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HELICOBACTER PYLORI — SOUCASNY STAV
2. éast

Strategie ,,test and treat®

Jedna se ve svété o bézny postup, kdy je pacientiim s dyspepticky-
mi piiznaky bez alarmujicich pfiznaki proveden neinyazivni test
na H. pylori a v pfipadé pozitivity je podana Iécba. V CR je tento
pristup podle standardi Ceské gastroenterologické spolecnosti
povazovan za non-lege artis (http://www.cgs-cls.cz/zc/img/Cgs-
cls/infekce_helicobacter_pylori.doc).

Lécba infekce H. pylori

Utinnost jednotlivych kombinaci neni stoprocentni, proto je
nezbytné kontrolovat ucinnost podané 1écby (viz diagnostika).
V Ceské republice nejsou t&. dostupné zadné ptipravky obsahu-
jici bismut (dfive byl dostupny ptipravek DE-NOL por.tbl.nob.)
a zaroven neni dostupny klasicky tetracyklin, jenz Ize do urcité
miry nahradit doxycyklinem. Proto u nés nyni nelze podat klasic-
kou étyfkombinaci s bismutem, kterou vSak v nasledujicim textu
uvadime s ohledem na mezinarodni doporuceni.

A. Lécba prvni volby

Lécba prvni volby (tabulka 3) znamena 1é¢bu pacientl, kteti
nebyli nikdy predtim eradikovani. Lécbou prvni volby jsou kom-
binace protonovy inhibitor (IPP) 2x denné (napt. omeprazol 2x20
mg) + klarithromycin 2x500 mg + amoxicilin 2x1000 mg nebo
IPP 2x denné + klarithromycin 2x250 mg + metronidazol 2x500
mg. Prvni z obou jmenovanych kombinaci se dava prednost, jeli-
koz pouziti klarithromycinu s metronidazolem je v terapii druhé
volby u¢innéjsi nez amoxicilin.

Lécba by méla trvat minimalné 7 dni, Ize vS§ak doporucit jeji pro-
dlouzeni na 10 - 14 dni v oblastech s nizS$im tspéchem eradika-
ce. V soucasné dobé je sledovan efekt tzv. sekvencni eradikacni
1é¢by, kdy se po dobu 5 dni podava inhibitor protonové pumpy
s amoxicilinem a pak se 5 dni pokracuje s kombinaci inhibitor
protonové pumpy + klarithromycin + metronidazol. Tato 1écba
by mohla byt ucinn€jsi oproti standardni trojkombinaci zvlaste
v oblastech s vyssi rezistenci na antibiotika. V CR vsak neni pro-
zatim doporucena, ale nelze vyloucit jeji zavedeni do praxe podle
vysledku dal$ich studii.

Tabulka 3. Kombinace 1éku k eradikaci H. pylori

B. Lécba druhé volby (po selhani 1é¢by prvni)

Pti 1é¢bé druhé volby (tabulka 3) se nabizi dvé zakladni moznos-
ti. Jednak lze uzit trojkombinaci s IPP s vyménou antibiotik, nebo
(v soucasnosti v zahrani¢i uptfednostiiovany postup) mizeme pie-
depsat ¢tytkombinaci IPP 2x denné (napt. omeprazol 2x20 mg),,
bismut subsalicylat/subcitrat 4x120 mg + metronidazol 3x500
mg + tetracyklin 4x500 mg, minimalné na 7 dni. Bohuzel v CR
se Ctytkombinace pro komercni nedostupnost preparatii bismutu
nepouziva.

C. Lécba v pripadé selhani dvou eradika¢nich kur

Po selhani dvou eradika¢nich kur se doporucuje fesit kazdy pripad
individualné na zakladé dané klinické situace. Vzdy by se mélo
provést endoskopické vysetteni s kultivaci a stanovenim rezistence
na nejcastéji uzivana antibiotika. Na zaklad¢ tohoto vySetfeni se
stanovuje dalsi 1é¢ba. Mimo vySe zminéna antibiotika se mohou
uplatnit kombinace s rifampicinem, furazolidonem (3x100 mg),
rifabutinem, levofloxacinem apod. Lze indikovat i dvojkombinaci
omeprazol + vysoké (az trojnasobné) davky amoxicilinu. Po dvou
neuspésnych pokusech o eradikaci by kazdy pacient mél byt ode-
slan na specializované pracoviste.

