01/2016

PRIMARNY i
KONTAKT

INFORMACIE NA JEDNOM MIESTE

R .
Rabeprazol - novinkal® ‘
- B :
ambulantnej liecbe’ 4
3 ' ™

?A

le.

E
S _c erosi multlplex

Prédna uveitida &'/,

| aebogBﬁko 120
\ ~

f .. Vy sapy
s tny odpo

4

1

A | o %éma
40dborné usmerne ie M2 ‘il
na :Il-i_u anie dra 0 --u-ah-c

) | 3. - i'\\vmn.

-

;«;n.puin—al:.)q.




Editorial

Co sa chcem spytat zdravotnych poistovni
na Kongrese SVLS 2016 v Ziline?

Pracujem ako vSeobecny lekar takmer 20 rokov. V odbo-
re som zazila zI¢é casy a eSte horsie. Napriek tomu mam
svoju pracu nesmierne rada - stale ma bavi, je v nej mno-
ho zaujimavého a dokdze ma slu$ne uzivit. A vazim si
svoju nezavislost. Za posledné tri roky dokonca kone¢ne
vidim aj redlnu perspektivu, ktora dava méjmu profesi-
onalnemu Zivotu ozajstny zmysel. Chcem robit uzito¢né
veci pre nas, pre odbor, aj pre seba. Zo svojej ambulan-
cie chcem raz odist do déchodku po
svojich, nechcem sa dockat toho, aby
ma z nej vyniesli. Nechcem sa obavat,
Ze po vylerpavajucej 36-hodinovej
»Sichte® v ambulancii a na LSPP uro-
bim chybu. Je nas uz dost na to, aby
sme zatriasli celou sprachnivenou
konstrukciou rigidného slovenského
zdravotnictva. Tych, ktori sa vzpie-
rame skostnatenému systému, tych,
ktori chdpu, Ze si musime pomoct
sami, pretoze to nikto za nds neu-
robi. Tych, ktori napriek nepriatel-
stvu, zjavnym obstrukcidm a snahe
zabranit veobecnému lekarstvu sa
plnohodnotne etablovat, bojuju za
véetkych. Spravili sme obrovsky kus
prace, ale eSte viac nej na nds cakd.
Dosiahli sme vysledky, o ktorych nik-
to predneddvnom ani nesnival. Je to
véak stale iba zaciatok. Museli sme
najprv vyriesit koncep¢né veci, aby
nés odbor dostal realnu $ancu na pre-
zitie. Podarilo sa, sme uspe$ni. Teraz
prisiel cas venovat sa problémom,
ktoré umoznia vSeobecnému lekdrstvu plnohodnotne
a trvale fungovat.

Zasadnou otazkou, od ktorej sa odvija nasa praca, je
komunikacia so zdravotnymi poistoviiami. Aj preto je
sticastou programu Kongresu SVLS 2016 blok Hodina
otazok a odpovedi so zdravotnymi poistoviiami. A ¢o sa
budem v moderovanej diskusii pytat predstavitelov vset-
kych zdravotnych poistovni?

1. ZP maja povinnost zabezpecit dostupnost a kvalitu ZS

pre svojich poistencov a pri su¢asnom stave odmerio-
vania za pracu (rovnaka cena kapitécie a vykonov bez
ohladu na region) nie je lekdr motivovany pracovat
v stazenych pracovnych podmienkach. Ako chce Vasa
ZP motivovat veobecnych lekarov a rezidentov, aby
pracovali mimo mestskych aglomeracii?

2. Aky je Va$ nazor na pomer kapita¢nej a vykonovej
zlozky vo vSeobecnom lekérstve a preco?

3. Aké vykony by boli pre Vasu zdravotnd poistoviiu
a Vasich poistencov zaujimavé pri tthrade nad ramec
kapitacie v najblizsich dvoch rokoch?

4. Na trhu povinného zdravotného po-
istenia nevladne klasicka konkuren-
cia. Paradoxne sa v$ak zdravotné po-
istovne lisia iba v tom, ktoré vykony
uhradzaju vo vSeobecnom lekarstve
nad ramec kapitacie. Prikladom je
nejednotnost pri uhradzani vykonov
CRP, diagnostiky a liecby hyperten-
zie & ABL Co motivuje Vasu ZP ne/
uhradzat tento typ zdravotnej sta-
rostlivosti?

5. Ako sa chce Vasa zdravotnd poistov-
na podielat na efektivnom vynakla-
dani finan¢nych prostriedkov z ve-
rejného zdravotného poistenia vo
véeobecnom lekdrstve? Ako vnimate
kontrolu vykonavania delegovanych
odberov, moznost dispenzarizacie
véeobecnymi lekdrmi, racionalizaciu
vySetreni v SAS, zohladnenie veko-
vej Struktdry kapitacie, preskripciu
liekov v SAS pri vysetreni bez posu-
vania pacienta na VAS a existenciu
LSPP?

Na tieto otazky dostani moznost odpovedat zastupcovia
véetkych zdravotnych poistovni. Ur¢ite nielen ja budem
hodnotit ich viziu a koncep¢nost. Pridte sa pytat spolu so
mnou. Na odpovede ¢akame uz pridlho.

MUDr. Monika Paluskova, PhD., MBA
Prezidentka Spolo¢nosti vseobecnych lekarov Slovenska
Hlavnd odborni¢ka MZ SR pre véeobecné lekérstvo
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Legislativa

Odborné usmernenie Ministerstva
zdravotnictva Slovenskej republiky
na poskytovanie zdravotnej starostlivosti
dospelym pacientom s dyslipidémiou
v ambulantnej zdravotnej starostlivosti

Dna: 27. 11. 2015
Cislo: Z51948-2015-1ZP

Ministerstvo zdravotnictva Slovenskej republiky podla §
45 ods. 1 pism. b) zédkona ¢. 576/2004 Z. z. o zdravotnej
starostlivosti, sluzbach savisiacich s poskytovanim zdravotnej
starostlivosti a 0 zmene a doplneni niektorych zakonov v zne-
ni neskorsich predpisov vydava toto odborné usmernenie:

Cl. 1
Uc¢el odborného usmernenia

Utelom tohto odborného usmernenia je upravit po-
stupy diagnostiky a liecby suvisiacich s poskytovanim
ambulantnej zdravotnej starostlivosti dospelym pacien-
tom s dyslipidémiou, s cielom zabranit dalsiemu narastu
celkového kardiovaskularneho (dalej len ,KV*) rizika,
s vynimkou ambulancii zachrannej zdravotnej sluzby.

Cl.2
Vymedzenie pojmov

(1)Dyslipidémia (dalej len ,,DLP*) je metabolické ochorenie
charakterizované kvantitativnymi a/alebo kvalitativnymi
zmenami lipidov a lipoproteinov v plazme, ktoré st spdso-
bené poruchou ich syntézy a/alebo odburavania.

(2) Celkové KV riziko znamena pravdepodobnost roz-
voja aterosklerotickej kardiovaskuldrnej prihody
v definovanom ¢ase. Celkové KV riziko sa da vyjadrit
pomocou stratifika¢ného systému na odhad kardio-
vaskularneho rizika. V Eurdpe sa najcastej$ie pouziva
systém SCORE (dalej len ,,SCORE ")). SCORE umoz-
nuje odhadnut absolttne 10-ro¢né riziko vzniku prvej
fatalnej aterosklerotickej prihody u osob, ktoré su
starSie ako 40 rokov podla prilohy ¢. 1, 2, 3, 4. U 0sdb
s manifestnym kardiovaskuldrnym ochorenim je uz

pritomné vysoké riziko, alebo velmi vysoké kardiovas-
kularne riziko dal$ich prihod.

Celkové 10-ro¢né absolutne riziko fatalnej kardiovas-
kularnej prihody sa rozdeluje do 4 kategdrii )

a) velmi vysoké riziko, osoby s ¢cimkolvek z nasledovného

1. kardiovaskuldrne ochorenie dokumentované
pomocou invazivneho alebo neinvazivneho vy-
Setrenia (napr. koronarografia, rddionuklidové
zobrazovacie metddy, zatazova echokardiografia,
karoticky plat zisteny ultrasonograficky), preko-
nany infarkt myokardu, koronarna revaskulari-
zécia a iné revaskulariza¢né vykony na tepnach,
ischemicka nahla cievna mozgova prihoda, peri-
térne artériové ochorenie,

2. pacienti s diabetes mellitus 1. alebo 2. typu s posko-
denim cielovych organov (napr. mikroalbumindria),

3. pacienti so stredne zavaznym a zavaznym chro-
nickym ochorenim obli¢iek (glomerularna fil-
tracia < 60 ml/min./1,73 m?),

4. osoby s vypolitanym 10-roénym rizikom
SCORE 2 10 %,

b) vysoké riziko,

1. vyrazne zvySend uroven jedného rizikového
faktora ako napr. familiarna hyperlipoproteiné-
mia, tazka hypertenzia,

2. osoby s vypocitanym 10-ro¢nym rizikom SCORE
>25%a<10%,

¢) stredné riziko,

1. osoby so SCORE > 1% < 5%,

2. mieru rizika dalej ovplyviyje rodinnd anamnéza
vcasnej aterosklerdzy, fyzicka inaktivita, abdominal-
na obezita, patologické hladiny triglyceridov (dalej
len ,TG®), fibrinogénu, Lp(a) %), hs-CRP ), apoB °),

' SCORE je skratka anglického vyrazu Systemic Coronary Risk Estimation, ¢o slovensky znamena ,,Systémovy odhad kardiovaskuldrneho rizika.“
% Upravené podla ESC Guidelines for the Management of Dyslipidaemias (European Heart Journal 2011;32:1769-1818-d0i:10.1093/euhearj/ehr158 -
European Atherosclerosis Society (EAS).Atherosclerosis 2011; doi:10.1016/j.atherosclerosis.2011.06,012).

 Lp (a) = Lipoprotein (a).

# hs-CRP = high-sensitivity C-Reactive Protein = vysokosenzitivny C-reaktivny protein.

% apoB = apolipoprotein B



d) nizke riziko,
1. osoby so SCORE < 1%.

(3) Relativne KV riziko stratifikuje riziko u os6b mlad-
$ich ako 40 rokov. Postup stratifikdcie je uvedeny
v prilohe ¢. 5.

(4) Cielové a pozadované hodnoty lipidov a/alebo lipo-
proteinov v krvi st uvedené v prilohe ¢. 6.

(5) Lipidovy profil obsahuje vySetrenie celkového choles-
terolu, HDL cholesterolu (dalej len ,,HDL-C®), LDL
cholesterolu (dalej len ,LDL-C“) a TG certifikovanymi
a $tandardizovanymi metédami z vendznej krvi pod-
la prilohy ¢. 7. Hladina LDL cholesterolu sa vypocita
podla Friedewaldovej rovnice podla prilohy ¢. 7. Ak
st TG = 4,5 stanovi sa hladina LDL cholesterolu pria-
mou metédou. Non HDL cholesterol (dalej len ,Non
HDL-C*) sa stanovuje vypoc¢tom podla prilohy ¢. 7.

CL3
Diagnostika, klinicky obraz a klasifikacia DLP

(1) Diagnoza DLP je zaloZend na stanoveni lipidového pro-
filu podla ¢l. 2 ods. 5, a to nasledovne: dva odbery krvi
po 12 - 14-hodinovom la¢neni (povolena je voda, bez-
kalorické tekutiny), v rozmedzi 1 - 12 tyzdnov a zacho-
vani dostato¢ného odstupu od akéhokolvek interku-
rentného ochorenia, s vynimkou stavov vyzadujucich
okamzitu farmakoterapiu podla prilohy ¢. 8.

(2) DLP nema typicky klinicky obraz. Moze sa prejavit
ako organovo-vaskularna artériova ischemicka cho-
roba. U priblizne 30 % pacientov s familiarnou hyper-
cholesterolémiou (dalej len ,, FH®) sa mozZu vyskytovat
pre FH patognomické $lachové xantémy, u pacientov
s dysbetalipoproteinémiou st typické tuberdzne xan-
tomy a xanthoma striata palmaris. Eruptivna xanto-
matéza a akdtna pankreatitida st castymi prejavmi
zavaznej hypertriglyceridémie. Arcus lipoides cornae
a xanthelasma palpebrarum sa moézu vyskytovat aj
u 0s6b s normalnou hladinou lipidov v sére.

(3) DLP sa delia podla etiopatogenézy na
a) primarne DLP podla prilohy ¢. 9,

b) sekundarne DLP, najcastejsie priciny sekundarnej
DLP st uvedené v prilohe ¢. 10.

(4) Fenotypova klasifikacia DLP podla Eur6pskej spolo¢-
nosti aterosklerézy — nezohladnuje etiologiu DLP ani
hladinu HDL-C
a) izolovand hypercholesterolémia - plazmaticka

hladina cholesterolu je zvy$end, TG st v norme,
b) izolovana hypertriglyceridémia - plazmaticka hla-
dina TG je zvy$ena, cholesterol je v norme,
¢) kombinovana DLP - plazmatické hladiny choles-
terolu aj TG su zvySené.

Cl 4
Skrining DLP

(1) Skrining DLP u dospelych sa vykonava vo veku 40 ro-

Legislativa

kov v rozsahu preventivnej prehliadky podla zikona ©)
ako vySetrenie TG a celkového cholesterolu.

(2) Pri diagndze familiarnej hypercholesterolémie sa naj-
Castejsie pouzivaju tri skorovacie systémy. Najpresnej-
$i z nich je uvedeny v prilohe ¢. 11.

CL5
Poskytovanie zdravotnej starostlivosti
a kompetentni zdravotnicki pracovnici

(1) Poskytovanie ambulantnej zdravotnej starostlivosti
pacientovi s DLP sa vykondva
a) vambulancii véeobecného lekara pre dospelych,
b) vambulancii vnutorného lekérstva,
¢) v ambulancii diabetolégie a portch latkovej pre-
meny a vyZzivy,

d) v kardiologickej ambulancii,

e) angiologickej ambulancii,

f) geriatrickej ambulancii,

g) v ambulancii inych $pecializacii podla pri¢iny se-
kundarnej DLP a/alebo $pecialnej klinickej situa-
cie podla ¢l. 12.
(2) Pre vyhladavanie, diagnostiku, diferencidlnu diag-
nostiku a liecbu DLP je kompetentnym zdravotnic-
kym pracovnikom
a) vseobecny lekar, internista, geriater a diabetolog,
b) v pripade konzilidrnych vysetreni, ktoré su stcastou
diferencidlnej diagnostiky, diagnostiky a liecby DLP,
je to aj lekar s inou prislusnou $pecializaciou,

¢) prisekundarnej DLP je to tiez lekar so $pecializa-
ciou v $§pecializa¢cnom odbore, v ktorom sa posky-
tuje zdravotnd starostlivost pre zakladné ochore-
nie, ktoré je pri¢inou sekundarnej DLP.

(3) Pre manazment pacienta s DLP pri nizkom, strednom
a vysokom KV riziku podla systému SCORE je kom-
petentnym zdravotnickym pracovnikom vseobecny
lekar, diabetoldg, internista alebo geriater.

(4) Pre manazment pacienta s DLP pri velmi vysokom
KV riziku podla systému SCORE je kompetentnym
zdravotnickym pracovnikom vsSeobecny lekar, inter-
nista, geriater alebo diabetoldg.

(5) Pre manazment pacienta s DLP pri ischemickej cho-
robe srdca, artériovej hypertenzii, srdcovom zlyha-
ni, chlopnovych ochoreniach, cerebrovaskularnych,
oblickovych ochoreniach a periférnych artériovych
ochoreniach je kompetentnym zdravotnickym pra-
covnikom aj lekar so $pecializaciou v $pecializa¢nom
odbore, v ktorom sa poskytuje zdravotna starostlivost
pri vyssie uvedenych chorobach.

(6) Pre manazment pacienta s familidarnou DLP je kom-
petentnym zdravotnickym pracovnikom diabetolog,
internista, kardiolog alebo geriater.

(7) Pre poucenie o nefarmakologickych opatreniach je
kompetentnym zdravotnickym pracovnikom lekar
podla ¢l. 5 ods. 2, 3, 4, 5 a tiez sestra v ambulancidch
lekarov v uvedenych $pecializa¢nych odboroch.

9 Priloha 2 zékona ¢&. 577/2004 Z. z. o rozsahu zdravotnej starostlivosti uhrddzanej na zaklade verejného zdravotného poistenia
a 0 uhradach za sluzby savisiace s poskytovanim zdravotnej starostlivosti v zneni neskorsich predpisov.




Legislativa

CL6
Kardiovaskularne riziko a jeho stratifikacia

(1) VSetci pacienti nad 40 rokov s DLP maji mat sta-
novenu uroven celkového KV rizika pri zohladneni
HDL-C podla prilohy 1, 2, 3, 4 s cielom uréenia vhod-
nej intervencnej stratégie podla ¢l. 7.

(2) Celkové KV riziko je kontinualne a metodologicky sa
kategorizuje na rozne rovne.

(3) Pri uréeni urovne celkového KV rizika moze byt
stanovené nizke, stredné, vysoké a velmi vysoké rizi-
ko, podla ¢l. 2 ods. 2.

(4) Pre pacientov mladsich ako 40 rokov s nizkym celko-
vym KV rizikom sa stanovuje relativne riziko podla
prilohy ¢. 5.

(5) Stanovenie lipidového profilu podla ¢l. 2 ods. 5
s cielom posudit celkové KV riziko sa vykonava
u 0s6b
a) s dokazanym kardiovaskuldrnym ochorenim,

b) s diabetes mellitus typ 1 a 2,

c) sartériovou hypertenziou,

d) u fajciarov,

e) s indexom telesnej hmotnosti (dalej len ,,BMI®)
nad 30 kg/m?* alebo obvodom pdsa nad 94cm
u muzov a nad 80 cm u Zien,

f) rodinnou anamnézou pred¢asného kardiovasku-
larneho ochorenia (vyskyt IM alebo nahlej smrti
u otca alebo prvostupnového muzského pribuzné-
ho vo veku menej ako 55 rokov, u matky a pr-
vostupnovych pribuznych zenského pohlavia me-
nej ako 65 rokov),

g) chronickym zapalovym ochorenim,

h) chronickym obli¢kovym ochorenim,

i) rodinnou anamnézou familiarnej DLP.

CL7
Intervencné stratégie

(1) K zékladnym intervenénym stratégiam pri DLP pat-
ria rezimové opatrenia, predovsetkym diéta, fyzicka
aktivita a medikamentdzna liecba.

(2) Primarnym cielom intervenc¢nych stratégii je zni-
zenie hladiny LDL-C podla prilohy ¢. 12 a zniZenie
hladiny TG.

(3) Intervenc¢né stratégie sa aplikuja v zavislosti od vysky
celkového KV rizika a hladiny LDL-C podla prilohy
¢. 8.

