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Antitromboticka lécba u antifosfolipidového

or

syndromu, postaveni primych antikoagulancii

Jana Hirmerova
Il. interni klinika, LF UK a FN Plzen

Antifosfolipidovy syndrom (APS) je autoimunitné podminény ziskany trombofilni stav. Vyznacuje se pfitomnosti antifosfolipidovych protila-
tek (APA) a riznorodymi klinickymi projevy, z nichz dominuji trombdza (Zilni, arterialni ¢i malych cév) a/nebo komplikace gravidity. Vzhledem
k vysokému riziku recidivy trombdzy je velmi dilezité dbat na sekundarni antitrombotickou prevenci. Pilitem [é¢by jsou antikoagulancia, a to
i ve vétsiné pripadu arteridlnich tromboz. Lékem prvni volby zlstava warfarin, obvykle ve zvyklé intenzité (international normalized ratio, INR
2-3). Pfima oralni antikoagulancia se podle dosavadnich dat u pacientt s APS nedoporucuji. Studie totiz prokazaly zvyseni rizika arterialni
trombozy, zejména u pacientl s vysoce rizikovym APS na |éCbé rivaroxabanem ve srovnani s 1éCbou warfarinem. V Uvahu pfichazi pouziti
DOAC u pacientt s Zilnim tromboembolismem a s méné rizikovym APS, dale v pfipadech, kdy se nedafi dosahnout ¢i udrzovat ucinné INR
i pfes dobrou adherenci pacienta a také pfi intoleranci warfarinu i alergii na warfarin. Dalsi klinické studie snad pfinesou nova data o ucinnosti
a bezpecnosti DOAC u pacientl s APS.

Klicova slova: antifosfolipidovy syndrom, trombdza, antikoagulacni 1é¢ba, warfarin, pfima oralni antikoagulancia.

Antithrombotic therapy in antiphospholipid syndrome, the role of direct oral anticoagulants

Antiphospholipid syndrome (APS) is an autoimmune, acquired hypercoagulable disorder. It is characterized by a presence of antiphospholipid
antibodies (APA) and heterogeneous clinical manifestations, dominated by thrombosis (venous, arterial or small vessel thrombosis) and/or
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pregnancy complications. Because of high risk of thrombosis recurrence, secondary antithrombotic prophylaxis is of critical importance. Anti-
coagulation represents the cornerstone of therapy, including the cases of arterial thrombosis. Warfarin remains the first-choice therapy, usually
with target INR (international normalized ratio) 2-3. Direct oral anticoagulants (DOACs) are not recommended in APS, based on the recent
data. Studies have revealed an increased risk of arterial thrombosis, especially in high-risk APS patients treated with rivaroxaban, compared to
warfarin. DOACs may be considered in patients with venous thromboembolism and lower risk APS, in those not able to achieve a target INR
despite good adherence, or in APS patients with warfarin allergy or intolerance. Ongoing studies will hopefully bring new data about efficacy

and safety of DOACs in APS.

Key words: antiphospholipid syndrome, thrombosis, anticoagulation, warfarin, direct oral anticoagulants.

Uvod

Antifosfolipidovy syndrom (APS) je systémoveé autoimunitni onemoc-
néni vyznacujici se tvorbou antifosfolipidovych protildtek (antiphospholipid
antibodies — APA) a fadou klinickych projevd, které Ize rozdélit do dvou
zakladnich skupin, a to trombotickych (trombdza zil, tepen ¢i malych
cév) a gynekologicko-porodnickych (poruchy gravidity). APS byl poprvé
popsan v roce 1983, presna diagnosticka kritéria byla formulovana v roce
1999 a revidovana r. 2006. Podle téchto tzv. ,Sapporo-Sydney kritérii* musi
byt ke stanoveni diagndzy APS spinéno nejméné jedno klinické kritérium
(ze dvou vySe uvedenych skupin) a soucasné nejméné jedno laboratorni
kritérium, tj. priikaz nékterych z APA (antikardiolipinovych protilatek — ACA
nebo protilatek proti beta 2-glykoproteinu | — antibeta2-GPI nebo tzv. lupus
antikoagulans — LA), pficemz podminkou je perzistence APA, resp. jejich
opakovana detekce v intervalu alespon 12 tydnd — podrobnéji viz tab. 1 (1).

Mechanismus protrombotického pdsobeni APA je komplexni a dosud
nebyl zcela uspokojivé vysvetlen. Hlavnim antigennim cilem APA je beta
2-glykoprotein | (beta 2-GPI), plazmaticky protein, jenz se vaze s vysokou
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afinitou na fosfolipidové povrchy. V disledku vazby komplext APA/beta-
2-GPI na fosfolipidovy povrch dochazi k riznym interakcim s hemostatic-
kymi reakcemi a s bunécnymi receptory. Nasleduje aktivace endotelovych
bunék, komplementu, trombocytd, neutrofilll a monocytd, zvyseni exprese
protrombotickych faktor(, naopak potlaceni aktivity pfirozenych inhibitor(
koagulace a porucha fibrinolyzy.

APS se muze vyskytovat izolované nebo soucasné s autoimunitnim
onemocnénim, zejména se systémovym lupus erytematodes (SLE) (2).

Trombotické projevy APS

Podle klinickych projevi byva nékdy rozliSovan ,tromboticky” APS
a ,porodnicky” APS.

Nejcastéjsi manifestaci trombotického APS je hluboka Zilni trombdza
(HZT) na dolnich koncetinach, druhym nejcastéjsim projevem je ischemicka
cévni mozkova pithoda (CMP). V dUsledku tromboembolismu velkych cév
a/nebo trombotické mikroangiopatie vsak muize dojit k postizeni rliznych
organd a systémd, a tedy k pestré symptomatologii. Vzacné se vyvijeji
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Tab. 1. Diagnostickd kritéria antifosfolipidového syndromu (APS) (1)

I. Klinicka kritéria

1. Cévni trombodza

1 ¢ivice klinickych pfihod postihujicich tepenné ¢i Zilni fecisté ¢i malé cévy v kterémkoli organu ¢i tkani. Trombdza musi byt potvrzena zobrazovaci metodou
Ci histopatologicky.

2. Komplikace gravidity

a) 1 ¢i vice nevysvetlenych umrti morfologicky normalnich fétl v 10. tydnu gestace &i pozdéji. Normalni morfologie musi byt prokdzana ultrazvukem i
pfimym vysetfenim fétu.

b) 1 ¢i vice pfedcasnych porodd morfologicky normalnich novorozencl ve 34. tydnu ¢i pfed 34. tydnem gestace v souvislosti s téZkou preeklampsif Ci
eklampsii nebo placentarni insuficienci,

C) 3 i vice nevysvetlenych po sobé nasledujicich spontannich abortd pfed 10. tydnem gestace, jsou-li vylouceny anatomické ¢i hormonalni poruchy u
matky a chromozomalni abnormality u otce i matky

Il. Laboratorni kritéria

1. Lupus antikoagulans

LA, prokazané 2x ¢i vicekrat po sobé s odstupem minimalné 12 tydnd (stanovuje koagulacni laboratof, dle platnych doporuceni, vysledky interpretuje
hematolog; neni vhodné provadét béhem antikoagulacni [é¢by)

2. Antikardiolipinové protilatky

ACA v isotypu |gG a/nebo IgM, zjistené ve stiedni ¢i vysoké koncentraci (tj. > 40 GPL & MPL ¢&i > 99. percentil), prokdzané 2x ¢i vicekrat po sobé s odstupem
minimalné 12 tydnd, méfené standardizovanou ELISA metodou
(,GPL unit” odpovida 1 ug/ml pro isotyp IgG a ,MPL unit” 1 ug/ml pro isotyp IgM)

3. Anti-beta 2-glykoprotein |

Protilatky proti beta 2-glykoproteinu | visotypu IgG a/nebo IgM v séru i plazmé (v titru > 99. percentil), prokazané 2x i vicekrat po sobé s odstupem minimalné
12 tydnu, méfené standardizovanou ELISA metodou

Zkratky: LA — lupus antikoagulans, ACA — antikardiolipinové protildtky, ELISA — enzyme-linked immunosorbent assay

Pozn.: LA je zvldstni fenomen, vznikd interferenci APA in vitro s koagulacnimi testy, zdvislymi na fosfolipidech (typicky APTT — aktivovany parcidlni tromboplastinovy test), coZ ve-
de k prodlouzeni koagulacnich ¢ast v téchto testech. Je to zptsobeno kompetici APA s koagulacnimi faktory o negativné nabité fosfolipidy (ty totiz funquiji jako katalyticky povrch
pro koagulacni reakce).

