MINIMUM ZNALOSTI PRO ANGIOLOGY
A KARDIOLOGY LECICI VASKULITIDY

Souhrn

D. Karetova, R. Becvar

Vaskulitidy jsou slozité choroby s multisystémovym postizenim, jejichz neblahy pribéh se zménil diky
moznosti podavat Gcinnou imunosupresivni terapii. Pfiméfené Upravy této lé¢by béhem stonani nemoc-
ného jsou nutné s ohledem na aktivitu nemoci. Nutné je peclivé sledovani klinického stavu a labora-
tornich parametrd po celou dobu nemoci, soucasné je dilezita rutinni monitorace vedlejsich ucinkd

imunosupresiv.
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Summary

The essential knowledge needed by angiologists and cardiologists treating vasculitis. Vasculitis is
a complex, multisystemic disease, the natural course of which has been changed by the introduction of ef-
fective immunosuppressive therapy. Reasonable changes in therapy depending on the activity of the dis-
ease are necessary to achieve optimal control of the process. Careful clinical observation supported by ap-
propriate laboratory tests at all stages from diagnosis to long-term follow-up is critical.
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Uvod

Glukokortikoidy a imunosupresiva jsou indiko-
vany pro [écbu vaskulitid se systémovymi pro-
jevy. Nicméné strategie Ié¢by jednotlivych typl
se lisi. Zatimco u nékterych vystacime se sa-
motnymi glukokortikoidy (napf. u arteritid vel-
kych tepen s mirnym prdbéhem), u vétsiny
musime sahnout ke kombinované, agresivnéjsi
léCbé.

Charakteristickym znakem v3ech systémo-
vych vaskulitid je zanét a nekréza cévni stény.
Vysledkem téchto procesl je ztlusténi cévni
stény, nékdy ale jeji ztenceni, a rozvoj aneury-
zmat. Castéji véak dochazi k vazivové preméné
a vzniku stenéz. Zanét mlze vzplanout na
kratkou dobu, ale ¢asto prechazi do chronické
faze a stendzy se stavaji pricinou ischemie cilo-
vych organd.

Projevy systémovych vaskulitid jsou rozlicné
podle organl postizenych cévnimi zménami,
nicméné v akutni fazi (pokud ji zastihneme)
vidame obvykle celkové pfiznaky:
® horecka
® Unava
® hubnuti s nechutenstvim
@ bolesti svalt a kloubd

Pokud se u dosud zdravé osoby objevi tyto
pfiznaky a bézné preléceni antibiotiky nepfi-
nese vymizeni teplot a screening maligniho pro-
cesu je negativni, je vzdy na misté pomyslet na
autoimunitni systémové onemocnéni vcetnée
vaskulitidy.

Nekteré vaskulitidy vznikaji na zakladé urci-
tého znamého podnétu (tzv. sekundarni), jiné
jsou onemocnénim s neznamou etiologii (idi-
opatické — tedy primarni).

Zakladni charakteristika
vybranych vaskulitid
Buergerova nemoc (thrombangiitis oblite-
rans) — na pocatku byvaji pfitomny zanéty po-
vrchovych Zil, poté nastupuji projevy ischemie
dolnich koncetin s postizenim bércovych tepen
u mladsich muzd, kufakd cigaret nebo mari-
huany. Kozni defekty a gangrény se mohou vy-
skytnout i na prstech rukou, ale Castéji se vy-
skytne ischemie nohou. Tato vaskulitida je
jedna z mala, ktera nema odezvu na imunosu-
presivni terapii.

Obrovskobunééna arteriitida — choroba
se vetsinou vyskytuje u lidi starsich 50 let, jde
o0 zénétlivé postizeni tepen horni ¢asti téla, pFi-

cemz nejtypictéjSim projevem je zanét tem-
pordlni arterie. Mezi typické pfiznaky této ar-
teritidy patfi bolest hlavy, zdufeni temporalni
tepny, klaudikace Zvykacich svall nebo jazyka,
zastfené nebo dvojité vidéni, nékdy az nahlé
oslepnuti. Tato arteriitida je velmi ¢asto (az
v 40-50% pripadl) spojena s pfiznaky poly-
myalgia revmatica (bolest a ztuhlost pletenci
ramennich a panevnich s iradiaci do koncetin
a zejména velkych kloubd s celkovymi pfi-
znaky).

