is a change of life style (increase of physi-
cal activity and prevention of obesity). In pharmacotherapy treatment with the renin-angiotensin-aldosterone system
blocking drugs is prefered; advantageous is the combination with calcium antagonists, and, where appropriate, with
diuretics and other antihypertensive drugs according to the patient’s clinical status. The target blood pressure is below
the 140/85 mmHg (values of diastolic blood pressure between 80 and 85 mmHg are safe and well tolerated); important
is also the hypolipidemic therapy.

Key words: diabetes mellitus, hypertension, change of life style, pharmacotherapy

V lete 2013 vydali Eurépska kardiologickd a Eurdpska
diabetologicka spolo¢nost Odporiicania pre liecbu dia-
betikov s kardiovaskuldrnym (KV) ochorenim. Iste tak
spravili pre alarmujuici vyskyt diabetu, ale aj pre epide-
micky vyskyt KV ochoreni - ischemickd choroba srdca
je na ele 10 najcastejSich pri¢in umrtia v Eurdpe, nahla
cievna mozgova prihoda je na druhom mieste a hyper-
tenzia je najcastej$im rizikovym faktorom vo svete.">**
V roku 2011 bolo vo svete 360 miliénov diabetikov, z nich
95 % bolo tzv. druhého typu (DM2t), pricom progndza
pre rok 2030 je az 550 milionov diabetikov, ¢ize az 0 50 %
viac ako dnes. Lie¢ba KV ochorenia je u diabetika velmi
komplikovand. U oséb mladsich ako 60 rokov je vyskyt
DM2t < 10 % a u osdb starsich ako 70 rokov je az 15 -
20 % vyskyt znameho DM2t, ale ak tieto osoby vysetru-
jeme podrobnejsie, odhalime dal$ich 15 - 20 % asympto-
matickych DM2t.* Celozivotné riziko pre vznik DM2t je
dnes v Eurdpe asi 30 — 40 %, podobne je to i s vyskytom
prediabetes u 0sob s porusenou glukézovou toleranciou.
Stvisi to so zmenou $tylu nasho Zivota: strava s nadbyt-

kom tuku a cukru, pokles telesnej aktivity, obezita s in-
zulinovou rezistenciou a kumuldciou dalsich rizikovych
faktorov v ramci metabolického syndromu (hypertenzia,
dyslipidémia, faj¢enie, obezita s DM 2. typu). Sti¢asne je
velmi dolezité i poznanie, ze v Case zistenia pritomnosti
diabetes mellitus je postihnuty ¢lovek obvykle uz ,,tazko
kardiovaskuldrne chory“ Aj genetickd (rodova) zlozka
ma silné postavenie medzi pri¢inami DM2t. Nie je cel-
kom jasné preco, ale Zena-diabeti¢ka je na tom v dlho-
dobej prognéze podstatne horsie ako muz-diabetik.®®
Prognézu postihnutych mézeme priaznivo ovplyvnit len
pri v¢asnom odhaleni choroby u diabetikov (ovela lep-
$ie u ,pre-diabetikov®) - edukaciou o ochoreni a jeho
komplikaciach, nefarmakologickou aj farmakologickou
lie¢bou sprievodnych rizikovych faktorov, ovplyvnenim
obezity a inzulinovej rezistencie, ktora diabetes mellitus
i jeho komplikacie priamo podmienuji.’ Pri vySetrovani
chorého s KV ochorenim, a teda aj hypertonika, je velmi
dolezité od zaciatku vediet, ¢i mame pred sebou diabetika
alebo nediabetika. Diabetik vyZzaduje preciznejsie zhod-
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notenie zdravotného stavu a tiez komplexnejsiu a inten-
zivnejsiu liecbu.

Aka casta je hypertenzia u diabetikov a aké je prepoje-
nie medzi hypertenziou a DM?

Prevalencia hypertenzie (HT) u diabetikov 1. typu je asi
50 % a viac ako 60 % u diabetikov 2. typu.!! Vzhladom na
vlastnd klinicka prax mézeme konstatovat, Ze u véetkych
diabetikov 2. typu sa preukdzala pritomnost HT, ale nie-
kedy bolo na to potrebné dlhsie ¢asové obdobie.'* Vznik
a progresia vyvoja HT sa u diabetikov 2. typu vysvetlu-
je viacerymi patomechanizmami - hyperinzulinémiou,
ktord zvy$uje renalnu reabsorbciu sodika, zvy$enou ak-
tivitou sympatika aj renin-angiotenzin-aldosterénového
systému (RAAS)." Prispievatelmi k vzniku HT st obezi-
ta, vek a vo vyznamnej miere aj renalne (diabetické) po-
$kodenie. DM a HT st aditivnymi rizikovymi faktormi
pre KV ochorenie: DM dvojnasobne zvy$uje KV riziko
u muza-diabetika, viac ako trojndsobne zvy$uje KV rizi-
ko u Zeny-diabeticky a HT $tvornasobne zvysuje KV ri-
ziko u diabetikov.'*"* Lie¢ba HT je asi naju¢innejsim lie-
¢ebnym prostriedkom pre redukciu makrovaskuldrnych
aj mikrovaskuldrnych komplikacii DM a s tym stvisiacej
predcasnej morbidity i mortality. Odbornici v oblasti HT
uz pomerne davno poukazali na to, Ze vysoky tlak krvi
(TK) pri DM asociuje hlavne s neskor$im vyvojom pre-
vazne systolickej hypertenzie a poruchami 24-hodinové-
ho cirkadianneho rytmu regulacie TK. Vysledkom byva
vznik ,,noc¢nej hypertenzie® a vznik vacsej variability TK
v priebehu dna.