(4) Sekundarnym cielom interven¢nych stratégii pri
zmieSanych DLP, diabetes mellitus, metabolickom
syndrome alebo oblickovych ochoreniach je znizenie
hladiny apolipoproteinu B a non HDL-C.

CL8
Nefarmakologické intervencie

Vsetkym osobdm sa ma poskytnut poradenstvo tykajuce
sa rezimovych opatreni, ktoré vedu k znizeniu celkové-
ho KV rizika podla prilohy ¢. 13, a k zniZeniu hladiny
celkového cholesterolu - LDL-C a TG a k zvy$eniu hladi-
ny HDL-C podla prilohy ¢. 14.

CL9
Farmakoterapia DLP

(1) VSeobecna stratégia farmakoterapie hypercholestero-
lémie obsahuje

a) posudenie pridruzenych ochoreni pacienta,

b) predpokladané riziko interakcie so subeznou lie¢-
bou, resp. intoleranciu hypolipidemika,

c) stanovenie cielovej hladiny LDL-C pre prislusnt
uroven rizika a vypocet percentualneho znizenia
hladiny LDL-C, ktoré je potrebné na dosiahnutie
tohto ciela podla prilohy ¢. 15,

d) zvySovanie davky hypolipidemika (obvykle sta-
tinu) az do dosiahnutia ciela alebo do najvyssej
odporucanej, resp. tolerovanej davky lieku podla
prilohy ¢. 16,

e) v pripade, ak nie je dosiahnuta cielova hodnota
prostrednictvom monoterapie statinom, sa ako
adjuvantnd lie¢ba odporuca kombindcia statinu
so selektivnym inhibitorom ¢revnej absorbcie
cholesterolu - ezetimibom,

f) priintolerancii statinov je indikovana liecba ezeti-
mibom ako monoterapia, alebo ina lie¢ba ovplyv-
nujuca hladinu LDL-C.

(2) Vieobecna stratégia farmakoterapie zvySenej sérovej
hladiny TG

a) u osob s vysokym celkovym KV rizikom a hla-
dinou TG > 2,3 mmol/l, u ktorych sa nepodarilo
znizit TG pomocou tpravy zivotného $tylu su lie-
kom prvej volby fibraty. Je mozné pouzit aj vyssie
davky omega-3 polynenasytenych mastnych kyse-
lin aspon 2 gramy denne, najmaé pri intolerancii
alebo kontraindikdcii fibratov,

b) v pripade nedostato¢nej kontroly TG fibratom
mozno zvazit pridanie statinu so schopnostou
ovplyvnenia TG,

¢) uo0sob s odporacanou hladinou LDL-C a s hladi-
nou TG > 2,3 mmol/l a nizkym HDL-C st odpo-
rucané fibraty alebo kombindcia fibrat - statin.

(3) Pri zmiesanej dyslipidémii sa zacina liecba statinom,

ak prevazuje zvy$ena hladina cholesterolu a LDL-C,

alebo fibratom, ak prevazuje zvy$ena hladina TG.

Pri nedostato¢nom efekte monoterapie sa odporuca

kombinacia statinu a fibratu. Pri nedostato¢nom efek-

te na hladinu LDL-C je vhodné pridat ezetimib.

ClL 10
Inicidlne vySetrenie

(1) Pri prvom zisteni patologickej hladiny sérovych lipidov
podla ¢l. 2. odsek 1 lekar, okrem lekdrov uvedenych
v L. 5 ods. 2, odosle pacienta k vSeobecnému lekarovi.

(2) Lekar podla ¢l. 5 ods. 2 potvrdi alebo vyluci diagndzu
DLP podla ¢l. 3 ods. 1 s vynimkou stavov, pri ktorych
sa odporuca okamzita intervencna liecba podla pri-
lohy ¢. 8.

(3) Obsah inicidlneho vySetrenia po stanoveni diagnézy
DLP je v prilohe ¢. 17.

(4) Postup monitorovania kreatinkinazy — CK a nésled-
nych intervencii je uvedeny v prilohe ¢. 18 a ¢. 19.



(5) Postup monitorovania pecenovych testov stanove-
nim alaninaminotransferdzy - ALT a naslednych
intervencii je uvedeny v prilohe ¢. 20 a ¢. 21.

(6) Indikacia inych vySetreni a postupov ako v prilohe
¢. 17 a¢l. 10 ods. 4 a 5, sa riadi klinickym stavom pa-
cienta a je zd6vodnena a zaznamenana v zdravotnej
dokumentacii pacienta.

ClL11
Kontrolné vySetrenia

(1) Kontrolné vysetrenie pacienta s DLP je indikované
a) u pacienta, ktorého lie¢cbou st rezimové opatrenia

raz za 6 - 12 mesiacov,

b) u pacienta na farmakoterapii 4 az 8 (+/- 4) tyz-
dnov po iniciacii a po uprave lie¢by az do dosiah-
nutia cielovych hodnot,

¢) po dosiahnuti cielovych hodnoét raz za 6 mesiacov.

(2) Obsah kontrolného vysetrenia je uvedeny v prilohe ¢. 22.

(3) Minimalna frekvencia kontrolnych vySetreni je 1 x za
12 mesiacov po dosiahnuti cielovych hladin paramet-
rov sérového lipidového spektra, pokial nie je naruse-
na adherencia pacienta k liecbe, alebo je pre zmenu
frekvencie kontrolnych vysetreni iny dévod.

(4) Pri kontrolnych vysetreniach pri uzivani inych hypo-
lipidemik ako statinov, sa realizuju dal$ie laboratérne
vysetrenia podla prejavov neznasanlivosti chorého.

(5) Obsah a frekvencia kontrolnych vysetreni sa riadia kli-
nickym stavom pacienta. Indikdcia, obsah a frekvencia
vySetreni vykonanych nad ramec ¢l. 10 odsek 1 - 4 su
zaznamenané v zdravotnej dokumentacii pacienta.

Cl 12
Specifické klinické situacie

(1) Manazment pacienta s familiarnou DLP
a) pri diagndze heterozygotnej familidrnej hyper-
cholesterolémie - HeFH sa postupuje podla pri-
lohy ¢. 11 a prilohy ¢. 23. Pri skére podla prilohy
¢. 11 viac ako 8 odosle lekdr pacienta podla ¢l. 5
odsek 6. Pri skore 3 az 8 vratane, odoslanie zvazi
a svoj postup oddvodni v zdravotnej dokumentdcii.

b) detekcia a liecba pacientov s HeFH sa realizuje
podla prilohy ¢. 23,

c) manazment pacientov s HeFH predpoklada za-
bezpecit promptny pristup k vySetreniam, ktoré
mozu odhalit pritomnost vyznamného aterotrom-
botického postihnutia.

(2) Manazment pacienta s DLP a diabetes mellitus je uve-
deny v prilohe ¢. 24 a prilohe ¢. 25.

(3) Manazment pacienta s DLP pri srdcovom zlyhava-
ni alebo chlopnovych chybach je uvedeny v prilohe
¢. 26. Liecba statinmi vo vSeobecnosti nie je indiko-
vand u pacientov pri chronickom srdcovom zlyha-
ni - CHSZ a s chlopniovymi chybami, pokial nie je
dokédzana koronarna choroba srdca - KCHS. Ak st
hodnoty lipidov klinicky vyznamne zvy$ené, je moz-
né liecbu statinmi aj v tychto pripadoch zvazit.

(4) Manazment pacienta s DLP pri oblickovom ochoreni
je uvedeny v prilohe ¢. 27.

Legislativa

(5) Manazment pacienta s DLP po transplanticii je uve-
deny v prilohe ¢. 28.
(6) Manazment pacienta s DLP pri periférnom artério-
vom ochoreni je uvedeny v prilohe ¢. 29.
(7) Manazment pacienta s DLP po prekonanej cievnej
mozgovej prihode je uvedeny v prilohe ¢. 30.
(8) Manazment pacienta s DLP s infekciou HIV je uvede-
ny v prilohe ¢. 31.
(9) Manazment u star$ich pacientov a pacientov nad 65
rokov s DLP je uvedeny v prilohe ¢. 32.
(10) Manazment DLP u pacientov s akatnym koronar-
nym syndromom - AKS a planovanou perkutdnnou
intervenciou — PKI
a) Intenzivna statinova lie¢cba v maximélnych déav-
kach by sa mala zahajit ¢o najskor od vzniku akat-
neho korondrneho syndréomu - AKS. Najvhodnej-
$ie st lie¢iva atorvastatin v sile 80 mg a rosuvasta-
tin v sile 40 mg. V pripade, Ze st bazalne hodnoty
LDL-C zname, davkovanie by sa malo titrovat tak,
aby hodnoty LDL-C boli niz$ie ako 1,8 mmol/L

b) Menej intenzivnu lie¢bu statinmi mozno zvazit
u pacientov so zvySenym rizikom vzniku neziadu-
cich t¢inkov vysokodavkovanych statinov (starsie
osoby, poskodenie pecene, oblic¢iek alebo pri po-
tencialnych interakciach so subeznou liecbou).

¢) Liecbu statinmije treba po 4 - 8 tyzdnoch zhodnotit
v kontexte moznych neziaducich tc¢inkov ako aj
z hladiska dosiahnutych hladin LDL-C.

(11) Prilohy ¢. 33 a ¢. 34 uvadzaju triedy odportcani
a trovne dokazov, ktoré sa pouzili v tomto dokumente.

Cl. 13
Zaverelné ustanovenie

Odborné usmernenie nadobuda t¢innost diiom zverej-
nenia vo Vestniku Ministerstva zdravotnictva Slovenskej
republiky.

Viliam Cislék, v. r.
minister




Legislativa

Priloha ¢. 1

Tabulka SCORE pre vysoké riziko: HDL-C = 0,8 mmol/1?)

| Nefajciarka | | Fajciarka I |

180
160
140
120

180
160
140
120

180
160
140
120

Systolicky tlak krvi (mm Hg)

180
160
140
120

180
160
140
120

Celkovy cholesterol (mmol/l)

HDL-C = cholesterol lipoproteinov vysokej hustoty.

Komentar k prilohe ¢. 1.
10-ro¢né riziko fatdlneho kardiovaskularneho ochorenia (dalej len ,KVO®) v populécii s vysokym rizikom KVO na za-
klade nasledovnych rizikovych faktorov: vek, pohlavie, faj¢enie, systolicky tlak krvi, HDL-C cholesterol. Pri konverzii
fatalneho KVO na celkové (fatalne + nefatdlne) riziko sa 3 x ndsobi u muzov a 4 x u zien. Tabulka je ur¢end na pouzitie
u 0s6b bez manifestného KVO, diabetu, chronického oblickového ochorenia alebo velmi vysokej trovne jednotlivych
rizikovych faktorov, pretoze takéto osoby sa vyznacuju vysokym rizikom a vyzaduju si intenzivne poradenstvo ohladom
rizikovych faktorov.

Pri odhade 10-ro¢ného rizika umrtia danej osoby na KVO vyhladajte tabulku zodpovedajicu jej HDL-C, pohlaviu,
faj¢iarskemu statusu a veku. V tabulke ndjdite policko najblizsie k tlaku krvi a celkovému cholesterolu danej osoby. Ked
sa osoba blizi k vy$sej vekovej kategorii, odhad rizika je potrebné adjustovat smerom nahor.

7 European Heart Journal (2011) 32, 1769-1818, SKS. ESC/EAS Vreckové odporuc¢ania pre manazment dyslipidémii, 2011.




Legislativa

Priloha ¢. 2

Tabulka SCORE pre vysoké riziko: HDL-C = 1,0 mmol/1 %)

Nefajciarka I I Fajciarka Nefajciari | I Fajciari
Vek
180 10 11 12 14 : 14 16 19
160 10 11 : 10 12 13
140 2 10
120

180
160
140
120

180
160
140
120

Systolicky tlak krvi (mm Hg)

180
160
140
120

180
160
140
120

O NN W A

Celkovy cholesterol (mmol/l)

HDL-C = cholesterol lipoproteinov vysokej hustoty.

Komentér k prilohe ¢. 2.
10-ro¢né riziko fatalneho kardiovaskularneho ochorenia (dalej len ,KVO®) v populécii s vysokym rizikom KVO na za-
klade nasledovnych rizikovych faktorov: vek, pohlavie, faj¢enie, systolicky tlak krvi, HDL-C cholesterol. Pri konverzii
fatalneho KVO na celkové (fatalne + nefatdlne) riziko sa 3 x nasobi u muzov a 4 x u zien. Tabulka je ur¢end na pouzitie
u 0s6b bez manifestného KVO, diabetu, chronického oblickového ochorenia alebo velmi vysokej tirovne jednotlivych
rizikovych faktorov, pretoze takéto osoby sa vyznacuju vysokym rizikom a vyzaduju si intenzivne poradenstvo ohladom
rizikovych faktorov.

Pri odhade 10-ro¢ného rizika umrtia danej osoby na KVO vyhladajte tabulku zodpovedajicu jej HDL-C, pohlaviu,
faj¢iarskemu statusu a veku. V tabulke najdite policko najblizsie k tlaku krvi a celkovému cholesterolu danej osoby. Ked
sa osoba bliZi k vyssej vekovej kategorii, odhad rizika je potrebné adjustovat smerom nahor.

® European Heart Journal (2011) 32, 1769-1818, SKS. ESC/EAS Vreckové odporucania pre manazment dyslipidémii, 2011.




Legislativa

Priloha ¢. 3

Tabulka SCORE pre vysoké riziko: HDL-C = 1,4 mmol/l °)

Zen Muzi

| Nefajciarka I | Fajciarka | | Nefajiari | I Fajciari
Vek

180 14 15 17 18
160 12 13 14
140 4 4 4 10 11
120 3 3

14 15 18 20
10 11 13 15
11

65

180 3 3
160 2 2
140
120

60

NN W s
D W W s

NN W

180
160
140
120

55

Systolicky tlak krvi (mm Hg)
NN W R
DN W
(NS NSRRI
w
w

180
160
140
120

4
3 3 4

227

180
160
140
120

2 2

4 4

2 3 3
2 2 2
2

6 7 8

4 5

Celkovy cholesterol (mmol/l)

HDL-C = cholesterol lipoproteinov vysokej hustoty.

Komentar k prilohe ¢. 3.
10-ro¢né riziko fatdlneho kardiovaskularneho ochorenia (dalej len ,KVO®) v populécii s vysokym rizikom KVO na za-
klade nasledovnych rizikovych faktorov: vek, pohlavie, faj¢enie, systolicky tlak krvi, HDL-C cholesterol. Pri konverzii
fatalneho KVO na celkové (fatalne + nefatdlne) riziko sa 3 x ndsobi u muzov a 4 x u zien. Tabulka je ur¢end na pouzitie
u 0s6b bez manifestného KVO, diabetu, chronického oblickového ochorenia alebo velmi vysokej trovne jednotlivych
rizikovych faktorov, pretoze takéto osoby sa vyznacuju vysokym rizikom a vyzaduju si intenzivne poradenstvo ohladom
rizikovych faktorov.

Pri odhade 10-ro¢ného rizika umrtia danej osoby na KVO vyhladajte tabulku zodpovedajicu jej HDL-C, pohlaviu,
faj¢iarskemu statusu a veku. V tabulke ndjdite policko najblizsie k tlaku krvi a celkovému cholesterolu danej osoby. Ked
sa osoba blizi k vy$sej vekovej kategorii, odhad rizika je potrebné adjustovat smerom nahor.

% European Heart Journal (2011) 32, 1769-1818, SKS. ESC/EAS Vreckové odporuc¢ania pre manazment dyslipidémii, 2011.




Legislativa

Priloha ¢. 4

Tabulka SCORE pre vysoké riziko: HDL-C = 1,8 mmol/l ')

| Nefajciarka I I Fajciarka Nefajciari | I Fajciari
Vek

180
160
140
120

10 11 12 13
10

11 12 13 15 17
12

;

65

N W
N W s
[NCRROUIT N

180
160
140
120

[NSI )
[NSINN S

60

NN
N W
NN W

4
3
2
2

N W s
N W

180
160
140
120

180
160
140
120

Systolicky tlak krvi (mm Hg)

180
160
140
120

HDL-C = cholesterol lipoproteinov vysokej hustoty.

Komentér k prilohe ¢. 4.
10-ro¢né riziko fatalneho kardiovaskularneho ochorenia (dalej len ,KVO®) v populécii s vysokym rizikom KVO na za-
klade nasledovnych rizikovych faktorov: vek, pohlavie, faj¢enie, systolicky tlak krvi, HDL-C cholesterol. Pri konverzii
fatalneho KVO na celkové (fatalne + nefatdlne) riziko sa 3 x nasobi u muzov a 4 x u zien. Tabulka je ur¢ena na pouzitie
u 0s6b bez manifestného KVO, diabetu, chronického oblickového ochorenia alebo velmi vysokej tirovne jednotlivych
rizikovych faktorov, pretoze takéto osoby sa vyznacuju vysokym rizikom a vyzaduju si intenzivne poradenstvo ohladom
rizikovych faktorov.

Pri odhade 10-ro¢ného rizika imrtia danej osoby na KVO vyhladajte tabulku zodpovedajicu jej HDL-C pohlaviu,
faj¢iarskemu statusu a veku. V tabulke ndjdite policko najblizsie k tlaku krvi a celkovému cholesterolu danej osoby. Ked
sa osoba bliZi k vyssej vekovej kategorii, odhad rizika je potrebné adjustovat smerom nahor.

19 European Heart Journal (2011) 32, 1769-1818, SKS. ESC/EAS Vreckové odporuacania pre manazment dyslipidémii, 2011.




Legislativa

Priloha ¢. 5

Tabulka relativneho rizika ')

Tato tabulka sa moze pouZit na to. aby sa mladsej osobe s nizkym cekcvym rizikom ukézalo, Ze v porovnani s iny-
mi osobami prislu$nej vekovej skupiny mdze jej riziko niekolkondsobne prevysovat nevyhnutnu droven. Takto by sa
mchH motivovat rozhodnutia vyhybat sa faj¢eniu, zdravo sa stravovat a cvicit. Tiez to napomdze identifikovat osoby;,
ktoré sa mozu stat kandidatmi medikamentoznej lie¢by. T ato tabulka zobrazuje relativne, nie percentualne riziko, teda
osoba v pravom hornom rohu ma dvanastkrat vyssie riziko nez osoba v lavom dolnom rohu.

nefajciar fajciar

N 180 3 (314]5]|6 6 | 78 10|12
= @)
. 160 2 13| 3| 4] 4 4 |5 16| 7] 8 4]
3 s
'S 140 112112121 3 33 14]5]|6 g
z ©
2 120 Ll | 1| 2] 2 2 23] 3| 4

4 5 6 7 8 4 5 6 7 8

cholesterol (mmol/l)

Tabulky relativneho rizika

Vsimnite si. Ze tieto tabulky zobrazuju RELATIVNE, nie absolutne riziko. Rizik4 st RELATIVNE k 1 v lavom dolnom
rohu. Osoba v poli¢ku, ktoré sa nachddza v pravom hornom rohu. sa teda vvznacuje rizikom, ktoré je 12-ndsobkomri-
zika osoby v lavom dolnom rohu.

