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LECBA ONEMOCNENI STITNE ZLAZY - 1. CAST

Onemocnéni §titné ZIazy je v populaci pomérné Casté. Hyperfunkce se
vyskytuje u 1-2 %, hypofunkce v mlad§im véku u 4-6 %, u Zen nad 60
let aZ u 15 %, do statistiky jsou zahrnuty klinické i subklinické stavy.
Prevalence Zen je vyrazna (5:1). Na incidenci tyreopatii ma vliv zdsobeni
jodem, genetika, Zenské pohlavi, zevni prostredi, vék, hormonalni vlivy
au nekterych typl onemocnéni i prodélany stres. Onemocnéni $titné zlazy
je ve vétsiné pripadl celoZivotni: prosta struma je rizikova pro rozvoj
pozdéjsich komplikaci ¢i onemocnéni (riist s moznym mechanickym
syndromem, rozvoj hyperfunkce, vznik malignity 1 dalgi). Celosvétové
Struma je oznaCenim pro zvétSenou Stitnou zIazu nad normu, mize byt
difuzni nebo uzlova, a jeji Ié¢ba vychazi z etiologie. Pokud je piicinou
jodopenie, je indikovéana lécba suplementacni. Vyrazny deficit jodu se
v CR za 50 let jodace jedlé soli zlikvidoval a vétSinou je zasobeni
populace jodem dostate¢né; denni potfeba jodu je za béznych podminek
pro dospélého clovéka 150 pg denné. Nicméné jsou skupiny osob se
zvySenou potiebou jodu: dospivajici mladez, Zeny téhotné a kojici,
které potfebuji 200-250 g jodu denné. Pokud je vyraznéji omezena sil
v potravé (déti, kardiaci, nemocni s hypertenzi) a nekonzumuji se
motské ryby, je vhodné doplnit jod v tabletich obdobné jako u osob
se zvySenou potiebou: 100 ug 5x tydng&. Podle doporuceni Ceské
endokrinologické spolecnosti JEP maji téhotné a kojici Zeny dostdvat
jod v davce nejméné 100 ug/den. K dispozici jsou tablety obsahujici
kalii iodidum v mnozstvi 100 a 200 ug jodu. Je mozné jodidové
tablety poddvat intermitentné, abychom osoby nepfedavkovali. Jod
obsahuji nékterd vitaminova suplementa pro t¢hotné - vétSinou 150 pg
jodu v 1 tbl. ZvySeny dlouhodobéjsi pifjem jodu miiZe u vnimavych
osob vyvolat autoimunitni tyreoiddlni onemocnéni, obdobné jako
aplikace jodu v Iécich ¢i rtg kontrastu. V piipadé strumy na podkladé
chronického zénétu s hypofunkci poddvame substituci, pfi eufunkci
muZeme zkusit supresni 1é¢bu, kterd ma mit Casové omezené trvani.