Takayasuova arteriitida postihuje velké
tepny, tedy aortu a jeji hlavni vétve, typicky
se objevuje u mladsich zen (do 40 let véku).
Postizeni podklickovych tepen se projevuje
klaudikacemi hornich koncetin, fyzikalné
neméfitelnym tlakem a pulz v periferii je bud
oslabeny nebo nehmatny. PFi postizeni karotid
jsou neurcité projevy zaujeti hlavy, rozmazané
vidéni (v zavislosti na poloze hlavy), zavraté pfi
zéklonu hlavy.

Churgtv-Strauss(iv syndrom (alergicka
granulomatéza) postihuje cévy plic, do obrazu
patfi cirkulacni a tkarnova eosinofilie a prchavé
plicni infiltraty, je sdruzena s atopii a projevy
astmatu. Postizeny mohou byt i periferni nervy,
ledviny a srdce.

Wegenerova granulomatoza postihuje pri-
marné cévy hornich cest dychacich (zejména
nosu, hrdla a sind), posléze se nastupuji systé-
mové priznaky s glomerulonefritidou, granulo-
matdznimi lézemi v plicich a mozku. Typickymi
znamkami je dusnost, pocit ucpani nosu, krva-
ceni z nosu, znamky sinusitidy a ¢astych usnich
infekt(, dale pak rlizné exantémy az ulcerace.

Polyarteriitis nodosa postihuje cévy
malého nebo stfedniho kalibru na rGznych mis-
tech téla, véetné kiize, srdce, ledvin, perifernich
nerv{, svald a stfeva. Do klinického obrazu patfi
purpura, livedo reticularis a dalsi kozni léze, bo-
lesti svall a kloubd, bolesti bficha, zvysena cit-
livost varlat, renalni insuficience. Typicky je
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Tab. 1. Pfehled ucinku imunosupresivnich Iéka .

léky plsobici inhibici
tvorby nebo pdsobeni
interleukinu-2

zénétlivych cytokinl

* cyklosporin A
* takrolimus

* kortikosteroidy

* inhibitory receptorli

léky inhibujici expresi pro-

* monoklonélnf protilatky

léky inhibujici syntézu
purin nebo pyrimidin{

léky blokuijici povr-
chové molekuly
T a B lymfocytl

* monoklonalni
protilatky

* azatioprin
* mykofenolat mofetil

li Lécebné cile —l

Indukce remise

Standardni [é¢ba:
prednison 1 mg/ kg/day
jako zaklad lécby +
cyklofosfamid 1-2mg/ kg/den

p.o.
Alternativné:

Pri vysoké aktivité nemoci:
puls cyklofosfamidu
iv. 0,6 g/m? event. +
vyména plazmy nebo
mykofenolova kyselina
Nizsi aktivita:
metotrexat, azatioprin

Udrzeni remise

— cyklofosfamid

— azatioprin

— mykofenolova kyselina
— kotrimoxazol

+ prednison ve vétsiné pripadl

Schéma 1. Lécebné cile.

abnormalni arteriogram visceralnich tepen
s prikazem stendz a drobnych aneuryzmat.

Mikroskopicka polyangiitida je zaleZitost
malych cév ledvin, plic a kize. V popredi je po-
stizeni ledvin (glomerulonefritida), mezi dalsi
projevy patfi kozni ulcerace, horecka, hubnuti,
nervové postizeni, krvaceni z gastrointestinal-
niho systému.

Esencialni smiSena kryoglobulinemie je
obvykle sdruzena s hepatitidou typu C, proje-
vuje se purpurou na dolnich koncetinach, artri-
tidou, slabosti a neuropati.

