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Radost ze cteni,
ktera pomaha

Zakoupenim ro¢niho predplatného libovolného
titulu nakladatelstvi MEDICAL TRIBUNE CZ
prispéjete 200 K& nadaci Cesta domu.
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VCasné podani

AZ dvacetinasobné stoupnou Sance na preziti pacienta

s polytraumatem, pokud mu je do 15 minut poskytnuta
hemostaticka resuscitace. Tzv. Blood Far Forward v ramci
strategie Damage Control se pouZiva v armadé, stéle vice
ale také na urgentnich pfijmech nemocnic zejména v USA.
Odborné verejnosti v CR byla v celé $ifi poprvé predstavena
15. listopadu na 12. stfeSovickém transfuznim dni.

Pro leto$ni setkani bylo zvoleno multi-
oborové téma, které je spolecné trans-
fuziologtim, hematologim a intenzi-
vistim - na urovni prednemocni¢ni
zachranatim a v urgentni mediciné 1é-
kafim na urgentnich ptfjmech, v¢etné
intenzivisti na ddélenich ARO, fekl no-
vinaftim odborny garant 12. stfesovic-
kého transfuzniho dne plk. MUDr. Mi-
lo$ Bohonék, Ph.D., primat Oddéleni
hematologie a krevn{ transfuze Ustfednf
vojenské nemocnice - Vojenské fakultni
nemocnice Praha, hlavni odbornik pro
hematologii a transfuzni sluzbu Zdra-
votnické sluzby ACR. ,Téma se tyka he-
mostatické resuscitace v pfednemocnic-
ni nebo ¢asné nemocni¢ni urgentni péci.
Cely koncept se nazyva Blood Far For-
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ward, tedy dostat krev nebo jeji produk-
ty co nejbliz k pacientovi a aplikovat
co nejdfive po vzniku trazu,“ upfesnil.

Tézké krvaceni je druhou nejcastéjsi
pric¢inou umrti u pacientl s traumatem
nych poranénich. Stav spojeny s masiv-
nim krvacenim ma 60procentni Gmrt-
nost, pokud se rychle netesi, pacienti
do $esti hodin umiraji.

»Fatalnimu konci lze ve zna¢né mife
predejit, pokud se aplikuji postupy vy-
uziti krve nebo jejich produktil co nej-
dfive, aby se predeslo letdlni triddé, ktera
kombinuje hypotermii, acidézu a koagu-
lopatii,” fekl primaf.
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PraZska zachranka testuje podani
fibrinogenu jesté ve vrtulniku

V¢asné podani krve nebo jejich slozek pacientlim s masivnim krvacenim zachranuje podle
zkuSenosti americké armady Zivot. Koncept uZivaji i néktera svétova civilni pracovisté.

O jeho vyufziti v pfednemocnicni neodkladné péci jsme hovofili s MUDr. Petrem
Kolouchem, MBA, feditelem Zdravotnické zachranné sluzby hl. m. Prahy.

I Co konkrétné praziska zachranka
ovéfuje?

Zacali jsme tim, co je schvéleno a SUKL
doporuceno pro podani v prednemoc-
ni¢ni neodkladné pédi, a to je fibrino-
gen, ktery pomdhd krevnimu srazeni.
Nedodavame tedy krev, kterou doda-
vaji masivnim transfuznim protokolem
na prijmovych pracovistich nemocnic.
Bude zalezet, zda se podafi zaridit pl-

Casopis Remedia je na
seznamu recenzovanych
neimpaktovanych periodik
vydavanych v CR / aktualni
informace z oblasti mediciny

a farmacie / ¢lanky prednich

ceskych odbornikl / originalni

graficka podoba / projekt

Zaostreno na... pfipravujeme

ve spolupraci s klientem

podle jeho specialnich
pozadavki

nou krev, protoze dnes je k dispozici
krev, ktera je odebrana jinde a uprave-
na do koncentratu ¢ervenych krvinek.
Po dohodé¢ s prazskymi traumacentry
jsme zacali pomahat krevnimu srazeni
podanim fibrinogenu je$té ve vrtulniku.
Zacali jsme na letecké vyjezdové skupi-
né, za rok budeme mit vzorek zhruba
50 az 100 pacienttl a nasledné vée vy-
hodnotime. Kolegové z kralovéhradec-

ké zachranky, ktefi maji také dobre roz-
pracovanou ¢innost na letecké vyjezdové
skuping, s sebou zacali vozit krevni kon-
zervu a rozmrazenou plazmu. Vysledky
budeme za rok srovnavat a uvidime, co
jsme v postupech vylepsili a kolik pra-
ce jsme uSetfili chirurgiim, ktefi od nas
prebiraji na urgentnim pfijmu pacien-
ty a pokracuji v jejich definitivnim ose-
treni.

I TakZe dosud se krev v zachrankach
nepodavala a nepodava...
Podavaly se jen krystalické rozto-
ky nebo historicky nahradni koloid-
ni roztoky. Podle platnych guidelines
se dnes udrzuje pacient v niz§im krev-
nim tlaku (s predstavou snizit krvace-
ni), nasadi se nejriznéj$i turnikety -
$krtidla na koncetiny, fixa¢ni pomucky,
napriklad takové, které drzi rozlome-
nou panev u sebe, aby se nerozevre-
la a pacient ze zranéni nekrvécel. Dla-
hujeme zlomeniny. To je limit, ktery
v PNP mame. Vic v pfednemocni¢ni
sloZce neudélame.
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Koncept podani plné krve -

INFORMACE - EXCERPTA - ZAJIMAVOSTI
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z armady do civilni mediciny

Transfuze Cerstvé plné krve od ,chodiciho" darce,
ktery se nachazi v blizkosti zranéného, mize byt

Zivot zachranujicim vykonem. Potvrzuji to data
americké armady — preZiti zranéného stoupa
dvacetinasobné. O staronovém konceptu jsme

hovofili s plk. MUDr. MiloSem Bohorikem, Ph.D.,
primafem Oddéleni hematologie a krevni transfuze
UVN-VFN Praha, hlavnim odbornikem pro hematologii
a transfuzni sluzbu Zdravotnické sluzby ACR.

I Procsevarmadé tento koncept za-
¢al vyuzivat?

Dnes se nebojuje na velkych frontéch,
ale v malych tzv. akolovych uskupe-
nich. Jsou to vétsinou specialni jed-
notky, specialné vycviceni vojaci, kte-
t{ velmi ¢asto operuji v tylu neptitele.
To znamena, Ze jsou ztizené podminky
evakuace zranéného vojaka a je nutné
poskytnout efektivni péci, aby pacient
prezil, nez dorazi evakuacni prostredek.
Kazdy spolubojovnik je potencialnim
darcem krve. Krevni skupina kazdého
vojaka je znama, kompetentni medik,
protoze lékaf tam neni, ovéti krevni
skupinu a ur¢i, kdo bude darcem a ko-
lik krve bude potteba. Krev se odebe-
re, nesmi to trvat déle nez ptl hodiny -
a zranény vojak ma vyrazné zvySenou
anci na preziti.

I Takzevarmadeé se tento postup po-
uZiva bézné?

Bézné se dosud v $iroké mife nepouziva,
teprve se do armady dostava. Tyto po-
stupy maji zavedené zatim pouze nékteré
armady NATO, jako USA, Francie, Vel-
ké Britanie, Kanada a Norsko, a zejmé-
na ve svych specidlnich silach, nyni je
za¢iname zavadét i my. Zdravotnici na-
$ich specialnich sil v tomto ohledu sice
absolvovali vycvik v USA a ve spolupra-
ci s koali¢nimi jednotkami jsou schopni
tyto postupy aplikovat, ale nejsou zatim
oficidlné v ACR zavedené, a jedna se tak
o postup off label. My se ted snazime to
dostat do systému ceského vojenského
zdravotnictvi, takze v tomto smyslu bu-
deme jednou z vysoce modernich armad.
Ale je to otdzka jednoho roku ¢i dvou let,
nez se takovou véc podari zavést.

Vasné podani krve
zachranuje Zivoty

Il W W POKRACOVANI ZE STRANY C1

Cely komplex moderni intenzivistic-
ké mediciny se nazyva Damage Cont-
rol Resuscitation (DCR), nazev pochazi
z roku 1943 z amerického namornictva -
Damage Control znamend udrzet lod
nad hladinou, identifikovat co nejrych-
leji ptic¢inu poskozeni, zachranovat zi-
voty alod dotdhnout do pristavu. V me-
diciné znamena urgentni lécbu, udrzet
u pacienta obéh, zajistit dodavku kysliku
ke tkanim a udrzet véechny funkce krve.
»Vychdzi se z mechanismu, Ze krev je or-
gan, a jako kterykoli organ mize selhat.
Pokud selhava krev, je to pric¢ina vedouci
ke smrti pacientil s traumatem. Pacienti
neumiraji na poranéni, ale na vykrvace-
ni, protoze dochazi k nekontrolovatelné-
mu rozsifovani dysfunkce krevni srazli-
vosti,“ vysvétlil primai Bohonék.

Pokud se pted koncept DCR prida
R, znamena to oblasti vzdalené, Remo-
te, které nejsou pfimo v nemocnici, tedy
prednemocni¢ni péci. To uz je koncept,
ktery se tyka zdchranné sluzby, urgent-
nich pfijmu, vojenského zdravotnictvi
a odlehlych oblasti. V¢asna a komplexni
aplikace masivniho transfuzniho proto-
kolu nebo vsech slozek krve, které poma-
haji zlepSovat funkei krve a restartovat
jeji funkei, zvy$uji $anci na preziti.

Svého casu se pouzival a stale se po-
uzivd termin ,zlatd hodina® tedy Ze
je potfeba pacienta vyfesit do hodiny
od poranéni. ,Neni to pravda, zejména
na zékladé velkych dat, kterd maji kole-
gové z vojenského zdravotnictvi ame-
rickych vojenskych sil, ktef{ sbiraji data
z Afghanistanu a dalsich vélek posled-
nich desetileti, vime, Ze jednoznacény
efekt v¢asné hemostatické resuscitace
v prvnich 15 minutach znamend az dva-
cetindsobnou $anci preziti pacientl opro-
ti tomu, kdyz se léky vyrobené z krve
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aplikuji pozdéji,” fekl primaf Bohonék.

Blood Far Forward:
pripravky a produkty

TXA

plazma lyofylizovana
fibrinogen

erytrocytovy koncentrat
plazma rozmrazend

plna krev

Dalsi moznosti je aplikace plné
krve. Dlouhd desetileti se plna krev
povazovala za historicky ptipravek,
transfuzni lécba je zaloZena na vy-
hradnim podavani jednotlivych
krevnich slozek (erytrocyty, plazma,
trombocyty). ,Vracime se ke koncep-
tu plné krve do v¢asné péce. V USA
s konceptem plné krve pracuje jiz 21
urgentnich pfijmi na traumacent-
rech, v Evropé urgentni pffjem v Ber-
genu v Nizozemsku,“ vyjmenoval
primaf. Stfe$ovicky transfuzni den
nazvany Plna krev se vraci umoznil
poprvé ve sttedoevropském prostoru
debatu o staronové metodé. V Evropé
je tento znovuobjeveny koncept vice-
méné novinkou. Na konferenci se po-
datilo sehnat unikatni sestavu pred-
nasejicich z celého svéta, véetné ,otcti
zakladatelti“ této lé¢ebné strategie.

Konkrétni aplikaci ve vale¢nych
podminkach mohli odbornici vidét
na videu. ,Snazime se cvicit a zavadét
tuto metodu do armady a doufdme,
ze z armady prejde do civilu - 1 kdyz
ne az k té extrémni podobé, kdy vo-
jaci ve vale¢ném konfliktu v polnich
podminkach provadéji odbér od dar-
ce a krev rovnou aplikuji poranéné-
mu kolegovi,“ shrnul primai Boho-

nék. nam

I Znamena to, Ze se tento postup nej-
prve musi dostat do oficialnich dopo-
ruc¢enych postupli?

Samoziejmé. Je to véc stanoveni novych
kompetenci zdravotnického personalu,
odebrat, aplikovat krev atd., coz podle
soucasné legislativy je problematické,
protoze odbér a aplikace krve jsou de
iure mozné jenom v nemocnici. Tu zod-
povédnost si musi vzit armada na sebe,
musi to popsat, pro jaké situace to je,
a musi mit na to vyskoleny personal.

I Takie 12. stfesovicky den byl star-
tem, kdy se tento koncept dostal
do povédomi odbornikil vojenskych
i ostatnich, a mlzZete zadit pracovat
na jeho naplnéni?