Recentni studie prokazala kumulativni uspéch eradikace
v 90 % ptipadi, kdy v prvni linii byla podavana klasicka trojkom-
binace (IPP + 2 antibiotika), v druhé ¢tytkombinace s bismutem
a ve tfeti kombinace omeprazol, amoxicilin, levofloxacin®/.
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*  Misto omeprazolu lze uZit i jiny inhibitor protonové pumpy

vN

*#% 'V Maastrichtském konsensu neni doporuc¢eno uzit v této kombinaci niZ§{ davku klarithromycinu. Je vSak prokdzané,

Ze men$i davka léku je v této kombinaci prospé3néjsi nez ddvka vyssi. Lécba trvd minimalné€ 7 dni.
**% V nékterych zemich Ize pfi nedostupnosti vhodnych davek pouZzit namisto 500 mg ddvku 400 mg metronidazolu.
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LECBA ATOPICKEHO EKZEMU U DETI

Atopicky ekzém je geneticky podminéné onemocnéni, pro sviij
vznik v prvnich mésicich zivota také nazyvany détskym ekzé-
mem. Nazev ekzém je odvozen z feckého slova ,,ekzeo®, které
oznacuje néco, co vyvera na povrch.

Atopicky ekzém je siln¢ svédivé onemocnéni, ¢asto spojené
s vyskytem priduskového astmatu nebo senné rymy. Pro vSech-
ny tyto choroby je pouzivan jednotici nazev atopie. Pro atopic-
ky ekzém, dale jen AD (atopickéd dermatitis), je charakteristic-
ka suchost kiize (xerosis atopica), ktera je zptisobena poruchou
bariérové funkce kiize. Na této zméné se podili zménény profil
ceramidd, tvorba zanétlivych cytokint, snizena tvorba antimik-
robialnich lipidi. V kone¢ném disledku vSech téchto zmén pak
dochézi k poruse hydratace, k nerovnovaze nespecifické imunity,
pohotovosti k zanétu a k nachylnosti k sekundarni infekei, zv1asté
stafylokoky a viry.

Dysregulace imunitnich mechanismi se u atopie projevuje nedo-
stateCnou regulaci T-lymfocytil s pfevahou Th2 lymfocytl, zvy-
Senou tvorbou imunoglobulint tfidy IgE, zvySenou aktivitou
bun¢k zanétu - hlavné eozinofill, tzv. alergickym eozinofilnim
zanétem a hyperreaktivitou kize, sliznic, cév i bunék hladkych
svalil. Pacienti s atopickym ekzémem maji snizeny prah svéde-
ni, i mirné podrazdéni kiize vyvolava pruritus, tento vede k opé-
tovnému a vyraznéj§imu drazdéni kize Skrabanim, takze vznika
bludny kruh - svédéni—skrabani—svédéni. Déti s t€zs§im pribéhem
AD maji charakteristické rysy osobnosti - jsou neklidné, Spatné
spi, jsou stresované a nékdy az depresivni v akutné&jsich stavech.
Atopicky ekzém se vyskytuje ve tiech rozdilnych formach, které
se 1isi obdobim vzniku a vzhledem koznich projevi. Jednotliva
stadia mohou na sebe navazovat nebo muize nékteré ze stadii zce-
la chybét. Kojeneckd forma zpravidla za¢ind mezi 2. a 6.mési-
cem s lokalizaci hlavné na obliceji a na ¢ele erytémem s vysevem
papulovesiculek, madidaci a nasledné drobnymi stroupky, pro-
jevy uporné svédi. Vyvoj tohoto stadia je t€zko predvidatelny,
mize se zcela zhojit, zpravidla vSak piechazi do dalsiho stadia.
Détska forma postihuje hlavné piedskolni a Skolni déti, proje-
vy se presouvaji do tzv. typickych lokalizaci - flexuralni oblasti
- loketni, podkolenni jamky, krk, hfbety rukou, zapésti. Forma
dospéla miize navazovat na predeslé formy, ale také mize byt
prvnim projevem onemocnéni, postihuje stejné lokalizace jako
u predeslé formy, mize se vSak rozsifit i na celé integumentum
se vznikem typickych Sedavérizovych lichenifikovanych ploch,
na povrchu s vyraznou desquamaci. Projevy AD obvykle vékem
slabnou.