') European Heart Journal (2011) 32, 1769-1818, SKS. ESC/EAS Vreckové odporucania pre manazment dyslipidémii, 2011.




Legislativa

Priloha ¢. 6

Nizke/stredné CKVR Vysoké CKVR Velmi vysoké CKVR
Cielové hodnoty (mmol/l)
Cholesterol celkovy <5 <45 <4,0
Non-HDL-C <4 <35 <30
LDL-C <3 <25 <18
Pozadované hodnoty (mmol/l)
TG <17
HDL-C > 1,1 (muzi)
> 1,3 (Zeny)

CKVR = celkové kardiovaskularne riziko; HDL-C = cholesterol lipoproteinov vysokej hustoty; LDL-C = cholesterol
lipoproteinov nizkej hustoty; Non-HDL-C = non-HDL cholesterol; TG = triglyceridy.

Priloha ¢&. 7

Laboratérna diagnostika

2 odbery krvi po 12 - 14-hodinovom la¢neni (povolend je voda, bezkalorické tekutiny), v rozmedzi 1 - 12 tyzdnov,
s vynimkou akdtnych stavov.

Zachovanie dostato¢ného odstupu od akéhokolvek interkurentného ochorenia.
Lipidovy profil (TC, HDL-C, TG, LDL-C).

LDL-C sa vypocita podla Friedewaldovej rovnice alebo stanovi priamo

LDL-C=TC - HDL-C - TG/2,2

(podla Friedewaldovej rovnice sa LDL-C da vypocitat len do hodnoty TG < 4,5 mmol/l).

Non HDL-C sa vypocita

Non HDL-C = TC - HDL-C

index vyjadruje koncentraciu v$etkych aterogénnych lipoproteinov, médze sa pouzit pri rozhodovani namiesto LDL-C,
v pripade, ze na vypocéet LDL-C nemoze byt pouzita Friedewaldova rovnica a nie je k dispozicii priame stanovenie
LDL-C.

Apolipoprotein B, non HDL-C sa odporuca s cielom dalsieho spresnenia charakteru zmiesanych DLP a DLP pri dia-
bete, metabolickom syndréme alebo oblickovych ochoreniach.

Lipoprotein (a) sa odporica vo vybranych pripadoch pri vysokom CKVR a u 0s6b s rodinnou anamnézou predcasné-
ho kardiovaskularneho ochorenia a u FH.

Glykémia, kreatinin, ALT, kyselina mocova, CK, TSH.
DNA analyza génov pri familiarnych formach DLP.

ALT = alaninaminotransferaza; CK = kreatinkinaza; DLP = dyslipoproteinémia; FH = familidrna hypercholesterolémia;
HDL-C = cholesterol lipoproteinov vysokej hustoty; LDL-C = cholesterol lipoproteinov nizkej hustoty; Non HDL-C =
non-HDL cholesterol; TC = celkovy (totalny) cholesterol; TG = triglyceridy; TSH = tyreotropny hormoén.




Legislativa

Intervencné stratégie v zavislosti od celkového KV rizika a hodnoty LDL-C '?)

Hodnota LDL-C

Priloha ¢. 8

Celkové KV riziko
(SCORE) % <18 1,8az<2,5 2,5a72<4,0 4,0 a7z <4,9 > 4,9
mmol/1 mmol/l mmol/l mmol/l mmol/l
<1 bez intervencie | bez intervencie | tprava Zivotného uprava uprava zivotného
na lipidy na lipidy $tylu zivotného stylu $tylu, pri
nedostatocnej
kontrole zvazte
farmakoterapiu
trieda*/drovei® I/C I/C I/C I/C ITa/A
>laz<5 uprava zivotného uprava uprava zivotného uprava uprava zivotného
$tylu zZivotného $tylu $tylu, pri Zivotného $tylu, pri
nedostato¢nej $tylu, pri nedostato¢nej
kontrole zvéite nedostatocnej kontrole zvazte
farmakoterapiu | kontrole zvéite | farmakoterapiu
farmakoterapiu
trieda*/Grovei® I/C I/C ITa/A ITa/A I/A
>5az<10 uprava zivotného | uprava uprava zivotného | Gprava uprava zivotného
alebo vysoké riziko | $tylu, zvazte zivotného Stylu, | $tylu a okamzitd | Zivotného $tylu | $tylu a okamzitd
farmakoterapiu* | zvazte farmakoterapia a okamzita farmakoterapia
farmakoterapiu* farmakoterapia
trieda*/Grovei® ITa/A ITa/A ITa/A I/A I/A
> 10 alebo velmi | Gprava zivotného | dprava uprava zivotného | uprava uprava zivotného
vysoké riziko $tylu, zvazte zivotného stylu | $tylu a okamzitd | zivotného Stylu | $tylu a okamzita
farmakoterapiu* | a okamzita farmakoterapia a okamzita farmakoterapia
farmakoterapia farmakoterapia
trieda*/uroven® ITa/A [Ta/A /A I/A /A

*U pacientov s IM by sa malo uvazovat o statine bez ohladu na hodnoty LDL-C.
a = trieda odportcania; b = Groven dokazu
IM = infarkt myokardu; KV = kardiovaskuldrny; LDL-C = cholesterol lipoproteinov nizkej hustoty.

12 European Heart Journal (2011) 32, 1769-1818, SKS. ESC/EAS Vreckové odporticania pre manazment dyslipidémii, 2011.



Legislativa

Priloha ¢. 9

Orientacné delenie primarnych DLP na zaklade rutinného

laboratérneho vysetrenia celkového cholesterolu a TG

1. Cholesterol je zvy$eny, triglyceridy st v norme (hypercholesterolémia)

- familiarna hypercholesterolémia (FH) - homozygotna i heterozygotna forma
- autozomalne dominantna mutacia v géne pre LDL receptor
- autozomalne dominantna mutdcia v géne pre apolipoprotein B, |
- autozomalne dominantna gain of function (GOF) mutdcia v géne pre PCSK9
- autozomalne recesivna mutacia v géne pre LDL receptor

- priméarna polygénova hypercholesterolémia

- familidrna kombinovana hyperlipoproteinémia (FKH).

2. Triglyceridy st zvySené, cholesterol je v norme (hypertriglyceridenémia)
- familiarna hyperchylomikronémia

- polygénovo dedi¢na familidrna hypertriglyceridenémia

- familidrna kombinovana hyperlipoproteinémia (FKH).

3. Triglyceridy aj cholesterol su zvy$ené (kombinovana dyslipoproteinémia)
- familidrna kombinovana hyperlipoproteinémia (FKH).

DLP = dyslipoproteinémia; TG = triglyceridy.

Priloha ¢. 10

Najcastejsie pric¢iny sekundarnych dyslipoproteinémii

Diéta Nasytené tuky, trans-mastné kyseliny, diétny cholesterol,
prijem sacharidov > 60 %, alkohol, priberanie na hmot-

nosti.

Lieky Glukokortikoidy, estrogény, progestiny, anabolické steroi-
dy, inhibitory protedzy, tamoxifen, cyklosporin, sirolimus,
atypické antipsychotika, antihypertenziva - tiazidové
diuretika, p blokatory...).

OChorenia Y. v 7 v r . 7 sV 7
Obstrukénd choroba pecene, nefréza, chronicka oblickova

nedostatoc¢nost, HIV, systémovy lupus erytematosus.

Metabolické ochoreni
etaboficke ocliorenta Hypotyredza, dekompenzovany DM 2. typu.

Sta
vy Gravidita, menopauza.

DM 2. typu = diabetes mellitus 2. typu; HIV = virus huméanneho imunodeficitu.
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Priloha ¢. 11

Kritérium Skore
Rodinnd anamnéza Znamy prvostupnovy pribuzny s pred¢asnou KACH* alebo prvostupro- 1

vy pribuzny s LDL-C > 95. percentil

Prvostupriovy pribuzny s X alebo deti < 18 rokov s LDL-C > 95. percentil 2
Klinickd anamnéza Pacient ma pred¢asnu KACH* 2

Pacient ma predcasné cerebralne/periférne cievne ochorenie 1
Fyzikdlne vy$etrenie STachové xantémy 6

Arcus lipoides corneae vo veku < 45 rokov 4

> 8,5 mmol/l 8
LDL-C 6,5 - 8,4 mmol/l 5

5,0 - 6,4 mmol/l 3

4,0 - 4,9 mmol/l 1
DNA analyza Funk¢nd mutdcia LDLR, APOB a PCSK9 8
Jednoznaéna FH skore > 8
Pravdepodobna FH skore 6 - 8
Mozna FH skére 3 - 5
Diagnoéza nepritomnd skore < 3

*pred¢asnd KACH alebo KVO: muzi pred 55 a zeny pred 60 rokom veku.

Dutch Lipid Clinic Network = holandska klinicka skupina pre lipidy; FH = famildrna hypercholesterolémia; HeFH =
heterozygotnd familiarna hypercholesterolémia; KACH = koronarna artériova choroba; LDL-C cholesterol lipoprotei-
nov nizkej hustoty.

Priloha ¢. 12

Odporucanie trieda® uroven®
U pacientov s VELMI VYSOKYM KV rizikom (diagnostikované KVO, diabetes 2. typu, I A
diabetes 1. typu s poskodenim cielovych organov, stredne tazké az tazké CHOO alebo
hodnota rizika SCORE = 10 %) predstavuje cielovit hodnotu LDL-C < 1,8 mmol/l, resp.
znizenie LDL-C o 2 50 %, ak cielovit hodnotu nie je mozné dosiahnut.

U pacientov s VYSOKYM KV rizikom (vyrazne zvy$end uroven jedného rizikového fak- IIa A
tora, hodnota SCORE 2 5 az < 10 %) by sa mal za ciel povazovat LDL-C < 2,5 mmol/l.
U 0s6b so STREDNYM rizikom (hodnota rizika SCORE > 1 az < 5%) by sa mal za ciel Ia C

povazovat LDL-C 3,0 mmol/l.

a = trieda odporucania; b = Groven dékazu

CHOO = chronické ochorenie obli¢iek; KV = kardiovaskularny; KVO = kardiovaskuldrne ochorenie; LDL-C = choleste-

rol lipoproteinov nizkej hustoty.

e Ak sa pouziva non-HDL-C, cielovd hodnota by mala predstavovat < 2,6 mmol/L, resp. < 3,3 mmol/l u osob s velmi
vysokym, resp. vysokym celkovym KV rizikom (trieda IIa B).

e Ak je k dispozicii apoB, cielové hodnoty by mali predstavovat < 80 mg/dl, resp. < 100 mg/dl u 0sdb s velmi vysokym,
resp. vysokym celkovym KV rizikom (trieda Ila B).

13)

Upravené podla: European Heart Journal (2013) Dec;34(45):3478-90 Familial hypercholesterolaemia is underdiagnosedand undertreated in the
general population:guidance for clinicians to prevent coronary heart disease Consensus Statement of the European Atherosclerosis Society.
European Heart Journal (2011) 32, 1769-1818, SKS. ESC/EAS Vreckové odporticania pre manazment dyslipidémii, 2011.

14)
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Priloha ¢. 13

Zhrnutie opatreni zameranych na Zivotny §tyl a zdravé stravovanie
v manazmente celkového kardiovaskularneho rizika '°)

Diétne odporucania by mali vzdy brat do Gvahy miestne stravovacie navyky. Propagovat by sa v§ak mal zdujem
o moznosti zdravej vyzivy z inych kultur.

Strava by mala byt velmi pestrd. Energeticky prijem by sa mal upravit tak, aby sa predislo nadhmotnosti a obezite.

Podporovat treba konzumaciu ovocia, zeleniny, strukovin, orechov, celozrnnych obilnin a chleba, ryb (najmé mastnych).

Nasytené tuky by sa mali nahradit vys$ie uvedenymi potravinami a mononenasytenymi a polynenasytenymi tukmi rastlinného
pdvodu s cielom zniZit podiel tukov na celkovom energetickom prijme na < 35 %, nasytenych tukov na < 7% celkového energe-
tického prijmu, transtukov na < 1% celkového energetického prijmu a mnozstvo cholesterolu z potravy na < 300 mg/den.

Prijem soli by sa mal zniZit na menej nez 5g/den tak, Ze sa jedlo nebude dosalat, obmedzi sa pouzivanie soli pri vareni,
ako aj volbou cerstvych alebo mrazenych nesolenych potravin. Mnoho polotovarov a hotovych jedal, vratane chleba,
ma vysoky obsah soli.

Osobam, ktoré pija alkohol, by sa mala odporucat mierna spotreba (< 10 — 20 g/den pre zeny a < 20 — 30 g/den pre
muzov) a pacienti s hypertriglyceridémiou (HTG) by mali abstinovat.

Prijem napojov a potravin s pridanymi cukrami, najmé nealkoholickych népojov, by sa mal obmedzit, a to najma pri
pacientoch s HTG.

Je potrebné nabadat k fyzickej aktivite, pricom cielom by malo byt kazdodenné pravidelné telesné cvi¢enie v trvani
asponl 30 minut/den.

Uzivaniu a expozicii tabakovych vyrobkov by sa malo vyhybat.

HTG = hypertriglyceridémia.

Priloha ¢&. 14

Vplyv jednotlivych zmien Zivotného $tylu na hodnoty lipidov ')

rozsah aroven
ucinku dokazu

Zasahy do zivotného $tylu s ciefom znizit koncentracie TC a LDL-C

Znizenie obsahu nasytenych tukov v potrave +++ A
Znizenie obsahu trans-tukov v potrave +++ A
Zvysenie obsahu vldkniny v potrave ++ A
Znizenie obsahu cholesterolu v potrave ++ B
Pouzivanie funkénych potravin obohatenych o fytosteroly +++ A
Znizenie nadmernej telesnej hmotnosti + B
Pouzivanie vyrobkov zo séjovych bielkovin + B
Zvysenie obvyklej fyzickej aktivity + A
Pouzivanie vyzivovych doplnkov z ¢ervenej kvasenej ryze + B
Pouzivanie polykosanolovych vyzivovych doplnkov - B
Zasahy do zivotného $tylu s ciefom znizit koncentracie TG

Znizenie nadmernej telesnej hmotnosti +++ A
Znizenie prijmu alkoholu +++ A
Znizenie prijmu mono- a disacharidov +++ A
Zvysenie obvyklej fyzickej aktivity ++ A
Znizenie celkového prijmu karbohydratov v potrave ++ A
Pozivanie vyzivovych doplnkov s obsahom n-3 polynasytenych tukov ++ A

1) European Heart Journal (2011) 32, 1769-1818, SKS. ESC/EAS Vreckové odporucania pre manazment dyslipidémii, 2011.
') European Heart Journal (2011) 32, 1769-1818, SKS. ESC/EAS Vreckové odporucania pre manazment dyslipidémii, 2011.
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Vplyv jednotlivych zmien Zivotného $tylu na hodnoty lipidov '©)

rozsah uroven
ucinku dokazu
Zasahy do zivotného $tylu s cielom zvysit koncentracie HDL-C
Znizenie obsahu trans-tukov v potrave +++ A
Zvy$enie obvyklej fyzickej aktivity +++ A
Znizenie nadmernej telesnej hmotnosti ++ A
Znizenie prijmu karbohydratov v potrave a ich nahradenie nenasytenymi tukmi ++ A
Pozivanie alkoholu v miernom mnozstve ++ B
Spomedzi potravin s vysokym obsahom karbohydratov uprednostnenie potravin s niz- + C
kym glykemickym indexom a vysokym obsahom vlakniny
Skoncovanie s faj¢enim B
Znizenie prijmu mono- a disacharidov C

+++ = vSeobecnd zhoda o vplyve na hodnoty lipidov.

++ = menej vyjadreny vplyv na hodnoty lipidov; prevazuji dokazy/nazory v prospech uc¢innosti.

+ = rozporné dokazy; ac¢innost je menej podoprena dékazmi/nazormi.

- = neucinné alebo neistota ohladom bezpecnosti.
HDL-C = cholesterol lipoproteinov vysokej hustoty; LDL-C = cholesterol lipoproteinov nizkej hustoty; TC = cel-
kovy (totalny) cholesterol; TG = triglyceridy.

Priloha ¢&. 15

Pociato¢ny LDL-C % zniZenie na dosiahnutie LDL-C
mmol/l ~mg/dl < 1,8 mmol/l < 2,5 mmol/l < 3,0 mmol/l
(~ 70 mg/dl) (~ 100 mg/dl) (~ 115 mg/dl)
> 6,2 > 240 >70 > 60 > 55
5,2-6,2 200 - 240 65-70 50 - 60 40 - 55
4,4-5,2 170 - 200 60 - 65 40 - 50 30 -45
39-44 150 -170 55-60 35-40 25-30
3,4-3,9 130 - 150 45-55 25-35 10 - 25
2,9-3,4 110 -130 35-45 10 - 25 <10
2,3-2,9 90 -110 22-35 <10 -
1,8-23 70 -90 <22 - -

LDL-C = cholesterol lipoproteinov nizkej hustoty.

') European Heart Journal (2011) 32, 1769-1818, SKS. ESC/EAS Vreckové odporucania pre manazment dyslipidémii, 2011.
'7) European Heart Journal (2011) 32, 1769-1818, SKS. ESC/EAS Vreckové odporucania pre manazment dyslipidémii, 2011.
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Statin

Priemerna redukcia LDL-C
v zavislosti od davky

Priloha ¢. 16

Redukcia LDL-C vo vztahu k davke statinov pouZzivanych na Slovensku ')

Priemerna redukcia LDL-C
pri maximalnej davke statinu

Atorvastatin

10mg (-39 %)
20 mg (-43 %)
40 mg (-50 %)
80mg (-60 %)

80mg (-60 %)

Fluvastatin

80mg XL (-35%)

80mg XL (-35%)

Lovastatin

10mg (-20 %

20mg (-27 %

40mg (-34%
(_

)
)
)
80mg (-40 %)

80 mg (-40 %)

Rosuvastatin

5mg (-45 %)

40 mg (-63 %)

10mg (-52 %)
20 mg (-55 %)
40mg (-63 %)

Simvastatin 20mg (-38 %)
40 mg (-41 %)

40mg (-41%)

LDL-C = cholesterol lipoproteinov nizkej hustoty.