Lécba hyperfunkce

Lécba hyperfunkcee stitné Zlazy se fidi etiologii choroby. Nejéastéjsi
jsou nasledujici priciny: autoimunitni typ, projevujici se chorobou
Graves-Basedowovou, a autonomie pfi nodézni strumé. Dalsi etiolo-
gické priciny jsou méné Casté az vzacné. Prechodné a vétSinou spontdné
vyhasinajici hyperfunkce mohou provézet inicidlni fazi subakutniho
a chronického zanétu, omezenym trvanim se vyznacuje i poporodni
a silentni tyreoiditis. Velmi vzacné vznika tyreotoxikéza pii ektopické
strumé nebo pri funkcnich metastdzach karcinomu tyreoidey, iatrogenni
predavkovéni pfi substitucni 1é¢be pozorujeme nékdy u starsich osob.
Choroba Graves-Basedowova postihuje Castéji Zeny 4-8:1, nejcastéji
mezi 30. — 50. rokem, vyskytuje se ale i u dospivajicich, po 70. roce
je vzacnéjsi. Asiu 10 % je bez strumy a vice nez 60 % je provazeno
endokrinni oftalmopatii. Lécbu délime na inicialni - doc¢asnou
a trvalou. K medikament6zni terapii vyuZivame tyreostatika, tj. 1éky,
které interferuji s produkci a uvoltiovanim hormonti ve $titné Zlaze,
piipadné ovliviiuji konverzi thyroxinu (T4) na trijodthyronin (T3).
Cilem 1écby je normalizace hladiny perifernich hormont tyreoidey
a potlaceni klinické symptomatologie. VEtSinou, ne vSak vzdy, se
zmen$i i zvétSend tyreoidea. Mechanismus Gc¢inku tyreostatik je riizny
podle toho, do jaké faze hormonogeneze zasahuji.
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Historicky vyznam ma chloristan draselny nebo sodny, ktery
kompetitivnim plisobenim inhibuje jodidovou pumpu ve $titné 7laze,
stav je vSak pfi zvySeném piijmu jodu reverzibilni. Chloristan draselny
(perchlorét) neni dnes k 1é¢bé vyuZivan pro pomérné vysoké riziko
nezédoucich ucinkd (aplastickd anémie). Byl vSak vyuzivan k blokadé
tyreoidey pii vySetfovacich metodéch s radiojodem jako ochrana $titné
Zlazy proti neZadoucimu vstupu a vazbé radioaktivniho jodu ve §titné
7laze. Dnes se jiZ nevyrabi.

Hlavnimi léky k 1écbé hyperfunkce Stitné Zlazy jsou derivaty
thiomocoviny. Tyto 1éky inhibuji syntézu hormont $titné Zlazy tim, ze
interferuji s d¢inkem tyreoidalni peroxidédzy pfi jodaci tyrozinovych
zbytkl v thyreoglobulinu, tim brani dilezitému kroku, nutnému k
syntéze T4 a T3. Inhibuji oxidaci a organifikaci jodu v tyreocytu,
snizuji mnoZstvi jodu ve §titné 7laze a tim sniZuji produkei T4 i T3.
Jejich predstaviteli jsou imidazolové preparaty obsahujici karbimazol,
thiamazol (methimazol) a propylthiouracil - viz tabulka ¢ 1.

Tabulka 1. Tyreostatika - derivaty thiourey

Lécivalatka  Lécivy pripravek Mnozstvi Denni davka
vith., vmg
karbimazol CARBIMAZOL-SLOVA-  5mg 30-60
KOFARMA, por.tbl.nob.
thiamazol THYROZOL 5/ 10, tbl.obd. 5,10 mg  30-60
propylthiouracil PROPYCIL 50, por.tbl.nob. 50 mg 300-600