ACA, anti-beta 2-glykoprotein | a LA se mohou vyskytovat nezdvisle na sobé nebo koexistovat.
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mnohocetné uzavery cévniho fecisté v pribehu dnd & tydnd s naslednym

multiorganovym selhanim, tuto potencialné letalni komplikaci nazyvame
katastroficky APS (Ashersontv syndrom) (3).

Riziko trombotickych komplikaci u jedincd s pfitomnosti APA i riziko
recidivy trombdzy u pacientld s prokdazanym trombotickym APS zavisi
do znacné miry na tzv. laboratornim profilu APA, resp. na vysledcich
imunologickych testt (k prikazu ACA a antibeta2-GPI) a koagulacnich
testd (k prakazu LA). Dalezity je podtyp APA (pfitomnost LA je spojena
s vysSim rizikem nez ACA Ci antibeta2-GPl), dale titr (vysSi titry jsou za-
vaznéjsi), isotyp (IgG je povazovan za rizikovejsi nez IgM), zejména vsak
pocet zjisténych podtypu APA ve smyslu ,triple positivity” (pozitivni jak

Tab. 2. Definice profilu APA (2, 4)
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ACA, tak antibeta2-GPI, tak LA) ¢i ,double positivity” (pozitivni 2 podtypy
protilatek) ¢i ,single positivity” (izolovana pozitivita ACA nebo antibe-
ta2-GPI nebo LA). Nejvyssi riziko samoziejmé znamena trojitd pozitivita
—viz tabulka 2 (2, 4).

Primarni tromboprofylaxe

Etiologie trombdzy je multifaktoridini, proto se na trombotickém riziku
kromé laboratorniho profilu APA uplathuji i dalsi vlivy. V prevenci arteridini
a zilnf trombdzy je tedy u jedincl s pozitivnimi APA ddrazné doporuce-
na eliminace pfidatnych rizikovych faktorl: zanechanf koureni; neuzivani
pfipravkl s obsahem estrogeny; optimalni kontrola diabetu mellitu, hy-

APA profil s nizkym rizikem

W izolovana pozitivita ACA (v isotypu 1gG a/nebo IgM) v nizkych az strednich titrech nebo
W izolovana pozitivita antibeta2-GPI (v isotypu IgG a/nebo IgM) v nizkych az stfednich titrech

M LA negativni

APA profil se sttednim az vysokym rizikem

m pozitivita ACA (visotypu IgG a/nebo IgM) v titru >40 GPL & MPL ¢&i > 99. percentil, prokdzané 2x ¢i vicekrat po sobé s odstupem minimalné 12 tydnt nebo
W pozitivita antibeta2-GPI (v isotypu 1gG a/nebo IgM) v titru > 99. percentil, prokdzané 2x ¢i vicekrat po sobé s odstupem minimalné 12 tydn(

M LA negativni

APA profil s vysokym rizikem

W pfitomnost LA (prokdzané 2x Ci vicekrdt po sobé s odstupem minimalné 12 tydnd) nebo
® dvojitd pozitivita (kombinace dvou z podtypt ACA/antibeta2-GPI/LA) nebo

W trojitd pozitivita (prokdzany ACA i antibeta2-GPl i LA)

Zkratky: APA — antifosfolipidové protildtky, ACA — antikardiolipinové protildtky, antibeta?-GPl — protildtky proti beta 2-glykoproteinu I, LA — lupus antikoagulans

Pozn.: ,GPL unit” odpovida 1 ug/ml pro isotyp IgG a ,MPL unit” 1 ug/ml pro isotyp IgM

www.praktickelekarenstvi.cz
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perlipidemie a hypertenze; redukce hmotnosti u obéznich. Dalezita je

i adekvatni lécba pacientd se systémovym autoimunitnim onemocnénim.

V situacich s vysokym rizikem tromboembolickych komplikaci (pooperac-

ni obdobi, dlouhodoba imobilizace apod.) je vhodna tromboprofylaxe

(nejlépe nizkomolekularnim heparinem — LMWH — low-molecular- weight

heparin) (2, 3).

Doporuceni k antitrombotické 1é¢bé u jedinct s APS maji spise cha-
rakter konsenzu odbornikd nez doporuceni zalozenych na presvedcivych
ddkazech, nebot neni k dispozici dostatek kvalitnich dat z randomizova-
nych kontrolovanych studif (to je dano jednak heterogenitou a relativné
vzacnym vyskytem APS, jednak moznou zavaznosti klinickych komplikaci,
a tedy etickou nepfijatelnosti napf. randomizace pacientd k placebu ¢i
potencidlné méné ucinnému typu lécby).

V praxi Ize vychazet z doporuceni EULAR (European League Against
Rheumatism).

Pro primarni tromboprofylaxi odbornici EULAR doporucuij:

1. U asymptomatickych jedinct s prokazanymi APA spliujicimi kritéria
vysoce rizikového profilu se doporucuje dlouhodoba profylaxe nizkou
davkou kyseliny acetylsalicylové (ASA), tj. 75-100 mg denné.

2. Pacienti se SLE a pritomnosti APA, s dosud negativni anamnézou trom-
botickych i téhotenskych komplikact:

a) je doporuceno profylaktické podavani ASA v malé davce v pfipade

APA profilu s vysokym rizikem,
b)je vhodné zvazit profylaktické podavani ASA v malé davce v pfipadé
APA profilu s nizkym rizikem.

3. U pacientek s APS s anamnézou komplikaci gravidity je doporuceno

profylaktické podavani ASA v malé davce.

www.praktickelekarenstvi.cz
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Lécba Zilni trombdzy u nemocnych s APS
Lécba akutni hluboké Zilni trombdzy (HZT) a/nebo plicni embolie (PE),
tedy akutnich projevl zZilni tromboembolické nemoci (TEN) se nelisi od
terapie u pacientl bez APS, zakladem je zahajeni antikoagulacni lécby.
APS je vsak spojen s vysokym rizikem recidivy TEN po vynechanf an-
tikoagulacni [écby, zejména v pfipadé TEN bez ziejmého provokujiciho
faktoru a v pfitomnosti vysoce rizikového profilu APA. V doporucenich

FEULAR jsou stanoveny tyto zasady:

1. U pacientl s APS po prvni epizode TEN je doporucena Ié¢ba antagonisty
vitaminu K (vitamin K antagonists, VKA, tedy u nas warfarin), s cilovou
hodnotou INR (international normalized ratio) 2-3.

2. Pacienti s trojitou pozitivitou APA by neméli byt [éCeni rivaroxabanem.
Podavani pfimych oralnich antikoagulancii (direct oral anticoagulants,
DOAC) Ize zvazit u nemocnych, u nichz nelze dosahnout Ucinného
INR navzdory dobré adherenci k 1écbé ¢i v pfipade kontraindikaci VKA
(alergie, intolerance).