Henochova-Schoenleinova purpura je cha-
rakteristickd koznimi zménami (hmatna purpura)
zejména na hyzdich, stehnech a nohou, kolikami,
krvive stolici nebo modi. Je ¢astéjsiv détstvi, ale
propuknout mlze v jakémkoliv véku.

K sekundarnim vaskulitidam fadime:

Hypersenzitivni (alergické) vaskulitidy se
typicky hlasi cervenymi skvrnami a spousténa
je 1éky ze vsech skupin.

Postinfekéni vaskulitidy maji obvykle kozni
projevy, nékdy renalni manifestace a mohou
byt vyvolany nejrlizn&jsimi patogeny.

Sekundarni vaskulitidy spojené s difuznimi
chorobami pojiva, typicky napt. s revmatoidni

artritidou, mohou pribéh revmatickych chorob
komplikovat. Postizeny mohou byt o¢i, ledviny,
srdce a kize.

Diagnostika a prubéh vaskulitid
Pro diagnostiku vaskulitid a jejich rozliseni
nemame zatim k dispozici zadné specifické
laboratorni testy. Proto je ve vétsiné pfipadd
nutné bioptické vySetfeni (pokud je dostupné)
s histologickym a imunohistochemickym pra-
kazem typickych zmén. Obecné je vzdy dilezity
celkovy souhrn klinickych znamek onemocnéni
podporeny zobrazovacimi metodami (ultraso-
nografickymi, angiografickymi, magnetickou
rezonanci s kontrastni latkou a dnes také pozi-
tronovou emisni tomografii s CT zobrazenim —
PET-CT). V akutni fazi nemoci byvaji zvyseny
obecné markery zanétu (FW, bilkoviny akutni
faze, v krevnim obrazu byva vyssi hladina leu-
kocytl, anemie a trombocytemie). Manifestace
nemoci celkove zavisi na rozsahu a misté posti-
zeni cévni stény.

ANCA pozitivni vaskulitidy, u nichz jsou pozi-
tivni protilatky proti cytoplazmé neutrofilnich
leukocytl, neplati to vsak absolutné.
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V pocatecni fazi diagnostiky je nutno vzdy
myslet na sekundarni vaskulitidy pfi infekci,
embolizaci, po nékterych Iécich, u kalcifylaxe ¢i
amyloiddzy, pficemz vztah maligniho onemoc-
néni je tésnéjsi k ANCA pozitivnim vaskulitidam.

Prehled léku uzivanych v l1écbé
vaskulitid

Pocatecni (indukcni) 1é¢ba vaskulitid
Inicialni IéCba po stanoveni diagnoézy zalezi na
specifické formé, a zejména na tizi onemoc-
néni. V zacatku je vétSinou indikovana lécba
glukokortikoidy v kombinaci s imunosupresivni
medikaci ve formé intravendznich pulz.

Chronicka lécba

Smyslem chronické medikace je udrzeni
snizené aktivity onemocnéni navozené inici-
alni 1écbou. Jde o jemné balancovani mezi
postupnym snizovanim davek imunosupresiv
k zamezeni jejich nezadoucich U¢inkd a udrzenf
remise.

Glukokortikoidy

Glukokortikoidy ovliviiuji imunitni odpovéd tim,
Ze ji potlacuji, ale maji také vlastni protizanét-
livé plsobeni. Tyto Iéky brani klondlni proliferaci
T-lymfocytl pres transkripci genu pro interleukin
2 (IL-2), nicméné snizuji i transkripci mnohych
gent pro cytokiny (anti-TNFa., IL-1 a dalSich).

Inicidlné podavame davku 1 mg/ kg télesné
hmotnosti pfiblizné po dobu 1 mésice, pficemz
se snizovanim aktivity procesu (na zakladé kli-
nickych a laboratornich znamek) postupné
snizujeme hladinu kortikoidd na 20 mg/den.
U dlouhodobého podavani je cilem redukce
davky na minimum,j. na 5-10mg prednisonu
denné.