Témér 60 let je zakladnim a stile kvalitnim 1ékem pouzivanym u nas
karbimazol, ktery se v jatrech musi na Gcinny methimazol preménit,
zatimco thiamazol je biologicky pro potieby organismu ihned dostupny.
Propylthiouracil je dalsim Iékem z této skupiny, interferuje rovnéz
s tvorbou a sekreci T4 a T3, ale navic sniZuje konverzi T4 na T3 ve
prospéch metabolicky ned¢inného reverzniho T3 (rT3). Antityreoiddlni
léky plisobi i mirné imunomodulacné, a to je u imunogenni etiologie
tyreotoxikézy vyhodné. Byl prokédzan jejich vliv na solubilni interleukin-
2 a interleukin-6 receptor, mohou patrné indukovat apoptdézu intra-
tyreoidalnich lymfocyti a snizovat expresi HLA II. tiidy a méni pomér
lymfocytt Thelperti a Tsupresort, snizuji pocet NK bunék s néslednym
piiznivym vlivem na imunologicky proces choroby (Cooper 2005).
Farmakokinetika: absorpce 1€ki je rychld - v horni ¢asti traviciho
ustroji. Biologicky polocas karbimazolu a methimazolu je uvadén
cca 10 hodin, u propylthiouracilu méné, nicméné jejich G¢inek trva 12-
24 hod. u propylthiouracilu a ddajné déle u methimazolu. Nékteri
autori doporucuji podévat v prabéhu dne ve 2-4 davkach, jini pozaduji
tento postup pouze pro propythiouracil. Methimazol cirkuluje v séru
volng, propylthiouracil je vdzan na albumin, u jaternich onemocnéni
mize byt clearance 1éku sniZend. Tyreostatika prochdzeji placentou
a prechézeji do mléka, propylthiouracil snad méné nez karbimazol. Byla
prokdzéna interakce karbimazolu, thiamazolu i propylthiouracilu
s peroralnimi antikoagulancii, jejichZ G¢inek snizuji, proto pfi zméné
davky tyreostatik u osob 1é¢enych perordlnimi antikoagulancii je nutné
davkovani antikoagulancii upravit. Pfi pfedchozi aplikaci jodu rtg
kontrastem nebo léky (amiodaron) je plisobeni tyreostatik zpomaleno
a zlepSeni nastéva aZ po nékolika mésicich v disledku velkych zasob
jodu ve stitné 7laze.
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Prehled nezadoucich u¢inki: Nezidouci ucinky tyreostatik se uvadgji
u vSech tif pfipravka obdobné a nejsou Casté - méné nez 5 %. Zahrnuji
kozni vyrazky pfi tvodu terapie nebo po del§im uZivani zhruba do
mésicl, mohou se ale objevit po znovuzahdjeni uzivani piipravku po
pfedchozim preruSeni 1écby. Méné vyrazné kozni reakce lze 1éCit
podanim antihistaminik bez preruSeni 1écby, zdvaznéjsi reakce vyZaduji
zménu typu léku nebo dokonce preruseni medikace. Obdobné
postupujeme i pii vyskytu dalsich nezdvaznych nezédoucich ucinkd.
Méné Casté jsou myalgie, bolesti kloubt, edémy, gastrointestindlni
potiZe - nauzea, zvraceni, pachuté (po propylthiouracilu), obdvana je
hepatopatie s cholestatickymi nebo hepatocelularnimi rysy. Elevace
jaternich test miiZe provazet samu tyreotoxikozu - vzdy pred zahdjenim
1écby je nutné jejich vySetieni - a zvySeni neni kontraindikaci podavani
tyreostatik. Pfi elevaci jaternich enzymi pridame hepatoprotektiva,
vitamin B, doporucujeme jaterni dietu a s 1écbou pokracujeme,
vysazujeme jen v piipadé zhorSovani jaterniho ndlezu. Pii ndpadné
alteraci testi preruSujeme 1écbu a hospitalizujeme, v Gvahu pfichazi
hepatotoxicity se uvadéji u propylthiouracilu nez u methimazolu ¢i
karbimazolu, u cholestdzy naopak. Vzacné se objevi teplota,
lymfadenopatie a trombocytopenie a vasculitis s pfitomnosti
antineutrofilnich cytoplazmatickych protilatek, nékdy dokonce
provéazenych poruchou ledvinnych funkci (obvykle se stav zlepsi po
vysazeni 1éku), uvadi se i nefroticky syndrom. Lehkd leukopenie mize
byt priivodnim znakem tyreotoxikdzy a neni kontraindikaci 1é¢by, je vSak
nutné po zavedeni terapie tyreostatiky hemogram kontrolovat ¢astéji.
Predevsim vSak kazdého pacienta pred zahdjenim 1é¢by upozoriujeme,
7e jakékoliv zndmky anginy, ulceraci v dstni dutin€ nebo teploty musi
okamzité vySetfit Iékat. Obdvand agranulocytdza, povazovand vétSinou
za autoimunitni, se vyskytuje u méné nez 0,5 % léCenych, aplastickd
anémie je rovnéZ vzicnd. Zvysend pozornost je nutnd pii poklesu
leukocytii pod 1,5 x 10%1. ZavaZna leukopenie a7 agranulocytéza
vyZzaduje okamZitou hospitalizaci a 1é¢bu ristovymi faktory G-CSE.