3. U pacientU s neprovokovanou piihodou je indikovana dlouhodoba
(Casove neohranicena) antikoagulacni [écba.

4. Jedna-li se o provokovanou TEN (tj. vzniklou v souvislosti s vyznamnym
prechodnym rizikovym faktorem, napt. vétsi operace, Uraz), je mozné
zvolit jen docasnou antikoagulacni |é¢bu (stejné jako u pacientl bez
APS), avsak prodlouzenf 1éCby je vhodné uvazit v pfipade vysoce rizi-
kového APA profilu ¢&i v pfitomnosti zavaznych pfidatnych rizikovych
faktord recidivy.

5. U nemocnych s APS a recidivou TEN navzdory dobfe vedené antikoa-
qulacni lécbe VKA s cilovym INR 2-3 se doporucuji nasledujici moznosti:

® kombinace s nizkou davkou ASA,

PRAKTICKE LEKARENSTVI e7
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® pokracovani v lécbé VKA s cilovym INR 3-4,

B zména lécby na LMWH.

6. U Zzen s trombotickym APS na lécbé VKA je v pfipadé gravidity dopo-
rucen prechod na LMWH (s ohledem na teratogenni uc¢inky warfarinu
pokud mozno do 6. tydne gestace), a to v terapeutické davce a v kom-
binaci s nizkou davkou ASA.

Lécba arterialni trombo6zy u nemocnych s APS

Inicidlni postup v pfipadé akutni CMP/tranzitorni ischemické ataky (TIA),
infarktu myokardu (IM) a pfipadné dalSich akutnich tepennych trombo-
embolickych pfihod se fidi stejnymi pravidly jako u nemocnych bez APS.

Antitromboticka lécba v sekundarni prevendi arterialnich pfihod u nemocnych

s APS je viak odlisna od pfipadl bez APS (kdy davame obvykle antiagregancia).

Doporuceni EULAR uvadgji:

1. U pacientl s APS po prvni arteridlni trombdze je preferovana lécba VKA
pred ASA.

2. Doporucené cilové INR je 2-3 (nutno vsak zhodnotit individualni riziko
krvacent a recidivy trombdzy). Lze zvazit kombinaci VKA s cilovym INR
2-3 a ASA v malé davce (u selektovanych pacientd s pridatnymi kardi-
ovaskularnimi rizikovymi faktory).

3. Rivaroxaban i ostatni DOAC nejsou doporuceny v [écbé arteridlnich
pfihod u pacientl s APS (zejména v pfipadé trojité pozitivity APA).

4. Dojde-li k recidive arterialni trombdzy navzdory dobfe vedené lécbé
VKA s cilovym INR 2-3, je vhodné jednak patrat po dalSich moznych
pricinach této komplikace, jednak se doporucuji nasledujici moznosti:

® zvysit cilové INR na 3-4,

® kombinace s nizkou davkou ASA,

www.praktickelekarenstvi.cz
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® zména lécby na LMWH,
W |ze téz zvazit posileni |éCby o hydroxychlorochin (zejména v pfipadé
soucasného SLE) ¢i o statin (4).

Postaveni doac u APS
V poslednich letech se DOAC stala preferovanou volbou pro pacienty

s TEN pro své potencialni vyhody (napf. méné interakci s éky ¢i potravou,

fixni davkovani bez nutnosti laboratorni monitorace, nizsi riziko zadvazného

krvaceni ve srovnani s VKA). Proto byla DOAC empiricky vyuzivana i u pa-

cientl s APS. V soucasnosti mame k dispozici vysledky 4 praci porovna-

vajicich ptsobeni DOAC a VKA u APS:

® Studie RAPS byla randomizovana kontrolovana studie porovnavajici
rivaroxaban a warfarin u 110 nemocnych s zilni TEN. Jako primarni vy-
stup byla sledovana zména vysledku tzv. trombin generacniho testu
(TGT), tj. laboratorniho testu, hodnoticiho individualni potencial pro
generaci trombinu (vysledek testu koreluje s hyper- nebo hypokoagu-
lacnim stavem) (5). BEhem 210 dnt sledovani nedoslo ve studii k zadné
trombotické komplikaci (6).

® Studie TRAPS byla oteviena randomizovana studie, srovnavajici ucin-
nost a bezpecnost rivaroxabanu oproti warfarinu u pacienttl s APS
s nejrizikovéjsim APA profilem, resp. s trojitou pozitivitou (jak LA, tak
i ACA a antibeta2-GPI ve stejném isotypu). Studie byla po zafazeni 120
pacientll (méné nez tretiny plvodné planovaného poctu) pred¢asné
ukoncena vzhledem k vysokému vyskytu trombotickych komplikaci
v rivaroxabanové vétvi (12 % oproti 3 % u warfarinizovanych), zaroven
byl i vyssi vyskyt zavazného krvaceni po rivaroxabanu (7 % oproti 3 %
u warfarinizovanych). Vsechny trombotické pfihody byly arterialni (7).
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Po ukonceni studie TRAPS byli zicastnéni pacienti dale sledovani po dobu

2 let, pficemz byl hodnocen slozeny vystup — TEN, zavazné krvaceni & umrti

z vaskularnich pricin. Pét nemocnych bylo ztraceno ze sledovani. Vsem paci-

entlim bylo doporuceno zménit antikoagula¢ni lé¢bu na warfarin. Sest z nich

viak preferovalo DOAC (bud pokracovani v Iécheé rivaroxabanem, nebo zménu
na jiné DOAC). Behem 2 let sledovani doslo k tromboembolickym prihodam

u 2 nemocnych na DOAC (33,3 %), z nich 1 uzival rivaroxaban a 1 dabigatran.

U lécenych warfarinem se vyskytla pfihoda hodnocena jako slozeny vystup

v 6 pfipadech, z toho ve 3 pripadech se jednalo o tromboembolické prihody.

Pomer rizik (hazard ratio, HR) pro trombdzu byl tedy 13,3 (95% interval spoleh-

livosti, Cl 2,2-799, P = 0,005) pfi srovnani DOAC proti warfarinu (8).

m Studie EUDRA-2010-019764-36 srovnavala rivaroxaban s acenoku-
marolem u 190 pacientt s APS. V rivaroxabanové skupiné byl vyskyt
trombotickych pfihod 12,6 % (10 tepennych trombdz, 1 zilni a 1
pripad katastrofického APS s arterialni i Zilni trombozou), ve skupiné
s acenokumarolem 6,3 % (3 tepenné a 3 zilni) (9).

® Dodatecna (post-hoc) analyza studii RE-COVER, RE-COVER Il a RE-
MEDY (dvojite slepé randomizované kontrolované studie srovnava-
jici dabigatran s VKA v |é¢bé a extendované sekundarni trombopro-
fylaxi u Zilni TEN) se zaméfila selektivné na pacienty s trombofilii
v téchto studiich a v rdmci téchto i na porovnani dabigatranu a VKA
u pacientl s APS (71 z nich bylo Ié¢eno dabigatranem a 80 VKA). Ve
skupiné dabigatranové doslo ke 3 pfihodam Zilni TEN (4,2 %), u léCe-
nych VKA ke 4 pfihodam (5 %) (10). Limitaci této analyzy vsak bylo, ze
diagndza APS byla stanovena pouze jednim pozitivnhim vysledkem
testu na ACA Ci LA, coz nesplnuje doporucena diagnosticka kritéria.
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Zajimavé jsou vysledky nedavné metaanalyzy uvedenych ctyf randomizo-
vanych kontrolovanych studii. V té nebyl celkovy pocet trombotickych piihod
signifikantné zvysen po DOAC ve srovnani s VKA (pomér Sanci — odds ratio,
OR 2,22;95% (1 0,58-843). Pri separatnim hodnoceni rizika arterialni trombdzy
pak bylo potvrzeno vyznamné zvyseni rizika arteridlni trombdzy pro DOAC
oproti VKA (OR 5,17, 95% CI 1,57-1704). Viyskyt tepenné trombdzy po DOAC byl
zvyseny zejména u nemocnych s pozitivni anamnézou jiz prodélané arterialni
trombozy. Riziko zilnf TEN po DOAC a VKA se vsak nelisilo (OR 0,69; 95% Cl
0,23-2,06). Rovnéz nebyl rozdil co do rizika krvaceni (11).