Lécba

Atopicky ekzém je onemocnéni s vrozenou dispozici. Vzhledem
k tomu, ze neexistuje zadny ,,zazracny 1ék*, patii k 1écbé AD cely
soubor opatieni jako je vhodna Zivotosprava ditéte, primérené
oblékani, spravna péce o kizi, dostatek spanku, nedrazdiva stra-
va, zevné 1 vnitiné aplikované 1éky. Lécba tedy musi byt kom-
plexni. Pfed zahédjenim 1éCby pacienta je nutna edukace pacienta,
event. jeho rodiny. Pro uspésnou 1écbu je také nutna dobra spolu-
prace osetiujiciho 1ékafe a rodicu ditéte.

Zevni terapie

Tento zpUsob terapie ma stale nejveétsi vyznam, volba spravného

zevniho léku je téméf nezastupitelnd. Hlavnim tkolem je zmir-

2

néni zanétu, zmirnéni svédéni a prevence bakterialni ¢i virové
infekce. Stdle vyznamnymi a Casto pouzivanymi zevnimi léky
jsou kortikoidni preparaty, nové tzv. lokalni imunomodulatory,
a nezbytnou soucasti zevni terapie jsou tzv. indiferentni prepara-
ty, urcené ke zvlacriovani kize, prevenci vyrazné suchosti, ktera
AD témét vzdy provazi, hydrataci kize a obnové fyziologické
bariérové funkce kize.

Koupele

K odstranéni necistot, potu lze pouzit rychlé omyti kiize synte-
tickou emulzi (syndetem), nedrazdivym mydlem nebo special-
nim prostfedky na myti ekzematické citlivé kiize, které 1ze u nas
zakoupit v 1ékarnach (Lipikar syndet, Oilatum sprchovy gel, Icty-
ane gel, event. Eucerin sprchovd emulze s 5% obsahem urey).
Velmi dulezité je pravidelné promastovani kiize a omezeni trans-
epidermalni ztraty vody pouzivanim koupelovych oleji. U nas
jsou k dispozici hlavné Balmandol, Linola fett N oilbad, Balneum
Hermal F, Balneum Hermal Plus, Oilatum Plus (ten navic obsa-
huje antisepticky putisobici triklosan k omezeni kolonizace kiize
pyogennimi stafylokoky).

Obklady
Vysychavé obklady vedou k ochlazovani kiize, tlumeni madida-

ce (mokvani) a zklidnéni zanétu. Pouzivaji se hlavné v akutnich
fazich AD, kratkodobé¢, protoze pfi del§im uzivani by vedly nao-
pak k presuSovani klize. Z nejastéji uzivanych je to sol. Jarisch,
Cerny Caj, odvar z dubové kiry; slaby roztok hypermanganu se
pouziva hlavng pii impetiginizaci AD.

Emolientia

Tyto ptipravky ve formé lotii, krém ¢i masti jsou pouzivany
po vyléceni akutnich ptiznaki, mély by se vSak aplikovat také
preventivné, dlouhodobé a k intervalové 1écbé AD. Promazavani
kize je mozné opakovat nékolikrat denné, mastné krémy se pouzi-
vaji hlavné na noc, hydrofilni nemastné krémy a lotia béhem dne.
V CR jsou dostupné hlavné tyto piipravky: Excipial krém, mast,
mast s mandlovym olejem, Lipobase crm., Linola fett N crm.

Na trhu je v soucasné dob¢ i velké mnozstvi dermatokosmetic-
kych ptipravkd, napt. Atoderm PP, Atoderm antirecidive, Ader-
ma, Eucerin, Exomega, Vitella, Lipobase repair, Linola mléko,
Menalind. Z nejcastéji pouzivanych mastovych zékladl je na
trhu Ambiderman, Neoaquasorb, Ung.leniens, Cutilan, Pontin,
Synderman.

Ptipravky s ureou

Mezi hlavni farmakologické ucinky urey patii zvySeni hydrata-
ce kuize, antiprurigin6zni G¢inek, antisepticky ucinek. V nizkych
koncentracich pusobi keratoplasticky, ve vysokych keratolyticky.
Neékdy miize po aplikaci dojit k podrazdéni, proto by mél 1écbu
indikovat dermatolog. U nds jsou k dispozici: Excipial U hydro-
lotio (2 % urey), Excipial U lipolotio (4 % urey), Eucerin mléko
a krém (3-10 % urey), Vitella U nutrilotio.