Epidemiologické adaje ddvno preukdzali vztah medzi
HT a DM. Vysoky TK je aspon 2-krat ¢astejsi u pacien-
tov s DM2t v porovnani s ich rovesnikmi-nediabetikmi.
Zvyseny TK byva Casto pritomny uz v tzv. pre-diabetic-
kom obdobi. Ista finska $tudia (takmer 20-ro¢né sledo-
vanie muzov stredného veku bez HT a DM na zaciatku
sledovania) preukdzala, Ze osoby, ktoré na zaciatku sle-
dovania mali 1 hodinu po zatazi glukdzou v jedle vyssie
hodnoty glykémie (boli v 2. ¢i 3. tercile glykémii), trpeli
0 18 rokov neskdr vys$sim vyskytom HT (oproti osobdm
v 1. tercile glykémii) - 0 36 %, ak i$lo o osoby v 2. tercile
glykémif (s relativnym rizikom, RR - 1,36), a azZ o 71 %,
ak i8lo o osoby v 3. tercile glykémii (s RR - 1,71).!¢ Po-
dobné vysledky preukazala i tzv. San Antonio Heart
$tadia (zaradenych > 1000 osob bez DM a HT pri zara-
deni do $tudie, sledovanie trvalo 7 rokov). V tejto $tadii
malo neskdr asi 10 % osob HT, ktora bolo mozné preju-
dikovat pri zaradeni os6b do sledovania podla veku,
BMI (body-mass index) a hladin inzulinémie a tria-
cylglycerolémie nala¢no.'” Postihnuté osoby teda neraz
maja v ¢ase prejavenia sa DM uz dlha dobu pritomnu
Casto klinicky tazkua (fazsie kontrolovatelnti) HT, ktora
spolu s tzv. diabetickou dyslipidémiou (elevécia sérovych
malych denznych LDL-cholesterolovych castic, reduk-
cia HDL-cholesterolu a elevacia triacylglycerolov) vy-
znamne prispieva spolu s pre-diabetes k vzniku pokro-
¢ilych kardiovaskularnych trukturalnych zmien v case
prejavenia sa DM2t (resp. jeho diagnostiky). Plati to aj
naopak - HT byva ndznakom vzniku DM 2. typu, ktory
je u hypertonikov oproti normotonikom asi 2,5-nasob-

ne Castejsi (sledovanie hypertonikov v klinickej $tudii
ARIC).™

Miernym podporovatelom vzniku DM st v klinickej
praxi aj niektoré antihypertenziva, napr. tiazidy a be-
tablokatory, najmé ak sa podavaju v liecbe hypertenzie
spolo¢ne.” ' Velmi vyznamnou klinickou $tidiou sku-
majicou vztah HT a DM je nedévna talianska $tudia,
ktora sledovala viac ako 4000 hypertonikov-nediabe-
tikov (priemerny vek 59 rokov) po dobu aspon 1 roku
(v priemere 3,6 roku) Zijucich v juznom Taliansku.”
Echokardiograficky bola u subjektov detegovana pri-
tomnost hypertrofie lavej komory (HLK) a pritomnost
karotickej aterosklerézy (ak intimo-medialne zhrubnutie
stien karotid bolo > 1,5 mm). Odbornici zistili, Ze rozsah
KV poskodenia pri vstupe do sledovania (t. j. pritomnost
HLK a/alebo pritomnost intimo-medialneho zhrubnu-
tia) asocioval so zvy$enou incidenciou DM u tychto osob
- identifikovanych bolo o 60 % viac diabetikov pri KV
poskodeni oproti incidencii diabetikov bez pritomnosti
HLK a bez pritomnosti karotickej aterosklerézy. Ten-
to vztah zostal zachovany aj pri zohladneni pritomnosti
metabolického syndrému, obezity, liecby HT a vstupnej
hodnoty systolického TK u tychto osdb.

V ¢om je prepojenie medzi HT s vi¢s$im KV poskode-
nim a DM?

a) HLK a intimo-medidlne zhrubnutie (oba prejavy
svedcia pre vaznejsie KV poskodenie) st u diabetikov
s hypertenziou pritomné v désledku posobenia tazsie-
ho hypertenzivneho ochorenia jednak preto, Ze suvisi
smetabolickymi poruchamisprevadzajicimihypertenziu,
ajednak preto, lebo toto pdsobenie na KV systém je dlho-
dobé. Prepojenim medzi HT a KV poskodenim je inzuli-
nova rezistencia, ktord je intenzivnejsia u osob s KV po-
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$kodenim, v dosledku ¢oho mavaju tieto osoby Castejsie
aj DM. Inzulinova rezistencia je vidy v pozadi DM2t.