Hlavnim nezadoucim ucinkem dlouhodo-
bého podévani je demineralizace kosti, které se
snazime zabranit podavanim kalcia, vitaminu D
a event. i bisfosfonatd. Dalsim nezadoucim
metabolickym Gcinkem je moZnost navozeni
diabetes mellitus prostfednictvim mechanizmu
posilené glukoneogeneze, kterd navodi inzuli-
novou rezistenci; objevit se mlze i systémova
hypertenze. Tyto stavy monitorujeme a pfi-
padné lé¢ime. Vedlejsim ucinkem byva cushin-
goidni vzhled, ulcerace sliznice horni ¢asti zazi-
vaciho traktu, pfipadné drobné krvaceni pfi
hemoragické gastropatii. Soucésti podavani
glukokortikoidi je tedy preventivni podavani
inhibitor protonové pumpy (omeprazolu, pan-
toprazolu apod).

Kromé toho jsou typické kozni zmény —
ve smyslu ztenceni a zvySené fragility kize;
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Tab. 2. Klasifikace vaskulitid podle kalibru postizenych cév.

Postizené tepny aorta + jeji

vétve

*

Takayasuova arteriitis
Velkobunécna arteriitis *
Polyarteriitis nodosa (PAN)
Churg-Strausstv syndrom

(CSS)

Wegenerova granulomatéza (WG)
Vaskulitida pfi chorobéch pojiva
Leukocytoklasticka vaskulitis

mohou se objevit projevy akné, fialové pajizévky
(strie), objevit se mlize i hirzutizmus. Nutno po-
Citat i s moznymi poruchami nalady — ve smyslu
sklonu k depresi, miZe se dostavit nespavost.
U Zen nelze vyloucit ani anovulaéni cykly a ne-
pravidelnosti menstruace. MiZe se pfed¢asné
objevit katarakta, zvySeny sklon k infekcim.
Kortikoidy navozuji i ur€itou svalovou slabost,
u starsich jedincl spojenou s rizikem padd.

Azatioprin (napf. Imuran, Azamun)
Tento pripravek interferuje s tvorbou purini
a je cytotoxicky. Pfi metabolizmu vzniké 6-mer-
kaptopurin, analog purinl inhibujici syntézu
DNA. Potlacuje jak bunécnou, tak protilat-
kovou imunitni reakci. Je dobfe absorbovan po
peroralnim uziti. Obvyklou iniciélni davkou je
3-bmg,/kg hmotnosti denné s postupnym sni-
zenim na 1 mg/ kg.

Hlavnim nezadoucim jevem podavani aza-
tioprinu je potlaceni hematopoézy, zejména
tvorby leukocytl se zvySenou vnimavosti k in-
fekeim (varicella, herpes simplex). Jinymi neza-
doucimi U¢inky jsou nauzea, zvraceni, kozni vy-
razky a mirna hepatotoxicita.

Je tfeba opatrnosti pfi sou¢asném podavani
purinovych analogd, napf. alopurinolu, protoze
tento blokuje xantinoxidazu, klicovy enzym v ka-
tabolizmu azatioprinu. Pokud je nutné podavat
oba |éky, redukujeme tedy podavané mnozstvi
azatrioprinu na tretinu, ale radéji se této kome-
dikaci vyhneme.

Mykofenoldt mofetil

(napr. Cellcept, Myfortic)

Mykofenolat je semisynteticky derivat antibi-
otika, v organizmu je pfeménén na kyselinu
mykofenolovou, ktera blokuje proliferaci T
i B-lymfocytl. Je také antimetabolitem purin.
Mykofenolat je prakticky vzdy uzivan s gluko-
kortikoidy. Minimalni G¢inna denni davka jsou
2g. Hlavnim nezadoucim tcinkem je myelotoxi-

velké a stredni

tepny tepny

stfedni a muskularni

malé muskularni venuly,
tepny arterioly
s
*
x *
x "
x *

Tab. 3. Laboratorni monitorace moznych nezadoucich uéinku jednotlivych imunosupresiv.