Kortikoidni externa
V dobé exacerbace AD se pouzivaji pro své vasokonstrikéni

~~~~~

sivni ucinky. K 1é¢bé AD u déti se doporucuji hlavné slabé ucinné
ptipravky. Dilezity je také vybér 1ékové formy - na akutni pro-
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jevy jsou vhodna lotia, hydrofilni krémy (emulze typu o/v/), na
chronické hydrofobni krémy (emulze typu v/o/ a masti).

Mezi hlavni a znamé kontraindikace patii akutni kozni infekce
- tuberkuldzni, syfilitické, virové infekce (mollusca, verruky,
varicella, herpeticka onemocnéni), dale parazitarni choroby (Sca-
bies), mykotické kozni infekce (kandiddzy, tiney), periroalni der-
matitis, akné a v neposledni fad¢ také precitlivélost na u¢innou
slozku nebo vehikulum ptipravku.

Pokud nejsou slabé ucinné ptipravky aplikovany s efektem, je
mozno sahnout k silngj$im kortikoidnim externiim, ale pfisné
kratkodobg&. U vyraznych projevii AD se doporucuje aplikace
kortikoidniho externa nejprve 2x denné po dobu 2-3 dni, po zlep-
Seni Ix denng, obden, pak 2x tydné - tzv. sestupna 1écba. Je mozné
1é¢bu zahdjit siln¢jsim piipravkem s pfechodem na slab¢ ucinny.
Dalsi moznosti je tzv. intervalova 1é¢ba, prvni 3 dny kortikoidni
externum, pak 3 a vice dnli emolientia. Silné ptsobici externa
se nesmi pouzivat na oblicej, do intertrigindznich oblasti, u déti
a gravidnich Zen ani k prevenci recidiv, velké opatrnosti je potie-
ba u aplikace blizko o¢i.

U tézsich forem, predevsim v koznich zéhybech, jsou vhodné
kombinované piipravky obsahujici antiseptika, antibiotika, anti-
mykotika.

V CR jsou v soucasné dobé k dispozici: Imacort crm (prednisolon-
acetat + hexamidin + klotrimazol), Fucidin H crm (hydrocortison-
acetat + kyselina fusidova), Fucicort crm (betamethason-valerat
+ kyselina fusidovd), Triamcinolon E Léc¢iva (triamcinolon-ace-
tonid + kloroxin), Pimafucort crm, ung (hydrocortison + nata-
mycin + neomycin), Belogent crm (betamethason-dipropionat
+ gentamicin) — tento piipravek se neuziva do intertrigindznich
oblasti a u déti jen ve vyjime¢nych pfipadech.

Lokalni antibiotika a antiseptika

Tyto pripravky se aplikuji pfi pfitomnosti sekundarni bakterial-
ni infekce, zejména pii projevech kolonizovanymi pyogennimi
stafylokoky. Pfi rozsahlych projevech se aplikuji dle kultivace
a citlivosti na antibiotika l1éky celkové.

Z lokalnich preparatti jsou k dispozici: Bactroban ung (mupi-
rocin), Fucidin crm, ung (kyselina fusidova, natrium-fusidat),
Endiaron pasta (kloroxin) — ukoncend registrace k 31.12.2009,
doprodej, Framykoin (bacitracin + neomycin) — tento ptipravek
vSak mize Casto senzibilizovat. Tyto 1éky lze uzivat 7 — 10 dnd.

Tabulka 1. Dostupn4 kortikoidni externa v CR dle uéinnosti

LECBA ATOPICKEHO EKZEMU U DETI

Derivaty dehtu

Z nejcastéji uzivanych derivati dehtu se aplikuje ichthamol -
hlavné k doléceni zanétu po ukonceni terapie AD, aplikace vede
k omezeni vyskytu rebound fenoménu. Podporuje regeneraci
keratinocytli, ma i protizanétlivy ucinek, pouziva se v koncent-
racich 2-5 %. Na trhu v CR jsou k dispozici voln& prodejné kos-
metické pripravky Ictamo-pro pasta, Ictyo-Care détsky emulgel,
mléko, krém, pasta. Na chronické zanétlivé projevy je aplikovan