Priloha ¢&. 17

Obsah inicialneho vySetrenia '°)

Anamnéza zamerana na ostatné rizikové faktory kardiovaskuldrnych ochoreni (fajéenie, hypertenzia, diabetes, obezita,
metabolicky syndrém, telesna aktivita, rodinnd anamnéza KV ochoreni a umrti pokrvnych pribuznych na ne) a prejavy
organovovaskularnych arterialnych ischemickych ochoreni.

Fyzikalne vySetrenie zamerané na objektivne klinické prejavy DLP podla ¢l. 3 ods. 2.

Indikacia laboratérnych vySetreni k vyliceniu sekundarnej DLP:
- lipidovy profil podla ¢l. 2 ods. 5,
- ak neboli predtym indikované: glykémia, kreatinin, ALT, kyselina mocovd, CK, TSH.

Indikacia pomocnych vySetreni s ciefom detekcie subklinickych aterosklerotickych zmien:
- EKG, RTG hrudnika, USG abdomenu, ABI s pulznou vlnou, CD USG privodnych mozgovych ciev a ciev DK, o¢né
pozadie.

Indikacia postupov k vyliceniu/potvrdeniu heterozygotnej familiarnej hypercholesterolémie podla prilohy ¢. 11.

V pripade indikacie medikamento6znej terapie poucenie Zien o potrebe pldnovat tehotenstvo, o kontraindikacii uzivania
hypolipidemik pocas tehotenstva a dojéenia.

Vyhodnotenie dostupnych laboratérnych, pomocnych a konziliarnych vysSetreni.

Stanovenie terapeutickych intervencii.

Stanovenie terminu planovanej kontroly.

ABI = ¢lenkovo-ramenny index; ALT = alaninaminotransferaza; CD USG = farebna duplexna ultrasonografia; CK =
kreatinkinaza; DK = dolna koncatina; DLP = dyslipoproteinémia; EKG = elektrokardiografické vysetrenie; RTG = ront-
genologickeé vysetrenie; TSH = tyreotropny hormén; USG = ultrasonografické vysetrenie.

'%) Upravené podla: European Heart Journal (2011) 32, 1769-1818, SKS. ESC/EAS Vreckové odporucania pre manazment dyslipidémii, 2011.
1) Upravené podla: European Heart Journal (2011) 32, 1769-1818, SKS. ESC/EAS Vreckové odporucania pre manazment dyslipidémii, 2011.
MANCIA G, et al.: 2013 ESH/ESC Guidelines for the management of arterial hypertension. European Heart Journal (2013), 34, 2159 - 221.
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Priloha ¢. 18

Monitorovanie hladiny CK *)

Pred liecbou

- pred inicidciou lie¢by,

- akje hodnota viac ako patnasobok hornej hranice normy, nezadinat lie¢bu, skontrolovat CK a zistit, ¢i zvySenie nie
je sposobené predchadzajicou fyzickou aktivitou.

Monitorovanie
- rutinné monitorovanie CK je potrebné, ak sa u pacienta objavia bolesti svalov. Je potrebné skontrolovat hladinu
myoglobinu v krvi a mo¢i a vykonat neurologické vysetrenie.

CK = kreatinkindza.

Priloha ¢. 19

CK > 5 x horna hranica normy CK < 5 x horna hranica normy

Zastavte lie¢bu, skontrolujte funkciu obli¢iek a monitoruj- | Ak nie st pritomné Ziadne svalové priznaky, pokracujte
te CK kazdé dva tyzdne. v lie¢be statinom, zvazte dalsie kontroly CK.

Zvazte prechodn elevaciu CK z inych doévodov, napr. Ak st pritomné svalové priznaky, pravidelne monitorujte
svalova zataz. symptomy a CK.

Ak CK ostane zvy$ené, myslite na sekundarny poévod
myopatie.

CK = kreatinkindaza.

Priloha ¢&. 20

Pred lie¢bou.

8 tyzdnov po inicidcii medikamentdznej lie¢by alebo po akomkolvek zvyseni davky.

Raz ro¢ne, ak st hodnoty ALT niZsie ako trojnasobok hornej hranice normy.

ALT = alaninaminotransferaza.

Priloha ¢. 21

C P enej hodnote A POCA CCD pO11IP1AdcE O

ALT niz$ie ako trojnasobok hornej hranice normy ALT 2 3 x horna hranica normy

Pokracujte v liecbe. Ukoncite podavanie statinu alebo znizte jeho davku,
skontrolujte peceniové enzymy o 4 - 6 tyzdnov.

Skontrolujte pecenové enzymy o 4 - 6 tyzdnov. Po navrate k norme je mozné uvazovat o opatrnej opatov-
nej inicidcii lie¢by.

ALT = alaninaminotransferaza.

20-21) - Upravené podla: European Heart Journal (2011) 32, 1769-1818, SKS. ESC/EAS Vreckové odportcania pre manazment dyslipidémii, 2011.
MANCIA G, et al.: 2013 ESH/ESC Guidelines for the management of arterial hypertension. European Heart Journal (2013), 34, 2159 - 221.

22-23)  Upravené podla: European Heart Journal (2011) 32, 1769-1818, SKS. ESC/EAS Vreckové odporicania pre manazment dyslipidémii, 2011.
MANCIA G, et al.: 2013 ESH/ESC Guidelines for the management of arterial hypertension. European Heart Journal (2013), 34, 2159 - 221.
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Priloha &. 22

Obsah kontrolného vysetrenia **)

Anamnéza zamerana na subjektivne prejavy organovovaskularnych arteridlnych ischemickych prejavov, posudenie to-
lerancie farmakologickej medikacie, ak je zavedena a jej vedlajsich u¢inkov, najmé pritomnost myalgii, ak pacient uziva
statiny a postidenie adherencie pacienta k terapeutickym intervenciam DLP.

Fyzikalne vy$etrenie zamerané na pritomnost organovovaskularnych arterialnych ischemickych prejavov.

Indikacia a vyhodnotenie rutinnych laboratornych vysetreni

- u pacienta bez farmakoterapie: lipidovy stibor minimalne 1 x za rok,

- upacienta s farmakoterapiou pri ktorej dosiahol cielové hladiny: lipidovy sibor, ALT, CK, glykémia minimalne 1 x za 6 mesiacov,

- u pacienta s farmakoterapiou, ked sa liecba titruje alebo sa pridalo nové hypolipemikum, je potrebna laboratérna
kontrola v rozmedzi 4 - 8 tyzdnov.

Indikdcia pomocnych vySetreni s ciefom detekcie subklinickych aterosklerotickych zmien EKG min 1 x ro¢ne, ABI
s pulznou vlnou a CD USG privodnych mozgovych ciev a ciev DK min 1 x 2 roky).

Indikacia postupov k vylic¢eniu/potvrdeniu heterozygotnej familiarnej hypercholesterolémie podla prilohy ¢. 11, ak
nebola vykonana pri inicidlnom vy$etreni.

V pripade indikacie medikamentoznej terapie poucenie Zien o potrebe planovat tehotenstvo, o kontraindikacii uZiva-
nia hypolipidemik pocas tehotenstva a dojéenia.

Rozhodnutie o terapeutickej intervencii podla prilohy ¢. 8.

Termin planovanej kontroly.

ABI = ¢lenkovo-ramenny index ; ALT = alaninaminotransferaza; CD USG = farebnd duplexnd ultrasonografia; CK =
kreatinkinaza; DK = dolnd koncatina; DLP = dyslipoproteinémia; EKG = elektrokardiografické vysetrenie; TSH = tyre-

otropny hormén.
Priloha ¢. 23
Odporucania pre detekciu a liecbu pacientov s HeFH *)
Odporucanie trieda® uroven®
FH sa suponuje u pacientov s KVO vo veku < 50 rokov u muzov alebo u < 60 rokov
. X p L R . . I C
u zien, u 0s6b s pribuznymi s KVO alebo u 0s6b so znamou FH v rodine.
Diagnoézu sa odportca potvrdit pomocou klinickych kritérii, alebo ak je k dispozicii I C
analyza DNA, vzdy pomocou nej.
Ked sa u pacienta stanovi diagnéza HeFH, indikovany je skrining rodiny; podla moz- I C
nosti sa odporuca vykonat vo forme kaskadovitého skriningu.
Pri HeFH sa odporuca statin vo vysokej davke, v pripade potreby v kombinacii s inhibi-
. . e . I C
tormi absorbcie cholesterolu alebo sekvestrantmi ZI¢ovych kyselin.
Pre rodic¢ov deti s FH sa odporuca:
e (o najvcasnejsia diagnostika
- S o g . I C
e edukdcia s cielom osvojit si spravnu diétu,
e v neskorom detstve alebo v adolescencii uzivat farmakoterapiu.
Deti s HoFH si vyzadujt osobitnt pozornost uz od prvého roka zivota. I C
Lie¢ba sa zameriava na dosiahnutie celkovych hodn6t LDL-C pre vysokorizikové osoby
(< 2,5 mmol/l) alebo v pritomnosti KVO pre osoby s velmi vysokym rizikom Il C
(< 1,8 mmol/l). Ak ciele nemozno dosiahnut, do uvahy prichadza maximalna
redukcia LDL-C pomocou vhodnych liekovych kombindcii v tolerovanych davkach.

a = trieda odporucania; b = uroven dokazu
FH = familiarna hypercholesterolémia; HeFH = heterozygotna familiarna hypercholesterolémia; HoFH = homozygotna
familidrna hypercholesterolémia; KVO = kardiovaskuldrne ochorenie; LDL-C = cholesterol lipoproteinov nizkej hustoty.

') Upravené podla: European Heart Journal (2011) 32, 1769-1818, SKS. ESC/EAS Vreckové odporti¢ania pre manazment dyslipidémii, 2011.
MANCIA G, et al.: 2013 ESH/ESC Guidelines for the management of arterial hypertension.European Heart Journal (2013), 34, 2159 - 221.
») European Heart Journal (2011) 32, 1769-1818, SKS. ESC/EAS Vreckové odporucania pre manazment dyslipidémii, 2011.
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Priloha ¢. 24

Zhrnutie dyslipidémie pri Mets a diabete 2. typu )

e dyslipidémia pri MetS predstavuje zoskupenie lipidovych a lipoproteinovych abnormalit, medzi ktoré patri elevacia
TG nala¢no aj postprandialne, apoB a malych denznych LDL a nizke hodnoty HDL-C a apoAl.

e Non-HDL-C alebo apoB predstavuji dobré nahradné markery TRL a remnantov a st sekundarnym cielom liecby.
Ziaduce st hodnoty non-HDL-C < 3,3 mmol/l alebo apoB < 100mg/dL.

e Zvyseny obvod pasa a elevacia TG sa ukazuju ako jednoduché nastroje na identifikaciu vyskorizikovych oséb
s MetS.

o Aterogénna dyslipidémia je jednym z hlavnych rizikovych faktorov KVO u 0s6b s diabetom 2. typu.

a = trieda odportcania; b = uroven dokazu
apo = apolipoprotein; HDL-C = cholesterol lipoproteinov vysokej hustoty; KVO = kardiovaskuldrne ochorenie, LDL =
lipoprotein nizkej hustoty; MetS = metabolicky syndrém; TG = triglyceridy; TRL = lipoproteiny bohaté na triglyceridy.

Priloha ¢&. 25

Odpao ania pre liecbu d pidé e pri diabete

Odporucanie trieda® uroven®

U vsetkych pacientov s diabetom 1. typu a pritomnostou mikroalbuminurie a oblickového
ochorenia sa bez ohladu na bazalnu koncentraciu LDL-C odporuca znizenie LDL-C I C
(aspori 0 30 %), primarne pomocou statinov (pripadne liekovej kombindcie).

U pacientov s diabetom 2. typu a KVO alebo CHOO, ako aj u 0s6b bez KVO, ktoré majt
vyse 40 rokov a jeden alebo viacero dal$ich rizikovych faktorov KVO alebo markery

poskodenia cielovych organov, je odportcana cielovd hodnota LDL-C < 1,8 mmol/l, : B
sekundarny ciel pre non-HDL-C predstavuje < 2,6 mmol/l a pre apoB < 80 mg/dL
Pre vietky osoby s diabetom 2.typu je primarnym cielom hodnota LDL-C<2,5mmol/l. I B

Sekundarne ciele st non-HDL-C < 3,3 mmol/l a apoB < 100 mg/dl.

a = trieda odportcania; b = troven dokazu
apo = apolipoprotein; CHOO = chronické oblickové ochorenie; KVO = kardiovaskularne ochorenie; LDL-C = cholesterol
lipoproteinov nizkej hustoty.

Priloha &. 26

Odporucanie trieda® uroven®
O n-3 PUFA v davke 1g/den je mozné uvazovat ako o pridavku k optimalnej liecbe u pa- b B
cientov so SZ (trieda NYHA II - IV).

Hypocholesterolemicka liecba statinmi u pacientov so stredne zavaznym az zavaznym I A
SZ (trieda NYHA III - IV) nie je indikovana.

Hypolipidemicka lie¢ba u pacientov s chlopniovou chybou bez KACH nie je indikovana. 11 B

a = trieda odportcania; b = uroven dokazu
KACH = korondrna artériova choroba; SZ = srdcové zlyhanie; NYHA = New York Heart Association; PUFA = polynena-
sytené mastné kyseliny.

2-27) - European Heart Journal (2011) 32, 1769-1818, SKS. ESC/EAS Vreckové odporucania pre manazment dyslipidémii, 2011.
#-29)  European Heart Journal (2011) 32, 1769-1818, SKS. ESC/EAS Vreckové odporucania pre manazment dyslipidémii, 2011.
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Priloha &. 27

Odpo ania pre po : polipide pacientov so ed 00
ad 4 89

Odporucanie trieda® uroven®
CHOO sa uznava za rizikovy ekvivalent KACH. U tychto pacientov sa ako primarny terape- I A
uticky ciel odporuca znizenie LDL-C.
Znizenie hodnoty LDL-C redukuje riziko KVO u 0s6b s CHOO a je treba o nom uvazovat. Ila B
O pouziti statinov by sa malo uvazovat s ciefom mierne spomalit zanik obli¢kovej funkcie, Il C
a tym ochranovat proti rozvoju ESRD s nutnostou dialyzy.
KedZe statiny maju priaznivy vplyv na patologickd proteindriu (> 300 mg/den), malo by sa

. o . s 1 IIa B
o nich uvazovat u pacientov s CHOO v $tadiu 2 - 4.
Pri stredne tazkom az tazkom CHOO by sa malo uvazovat o liecbe statinom v monoterapii Ia C
alebo v kombinacii s inymi liekmi s cielom dosiahnut hodnotu LDL-C < 1,8 mmol/l.

a = trieda odporucania; b = uroven dokazu

ESRD = end stage of renal desease = terminalna rendlna insuficiencia; GF = glomeluralna filtracia; CHOO = chronické
ochorenie obli¢iek; KACH = korondrna artériova choroba; LDL-C = cholesterol lipoproteinov nizkej hustoty.

Priloha ¢. 28

Odporucania pre liecbu dyslipémie u pacientov po transplantacii *°)

Odportcanie

trieda®

troven®

Stratégie manazmentu globalneho KV rizika predstavuju prioritu u pacientov po transplan-
tacii.

Statiny by sa u pacientov po transplantacii mali povazovat za lieky prvej linie. Lie¢ba by sa
mala zacinat nizkymi davkami s opatrnym zvySovanim. Pozornost je treba venovat potenci-
alnym liekovym interakcidm, najmé u pacientov uzivajucich cyklosporin.

ITa

U pacientov, ktori netoleruju statiny, alebo u pacientov so signifikantnou dyslipidémiou

a vysokym rezidualnym rizikom napriek maximalnej tolerovanej davke statinu je mozné
uvazovat o alternativnej alebo aditivnej liecbe: ezetimib u pacientov, u ktorych je dominant-
nou abnormalitou vysoka hodnota LDL-C; fibraty u pacientov s dominantnou hypertrigly-
ceridémiou alebo nizkou hodnotou HDL-C.

IIb

a = trieda odporucania; b = uroven dokazu

HDL-C = cholesterol lipoproteinov vysokej hustoty; KV = kardiovaskularny; LDL-C = cholesterol lipoproteinov nizkej hustoty.

O O o D .
Odpo ania p polipid 3 D 0 A

Priloha &. 29

Odporucanie trieda® uroven®
PAO je vysokorizikové ochorenie a u takychto pacientov sa odportca hypolipidemicka lie¢- I A

ba (najma statin).

Liecba statinom sa odporuca s ciefom potlacit progresiu aterosklerézy karotickych tepien. I A
Liecba statinom sa odporuca s ciefom prevencie progresie aneuryzmy aorty. I C

a = trieda odporucania; b = uroven dokazu
PAO = periférne artériové ochorenie.

-2%)  European Heart Journal (2011) 32, 1769-1818, SKS. ESC/EAS Vreckové odporucania pre manazment dyslipidémii, 2011.
%) Upravené podla: European Heart Journal (2011) 32, 1769-1818, SKS. ESC/EAS Vreckové odporti¢ania pre manazment dyslipidémii, 2011.
*!) European Heart Journal (2011) 32, 1769-1818, SKS. ESC/EAS Vreckové odporucania pre manazment dyslipidémii, 2011.
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Priloha ¢. 30

Odporucanie trieda® uroven®
U pacientov s vysokym celkovym rizikom sa odporuca liecba statinom s cielom dosiahnut I A
stanovené terapeutické ciele.

Liecba statinom sa odporuca u pacientov s inymi manifestaciami KVO. I A
Liecba statinom sa odporuca u pacientov s anamnézou nekardioembolickej ischemickej I A
NCMP alebo tranzitérneho ischemického ataku.

a = trieda odportcania; b = uroven dokazu
KVO = kardiovaskuldrne ochorenie; NCMP = ndhla cievna mozgova prihoda.

Priloha ¢&. 31

Odporucanie trieda® uroven®
O hypolipidemickej lie¢be, najmé s pomocou statinov, by sa malo uvazovat u pacientov

s HIV s dyslipidémiou s ciefom dosiahnut hodnotu LDL-C podla definicie pre vysokorizi- ITa C
kovych pacientov.

a = trieda odporucania; b = Groven dékazu
HIV = virus humanneho imunodeficitu; LDL-C = cholesterol lipoproteinov nizkej hustoty.

Priloha ¢&. 32

Odportcanie trieda® uroven®
U starsich osdb pri diagnostikovani KVO sa lie¢ba statinmi odporuca rovnakym spdsobom I B
ako u mladsich pacientov.

KedzZe starsi ludia maju ¢asto pridruzené ochorenia maji zmenend farmakokinetiku, hy-

polipidemickt farmakoterapiu sa odportca iniciovat v nizkych davkach, a potom opatrne I C
titrovat, aby sa dosiahli cielové hodnoty lipidov, ktoré st rovnaké ako u mladsich osdb.