Presné tak. Téch moznosti je nékolik.
PIna krev je specializovana pro tcely vo-
jenské. Pak je vhodné mit ji na urgent-
nich pfijmech, to je fadné vyrobena plna
krev v nemocnici a na urgentnich ptij-
mech bude ptipravena k aplikaci, ne jako
v bojovych podminkach ptimo z dér-
ce pfijemci. Pak se jedna o fadu dal-
$ich prostfedki nebo 1é¢iv vyrabénych
zkrve, at je to fibrinogen, se kterym nyni
zkousi pracovat prazskd zachranka, nebo
plazma a Cervené krvinky, se kterymi
zase zkousi pracovat zachranka Kralové-
hradeckého kraje, nebo susend plazma,

kterd momentalné je popularni, nicméné
obtizné dostupna, protoze ji téméf nikdo
nevyréabi. Jesté v 60.-70. letech minulé-
ho stoleti bylo byvalé Ceskoslovensko
vyznamnym producentem susené plaz-
my v tehdej$im podniku USOL, nicmé-
né vyroba byla jiz zastavena.

I Podanim plné krve tedy navazuje-
te na néco, co tu uz byvalo?

Jednak byla obava z nékterych rizik, kte-
ra se ukazala jako klinicky malo vyznam-
n4, a jednak hemoterapie byla postavena
na lécbé jednotlivymi krevnimi slozkami.
Susend plazma se postupné stdhla z trhu
v 70.-80. letech minulého stoleti, pro-
toze byla v té dobé mj. velkou pricinou
potransfuznich hepatitid, coz uz se dnes
eliminuje novymi metodami vysetfeni
a také oSetfenim zpracované plazmy.

I A jednim z téch dlivodu je, Ze ¢im
drive se pomoci pacientovi dostane,
tim ma vétsi Sance?

Ano, a také Ze jsou na to data, Ze minu-
ty hraji vyznamnou roli. Ne ze preZije
jeden, dva pacienti navic, ale Ze preziti
se zvy$uje dvacetkrat, kdyz se z hodiny
udéld 15 minut. A to plati nejen ve vo-
jenském zdravotnictvi, ale i v civilni me-
diciné, v praci zachranek a urgentnich
pfijmid nemocnic.
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I Ucastnil jste se i jako prednasejici
12. stfesovického transfuzniho dne.
Co z prednesenych informaci vas nej-
vic zaujalo, co vam prislo nejzajima-
véjsi?

Ja tyto postupy zndm a zajimam se o né
jiz nékolik let. Pro mne byl nejzajima-
v&jsi a nejpotésitelnéjsi obrovsky zajem
odborné vefejnosti a snaha vétsiny kole-
gl napti¢ obory jit s dobou. Nyni o tom
musime jesté presvédcit odpovédné or-
gany a legislativce, zejména na strané
Ministerstva zdravotnictvi CR, aby se
tomu prislusnym zptsobem prizptso-

bilo pravni prostredi. nam

Prazska zachranka testuje...
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Proto s kolegy z Ustiedni vojenské
nemocnice a se zdravotniky vojenské-
ho nasazeni, ktefi tuto potebu vyjadiu-
ji nejvic vzhledem k rizikim mozného
bojového zranéni a delsi doby evakuace,
délame vse pro to, abychom meéli k dis-
pozici dalsi kroky, jak polytraumata a kr-
véceni zvlddnout a jak pfipravit pudu
chirurgickym tymtim, aby mohly rych-
le operovat. Za nds jim mtzeme pomo-
ci zvladnout poruchu krevni srazlivosti.

I Legislativa vam zatim vic nedovo-
luje?

Jedna véc je armadni prostredi, kde se da
pokracovat ve vyzkumu, jind je v pfedne-
mocni¢ni péci v civilnim zdravotnictvi,
kde musime respektovat pripravky, kte-
ré jsou v CR registrovany. Ale prejeme
si, abychom dostali jak susenou plazmu,
tak abychom mohli pejit na koncept plné
krve, kterd by byla od aktualnich darcti
se véemi prosrazlivymi faktory a cerstvy-
mi biologickymi ¢initeli. Jejim nejvétsim
problémem je v§ak pomérné kratka doba
pouzitelnosti. Je tedy potfeba vymyslet,
jak by se krev brala na odlet, a to v situaci,
kdy bychom uz védéli, kam letime. Neni
jednoduché ji vzit predem, protoze se mu-
sime vratit do nékterého z traumacenter,
kde musi probéhnout evidence ptiprav-
kt. Dnes je u nas praxe nastavena tak, ze
sinemuzeme jen tak nékde ,,pjcit“ krev,
pracovat s ni a pak pacienta transporto-
vat do nékteré nemocnice. Bude nutné
pripravit legislativu a bude to jesté hod-
né prace. Jednodussi je situace v kraji, kde
je pouze jedno ptijmové traumacentrum,
jako naptiklad v Hradci Kralové.

I Omezuje to néjak i vasi spolupraci
s armadnim zdravotnictvim?

Nez bude ptipravena nova legislativa pro
civilni vyuziti, budeme pomahat testova-
nim na$im koleglim z armddy. Je prav-
dépodobné, ze se v tomto ohledu do-
stanou dal. Jak to byvalo i v minulosti,
pokrok v traumatologii se vétsinou pte-

nasel z vojenské mediciny do té civilni,
takze si myslim, Ze to i nyni pijde podob-
né. Pro nds je dulezité, abychom si rozu-
méli a postup sjednotili, a pak uz budou
legislativci védét, co se po nich chce a jak
maji propracovat zmény v zakoné. Jde jak
o kompetence zdravotnikd, tedy zakon
¢. 96/2004 Sb., aby mohli tyto zdkroky
provadét, tak o Gipravy zakona o 1éc¢ivech.
Téchto uprav bychom se radi dockali.

I TakZe to znamena jednak Upravu
legislativy a jednak informovanost -
myslim, Ze mnoho zdravotnik{ o tom-
to konceptu zatim nevi, takze i vzdéla-
vani zdravotnik(?

Nejprve musime novy koncept pred-
stavit, viibec prvni prilezitosti k tomu
byl tento 12. transfuzni den. Pak ve
musime zavést do kurst, postupné
pak i do guidelines, vzdy ve spolupra-
ci a ve svétovém méfitku, abychom ne-
vytvareli separatni skupinku. I proto je
velmi cenné, Ze se podatilo na transfuz-
ni den do Prahy pozvat svétové odbor-
niky z mediciny krve, transfuziologie
i s vojenskou zkuSenosti. Jsme tedy za-
tim na zacatku.

I Vychazite zdat USA, kde uz se ové-
filo, Ze tento koncept vyrazné zvysuje
$anci na preziti.

Ano, ale v USA jsou vyrazné delsi do-
letové ¢asy. My mame republiku velmi
dobfe obsazenou traumacentry, takze
nase doletové ¢asy jsou okolo 20 minut
a zlatou hodinu dodrzujeme v$ude. Ale
ted se ptame, zda bychom chirurgim,
ktefi nase pacienty prijimaji, vSe neu-
leh¢ili a nezjednodusili, kdybychom se
zabyvali v onéch tvodnich 15 minutach
dojezdu do zdravotnického zatizeni uz
néjakou lécbou.

I Vyuzijete néjak zkusenosti nadich
vojenskych zdravotnikd, ktefi se pro-
Skolili v zahrani¢i?

Jejich zkusenosti jsou nesrovnatelné se
standardnim studiem nasich zachranara.

Stravili s urazovou medicinou 18 mésict,
které se ale zatim nedafi zakomponovat
do naseho bézného studijniho progra-
mu zdravotnicky zachrandf. Vojenskym
zdravotnikm neni pro civilni zamést-
nani toto vzdélani uznavano. Potfebova-
li bychom tedy nostrifikaci a porovnani
obou typti vzdélani. Pak bych rad, aby se
nam podatilo vojenskym zdravotnikiim
doplnit nékterou ¢ast studia a oni by na-
sledné ziskali i civilni odbornost. Arma-
dé to dluzime. Jsou to velmi kvalitni lidé
ze specialnich sil, které, kdyby po skon-
¢eni zavazku odesli do civilu, nemtizeme
jednoduse zaméstnat u zdravotnické za-
chranné sluzby, coz bychom do budouc-
na radi. Chtél bych, abychom to uzavreli
standardnim ceskym vzdélavacim systé-
mem, aby pak pro né byla prace v pred-
nemocni¢ni slozce, az uz nebudou pra-
covat v poli.

I Mizete pro prehlednost shrnout
postup projektu, v némz nové postu-
py ovéfujete?

Zacali jsme zhruba pfed piil rokem, kdy
jsme ukondili jednani s pojistovnami,
VZP nam vysla vstfic a uhradi nam pfi-
blizné 20 000 korun na jednoho pacien-
ta. Prvnich sto pacientti bychom mohli
mit snad za rok. To bude okamzik, aby se
sesla tii prazska fakultni traumacentra -
Vinohrady, Motol a StfeSovice - a zaby-
vali jsme se tim, zda jsme fibrinogenem
pomohli. Proti tomu budeme porovna-
vat hradecka ¢isla, kde vozi krevni kon-
zervu s rozmrazenou plazmou. Predpo-
kladam, Ze co do poctu pacientt budeme
porovnavat podobny vzorek.

I Ugastnil jste se i jako prednaseji-
ci 12. stteSovického transfuzniho dne.
Co z prednesenych informaci vas nejvic
zaujalo, co vam prislo nejzajimavéjsi?
Hlavné jednoduché protokoly kolegu
z Kanady a z Norska. Jejich klid, zku-
$enost velkych ¢isel a kolegialni pfistup
prosty osobnich ambici a kontroverzi by

pro nas mél byt poucenim. nam
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Intenzivni kontrola a komunikace

4

ovlivhuji lecbu IBD

|diopatické stfevni zanéty (IBD) maji vyrazné negativni
dopad na kvalitu Zivota. Kromé symptom{ zptsobenych

pfimo postiZzenim stfeva (bolesti,

kiece, prijmy) je

doprovazeji i ¢asté extraintestinalni projevy. Pro zlepSeni
vysledkd é¢by je klicova ¢asna diagndza a ¢asna intervence.
Pravidelné sledovani objektivnich marker(i a strategie lé¢by
k cili mohou pomoci udrzet kontrolu nad chorobou.

Pravé dulezitost v¢asného zahdjent tera-
pie, urcent cil1 1é¢by a rozsiteny klinicky
monitoring byly tématy diskutovanymi
v ramci odborného sympozia podpote-
ného spole¢nosti AbbVie, které se ko-
nalo v rdmci 26. UEGW (United Euro-
pean Gastroenterology Week) 22. fijna
2018 ve Vidni.

»Nasim cilem je priblizit se pohledu
na nemoc z perspektivy pacienta. Ro-
zumét $ir§imu kontextu dopadu one-
mocnéni na kvalitu Zivota nemocného
je obtizné, ale dilezité,” rekl v uvodu
prof. Remo Panaccione, University of
Calgary, Kanada.

Jak upozornil prof. Laurent Peyrin-
-Biroulet, Nancy University Hospital,
Francie, trvalo téméf sto let, nez se poda-
filo pochopit, pro¢ ma Crohnova nemoc
(CN) tak destruktivni dopad na bézny
Zivot pacientt: ,,Na zdkladé popula¢nich
studii se ukazuje, Ze v okamziku diagno-
zy ma jiz 20 procent nemocnych néja-
ké strukturdlni poskozeni strev, takze
u téchto nemocnych i v pripadé okamzi-
té intervence bude na uspésnou lécbu jiz
prili§ pozdé. V horizontu péti az deseti
let od diagndzy ma poskozeni strev jiz
50 procent pacienttl. Nékteré studie pti-
tom ukazuji ¢isla jesté vys$si.

Diky ¢asné 1é¢bé nejenze dochazi
ke snizeni nutnosti hospitalizace a po-
treby chirurgickych zakrokd, ale roste
i pravdépodobnost dosazeni plné kon-
troly nad chorobou ihned od stanove-
ni diagndzy.

To, ze pravidlo ,,Cim diive, tim lépe*
plati, ukazuji studie zaméfené na ucin-

Il B TABULKA1

Kompozitni cilovy ukazatel

Definovéno jako bolest bficha a nor-
malizace stfevni funkce

Vysetfeni probihd minimalné kazdé tfi
mésice v dobé aktivity onemocnéni.
Mély by byt zohlednény pacientovy
individudlni cile.

nost anti-TNF terapie, které jasné potvr-
zuji, Ze 1é¢ba ma lepsi vysledky, zahaji-
-li se v pocate¢nich stadiich CN. ,,Mame
napfiiklad data prokazujici, ze zahdjeni
1é¢by adalimumabem co nejdfive po sta-
noveni diagnozy zvy$uje nadéji na do-
sazeni plné remise onemocnéni,“ uvedl
prof. Peyrin-Biroulet.

Prof. Peyrin-Biroulet se také zamé-
fil na otazku, co by mélo byt redlnym
cilem 1é¢by CN. ,,Nasi ambici by mélo
byt dosahnout trvalé hluboké remise.
Jak ukazuji data fady studi, toto je ces-
ta, jak zpomalit progresi onemocnéni.”