Pricina vyssiho rizika arteridlnich trombdz u APS mize spocivat v pravé
v cileném Ucinku DOAG, resp. selektivni inhibici pouze jednoho koagulacniho
faktoru. U vysoce rizikového APS totiz mize byt vyhodou Sirsi plsobenti war-
farinu na vice mistech koagulacni kaskady. Dalsi hypotézou je nedostatecna
hladina DOAC (dostacuijici sice v prevendi zilni trombdzy, nikoli vsak v prevenci
trombdzy arterialni) (11, 12).

Jednoznacné tedy plati, Ze rivaroxaban (@ nejspise i ostatni DOAC) nema
byt pouzivan u pacientl s vysoce rizikovym APS, zejména s rizikem arteridlnich
pfihod ¢i s anamnézou prodélané arteridlni trombdzy. Nemame vsak zatim
data o ucinnosti DOAC u nove diagnostikovaného APS, u APS s nizce riziko-
vym APA profilem, nemame zatim ani mnoho informaci o ostatnich DOAC
u APS. S ohledem na heterogenni povahu laboratornich i klinickych projevi
APS nékteff autofi nadale doporucuiji spise individualni volbu antitrombotic-
ké lécby, s edukaci pacienta a jeho zapojenim do rozhodovani. Lze se drzet
nasledujicich zasad:
® Rutinni testovani APA u neselektovanych pacientt s tromboembo-

lickou pfihodou (s myslenkou ovlivnéni volby antikoagulancia dle

vysledku) neni indikovano.
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® U pacientu s arterialni trombdzou a APS je doporuéen warfarin,
event. v kombinaci s ASA (viz doporuceni EULAR) (4).

®m U pacientt s Zilni TEN a diagnostikovanym APS by mél byt prefe-
rovan warfarin

®m U pacientu s APS, ktefi jsou jiz vice let [éceni DOAC bez komplikaci,
je vhodné prodiskutovat s nemocnym eventudlni zménu na warfarin
a zapojit jej do rozhodovani.

® DOAC Ize zvazit u pacientl s APS a zilni TEN, pokud se u nich ne-
dafi dosahnout ¢i udrzovat ucinné INR i pres dobrou adherenci i
pokud maji alergii Ci intoleranci VKA. Nizka adherence k warfarinu
vsak nemuze byt divodem k pfevodu na DOAC (12, 13).
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Zaver

APS je autoimunitné podminény ziskany trombofilni stav. Klinicky se
manifestuje zejména trombotickymi projevy a komplikacemi gravidity.
Antitrombotickd lécba u APS ma sva specifika, lékem volby je obvykle
warfarin s cilovym INR 2-3. Pouziti DOAC je u pacientd s vysoce rizikovym
profilem APA spojeno se zvySenym rizikem recidivy trombozy, a to zejména
trombdzy arterialni. DOAC prichazi potencidlné v Uvahu u pacientd s Zilni
TEN a s méné rizikovym APA profilem, to vsak musi byt oveéfeno v dalsich
kvalitnich klinickych studiich.
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Zasady efektivni komunikace v lékarnée

Dana Mazankova, Filip Knazek, Jana Meciakova
Ustav aplikované farmacie, Farmaceuticka fakulta Masarykovy univerzity, Brno
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vani. Obcas se ale pii vydeji [éCiva v Iékarné mize stat, ze nedokazou tyto poznatky prevést do laické feci, které porozumi i pacient. V ramci
zlepSovani compliance pacienta s [éCbou je nutné pfi vydeji |éCiva vyuZivat techniky tzv. efektivni komunikace. Jejich soucasti je predevsim
prfedavani nejpodstatnéjsich informaci, bez zbytecného balastu, ve srozumitelné formé a za vyuzivani aktivniho naslouchani.

Klicova slova: efektivni komunikace, Iékarna, zpétna vazba, aktivni naslouchani, verbalni komunikace, neverbalni komunikace.

Principles of effective communication in the pharmacy

Pharmacists and pharmacy assistants have extensive expertise in the field after graduation, and they continue to expand this through lifelong
education. However, sometimes, during dispensing of drugs in the pharmacy, they may not be able to translate this expert knowledge into
a language the patient can understand. In order to improve patients’ compliance to treatment, it is necessary to use so-called effective com-
munication techniques during the dispensing of drugs. It mainly involves passing on essential information without unnecessary ballast in a
comprehensible form together with using active listening.

Key words: effective communication, pharmacy, feedback, active listening, verbal communication, non-verbal communication.
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Uvod

Farmaceuti a farmaceuticti asistenti (dale v textu také jako ,expedi-
ent”) v ramci své prace v lékarne kazdy den komunikuji s pacienty. Snazi
se jim vysvetlit a pfedat vSechny podstatné informace, s cilem Uspésné

pacientovy 1é¢by. Casto ale dochazl k tomu, Ze pacient doporucené po-
kyny nedodrzuje nebo zapomina léciva uzivat, coz mUze nasledné vést
k neefektivité 1écby, vyskytu nezadoucich ucinkd ¢&i interakci, nutnému
prodlouzeni doby lécby a tim vy3$Simu zatizeni organismu pacienta i ke
zvyseni ndkladl na lécbu. Proto je nesmirné dilezité, aby mél expedient
co nejlepsi komunika¢ni dovednosti a v nekterych pfipadech dokazal
pacienta vhodné motivovat doporucené lécebné postupy dodrzovat (1,
2). To je mnohdy obtizné, protoze pacienti ¢asto spéchaji nebo o rady
a informace tykajici se své lécby nestoji. Néktefi pacienti |ékarnu povazuji
za pouhy obchod, nevnimaji dulezitou a zasadni roli expedienta a necha-
pou, proc je tak nemistne zdrzuje snahou o komunikaci (3). Tento vzorec
pristupu pacientl se Casto opakuje a je problémem i v dalSich zemich,
zdokumentovan je napf. v Polsku nebo USA (4, 5). Pacienti poté mohou
byt agresivnejsi, k cemuz pfispiva napriklad i predchozi dlouhé Cekani
u lékare nebo osobni ¢i zdravotni problémy (6). Je tedy vhodné pacien-
tovi vysvétlit, ze vSechny pokladané otazky a pfedavané informace jsou
snahou o poskytnuti co nejkvalitngjsi péce, ze které bude mit pacient co
nejvetsi uzitek.

Obecné zasady efektivni komunikace

Pfi pfedavani informaci pacientovi v lékarné je nutné pouzivat techniky
tzv. efektivni komunikace. Z dostupnych studif je zndmo, ze vystudovani
farmaceuti mnohdy neznaji zakladni pravidla efektivni komunikace, ne-
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bo je neuméji pouzivat v praxi. Dané potvrzuje prehledova studie z roku
2009 zkoumajici 15 studii zabyvajicich se efektivni komunikaci v Iékarné.
Studie bohuzel nedokazala popsat zakladni komunikacni kompetence
a dovednosti, kterymi expedienti ve zkoumanych lékarnach disponovali
(7). Cilem efektivni komunikace v |ékarné je pfedevsim poskytovani efek-
tivni zdravotnickeé péce zamerené primo na konkrétniho pacienta, jejimz
prostifednictvim muze dojit ke zvySeni Uspesnosti terapie (8).