Lécba derivaty thiomocoviny: Vybér 1éku se fidi spiSe zvyklostmi,
dosazitelnosti a cenou tyreostatik. Obvykle zac¢indme tradi¢nim
karbimazolem nebo novej§im thiamazolem. Davkovéni: u plné rozvinuté
hyperfunkce volime ambulantné karbimazol v davce 30-40 mg
(maximdlné 60 mg) denné nebo thiamazol v davce 30-40 mg
(maximélné 120 mg) denné. Pokud podévame propylthiouracil, pocatecni
davka je nejcastéji 300 mg denné a maximélni 600 mg denné. Soucésti
1écby tyreotoxikdzy je zklidnéni tachykardie, svalovych a psychickych
potiZi, a pfipadné i 1écba roborujici. Tachykardii i hypertenzi pfiznivé
ovlivni betablokator, tradi¢né ovéfeny je trimepranol 5-10 mg 3krat
denné nebo metipranol ve stejné ddvce, alternativné 1ze podat blokatory
kalciovych kandll. S ohledem na zvySeny metabolismus podavdme
vitaminy skupiny B a E, zv145t€ pii myopatickém syndromu; psychickou
tenzi, neklid a nespavost dobie koriguje kratkodobé poddvani
benzodiazepintl. Doplnéni kalcia perordlné je plné indikovano, protoZe
hyperthyroxinémie zvySuje kostni obrat a kalciurii s ndslednym
odvapiovanim skeletu. Po zahdjeni 1é¢by klesa hladina T4 i T3 pozvolna
vzhledem k jejich zdsobam ve §titné Zlaze, podavani betablokatort
zlepsi subjektivni stav pacienta do 2-3 tydnii. Uplny efekt 1é¢by byva
patrny za 4-8 tydnd, jen vyjimecné je nutné po 4 tydnech zvySovat davku
1éku, pfi priznivé reakei snizujeme obvykle o 20-25 % ptedchozi davky
po 6-8 tydnech. Vitaminy skupiny B ponechdme do funkéniho zklidnéni,
betablokétory pii stabilizaci stavu zvolna ukoncujeme, tyreostatika
zvolna snizujeme, udrZovaci denni davka je 5-10 mg karbimazolu
nebo thiamazolu nebo 50-100 mg propylthiouracilu. Zcela vyjimecné
se pro dlouhodobou 1é¢bu vyuZziva supresné-substitucni 1écby, coz je
kombinace tyreostatika s poddnim thyroxinu. Tento postup vychdzi z
predpokladu imunologického vlivu methimazolu a korekci piipadné lehci
hypotyredzy thyroxinem, ktery muze pfiznivé ovlivnit autoimunni
proces (izohormondlni terapie). Lze ho vyuzit pii 1écbé endokrinni
oftalmopatie, u stabilizovaného stavu pied planovanym ukoncenim
1écby, nicméné nadseni pro tuto kombinacni 1é¢bu jiZ opadlo a rozhodné
nepatii k béznému 1écebnému postupu. Je vyloucen pfi 1é¢bé
tyreotoxikozy v gravidite.

Pro tplnost jmenujme lithium carbonicum (uhlicitan lithny) tbl. po
300 mg, ktery ve vyssich davkach kompetuje s jodem ve folikulu
Stitné 71azy. Tento 1€k je moZné podat pfi tyreotoxické krizi jako
doplnék k zakladni terapii nebo prechodné pii intoleranci tyreostatik,
v ddvce maximalné 6 tbl. pro die. Jod ve formé Lugolova roztoku na
prechodnou dobu asi 14 dni pisobi centralné tlumivé na tyreoidélni
funkei, ale k zdkladni terapii hyperfunkce nemuze byt vyuzit. V sou-
¢asné dobé se doporucuje podavani jodu ve formé jodovanych oleji (rtg
kontrastni latky).

Po medikament6znim dosaZeni eufunkce je nutné rozhodnout
o dalSich krocich: vychdzime ze situace nemocného, reakce na 1écbu
i z pfidruZenych komplikaci.