Jak prof. Peyrin-Biroulet upozornil,
zatimco CN je pacienty i zdravotniky
povazovana za zavazné onemocnéni,
ulcerdzni kolitida (UC) je ¢asto podce-
novana. Pacienti s UC byvaji nedosta-
te¢né 1éCeni a nevyhledavaji odbornou
pomoc. Nékdy se kontaktu s lékarem
vyhybaji i kvili obavam z kolektomie.
Tyto obavy pfitom nelze bagatelizovat.
Z kratkodobého hlediska (do 30 dnt)
se vyskytnou komplikace u 21 procent
operovanych, z dlouhodobého dokonce
u 39 procent. Kolektomie pfitom neni
trvalou lé¢bou UC.

»V soucasné dobé pribyva dat ukazu-
jicich, ze také v pripadé UC jde, stejné
jako u CN, o progresivni onemocnéni
s dlouhodobymi zdravotnimi nésledky,
jakymi jsou strukturalni zmény, funk-
¢ni abnormality a anorektalni dysfunkce.
Zvlastni pozornost je u obou nemoci tie-
ba vénovat moznému nartstu nadorové-
ho onemocnéni. V ptipadé obou nemoci
v¢asna diagndza a zahajeni 1écby zlep-

Doporuceni STRIDE T2T pro lé¢bu CN

Klinicka/PRO remise Endoskopicka remise

Definovéno jako vyskyt ulcerace

Méla by byt posuzovana kazdych Sest
aZ devét mésicl od zahdjeni terapie.
Nelze-li adekvatné zhodnotit zanét
pomoci endoskopie, je tfeba jej zhod-
notit pomoci zobrazovacich metod.

toring CN.

Il B TABULKA 2

Kompozitni cilovy ukazatel

Definovano jako vyskyt rektélniho
krvaceni a normalizace stfevni funkce.

Vysetfeni probihd minimalné kazdé tfi
mésice v dobé aktivity onemocnéni.
Zahrnuty by mély byt pacientovy
osobni cile (kvalita Zivota, poruchy
nalady, Uinava, pracovni produktivita) —
normalizace kvality Zivota jako nej-
vyssi cil.

Biomarkery: CRP a FCP jsou dopliujicim vysetfenim zanétu, ne cilem pro moni-

Histologie: histologicka remise neni povazovana za primarni cil.

Doporuceni STRIDE T2T pro lé¢bu UC

Klinicka/PRO remise Endoskopicka remise

Definovano jako rozlisenf kfehkosti
a ulcerace u flexibilni sigmoideoskopie
nebo kolonoskopie (Mayo 0-1).

Vysetreni probiha kazdych tfi az Sest
mésicll od zahajeni terapie.

toring UC.

Biomarkery: CRP a FCP jsou doplhujicim vy3etfenim zanétu, ne cilem pro moni-

Histologie: histologicka remise je citlivym ukazatelem zanétu, ale neni cilem
kvili nedostatku klinicky relevantnich dat.

$uji klinické vysledky,“ uvedl prof. Pey-
rin-Biroulet.

Tti pilife IBD

Podle prof. Jean-Frédérica Combela,
Icahn School of Medicine at Mount Si-
nai, New York, USA, spociva uspésna
lé¢ba IBD na tfech pilitich: v¢asné in-
tervenci, 1é¢bé k cili (treat-to-target -
T2T) a intenzivni kontrole onemocnéni
(tight management). To vSe je ale zavislé
na komunikaci s pacientem.

Za vstupem konceptu T2T do klinic-
ké praxe je zejména snaha predejit rozvo-
ji vaznych komplikaci a vzniku disability
u pacienttl s chronickym onemocnénim.
Je zapotiebi pravidelné kontroly 1éceb-
nych cilt a markert a kontinualni opti-
malizace lé¢by, neni-li cile dosazeno. Cil
lécby musi byt vzdy stanoven individual-
né a v pripadé jeho dosazeni muze byt
v nékterych pripadech zvazena i dees-
kalace terapie. ,,V praxi jde o velmi jed-
noduchy postup. T2T pristup zahrnu-
je predefinovani cile 1é¢by stanoveného
na zakladé konzultace s pacientem, kon-
tinulni monitorovani aktivity onemoc-
néni a uzpusobeni terapie az do doby do-
sazeni tohoto cile,“ shrnul prof. Combel
(viz tabulky I a 2).

Strategie T2T, v¢asnd intervence a in-
tenzivni management by mély byt vzdy
uzpusobeny konkrétnimu pacientovi.
odborné doporuceni STRIDE pro en-
doskopické slizni¢ni hojent jsou zalozena
na post hoc analyze (prospektivni studie
REACT? stale probihd). Zatim neexistu-
ji prospektivni studie, které by ukazo-
valy, Ze endoskopicka 1écba je lepsi nez
lé¢ba symptomil. Monitorovani stavu pa-
cienta musi probihat na zdkladé kontroly
symptomu a biomarkertt CRP (C-reak-
tivni protein) a FCP (fekdlni kalprotek-
tin), které by mély byt zaclenény do sta-
novovanych cila.

Guidelines EMA pro IBD 2017
Podle guidelines EMA pro IBD z roku
2017 by zakladnim principem mélo byt
posouzeni slizni¢niho hojeni a vysledky
hlasené pacienty (PRO), které by mély
byt fadné posouzeny a ovéreny:

UC: koprimarni cilové parametry:
endoskopické Mayo skore(0-1), klinic-
ké Mayo skére (0-1, zastaveni krvacent)

CN: koprimarni cilové parametry:
slizni¢ni hojeni (napt. CDEIS = 0), PRO
(napt. pocet stolic, bolesti bricha)

»Dobrou zpravou je, ze dnes jiz
mame 1éky ovliviiujici PRO, coz do-
kladaji mimo jiné i data z registru
PYRAMID s adalimumabem, ktera uka-
zuji na pozitivni vliv a dlouhodoby vliv
1é¢by na kvalitu Zivota. Podivame-li se
hodnoceni produktivity prace a aktiv-
niho Zivota, i zde je zfejmy setrvaly pri-
nos této terapie. Je tieba zdiraznit, ze
svoji roli zde hraje doba trvani nemoci
pted zahajenim lécby. Je zde totiz nejen
progrese onemocnéni v oblasti somatic-
ké, ale i progrese v oblasti psychosocil-
ni,“ upozornil prof. Eduard Louis, Liége
University Hospital, Belgie.

V soucasné dobé existuje fada hod-
noceni PRO, avsak jejich problémem ve-
smés je, ze byla vyvinuta bez spoluprace
s pacientem, takze ne vzdy se dotyka-
ji otazek, které jsou pro nemocné rele-
vantni. Pro zji$tén{ a hodnoceni PRO
proto prof. Louis doporucuje pouziva-
ni nové vizudlni pomucky - IBD disku
(viz obrdzek) zaméfeného na disabilitu
(dostupny jako aplikace do smartpho-
nt, na webovém portalu nebo v papiro-
vé formeé), jehoz prostiednictvim Ize Iépe
zapojit pacienta do procesu lé¢by a za-

I W W OBRAZEK

IBD disk
pro hodnoceni PRO

EMOTIONS

ERERGY

jistit lepsi informovanost na obou stra-

nach. Disk zahrnuje hodnoceni v deseti

ruznych oblastech vybranych na zakla-
dé disability indexu a vznikl na zdkladé
uzké spoluprace odborniki s pacienty.

Jeho pravidelné vyplnovani pti kontro-

lach dovoluje:

I monitorovani disabilit souvisejicich
s IBD v case,

I stanoveni kratkodobych a dlouhodo-
bych cilu 1é¢by,

I monitorovani u¢innosti 1é¢by,

I podporuje adherenci k 1é¢bé, ktera je
velmi dulezita,

I soustfedi se na specifické problémy
disability, které jsou podstatné pro
konkrétniho pacienta,

I poukazuje na predméty diskuse, k niz
by normalné nedoslo.

Jak prof. Louis shrnul, vedle bézné dis-
kutovanych symptomi je velmi dulezi-
té s pacientem hovorit o zatézi, kterou
pro néj onemocnéni prinasi, véetné vlivu
na kvalitu Zivota, dennich aktivit a pra-
ké nastroje poskytujici $iroky i tizce za-
meéfeny pohled ukazujici, jaky vliv ma
onemocnéni na pacientdv Zivot. I proto
se v posledni dobé vice pozornosti vénu-
je pacientem hlaSenym vysledkim, a to
jak v klinickych studiich, tak i v bézné
klinické praxi.

Jsme pfipraveni zménit
budoucnost IBD?

V zavére¢né diskusi se pritomni shod-
li na tom, ze jak Crohnova choroba, tak

@ IBDdisk

ulcerdzni kolitida jsou progresivni one-
mocnéni. V¢asna intervence a persona-
lizovana stratifikace rizik jako soucast
strategie 1é¢by k cili mohou pomoci v in-
tenzivni kontrole onemocnéni, a zabra-
nit tak progresi onemocnéni. Pravidelné
monitorovani (v¢etné biomarker) pro-
véazi rozhodovani o 1é¢bé, pricemz dosa-
zeni intenzivni kontroly je zpusob, jak
dosdhnout stanovenych lé¢ebnych cild.
Dulezité je vidét nejen klinické symp-
tomy, ale hovofit s pacientem o jeho
kazdodennich problémech (nejen o vy-
sledcich endoskopie, CRP atd.), snazit se
nemocného co nejvice do 1é¢ebného pro-
cesu vtahnout a na zékladé spole¢nych
rozhodnuti mu pomoci dosdhnout jim
stanovenych cilti. Takovyto pfistup ur-
¢ité zvysi i adherenci k 1é¢bé. Dosavad-

ni diikazy nds vedou k presvédceni, ze

tento pristup muaze zménit prabéh IBD,

ikdyz je tfeba vice dat, aby byl potvrzen
jeho dlouhodoby pfinos pro pacienta.
Na otazku, co by na soucasné 1écbé

IBD zménili, aby zlepili prognozu pa-

cienta, se pritomni shodli:

I Zacit 1é¢bu veas a vzit v Gvahu pa-
cientlv zivotni styl a preference.

I Komunikovat s pacientem a zjistit do-
pad onemocnéni na jeho Zivot.

I Byt v kontaktu s pacientem a nepre-
rusit jeho sledovani.

I Kontrolovat a monitorovat zanét.

I Mit prehled o zdvaznosti onemocné-
ni a brat v tvahu Sirokou $kalu para-
metril, véetné dopadu na kvalitu zi-
vota nemocného. kol

Ilustracni foto MT
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Kam smeéruje lécba zivot
ohrozuijiciho krvaceni?

Spole¢nost CSL Behring usporadala opét i na podzim 2018
sérii seminafd o l6¢bé Zivot ohrozujiciho krvéaceni (ZOK),
tentokrat s dirazem na peripartalni krvaceni. V kongresovém
sale prazského hotelu Jalta dne 1. 11. pfednaseli profesor
Vladimir Cerny, profesor Antonin Pafizek a docent Jan Blaha.

Co se za poslednich deset let
zménilo v lé¢b& ZOK?

Prof. MUDr. Vladimir Cerny, Ph.D.
(Klinika anesteziologie, periopera¢ni
a intenzivni mediciny, Univerzita J. E.
Purkyné, Masarykova nemocnice, Usti
nad Labem; IPVZ Praha; Centrum pro
vyzkum a vyvoj FN Hradec Kralové;
Dept. of Anesthesia, Pain Management
and Perioperative Medicine Dalhou-
sie University, Halifax, Kanada; Klini-
ka anesteziologie, resuscitace a inten-
zivni mediciny LF UK a FN Hradec
Kralové) v uvodu zdtraznil, Ze hemo-
staza a jeji optimalizace se stala jednim
z nosnych témat urgentni a intenziv-
ni mediciny. O tom svéd¢i i enormni
nartist poctu publikaci za poslednich
deset let. K 30. zafi 2018 bylo moz-
no na PubMedu pod klicovym heslem
»major bleeding® nalézt 19 608 citaci,
(19 807). ,,Za poslednich deset let do-
$lo k vyznamné proméné nasich posto-
ji k zvladnuti zdvaznych traumat, ktera
jsou spojena se zivot ohrozujicim krva-
cenim,” uvedl profesor Cerny. Byla ujas-
néna klicova tloha fibrinogenu. K jeho
konzumpci a poklesu koncentrace do-
chdzi nejdfive ze véech hemostatickych
faktort.