O liecbe statinom sa moze uvazovat u starsich osob bez KVO, najmi v pritomnosti aspon b B
jedného dalsieho KV rizikového faktora okrem veku.

a = trieda odportcania; b = troven dokazu
KV = kardiovaskularny; KVO = kardiovaskularne ochorenie.

32-33)  European Heart Journal (2011) 32, 1769-1818, SKS. ESC/EAS Vreckové odporucania pre manazment dyslipidémii, 2011
#-36)  European Heart Journal (2011) 32, 1769-1818, SKS. ESC/EAS Vreckové odporucania pre manazment dyslipidémii, 2011.
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Priloha ¢. 33

Trieda odporucania Definicia

Trieda I Dokaz alebo vSeobecna zhoda, Ze uvedeny liecebny postup alebo vykon je prospesny, uzitocny a tcinny.

Trieda II Rozporné dokazy alebo rozchddzajtice sa nazory na uzitocnost/ucinnost liecebného postupu
alebo vykonu.

Trieda ITa Prevaha dokazu/ndzoru je na strane uzito¢nosti/tc¢innosti.

Trieda IIb Uzito¢nost/tc¢innost je menej dobre podporend dokazmi/ndzormi.

Trieda III Dokaz alebo vseobecna zhoda, ze uvedeny liecebny postup alebo vykon nie je uzitocny/ucinny
a v niektorych pripadoch moze byt skodlivy.

Priloha ¢&. 34

Urovne dokazu )

Uroveii dokazu A Udaje odvodené z viacerych randomizovanych klinickych $tadii alebo metaanalyz.

Uroven dokazu B Udaje odvodené z jednej randomizovanej klinickej $tadie alebo z velkych
nerandomizovanych $tudii.

Uroveii dokazu C Nazorovy konsenzus odbornikov alebo malé $tadie, retrospektivne Studie, registre.

#-36)  European Heart Journal (2011) 32, 1769-1818, SKS. ESC/EAS Vreckové odporucania pre manazment dyslipidémii, 2011.
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Rabeprazol - pridana hodnota
v terapeutickom spektre inhibitorov
protonovej pumpy

Doc. MUDr. Martin Huorka, CSc.
Gastroenterologicka interna ambulancia, Univerzitna nemocnica Bratislava - Nemocnica Ruzinov

Prim. kontakt, 2016, ro¢. 4 (1): 26 — 29.

Abstrakt: Rabeprazol patri do skupiny druhej generdcie inhibitorov protonovej pumpy (PPI). Oproti PPI prvej generd-
cie disponuje potencidlom, ktory je schopny prekonat ich uréité farmakodynamické a farmakokinetické limitdcie. Jeho
nesporne najvicsim benefitom je spésob metabolizdcie. Rabeprazol je prednostne metabolizovany neenzymatickym pe-
Ceitovym systémom, ¢im sa vyrazne zniZuje moznost liekovych interakcii na tirovni cytochrému P 450. Z tohto dévodu
sa stdva preferovanym liekom najmd v terapii pacientov s polymorbiditou a so siicasnou antikoagulacnou a antiagre-
gacnou liecbou. Tolerancia ako aj bezpecnostny profil rabeprazolu je obdobny ako u ostatnych PPI.

Kliiéové slovd: inhibitory protonovej pumpy, ochorenia gastrointestindlneho traktu, rabeprazol

Summary: Rabeprazole is a second-generation proton pump inhibitor (PPI). Its potential is to overcome several phar-
macodynamic and pharmacokinetic limitations of first-generation PPIs. Undoubtedly its greatest benefit is its meta-
bolism. Rabeprazole is primarily metabolized in the non-enzymatic system in liver, which reduces significantly the
possiblity of P 450 cytochrome drug interactions. These characteristics make rabeprazole the drug of choice in therapy
of patients with co-morbidities and concurring anticoagulation and antiaggregation treatment. Its tolerability and

safety profile are similar to other PPIs.

Key words: proton pump inhibitors, gastrointestinal tract diseases, rabeprazole

Mechanizmus t¢inku rabeprazolu sa neodlisuje od celej

skupiny PPI, av$ak ur¢ité strukturdlne rozdiely mu dava-

ju iné fyzikalno-chemické vlastmosti. Rabeprazol mdze
byt aktivovany v $irSom rozmedzi pH, ¢im dochadza

k skorsej konverzii na sulfenamidovu struktiaru - aktivnu

formu lieku. Tento dej nastava uz pri slabo kyslom pro-

stredi, kedy ostatné PPI zostavaju inaktivne.

Predc¢asna aktivacia rabeprazolu v kyslom prostredi Za-
lidka sa eliminuje jeho acidorezistentnou upravou. Jeho
kompletné vstrebanie prebehne v tenkom ¢reve s nasled-
nym naviazanim na plazmatické bielkoviny. V peceni sa
podrobuje metabolizmu prevazne neenzymatickou reduk-
ciou na tioéter a v mensom rozsahu absolvuje enzymaticka
premenu na desmetyl rabeprazol (CYP2C19) a sulfénovy
metabolit (CYP3A4). Priblizne 90 % podanej davky sa vy-
lu¢uje mocom, zvysok stolicou. Dévku rabeprazolu nie je
nutné redukovat pri oblickovej, ¢i hepatalnej insuficiencii,
korekcia je nutna len pri tazkom hepatalnom zlyhavani.

Rabeprazol a ezomeprazol su v sucasnosti radené do
skupiny PPI druhej generacie. Toto postavenie si vysluzili
pre odli$né vyhodné farmakokinetické vlastnosti:

1. Niz8i hepatalny metabolizmus systémom CYP2C19, ¢o
znizuje variacie v metaboliozme v dosledku genetické-
ho polymorfizmu tohto izoenzymu a podiela sa tak na
nizkej drovni moznych liekovych interakeii.

2. Vys$sia kumuldcia rabeprazolu v parietalnych bunkach,
¢o ma za nasledok zrychlenie néstupu u¢inku a aj jeho
nasledovné pretrvavanie v porovnani s ostatnymi PPI.

3. Vyraznejsi klinicky efekt v terapeutickom rezime pri

nutnosti dosiahnut rychly efekt tlavy od symptémov
(napr. pri terapii on demand). Pri hodnoteni tychto far-
makokinetickych vlastnosti rabeprazolu to v ¢iselnom
vyjadreni vyzera takto: Supresivny efekt lieku dosahuje
maximum uz v rozpati 2 - 4 hodin. Po podani 20mg
davky je priemerny inhibi¢ny efekt, ktory je merany po-
¢as 24 hodin, az 88 %. Doba pretrvavania hodnoty pH
nad 3,0 je vyznamne predizend a to na 65 %.">*

Indika¢né spektrum a klinické skdsenosti

Zakladné indikacie rabeprazolu ako aj dalSich PPI st
acido-peptické ochorenia, pri ktorych ma kyselina solna
rozhodujuci vplyv jednak na poskodenie sliznice v hor-
nej Casti traviaceho traktu, ako aj na patogenetické deje
a udrziavanie aktivity tychto ochoreni. Rabeprazol je
s uspechom vyuzivany aj pri primarnych a druhotnych
poruchach motility. Do spektra tychto ochoreni zaraduje-
me: refluxova chorobu pazeraka (GERD), pepticky vred
zalidka a duodena a ich komplikacie (najma krvéacanie),
infekciu Helicobacter pylori, kde samotny inhibitor je
sucastou farmakologického manazmentu v sudinnos-
ti s antibiotickymi preparatmi, lie¢cbu a profylaxiu NSA
gastropatie a enteropatie. Rabeprazol nachadza uplat-
nenie aj pri niektorych funkénych poruchiach horného
gastrointestindlneho traktu - epigastric pain syndrome,
v nadej star$ej literatire oznacovany ako drdzdivy zali-
dok, pri prevencii stresového a steroidného vredu a pri
inhibicii HCI pri niektorych vzacnych hypersekreénych
stavov (Zollinger-Ellisonov syndrom).
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Gastroezofagova choroba pazeraka a rabeprazol
Gastroezofagedlna refluxova choroba (GERD) je jednou
z najcastejsich gastrointestinalnych poruch, mesa¢na pre-
valencia palenia zahy predstavuje priblizne 20 % z celkovej
populacie, z nich 40 - 60 % trpi refluxovou ezofagitidou.
Po vySetreni sa u 10 % z tychto pacientov preukaze eroziv-
na ezofagitida. Extraezofagealne prejavy spojené s GERD
sa objavuju az u 50 % pacientov s nekardialnou bolestou
na hrudniku, u 78 % pacientov s chronickou zachripnutos-
tou a u 82 % pacientov s astmou. Viac ako 50 % pacientov
s GERD nema ziadne endoskopické dokazy ochorenia.>*

GERD pri nedostato¢nej lie¢be vyznamne znizuje kva-
litu zivota pacientov a je spojena so zvySenym rizikom
vzniku zavaznych komplikacii (karcindm, striktiry paze-
raka; mimopazerakové manifestacie GERD). U viacsiny
chorych si vyzaduje dlhodobé podavanie liekov a nalezité
klinické, pripadne i endoskopické sledovanie, v niekto-
rych pripadoch aj chirurgické rieSenie.

V medzinarodnej dvojito zaslepenej, aktivne kontro-
lovanej $tadii na 202 pacientoch liecenych davkou 20 mg
rabeprazolu 1 x denne alebo 20 mg omeprazolu 1 x denne
po dobu osem tyzdiiov bol rozdiel v i¢innosti rabeprazolu
a omeprazolu pri liecbe GERD (v prinose endoskopického
vylie¢enia ochorenia) $tatisticky nevyznamny.® Podiel pa-
cientov vylie¢enych na zaklade endoskopického vySetrenia
po Styroch a 6smich tyzdnoch je popisany v tabulke ¢. 1.

Tabulka 1 Podiel pacientov vylie¢enych rabeprezolom

a omeprazolom na ziklade endoskopického vysetrenia
po Styroch a dsmich tyzdnoch

Rabeprazol 20mg | Omeprazol 20 mg

N =100 N =102
4 81 % 81 %
8 92 % 94 %

Dévka 20 mg rabeprazolu sodného 1 x denne bola rovnako
ucinna ako omeprazol 20 mg tiez v redukcii frekvencie pyro-
zy, zlepSeni zavaznosti pyrozy pocas dia a pocas nocia v re-
dukcii mnozstva antacid uzivanych v priebehu jedného dna.

Medzinarodna dvojito zaslepena, multicentricka, kon-
trolovana $tudia realizovana na 310 pacientoch v roku
2000 potvrdila ekvivalenciu lie¢by erozivnej GERD ome-
prazolom v davke 20 mg jedenkrat denne a rabeprazolom
v davke 20 mg jedenkrat denne alebo 10 mg dvakrat den-
ne. Obe lie¢iva boli v liecbe GERD v davkovacom rezime
20mg denne ekvivalentne u¢inné a pacientmi rovnako
tolerované.® Studia porovndvajica tuéinok jednorazo-
vej davky 20mg rabeprazolu a 40 mg pantoprazolu na
24 hodinové pH u pacientov s GERD (n 52) konstato-
vala, Ze rabeprazol je signifikantne ¢innej$i v udrzani
intragastrického pH nad 4. Pri pouziti rovnakej meto6-
dy 24-hodinového intragastrického merania pH bolo
v §tadii s dobrovolnikmi dokdzané, Ze jednorazova davka
15mg lanzoprazolu a 10 mg rabeprazolu ukazuje porov-
natelnt inhibiciu intragastrickej acidity.®

Cielom $tadie s 279 pacientami s GERD (LA - Los

Angeles klasifikacia A, B) s endoskopicky potvrdenym
zhojenim po 8 tyzdnoch podavania PPI bolo preukazat
ucinnost a nakladovt efektivitu dlhodobej udrziavacej
lie¢by rabeprazolom v davke 10 mg/der a omeprazolom
v davke 10 mg/den. Pacienti boli randomizovani do uve-
denych skupin a po 42 tyzdnoch boli vyhodnotené vy-
sledky. Na konci 42. tyzdna bola bez priznakov vicsina
pacientov (96,4 % omeprazol a 95,1 % rabeprazol). Obe
lie¢iva mali porovnatelné tcinky pokial ide o zavaznost
a frekvenciu vyskytu refluxnych symptémov.’

V $tadii, ktord zaclenovala 60 pacientov s miernou az
stredne zdvaznou GERD, sa porovnavala davka 20 mg/den
rabeprazolu so 40 mg/den ezomeprazolu po dobu 4 tyzdnov.
Obe lieciva boli rovnako tolerované a nelisili sa v miere ne-
ziaducich ucinkov. Vyskyt symptémov GERD bol statisticky
vyznamne niz${ u skupiny pacientov uzivajucich rabeprazol
(p - 0,01). Endoskopické vysetrenie ukazalo v tejto skupine
vy$siu mieru absolttneho aj relativneho zlepsenia.'

Svetova zdravotnicka organizacia poklada dennud
davku 20mg omeprazolu, 30 mg ezomeprazolu, 30 mg
lanzoprazolu, 40 mg pantoprazolu a 20mg rabeprazolu
za ekvivalentné pre liecbu GERD. Kanadska asocidcia
gastroenterolégov povazuje davku 20 mg/den rabeprazo-
lu ekvivalentnu aj s davkou 40 mg ezomeprazolu/den."

Peptické ulceracie a Zollinger-Ellisonov syndrom

Pri monoterapii peptického vredu bol rabeprazol v dav-
kach 10 - 40 mg/den porovnatelne u¢inny s omeprazolom
a t¢innejsi ako H2 blokatory a placebo. V pripade cerstvé-
ho duodendlneho vredu bol rabeprazol signifikantnejsie
ucinnejsi v terapeutickej peridde 4 tyzdnov v zmysle zho-
jenia ako ranitidin v davke 2 x 150 mg denne."?

V §tadii s 20 pacientami, ktori mali Zollinger-Elli-
sonov syndrém, bol rabeprazol podavany v jednorazo-
vej davke 60 mg/den a v pripade komplikovaného stavu
2 x 40 mg/den. V pripade 60 mg davky bolo uspokojivo
kontrolovanych 94 % pacientov a pri davke 2 x 40 mg pri
komplikovanych stavoch bolo klinicky dobre kontrolova-
nych 75 % pacientov.'

Rabeprazol podany per os v davke 20mg 2 x denne po
dobu 3 dni mal rovnaku efektivitu ako intravendzne po-
davany omeprazol v davke 40 mg po dobu 12 hodin u pa-
cientov po predchadzajicom endoskopickom osetreni kr-
vécajucich Zaludkovych 1ézii. Pri oboch skupinach nebol
rozdiel v pocte dni hospitalizacie, transfuzii alebo nutnosti
chirurgickej intervencie. Taktiez rekurentné krvacanie ne-
poukazovalo na ziadne $tatisticky vyznamné rozdiely."

Eradikacia Helicobacter pylori
V roku 2012 bola publikovana japonska $tadia, ktora hod-
notila eradikaciu H. pylori u 3 789 pacientov so suc¢asnym
zaludkovym/duodendlnym vredom, alebo v stave po ich
zhojeni. Eradikacny rezim spocival v trojkombindcii rabe-
prazol v davke 10 mg, ampicilin v davke 750 mg 2 x den-
ne a klaritromycin v davkach 200/400mg 2 x denne. Tato
kombindcia sa podavala po dobu 7 dni, pricom eradika¢ny
efekt dosiahol 80,7 %. Zaujimavostou na tejto $tudii je, Ze
v Japonsku je na klaritromycin az 30 % rezistencia.'*
Metaanalyza 35 $tudii zaclenujica takmer 6 000 pa-
cientov hodnotila uc¢innost eradikacie H. pylori medzi
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PPI I. a II. generacie. Ezomeprazol aj rabeprazol ukazali
vys$$iu ucinnost (v pripade rabeprazolu bol pomer 80,5 %
rabeprazol vs. 76,2 % — PPI I. generacie, OR - 1,21).

Pri porovnavani 5 §tudii, ktoré hodnotili efekt eradika-
cie H. pylori, sa ako komparativne subjekty vzali PPI II.
generdcie - rabeprazol a ezomeprazol. U¢innost oboch
preparatov bola bez statisticky vyznamného rozdielu (ezo-
meprazol 78,7 % vs. rabeprazol 76,7 %, OR - 0,90). Pri
hodnoteni vplyvu genotypu pacientov (analyza CYP2C19)
na eradikaciu H. pylori bola subanalyzou zahrnujicou iba
extenzivne metabolizujucich pacientov zistena ucinnejsia
eradikacia vy$sou generaciou PPI (OR - 1,37).

V zavere autori metaanalyzy konstatovali, Ze podava-
nie PPI vyssej generacie (ezomeprazol, rabeprazol) vied-
lo v8eobecne k dosiahnutiu lepsieho efektu eradikacie pri
porovnani s PPII. generacie.”

Liekové interakcie a rabeprazol
Liekové interakcie rabeprazolu sa odvijaju od jeho far-
makodynamickych a farmakokinetickych vlastnosti. Vo
véeobecnosti farmakodynamické dosledky su spolo¢né
pre celt skupinu PPI. Ide o inhibiciu tvorby HCI, ¢im sa
zvy$i pH v zalidku. Zmena pH moéze menit vstrebavanie
niektorych liekov. Dosiahnuta alkalizacia pomocou PPI
ma maly klinicky efekt, vynimkou je len mald skupina
lie¢iv. Napr. antimykotikum ketokonazol patri do skupi-
ny imidazolovych preparatov a na svoje vstrebanie potre-
buje kyslé prostredie. Z tohto doévodu je pri terapii PPI
nutné zvolit iné antimykotikum. Opa¢nym prikladom je
vstrebavanie digoxinu, ktory sa pri alkalizacii vo zvySenej
miere dostava do krvného obehu, ¢im sa mozu silnejsie
prejavit jeho toxické vlastnosti. Problém sa rie$i meranim
plazmatickych hladin digoxinu.'s

Pri hodnoteni farmakokinetiky je rabeprazol, na rozdiel
od inych PPI, v peceni prednostne metabolizovany neen-
zymatickymi procesmi a cytochrémovym systémom iba
v obmedzenej miere. Preto sa jeho potencionélne liekové
interakcie sprostredkované cytochrémovym systémom
povazuju za malo pravdepodobné. Clearence a znizeny

metabolizmus si¢asne podévanych lie¢iv je pri rabeprazo-
le v zmysle inhibi¢ného t¢inku na aktivitu CYP enzymov
prakticky nulovy.”

