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CO NOVEHO V LECBE CYSTICKE FIBROZY

Cystickd fibroza je jednoznacné jednim z nej-
Castéjsich Zivot omezujicich autosomalné rece-
sivnich onemocnéni. Postihuje rovnomérné obé
pohlavi a je vyvolana mutaci genu CFTR (cystic
fibrosis transmembrane conductance regulator),
ktery je nezbytny pro chloridovy kandl, zajistujicf
prave tvorbu travicich stav, potu a predevsim hle-
nu. Nejcastéjsi mutace, oznacovana jako AF508,
je charakterizovéna jako delece 3 nukleotid(l ve-
douci ke ztrdté fenylalaninu v pozici 508 dané-
ho proteinu. Abnormalné tvofeny hlen v plicich
predstavuje dobré médium pro usidleni bakterif;
v dusledku opakovanych infekci (Pseudomonas
aeruginosa, Haemophilus influenzae, Staphylococ-
cus aureus aj.) pak dochazi k remodelaci plicnf tka-
né, coz zplsobuje, Ze pfitomnou infekci Ize jesté
hlre eradikovat.

Dosud z nezndmych ddvodd maji chlapci
ponékud lepsi vyhlidky na predpokladanou dél-
ku zivota, pficemz nezpochybnitelnou roli v pa-
cientove progndze hraje dostupnost zdravotni
péce. Zatimco napt. na sklonku 50. let minulého
stoleti byl medidn preziti ditéte s CF priblizné Sest
mésicd, dnes se pohybuje v rozmezi 30 az 50 let,
pficemz sami nemocni mohou Zit viceméné plno-
hodnotny Zivot.

LECEBNE MOZNOSTI

Soucasna medicina bohuzel stale nedisponu-
je postupy kauzalni 1éc¢by cystické fibrézy, avsak
ma takové prostredky, které ucinné mirni akutnf
exacerbace onemocnénf a de facto tak vyznamné
oddaluji dnes nezvratny fatalni konec. Vzhledem
ke sloZité povaze onemocnéni je tfeba, aby se na
[é¢bé podilel tym specializovanych odbornikd,
vcetné psychologa ¢i socidlniho pracovnika.

©® Nova antibiotika — je zcela zfejma skutec-
nost, ze ¢im dfive se patogen v dychacich cestach
usidli natrvalo, tj. infekce perzistuje, tim méné pfiz-
nivé se vyviji i daldi prognéza nemocného. Existujf
proto eradika¢ni schémata pro Pseudomonas ae-
ruginosa, jakym je napt. kombinace ciprofloxacinu
per os s inhala¢né podavanym kolistinem a/nebo
tobramycinem. Stejné tak se vsak mizeme setkat
s fadou jinych antibiotik v nejrlznéjsi formé apli-
kace. Z epidemiologickych studii plyne zavér, ze
Casté intravendzni podavani antibiotik je nésledo-
vano lepsi prognézou. Stéle ¢astéji v odborné lite-
ratufe nardzime na prace pojedndvajici o mozném
imunomodulaénim Gc¢inku nékterych antibiotik,
jakymi jsou napf. makrolidy ¢i linkosaminy. U velmi
téZkych stavli mohou byt s ohledem na vysledky
kultivacniho vysetfeni nepochybné vyuzita i jind
antibiotika, jako napt. karbapenemy, linezolid, tei-
koplanin ¢i vankomycin aj.

® Vakcinace proti Pseudomonas aeru-
ginosa — napad stary jiz nékolik desetileti, aviak
teprve nedévno se prvni vakciny dostaly do klinic
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Cystickd fibréza
(téz mukoviscidoza, CF)
je dédi¢né onemocnéni postihujici
drobné exokrinni zldzky v plicich,
jdtrech, slinivce a strevé.
Vysledné vznikly abnormdiné
viskozni sekret je pricinou
sSpatného prospivdni,
opakovanych plicnich infekci apod.
Typickym ndlezem u novorozencii
postizenych CF je mekoniovy ileus.

kého testovani. V rdmci dosavadnich studif byly
ziskény velmi povzbudivé vysledky s ohledem na
imunogenicitu vakcin, a tedy i nizsi vyskyt nasled-
nych pseudomonédovych infekci, a to za piznivé-
ho bezpecnostniho profilu. Pro ovéfeni G¢innosti
vsak bude tfeba vyckat na vysledky vétsich klinic-
kych studit.

©® Mukolytika — po mnoho let byly terapeu-
ticky vyuzivany N-acetylcystein (dnes je hodnocen
i jeho uvazovany antioxida¢ni Ucinek) ¢i mesna,
avsak v soucasné dobeé je nejrozsitengjsi humanni
rekombinantni deoxyribonukledza (dorndza-alfa,
Pulmozym). Jedné se o inhala¢né podavanou lt-
ku, kterd hydrolyzuje deoxyribonukleovou kyseli-
nu (DNA) pochézejici zodumfelych bunék (zejmé-
na leukocytd), které jsou pritomny ve sputu. Sou-
¢asné snizuje viskozitu a podporuje mukocilidrni
clearance. Predpoklada se totiz, Ze prave tato DNA
podporuje abnormélni viskoelastické vlastnosti
hlenu. Pravidelna dennf aplikace vyrazné omezuje
pokles plicnich funkci a snizuje vyskyt exacerbacf
infekci, a tedy i spotfebu antibiotické Iécby. Zmi-
novan je rovnéz vliv dorndzy-alfa na nizsi migraci

neutrofil(, ¢imz tato latka nepfimo pfispivéa k mir-
nénf projevl zanétu.

©® Nesteroidni antirevmatika a korti-
kosteroidy — jsou casto predepisovany, dikazy
evidence based medicine (EBM) jsou vsak nejed-
noznacné.

© Antiproteéazy - napi. alfa -antitrypsin sni-
Zuje aktivitu elastdz a snizuje tvorbu prozanétli-
vych cytokind.

® Hypertonické osmolérni roztoky — pfi-
spivaji ke zvyseni osmotického gradientu a mo-
dulaci genu MUC5B obnovuiji ASL (airway surface
liquid), tedy tenkou vrstvicku tekutiny bezpro-
stfedné pfiléhajici na fasinkovy epitel. V souvislosti
s jejich aplikaci je popisovan nizsi vyskyt plicnich
exacerbaci ¢i mimé zlepseni plicnich funkci. Po-
dobné je mozné uzit téz napt. manitol.

©® Ovlivnéni iontovych kanald - diskuto-
vano je vyuzitf latek blokujicich apikéIni sodikové
kanaly (napf. amilorid, PS552), nebo naopak akti-
vujicich non-CFTR chloridové kanaly (MOLI 1901).

® Denufosol - synteticky nukleotid stimu-
lujici ATP-aktivované purinergni receptory — vede
k soucasné aktivaci chloridovych a inhibici natrio-
vych kanald.

©® Genova terapie - spociva v dopraveni
defektniho CFTR genu do plicni tkdné, avsak ucin-
nost je bohuzel stale pfilis nizka (s pfislibem se
vyzkum nynf obracf k lentivirdm jakozto moznym
vektordm tohoto genu). Testovény jsou vsak sou-
Casné rlizné stimuldtory (napf. sildenafil, genistein
aj.) ¢i korektory (napf. PBA, kurkumin aj.) mutova-
ného genu.

® Transplantace srdce a plic.
Literatura u autora

CO JIZ JE O DANE
PROBLEMATICE ZNAMO:

CO NOVEHO PRINASI TENTO
CLANEK K DANE PROBLEMATICE:
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