V ramci efektivni komunikace jsou pacientovi sdelovany nejpodstatnéjsi
informace formou, kterd je uziteCna pro obé strany, jak pro farmaceuta,
tak pro pacienta (9). Je potfeba pacientovi poskytnout viechny dUlezité
informace, ale zaroven ho temito informacemi neprehiltit (3). Doporucuje se
nepredavat zbytecné informace, které mohou komunikaci zdrzovat nebo
tfeba vyvolat konflikt (9). Mezi zékladni pozadavky efektivni komunikace
patii zfetelnost, srozumitelnost, stru¢nost, odborna spravnost, uplnost,
zdvorilost a ovéreni si, zda pfijimatel informaci pochopil spravné, pomoci
zpéetné vazby (10). Soucasti efektivni komunikace je viak i umeni byt dob-
rym posluchacem. V ramci efektivniho (aktivniho) naslouchani je mozné
vyuzivat i kouc€ovaci techniky, jako je sumarizace (shrnutf), parafrazovani,
pferamovani, zpétna vazba (ovefovani si, zda pacient expedienta pocho-
pil spravneé nebo zda expedient spravné pochopil pacienta), doptavani
se a empaticka reakce (11). Prikladem parafrazovani, pferamovani nebo
zpetné vazby mUze byt zopakovani informaci sdélenych pacientem za
pouziti nasledujicich slovnich spojent: ,Pokud tomu dobre rozumim, fikate
ze...", Jinymislovy Ize fict, ze.. ", ,Rad bych se uijistil, ze jsem vas spravneé
pochopil, takze..." aj. (12). Aktivni naslouchani v pacientovi vyvolava do-
jem, ze expedientovi na ném zalezi a ze je mu porozumeéno (11). Aktivné
naslouchat tedy znamena plné vnimat, co pacient fika.
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Z probéhlych vyzkumU vyplyva zavér, ze se verbalné pfenese jenom

7 % predavané informace, proto je nutné vnimat také neverbalni zpdsoby
komunikace, které nesou zbylych 93 % informace (13). Mezi neverbalni
znaky se fadi napf. napfiklad ton hlasu, intonace, melodie, pauza (38 %);
dale fec téla, jako je mimika, pohyby, pohledy (55 %); ale i emoce, které
se Casto neverbalné projevuji. PIna pozornost expedienta by méla byt pfi
aktivnim naslouchani zacilena na pacienta. Diky tomu Ize ziskat nevyfcené
informace, napfiklad o pacientove zdravotnim a dusevnim stavu nebo
jeho pristupu k lécbe (14).

Soucasti efektivni komunikace v 1ékarmé je tedy nejen predavani in-
formaci o Ié¢bé pacientovi, ale také ziskavani informaci od néj. Na jejich
zakladé je nasledné vhodné upravit obsah predavaného sdeleni (12).
Velmi dUlezity je také socidlni aspekt této interakce, tedy to, aby farma-
ceut ¢i farmaceuticky asistent neznél jako ucitel nebo rodic, ale pouzival
k pacientdm partnersky pfistup (zalozeny na faktu, ze jsme si navzajem
lidsky rovni, expedient se lidsky nad pacienta nepovysuje a nezneuziva
tak svého postaveni). Vétsina pacientt si rada necha poradit, ale pokud
se komunikace bude podobat frontdlnimu vykladu ucitele na zakladni
skole, karani nebo poucovani od rodice, pacienta to spiSe odradi. Proto je
ddlezité pacienta do komunikace co nejvice zahrnout a dat mu najevo,
ze jeho nazor je dUlezity a ze je mu naslouchano (15).

Farmaceut nebo farmaceuticky asistent je vétsinou poslednim odborni-
kem, ktery s pacientem pred zahajenim farmakoterapie komunikuje. Zaroven
je to zdravotnicky odbornik, ktery muze s pacientem pfichazet do kontaktu
nejc¢asteji, neni treba se k nému objednavat, jako je tomu nutno napfiklad
u lékafe (16). Proto je velice podstatny nejen vztah farmaceuta s pacientem,
ale i schopnost pfedani odbornych informaci pacientovi tak, aby jim porozu-
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mél. Jinymi slovy Ize fict, ze by farmaceut nebo farmaceuticky asistent mél
byt schopen mluvit feci pacienta. Pfedani informaci vedoucich k Uspésné
farmakoterapii by mélo byt jasné, s co nejméné nebo Uplné bez odbornych
pojmU, za pomoci kratkych vét, které komunikaci ziednodusuji a mély by byt
pro pacienta srozumitelngjsi. Srozumitelnost je jednim z podstatnych pred-
pokladt dobré compliance neboli spravného dodrzovani Iécby pacientem.
Spravna compliance pacienta s lé¢bou znamena, ze pacient dodrzuje uzivani
léCiva, uziva ho ve spravném Case, spravné davce a v doporucené délce
(17). Dalsim ddvodem nutnosti vyuzivani efektivni komunikace a vhodného
psychologického pristupu k pacientim muze byt to, ze pacienti na zakladé
téchto dovednosti nasledne expedienta a tim i celou lékarnu hodnoti, a voli
¢i nevoli si ji pro svou dalsi navstévu. Vhodnym pfistupem k pacientdm se
takto mUze pro Iékarnu budovat stala klientela (18).

Efektivni komunikace ve vztahu k priibéhu vydeje léciva

Pfi kazdém vydeji lécivého pfipravku v Iékarné (jehoz vydej je vazan na
|ékafsky predpis nebo je volné prodejny) zacina celé setkani farmaceuta
Ci farmaceutického asistenta a pacienta neverbalné. Jiz z dalky expedient
udeld na pacienta urcity prvni dojem, pfi némz hraje velkou roli jeho
vnejsi fyzicky vzhled, ale taktéz prostredi Iékarny (vzhled oficiny, uspofa-
dani sortimentu v oficing, pfitomna viné atd). Dojde k navdzani o¢niho
kontaktu, pozdravu a vyjadieni emoci nebo empatie, napf. vliidnym dsme-
vem. Béhem prvnich momentd setkani s dalSim clovekem vzdy dochazi
k vytvareni vzajemného prvniho dojmu. Ten je nesmirné dilezity, jelikoz
muze nasledné ovlivnit cely pribéh komunikace. Po neverbalnim zahajeni
komunikace nasleduje zapoceti rozhovoru, v rdmci néhoz Ize pouzivat
uzavrené, oteviene nebo alternativni (slozené) otazky.
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Pribéeh vydeje léCiva, jehoz vydej je vazan na |ékarsky predpis

V pfipadé vydeje [écCiva na lékarsky predpis je nutno komunikaci s pa-
cientem vhodné pfizpUsobit tomu, zda je pro pacienta lécivo zcela nové
nebo ho jiz uziva dlouhodobgji. Pokud se jedna o nove nasazené Iécivo,

je podstatné pacientovi sdélit jeho nazev, k ¢emu se dané lécivo uziva,
zpusob uzivani a také zvolené davkovaci schéma. Déle je pacienta nutné
upozornit na pfipadna specifika pro uchovavani 1éCiva (napf. v lednici),
pokyny k aplikaci (napf. nutnost protfepani suspenze pred aplikaci) a nej-
beznéjsi nezadouci Ucinky.