b) Niektori experti predpokladajui, Ze samotna HT je
pri¢inou vzniku DM. Ako je to mozné? UvaZuje sa o ne-
priamom vztahu medzi inzulinovou senzitivitou a svalo-
vou perfiziou. V désledku vaskuldrneho remodela¢ného
procesu pri HT dochddza hlavne v oblasti malych re-
zistentnych artérii k zhrubnutiu arteridlnej steny (zvacsi
sa pomer medzi hribkou steny a lumenom artérie), ¢im
sa zvysi rezistencia artérii vo¢i krvnému toku. Nésledne
sa znizi perfuzia svalstva, ¢im klesne odoberanie glukdzy
svalstvom, ¢o ma ,,pro-diabetogénny“ vplyv.?

c) Jestvuje i moznost, Ze malé vzostupy glykémii pod-
poruja vyvoj systolickej HT. Akceleruje sa vznik zmien
v dosledku procesu starnutia, skor sa prejavi véasné stuh-
nutie (pokles pruznosti) velkych artérii v dosledku glyka-
cie kolagénu v arterialnej stene, nasledkom ¢oho sa zhor-
$uje prietok tkanivami a stupa TK. Nasledne vznikaji
KV organové zmeny (HLK, narast intimo-medialneho
zhrubnutia), ku ktorym ale dochddza ovela skor, nez sa
objavi vzostup glykémie a potvrdenie DM.

Hypertenzia s diabetes mellitus je teda vdZnou a niekedy
aj fatalnou kombindciou vzdy so zavaznymi dosledkami,
t. j. s kardiovaskuldrnym, ale aj renalnym a inym orgéano-
vym poskodenim. Poucenim pre redlnu prax je zasiahnut
do tohto vyvoja ¢im skor - zabranit mu ¢i spomalit ho.
D4 sa to len ovplyvnenim inzulinovej rezistencie, ktora
ma zasadny vplyv na vyvoj HT aj DM. Dolezitd je Gprava
zivotného $tylu hlavne zvysenim telesnej aktivity, elimi-
néciou vzniku obezity a obmedzenim poutzitia ,,pro-dia-
betogénnych antihypertenziv na zaciatku lie¢by hyper-
tenzie.

Hypertenzia a cievne mozgové prihody

DM vyznamne prispieva k vzniku néhlej cievnej mozgo-
vej prihody (NCPM).2% V §tadii INTERSTROKE (pri-
padova $tadia v 22 krajinach) sa zistilo, Ze DM zvySoval
incidenciu NCPM o 35 %.% V inej analyze (Emerging
Risk Factors Collaboration, takmer 700 000 0s6b zo 102
prospektivnych $tudii) sa preukazalo, ze DM je spojeny
s 2,27-nasobnym zvySenim rizika vzniku ischemickej
NCPM a s 56 %-nym vzostupom rizika hemoragickej
NCMP¥ DM potlaca po prekonanej NCPM schopnost
zlepSenia kognitivneho poskodenia,® zniZuje funkéné
zotavenie organizmu® a zvy$uje i mortalitu.”® DM zvy3uje
aj riziko vyskytu dal$ej NCPM.* Tieto vedomosti prispeli
k lepsej lie¢be pacientov a k prevencii désledkov preko-
nanej NCPM - ide hlavne o zlep$enie kontroly HT, ale aj
dyslipidémie a DM.?>%

Iné komplikacie HT (ischemicka choroba srdca a jej
prejavy, arytmie, srdcové zlyhavanie) uz nemaji taky
uzky vztah k HT, pretoze pri nich zohravaju tlohu dalsie
zname KV rizikové faktory. V tomto ¢lanku sa im osobit-
ne nevenujeme.

Liecba hypertenzie

Klinické $tidie preukdzali pokles vyskytu KV prihod
lie¢enych diabetikov s HT pri poklese systolického TK <
140 mmHg a diastolického TK < 85 mmHg.**-*” Vyssi po-
kles TK viedol podla klinickych $tudii naopak k vzostupu