Cyklofosfamid: vy3etfeni krevniho obrazu, rozbor moci véetné cytologie, jaterni testy, kreatinin

Metotrexat: krevni obraz, jaternf testy, kreatinin

Azatioprin, mykofenolat mofetil: jaterni testy, krevni obraz, kreatinin

Gilukokortikoidy: glykemie, kalemie

zachovani efektu
lécby

snizovani davek
k ovlivnéni event. nez. ucinku

T

riziko relapsu

riziko ,preléceni-
adaptace davky dle:

* odpovédi na lécbu

e vedlejSich Gcinkd

* funkce renélni a hepatalni
o véku

Schéma 2. Intenzita imunosupresivni |é¢by

cita (navozeni leukopenie) a lokalnf iritace gast-
rointestinalniho traktu (zvraceni a prijmy).

Cyklofostamid (napr. Endoxan,

Cyclophosphamide Orion, Cytoxan)
Cyklofosfamid je alkylaéni latka s cytoto-
xickym vlivem. Mdze byt podavan jak vendézné,
tak peroralné. Je uzivan primarné v onkologii
k léEbé nonhodgkinskych lymfomd, ovarial-
nich karcinomd a solidnich tumor( u déti. Ma
silné imunosupresivni vlastnosti, a proto se
uziva i v [éEbé multisystémovych vaskulitid,
zejména Wegenerovy granulomatdzy, polyar-
teriitis nodosa a vaskulitid spojenych s rychle
progredujicimi glomerulonefritidami. Déle se
uzivd pfi neucinnosti monoterapie glukorit-
koidy. Peroralné obvykle podavame 2 mg/kg
télesné hmotnosti, zaokrouhleno doll k nej-
blizs8im 50 mg, nejCastéji uzivanou davkou je
100-150 mg na den. Tato davka je podavana

po cca 3 mésice, davku je nutno snizit pfi po-

klesu leukocytd pod 3,5.

Cyklofosfamid mdZze mit vyznamné neza-
douci Gc¢inky:

o toxicitu pro mocCovy méchyf (projevujici se
hemoragickou cystitidou, fibrézou méchyre
nebo dokonce vznikem karcinomu)

o toxicitu pro hemopoézu (anémie, trombocyto-
penie, leukopenie)

o riziko vzniku infekci, zejména oportunnich
(Pneumocystis carinii, Herpes zoster, Myco-
bacterium tuberculosis)

® moznost navozeni gonadélni dysfunkce az
sterility a mozny teratogenni vliv jesté nékolik
mésicl po ukonceni medikace

o riziko vzniku dalsich nadord — leukemie, lym-
fom0, koznich néadort

Pokud mame zabranit vzniku téchto vaz-
nych nezadoucich Gcinkd, musime monitorovat
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mocovy nalez, provadét cytologicky rozbor akon-
trolovat krevni obraz. Riziko karcinomu zavisi na
délce podavani a kumulativni davce. Nemoc-
nému lé¢enému cyklofosfamidem radime, aby
vyrazné zvysil pfijem tekutin a aby mél po dobu
uzivani zajisténou ucinnou antikoncepci. V pfi-
padé leukopenie podavame soucasné antibio-
tikum. Relativné nizsi riziko nezddoucich G¢inkd
mé parenteralni cyklofosfamidu ve formé bolust
(pulzl) v déavce 10-16mg/ kg v intervalu
3-5 tydnd.

Metotrexdt (Methotrexat)
Metotrexat je antimetabolit kyseliny listové.
Podava se zejména u vaskulitid s t&€zsim pri-
béhem a u nemocnych s vaskulitidami velkych
tepen v davce 16-256mg tydné (0,3 mg/ kg),
vétsinou v kombinaci s glukokortikoidy.
Charakteristicka je toxicita pro jaterni paren-
chym s moznym vznikem hepatalni fibrézy nebo
dokonce cirhozy. Toxicita se také projevuje V{Ci
rychle se délicim burikdm — v krevni dfeni a zaZi-
vacim traktu. Proto vznikaji mukozitidy, myelosu-
prese s rizikem infekce, krvaceni pfi trombocy-
topenii. Vzacnéji se mize vyvinout intersticialni
pneumonitis, alopecie a poskozeniledvin. K ome-
zeni téchto Ucinkd se dalsi den po podani me-
totrexatu uziva kyselina listova (5—10 mg).