1/ Operaci doporucujeme predev$im osobam, které netoleruji
medikamentozni 1é¢bu, mladym Zendm, které planuji t€hotenstvi
(tyreotoxikédza Casto relabuje po porodu), u osob s ndro¢nym i stre-
sovym zaméstnanim, pretrvava-li objemna struma, vétSinou pii vyraz-
néjsi endokrinni oftalmopatii, a u nemocnych s relapsem tyreotoxikozy
po ukonceni 1é¢by. Operacni feseni je vhodné u osob, které potiebuji
rychle vyfesit zdravotni stav, u osob s dal$im chronickym onemoc-
nénim: diabetem mellitem, revmatoidni arthritis, né€kterymi dalSimi
autoimunitnimi chorobami, osteoporézou a samozrejmé pfi podezieni
na malignitu v basedowské strumé. Dnes se jednoznacné doporucuje
totdln{ odstranéni Stitné Zlazy. Pacient ma byt pted operaci eufunkéni
a ddvka tyreostatika md byt nizkd. Drive se ke sniZeni vaskularizace pred
operaci poddval Lugoliv roztok, dnes tento postup nepatii k zékladni
predoperacni priprave. Po operaci 1écime vzniklou hypotyre6zu. Tyreo-
statika po operaci vysazujeme.

2/ Dalsi moznosti je lécha radiojodem, ta je vhodnd u osob se zvySenym
operacnim rizikem, je alternativou k opera¢nimu vykonu u osob, které
operaci odmitaji nebo maji sklon k tvorbé keloidu, u relabujici tyreo-
toxikozy. Po této 16¢be jsou nutné kontroly stavu pro pozdéjsi rozvoj
hypotyreézy. Radiojod je vice vyuZivan v USA neZ v Evropé.

3/ Pokud nemocny na lécbu piiznivé reagoval a stav je stabilizovany,
je mozné po 12-18 mésicich 1é¢by zvolna terapii ukoncit, doporu-
cujeme vSak dlouhodobou dispenzarizaci, protoZe trvald remise se
udava u asi 30 % pacienttl, u ostatnich dojde k relapsu za 3 mésice az
fadu let. U ¢4sti nemocnych dojde pozdéji k rozvoji hypotyredzy.

4/ Je mozné dlouhodobé ponechat minimalni davku tyreostatika, tj. 1-
2 tbl. denné. Jsme si v§ak védomi rizika relapsu pfi stresu, gravidité,
interkurentnim onemocnéni ¢i zatéZi jodem. Proto tento postup volime
vyjimecné (Castéji u gerontll a u osob se zdvaznymi chorobami) a je
vyloucen u Zen planujicich t€hotenstvi.

Je-li tyreotoxikéza dusledkem nodézni strumy, je jednoznaénym
postupem po medikamentéznim zklidnéni volit definitivni feSeni.
Postup pfi zklidnéni tyreotoxikdzy je obdobny jako u tyreotoxikozy
imunogenni, definitivnim feSenim je bud operace nebo 1écba radiojodem.
Volime-li opera¢ni fesSent, je nutné odstranit oba postizené laloky, jde-
li o toxicky adenom, obvykle postaci lobektomie. Alternativni 1écba
radiojodem je vyuZivana predev§im v USA, letité dobré zkuSenosti
podporuji vyuziti tohoto postupu i v Ceské republice. Lécba radiojodem
nejen zklidni hyperfunkci, ale v pribéhu let dojde ke zmensent tyreoidey.
Kontraindikaci tohoto postupu je malignita v nékterém z uzla.
S rozvojem hypotyredzy po 1é¢bé radiojodem ovSem musime pocitat jak
u polynodézni strumy, tak u toxického adenomu, celoZivotni kontroly
funkce jsou nezbytné. Pokud pacient odmitd operaci i radiojod, je
mozné ve vyjimecnych piipadech celozZivotné ponechat malou davku
tyreostatika za peclivé kontroly funkce. Rozvoj iatrogenni hypotyredzy
by vyvolal rist strumy s piipadnym mechanickym syndromem, zvIaste
znidmé je toto nebezpeci u strumy retrosterndlni.