Pokud pacient uziva lécivo dlouhodobg, je pravdépodobné, ze stile
navstévuje tu stejnou lékarnu, kterou ma treba nejblize k domovu ¢i pra-
ci. Expedient tedy jiz pacienta i jeho medikaci mize znat a mél by zvolit
odlisny pfistup komunikace. DUlezity je partnersky a pratelsky pristup, dat
pacientovi najevo, ze expedientovi na ném zalezi a vzbudit v ném dojem,
ze je vniman individualné. Toho Ize dodilit napfiklad udrzovanim ocniho
kontaktu, pfikyvovanim, mimikou, neskakanim do feci, naslouchanim a dal-
Simi technikami popsanymi vyse. Diky témto technikam efektivni komu-
nikace je mozné zlepsit compliance pacienta k lécbe. Pfi vydeji zavedené
(dlouhodobé) medikace by si mél farmaceut z odborného hlediska oveéit,
zda pacient léCivo uziva spravneg, jestli nedoslo ke zmene v jeho davkovan.
Je zde také vetsi Casovy prostor pro zamereni se na vysvéetleni pripadnych
lékovych interakci ¢i nezadoucich ucinkd. Vhodné je se pacienta zeptat
na prubéh lécby, zda se zdravotni potize lepsi, pfipadné se cilené ptat na
mozné problemy, které z |éCby mohou pramenit.

Dulezitou soucasti komunikace je obdrzeni zpétné vazby. Vzdy je nutné
si overit, zda pacient vsechny informace spravné pochopil a zda tedy Vi,
jak lecivo spravné uzivat. Zaroven by mél byt také vyhrazen prostor pro
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pacientovy dotazy, pfipadné pro kratky neformalni (Gvodni) rozhovor,
béhem kterého se mUze farmaceut pacienta doptat, jak se mu vede, jaky
byl jeho tyden (pokud se nevidéli pfesné tyden) apod. (3).

Pribéeh vydeje volné prodejného Iéciva

V pfipadé vybéru a nasledného prodeje volné prodejného Iéc¢ivého
pfipravku je po prvotnim neverbalnim navazani kontaktu velmi casté
pouzivani uzavienych otazek. Za uzaviené otazky povazujeme otazky, na
které Ize odpovedét ano ¢i ne, pripadné jednim slovem. Jako priklad je
mozné uvest otazky ,Prejete si?”, ,Je to pro vas?’, ,Mate horecku?”, ,Boli vas
hlava?”’. Musime si byt ale védomi, ze témito uzavienymi otazkami utlumu-
jeme komunikaci s pacientem a pacienta nenutime premyslet, mnozstvi
ziskanych informaci od pacienta tak mUze byt omezené. Jako vhodnéjsi
se jevi pouzivat oteviené otazky, nad kterymi se pacient musi hloubégji
zamyslet a odpovedeét celou vétou, vypovidaci schopnost ziskanych od-
poveédi je vyssi. Piikladem jsou otazky typu ,Pro koho to je?”,, Jak vysokou
mate teplotu?”, ,Jak dlouho uz vas hlava boli?”, ,Jak se bolest vyvijela?’,
,Jaké dalsi priznaky mate?”. Diky témto otazkam pfinutime pacienta vice
komunikovat a mdzeme tak ziskat dUlezité informace jak o jeho zdravot-
nim stavu, tak i o jeho komunikacnich dovednostech a nasledné podle
toho rozhovor pfizpUsobit (6, 15, 19). Pokud je ovsem expedient v asové
tisni, protoze napfiklad v lékarné stoji fada pacientd, je mozné pouzivat
otazky alternativni. DUlezité je ale nevyvolat v pacientovi pocit stresu Ci
tlaku, i kdyz ho expedient muize pocitovat. Na tyto otazky pacient prav-
déepodobneé odpovi rychleji nez na otazky oteviené, ale stale se nad nimi
na rozdil od uzavienych otazek musi zamyslet. Jedna se o otazky, které
obsahuiji slovo ,nebo” a pacient si tedy vybird jednoslovnou odpoved ze
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dvou moznosti. Jako pfiklad Ize uvést otazky ,Uzivate tuto tabletu rano,
nebo veler?’, ,Je to pro dospélého, nebo pro dite?”, Vami popsané obtize
se objevuji pravidelné, nebo pouze jednou za cas?” (19).

Na zakladé vhodné zvolenych otazek expedient zjisti, jaky zdravotni
problém pacienta trapi, a postoupi k nabidce konkrétniho volné prodejné-
ho léciva. IdedIni je zvolit maximalné dveé rlizna Iéciva a polozit je na taru
pfimo pred pacienta. Pacient tak nebude zahlcen mnozstvim léciv, které
by mu expedient ukazoval v regélech ¢i v oficing, ale bude si moci zvolena
léciva z blizka prohlédnout (6). Diky tomuto pfistupu v ramci komunikace
se aktivné zapoji tfi smysly pacienta — zrak, sluch a hmat. Pacient écivo
uvidi zblizka, bude si ho moci vzit do ruky a séhnout si na n&j a zaroven
i uslysi, co expedient o |écivu fikd. Dané je velmi dulezité s ohledem na
fakt, ze zdravi dospéli lidé vnimaji zhruba ze 70 % zrakem, z 20 % sluchem
a z 10 % hmatem, chuti a ¢Cichem. Tedy plati, ¢im vice smysld pacient pfi
vybéru léciva zapoji, tim komplexnéjsi informaci muze ziskat (18). Poté
expedient pacientovi strucné a srozumitelné sdéli, pro¢ vybral zrovna tato
konkrétni |éCiva a jaky pro pacienta budou mit uzitek (6). Pacienta Casto
nezajimaji vsechny parametry léciva, jako je napriklad 90 tablet v baleni.
Je podstatné tento parametr prevést na uzitek, do feci pacienta, v tomto
pfipadé, ze baleni pacientovi vydrzi na 3 mésice uzivani (20).

Pacientovo rozhodovani mezi nabidnutymi variantami lé¢iv maze
expedient usnadnit formulaci uzavienych otazek, napt. ,Takze jste si vy-
bral?” nebo ,Mate zdjem o jedno z téchto léciv?” (20). Méli bychom si ale
dat pozor, abychom pacienta nemanipulovali, nevyvijeli na ngj zbytecny
natlak, pfipadné nerozhodovali za néj (pokud o to vyslovene nepozada).
Jakmile se pacient rozhodne, které |écivo si koupi, nastava faze sdéleni
dispenzacniho minima, které se k danému lécivu vztahuje (6).
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Cely komunikacni proces v ramci vydeje volné prodejného Iéciva by
nemél byt ukoncen pouze sdélenim ceny |éCiva pacientovi a zaplacenim.
Je zdsadni v pacientovi vyvolat pozitivni dojem a zvysit tak Sance na jeho
opakovanou navstevu lékarny. Je vhodné fict napfiklad ,At se vam brzy
ulevil” nebo ,Prijdte mi fict, jak vam to pomohlo.” (6). Pfi vydeji jednoho
lécivého pripravku by cely komunikacni cyklus nemél trvat méné nez
5 minut, doba vydeje se vsak mUze vyrazne lisit dle poctu vydavanych
léCivych pfipravkd, zdravotniho stavu ¢i véku pacienta.

Zaver

Pouzivani technik efektivni komunikace je dilezitou soucasti kazdoden-
ni praxe v [ékarné jak farmaceuta, tak i farmaceutického asistenta. Mnohdy
jsou vsak dané techniky opomijeny, nebo nedostatecne vyuzivany. Nékteré
studie doporucuji vénovat zakladim efektivni komunikace a budovani
vztahu farmaceut-pacient v rdmci pregradudlni vyuky i kontinualniho
vzdélavani stejné mnozstvi ¢asuy, jako je venovano odbornym tématim (21).