vyskytu neziaducich prihod. Preto je u diabetika potreb-
né individualne rozhodnut o terapii. V lie¢be je potrebné
zamerat sa aj na iné sprievodné rizikové faktory ¢i ocho-
renia, pacientovi zdoraznit potrebu redukcie hmotnosti,
zintenzivnenia telesnej aktivity a redukcie prijmu soli.
Bez antihypertenzivnej lie¢by vSak terapia nebude uspes-
nd. Je vhodné uprednostnit lie¢bu blokatormi RAAS (du-
dlna blokada RAAS nepriniesla benefit),? ¢asto je mozné
poutit kalciové blokatory (s velmi ti¢inné hlavne v kom-
binacii s blokatormi RAAS),” potrebné st ale aj diureti-
ka a mnohokrat aj betablokdtory (pri nich je pokles TK
délezitej$i nez malé nevyhodné alteracie metabolického
stavu diabetikov).* U va¢$iny diabetikov je na Gpravu TK
potrebna kombinovand antihypertenzivna lie¢ba. Lie¢-
ba HT u diabetikov bola vyhodnotend v klinickej $tudii
UKPDS (1 148 diabetikov randomizovanych do ramena
intenzivnej liecby HT alebo do ramena $tandardnej liecby
HT, trvanie 8,5 roka, v ramene intenzivnej liecby bol prie-
merny TK 144/82 mmHg a v ramene $tandardnej liecby
154/87 mmHg). V ramene intenzivnej kontroly TK do-
$lo oproti ramenu $tandardnej liecby k redukcii vyskytu
NCPM o 44 % a k redukcii mortality o 32 %. Vyber lieku
(betablokator vs. ACE-inhibitor [ACE-i]) nehral dolezita
ulohu a diabetici boli obvykle lie¢eni kombinovanou anti-
hypertenzivnou liecbou.* Efekt tohto pristupu je mozné
dlhodobo zabezpecit prave ,intenzivnou lie¢bou®.
Délezitym problémom je tu aj poznanie ,,optimalneho®
ciefového krvného tlaku. V klinickych §tadiach zo star-
Sieho obdobia ($tidie HOT a ABCD) sa ukazalo, Ze niZ$ia
hodnota diastolického TK (75 - 80 mmHg vs. 85 - 90
mmHg) je klinicky uzito¢nejsia, lebo takto lie¢eni diabe-
tici maju menej KV prihod.*»* Tieto zistenia sa premiet-
li aj do Odportcani americkych odbornych spolo¢nosti
(kardiologickej, diabetologickej, hypertenziologickej)!
- optimalny TK u diabetikov je < 130/80 mmHg. Defini-
tivu mala dat v tomto probléme klinicka stadia ACCORD
(Action to Control Cardiovascular Risk in Diabetes). Jej
ulohou bolo preukazat, ¢i je pre diabetika lepsi cielovy
systolicky TK < 120 mmHg, alebo sta¢i systolicky TK <
140 mmHg.** V $tudii bolo zaradenych 4 733 pacientov,
po 1 roku lie¢by mali intenzivne lie¢eni pacienti systolic-
ky TK 119,3 mmHg a $tandardne lieceni 133,5 mmHg.
Po 5 rokoch vs$ak nebol rozdiel v dosiahnuti primérneho
ciela $tadie (pokles vyskytu nefatdlneho infarktu, NCPM
a kardiovaskuldrnej mortality) ani v celkovej mortalite
alebo vo vyskyte ischemickej choroby srdca. Jedine vy-
skyt NCPM vyznamne poklesol 0 40 % u tych, ktori mali
niz8i ciefovy TK. Osoby s niz$§im cielovym TK potrebo-
vali v liecbe 3,4 lieku na rozdiel od pacientov v ramene
$tandardnej lie¢by, ktori potrebovali len 2,1 lieku na oso-
bu. Meni sa tak pristup k optimalnemu TK v lie¢be dia-
betikov a zda sa, Ze postacuje cielovd hodnota TK < 135
- 140/80 — 85 mmHg.

St niektoré antihypertenziva doleZitejsie ako iné? V studii
ALLHAT* sa ukazalo, Ze u diabetikov bez KV a inych
komplikacii bolo dosiahnutie priméarneho ciela poklesom
TK u 0s6b s fatalnou a nefatdlnou formou ICHS rovna-
ké v ramendch lie¢by hypertenzie diuretikom (chlortali-
don), kalciovym blokatorom (amlodipin) a ACE-inhibi-
torom (lisinopril). Isté $tudie (metaanalyza 12 $tadii, > 90
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000 pacientov) preukdzali, ze lie¢ba betablokatormi nie je
na mieste, pretoZe zvy$uje vyskyt ,novych diabetickych
pacientov® o 22 %. Situacia sa meni pri vyskyte kompli-
kacif u diabetika: ak prekonal akutny infarkt, podavanie
betablokatora je potrebné kvéli prevencii ischémie, aryt-
mif, ndhlej smrti, reinfarktov vratane prevencie srdcové-
ho zlyhdvania.**® Ak je cielom antihypertenzivnej lie¢by
u diabetika prevencia komplikacii aterosklerdzy (infarkt
myokardu, NCPM, srdcové zlyhavanie a pod.), je potreb-
né pouzit blokatory renin-angiotenzin-aldosterénového
systému, ako bolo preukazané v stadiach HOPE (> 9 000
diabetikov alebo 0s6b s klinickou formou aterosklerd-
zy, kde bol zaznamenany vyznamny benefit ramiprilu),
ADVANCE (> 11 000 diabetikov s benefitom perindopri-
lu) a EUROPA (s benefitom perindoprilu). K dispozicii
st vysledky aj dal$ich mensich stadii s dobrym efektom
RAAS blokétorov.#>* Podobné vysledky boli dosiahnu-
té aj v klinickych $tadiach so sartanmi, napr. VALIANT,
LIFE, VALUE, ONTARGET.***® Ak diabetik trpi srdco-
vym zlyhavanim, je vhodné pouzit i liecbu aldosterdno-
vymi blokatormi (spironolakton, eplerenon), ako potvr-
dili $tudie RALES (chronické srdcové zlyhavanie, pokles
mortality 0 30 %) a $tudie s eplerenonom (po akdtnom in-
farkte so srdcovou dysfunkciou, pokles mortality o 15 %),
ale aj iné mensie $tadie.”** Vic¢sina diabetikov pre Gpra-
vu TK potrebuje kombinovanu antihypertenzivnu liecbu
a podla klinickej stadie ACCOMPLISH (diabetikov v nej
bolo 60 %) sa vyborne osved¢ila kombinovand lie¢ba
ACE-i (benazepril) s kalciovym blokatorom (amlodipin),
pretoze priaznivo ovplyvnila pokles KV prihod.®

Co dodaf na zaver?