Personalizovany pristup

Byla pochopena role antifibrinolytik,
procez se podani kyseliny tranexamo-
vé jiz v prednemocnicni péci dosta-
va do standard@i managementu 1é¢by

ZOK. Pted deseti lety byla antifibrino-
lytika vnimana jako ptipravky, jejichz
pouziti nalezi do rukou hematologu,
nikoli intenzivistt. Nyni patii ke kli-
govym opatfenim pti 1é¢bé ZOK bez
ohledu na jeho etiologii. ,,Nase postu-
py se zménily od ,one size fits to all’
k personalizovanému pristupu ke kaz-
dému konkrétnimu ptipadu, mezi jinym
i na zakladé vySetfeni, kterd mtzeme
provést u lizka nemocného, tedy na-
priklad pomoci viskoelastickych metod.
Vysledky téchto vySetfeni umozni de-
tekci chybéjicich faktort, které bychom
méli suplementovat,“ upozornil profe-
sor Cerny. Postupy, které byly ovéfeny
u traumat, se nyni aplikuji i u plano-
vanych chirurgickych vykont, u nichz
hrozi zivot ohrozujici perioperacni kr-
véaceni. Jde predevsim o preventivni po-
davani antifibrinolytik.

Dalsi ,intenzivni* novinky
K nové zavadénym konceptim patti
také balonkovd okluze kaudalni ¢as-
ti aorty pri hrozicim vykrvaceni (RE-
BOA, resuscitative endovascular balloon,
occlusion of the aorta). Tim je docas-
né udrzena perfuze Zivotné dulezitych
organtl, coz poskytuje ¢as k feseni pri-
¢iny krvaceni. Zavedeni REBOA vedlo
u pacientl s traumatickou exsangvina-
ci ke zvyseni systolického krevniho tla-
ku az 0 50 mm Hg a k poklesu mortality.
Novy pohled panuje i na podani krev-
ni transfuze. Neni lhostejno, od jakého
dérce ptijemce krev dostane. Zeny by

mély dostat krev od Zeny, muzi od muzi.
Nejhorsi kombinace, kterd mtize z imu-
nologického hlediska nastat, je, kdyz
muz dostane krev od Zeny, kterd byla
tehotnd. K dal$im rizikiim krevni trans-
fuze patfi i pooperacni vyskyt hluboké
zilni trombézy, a to v zavislosti na poctu
transfuzi.

Ménici se epidemiologie ZOK
Pocet zdvaznych traumat se ZOK se
ve vyspélych zemich spiSe snizuje,
v ekonomicky méné vyspélych zemich
pocet vaznych tdrazi roste. V EU se
zvysuje pocet elektivnich vykont s ri-
zikem krvéceni, nartista pocet pacien-
tt uzivajicich tzv. pfimo pisobici anti-
koagulancia, kterd postupné nahrazuji
warfarin.

V Evropé nejsou data, ktera by doku-
mentovala, ktefi pacienti na ZOK umi-
raji. Z australské databaze vsak vyplynu-
lo, Ze nejcastéj$im klinickym kontextem
je trauma a krvaceni do gastrointestinal-
niho traktu. K vét§iné amrti dochazi jes-
té v prednemocniéni péci.

Co lze ¢ekat v novych
doporucenych postupech?

Paté vydani evropskych guidelines se
ocekava pocatkem roku 2019. K nové za-
vadénym principim patti diraz na kon-
trolovanou oxygenoterapii, v posuzovani
zavaznosti $oku se zohlednuje jen laktat.
Nové se doporucuje monitorace funkce
desticek a zdtiraziuje se podani kyseliny
tranexamové jiz v prednemocnic¢ni péci.
Jako hrani¢ni hodnota pro substituci fi-
brinogenu byla stanovena koncentrace
1,5 g/l. Déle je doporuceno monitorovat
faktor XIII a za urcitych okolnosti jeho
substituce. Zcela prepracovana je kapito-
la pojednévajici o 1é¢bé ZOK u pacientii
s antikoagula¢ni terapii.

Klicové oblasti pro nejlepsi
klinické vysledky

»Pfi samotném podezfeni na 70K by
mél byt nastartovan standardizovany po-
stup. Nejdulezitéjsi je systém organiza-
ce péce o krvacejiciho pacienta, coz véak
neznamend provadét véechny diagnos-
ticko-terapeutické postupy u vsech pa-
cientty,“ zddraznil profesor Cerny.

ZOK - hlavni faktory pro

optimalizovany klinicky vysledek

I Rychla orientace v dané klinické si-

tuaci

Organizace péce

Kontrola zdroje krvaceni

Podpora systémové homeostazy

Lécba koagulopatie

I Cilena a v¢asna substituce chybé-
jicich faktort (fibrinogen)

I Antifibrinolytika

Role kyseliny tranexamové
(TXA)

Své misto ma TXA nejen v lécbé
70K, co? prokézala naptiklad studie
CRASH 3. Doporuceni mé na zakladé
EBM silu 1A, existuji tedy velmi silné
dtikazy pro jeji podani. TXA se dostava
ido chirurgie: preemptivni podani TXA
snizuje peropera¢ni krevni ztratu a pocet
podanych transfuznich jednotek. Méla
by tedy byt podéna u takovych vykond,
u nichz hrozi vy$si riziko vazného krva-
ceni. Prace uvetejnénd v Obstetrical and
Gynecological Survey z roku 2018 dopo-
rucuje zvazit podani TXA rodickam se
zvy$enym rizikem krvacent (jak pfi vagi-
nalnim porodu, tak pfi cisafském rezu).

Pacient uZivajici nova
antikoagulancia

Nyni se tento typ lé¢ivych pripravki ozna-
¢uje spravnéji jako pfimo plisobici anti-

MEDICAL
TRIBUNE

koagulancia (direct acting oral anticoa-

gulants, DAOC). Je jimi léceno stale vice

nemocnych, postupné nahrazuji warfarin.

Zhruba deset procent pacienti podstupu-

jicich operacni vykon uziva antikoagula¢ni

terapii, jeji pfitomnost vyznamné ovliviiu-

je plan anesteziologické péce. U pacientd,

ktefijsouléc¢eni DAOC, je nutno ziskat od-

povédi na nasledujici otazky:

I Jaky typ DAOC pacient ma?

I Jaké je riziko krvaceni planované-
ho vykonu?

I Jaké je riziko vysazeni ¢i ponecha-
ni DAOC?

I Existuje ,antidotum“ pro dany lék,
bude-li potieba antikoagulacni tci-
nek zrusit?

Warfarin - vitamin K, koncentrat pro-
trombinového komplexu; dabigatran -
idarucizumab; ostatni DAOC - koncent-
rat protrombinového komplexu, TXA,
ve schvalovacim procesu je andexanet
a v klinickych studiich aripazin.

Jaka anestezie bude zvolena?
Techniky regionalni anestezie: perifer-
ni blokady jsou s vysokou pravdépo-
dobnosti bezpe¢né, u neuroaxidlnich
blokad - velmi zjednodusené: pravidlo
3D/24H - vysadit DAOC asi tfi dny pred
punkci/manipulaci/odstranénim katetru
a obnovit DAOC asi do 24 hodin po ma-
nipulaci s katetrem.

V posledni ¢asti svého vystoupeni se pro-
fesor Cerny vénoval souvislosti poctu
perioperacné podanych transfuznich
jednotek a riziku hluboké Zilni trombo-
zy. Z recentnich literdrnich udajt vyply-
v4, Ze s kazdou jednotkou erytrocytarni
masy stoupad riziko trombdézy a trombo-
embolismu v prvnich 30 dnech po ope-
raci.

mis

Zivot ohrozujici krvaceni v porodnictvi

Prof. MUDr. Antonin Pafizek, CSc. (Gynekologicko-porodnicka
klinika 1. LF UK a VFN v Praze), predstavil Zivot

ohroZujici krvaceni jako nejzavaznéjsi problém

porodnictvi z hlediska matefské mortality.

»Zeny, které touzi po alternativnim po-
rodu, si neuvédomuyji, Ze az i na samot-
ném konci puvodné fyziologického
porodu, ve ITI. dobé porodni (porod pla-
centy), miZe nastat zavazna, né¢kdy az zi-
vot ohrozujici komplikace, vyhranil svijj
nazor v Gvodu své prednasky profesor
Parizek. Nizka matefska umrtnost v CR
je dana systémové vedenou gynekolo-
gickou a porodnickou pé¢i na drovni,
coz neni vSude ve svété samozfejmosti.
V Ceské republice ro¢né probéhne oko-
lo 110 000 porodd, pfi nichz kazdoroc-
né dochdzi asi k deseti tmrtim rodicek.
Pravdépodobnost umrti Zeny u porodu
mateiskou mortalitou. Jsou zemé, kde
v souvislosti s téhotenstvim, porodem
a Sestinedélim umird ndsobné vétsi po-
cet zen. Podle letosni konference FIGO
2018 v Riu de Janeiru napt. v Indii umira
na stejny pocet porodi vice nez 150 Zen.
V Siete Leone zemfte dokonce kazda sed-
ma az osma zena u porodu. Hlavni pii-
¢inou je peripartdlni krvaceni. Na zmi-
néném letosnim kongresu FIGO byly

naptiklad predstaveny zdokonalené po-
mucky primarné uréené pro rozvojové
zemé, které brani peripartalnimu vykr-
vaceni a umozni Zenu ve stabilizovaném
stavu transportovat do porodnického za-
fizeni. Pro obrovsky zajem navstévnika,
kterych bylo na kongresu bezmala deset
tisic, organizatori museli rozsifit panel
workshopil pravé na management peri-
partalniho krvaceni.

V CR doglo v roce 2018 k aktualiza-
ci doporucenych postupti Diagnostika
a lécba peripartélniho krvaceni z roku
2011. Na prvnim misté se dnes klade du-
raz preventivni opatfeni, dale pak na or-
ganizaci poskytované péce a kontrolu
jeji kvality.

Peripartalni krvaceni se od ,,bézného
7ivot ohrozujictho krvaceni (ZOK)“ lisi
uz tim, ze se jedna o téhotnou Zenu, kte-
ra je ve vSech ohledech, jak napovida vy-
stizny Cesky nézev, ,,v jiném stavu‘ Hlav-
ni pricinou (70-80 %) peripartalniho
zivot ohrozujictho krvaceni (PZOK) je
hypotonie/atonie délohy. K dal$im prici-
nam se fadi porodni trauma (10-15 %),

patologie tkani (placenta adherens, pla-
centa accreta, 1-5 %) a ¢asna disemino-
vana koagulopatie jen v jednom az péti
procentech. Urgenci, resp. feseni krvace-
ni v téhotenstvi potvrzuje fakt, ze délo-
hou koncem téhotenstvi protékd 700 ml
krve za minutu. Pokud se téhotenstvim
zménéna déloha odpovidajicim zptso-
bem po porodu neretrahuje (stav se na-
zyvé hypotonie/atonie délohy), mnoh-
dy nelze difuzni a promptni krvéceni
zastavit jinak nez hysterektomii. Tim se
tento druh krvéceni odlisuje od jinych

pticin krvacivych stavi, tim se lisi ZOK
od PZOK.

V doporucenych postupech pro
PZOK se v roce 2011 fesila aZ rychle
narustajici krevni ztréta, ktera je klinic-
ky odhadnuta na 1 500 ml a vice a kterd
je spojena s rozvojem klinickych a/nebo
laboratornich znamek tkanové hypoper-
fuze.