pix lithantracis (oficidlni Cesky nazev: ¢istény kamenouhelny
dehet) se svym antipruriginoznim, protizanétlivym a antimikro-
bialnim uc¢inkem. V ambulantni péci je k dispozici na trhu Dela-
tar 2% ung. Vzhledem k fotosenzitivité¢ dehtu se tyto preparaty
pouzivaji hlavné v zimnich mésicich.

Imunomodulatory pro lokalni aplikaci

V soucasné dobé¢ jsou jiz lokalni imunomodulatory (TIM) béz-
nou soucasti zevni terapie AD. Chemickym slozenim patfi do
skupiny makrolidovych antibiotik s imunosupresivnim ucinkem,
jejich mechanismus je zaloZen na inhibici kalcineurinu. Dochazi
k zabrang¢ aktivace T- lymfocytil a k zabrané uvolnéni prozanét-
livych cytokint.

Je mozné je pouzivat pro kratkodobou i pro intermitentni 1é¢-
bu, doporucuje se aplikovat v tenké vrstvé 2x denné. Pouzivaji
se hlavné pro lokalizace jako je oblicej, krk, flexuralni oblasti.
Nezadouci ucinky lokalni 1écby se vyskytuji v misté aplikace
a jedna se o prechodné paleni a svédéni klize, objevujici se v prv-
nich dnech 1écby, po 2-3 dnech tyto nezadouci ucinky ustupuji.
Zlepseni pak je mozno ocekavat po 3-7 dnech, kdy dochazi ke
zmirnéni svédéni a zmirnéni zanétu. Délka 1é¢by se fidi klinic-
kym obrazem. Vzhledem k tomu, ze udaje o bezpecnosti udrzo-
vaci 1é¢by dels§i nez 12 mésict nejsou k dispozici, mél by oset-
tfujici 1ékat po 12 mésicich posoudit stav pacienta a rozhodnout,
zda v udrzovaci terapii pokracovat. Lécba se nesmi kombinovat
s fototerapii, v letnim obdobi se tedy aplikuji hlavné na noc.

Z dostupnych piipravkii na naSem trhu jsou to topické imuno-
modulatory - tacrolimus a pimecrolimus. Tacrolimus (Protopic
ung, v koncentraci 0,1 %, 0,3 %) je nesteroidni makrolidovy lak-
ton, byl izolovan z plisn¢ Streptomyces tsukubaensis v Japonsku.
Je urcen hlavné k 16cbé stfedné tézké a tézké formy AD u déti (ve
véku 2 let a star§ich) i u dospélych pacientt, u kterych nedoslo
k adekvatni reakci na standardni 1é¢bu topickymi kortikoidnimi
externy, nebo ktefi tuto 1é¢bu nesnaseji. Dle klinickych studii se
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tacrolimus vstiebava jen zanedbatelng, 1é¢ba v§ak miize byt kom-
plikovana virovymi infekty.

Bezpecnost tacrolimu je stale diskutovana, v nékterych kontrolo-
vanych klinickych studiich bylo referovano o zvySeném vzniku
malignich koznich nadort u lidi, i kdyZ pti pokusech na zvitatech
bylo prokéazano vyssi riziko rozvoje lymfomil a karcinomtl. Riziko
rozvoje malignit vSak nebylo potvrzeno, ale ani vyvraceno.
Dalsim piipravkem je pimecrolimus (Elidel crm 1%), askomyci-
novy makrolaktamovy derivat, izolovany ze Streptomyces hygros-
copicus var. Ascomyceticus. U¢inky jsou obdobné jako u predeslé-
ho preparatu, k jeho vyhoddm patii vyraznd lipofilita. Bezpecnost
tohoto ptipravku je potvrzena mnoha klinickymi studiemi. Vzhle-
dem k tomu, Ze pti aplikaci na vétsi plochy u malych déti mladsich
nez 2 roky nelze vyloucit vétsi absorpci a také z obavy potlaceni
imunitniho systému je v soucasnosti v souladu s EU registrovan
pro 1é¢bu leh¢ich a stiedné t€zkych forem AD u déti od 2 let.

Celkova lé¢ba AD

Léky uzivané per os jsou v terapii AD nezastupitelné, hlavné pro tlu-
meni svédéni a tlumeni zanétu a pro své imunomodulaéni G¢inky.
Pro dlouhodobou terapii jsou vhodna antihistaminika 2. genera-