Biologicka lécbha

Konvenéni imunosupresivni 1écba zménila dfive
Casto fatalni pribéh vaskulitid. Cytotoxické ne-
zédouci Ucinky a moznost relapst viak vedou
k vyvoji novych 1ékd. Zejména u ANCA pozitiv-
nich vaskulitid se zd4, Ze klicovy je zasah do in-
terakce s cytokiny (TNFa, IL-1) ovlivnénymi ne-
utrofily. Tak dochdzi k jejich pfedéasné aktivaci
a degranulaci, coz ma za nasledek poskozeni en-
dotelii a dalsi atrakci leukocytl. Zd4 se, ze tera-
peutické blokovani TNFa a eliminace autoreak-
tivnich B-lymfocytl jsou slibné cesty v ovlivnéni
patogeneze nékterych typl vaskulitid [3].

Mezi léky s timto cinkem fadime zejména
preparaty blokujici vliv TNFou — monoklonalni
protilatky infliximab (Remicade) a adali-
mumab (Humira inj), dale inhibitor receptoru
TNFa spojeny s Fc ¢asti lidské molekuly 1gG
etanercept (Enbrel inj). Jako slibny se jevi pre-
parat blokujici vliv B-lymfocytl pod ndzvem ritu-
ximab (Mabthera inf), coZ je monoklonalni pro-
tilatka mifend proti CD20 (antigen specificky
pro B-lymfocyty, které produkuji autoprotilatky).

Biologicka Ié¢ba vaskulitid je rezervovana pro
konvenéni schémata. Zatim je uZzivana jen u ma-
lych skupin nemocnych a v klinickych studiich.

Vyména plazmy

Tento zplsob |éCby neni uzivan v prvé linii.
UZiva se u polyarteriitis nodosa, refrakterni
ke konven¢ni kombinované, imunosupresivni
|éCbé, zejména pfi progredujici renalni insufici-
enci [7]. Vyména plazmy byla pouZita v nékte-
rych studiich u ANCA-pozitivnich vaskulitid.

Imunoglobuliny

Prevaha zprav o pozitivnim pfinosu nitrozilni
aplikace imunoglobulini plyne ze zkuSenosti
s Kawasakiho nemoci, pouzity byly i u [é¢by We-
generovy granulomatdzy a mikroskopické poly-
angiitidy [8]. Ani zde se vSak nejednd o IéCebny
pristup prvorady, imunoglobuliny zistavaji dalsi
moznosti u nemocnych neodpovidajicich na
kombinovanou imunosupresivni [écbu.

Komu a jaka imunosupresiva?

o Primarni versus sekundarni vaskulitida: Iden-
tifikace vaskulitidy jako primarni nebo se-
kundarni je ddlezité kritérium. Pokud je pfi-
tomnost vaskulitidy v organizmu druhotna,
napfiklad pfi prokazané infekci (zejména
virové: virus ziskané imunodeficience — HIV,
parvoviry, virus Epsteina-Barrové - EBV,
viry hepatitidy - HBV a HCV) nebo pfi ma-
lignim nadoru, je pro lébu rozhodujici elimi-
nace primarniho procesu. V dnesni dobé je
virus hepatitidy B zodpovédny za velmi malé
procento vaskulitid v Evropé, coz je dano zvy-
Senou bezpecnosti transfuzi a narlstajicim
procentem ockovanych. Naopak virus hepati-
tidy C je dnes povazovan za etiologické agens
vice nez 90 % nemocnych s kryoglobulinemii
[9]. Protivirova lécba je zakladem u nemoc-
nych s prokazanou infekci, kombinovana imu-
nosuprese by mohla naopak replikaci viru
zvysit, proto je indikovana pouze v pfipadech,
kdy selze protivirova strategie. Maligni pro-
cesy lé¢ime v souladu s obvyklymi postupy.