Podle doporucenych postupii z roku
2018 se hodnoti peripartalni krvaceni
podle velikosti krevni ztraty: méné za-
vazna krevni ztrata (500-1 000 ml), za-

vazné krevni ztrata (1 000-1 500 ml)
a PZOK (vice nez 1 500 ml spolu s kli-
nickymi a/nebo laboratornimi znam-
kami tkanové hypoperfuze). DP 2018
kladou diraz na praci managementu
persondlu tuzemskych porodnich salg,
aby pokud mozno ke krevni ztraté nad
1 500 ml nedochazelo, a pokud se tak
stane (existuji nepredikovatelné a ne-
odvratitelné ptipady), aby bez ¢asové
prodlevy byla poskytnuta prislusna 1é-
¢ebna péce.
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HREMOCOMPLE T TAN°P
Fibrinogenovy koncentrat

Zkracena informace o pripravku: Nazev pfipravku: Haemocomplettan P, prasek pro injek¢ni/infuzni roztok. Léciva latka: Dodavén jako prasek pro pfipravu injek¢niho nebo infuzniho roztoku
pro intravendzni podani obsahujici 1g nebo 2 g lidského fibrinogenu (fibrinogenum humanum) v jedné lahvicce. Pripravek obsahuje 20 mg/ml lidského fibrinogenu po rekonstituci s 50 ml vody
na injekci pro Haemocomplettan P 1g nebo 100 ml vody na injekci pro Haemocomplettan P 2 g. Lékova forma: Prasek pro injekéni/infuzni roztok. Terapeutické indikace: Lécba a profylaxe
hemoragickych onemocnéni: Vrozenad hypo-, dys- nebo afibrinogenemie. Ziskana hypofibrinogenemie vznikajici z poruch syntézy v pripadech zédvazného poskozeni jaterniho parenchymu,
zvysené intravaskularni spotfeby v disledku diseminované intravaskularni koagulace a hyperfibrinolyzy, zvysené ztraty. Davkovani a zplisob podani: Davkovani a délka substitu¢ni [écby
zavisi na zavaznosti onemocnéni, misté a rozsahu krvaceni a na klinickém stavu nemocného. Pro vypocet individudlni dévky se stanovi hladina fibrinogenu (funk¢niho). Mnozstvi a frekvence
podavani se urci individualné pro kazdého pacienta na zakladé pravidelného stanoveni hladin plazmatického fibrinogenu pouZité substitu¢ni terapie a kontinualnim sledovanim klinického stavu
pacienta a pouzitim jinych substitu¢nich terapii. Normalni hladina fibrinogenu v plazmé je v rozsahu 1,5 — 4,5 g/I. Kritickd hodnota fibrinogenu v plazmé, kde hrozi rozvoj krvaceni, je priblizné
0,5-1,09/1.V pripadé vétsich chirurgickych zasah je zasadni pfesné monitorovani substitu¢ni terapie koagula¢nimi testy. Profylaxe u pacient s vrozenou hypo-, dys - nebo afibrinogenemif a zndmou
tendenci ke krvaceni. Aby se zabranilo nadmérnému krvaceni béhem chirurgickych zakrokd, je doporucovana profylakticka lé¢ba zvysenim hladiny fibrinogenu na 1 g/l a udrzeni koncentrace fibrinogenu
na této Urovni az do zastaveni krvaceni a nad 0,5 g/l az do kompletniho zhojeni rany. V pfipadé chirurgickych zakrokd nebo lécby krvaceni se musi davka vypocitat takto: Davka fibrinogenu (mg/kg
télesné hmotnosti) = [cilova hladina (g/l) - namérena hladina (g/1)] /0,017 (g/l na mg/kg télesné hmotnosti). Nasledné davkovani (davky a ¢etnost injekci) by mélo byt upraveno na zakladé klinického
stavu pacienta a vysledk( laboratorniho vy3etfent. Biologicky polocas fibrinogenu je 3—4 dny. Tak pfi absenci spotfeby neni obvykle opakovana lécba lidskym fibrinogenem nutna. Vzhledem k tomu,
7e dojde k akumulaci v pripadé opakovaného podavéni pfi profylaxi, dévka a frekvence se urci v zavislosti na terapeutickém cili lékare pro konkrétniho pacienta. Lécba krvéceni: Dospéli: Zpravidla se
podéava nejprve 1-2 g pfi nasledujicich infuzich, jak je poZzadovano. V pfipadé zavazného krvacenti, tj. porodnického uziti/odtrzeni placenty, mize byt vyZadovéno velké mnozstvi fibrinogenu (4—8 g).
Déti: Davkovani by mélo byt ur¢eno podle télesné hmotnosti a klinického stavu, ale je obvykle 20—30 mg/kg. Zpasob podani: Intravendzni infuze nebo injekce. Kontraindikace: Hypersenzitivita
na lécivou latku(y) nebo na kteroukoli pomocnou latku. Zvlastni upozornéni: U pacientt s vrozenym nebo ziskanym deficitem existuije riziko vzniku trombdzy, pokud jsou léceni lidskym fibrinogenem,
a to zejména pfi vysokych davkach nebo po opakovaném podani. Pacienti, ktefi dostavali lidsky fibrinogen, musi byt peclivé sledovani na pfiznaky trombdzy. U pacientd s anamnézou ischemické
choroby srde¢ni a infarktu myokardu, u pacientd s jaternim onemocnénim, u pacient( pred nebo po operaci, u novorozenct nebo u pacientd s rizikem tromboembolickych pfihod nebo diseminované
intravaskularni koagulace musi byt zvazen potencidlni ptinos lécby s lidskym plazmatickym fibrinogenem proti riziku tromboembolickych komplikaci. Opatrnost a peclivé sledovani je nezbytné. Lécbé
ziskaného deficitu fibrinogenu by méla byt vénovéna pozornost (zejména v pripadé diseminované intravaskuldrni koagulace a jaternich onemocnéni), protoZe se nevyskytuje izolovany nedostatek
fibrinogenu, ale obvykle je nedostatek vsech koagulacnich faktord a inhibitor(. Interakce: Nejsou znamy. Fertilita, téhotenstvi a kojeni: Téhotenstvi: Reprodukeni studie na zvitatech nebyly
provedeny. Léc¢iva latka je lidského plvodu, je metabolizovéna stejnym zplisobem jako pacientovy viastni bilkoviny. Nepredpoklada se, Ze tyto fyziologické slozky lidské krve maji negativni vliv
na reprodukci nebo na plod. Klinické zkusenosti s fibrinogenovymi pfipravky v Ié¢bé porodnich komplikaci naznacuji, Ze se nedaji ocekavat zadné skodlivé Ucinky na pribéh téhotenstvi nebo zdravi
plodu nebo novorozence. Kojeni: Neni znamo, zda je Haemocomplettan vylu¢ovan do matefského mléka. Bezpec¢nost fibrinogenovych pfipravkd z lidské plazmy pro pouziti béhem kojeni nebyla
v kontrolovanych klinickych studiich stanovena. Riziko pro kojené dité nelze vyloucit. Je nutné rozhodnout, zda je tfeba prerusit kojeni nebo prerusit/ukoncit Iécbu pripravkem Haemocomplettan
s prihlédnutim k pfinosu kojeni pro dité a prospésnosti lécby pro matku. Fertilita: Nejsou k dispozici Udaje tykajici se Gcinkd pripravku Haemocomplettan na plodnost. Ucinky na schopnost Fidit
a obsluhovat stroje: Zadny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje. Nezadouci t¢inky: Nésledujici nezadouci Ucinky byly hlaseny po uvedeni pfipravku na trh, jakoz i z odborné literatury.
Vzacné: alergické nebo anafylaktické reakce (jako generalizovana kopfivka, vyrazka, pokles krevniho tlaku, dusnost), zvyseni télesné teploty. Velmi vzédcné: Tromboembolické pFihody (veetné infarktu
myokardu a plicni embolie). Pfedavkovani: Aby se predeslo pfedavkovéni, je indikované pravidelné monitorovani plazmatické hladiny fibrinogenu v pribéhu lécby. V pripadé pfedavkovéni se
zvysuije riziko vzniku tromboembolickych komplikaci. Doba pouzitelnosti: 5 let. Uchovavani: Uchovévejte pfi teploté do 25°C . Chrarite pred mrazem. Uchovavejte lahvicku ve vnéjsim obalu, aby
byl pripravek chranén pred svétlem. Velikost baleni: 1 infuzni ldhev obsahuijici 1g nebo 2 g lidského fibrinogenu. Drzitel rozhodnuti o registraci: CSL Behring GmbH, Emil-von-Behring-Str. 76,
35041 Marburg, Némecko. Registracni Cislo: 16/395/93-C. Datum prvni registrace/prodlouzeni registrace: 19. 5. 1993/17. 12. 2014. Datum revize textu: 26. 7. 2016. Pripravek je vazan
na lékarsky predpis a je hrazen z prostredk( vefejného zdravotniho pojisténi. Uplnou informaci pro predepisovani najdete v Souhrnu tdajt o pfipravku.

Haemocomplettan-CZ-1-2018c¢

Reference: 1. Rossaint et al., The European guideline on management of major bleeding and coagulopathy following trauma: fourth edition, Critical Care (2016) 20:100. 2. Kozek-Langenecker SA et al., Management of severe perioperative
bleeding: guidelines from the European Society of Anaesthesiology, First update 2016, Eur J Anaesthesiol 2017; 34:332-395. 3. Diagnostika a lécba Zivot ohrozujiciho krvaceni u dospélych pacientti v intenzivni a perioperacni péci, Anest
intenziv Med. 2017;28:263-269.

CSL Behring s.r.o., BB Centrum, budova Alpha, Vyskocilova 2a/1461, 140 00 Praha 4, tel.: 241 416 441, www.cslbehring.cz
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Zivot ohrozuijici krvaceni v porod
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Narust objemu krve, zasadni
téhotenska zména

V pribéhu téhotenstvi nartsta u Zeny
objem krve, na konci téhotenstvi ten-
to ndrust ¢ini az 40 procent ptivodniho
objemu. Po¢inajici ptiznaky hemoragic-
kého $oku proto nemuseji byt zcela vy-
jadfeny. Téhotna Zena ve III. trimestru
krevni ztratu dlouho kompenzuje, ale
po prekroceni ur¢itého prahu se jeji stav
rychle dekompenzuje.

Kompenzace krevni ztraty maze pro-
bihat dlouho a zejména i ,latentné®. Do-
kud krevni ztrata nepfesahne 1 000 ml,
je systémovy tlak u téhotné/rodicky/ne-
délky udrzovan ve fyziologickém roz-
mezi. Dfive nez zména systémového
tlaku na objemnou krevni ztratu upo-
zorni zména srde¢ni frekvence - tachy-
kardie (viz tabulku). Lehky pokles krev-
niho tlaku se objevuje az u krevni ztraty
mezi 1 000-1 500 ml, j. ztraty kolem 20
procent cirkulujiciho objemu. Systolicky
tlak pod 80 mm Hg spojeny s vyraznou
tachykardii, tachypnoi a zménami vé-
domi se objevuji az pti ztratach vétsich
nez 1 500 ml. Aktualizované DP kladou
dtiraz na presnou evidenci krevni ztra-
ty. Jde o Cas!

V managementu peripartalniho
krvaceni jsou na prvnim misté
preventivni opatfeni
»Doporuc¢ujeme, aby Zeny s rizikovymi
faktory pro PZOK rodily z4sadné v zafi-
zenich, ktera jsou pro tuto situaci vyba-
vena jak personalné, tak materidlné. Za-
roven u Zen s vysokym rizikem PZOK
(naptiklad pfi abnormaélni placenta-
ci) doporucujeme, aby byl s ¢asovym
predstihem pred porodem formulovan
plén péce za ucasti multidisciplinarniho
tymu,“ zdtraznil profesor Pafizek. K vy-
znamnym preventivnim opatfenim patfi
iv¢asna a ucinna 1é¢ba anémie vhodnym
ptipravkem obsahujicim zelezo. Anémie
je vyznamnym rizikovym faktorem pro
vznik PZOK. Zvl4$tni pozornost ohledné
anémie a rizika PZOK vyzaduji Zeny, kte-
ré chronicky uZivaji antidepresiva (Grze-
skowiak, BJOG, 2015), ptitom jejich po-
¢et v posledni dobé stoupa.

Pti dobré adaptaci novorozence je
mozné bez rizika nadmérné krevni ztra-
ty provadét oddéleny podvaz pupecni-
ku, mozno vyckat az do jeho dotepani.
po mnoho desetileti v nasi zemi tzv. ak-
tivni vedeni III. doby porodni, poda-
ni oxytocinu véem Zenam, i bez riziko-
vych faktora, které porodily vagindlné,
a to po porodu predniho raménka nebo
okamzité po porodu ditéte. Podani ute-
rotonik se doporucuje i Zenam po vy-
baveni plodu cisafskym fezem. Avsak
u Zen se zvySenym rizikem PZOK se
dnes nové doporucuje zvazit podani kar-
betocinu (agonista oxytocinovych recep-
tort), u Zen s rizikem PZOK podstupu-
jicich cisafsky fez je nové doporuceno
zvazit kromé podani karbetocinu také

Il W TABULKA

podani kyseliny tranexamové (antifib-
rinolytikum).

Organizace a kontrola kvality
péce o rodicku

V aktualizovanych DP je kladen dii-
raz na sledovani a kvantifikaci peripar-
talni krevni ztraty. Odhad krevni ztra-
ty u porodu neni tak snadny, jak by se
na prvni pohled mohlo zdat. Pfitom
se jednd o klicovy moment z hlediska
ohrozeni zdravi nebo konce Zivota mat-
ky. Resenim pro hodnoceni krevni ztraty
miuze byt naptiklad specidlné konstruo-
vany plastovy vak s ryskami oznacuji-
cimi objem. Objemové parametry pak
jsou indikatorem pro praci zdravotnic-
kého persondlu. Normalni krevni ztra-
ta se u vaginalniho porodu pohybuje
do 500 ml krve. Ukolem personalu je,
ze jiz i pfi méné zavazné krevni ztraté
(500-1 000 ml) méd porodni asistentka
k rodi¢ce ptivolat 1ékare - porodnika. Pti
zavazné krevni ztraté (1 000-1500 ml)
ma byt kromé porodnika ptivolan i ane-
steziolog a pti PZOK (1 500 ml a vice)
musi byt aktivovan krizovy manage-
ment, kdy krizovy tym musi pfesné po-
stupovat podle predem pripraveného
a nacviceného standardniho formalizo-
vaného krizového planu.