V ramci efektivni komunikace pfi vydeji [éCiv v Iékarné je daleZité do-
drzovat nekolik zasad. Na zacatku procesu je vhodné pacienta profesio-
nalnim, ale vlidnym zpUsobem pfivitat a zeptat se ho, z jakého ddvodu do
lékarny prisel, respektive co potiebuje a pfipadné jak se ma. Poté pacienta
bez prerusovani a se zajmem vyslechnout a pfipadné se ho doptat na
dalsf potfebné informace. V pfipade vybéru volné prodejného |éc¢iva na
zaklade daného zvolit vhodny léCivy pfipravek a pacientovi vysvetlit, pro¢
je pro négj zrovna toto léc¢ivo vhodné. Pfi vysvetlovani je dulezité pouzivat
snadno srozumitelné vyrazy, vyhnout se odbornym medicinskym vyraziim
a zaméfit se pouze na podstatné informace. Zaroven mUze byt napomoc-
né zameérit se i na neverbalni signdly pacienta, které mohou expedientovi
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poskytnout dulezitou zpétnou vazbu, odrazejici, do jaké miry mu pacient

rozumi. V ramci komunikace by mél expedient pouzivat parafrazovani,
shrnuti, zpétnou vazbu, doplnujici otazky a nezapomenout na neverbalni
komunikaci, tedy fec téla a para verbalni znaky (napf. udrzovani ocniho
kontaktu, pfikyvovani, ismév, pomalejsi tempo fedi, pauzy pro pacientovi
dotazy aj) (8). Dulezity je i diraz na partnersky pfistup k pacientovi a pfa-
telské vystupovan.

Neefektivni komunikace s pacientem mUze mit negativni ddsledky jak
na pacienta, tak na expedienta. Pokud mezi pacientem a farmaceutem ¢i
farmaceutickym asistentem dojde k nepochopeni, projevi se to v narts-
tajici obave a nedlvéere pacienty, a zaroven v neochote pacienta na své
lécbe spolupracovat, pfipadné znovu danou lékarnu navstivit. Na zaklade
toho muze dojit k Upadku profesniho statutu farmaceuta, k jeho pracovni
nespokojenosti ¢i ke ztraté zakaznikd Iékarny.

Pokud expedient ovlada zasady efektivni komunikace, bude komunika-
ce s pacientem jednodussi, povede k lepSimu konecnému vysledku a oba
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Cissus quadrangularis - obsahoveé latky a lecive
ucinky

Zdenka Navratilova

Katedra botaniky Pfirodovédecké fakulty Univerzity Karlovy, Praha

Cissus quadrangularis je sukulentni bylina z Celedi révovitych. Pochazi z tropické vychodni a jizni Afriky a jihovychodni Asie. Jiz stovky let
se pouziva v tradi¢ni djurvédské medicing, a to k |é¢bé infekci, hemoroidl, menstruacnich potizi, nadymani, cukrovky, zaludecnich viedd,
zacpy, kasle, astmatu, epilepsie, koznich onemocnéni, kurdéji a také jako anthelmintikum a k urychleni l1é¢by zlomenin. Lécivé ucinky po-
tvrdila fada studii na zviratech, ucinek proti nadvaze a obezité byl ovéren i v klinickych studiich.

Klicova slova: Cissus quadrangularis, tradicni medicina, obezita, osteopordza.

Cissus quadrangularis - active compounds and therapeutic effects

Cissus quadrangularis is a succulent plant of Vitaceae family. It grows in tropical eastern and south Africa and south-eastern Asia. It have been
used for centuries in traditional medicine for treatment of infections, hemorrhoids, dysmenorrhoea, scorbut, flatulence, diabetes, gastric ulcers,
obstipation, cough, asthma, epilepsy, skin problems, fractures and also as an anthelmintic. Therapeutic effects have been confirmed in many
animal studies, effects on obesity also in clinical trials.

Keywords: Cissus quadrangularis, traditional medicine, obesity, osteoporosis.
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Uvod

Obezita a osteopordza predstavuji v soucasné dobé zavazny me-
dicinsky problém a jejich prevalence v populaci stoupa. Vliv obezity
na osteopordzu nenf zcela jasny, zatimco dfive se pfedpokladalo, ze
obezita je ochrannym faktorem proti vzniku osteopordzy, v posledni
dobé se ukazuje, Ze tukova tkan negativné ovliviiuje kostni metabolis-
mus a je naopak jednim z rizikovych faktord (1). Cissus quadrangularis
(CQ) pfedstavuje zajimavou rostlinu, kterd se tradicné pouziva k lé¢bée
zlomenin a urcity vliv ma i na obezitu a mohla by najit vyuziti v 1écbé
téchto onemocnént.

Botanicka charakteristika

Cissus quadrangularis L. (zumen ctyfhranny, Obr. 1) je sukulentni rost-
lina z Celedi révovitych (Vitaceae). Rostliny maji maji ctyrhranné vyrazné
zaSkrcované stonky, které v prirodé rostou previsle nebo porustaji okolni
vegetaci a mohou méfit az nékolik metrU. Listy v dobé sucha opadavaji
a fotosyntézu zajiStuje zeleny stonek. Kvetou drobnymi bilymi nebo
zlutozelenymi kvéty, které jsou usporadany v klasovitych kvétenstvich,
plodem je Cervena bobule. Cissus quadrangularis je rozsiten v tropické
vychodni a jizni Africe, na Madagaskaru, v Indii, Barmé, Malajsii, na Sri
Lance a na Filipinach, a to v suchych oblastech. Obcas je tuto rostlinu
mozné vidét ve sbirkach sukulentl (2, 3).

Tradi¢ni medicina

V tradi¢ni mediciné se CQ pouziva jiz stovky let, a to v Indii, Thajskuy,
na Sri Lance a v Africe. Rostlina ma Siroké vyuziti, a to k 1é¢bé infekci, he-
moroidd, menstruacnich potizi, nadymani, cukrovky, zaludec¢nich viedd,

www.praktickelekarenstvi.cz

FYTOTERAPIE (
(1SSUS QUADRANGULARIS — OBSAHOVE LATKY A LECIVE UCINKY

zacpy, kasle, astmatu, epilepsie, koznich onemocnéni, kurdéji a také jako
anthelmintikum a k urychleni [é¢by zlomenin. Rostlina je znama také pod
jménem Bone Setter, a to diky svému hojivému ucinku na kosti. K [é¢eb-
nym Ucellm se pouziva nadzemni ¢ast rostliny (4, 5, 6).

Obsahové latky

V rostlinach byla zjisténa fada biologicky aktivnich latek: flavonoidy
(kvercetin, kaempferol, daidzein, kvercitrin), triterpenoidy (friedelin, &-a-
myrin, 6-amyron), derivaty stilbenu (quadranguliny A, B a C, resveratrol,
piceatannol, pallidol, parthenocissin), iridoidy, lignany, fytosteroly (3-sitos-
terol, stigmasterol) a mastné kyseliny (4,7,8). Rostliny také maji pomérne
vysoky obsah vitaminu C, 3-karotenu a vapniku (9).

Obr. 1.

Cissus quadrangularis

it
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Ucinek proti osteoporéze

Velkou pozornost vzbuzuje Ucinek extraktu Cissus quadrangularis proti
osteopordze. U samic potkant s osteopordzou indukovanou odstranénim
vajecnikd bylo zkoumano pUsobeni extraktu CQ po dobu 3 meésicl. Po po-
davani CQ doslo ke zvyseni hmotnosti femuru, snizeni osteoklastické aktivity
a zvyseni osteoblastické aktivity. Toto pudsobent je pficitano fytosterolim
obsazenym v rostliné. Extrakt CQ se tedy jevi jako mozny kandidat k lécbé
a prevenci postmenopauzalni osteopordzy (10). Extrakt CQ ovliviuje proli-
feraci a diferenciaci lidskych osteoblastd a mineralizaci kostni matrix (11). CQ
pusobi také preventivné proti osteopordze navozené lécbou kortikoidy (4).