Zavaznost vaskulitidy: V zasadé se lisi pfi-
stup k vaskulitidé potencialné ohroZujici
zivot (napf. Wegenerova granulomatéza)
a k ostatnim vaskulitidam. Vaskulitidy velkych
tepen, se kterymi se angiolog, pfipadné kar-
diolog setkava nejCastéji (tedy Takayasuova
nemoc nebo Hortonova obrovskobunécna
arteriitida) nevyzaduji tak agresivni é¢ebny
pristup jako vaskulitidy stfednich a malych
cév, zejména vykazuji-li ANCA-pozitivitu (po-
lyarteriitis nodosa, mikroskopicka polyangi-
itis, syndrom Churga a Straussové) a projevy
organového selhavani.

o Aktivita: aktivitu onemocnéni mizeme sta-
novat napfiklad podle tzv. skére b faktor(,
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které ma jasné prognostické dopady. Jde
o soucet bodl podle pfitomnosti: 1. protei-
nurie vétsi nez 1g, 2. renélni insuficience,
3. kardiomyopatie, 4. postizeni gastrointes-
tinalniho traktu, b. postizeni nervového sys-
tému. Zatimco bleta mortalita v nepfitom-
nosti organového postizeni (skore O) je 12%,
mortalita se skére vys§im nez 2 byla 46%.
Pomérné komplikované je Birminghamské
skore aktivity, které je uzivano v nékterych
studiich. Skdrovaci systémy se tedy v bézné
praxi neuplatiuji a jsou vyhrazeny pro studie
s novymi léky.

Lécba vaskulitid velkych tepen
Obrovskobunécéna arteriitida Hortonova
(arteriitis temporalis) postihuje starsi osoby,
vice v severnich ¢astech Evropy (oproti Africe,
Asii apod) a je nejcastéjsi vaskulitidou velkych
a stfednich tepen se systémovymi projevy.
Jejim nejobéavanéjsim projevem je ischemie
n. opticus s rizikem ireverzibilniho oslepnuti
pfi pozdnim nasazenim 1écby. Tomu predchazi
docasné zhorSeni vidéni na jedno oko nebo
na obé oci, které mudze trvat nékolik minut az
1-2 hod, pfitomna mlze byt i diplopie.

Soucasna lécebna strategie stéle zahrnuje
podavani vysokych davek kortikosteroidd (v ini-
cialnim pulzu metylprednizolonem 1g denné
po dobu 3 dnl s naslednym prevedenim na
1mg/ kg hmotnosti za den oraln€, po dobu
cca 4 tydn() a pokracovani snizujicich se davek
orélnich steroidd. Obvykle se kortikoterapie
podavé po dobu 1-2 let. V nékterych studiich
byl pFi snizeni davky kortikoidl uzivan k udrzenf
remise metotrexat [ 10], nékteré studie vyznély
v tomto sméru negativné [11]. Jsou zminky
i 0 pfiznivém Gc¢inku infliximabu k zamezeni re-
cidivy choroby [ 12]. Zakladnim a jednoduchym
prostfedkem monitorace aktivity nemoci je sta-
noveni sedimentace erytrocytd.

Dalsim lé¢ebnym prostredkem k udrzeni pro-
chodnosti tepny postizené zanétem, tedy k pre-
venci cerebrélnich ischemickych pfihod, je uziti
protidestickového Iéku — nejbéznéji pripravky
s kyselinou acetylsalicylovou [13,14,15].

Diagnéza temporalni arteriitidy stoji na pr-
votnim klinickém podezieni na zakladé sym-
ptom(, pficemz jsou pfitomny zvySené markery
zanétu (FW, CRP, trombocytemie); diagndzu
definitivné potvrzuje histologie z biopsie tempo-
ralni arterie.