Treba zdo6raznit, ze diabetik najviac profituje z liecby vte-
dy, ked okrem optimalizacie TK mé dobre kontrolované
i ostatné KV rizikové faktory a tiez samotny diabetes mel-
litus. Je to ndro¢ny postup, ina cesta na zlepSenie progno-
zy diabetika v$ak nie je.
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Zaciatkom juina sa v Prahe konal uz 4. ro¢nik medzina-
rodnej vzdelavacej akcie pod ndzvom ,Postgraduilna
$kola v kardiologii, urcenej pre kardiolégov, internistov
a vSeobecnych lekarov. Kvalitne zostaveny program a vy-
borny vyber prednasatelov odzrkadloval vysoku aktudl-
nost obsahu prednasok, ktoré boli rozdelené do troch te-
matickych blokov:

1. ,Kardiovaskularne ochorenia predtym a teraz®;

2. ,Kardiometabolické riziko: od postdenia po manaz-
ment;

3.,,Specidlne otazky v prevencii kardiovaskuldrnych ocho-
reni®

Na zéaver kazdého bloku bol vzdy vyhradeny ¢as na dis-
kusiu.

Prednasky priniesli nové informdcie vyuzitelné pre prax.
Pre vSeobecnych lekarov je vyhodou, ze vdaka edukac-
nému grantu firmy Actavis mozu ziskat nové informacie
z kongresu priamo online na webovej strainke www.my-
meed.org (4plné znenie odkazu na konci ¢lanku).

Prehlad prezentovanych prednasok

Prvy blok bol venovany epidemiolégii kardiovaskular-
nych ochoreni (KVO) v Eurdpe, su¢asnym moznostiam
a perspektivam zniZenia ich morbidity a mortality.

Epidemiolégia a mortalita na KVO v Eurépskom regione
(Prof. Martin Bobak, Velkd Britdnia)

Napriek tomu, ze KVO st celosvetovym problémom,
existuju rozdiely v geografickej distribucii, dodlezitosti
jednotlivych rizikovych faktorov (RF), urovni zdravotnej
starostlivosti, ako aj v socio-ekonomickych faktoroch. Ich
vplyv je mozné prezentovat aj na rozdielnosti morbidity na
KVO v statoch zapadnej Eurdpy a v $tatoch tzv. byvalého
vychodného bloku. Epidemiologické data preukazali velmi
vyznamny dosah socio-ekonomickych faktorov, pricom
vsak nie je znamy biologicky mechanizmus ich pdsobenia.

Sticasné odporiicania a budiice zmeny

(Doc. Alberto Zambon, Taliansko)

V svojej prednaske sa doc. Zambon zameral na porov-
nanie aktualne dostupnych odportcani American Colle-
ge of Cardiology/American Heart Association a Eurép-
skej spolo¢nosti pre hypertenziu/Eurdpskej spolo¢nosti
pre aterosklerézu (ESH/EAS), ktoré sa lisia v definovani
odportcanych cielovych hladin LDL-cholesterolu. Pri
podrobnejsom pohlade je zrejmé, ze hodnotiace kritéria
st v USA prisnejsie a zahfnaju ovela vacsiu skupinu pa-
cientov, pre ktorych je vhodna lie¢ba statinmi. Treba mat
na pamiti, ze znizenie LDL-cholesterolu o 1 mmol/l znizi

vyskyt KVO o 16 %. Pouzitie spravnej tabulky SCORE je
zakladom spravneho urlenia kardiovaskuldarneho (KV)
rizika pacienta. V dal$ej casti prednasky poukazal doc.
Zambon na potrebu riesit vyskyt familiarnej hypertenzie,
ktora nie je dostato¢ne diagnostikovana a lie¢ena napriek
tomu, Ze predstavuje zvysené KV riziko najma u mladych
ludi. Je preto potrebné zvysit implementaciu skriningu
askorejagresivnejliecbytychto pacientovdo praxe. Pacien-
ti s diabetes mellitus (DM) a pretrvavajicou zvy$enou
hladinou triacylglycerolov (TAG) a zniZenou hladinou
HDL-cholesterolu maju takisto zvySené rezidualne KV
riziko a vyzaduju zvy$enu pozornost. Dal§im problémom
je tzv. statinova intolerancia — myalgia, myopatia, eleva-
cia hepatélnych transaminaz. V pripade myalgie je moz-
né vyskuasat iny statin, alebo podavat statiny prerusovane
(kazdy druhy den alebo dvakrat do tyzdna).