Diskutovanou otdzkou pri podavani PPI je ich mozna
interakcia s antiagregacne posobiacim klopidogrelom,
ktory znizuje agregaciu a chemotaxiu trombocytov. Toto
protidostickové lie¢ivo je premienané na ucinnu latku
izoenzymom cytochrému P 450 2C19, ktory mdze byt
inhibovany sti¢asnym podavanim PPI. Znizenie metabo-
lizmu klopiodogrelu na jeho aktivnu formu sa eventudlne
moze odrazit na vzostupe trombotickych prihod vratane
infarktu myokardu. V poslednej dobe publikované prace
a metaanalyza vak zdvaznost opisanej liekovej interakcie
zmiernujui. Neodporuca sa automatické prerusenie lie¢by
PPI u pacientov uzivajucich klopidogrel, rozhodujicim
faktorom by malo byt riziko gastrointestinalnych krvaca-
vych prihod u konkrétneho pacienta.'®"

Pomerne recentnd $tdia s 20 zdravymi dobrovolnik-
mi nepreukdzala signifikantné zmeny vo farmakokineti-
ke klopiodogrelu, jeho aktivneho metabolitu ani rabepra-
zolu pri ich si¢asnom podavani.”

Zaver

Objav proténovej pumpy, ktora aktivnym transportom
meni vodikovy i6n na draselny na membrane kanalikov
parietalnej bunky otvoril $iroké moznosti liecby ochoreni
asociovanych s pésobenim HCI. Pripravky, ktoré vyuzivaju
tento princip, sa stali v klinickej praxi jednymi z najpouzi-
vanejsich farmék v klinickej medicine. Napriek pomerne
velkému mnozstvu molekdl, ktoré v tejto skupine liekov
existuju, niektoré ich farmakodynamické a farmakoki-
netické vlastnosti im dovoluju cielenejsie pouzitie. Rabe-
prazol, ako PPI druhej generdcie, sa najmé vdaka sposobu
jeho metabolizacie stava v niektorych indikaciach liekom
prvej volby. Ide najmi o pacientov s polymorbiditou, uZzi-
vajucich antitrombotické preparaty, starsich ludi a pacien-
tov s nutnym rychlym nastupom ucinku.

Literatura: u autora
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Predna uveitida alebo glaukém?

MUDr. Monika Paluskova, PhD., MBA

ambulancia vSeobecného lekara pre dospelych, Medires, s. r. 0., Nové Zamky

Vseobecny lekdr sa vo svojej praxi stretava so $irokym
spektrom nezavaznych, ale aj komplikovanych ochoreni
oka. Pri ich nespravnej alebo oneskorenej diagnostike
a terapii hrozia pacientovi trvalé nasledky. Kedze vse-
obecny lekar nie je Specialistom v uvedenej problematike,
nie je potrebné, aby do podrobnosti ovladal diagnostiku
alie¢bu. Znalost rychlej zakladnej diferencialnej diagnos-
tiky je vSak pre lekara primarneho kontaktu absolutnou
nevyhnutnostou, pretoze viaceré neskoro rozpoznané
ochorenia mozu pacientovi ireverzibilne poskodit zrak.

Uvod

Tzv. ¢ervené oko je ¢astym diferencidlno-diagnostickym
problémom ambulantnej praxe v pediatrii aj vo vSeobec-
nom lekarstve. Ide o komplexné chorobné zmeny, ktoré
odzrkadluju patologické procesy v réznych castiach pred-
ného segmentu oka, pripadne aj v jeho pomocnych orga-
noch.

Zasobovanie krvou zabezpecuju v prednej casti bul-
bu dva oddelené segmenty: jeden cievny okruh zasobuje
spojovku, druhy okruh uveu, rohovku a skléru. Z uvede-
ného dovodu je dolezité uz pri primovysetreni vseobec-
nym lekdrom orienta¢ne identifikovat postihnutd cast
oka (obrazok 1).

Obrazok 1 Anatéomia oka. Zdroj: www.eyespecialists.
co.nz; preklad: redakcia
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Pri syndréme tzv. ¢erveného oka ma urcenie lokaliza-
cie chorobného procesu a jeho klinickych suvislosti za-
sadnu ulohu v indikacii dalsich diagnostickych vykonov
a kauzédlnej lie¢be."* VSeobecnému lekarovi umoziuje
sucasne prejudikovat zavaznost ochorenia, urgentnost
terapeutickej intervencie a to, ¢i sa liecbe pacienta bude
venovat saim alebo je potrebna konzultacia $pecialistu.

a) Konjunktivdlna injekcia - povrchova spojovkova
hyperémia je svetlocervena, smerom k rohovke
bledne. Najéastejsie je prejavom mechanickej, aler-
gickej alebo chemickej iritacie spojovky.

Prim. kontakt, 2016, ro¢. 4 (1): 30 — 33.

b) Cilidrna injekcia — hlboka cilidrna hyperémia ma
modrocervenu farbu. Suvisi s patologickym plne-
nim ciev v sklére. Ak je v nej lokalizovany zapalovy
proces, prejavi sa viditelnou loZiskovou hyperé-
miou. Pri zépale rohovky a prednej Casti uvey je
pritomna perikornedlna injekcia, pri ktorej je zapal
lokalizovany okolo rohovky.

¢) Zmiesand injekcia je kombinaciou povrchovej a hl-
bokej injekcie. Vyskytuje sa pri akutnom glaukod-
movom zachvate alebo pri zépalovych procesoch
v oblasti rohovky. Anatomicky sa rozliSuje prednd
uveitida (iridocyklitida) alebo zadnd uveitida (cho-
rioretinitida).

Pre urcenie postihnutého segmentu oka je prinos-
nd adrenalinova skuska: kvapnutie adrenalinu v riedeni
1:1000 do oka - povrchova injekcia takmer hned vy-
mizne. Pri zdkladnom o¢nom vysetreni v ambulancii
vSeobecného lekara je nevyhnutné zabezpecit dobru vi-
zualizdciu terénu. Bezné denné svetlo alebo umelé osvet-
lenie v miestnosti nie je dostato¢né, preto je vyhodné
vyuzit dobru svietivost LED bateriek alebo vac¢sich LED
svietidiel. Autorke sa mimoriadne osved¢ilo pouziva-
nie LED ¢elovky s vymenitelnymi zvi¢Sovacimi sklami.
Vhodne sa dé vyuzit nielen pri odstraneni cudzich telies,
ale aj pri inom vysetreni oka alebo tiez v dermatoldgii pri
diagnostike patologickych afekcii na kozi a nechtoch.

Kazuistika
54-ro¢nd pacientka lie¢end pre artériovi hypertenziu
navstivila véeobecnt lekarku (VL) pre dva dni trvajuce
zalervenanie, slzenie, svrbenie a zhorsenie vizu na lavom
oku. V anamnéze uviedla, Ze pred niekolkymi diiami pra-
covala na prasnom mieste a v prievane. Den pred navste-
vou ambulancie si zacala kvapkat do spojovkového vaku
»hejaké oéné kvapky*, ktoré mala v domacej lekarnicke,
pretoze ju obe o¢i intenzivne svrbeli. Pri vySetreni bola
zistena akutna konjunktivitida vlavo, vpravo bola spo-
jovka diskrétne nastrieknutd, reakcia na osvit a vizus na
oboch o¢iach boli v norme. Cudzie teleso nebolo pritom-
né. Pacientke boli predpisané antiseptické kvapky a bola
pozvana na kontrolu na druhy den rano. Do ambulancie
sa dostavila na druhy den popoludni s bolestami lavej po-
lovice ¢ela, lavého oka a progredujicim zhorsenim vizu
na lavom oku. Mala miernu nauzeu, nevracala. Vyset-
renim bola verifikovana hlboka cilidrna injekcia, midza
a svetloplachost na lavom oku, jemna cilidrna injekcia
na pravom oku. Pre suponovany akutny glaukémovy
zachvat so zatvorenym uhlom vlavo bola pacientka VL
odoslana na o¢nd ambulanciu.

Oftalmoldg vylucil glaukdm, vnutroo¢ny tlak bol na
oboch o¢iach 15 mmHg. Vizus na pravom oku (PO) +3,5
= +2,5 cyl. 101 st. 4/4 a na lavom oku (LO) +5,5 = +2,75
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cyl. 104 st. 4/12. Fundoskopia nezobrazila zmeny na PO.
Na LO sa vizualizoval centralny edém so suspektnou ma-
kuldrnou dierou, bol tiez pritomny maly skotém. Stav bol
diagnostikovany ako predna uveitida na PO a panuveiti-
da na LO. Vzhladom na vysledky oftalmologického vy-
$etrenia bolo indikované neodkladné vykonanie optickej
koherentnej tomografie (OCT) a zacata terapia vysokymi
peroralnymi davkami prednisolonu. Lokélne bol podava-
ny diklofenak a dexametazén v o¢nych kvapkach.

Vysledky analyzy krvného obrazu s diferencialnym
rozpoctom, zdkladnych biochemickych a imunologic-
kych parametrov boli v norme. Z dévodu vylacenia in-
fek¢ného povodu ochorenia bolo vykonané vysetrenia
séra na pritomnost protildtok proti Borrelia burgdorferi,
Treponema pallidum, Herpes simplex 1 a 2, Varicella-zo-
ster virus s negativnym vysledkom.

U pacientky doslo napriek intenzivnej liecbe k po-
stupnému zhor$ovaniu vizu na oboch ociach s rychlejsou
progresiou na LO. O 5 dni bola pri kontrolnom vysetreni
fundoskopicky zistend prednd uveitida s velkocystoid-
nym edémom na PO aj LO. Oftalmolégom bola z uve-
deného doévodu odporucend hospitalizcia na vy$$om
pracovisku, ktora sa uskuto¢nila 14 dni po stanoveni
zakladnej diagnézy bez ocakavanej reakcie na podavanu
terapiu. Pocas hospitalizacie boli vykonané doplnkové
vySetrenia, ktoré mali odhalit moznd stvislost s inymi
ochoreniami.

Skrining predpokladanych asociovanych chorob (tu-
berkuldza, sarkoidéza, reumatoidna artritida) ich pri-
tomnost nepotvrdil: hodnoty C-reaktivneho proteinu,
reumatoidného faktora, antistreptolyzinu O boli v nor-
me. HLA (antigén Iudského leukocytu) typizacia HLA B7
a HLA B27 a vysetrenie interferonu gama boli negativne.
Rontgenové vysetrenie (RTG) plic a oblasti L/S precho-
du chrbtice, ako aj elektrokardiografické vysetrenie boli
bez patologického nalezu.

Po prepusteni bola pacientka nadalej sledovana oftal-
molégom v spolupraci s VL. Vizus na oboch ociach sa
postupne zlep$oval, pacientka lie¢bu tolerovala napriek
vysokym, (hoci postupne zniZzovanym) davkam predni-
solonu. Prejavil sa v$ak u nej cushingoidny habitus a pri-
rastok na hmotnosti +6 kg/2 mesiace. Tlak krvi bol pri
pdévodnom nastaveni antihypertenziv v medziach normy.

Vysledok vysetrenia vizu po 18 tyzdnoch liecby: PO
+3,5 = +2,5 cyl. 101 st. 4/4, LO +4,75 = +2,75 cyl. 72 st.
4/6. Biomikroskopicky boli verifikované zvysky pigmen-
tu po synechidch na oboch ociach, edém ani iné patolo-
gické zmeny neboli pritomné. Vizus pacientky na oboch
ociach sa upravil po uplynuti 4 mesiacov od stanovenia
diagndzy.

Pacientka je nadalej sledovana oftalmolégom aj VL.
Lokalna liecba nie je potrebnd, 5 mesiacov od zaciat-
ku ochorenia v$ak nadalej peroralne uziva prednisolon
v davke 2,5 mg/den. Liecba si vyziadala praceneschop-
nost v trvani 5 mesiacov. Pacientka pracuje v stc¢asnosti
ako dorucovatelka. Pouziva korekciu do dialky.

Diskusia
Zakladna diferencialna diagnostika tzv. cerveného oka
musi byt pre véeobecného lekdra rutinou, aby dokazal po-

sudit urgentnost situdcie a spravny spdsob jej riesenia. Vo
svojej praxi sa najcastej$ie stretava s tymito typmi injekeit:

1) Povrchovd konjunktivilna injekcia — inflamované
spojovky maju svetlocervenu farbu, vetvenie ciev
je dobre viditelné. Pri kvapnuti adrenalinu do oka
vymizne. Typicka je pre nu svetloplachost, slzenie,
pocit cudzieho telesa, pripadne svrbenie. Ak je spo-
jovka infikovand baktériami, v spojovkovom vaku
sa moze nachadzat hnis. Najcastejsie sa vyskytuje
pri akutnych a chronickych zapaloch spojoviek na
infekénom alebo alergickom podklade, pri mecha-
nickom drazdeni (dym, prach, cudzie teleso) alebo
po expozicii ultrafialovému Ziareniu (obrazok 2).

2) Pasivna hyperémia spojoviek - vyskytuje sa pri
kongescii v zilovom obehu. Je pritomna pri nedo-
stato¢ne lie¢enom alebo dlhodobom nepoznanom
glaukome, syndrome hornej dutej zily, dlhsie tr-
vajicom kardidlnom zlyhavani alebo intrakranial-
nom tumore. Ak sa vyskytuje pri akitnom glauko-
movom zichvate so zatvorenym uhlom, sprevadza
ho intenzivna bolest oka a postihnutej polovice hla-
vy, zniZenie zrakovej ostrosti, ¢asto aj nauzea a vra-
canie. V pripade neddsledného vysetrenia moze byt
chybne diagnostikovany ako zachvat migrény. Pri
glaukoéme s otvorenym uhlom bolesti nepatria do
typického klinického obrazu.

3) Subkonjunktivdalny hematom — moze vzniknut ako
nasledok komplikovaného pérodu, po kompresiv-
nych trazoch hrudnika, tupom traze oka, zZlomeni-
ne bazy lebky alebo pri zvysenej fragilite ciev. Nie je
primarnym priznakom choroby o¢i, je nasledkom
iného ochorenia alebo mechanického inzultu.

4) Hibokd cilidrna injekcia - je charakteristicka vyraz-
nym prekrvenim subkonjunktivalnych ciev okolo
rohovkového limbu. Md tmavocervent az fialova
farbu a po kvapnuti adrenalinu do oka nevymizne.
Je diftizna, kontdry ciev si zmazané. Vyskytuje sa
pri ochoreniach rohovky, dihovky alebo vraskovca.
Niekedy sprevadza aj glaukom.

Hlboka ciliarna injekcia m4 tieto formy:

a) Perikornedlna injekcia - pri tejto forme sa vytva-
ra tmavocerveny pas len v okoli rohovky.

b) Episkleritida — typ cilidrnej injekcie charakteris-
ticky fialovymi $kvrnami, ktora je spojena s edé-
mom podspojovkového tkaniva.

¢) Iritida — okrem cilidrnej injekcie je sprevadza-
na miézou a znizenou odpovedou na podanie
mydriatik. Iritidu sprevadzaju bodavé bolesti
postihnutého oka s typickou akcentaciou medzi
polnocou a skorymi rannymi hodinami. Chro-
nicka iritida sa na rozdiel od akutnej formy pre-
javuje iba miernou cilidrnou injekciou, ktora
moze mat undulujuci priebeh.

d) Cyklitida - takmer pravidelne sprevadza iritidu,
preto je typickd bolestivostou postihnutého oka.
Klinicky sa prejavuje vyraznou perikornealnou in-
jekciou s tmavocervenym pasom okolo rohovky.

5) Sklerdlna injekcia - je charakteristickd prominu-
jucimi $kvrnami fialovej az modro-fialovej farby,
ktoré sa vyskytuju najcastejsie na okraji rohovky. Je
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priznakom skleritidy.

6) Panoftalmia, orbitocelulitida, endoftalmitida — hni-
savy zapal oka alebo o¢nice sprevadzany neznesitel-
nymi bolestami oka a hlavy. Najcastejsie st sposo-
bené infek¢nym zapalom po otvorenom traze alebo
operacii oka. Pacient je schvateny, m4 febrility, nau-
zeu a vomitus. Mihalnice st opuchnuté, pritomna
je konjunktivitida a hnisavy vytok z oka. Rohovka
sa postupne kali a dochddza k protrizii bulbu.

V ramci diferencialnej diagnostiky je potrebné mysliet
aj na prednu alebo zadnt uveitidu, ktoré odzrkadlujt ana-
tomicku lokalizaciu postihnutého segmentu oka. Uveiti-
da je ochorenie, ktoré sa moze vyskytovat samostatne, ale
nezriedka je asociované s inymi patologickymi procesmi
(obrazky 3 a 4). Ako extraartikuldrna manifestacia ocho-
renia je pritomna u 23 % pacientov so spondylartritidou,
u 25 - 40 % pacientov s ankylozujicou spondylitidou
a u 25 % pacientov s psoriatickou artritidou.** Uveitida
pri psoridze je zvdcSa bilaterdlna, klinické priznaky sa
rozvijaju postupne. Ma chronicky priebeh a castejsie ide
o zadnt uveitidu. Pri asociacii so spondylartritidou ale-
bo spondylitidou je stc¢astou klinického obrazu unilate-
ralna predna uveitida s rychlym ndstupom. Na zaciatku
ochorenia pacient pocituje mierne bolesti postihnutého
oka, ob¢as svrbenie. Pravidlom je postupne sa zhor$ujuci
vizus a priznaky tzv. cerveného oka. Po 2 - 3 dnoch sa
pacient zvycajne obréti na lekdra pre vyraznud bolestivost

Obrazok 2 Chronicka kataralna konjunktivitida. Zdroj:
www.medicinabih.info

nielen oka, ale aj hlavy a poruchy vizu. Doélezita je rychla
diagnostika a liecba. Neskora a nevhodnd terapia moze
sposobit vznik synechii, glaukomu, katarakty, ale aj ire-
verzibilnu stratu zraku.®

Pri prednej uveitide je znama casta véizba na pozitivitu
HLA B27 a sti¢asne S$tatisticky vyznamnad suvislost s vy-
skytom periférnej artritidy alebo sakroileitidy.” Pri vysky-
te kombindcie uvedenych ochoreni je mozné pozorovat aj
rasovu suvislost, pretoze priblizne 50 % belosskej popu-
lacie s diagnostikovanou prednou uveitidou ma stucasne
verifikovanu pozitivitu HLA B27 (obrazok 5).

U pacientky boli v ramci diferencialnej diagnostiky
a skriningu suvisiacich ochoreni vykonané vysetrenia aj
na HLA B7 a HLA B27. Vysledky analyz boli negativ-
ne, rovnako RTG vysetrenie plic a L/S prechodu nevy-
kazovali zmeny, ktoré by svedc¢ili pre tuberkulézu alebo
reumatické ochorenie. Infekénd etioldgia bola vylucena
sérolégickymi analyzami protilatok proti vybranym in-
fekénym agens.

Hoci sa nepotvrdila pritomnost akutneho glaukémo-
vého zachvatu, ktory suponoval VL, diagnostikovana
prednd uveitida sa ukazala ako terapeuticky ovela kom-
plikovanejsie ochorenie. Okrem fyzickych a psychickych
utrap, ako aj hospitalizcie pacientky na $pecializovanom
pracovisku vzdialenom od jej domova niekolko sto kilo-
metrov si jej liecba vyziadala praceneschopnost v trvani 5
mesiacov.