Jiz dlouho je znam vliv CQ na urychleni Iécby zlomenin. V experimen-
tech na psech bylo zjisteno urychleni hojeni zZliomeniny po aplikaci extraktu
CQ,atoze 6 tydnt na 4 (12).

Estrogenni aktivita

PFi studii na samicich potkand s odstranénymi vajecniky bylo po poda-
vani extraktu CQ zaznamenano zvyseni sexualni aktivity. Extrakt vykazuje
estrogenni aktivitu, dochazi ke zvyseni hmotnosti délohy a zvyseni hladiny
estrogenu v plazmé (13).

Protizanétlivy, venotonicky a analgeticky ucinek
analgeticky a venotonicky ucinek. CQ ovliviiuje metabolismus kyseliny
arachidonové, a tim snizuje zanétlivou reakci v organismu (4). CQ také
pUsobi antipyreticky (7).

V experimentech na mysich byl v rlznych testech potvrzen antinoci-
ceptivni ucinek (4, 7).
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Antioxidaéni ucinek

Extrakt CQ vykazuje také antioxidacni Ucinek a chrani pred poskozenim
volnymi radikdly. CQ inhibuje peroxidaci lipidQ, snizuje produkci volnych
radikall a zvysuje aktivitu antioxidacnich enzymu superoxid dismutazy,
kataldzy a glutathion peroxidazy (4, 7).

Gastroprotektivni uc¢inek

Na potkanech byl zkouman ucinek proti zaludecnim vieddm. Extrakt
z CQ byl podavan preventivne pred podanim kyseliny acetylsalicylove,
ktera zpusobuje léze zaludecni sliznice. CQ podavany 7 dni pred aplikaci
kys. acetylsalicylové v davce 500 mg/kg chranf zaludedni sliznici pred po-
skozenim. Dochazi ke snizeni obsahu zaludec¢ni stavy, snizeni produkce
HCl a pepsinu a ke zvyseni pH a produkce mucinu a glykoproteinu, které
také urychluji hojent sliznice. Efekt byl srovnatelny s ranitidinem (4, 14).
Extrakt CQ také pUsobi proti bakterii Helicobacter pylori, pdvodci zaludec-
nich viedd 4, 5).

Antidiabeticky ucinek

V experimentu na potkanech s diabetem vyvolanym aplikaci alloxa-
nu snizoval CQ hladinu glukdzy v krvi. U potkant s diabetem vyvolanym
aplikaci streptozocinu zvysoval CQ hladinu inzulinu, snizoval inzulinovou
rezistenci, redukoval poskozeni jater a snizoval oxidacni stres (7).

Antikonvulzivni uc¢inek
Ve studii na mysich pasobil CQ antikonvulzivné a snizoval ucinek
elektrosokd, NMDA (N-methyl-D-asparagové kyseliny), strychninu, penty-
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lentetrazolu a pilokarpinu. CQ také prodluzoval dobu spanku vyvolaného
diazepamem (7).

Antimikrobialni uc¢inek

CQ vykazuje také antibakteridlni, antifungalnf a antivirovy ucinek a pa-
sobi proti patogennim bakteriim, houbdm i virdm. Zaznamenan byl
napf. Ucinek proti herpetickym virdm. Plsobi také proti prvoku Plasmodium
falciparum, pavodci malarie. To potvrzuje tradic¢ni pouzivani CQ k lécbé
infekc (7).

Klinické studie

Ucinek proti obezité a metabolickému syndromu (extrakt CQ vs. pla-
cebo) byl zkouman na 123 dobrovolnicich s nadvahou ¢i obezitou, a to
po dobu 8 tydnu. Studie byla dvojité slepa a placebem kontrolovana.
Po podavani extraktu CQ doslo k signifikantnimu snizeni hmotnosti, BMI
a obvodu pasu a také ke snizeni hladiny celkového cholesterolu, LDL-
-cholesterolu, triglyceridd a CGreaktivniho proteinu v krvi. Nizsi byla také
ranni glykemie (9).

V nasledujici dvaojité slepé, placebem kontrolované studii studii byl CQ

podavan rovnez pacientdm trpicim nadvahou nebo obezitou, a to bud

samotny, nebo v kombinaci s extraktem ze zeleného Caje, sdjovym albu-
minem, vitaminy a mineraly (CORE). Cast pacientd neméla zédna dietni
omezeni, ¢ast prijimala 2100 kcal/den. Po podavani CQ i CORE doslo k signi-
fikantnimu snizeni hmotnosti, mnozstvi télesného tuku a hladiny celkového
cholesterolu, LDL-cholesterolu, triglyceridt, glukézy a malondialdehydu
v krvi a ke zvyseni hladiny HDL-cholesterolu, serotoninu a kreatininu (15).
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Ucinek CQ proti obezité byl studovan i v dalsi dvojité slepé, placebem
kontrolované studii, CQ byl podavan po dobu 8 tydnu. U pacientd, kterym
byl podavan CQ, doslo ke snizeni obvodu pasu a bokd, krevniho tlaku
a hladiny celkového cholesterolu, triglyceridd, glukdzy a leptinu a zvyseni
hladiny HDL-cholesterolu v krvi (16).

V nedavné studii byl CQ rovnéz podavan po dobu 8 tydnd. CQ sni-
zoval obvod pasu a bokd, zatimco vliv na hmotnost, mnozstvi télesného
tuku, hladinu glukdzy, inzulinu a cholesterolu nebyl zaznamenan. Dle
této studie CQ nema vliv na celkové mnozstvi telesného tuku, ale snizuje
viscerdlni obezitu, kterd je jednim z rizikovych faktorl metabolického
syndromu (8).

Na zakladé provedenych klinickych studii se CQ jevf jako vhodny pro-
stfedek pro snizovani hmotnosti a Ié¢bu dalsich problémd souvisejicich
s obezitou (9).

U pacientl s distrakci dolni Celisti pasobil CQ osteogenné, zvySoval
tvorbu nové kosti a kostni denzitu (17). Naproti tomu u pacientd s kostnim
defektem, kterym byl podavan hydroxyapatit nebo hydroxyapatit v kom-
binaci s CQ, doslo sice ke zméenée nékterych parametrd, ale rozdil nebyl
rozdil statisticky vyznamny (18).

Z&dny rozdil mezi U¢inkem CQ a placeba nebyl zaznamenan u paci-
entl s hemoroidy (19).

Nezadouci ucinky, toxicita

Extrakt z CQ je dobfe snasen, v klinickych studiich se frekvence neza-
doucich ucinku nelisila od placeba. Vyskytnout se mohou zazivaci potize,
zacpa, prujem ¢i bolesti bricha (6).
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V toxikologické studii byl CQ podavan potkantm v davce 100, 1000
a 2500 mg/kg po dobu 90 dni. U zvitat se neobjevily zadné znamky toxicity,
zmeény v biochemickych parametrech ani makroskopicke ¢i mikroskopické
zmeny na organech. K nezadoucim reakcim nedoslo ani v toxikologické
studii na mysich (4,20).

Zaver
Cissus quadrangularis je v zemich pavodu tradi¢née vyuzivan k lécbé
mnoha onemocnéni, mimo jiné k urychleni hojeni zlomenin. V klinickych
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