Prehlad suicasnej a budiicej terapie na zniZovanie KVO rizika
(Prof. Wolfgang Koenig, Nemecko)

Zakladom znizovania rizika KVO je nefarmakologicka
liecba (odvykanie od faj¢enia, zniZenie telesnej hmot-
nosti — BMI menej ako 25 kg/m?), hodnoty tlaku krvi
(TK) menej ako 140/90 mmHg a farmakologicka liecba
hyperlipidémie podla individudlneho rizika pacienta. Ro-
suvastatin je najucinnejsi pri znizovani hladiny LDL-cho-
lesterolu. V sekundarnej prevencii sa pridava aj antitrom-
boticka lie¢ba. V sti¢asnosti najslubnejs$ou stratégiou na
znizovanie LDL-cholesterolu je podéavanie inhibitorov
PCSKO9, ktoré reguluju hepatalne receptory pre LDL-cho-
lesterol. Dalsie $tudie boli zamerané na efektivitu priame;j
inhibicie Lp-PLA2 (enzym produkujici pro-zapalové
a pro-aterosklerotické produkty oxidaciou LDL). Straté-
giou buduicnosti v prevencii KVO moze byt protizapalo-
va terapia canakinumabom ($tudia CANTOS, vysledky
budu k dispozicii v roku 2017).

Druhy blok prednasok bol venovany KV riziku u pacien-
tov s diabetes mellitus (DM) 2. typu a tlohe statinov
v znizovani KV rizika.

Stratifikdcia KV rizika u pacientov s metabolickym syndré-
mom a DM 2. typu

(Prof. Zeljko Reiner, Chorvdtsko)

Pacientov s DM 2. typu a metabolickym syndrémom pri-
buda. Prevalencia DM 2. typu sa zvysuje s vekom, na jeho
vyskyt vplyva aj zIa socio-ekonomicka situacia. Metabo-
licky syndrém je prediktorom vzniku KVO a inzulinova
rezistencia sa rozvija o 20 rokov skor ako DM. Diabeti-
ci maja 2 x vyssie riziko KVO ako nediabetici. Pacienti
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Fotografia 1 Postgradualnu $kolu v kardioldgii otvoril doc. Michal Vrablik

s DM 2. typu s jednym alebo viacerymi RF a organovym
poskodenim maju velmi vysoké KV riziko a s ich lie¢bou
sa musi zacat okamzite. Diabetici bez RF alebo organo-
vého poskodenia maju vysoké KV riziko v porovnani
s tymi, ktori maji hrani¢ne vyssie jednotlivé RF a tymi,
ktori maju miernu hypertenziu.

Redukcia KV rizika u pacientov s DM 2. typu: znizovat
cukor alebo KV riziko?

(Prof. Martin Merkel, Nemecko)

Riziko inzulinovej rezistencie ako faktora akcelerujuice-
ho rozvoj aterosklerdzy a riziko DM 2. typu u pacientov
s KVO sa zvysuje so zavaznostou a mnozstvom RE, preto
je potrebné vykonavat skrining DM u pacientov s KVO.
Metdda stanovenia HbA1C pri hodnotach mensich ako
6,5 sa ukazala ako malo spolahliva, kedZe az 27 % pacien-
tov vySetrenych v ramci skriningu bolo falo$ne negativ-
nych. Preto je vhodnej$ou metédou na skrining DM oral-
ny glukdzo-toleranény test (0GTT). Profesor Merkel si
kladie otézku: ,Co je pre pacienta s DM 2. typu prospes-
nej$ie — znizovat HbA1C alebo hladinu LDL-cholestero-
lu?“ Z vysledkov velkych $tadii (ACCORD, ADVANCE,
VADT) vyplyva, ze pri znizeni HbA1C o 1 % klesne rizi-
ko akutneho IM o 14 %, pricom pri zniZen{ hladiny LDL-
-cholesterolu o 1 mmol/l sa riziko KV prihod zmensi az
0 30 %. Pre pacientov s DM 2. typu je vyhodna lie¢ba do-
statoénymi davkami statinu a metforminu, nakolko zni-
Zuju riziko KV prihod.

Statiny kvoli dyslipidémii alebo na redukciu KV rizika?
(Doc. Michal Vrablik, Ceskd republika)

Statiny u¢inne redukuji nielen mortalitu, ale aj morbidi-
tu na KVO. Medzi ich hlavné ucinky patri znizenie hla-
diny LDL-cholesterolu a celkového cholesterolu, mierny
ucdinok na zvy$enie hladiny HDL-cholesterolu a pleio-
tropny ucinok (pozitivny vplyv na odstranenie endote-
lovej dysfunkcie, znizenie oxida¢ného stresu, zniZenie
vaskularneho zépalu, antitromboticky efekt ¢i stabilizacia
aterosklerotického platu). Nie vsetky statiny vSak ac¢inku-
ju rovnako, ich efekt zavisi od uc¢innej latky a velkosti jej
davky. Ako najucinnejsie sa v §tadiach ukazali rosuvasta-
tin a atorvastatin. Je potrebné pouzivat dostato¢ne vyso-
ké davky statinov, liecbu zacat ¢o najskor a zabezpe(it jej
dostato¢ne dlhé trvanie, pretoZze ma vyznamny vplyv na
stupent KV rizika. Lie¢ba by mala byt teda doZivotna. Nie
je »lie¢eny“ cholesterol, ale KV riziko.