Obrazok 3 Predna uveitida. Zdroj: www.todaysbestop-
tometrists.com

Obrazok 4 Predna uveitida. Zdroj: www.eyedoctors.
co.nz

Obrazok 5 Fibrinozna predna uveitida s pozitivitou
HLA B27. Zdroj: www.eyecals.com




Zaver

Ochorenia oka st pacientmi, ale ¢asto aj lekarmi nepra-
vom podcenované. Z ,banalneho zapalu® sa moze stat
diagnosticky a terapeuticky komplikovany klinicky rébus
s trvalymi nasledkami. Pacient ¢i jeho pribuzni sa neraz
obracaji na lekara az vtedy, ked uz doma vyskasali roz-
ne volnopredajné preparaty ¢i ,,babské recepty®. Autor-
ka ¢lanku sa vo svojej praxi stretla aj s pripadmi, ked' si
pacienti vymyvali zapalené oko vinom, doma palenym
destilatom, alebo si nan natierali zubnd pastu. Hovori
sa, ze oci su zrkadlom duse, ale z medicinskeho hladiska
treba dodat, Ze nezriedka aj obrazom somatického zdra-
votného stavu pacienta. Preto by VL mal mat na pamati,
Ze patologické prejavy na oku nemusia byt vzdy chorobou
tykajucou sa vyluéne o¢i a mnohé z nich mézu stvisiet
s inymi patologickymi procesmi v uplne inej lokalizacii.
O to viac treba k syndrému tzv. ¢erveného oka pristu-
povat zodpovedne. Pri neskorej diagnostike a nespravnej
liecbe totiz nie je vylucené nezvratné poskodenie, resp.
ireverzibilnd strata zraku.
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Cievna mozgova prihoda ako komplikacia
zriedkavého ochorenia

MUDr. Anna Kubusova - rezident v odbore vSeobecné lekarstvo
MUDr. Martina HeredosSova, Oddelenie vnutorného lekarstva, Nemocnica Poprad, a. s.

Kazdy lekdr prvého kontaktu sa vo svojej praxi stretne s pa-
cientom s cievnou mozgovou prihodou alebo jej nasledkami.
Tradi¢ne na nu upozornia symptémy, akymi st napr. néhle
vzniknutd hemiparéza, monoparéza, quadruparéza, pokles
ustneho kutika, dyzartria. Moze to byt aj diplopia, afazia,
nahla porucha vedomia alebo bolesti hlavy. Obozretnost je
potrebna aj pri stavoch zmétenosti, najmé pri nedostatocnej
alebo nepresnej anamnéze. Riziko vyskytu nahlej cievnej
mozgovej prihody sa zvy$uje s vekom. Novsie Stiadie vak do-
kazuju, Ze jej vyskyt sa postva do mladsich vekovych skupin.
Nahla cievna mozgova prihoda predstavuje pre pacienta za-
vazné ochorenie s nejednoznacnou prognézou, ktoré ma pre
neho aj pre $tat zasadné socio-ekonomické nasledky.

Prim. kontakt, 2016, ro¢. 4 (1): 34 - 37.

Cievna mozgova prihoda (CMP) je charakterizovana
nahlym zniZenim objemu cirkulujicej krvi v mozgovom
tkanive, ktorého dosledkom je strata alebo poskodenie
neurologickej funkcie niektorého orgdnu alebo orga-
nov."” Podla §tatistik Svetovej zdravotnickej organizacie
(WHO) postihne kazdy rok priblizne 15 miliénov ludi,
z nich 5 miliénov zomrie a dal$ich 5 miliénov ma trvalé
nésledky.’ Castejsie je zapri¢inend ischémiou (80 - 85 %)
ako hemoragiou (15 - 20 %). V ramci etiologie cievne;j
mozgovej prihody delime rizikové faktory na neovplyv-
nitelné (vek, rasa, pohlavie, anamnéza migrenéznych
bolesti hlavy, fibromuskuldrna dysplazia, dedi¢nost)
a ovplyvnitelné (artériova hypertenzia, diabetes mellitus,

Tabulka 1 Klinicka manifestacia cievnej mozgovej prihody v zavislosti od lokalizacie postihnutia®

afdzia, pravostrannd hemiparéza, pravostrannd

unilaterdlne alebo

fronto-temporo- Lava . p , . '
. . g . . , hemihypestéza, vypady zorného pola, obrna
a. cerebri media parietalna oblast (dominantna) konjungovaného pola doprava, poruchy symbolickgch
a bazédlne ganglia hemisféra jung P prava, p Y sym
funkcii
Prava lavostranny ,,neglect syndrém, vypady zorného pola vlavo,
(nedominantnd) | lavostranna hemiparéza a hemihypestéza, obrna pohladu
hemisféra dolava, dyzartria a priestorova dezorientacia
a. cerebri paramedialna kontralateralna hemiparéza a hemihypestéza akcentovana
anterior frontalna oblast na dolnej koncatine, apatia, abulia
a. ophtalmica ipsilateralna monokuldrna porucha zraku
. okcipitalne . . . . p
a. cerebri . . kontralateralna homonymna hemianopsia, kontralateralna
osterior a mesiotempordlna hemihypestéza, porucha pamati
P oblast, thalamus ’
mozgovy kmen motoricky a senzitivny deficit na vSetkych $tyroch
+ basilaris a cerebellum, kocatindch, ataxia, dyzartria, dyskonjungovany pohlad,

nystagmus, amnézia, bilateralny vizudlny defekt, dysfagia,

bilateralne kvantitativna porucha vedomia, vracanie
motorické, senzitivne, alebo senzomotorické hemisyndromy;,
interteritoridlne event. kombinované s neuropsychologickymi poruchami,
syndrémy ako su transkortikdlna motoricka alebo senzomotoricka
afdzia, anomia, anozognozia a neglect
cisty motoricky deficit, ¢isty senzitivny deficit, atakticka
, . hemiparéza, neobratnost ruky v kombindcii s dyzartriou,
lakunarne syndrémy

bez poruchy zorného pola, bez porich symbolickych
funkcii, bez poruchy vedomia
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kardialne ochorenia ako st fibrilacia predsieni, chloprio-
vé chyby, hypercholesterolémia, stenéza karotid, hyper-
homocysteinémia, fajcenie, obezita, uzivanie oralnych
kontraceptiv)."?

Hemoragické CMP sa castejsie ako ischemické ma-
nifestujti inicidlnou bolestou hlavy a vracanim - sprie-
vodnymi priznakmi intrakranialnej hypertenzie, dalej
sa mozu objavit zachvaty, poruchy vedomia ¢i fokalny
neurologicky deficit. Subarachnoidalna hemoragia je ty-
picka nahlou prudkou bolestou hlavy s vracanim, foto-
fobiou a vyvojom meningealneho syndréomu. Trombodza
cerebralnych vén a splavov md ¢asto nenapadny, prchavy
Kklinicky obraz, ktory sa moze vyvijat v priebehu dni az
tyzdnov. Typické st najmé bolesti hlavy a edém papily
zrakového nervu. Podla vyvolavajicej pri¢iny sa mozu
vyskytovat aj subfebrility az febrility. Loziskovy neurolo-
gicky deficit je podmieneny lokalizaciou a rozsahom po-
stihnutia, ako je uvedené v tabulke 1.>*

Hyperhomocysteinémia a homocystinuria
Hyperhomocysteinémia moze zohrat vyznamnu ulohu
v patogenéze ischemického ataku. Jej pric¢inou je
najcastejSie mutacia génu 5,10-methylénetetrahydrofolat
reduktazy (MTHFR), ¢o u heterozygotov sposobuje zvy-
$enu hladinu homocysteinu v krvi, ktora moze byt znize-
na suplementaciou kyseliny listove;.'

Homocystiniiria je dedi¢né autozomalne recesivne
podmienené ochorenie zapri¢inené nedostatkom cysta-
tion beta syntetdzy (CBS), ktoré sa zvycajne manifestuje
v detstve (obrazok 1). Celosqvetovy vyskyt je 1:65 000
- 1:900 000 obyvatelov. U tychto pacientov je charakte-
risticky marfanoidny habitus, postihnutie o¢i (ektopia
$osovky), mentalna retardacia, postihnutie kostry (arach-
nodaktylia, osteoporoza, skolidza, pes exavatum, pes ca-
rinatum, genus valgum), ako aj iné centralne ¢i periférne
neurologické priznaky.>®

Tromboembolické prihody a infarkt myokardu st naj-
CastejSou pri¢inou umrtia pacientov s homocystinariou.
Vo veku 30 rokov maju pacienti 50 % riziko vzniku ciev-
nej mozgovej prihody.” V minulosti sa predpokladalo, ze
pacienti s heterozygotnou mutdciou génu CBS maju ta-
kisto zvySené riziko cievnej mozgovej prihody, nedavne
$tadie tento predpoklad vsak nepotvrdili.!

Obrazok 1 Metabolizmus homocysteinu®

1 - 5,10 metyléntetrahydrofolat reduktaza (MTHEFR), kofaktor: kyselina folova, B6;
2 - metyltetrahydrofolat homocystein metyltransferaza (metionin-syntéza),
kofaktor: B12;
3 - cystationin betasyntéza (CBS), kofaktor: B6;
4 - metyonin-S-adenozyltransferaza;
5 - betain-homocystein metyltransferdza; DMG - N.N-dimetylglycin
protem

S-adenozyl-metionin 4— metlomn tetrahydrofolat
akceptor
5,10- metylen
metytovany tetrahydrofolat
akceptor betain
S-adenozyl-homocystein ~ homocystein 5- metyltetrahydrofolat
@ r serin

cystationin

a-ketobutyrat
cystein
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21-ro¢ny pacient lieceny pre homocystindriu od 4. roku
zivota bol opakovane hospitalizovany pre elevovanu hla-
dinu homocysteinémie. Po operacii pre ektopiu SoSoviek
s implantdciou umelych $oSoviek bilateralne bol prija-
ty na oddelenie vnutorného lekarstva pre bolesti hlavy
a opakované zvracanie. Pocas inicidlneho vysetrenia pa-
cient nepopieral porusenie lie¢ebného rezimu v zmysle
nadmernej konzumacie bielkovin, alkoholu a faj¢enia.
V klinickom obraze u pacienta dominovala svetlopla-
chost, spomalené psychomotorické tempo, dehydratacia,
subfebrilie a znamky meningealnej iritacie.

V laboratérnom obraze bola zistena vysoka hladina
homocysteinu (360 umol/l, norma do 15 pmol/l), mierna
elevacia zapalovych markerov (CRP 25,3 mg/l, prokalci-
tonin 0,02 ng/ml), v krvnom obraze bola pritomna leu-
kocytéza, neutrofilia a hypokoagulacia lahkého stupna.
Toxikologicky skrining na kokain, metadén, amfetami-
ny, benzodiazepiny, barbituraty, metamfetamin, opiaty,
extazu ako aj alkohol bol negativny. Vzhladom na ne-
urologicki symptomatiku bolo u pacienta indikované
neurologické vysetrenie so zaverom akutna cefalea regio
frontalis najvyraznejsie lokalizovana retrobulbarne, s od-
portic¢anim vy$etrenia mozgu pocitacovou tomografiou
(CT). CT vySetrenim sa zobrazila ¢erstva intraparenchy-
mova hemoragia okcipitédlne vlavo (obrazok 2). Opidtov-
ne konzultovany neuroldg indikoval CT vySetrenie intra
a extrakranidlnych artérii s kontrastom, ktoré zobrazilo
trombdzu sinus trasversus, parcidlnu trombdzu sinus
sigmoideus vlavo s intraparenchymovym hematémom
vlavo (obrazok 3). Oftalmologické vySetrenie bolo iba
orientacné, pretoze oftalmologicky nalez vyrazne ovplyv-
noval stav po nedavnom opera¢nom zakroku s implan-
taciou SoSoviek na oboch ociach. Pre anamnézu konzu-
macie alkoholu a vylti¢enie tirazu hlavy bol konzultovany
traumatolog, ktory traumaticky mechanizmus pri vzniku
hemoragie nepotvrdil.

S ohladom na zdkladné ochorenie bol kontaktovany
$pecialista na metabolické ochorenie, u ktorého bol pa-
cient dispenzarizovany. V ramci liecby dekompenzova-
ného metabolického ochorenia bola u pacienta zadata
suplementacia pyridoxinu a vitaminu B12, kyseliny lis-
tovej, vitaminu C a D, ako aj podavanie nizkobielkovino-
vej diéty s presnym rozpisom aminokyselin v nutri¢cnom
preparate ur¢enom Specidlne pre pacientov s homocys-
tinariou. Pacient bol rehydratovany, s ohladom na vys-
$iu zapalovu aktivitu a pritomnost trombdzy vendznych
splavov mu bola pod4van4 antibioticka lie¢ba. Dalgia sta-
rostlivost bola poskytovana pacientovi na neurologickom
oddeleni. Pocas hospitalizicie bolo v ramci diferencial-
nej diagnostiky elevovanej zapalovej aktivity vykonané
echokardiografické vysetrenie s fyziologickym nalezom,
pritomnost fokusov bola vylic¢ena. U pacienta postupne
dochadzalo k normalizacii hladin homocysteinu v krvi.
Kontrolné CT vySetrenie intra- a extrakranialnych ciev
s kontrastom s odstupom 1 tyzdna po stanoveni diag-
ndzy verifikovalo rekanalizaciu sinus sigmoideus vlavo
a pretrvavanie trombozy sinus transversus (obrazok 4).
Stav pacienta sa zlepsil a po 14 dnoch hospitalizacie bol
prepusteny do domaceho liec¢enia.
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Obrazok 2 Intraparenchymova hemoragia okcipitalne
vlavo realizované vstupne u pacienta

Obrazok 3 CT angiografické vysetrenie ICC a ECC po
rekonstrukcii vstupne u pacienta

Uverejnené s ldiskavym dovolenim MUDr. Chaldnyiho
z radiodiagnostického archivu

Uverejnené s ldskavym dovolenim MUDr. Chaldnyiho
z radiodiagnostického archivu

Obrazok 4 CT nalez pri angiografii ICC a ECC vstupne a po liecbe s odstupom 1 tyZdna u pacienta (pozri text)

Uverejnené s laskavym dovolenim MUDr. Chaldnyiho z rddiodiagnostického archivu

Diskusia

Popri ,klasickych® etiologickych faktoroch vzniku CMP
je vramci diferencialnej diagnostiky potrebné uvazovat aj
o menej ¢astych pric¢inach tohto ochorenia, ktoré sa ma-
nifestujil najmé u pacientov v mladsich vekovych skupi-
nach. Okrem homocystindrie sa CMP moze signifikant-
ne Castejsie vyskytnut aj u pacientov s dal$imi zriedka-
vymi ochoreniami, ktorymi st napr. Marfanov syndrém,
Fabryho choroba alebo iné raritné choroby.

Marfanov syndrém je autozomélne dominatné ochore-
nie spojivového tkaniva, ktoré je spdsobené mutaciou génu
FBN1 nachdadzajuceho sa na 15. chromozdme a spdsobuje
zmenu $truktury a funkcie fibrilinu - bielkoviny spojivové-
ho tkaniva®". Incidencia ochorenia sa pohybuje v rozmedzi
1:5000 az 2 - 3:10 000 obyvatelov. Klinické priznaky posti-
huju kostrovy systém (vysokd postava, pes excavatum, sko-
liéza, nepomerne dlhé prsty a kosti, hypermobilita), o¢i (ek-
topia $o$ovky, myopia, odltpenie sietnice, glaukom), srdce
a cievy (disekcia aorty, poskodenie aortdlnej a mitralnej
chlopne srdca, prolaps srdcovych chlopni), pluca (spontan-
ny pneumotorax, restrikénd choroba plic, emfyzém).'>"

Fabryho choroba je dedi¢né metabolické lyzozomalne

ochorenie viazané na X chromozdém, ktorého dosledkom
je nadmerné ukladanie glykosfingolipidov do endotelu
ciev v niektorych organoch a bunkach hladkého svalu.
Incidencia ochorenia je 1:40 000 obyvatelov. Klinicky
postihuje kozu, o¢i, oblicky, mozog a periférny nervovy
systém. V pripade vyskytu cievnej mozgovej prihody, in-
farktu myokardu, angiokeratomov na kozi, renalnej insu-
ficiencie alebo renalneho zlyhania u mladych ludi mozno
uvazovat o Fabryho chorobe."

MELAS (mitochondriova encefalomyopatia, laktatova
aciddza a stroke-like epizddy) je progresivne neurode-
generativne ochorenie s multiorganovym postihnutim,
ktoré je spdsobené bodovou mutaciou mtDNK. ,,Stro-
ke-like“ epizody sa prejavuju hemianopsiou, hemiparé-
zou, parcialne reverzibilnou amnéziou a st recidivuju-
ce. U pacientov moze byt pritomny aj diabetes mellitus,
chudnutie, ochorenia srdca (hypertroficka kardiomyopa-
tia, hypertenzia, atrioventrikuldrne bloky, predizenie QT
intervalu, Wolf-Parkinson-White syndrém) endokrino-
patie (hypertyreéza/hypotyredza), neuropsychiatrickd
dysfunkcia (schizofrénia, bipoldrna porucha, autizmus,
demencia).'
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Tabulka 2 Rozdiely medzi Marfanovym syndrémom
a homocystinuriou

Marfanov S
; homocystinuria
syndrém

autozomalne autozomalne
e dominantne recesivne
dedi¢nost \ .
prenosné prenosné
ochorenie ochorenie
subluxacia temporalne
“ dolu
$oSovky a hore
disekcia aorty,
srdce poskodenie infarkt myokardu
chlopni
kognitivny nepritomny mentalna
deficit P Y retardacia

CADASIL (Cerebral Autosomal Dominant Arteriopathy
with Subcortical Infarcts and Leukoencephalopathy) je
cerebralna artériopatia. Ide o autozomalne dominantné
ochorenie so subkortikalnymi infarktmi a leukoencefa-
lopatiou sposobené mutaciou génu NOTCH3. Postihuje
malé artérie v mozgu. ,,Stroke-like“ epizddy sa u pacien-
tov objavuju vo veku 19 - 67 rokov. Zmeny v bielej hmo-
te mozgu su typicky pritomné u mladych dospelych, ich
vyskyt sa zvySuje s vekom."” U tychto pacientov je ¢astejsi
vyskyt migrény (30 - 40 %) aj kognitivny deficit (60 %),
ktory sa prezentuje okolo 35. roku zivota. U mnohych pa-
cientov sa vyvinie multiinfarktovd demencia.'®

Patent foramen ovale je komunikacia medzi pravou
a lavou predsieniou srdca, ktora je lokalizovana v mies-
te foramen ovale a perzistuje aj po prvom roku Zivota.
Nerozpoznany defekt predsiennového septa spdsobuje
paradoxnt embolizaciu, ktora moze byt pri¢inou cievnej
mozgovej prihody, tranzitérneho ischemického ataku,
migrendznych stavov, pripadne dekompresnej choroby
potapacov.”