ce. Tyto 1éky maji pravé vedle antihistaminového ucinku i uci-
nek imunomodulacni. Tyto 1éky snizuji pfevahu Th-2 lymfocyti
a zaroven potlacuji alergicky zanét. Bylo prokdzano, ze u déti
s AD a pozitivni rodinnou anamnézou atopickych nemoci, u nichz
doslo v prvnich 2-3 letech zivota k rozvoji ¢asné alergie na pyly,
travy a roztoce, méa dlouhodobé uzivani cetirizinu i preventivni
protizanétlivy uc¢inek. Zastupcem antihistaminik 2. generace je
tedy hlavné cetirizin, dal$im 1é¢kem je loratadin. Posledni dobou
se uzivaji nové typy antihistaminik, tzv. 3 generace, predstaviteli
jsou levocetirizin nebo desloratadin.

Pokud je v poptedi vyrazny pruritus s poruchami spanku, pouzi-
vaji se u déti antihistaminika 1. generace pro své vyrazné sedativ-
ni Gc¢inky, u déti od jednoho mésice véku lze uzivat dimetinden,
od 6 let véku event. klemastin.

Mezi dalsi moznosti 1é¢by s antihistaminovym ticinkem patii ketoti-
fen, tricyklické antihistaminikum, kter¢ stabilizuje membrany zirnych
bunék, tedy mastocytt, tim brani degranulaci a uvoliiovani mediatora
zanétu. Tyto Iéky se doporucuji podavat profylakticky, dlouhodobé,
hlavné u pacienti s vysokymi hodnotami celkovych IgE.

U pacientt s potravinovou alergii se 1ékem volby stava kromo-
glykan sodny, ktery pusobi stejné jako ketotifen, ale pisobi pou-
ze v oblasti gastrointestinalniho traktu.

Lécba téZkych a rezistentnich forem AD
Pro tézké formy se doporucuji systémova imunosupresiva a imu-
nomodulantia. Systémové kortikoidy je mozné aplikovat peroralné:

prednison v davce 1 mg/kg/den, methylprednisolon existuje i pro
intravendzni uzivani (Solu-Medrol), u tézkych stavli mozno podat
az 20 mg/kg/den. Lécbu opakujeme dle klinického stavu. Lécba
kortikoidy podavanymi celkové je u déti vysoce rizikova s vysky-
tem nezadoucich ucinkd, a proto se k ni pristupuje velmi ziidka.

Z dalsich preparati je to cyklosporin A, ktery se uziva u torpid-
nich forem AD, tam, kde je obvykla terapie neucinna. Cyklospo-
rin ma vyraznou schopnost blokovat ¢asnou fazi aktivace T-lym-
focyti. Tato 1é¢ba by méla vsak jiz spadat do rukou klinickych
dermatologti, davky musi byt piisné individualni, pocatecni je
3-5 mg/kg/den ve dvou davkach, po zlepseni se postupné davka
snizuje (4-8 tydntt). Pro svou nefrotoxicitu a mozny vznik hyper-
tenze musi byt pacient peclivé laboratorné monitorovan.

Systémov4 antivirotika

Tyto 1éky jsou indikovany u tézkych virovych komplikaci AD,
hlavné u eczema herpeticatum. Z ptipravku je u nas dostupny
aciklovir (Herpesin, Zovirax tbl).

Jiné lécebné postupy u AD

V neposledni fadé je tfeba se zminit o fototerapii v chronic-
kém a subakutnim stadiu; pouziva se uzkopasmové UVB zare-
ni o vinové délce 311 nm nebo Sirokospektré UVA. Obvykle se
kombinuje s balneoterapii, zevni i celkovou léébou. Dale jsou to
probiotika - zivé nepatogenni mikroorganismy, které svym pozi-
tivnim vlivem na stfevni mikrofloru mohou ovliviiovat imunitni
reakce. Dobry ucinek byl prokdzan hlavné u pacienti s alergii na
kravské mléko (Lactobacillus GG).

Dopliikové lé¢by AD
Mezi tyto typy 1écby patii hlavné 1écba lazeriskd, pobyt na horach,
u mofte.
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