Existuje ind moznost liecby dyslipidémii okrem statinov?
(Prof. Marat Ezhov, Rusko)

V pripade intolerancie statinov, alebo pokial nie je moz-
né docielit dostato¢né znizenie hladin LDL-cholesterolu,
mozno podavat aj iné pripravky - fibraty, niacin, ome-
ga-3-nenasytené mastné kyseliny, CETP inhibitory, inhi-
bitory fosfolipazy A2, hoci v dosiahnuti primarneho end-
pointu v mnohych $tudidch nepreukazali potrebny efekt.
Vsetky non-statiny maja dékazy triedy II alebo nizky stu-
penl odporucania pre pouzitie.
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Nové antiobezitologikd a kardiometabolické rizikd

(Doc. Vojtéch Hainer, Ceskd republika)

Obezita sa stava globalnym problémom v rozvojovych aj
rozvinutych krajinach a je vyznamnym RF KVO a DM
2. typu. Je preto dolezité zaviest efektivne preventivne
a terapeutické stratégie. Od roku 2012 americky Urad pre
kontrolu potravin a liekov (FDA) povolil na lie¢cbu obezi-
ty dve ucinné latky - lorcaserin a phertermine/topirama-
te extended-release. Oba pripravky preukazali pozitivny
vplyv na redukciu abdominalnej obezity, pozitivny vplyv
na lipidovy a glukézovy profil, TK, hs-CRP a hladinu fib-
rinogénu. Pre ich efektivne pouzitie je potrebné dosledne
dodrziavat indikacie a kontraindikacie.

Mali by sa vsetci diabetici podrobit antitrombotickej liecbe?
(Doc. Petr Polasek, Kanada)

Statistici predpokladaju, Ze v roku 2030 bude 4,4 % oby-
vatelstva sveta trpiet DM, pri¢om uz v stcasnosti 67 %
diabetikov zomiera na KVO. DM 2. typu predstavuje 2-
aZ 4-nasobne vyssie riziko vzniku a imrtia na akatny IM
a ind KV prihodu. DM 2. typu je spojeny s vysokym ate-
rogénnym a protrombotickym rizikom. Zavery prezento-
vaného prehladu studii a dékazov pre pouzivanie kyseliny
acetylsalicylovej (ASA) u diabetikov nepotvrdili signifi-
kantny pokles akutnych KV prihod, bolo vsak dokazané
zvy$enie krvacavych komplikacii v traviacom systéme o 50
- 70 %. Nepotvrdil sa teda benefit podédvania ASA v pri-
marnej prevencii u diabetikov. Pouzivat ASA sa odporuca

Fotografia 2 PIné auditérium v hoteli Hilton Prague
len u pacientov s rizikom KV prihod a po KV prihode.

Posledny, treti blok obsahoval prednasky zamerané na
prevenciu KVO.

Zobrazenie aterosklerozy: kedy, preco a ako?

(Prof. Lale Tokgozoglu, Turecko)

Subklinicka ateroskleréza (AS) je pric¢inou az 70 % KV
prihod. V stcasnosti je k dispozicii 6 roznych systémov
na urcenie KV rizika (Risk Scoring System), av$ak ziadny
nie je dokonaly. Prevencia AS ma vyznam v §tadiach, ked
plak este nie je vytvoreny. Pre zobrazenie plaku su pou-
zitelné neinvazivne metddy: EKG, ECHO-KG, scintigra-
fia, MRI, CT, PET a invazivne metddy: koronarografia,
artériografia, intravazalna ultrasonografia (USG). Intra-
vendzna USG (IV USG) je vhodnou metddou na postde-
nie vulnerability AS plaku a rizika akitnej KV prihody.
V prednaske boli analyzované dovody a vyznam zob-
razenia AS plaku IV USG. V ambulantnej praxi je skor
dostupné meranie ¢lenkovo-brachialneho indexu (ABI) -
hodnoty ABI menej ako 0,9 st indikatorom dvojnasobné-
ho zvysenia rizika KVO podla Framinghemskej studie.

Ako liecit hypertenziu u kardiometabolického pacienta?
(Prof. Peter M. Nilsson, Svédsko)

Odporucania ESH/ESC pre manazment artériovej hy-
pertenzie (AH) z roku 2013 uvadzaji vhodndt liecbu AH
u pacienta s metabolickym syndrémom a aj s DM. Za-



kladom terapie je kombindcia liekov — ACE-i/ARB + CaB
+ TD (+ BB, DRI, AldoA), nepouzivat ACE-i s ARD/DRI
v kombindcii, pridat klu¢kové diuretiké pri rendlnom po-
$kodeni a BB pri sucasnej ischemickej chorobe srdca.

Klicové problémy v liecbe hypertenzie vo svetle siicasnych
ESH/ESC odporiicani

(Prof. Renata Cifkovd, Ceskd republika)

V roku 2013 boli publikované nové odporucania ESH/
ESC pre manazment liecby AH. Prednaska prof. Cifko-
vej bola zamerand na problematiku merania TK, stratifi-
kaciu rizika pri AH a lie¢ebnu stratégiu. Prehladné grafy
s komentarom su k dispozicii online na internete.