V doporucenych postupech se uda-
va, ze kazdé zdravotnické zatizeni, kde
je gynekologicko-porodnické pracovis-
té pro feseni PZOK, by mélo mit vypra-
covan tzv. krizovy plan ve formé doku-
mentu se vSemi dulezitymi udaji (sloZeni
krizového tymu, telefonni ¢isla, diagnos-
ticko-terapeuticky postup s vyznacenou
ulohou pro kazdého ¢lena krizového
tymu). ,Doporucujeme pravidelny for-
malizovany ndcvik krizové situace PZOK
celym krizovym tymem s naslednym for-
malizovanym vyhodnocenim vyfesené
situace (tzv. debriefing). Soucasné by
mély byt definovany institucionalni in-
dikdtory kvality diagnostiky a 1é¢by pro
PZOK a mély by byt pravidelné formali-
zované hodnoceny,” shrnul profesor Pa-
fizek. V managementu PZOK neni mis-
to pro improvizaci.

V doporucenych postupech jsou
presné popsana opatfeni pii hypoto-
nii/atonii délohy. Existuji jak farmako-
logické, tak mechanické zptisoby, které
te$i krvaceni z diivodu porusené tur-
niketové funkce myometria a hypoto-
nie/atonie délohy.

Progresivnim fe$enim pro ptipad ne-
zvladatelného porodniho krvéceni je vy-
uziti metod interven¢ni radiologie (se-
lektivni embolizace déloznich tepen),
je-li ovéem ve zdravotnickém zafizeni
dostupna. Nejen pro ztratu reproduk-
ce je hysterektomie az krajnim fesenim.

Rizikové faktory PZOK

Vsechna porodnicka zatizeni v nasi zemi
by méla peclivé provadét kontinualni vy-
chovu/vzdélavani zejména porodnich
asistentek a zacinajicich 1ékar, aby byly
dodrzovany principy tzv. preemptivni
mediciny. Peclivé odebrand anamné-

Klinicky obraz pfi peripartalnim krvaceni

Objem ztraty krve \ Systolicky tlak

500-1 000 ml Normalni
10-15 %

1000-1500 ml Mirny pokles
15-25% 10-80 mm Hg
1500-2 000 ml Stiedni pokles
25-35% 80-70 mm Hg
2 000-3 000 ml Znacny pokles
35-50 % 70-50 mm Hg

\ Symptomy \ Stupen Soku
Palpitace
Tachykardie
Zavrat
Slabost
Tachykardie
Poceni
Neklid
Bledost
Oligurie
Kolaps
Dusnost
Anurie

Kompenzovany

Lehky

Stredni

Vainy

INFORMACE - EXCERPTA - ZAJIMAVOSTI

za téhotné Zeny totiz mize ve 40 pro-
centech predikovat velkou krevni ztra-
tu u porodu. Jiz anamnesticky udaj je
pak indikaci pro podani G¢innéjsich léki
ve III. dobé porodni (posileni retrakce
délohy = snizeni krevni ztraty), jakymi
jsou karbetocin, ergometrin nebo pro-
staglandiny.

Rizikové faktory spojené

s East&jsim vyskytem PZOK:

Vicecetné téhotenstvi
Preeklampsie/téhotenska hypertenze
Placenta praevia

Podezfeni na pred¢asné odlucova-
ni placenty

I Podezfeni na embolii plodovou vo-
dou

PZOK u ptedchoziho porodu
Asiatky

Obezita (BMI nad 35 kg/m?)
Anémie (hemoglobin pod 9 g/1)

Akutni cisafsky fez

Indukce porodu

Placenta adhaerens

Operacni vaginalni porod
Prolongovany porod (déle nez 12 ho-
din)

I Velky plod (nad 4 kg)

I Horecka u porodu

I Vék matky nad 40 let

_——— -

Princip lé¢by PZOK

Vybér dulezitych principti z ¢esko-slo-
venského mezioborového doporucené-
ho postupu vzhledem k obnoveni he-
mostazy substitu¢ni terapif pti PZOK:

U stavii rozvoje PZOK doporucujeme

zajistit dostupnost minimalné

I 4 transfuznich jednotek cerstvé zmra-
Zené plazmy,

I 4 transfuznich jednotek erytrocyta.

Laboratorni vysetieni

a transfuzni pfipravky

I U stavii s hrozicim rozvojem PZOK
doporucujeme nasledujici tvodni vy-
Setfeni: krevni obraz, aPTT, PT, kon-
centrace fibrinogenu a pfedtransfuzni
vySetfeni (krevni skupina, scree-
ning nepravidelnych protilatek pro-
ti erytrocytiim, test kompatibility).

I Kidentifikaci typu koagula¢ni poru-
chy u PZOK doporuéujeme pouzivat
viskoelastometrické metody (TEG,
ROTEM), jsou-li dostupné.

Optimalizace perfuze

a systémové homeostazy

Do doby dosazeni kontroly zdroje krva-
ceni doporucujeme u pacientek s PZOK
usilovat o cilovy systolicky krevni tlak
v pasmu 80-90 mm Hg. Pfi nemoZnos-
ti dosazeni cilovych hodnot systolického
nebo stfedniho krevniho tlaku je dopo-
rudeno pouzit efedrin nebo noradrenalin
nebo fenylefrin, je-li dostupny.

K dosazeni/obnoveni uc¢innosti en-
dogennich hemostatickych mechanismu
alé¢ebnych postupt podpory koagulace
doporuc¢ujeme maximalni moznou ko-
rekei hypotermie, acidézy a koncentra-
ce ionizovaného kalcia.

Doporucujeme monitorovat a udr-
zovat koncentraci ionizovaného kal-
cia v normalnim rozmezi pfi podavani
transfuznich pfipravki (zejména Cerst-
vé zmrazené plazmy).

Diagnostika a lé¢ba PZOK

Substituce fibrinogenu je zasadnim postu-
pem, jak nahradit porodnim krvacenim
vzniklou ztratu tohoto hlavniho koagu-
la¢niho faktoru. Proto se doporucuje
podani fibrinogenu u pacientek s PZOK
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pti poklesu jeho koncentrace pod 2 g/1
a/nebo ptindlezu jeho funkéniho defici-
tu zjisténého viskoelastometrickymi me-
todami nebo pri odiivodnéném klinickém
predpokladu deficitu fibrinogenu i bez
znalosti jeho koncentrace. Jako minimal-
ni dvodni davku u PZOK doporucujeme
podani avodni davky minimalné 3 grami
fibrinogenu nebo ekvivalentu této davky
pripouziti transfuznich ptipravka se zvy-
$enym obsahem fibrinogenu.

U pacientek s PZOK navrhujeme zvé-
zit podani kyseliny tranexamové (TXA)
co nejdiive od vzniku PZOK. Pokud je
TXA podavana, pak doporucujeme
uvodni davku 1 g podat béhem 10 mi-
nut, poté pokracovat infuzné vdavce 1 g

Foto archiv A. Pafizka
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béhem 8 hodin. Alternativou je davko-
vani 20-25 mg/kg. Po zastavé krviceni
podani TXA u pacientek s PZOK nedo-
porucujeme.

Podani ¢erstvé zmrazené plazmy do-
porucujeme v situacich PZOK, kdyZ jsou
soucasné pritomny laboratorni znam-
ky poruchy koagulace korigovatelné po-
danim plazmy nebo nemame moznost
identifikace typu a/nebo pri¢iny koagu-
la¢ni poruchy, respektive neni indiko-
vano podani nékterého z koncentrata
koagula¢nich faktora.

Podani koncentratu faktort protrom-
binového komplexu (PCC) doporucuje-
me u pacientek s PZOK lé¢enych antago-
nisty vitaminu K nebo kde je predpoklad
deficitu faktorti v PCC obsazenych. Ru-
tinni poddvani PCC u pacientek s PZOK
nedoporucujeme.

U pacientek s PZOK doporucujeme
podavani erytrocytarnich transfuznich
ptipravki k dosazeni cilové hodnoty he-
moglobinu v pasmu 70-80 g/l. Cilova
hodnota hemoglobinu by méla byt in-
dividualizovana s ohledem na obé¢ho-
vou stabilitu, anamnézu, komorbidity
a odhadovanou organovou rezervu pa-
cientek s PZOK.

U pacientek s PZOK doporucujeme
podavani trombocyti k dosazeni cilové
hodnoty minimalné 50 x 10°/1 nebo pii
poruse jejich funkee.

Doporucujeme zahajit farmakologic-
kou profylaxi tromboembolické nemoci
nejdfive za 24 hodin od dosazeni kon-
troly PZOK.

Mechanickou tromboprofylaxi (inter-
mitentni pneumatickd komprese a/nebo
elastické puncochy) doporucujeme zaha-
jit okamyzité, jakmile to klinicky stav do-

voli. mis

Plazma vs. koagu

Po profesoru Cerném a profesoru Pafizkovi
vystoupil doc. MUDr. Jan Blaha, Ph.D. (Klinika
anesteziologie, resuscitace a intenzivni mediciny
1. LF UK a VFN, Praha), s vysoce profesionalni,

a predevsim praktickou prezentaci.

Ve svém sdéleni docent Blaha vycha-

zel z ¢esko-slovenskych mezioboro-

vych doporucenych postupt Dia-
gnostika a 1écba peripartalniho zivot
ohrozujiciho krvaceni a Diagnostika

a lécba zivot ohrozujiciho krvaceni

v intenzivni a perioperacni péci, kde

se uvadi (odstavec 3.6.6): ,,V uvodni

etapé 1é¢by pacientii se ZOK doporu-
¢ujeme pouziti jednoho ze dvou na-
sledujicich postupt:

I Pouziti jednotek Cerstvé zmraze-
né plazmy (FFP) v poméru k jed-
notkdm erytrocytovych transfuz-
nich ptipravki (ETP) alespon 1: 2
(1B).

I Podani fibrinogenu a ETP podle
jejich aktudlnich hodnot/koncen-
traci (1C).“

Realita pfi podavani transfuznich
ptipravkil pti Zivot ohrozujicim kr-
vaceni je ale takova, ze vzhledem
k mnohem rychlejsi dostupnos-
ti erytrocytarniho koncentratu nez
plazmy je tento pomér dodrzovan
pouze z pohledu celkového souctu
podanych jednotek, nikoli z pohle-
du jejich aplikace. Pfitom z literatu-
ry je znamo, ze ¢im bliZsi je pomér
FFP : ETP 1: 1 jiz od zacatku poda-
vani transfuznich pfipravki, tim je

¥y

niz$i i mortalita.

Jaka je evidence doporuceni pro
podani fibrinogenu v lé¢bé ZOK?
Prof. Kozek-Langeneckerova jiz v roce
2011 uvertejnila praci (Critical Care) se
zévérem, ze klinicka evidence nepodpo-
ruje pfednost plazmy. Poddni fibrinoge-
nového koncentratu je obecné spojeno
s lepsimi klinickymi vysledky.

Avsak systematickd metaanaly-
za $védskych autorti (Wikkelso A,
Acta Anaestesiol Scand 2013) vyzné-
la ve smyslu, ze fibrinogen by se nemél
podavat, pokud nebude jeho prospéch
prokazan klinickymi studiemi. Stejné tak
Blood Transfusion v roce 2017 uverej-
nil metaanalyzu Mengoliho, ktera pra-
vi, Ze podavani fibrinogenu nema zadny
vliv na mortalitu a neni 7addn4 eviden-
ce pozitivniho efektu. Je tomu ale sku-
tecné tak? Diivodem ,nedostatecné evi-
dence je totiz predevsim fakt, ze studie,
ktera by to pti celkové malé mortalité
(v porodnictvi) byla schopna prokazat,
by musela obsahovat fadové desetitisi-
ce pacientd. A divodem nedostate¢né
evidence (a nedostatku sledovanych pa-
cienttl) muize byt i zatim kratka dostup-
nost koncentratu fibrinogenu v mnoha
vyspélych zemich zdpadni Evropy. Za-
timco v CR byl dostupny od roku 1993,
mnoho zemi EU, ale i USA, Kanada ¢i
Austrilie jej zaregistrovaly az po roce
2010.
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Psychiatricka reforma a nové léky v psychiatrii

V pribéhu jediného roku postihne dusevni choroba vice nez
Ctvrtinu evropské populace, stejna Cisla plati i pro USA. Ackoli
v CR pocet lidi s duSevnim onemocnénim nardstd, péce o né,
zejména v oblasti komunitnich sluZeb, stale vyrazné zaostava
za vyspélymi evropskymi zemémi. Vyrovnat se je tfeba
zejména se stigmatizaci a institucionalizaci tohoto oboru.