Takayasuova arteriitida (bezpulzova
nemoc) je dalSi relativné Castéjsi vaskulitida, se
kterou se mlize kardiolog nebo angiolog setkat.
Jde o idiopatickou arteriitidu, pomalu progre-
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dujici, postihujici aortu a z ni odstupuijici velké
tepny — karotické, subklavidlni, renalni a dalsi.
Akutni stadium nemoci neni vzdy zastizeno, po-
stihuje Castéji mladsi Zeny, zejména v regionu
vychodni Asie a Japonska, avSak ani v nasich
podminkach nenftato nemoc neobvykla.

Mezi zakladni diagnosticka kritéria nemoci
patfi vék pod 40 let, oslabené (nebo dokonce
chybéjici) pulzace na perifernich tepnach, di-
ference méfeného krevniho tlaku na hornich
koncetinach vétsi nez 10 mm Hg. Obvykle je
souc€asné slysitelny drsny systolicky Selest
nad aortou a nad subklavialnimi tepnami. Pri-
znaky nemoci plynou z ischemie postizenych
regionl — objevuji se poruchy visu a zavraté
pfi postizeni karoticko-vertebralniho povodi,
v hornich koncetinach pfi zatézi maji bolesti
charakter klaudikaci, mlze byt pfitomna reno-
vaskularni hypertenze pfi stenotickych [ézich
renalnich tepen, ktera je obtizné korigovatelna.
V nékterych pfipadech soucasné dochazi
i k projeviim ischemickeé choroby srde¢ni.

Zakladem lécby jsou glukokortikoidy, ¢asto
vSak se samotnyminevystacime amusime vkom-
binaci pridat metotrexat nebo cyklofosfamid,
u méné aktivnich forem azatioprin nebo mykofe-
nolat mofetil. Ddlezita, ale svizeln4, je terapie sys-
témové hypertenze, protoze korekce tlaku vede
k intenzivnéjsim projevim zejména mozkové is-
chemie. Na druhou stranu nekorigovana hyper-
tenze vede k hypertrofii myokardu a mize vyustit
vsrdecniselhani [ 16]. Dnes provadime i utéchto
nemocnych revaskularizacni vykony v mistech
stendz nebo segmentalnich okluzi, at jiz endo-
vaskularni ¢i chirurgické. K zabranéni trombo-
tickych udalosti podavame protidestickové léky
a k zabrané rozvoje aterosklerézy (v terénu zmé-
néné tepenné stény s pfedpokladanou endoteli-
alni dysfunkci) nasazujeme statiny.

Zavér
Vaskulitidy jsou obtiznou kapitolou v mediciné
predevsim z hlediska diagnostiky, protoze maji

Castovelmivariabilniobraza pribéh. Dalsi svizel
prichazi s lé¢bou, u které nejsou k dispozici tak
pevna data jako u jinych kardiovaskularnich
chorob, navic mame malé |é¢ebné zkuSenosti,
protoZe prevalence téchto chorob je nizka. Po
nasazeni indukéni imunosupresivni terapie ba-
lancujeme mezi rizikem relapsu pfi snizovani
davek a rizikem preléCovani se véemi moznymi
nezadoucimi Uc¢inky. Davky tedy upravujeme
podle klinického stavu, vyvoje laboratornich pa-
rametrd (nejcastéji se fidime aktivitou zanétu
podle sedimentace erytrocyti a hladin bilkovin
akutni faze), zohledriujeme miru navozenych
nezadoucich Gcinkd (rendlni, jaterni funkce
apod.) a vék nemocného. Z tohoto ddvodu je
nutna pravidelna laboratorni i klinickd moni-
torace moznych vedlejSich ucinkd imunosu-
presiv, at jiz z hlediska metabolickych kompli-
kaci, Gtlumu kostni dfené, vzniku malignit nebo
infekce. Nova, tzv. biologicka |é¢ba snad ovlivni
tyto choroby specifi¢téji a vyhne se rizikim sta-
vajici terapie.

Tento referat byl zpracovan za podpory Vyzkum-
nych zéméri MZd CR 0002372801,
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