Zaver

V primarnom kontakte je neodmyslitelnou sucastou
diagnostiky a diferencidlnej diagnostiky podrobny odber
anamnézy a rozpoznanie suvisiacich klinickych sympté-
mov. Spravny postup vedie k rychlej diagnostike a liec-
be ochorenia. Vseobecny lekar pozna svojich pacientov
najlepsie, je mu znama nielen ich osobna, ale aj rodinna
anamnéza. Dokaze sa tak rychlo orientovat aj v pripade,
ze jeho pacient je dlhodobo lie¢eny na zriedkavé ochore-
nie vratane homocystintrie. Ulohou vieobecného lekéra
je okrem diagnostiky a lie¢by aj dosledna edukacia pa-
cientov o dietetickych opatreniach a ich doslednom do-
drziavani.
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Vyznam vcasnej diagnostiky sclerosis
multiplex a tloha vSeobecného lekara

MUDr. Natalia Jankovi¢ova
Neurologicka klinika, Univerzitna nemocnica Martin

Prim. kontakt, 2016, ro¢. 4 (1): 38 — 42.

Abstrakt: Sclerosis multiplex sa povaZuje za typické autoimunitné ochorenie, ktoré vznikd v désledku poruchy v imu-
nitnom systéme pacienta indukovanej zatial stdle nezndmou konkrétnou pricinou. Ide o ochorenie s velini variabilnym
klinickym priebehom a klinickym obrazom. V sii¢asnosti mdme k dispozicii pomerne Sirokii skdlu ochorenie modifiku-
jucich lieciv (Disease Modifying Drugs - DMD) s roznym mechanizmom ii¢inku a roznou mierou ti¢innosti. Poskytujii
viac moznosti, ako ovplyvnit, ¢i v niektorych pripadoch tiplne zastavit priebeh ochorenia.

Kliiéové slova: sclerosis multiplex, relaps-remitujiica forma, diferencidlna diagnostika, DMD

Summary: Multiple sclerosis is considered to be a typical autoimmune disease that occurs due to a failure of the im-
mune system of the patient that is induced by still unknown specific cause. It is a disease with a highly variable clinical
course and symptoms. Nowadays, we have a wide variety of disease modifying drugs (DMD) with a different mecha-
nism of action and efficiencies. They provide more opportunities how to influence, or in some cases completely stop the

progression of the disease.

Key words: Multiple sclerosis, relapse-remitting form, differential diagnosis, DMD

Sclerosis multiplex

Zdravy nerv

Schwannove
bunky

Ranvierov

: / uzol

Nerv poskodeny
SM

~ Pogkodeny
myelin

Obnazené
nervové vlakno

Nervové viakno

Sclerosis multiplex mozno definovat ako chronické zapa-
lové demyelinizacné ochorenie centralneho nervového
systému, ktorého jednoznacna pricina stale zostava ne-
znama. VSeobecne je prijimand tedria o autoimunitnom
zapale centralneho nervového systému, ktory je spusteny
roznymi faktormi vonkajsieho prostredia u geneticky dis-
ponovaného jedinca (virusové infekcie, nedostatok vita-
minu D, faj¢enie a obezita u mladych Zien)."

© fotolia.com

Incidencia sclerosis multiplex v poslednych rokoch
vyrazne stupla. Zasluhu na zvyseni poctu novodiagnos-
tikovanych pripadov maji nielen dokonalejsie vysetro-
vacie metody (obzvlast zobrazenie mozgu magnetickou
rezonanciou), ale aj zvy$ené povedomie o tomto ochoreni
v lekarskej obci.

V Eurdpe incidencia a prevalencia sclerosis multiplex

e

vzrasta, pricom najvacsi vzostup vyskytu ochorenia sa za-
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Tabulka 1 Roz$irena Kurtzkeho $kala funk¢nej nespdsobilosti

0 Normalny neurologicky nalez (vo vetkych FS stupen 0, prijatelny 1 cerebralny stuperi)

1.0 |Ziadna invalidita, minimalne priznaky v jednom z FS

1.5 |Ziadna invalidita, minimalne priznaky v 2 FS

2.0 Minimalna invaliditav 1 zo 7 FS

2.5 Minimalna invalidita v 2 ES

3.0 |Stredna invalidita v 1 FS alebo lahka invalidita v 3-4 FS, ale plne pohyblivy

Plne pohyblivy, ale so strednou invaliditou v 1 FS a s [ah$ou invaliditou v 1 alebo 2 FS alebo strednd invalidita

odpocinku

35 v 2 FS alebo lahkd invalidita v 5 FS
40 Plne pohyblivy bez pomoci denne 12 hodin a viac, napriek relativne tazkej invalidite. Schopny chodze bez
’ pomoci 500 m
Plne pohyblivy bez pomoci vacsiu ¢ast dna a viac, schopny prace cely den, moze mat niektoré obmedzenia
45 plnej aktivity alebo vyzadovat minimalnu pomoc, charakterizovany relativne tazkou invaliditou, spravidla u 1
) FS stupen 4 alebo kombindcia niz$ich stupnov, prekracujicich hranice predchadzajucich stupnov. Schopny
chodze bez pomoci 300 m
50 Plne schopny chddze bez pomoci alebo odpocinku asi 200 m, invalidita dost tazka, aby obmedzila rozsah plnej
’ dennej aktivity
55 Schopny chédze bez pomoci alebo odpocinku asi 100 m, invalidita dost tazka aby znemoznila plntd denna
’ aktivitu
6.0 Prechodnd alebo trvald pomocka (palicka, barla) nutnd pre chdédzu do 100 m s odpocinkom alebo bez

6.5 | Trvala obojstranna pomoc (palice, barly) nutna pre chodzu asi 20m bez odpocinku

7.0

Neschopny chodze viac nez 5m s pomocou, vyhradne odkézany na invalidny vozik, schopny samostatne sa
pohybovat pomocou mechanického invalidného vozika, schopny aktivity na invalidnom voziku asi 12 hodin denne

elektricky invalidny vozik

Neschopny prejst viac nez niekolko krokov, odkazany na invalidny vozik, méze potrebovat pomoc pri
7.5 |presunoch, invalidny vozik ovldda sam, ale nezvladne mechanicky invalidny vozik po cely der, moze byt nutny

8.0

Vyhradne odkazany na 16zko, kreslo alebo vozenie v invalidnom voziku, ale va¢siu ¢ast diia méze byt mimo
16zka, zostava zachovanych mnoho spamoobsluznych funkcii, a¢inné pouzitie hornych koncatin

8.5 ! , v .
niektoré samoobsluzné funkcie

Vyhradne odkazany na l6zko vacsinu dna, ma ciastocne efektivne pouzitie hornych koncatin, zostavaja

9.0 |Bezmocny pacient upttany na lozko, dokaze komunikovat a jest

9.5 | Uplne bezmocny pacient odkazany na 16zko, neschopny komunikovat, jest a prehitat

10.0 | Smrt nésledkom SM

znamenal v severskych krajinach a v severnych regiénoch
Britskych ostrovov.’ Castejsie st postihnuté Zeny, a to
v pomere 3:1 voci pacientom muzského pohlavia. Pokial
ide o vekové rozloZenie, sclerosis multiplex postihuje a je
pri¢inou invalidity mladych dospelych vo veku 20 - 40
rokov, priemerne 31,7 rokov.2

Sclerosis multiplex je ochorenie s velmi variabilnym
priebehom a rovnako variabilnym klinickym obrazom
u kazdého jedného pacienta. VSeobecne rozli$ujeme nie-
kolko zdkladnych foriem ochorenia: relaps-remitujica

s najcastej$im vyskytom (85 % pacientov), prebiehajtca
v atakoch, primdrne progresivna s postupnym progre-
dujtcim priebehom, sekundarne progresivna - vyvinie
sa z relaps-remitujiicej formy zmenou svojho priebehu,
progresivne-relabujica - medzi jednotlivymi atakmi
ochorenia dochadza k trvalej progresii.

Vysledny klinicky obraz zavisi od postihnutej oblasti
centralneho nervového systému. Klinickym vy$etrenim
zistujeme rozne vyjadrend parézu koncatin, senzitiv-
ne priznaky (tfpnutie, zniZenie citlivosti az anestézia
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Tabulka 2 Red flags v diagnostike sclerosis multiplex

jednostranné znizenie zrakovej ostrosti alebo jednostranna strata zraku

bolest za postihnutym okom zvyraziujtca sa pri pohybe bulbu

motorické postihnutie koncatiny alebo konéatin (paréza) rézneho stupna

senzitivne priznaky: parestézie, bolest

Najcastejsie
symptomy

priznaky z postihnutia hlavovych nervov a mozgového kmena (napr. diplopia, neuralgia n. V)

anteflexii hlavy

Lhermitteov fenomén - pocit prebehnutia elektrického impulzu po chrbte pacienta pri

unavovy syndrom

sfinkterové poruchy, erektilna dysfunkcia

5-10mm

nalez demyeliniza¢nych 1ézii v MR obraze (T2W, FLAIR) mozgu a/alebo miechy s velkostou

po podani kontrastnej latky

loziska su lokalizované prevazne periventrikuldrne a subkortikalne, aktivne lozisko enhancuje

Typické nalezy

pomocnych zrakového nervu

pri zapale zrakového nervu normélny nalez na oénom pozadi, pripadne mierny edém terca

vySetreni pri SM

somatosenzitivnej drahy

pri vy$etreni evokovanych potencidlov nalez demyelinizacnej 1ézie zrakovej, sluchovej, alebo

v likvore normalny alebo lahko zvy$eny pocet buniek

pritomnost oligoklonalnej skladby protilatok v likvore a ich nepritomnost v sére

neuromyelitis optica (NMO)

neuroinfekcie: lymska borelidza, progresivna multifikalna leukoencefalopatia (PML)

akdtna diseminovana encefalomyelitida (ADEM)

tumory CNS: lymféom CNS, solitarny tumor, metastazy

Ochorenia CNS

inej etioldgie vaskulitidy

napodobnujice SM
leukodystrofie

systémové autoimunitné ochorenia: CNS lupus, Sjogrenov syndrém, antifosfolipidovy syndrom

sarkoiddza

metabolické ochorenia, mitochondridlne ochorenia

ur¢itého segmentu, bolest), priznaky lézie mozgového
kmena (lézia tvarového nervu, neuralgia n. trigeminus,
okohybné poruchy), ¢i vestibulocerebelarneho systému.
Velmi ¢astym priznakom byva zapal zrakového nervu
prejavujuci sa zhor$enim zrakovej ostrosti a bolestou za
postihnutym okom pri pohybe o¢ného bulbu. Mnozstvo
pacientov sa stazuje na vyraznd inavu, poruchy pama-
ti, ¢i koncentracie. Klinicky stav pacienta posudzujeme
podla Kurtzkeho $kély funkénej nesposobilosti tzv. EDSS
(Expanded Disability Status Scale) skére.* Pri stanoveni

skore pre konkrétneho pacienta posudzujeme niekolko
funkénych systémov (FS) — motoricky, senzitivny a mo-
zockovy systém, zrakové, kmeriové a cerebrdlne funkcie.
Kurtzkeho $kdla pozostava z 10 stupnov, kde stupeii 0
znamena normalny neurologicky nalez a pacient je bez
funk¢éného obmedzenia, stupen 10 predstavuje smrt
v désledku ochorenia. Stupen 4 predstavuje obmedzenie
v prejdenej vzdialenosti, pacient so stupniom 6 vyzaduje
prechodnu alebo trvalt jednostrannt oporu pri chodzi.
Stupiiom 8 oznacujeme osobu pripttant na l6zko.
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Diagnostika sclerosis multiplex

V diagnostike sclerosis multiplex sa opierame okrem kli-
nického neurologického vySetrenia najma o zobrazenie
mozgu a miechy magnetickou rezonanciou (MR). Vyuzi-
vame zobrazenie v TIW a T2W vazenom obraze a FLAIR
(T2W vazenie s potlacenim signalu likvoru) ako aj vyset-
renie s podanim kontrastnej latky gadolinia. V MR ob-
raze zistujeme obvykle pritomnost pocetnych demyelini-
zacnych lézii, ktoré maju velkost 5 - 10 mm a st lokalizo-
vané prevazne periventrikuldrne a subkortikdlne. Nélez
spindlnych 1ézii je obvykle nepriaznivym prognostickym
faktorom. Aktivna lézia je viditelnd ako vysycujuce sa lo-
zisko po podani kontrastnej latky.

Z dalsich pomocnych vysetreni pacient absolvuje od-
ber likvoru lumbdlnou punkciou, material je odoslany na
biochemické a imunologické vysetrenie. Pre ochorenie
sclerosis multiplex je charakteristicky normalny bioche-
micky nalez (pripadne lahko zvy$eny pocet buniek) a pri-
tomnost oligoklonalnych protilatok v likvore a sticasne
ich nepritomnost v sére. Vysetrenim evokovanych poten-
cidlov je mozné detekovat demyeliniza¢nu 1éziu zrakovej,
sluchovej a somatosenzitivnej drahy. Kompletné ocné vy-
Setrenie zahfnajtce vySetrenie vizu, perimetra, farbocitu
a opticku koherentni tomografiu (OCT) dopliia batériu
vybranych pomocnych vysetreni realizovanych v ramci
diferencialnej diagnostiky sclerosis multiplex.

Pri diagnostike zvaZujeme aj iné ochorenia, ktoré
mozu klinicky, ¢i radiologicky imitovat sclerosis mul-
tiplex. Z ochoreni postihujucich centrélny nervovy sys-
tém (CNS) prichdadza do tvahy neuromyelitis optica
(NMO), neuroinfekcie, akutna demyeliniza¢na encefa-
lomyelitida (ADEM), tumory CNS, vaskulitidy, leuko-
dystrofie, ¢i systémové autoimunitné ochorenia.

Terapia ochorenia a manaZment pacienta
Prejavom aktivity ochorenia je vznik nového klinického
ataku, teda rozneho stupna nového neurologického defi-
citu. Kazdy novy klinicky atak, obzvlast zavazny, by mal
byt prelieceny vnutrozilovo podanymi kortikoidmi. Po
prelieceni nastava kompletna alebo ¢iasto¢na tprava.

Sclerosis multiplex nie je vylie¢itelné ochorenie vzhla-
dom na stidle neznamu jednozna¢nu pric¢inu. Priebeh
ochorenia sa snazime ovplyvnit, zmiernit tzv. ochorenie
modifikujiicimi liekmi (DMD). V stcasnosti mame k dis-
pozicii pomerne $iroku skalu lieciv, ktoré su indikované
prevazne pri relaps-remitujicej formy ochorenia. Roz-
delujeme ich do 3 linii podla t¢innosti. V prvej linii ide
zvicsa o lieky podavané injek¢nou formou, a to bud pod-
kozne (glatirameracetat, vysokodavkovany interferén
beta 1la, interferon beta 1b, pegylovany interferén beta
la), alebo vnutrosvalovo (nizkodavkovy interferon beta
la). V sucasnosti mame k dispozicii uz aj peroralne for-
my (dimetylfumarit, teriflunomid). K druhej linii patria
peroralne podavany fingolimod a natalizumab, ktory sa
podava ako inftzia v pravidelnych mesa¢nych interva-
loch. Tretiu liniu predstavuje zatial jeden liek — alemtuzu-
mab, podavany ako inftizia v ro¢nych cykloch.

St¢astou liecby pacientov so sclerosis multiplex je
symptomatickd liecba réznych priznakov vyskytujicich
sa obvykle u rozvinutych foriem a rezimové opatrenia

(zdrava zivotosprava, udrziavanie fyzickej kondicie, od-
portca sa prestat fajcit).

Vsetci pacienti so sclerosis multiplex su dispenzari-
zovani na $pecializovanych ambulancidch a centrach pre
demyeliniza¢né ochorenia. Do centier st pacienti ob-
vykle uz s jednoznacnou diagnézou odoslani zo spado-
vych neurologickych ambulancii, alebo z neurologickych
oddeleni nemocnic. Neurolég pracujtci v centre indikuje
imunomodula¢nt lie¢bu pacienta a vykonava pravidelné
kontroly. Liecba je v plnom rozsahu hradena zdravotny-
mi poistoviiami, a preto je potrebné, aby kazdy pacient
splhal indika¢né kritéria pre lie¢bu. Po schvaleni Ziadosti
na liecbu prichadza pacient na jej nastavenie. Pacient je
zauceny S$pecializovanou sestrou o aplikacii lieku, sacas-
ne si poda prva davku lieku. Nasledne je sledovany as-
pon 2 hodiny a v pripade, Ze sa nevyskytli Ziadne zdvazné
vedlajsie ¢inky, pacient pokracuje v liecbe v domacom
prostredi. Podla typu lieku pacient prichadza na prva
kontrolu o 2 az 4 tyzdne, nasledné kontroly prebiehaju
priemerne v trojmesacnych intervaloch. Imunomodula¢-
na liecba je schvilena zdravotnou poistoviiou na obdobie
jedného roku. Po ukonceni jedného roku lie¢by pacient
absolvuje kontrolné podrobné klinické vysetrenie, imu-
nologické vysetrenie a MR vySetrenie mozgu a kr¢ného
useku miechy. Na zaklade vysledkov zvazi neuroldg po-
kracovanie liecby v dalSom roku. Neurolég v $pecializo-
vanom centre je v prvom rade konzultantom pre imu-
nomodula¢nt lie¢bu, kazdy pacient by preto mal sti¢asne
mat ,,svojho neuroldga v spade na rieSenie chronickych
neurologickych tazkosti a eventudlne aj na konzultaciu
pri vyskyte nového klinického ataku.

Zaver

Sclerosis multiplex vyznamnym spdsobom zasahuje do
vietkych aspektov bezného Zivota pacienta. Nérastom
neurologického deficitu klesd sebestacnost pacienta
a tym sa zniZuje kvalita jeho Zivota. Neustale prebiehajuci
intenzivny vyskum je v poslednych rokoch zamerany naj-
ma na imunologické procesy veduce k rozvoju ochorenia.
Aktudlne dostupna lie¢ba najfrekventovanejsej relaps-re-
mitujicej formy je v roznej miere schopna zabramovat
dalSej progresii ochorenia. Zaroven vsak plati, Ze ¢im
skor sa ochorenie rozpoznd a zacne liecit, tym je vacsia
$anca na lepsi vysledny outcome pacienta.
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