Dusevni poruchy maji zasadni vliv na Zi-
vot pacientd a jejich rodin. I zde se tedy
ocekavani upiraji k novym lékam, kte-
ré by mohly pomoci. Podle Mgr. Jakuba
Dvoracka, MHA, feditele AIFP, vyvije-
ji farmaceutické spole¢nosti v soucasné
dobé podle aktualnich dat na 145 novych
1éka pravé pro oblast dusevnich onemoc-
néni. K vyznamnym pokrokiim dochdzi
naptiklad ulécby deprese, ale i zavislos-
ti. V rizné fazi vyvoje je:

I 391ékt na depresi, ktera postihuje az
$est procent dospélych a deset pro-
cent adolescentt,

I 37 1éka pro 1écbu schizofrenie, kte-
rou trpi procento populace,

I 18 1éku pro lé¢bu ADHD,

I 14 1€kt na uzkostné poruchy,

I 401ékd pro dusevni poruchy a poru-
chy chovani zptisobené uzivanim psy-
chotropnich latek.

Otazkou sice zatim zlistava, u kolika
z nich bude vyvoj uspésné dokoncen
a dojde nasledné k jejich schvéleni a ko-
lik se jich dostane k pacientovi. Nicméné
je ziejmé, Ze i v této oblasti jde vyzkum
stale dopredu. Jak Mgr. Dvoracek zdu-
raznil, nové léky pfindseji nejen novou
formu ucinnosti, ale i méné nezadoucich
ucinkd. Je zde snaha o lep$i porozumé-
ni fungovani mozku a identifikaci bio-
marker, které ovliviuji ucinnost stava-

¢ni faktory v [é¢bé ZOK - lze

I v soucasnosti je ale k dispozi-
ci fada studii (napf. v American Jour-
nal of Emergency Medicine 2018 nebo
Scientific Reports 2017), které prokazu-
ji, Ze podani fibrinogenu vede k vyznam-
né niz8i krevni ztraté, k podani nizsiho
poctu transfuzi, k niz§imu vyskytu sep-
se a multiorganového selhani i k nizsi
mortalité.

Zasadni prilom ptinesla prace Petry
Innerhoferové a koleg, ktera uvetejni-
la v Lancetu zavéry studie RETIC, kte-
ra byla provedena v innsbruckém trau-
macentru. Studie musela byt pred¢asné
ukoncena pro zcela evidentni superiori-
tu fibrinogenu a cileného podani koagu-
la¢nich faktort nad FFP. Uvodni pod4n{
FFP vedlo k ¢astéjsi ,,zachranné 1é¢bé —

jicich terapii a pomdhaji i v diagnostice.
Vyuzivany jsou i ve vyvoji novych cile-
nych terapii. Pro nové pripravky je ty-
pické i to, Ze se jiz zaméfuji na uzsi po-
¢et nemocnych.

CR je zapojena jak do zdkladniho
védeckého vyvoje, tak do findlniho kli-
nického hodnoceni, i kdyz ucast na kli-
nickych studiich je ve srovnani s léky
vznikajicimi v jinych oblastech medici-
ny znatelné nizsi. Zatimco napt. v USA
Kklinickych hodnoceni rapidné pribyva,
u nas jich je stale jen omezeny pocet, ve-
smés az ve fazi ITI. Nyni na naSem uze-
mi probiha celkem pét klinickych studii,
jichz se ucastni mezi stovkou a dvéma
sty pacientil.

Jak upozornil doc. MUDr. Martin
Anders, Ph.D., Psychiatricka klinika
1. LF UK a VEN Praha, v pribéhu jed-
noho roku postihne néjaka forma du-
$evni choroby 27 procent evropské po-
pulace, obdobné je tomu i v USA. ,,Pro
to, abychom toto dokazali néjak ovliv-
nit, neni dtlezita jen farmakologie, ale
i ur¢itd zména zivotniho rezimu a fada
dalsich opatfeni. Pokud se sebou spole¢-
nost nic neudéld a bude pokracovat dal
ve zpusobu Zivota, ktery charakterizu-
je nedostatek pohybu, nedostatek svétla
¢i sedavé zaméstnani, ¢isla stale poros-
tou, a to i v kontextu starnouci popula-
ce, upozornil.

k opakovanym transfuzim a k vys$imu
vyskytu multiorganového selhani.

Patofyziologické diivody cilené
substituce
Podporu v podani koagula¢nich fak-
tortl poskytuje patofyziologie: krva-
ceni vede nékolika mechanismy k fi-
brinolyze a ke koagulopatii. Proto ma
veliky vyznam vc¢asné podani kyseliny
tranexamové (TXA) s pozitivnim efek-
tem na mortalitu, morbiditu a nutnost
hysterektomie. Pfitom se zd4, ze poda-
ni TXA neni provazeno vyssim vysky-
tem tromboembolie.

Ve vyse uvedeném doporuceném po-
stupu Diagnostika a lé¢ba peripartalniho
70K se uvadi: ,Doporuceni 10: U zen

Aktualné o reformé
psychiatrické péce
I kdyz reforma, kterd zacala zhruba pred
péti lety, stéle pokracuje, jde o dlouho-
doby proces a zmény prichazeji jen velmi
pomalu. ,,Celime tomu, Ze soucasna psy-
chiatricka péce od 90. let nedoznala té-
méf zadnych zdsadnich zmén. Obor trapi
velkd podfinancovanost, dlouho do néj
plynulo jen 2,7 procenta z rozpoctu
na zdravotnictvi, dnes jde sice o ¢tyfiaz
pét procent, avsak i to je malo, potfebny
je dvojnasobek,“ upozornil doc. Anders.

Stavajici systém fungujici pfevazné
v materidlné a technicky zastaralych vel-
kych psychiatrickych nemocnicich, ¢asto
umisténych mimo centra mést, prispiva
ke stigmatizaci oboru. V CR zcela chy-
béji komunitni sluzby, které by podpo-
fily pacienty v jejich vlastnim prostfedi.
Stale jesté neexistuje spoluprace a koor-
dinace mezi jednotlivymi slozkami po-
skytovatell péce o dusevné nemocné.

Co se tyce poskytovanych sluzeb
v oblasti duSevniho zdravi, blizime se
skupiné zemi, jako je Lotys$sko, Litva
nebo Estonsko, zatimco od zemi vy-
spélé Evropy jsme stale velmi vzdale-
ni. Aktudlni analyza dostupnych sluzeb
pro dusevné nemocné ukazuje, ze v Ces-
ké republice zcela chybéji tymy casné
intervence, nemame komunitni centra
a nefunguje prevence. Soucasti probi-
hajici reformy je zejména deinstitucio-
nalizace. Sice stale jen mensi ¢ast zemi
EU md dominantni ¢ast péce v komunit-
nich sluzbach a neprovozuje vétsi psy-
chiatrické nemocnice, nicméné vétsina
vyspélych zemi EU je na cesté smérem
k plné transformaci.

V CR méame v soucasné dobé
na 10 000 lazek nasledné péce, avsak

se zvySenym rizikem PZOK podstupuji-
cich cisafsky fez navrhujeme zvazit s po-
danim karbetocinu i jednorazové poda-
ni TXA.“

Fibrinogen je prvnim ze vSech koagu-
la¢nich faktord, ktery pti ZOK dosahne
kriticky nizké koncentrace (Brenni M,
et al. Acta Anaesthesiol Scand. 2010).
Viskoelastické metody prokazi vyznam-
nou zménu vlastnosti koagula, pokud
koncentrace fibrinogenu poklesne pod
1,0-1,5 g/l, ale k podobnym zménam
dojde az pti poklesu aktivity trombinu
pod 5 %.

Collins a kolegové vytvorili experi-
mentalni model ndhrady fibrinogenu
plazmou + erytrocyty, kryoprecipita-
tem a koncentratem fibrinogenu. V tom-
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pouze 1200 lizek péce akutni. Z cel-
kem dvou stovek nemocnic, které v CR
existuji, ma pouze tficet akutni psychiat-
ricka oddélent. , Zijete-li tedy v oblasti,
kde akutni lizka nemocnice nema, sa-
nitka vas odveze do nejblizsi psychia-
trické nemocnice, kterd md ale zcela jiné
persondlni obsazeni, jiny systém péce
a samozfejmé tam zUstavate daleko déle.
Jde o mésice, s tim, Ze ur¢ité procen-
to pacienti zistavd i déle nez deset let.
Tuto zalezitost je tieba fesit, zdtraznil
doc. Anders.

Potieba komunitni péce

Dusevni onemocnéni jsou vesmés dlou-
hodoba a jejich 1é¢ba trva daleko déle
nez lé¢ba napt. zavaznych infek¢nich
chorob. Idealné by mélo k hospitaliza-
ci na lazku nasledné péce dochazet jen
v ptipadé, nepodari-li se onemocné-
ni zvlddat v akutnim obdobi/za poby-
tu na akutnim lizku. V CR je ale takto
lé¢eno jen minimum pacientd, vétsina
z nich je hospitalizovana rovnou na na-
sledném ltzku.

Jak doc. Anders upozornil, nejde
o to, ze by mélo dochazet k hromadné-
mu zavirani psychiatrickych lé¢eben/ne-
mocnic. Proces snizovani lizek ma byt
fizeny a bude odrazet vyvoj nabidky ko-
munitnich sluzeb. Jejich zakladnim prv-
kem jsou jiz vznikajici centra dusevni-
ho zdravi (CDZ), diraz je v soucasné
dobé kladen i na rozvoj ambulanci a psy-
chiatrickych oddéleni ve vSeobecnych
nemocnicich.

V ptipadé CDZ nejde o budova-
ni novych objektl a instituci, ale jedna
se o tymy lidi pracujicich v terénu (so-
cidlniho pracovnika, psychiatrické ses-
try, psychiatra, klinického psychologa,

adiktologa, ev. dal$i odbornosti), kteri
travi 80 procent svého ¢asu v komunité,
tedy doma u pacienti. Prvni data z jedno-
ho z prvnich CDZ, které jiz funguje v Pra-
ze 8, potvrzuji masivni redukci hospitali-
zace, kdy pocet hospitalizaci z doby pted
zahdjenim ¢innosti a po ném CDZ kles]
vdané oblasti ze 47 na 34 a pocet dnti hos-
pitalizace dokonce z 2 698 na 863. Kazdé
CDZ, kterych bylo zatim v CR otevieno
pét, musi reportovat svoji praci UZIS, coz
prinese dalsi presna data. V roce 2022 by
mélo fungovat prvnich 30 CDZ.

Jak ukazuji data Ustavu zdravotnic-
kych informaci a statistiky CR, za rok
2015 celych 50 procent chronicky du-
$evné nemocnych onemocnélo jesté pred
14. rokem zivota a 75 procent ve véku
do 24 let. Ro¢né je v poslednich letech
nové priznano okolo 5 000 invalidnich
dtchodt v souvislosti s psychiatrickou
diagndzou. Pacientt ptitom stale pri-
byvé, od roku 2000 do roku 2015 pti-
bylo 80 procent pacienti v ambulantni
péci. Za stejné obdobi vsak pribylo jen
30 procent lékai, coz znameng, ze se ro-
zeviraji nizky mezi potfebami popula-
ce a tim, co jsou lékafi schopni zvladat.
V roce 2015 proslo psychickymi ambu-
lancemi 641 663 pacientil. Pravé dostup-
nost ambulantni péce tedy patti k sou-
¢asnym prioritdm.

V rdmci sniZzeni stigmatizace psy-
chiatrie by vznikajici ambulance mély
idealné byt soucasti poliklinik. Zatim
vsak stale nejvice ndkladt plyne do psy-
chiatrickych nemocnic, celych 72 pro-
cent, a to zejména z diivodu jejich znac-
né zastaralosti a zchatralosti. Pouha tfi
procenta plynou na tolik potfebné ne-
mocni¢ni ambulance a osm procent
na akutni nemocni¢ni sluzby. kol

byt jednoznacny?

to teoretickém modelu nebylo plazmou
dosazeno pozadované sérové koncentra-
ce fibrinogenu (2,0 g/1). Nejsnadnéji do-
plnil chybéjici mnozstvi jeho koncent-
rat. Pfi doporuc¢eném davkovani plazmy
(12,2 ml/kg) nelze dostatecné zvysit kon-
centraci fibrinogenu k dosazeni hemo-
stazy. K zvyseni koncentrace fibrinogenu
o 1 g/l by bylo nutné podat 33,5 ml/kg
plazmy, pricemz stejného efektu se do-
sahne podanim fibrinogenového kon-
centratu v davce 60 mg/kg.

Jde o minuty

Jiz v evropskych doporucenych postu-
pech z roku 2016 upozornuje profesor-
ka Kozek-Langeneckerova, Ze samotné
podani plazmy neni dostate¢nou ko-
rekci hypofibrinogenémie. Cesko-slo-
vensky doporuceny postup zada, aby
kazdé porodnické pracovisté bylo vy-
baveno pfimétenou zasobou fibrinoge-
nu s jeho okamzitou dostupnosti. Jde
predevsim o ¢as. Nez je k podani pfi-
pravena FFP, ubéhne v optimalnim pii-
padé 35 minut, fibrinogen je mozné po-
dat za osm minut. Uvazme, Ze délohou
protékd za minutu 700 ml krve. Pokud
selze turniketovy uzavér cév pro atonii
délohy, je ¢ekani 35 minut neomluvitel-
né. V tomto pripadé je rychlost dilezi-
téj$i nez presnost.