Rezistentnd hypertenzia: od definicie k liecbe

(Karlis Trusinskis, MD, Litva)

Prevalencia rezistentnej hypertenzie tvori 5 - 30 % u vset-
kych hypertonikov a je spojena so zvy$enim vyskytu KV
prihod a mortality. Rezistentnd hypertenzia je definova-
né ako vysoky TK, ktory nie je mozné znizit na cielové
hodnoty ani pri pouziti troch antihypertenziv z réznych
skupin, pricom jedno z nich je kluckové diuretikum. Naj-
CastejSou pric¢inou je primarny hyperaldosteronizmus
a AS rendlnych ciev u pacientov vo vy$$om veku. Tre-
ba tiez odlisit tzv. pseudorezistenciu pri non-adherencii
pacienta k liecbe. Zdkladom nefarmakologickej lie¢by
je zniZenie prijmu chloridu sodného na menej ako 2,4g/
den. Zakladnou schémou v liecbe rezistentnej hyperten-
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zie je pouzitie ARB + CaB + eplerenénu + diuretik, BB.
Novou metédou v liecbe rezistentnej AH je radiofrek-
ven¢na abldcia (rendlna denervacia) alebo implantdcia
elektrického stimulatora baroreceptorov v karotidach.

Liecba pacienta s nizkym HDL-cholesterolom dnes a v bu-
diicnosti

Prof. John Chapman, Franciizsko)

Nizka hladina HDL-cholesterolu je silny, nezavisly pre-
diktor rizika skorého rozvoja AS a KVO. Casto je spo-
jend s metabolickymi ochoreniami spolu s inzulinovou
rezistenciou, metabolickym syndrémom a DM 2. typu.
Prof. Chapman prezentoval prehlad moznosti farmako-
logického ovplyvnenia hladiny HDL-cholesterolu sta-
tinmi, fibrdtmi, niacinom a CEPT inhibitormi.

Postidenie a manazment KV rizika v starobe

(Rafael Bitzur, MD, Israel)

Vyssi vek nie je dovodom pre lie¢bu statinmi, ale ani
kontraindikdciou pre ich pouzitie. Preto aj star$i pacien-
ti s KVO alebo viacerymi RF moézu byt kandidatmi na
liecbu statinmi. Odporuca sa vak zvysena opatrnost
a prisnejsie sledovanie takychto pacientov.

Vyhladévanie zaznamenanych prednaSok na serveri
mymeed.org: http://www.mymeed.org/search-mymeed-or
g/?action=search&fulltext=&event=38&lecturer=0&area=0
&x=167&y=28




Lekdri a tivery

Skor ako odovzdate danové priznanie

Viiésinu zdrobkovo ¢innych obyvatelov Slovenska ¢akd v najbli

vy7s

zSich mesiacoch administrativny maraton, nazyvany dariové

priznanie. Lekdri nie st vynimkou, a preto prindsame uZitocné rady, ako si mézZu aj vdaka modernizdcii svojej ambulancie

znizit dan z prijmu.

Kazdy lekar, ktory ma povinnost odviest preddavky na
dan zo svojho prijmu, sa snazi, aby uvedenda suma bola ¢o
najniz$ia. A na to staci, aby mal danovo uznatelné vydav-
ky a naklady v dostato¢nej vyske. Znie to sice jednoducho,
av8ak okrem zriadovacich nakladov pri vzniku ambulan-
cie a beznych vydavkov na jej fungovanie, ako su ener-
gie, rezijné naklady ¢i plat pre sestricku, $tandardne lekdar
nemd iné danovo uznatelné naklady. Jednym z moznych
rieSeni je modernizacia ambulancie: kiipa nového vyba-
venia, odbornych strojov a pristrojov. Tieto investicie sa
zaraduju do nakladov cez odpisy v nasledujtcich rokoch,
podla odpisovej skupiny, do ktorej patria. Ich realizacia
vSak vadsinou stroskotd uz pri financovani. Ide o rieSenia
naro¢né na pociato¢ny kapital a kipa z vlastnych zdrojov
sa javi v mnohych pripadoch ako nemozna. Potrebné je
preto hladat spolahlivého partnera na spolufinancovanie.
Lekar, ktory sa rozhodne kipu nového vybavenia hradit
cez banku, ziska nielen profesiondlny servis, ale aj moz-
nost zaradit si poplatky a uroky medzi dafiovo uznatelné
néklady, ktoré mu pravidelne znizia danovy zaklad.

Rovnako va¢sina lekdrov plati za priestory, v ktorych sa
ich ambulancia nachddza, najjomné vlastnikovi priesto-
rov. Ak ma lekdr moznost odkupit dané priestory, moze
to byt prentho vynosna investicia do budtcnosti. Vydavky
spojené s prevadzkou nehnutelnosti, ako aj ndklady na
kapu nehnutelnosti, pravidelne znizuju lekdrovi danovy
zaklad. Ak by lekar financoval kipu nehnutelnosti cez
uver, poplatky aj aroky by boli opat danovo uznatelnym
nakladom.

Lekari, ktori vykonavaju lekarsku prax a maji zabehnu-
ta ambulanciu, sa bez problémov kvalifikuji na tGver od
banky. Zaujimavé podmienky momentalne pontka Tatra
banka, ktora md Specialne pre lekarov zvyhodnené tro-
kové sadzby. Cez BusinessUver™ Expres tak mozu prefi-
nancovat investi¢ny zamer az do vysky 135 000 eur a cez
BusinessUver™ Hypo az do vysky 200 000 eur. V pripade
nestandardnych poziadaviek predstavuje optimadlne rie-
$enie BusinessUver"™ Variant, ktory je mozné ziskat az do
vysky 1000 000 eur.