Proc¢ usilovat o plasma-free
koncept?

Jak uz bylo nékolikrat pfipomenuto, ri-
ziko Gmrti stoupd s kazdou podanou
transfuzni jednotkou, tedy i plazmou.
Madjdpour uvadi ve své publikaci (Crit
Care Med 2006), Ze transfuze jakéhokoli

krevniho derivatu znamena riziko infek-
ce, akutni imunitni reakee, plicniho po-
stizeni, hemolyzy, ale i pozdni alloimu-
nizace a imunosuprese.

Bjursten (J Thorax Cardiovasc Surg
2016) upozornuje na rizika ,zktizené
transfuze“ mezi pohlavimi, které vede
k vy$si posttransfuzni Gmrtnosti v pé-
tiletém horizontu. Jesté k vétsimu rizi-
ku dochazi, pokud ptijemce-muz do-
stane krevni derivat od Zeny, které byla
téhotna.

Pres vechna tato zndma varovna
data je zhruba 25-30 procent prevodu
plazmy provedeno bez spravné a dika-
zy podporené evidence (Wilson, Trans-
fusion 2002).
plazma artificialné zbavena IgA (kon-
centrace pod 0,05 g/1).

Vyhodou fibrinogenového koncent-
ratu je jeho konstantni slozeni a mnoz-
stvi v kazdé lahvicce. Diky vysoké puri-
fikaci nehrozi riziko alergické a imunitni
reakce, pasterizace a filtrace minimalizu-
ji riziko prenosu infekee.

Zavérem docent Blaha ptipomnél dvé
zésady z doporucenych postuptt PZOK:
krizovy plan musi jednozna¢né vymezit
organiza¢ni a odborné role jednotlivych
&enti krizového tymu pfi vzniku PZOK
(nelékarsky persondl, porodnik, aneste-
ziolog, hematolog apod.) a musi defino-
vat minimalni rozsah vybaveni pracovis-
té pro zajisténi péce o pacientky s PZOK.

Zaroven je doporuceno pravidelné
provadét formalizovany nacvik krizové
situace PZOK celym krizovym tymem
s naslednym formalizovanym vyhodno-

cenim. mis



Lécba predlééenych pacientu s mCRC

Vice Casu na zazitky
.y

trifluridin/tipiracil

Zmeénte budoucnost
vasich pacientu s mCRC

LONSURF® (trifluridin/tipiracil) je indikovan pro
lécbu dospélych pacientu s metastazujicim
kolorektalnim karcinomem (mCRC), kteri byli

v minulosti leCeni nebo nejsou vhodnymi
kandidaty pro terapie zahrnujici chemoterapie
zalozene na fluoropyrimidinu, oxaliplating

a irinotekanu, anti-VEGF

LONSURF® je vyvijen spole¢nostmi Servier a Taiho, a na zakladg

licence obchodovan v prislusnych teritoriich.

TAIHO PHARMACEUTICAL CO., LTD. *
—= SERVIER

Zkracena informace o pfipravku Lonsurf®:  Tento 16¢ivy piipravek podiéha dalSimu sledovani.

SLOZENi*: Lonsurf 15 mg/6.14 mg; jedna potahovan4 tableta obsahuie trifluridinum 15 mg a tipiracilum 6,14 mg (jako tipiracili hydrochloridum). Lonsurf 20 mg/8.19 mg: jedna potahovand tableta
obsahuje trifluridinum 20 mg a tipiracilum 8,19 mg (jako tipiracili hydrochloridum). INDIKACGE*: Lécha dospélych pacientli s metastazujicim kolorektdlnim karcinomem, ktefi byli v minulosti lé¢eni nebo
nejsou vhodnymi kandidaty pro dostupné terapie zahrnujici chemoterapie zalozené na fluoropyrimidinu, oxaliplating a irinotekanu, anti-VEGF Iatek a anti-EGFR latek. DAVKOVANi A ZP(SOB PODANi*:
Dévkovani: Doporucend Uvodni davka je 35 mg/m?/davku, podavanych peroralné dvakrat denné 1. az 5. den a 8. a7 12. den kazdého 28denniho cyklu do1 hodiny po rannim a vecernim jidle. Davkovéni
piipravku se pocita podle plochy povrchu téla a nesmi prekrogit 80 mg v 1 dvee. Upravy dévkovani jsou mozné podle individudIn bezpecnosti a snasenlivosti: jsou povoleny 3 snizeni davky na minimélni
hodnotu dévky 20 mg/m? dvakrét denng, zvySeni dévky neni povoleno poté, co byla snizena. KONTRAINDIKACE*: Hypersenzitivita na 16Civé ltky nebo na kteroukoli pomocnou létku. ZVLASTNI UPO-
ZORNENI*: Utlum kostni dfené. Pred zahéjenim terapie, a déle v intervalech potfebnych k monitorovani toxicity je nutno provadét wysetfeni kompletniho krevnino obrazu, minimaing vak pred kazdym
lécebnym cyklem. Lécba nesmi byt zahdjena, je-li absolutni pocet neutrofilli < 1,5 x 10%, podet trombocytll < 75 x 10%1, nebo pokud ma pacient nevyresenou Klinicky vyznamnou nehematologickou
toxicitu stupné 3 nebo 4 z predchozi [ECby. Stav pacienta je tieba peclivé sledovat a, je-li to klinicky indikovano, maji byt nasazena adekvatni opatreni. Gastrointestinalni toxicita: antiemetika, I€ky proti
prijmu a dalsi opatieni maji byt nasazena, je-li to klinicky indikovano, Upravy davkovani (odloZeni a/nebo sniZzeni) se majf aplikovat tak, jak je tfeba. Porucha funkce ledvin: pfipravek Lonsurf se nedopo-
rucuje u pacient(i s tézkou poruchou funkce ledvin nebo termindinim stadiem onemocnéni ledvin. Pacienti se stfedné tézkou poruchou funkce ledvin by méli byt ¢astéji monitorovani kvili hematologické
toxicité. Porucha funkce jater: pfipravek Lonsurf se nedoporucuije k pouZiti u pacientl s vychozi stfedné tézkou nebo téZkou poruchou funkce jater. Proteinurie: doporucuje se sledovat proteinurii za pomoci
diagnostického prouzku pro analyzu moéi pred zahdjenim a béhem Iécby. Intolerance laktosy: Pripravek Lonsurf obsahuije laktosu. INTERAKCGE*: Opatrnosti je zapottebi pii pouzivani [éCivych pripravk(,
které jsou substraty pro nukleosidové transportéry CNT1, ENT1 a ENT2, inhibitory 0CT2 a MATE1, a substraty lidské thymidin-kindzy (zidovudin). FERTILITA*: TEHOTENSTVi A KOJENi*: Nedoporucuje
se. ANTIKONCEPCE*: MuZi i Zeny musf pouzivat Ucinnou antikoncepci v priibéhu écby a jesté 6 mésich po ukoncent [échy. UCINKY NA SCHOPNOST RIDIT A OBSLUHOVAT STROJE*: Béhem Iéchy miize
byt pozorovana Gnava, zavraté nebo malatnost. NEZADOUCH UGINKY*: Velmi casté: Neutropenie, leukopenie, anemie, trombocytopenie, snizend chut k jidlu, préjem, nauzea, zvracent, tinava. Casté:
Infekce dolnich cest dychacich, infekce hornich cest dychacich, febrilni neutropenie, lymfopenie, monocytéza, hypalbuminemie, insomnie, dysgeuzie, periferni neuropatie, zavrat, bolest hlavy, zCervenani,
duSnost, kasel, bolest bficha, zacpa, stomatitida, oralni poruchy, hyperbilirubinemie, syndrom palmoplantarni erytrodysestezie, vyrazka, alopecie, pruritus, sucha klze, proteinurie, pyrexie, edém, zanét
sliznic, maldtnost, zvySena hladina jaternich enzymi, zvySend hladina alkalické fosfatdzy v krvi, snizeni télesné hmotnosti. Méné casteé: Septicky Sok, stfevni infekee, plicni infekce, infekee Zlucovych cest,
chripka, infekce mocovych cest, infekce ddsni, herpes zoster, tinea pedis, kandiddza, bakteridini infekce, infekce, nadorova bolest, pancytopenie, granulocytopenie, monocytopenie, erytropenie, leuko-
cytoza, dehydratace, hyperglykemie, hyperkalemie, hypokalemie, hypofosfatemie, hypernatremie, hyponatremie, hypokalcemie, dna, Uzkost, neurotoxicita, dysestezie, hyperestezie, hypestezie, synkopa,
parestezie, pocit paleni, letargie, snizeni zrakové ostrosti, rozostrené vidéni, diplopie, katarakta, konjunktivitida, suché o€i, vertigo, usni dyskomfort, angina pectoris, arytmie, palpitace, embolie, hypertenze,
hypotenze, plicni embolie, pleuraini vypotek, rinorea, dysfonie, orofaryngeaini bolest, epistaxe, hemoragicka enterokolitida, gastrointestinaini krvaceni, akutni pankreatitida, ascites, ileus, subileus, kolitida,
gastritida, refluxnf gastritida, ezofagitida, porucha vyprazdriovani zaludku, abdominalni distenze, anaini zanét, ulcerace v Ustech, dyspepsie, gastroesofagedini refluxni nemoc, proktalgie, bukalni polyp,
krvaceni dasni, glositida, periodontalni nemoc, onemocnéni zubu, fihani, flatulence, zapach z tst, hepatotoxicita, bilidrni dilatace, olupovani kilze, koprivka, fotosenzitivni reakce, erytém, akné, hyperhidro-
za, puchyre, porucha nehtd, otok kloub(, artralgie, bolest kosti, myalgie, svalovd a kosterni bolest, svalova slabost, svalové kieGe, bolest konéetin, pocit tihy, renalni selhani, neinfekéni cystitida, porucha
mikce, hematurie, leukocyturie, menstruacni porucha, zhorSeni celkoveho télesného zdravotniho stavu, bolest, pocit zmén télesné teploty, xeroza, zvySend hladina kreatininu v krvi, elektrokardiogram:
prodlouzeny interval QT, zvySeni INR, prodlouzeni APTT, zvySend hladina urey v krvi, zvySend hladina laktatdehydrogendzy v krvi, pokles celkové hladiny proteind, vzestup C-reaktivniho proteinu, pokles
hematokritu. Post-marketingové zkusenosti: hlaseny pfipady intersticiainiho plicniho onemocnéni u pacientdi v Japonsku. PREDAVKOVANi* VLASTNOSTI*: Trifluridin je antineoplasticky analog nukleo-
sidli zaloZeny na thymidinu a tipiracil-hydrochlorid je inhibitor thymidin-fosforyldzy (TP4zy). Po zachyceni nadorovymi buiikami je trifluridin fosforylovan thymidin-kindzou, dale metabolizovan v burikach
na substrat kyseliny deoxyribonukleové (DNA) a pfimo inkorporovan do DNA, ¢imz naruSuje funkci DNA a brani proliferaci bunék. Po peroralnim podani je vSak trifluridin rychle rozkladan TPazou a ihned
metabolizovan efektem prvniho priichodu, proto je do sloZeni pridan inhibitor TP4zy, tipiracil-hydrochlorid. PODMINKY UCHOVAVANI*: NevyZaduje Z4dné zviétni podminky uchovavani. BALENI*: Baleni
obsahuje 20, 40 nebo 60 potahovanych tablet. Datum posledni revize textu: 08/2017. Registracni éislo: EU/1/16/1096/001-006. Drzitel registraéniho rozhodnuti: Les Laboratoires Servier,
50 rue Carnot, 92284 Suresnes cedex, Francie. Pred predepsanim pripravku si prectéte Souhrn tidajli o piipravku. Vydej [éGivého pripravku je vazan na lékarsky predpis. Pripravek je hrazen z prostredk
vefejného zdravotniho pojistént, viz Seznam cen a Uhrad IéGivych pripravkd: http://www.sukl.cz/sukl/seznam-leciv-a-pzlu-hrazenych-ze-zdrav-pojisteni platny od 1.10.2017. 0d 2.10.2017 je pripravek
k dispozici v Iékarnach. Dal$i informace Ize vyZddat na adrese Servier s.r.o., Na Florenci 2116/15, 110 00 Praha 1, tel.; (+420) 222 118 111, www.Servier.cz

* pro tplnou informaci si prosim prectéte cely Souhrn tdajd o pfipravku

atek a anti-EGFR latek.
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