Pokud hyperfunkce doprovézi subakutni tyreoiditis, podavame pouze
betablokétory, hyperfunk¢ni priznaky odezni spontdnné do nékolika
tydnu. Tyreostatika rozhodné nejsou indikovana.

Silentni tyreoiditis 1é¢bu tyreostatiky vyZaduje vzacné, obvykle
kratkodobé vsak niz$i davku (20-25 mg denn€) a kratsi dobu, po
ukonceni 1écby miiZe pacient zGstat trvale eufunkéni nebo do prechodné
nebo trvalé hypothyredzy.

Endokrinni orbitopatie provazi Graves-Basedowovu chorobu asi
v 60 %, zdvaznd vSak asi v 5 %. Zakladnim 1éCebnym pristupem je
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zklidnéni funkce $titné Zlazy tyreostatiky véetné dalsi uvedené 1écby.
Predpokladem uspéchu je dosazeni eufunkce, i kdyZ zlepSeni oftal-
mopatie tim neni zarucené. V lehcich piipadech postaci o¢ni kapky
s obsahem kyseliny borité¢ nebo methylcelulézy, doporucujeme spat
s vice podloZenou hlavou, pouZivat mirné zakalené bryle. U ¢asti ne-
mocnych vSak o¢ni piiznaky progreduji, v tom pripad€ poddme kortikoidy
60 mg denné ve tfech davkach za pozvolného snizovani davky, pri
priznivé reakci ponechdme udrzovaci davku 5 mg denné dlouhodobé nebo
pulsné methylprednisolon. Variantnim feSenim je kombinace kortikoidi
a imunosupresiv, zlepSeni bylo pozorovano po podani imunoglobulind.
Pii kontraindikaci nebo intoleranci je mozné zkusit somatostatin (ptipadné
oktreotid, lanreotid), ale Gspéch zaruceny neni. Dal§im moznym piistupem
je zevni ozdfeni orbit nebo totdlni tyreoidektomie s néslednym podanim
radiojodu. VSechny uvedené postupy patii na specializované pracovisté,
kde je tymovd spoluprace endokrinologa a oftalmologa. Lécba je vzdy
dlouhodoba a vysledek nelze predpovédét.

Dermatopatie se sice vyskytuje u imunogenni tyreotoxikézy vzacné,
ale nemocného znacné obtézuje. Zakladem 1écby je dosazeni eufunkce
obvyklym postupem a lokalni aplikace kortikoidd. Lécba byva
dlouhodobd a vyzaduje trpélivost pacienta i Iékare.

Tyreotoxikéza v gravidité: tyreotoxikéza se vyskytuje u 1:1000- 2000
téhotenstvi. Plod je ohroZen transplacentdrnim prenosem stimulujicich
imunoglobulint, vzacnéji imunoglobuliny inhibujicimi ¢innost tyreoidey
plodu. Podani tyreostatik snizuje hladinu FT4 matky, pii 1écbé by
hladina thyroxinu méla byt na horni hranici. Tyreostatika placentou
prochézeji, podle nékterych autorti propylthiouracil méné (neni vSak
jednoznacny dikaz). Vzdy poddme minimalni nutnou davku a hladiny
FT4 Castéji kontrolujeme, pfi spravné 16¢bé ma byt zklidnén klinicky
nalez a FT4 ma byt na horni hranici normy. Ve 3. trimestru se tyreo-
toxikdza casto zmirni a je mozZné 1écbu ukoncit. Nepodafi-li se vSak stav
zvladat malymi ddvkami tyreostatik nebo se dostavi komplikace ¢i
intolerance 1éku, indikujeme na rozhrani 2.-3. trimestru operaci
tyreoidey. Po operaci pak ihned zahajime substitu¢ni 1é¢bu (ato i v
ptipadé, Ze byla zjiSténa malignita).

Subklinicka tyreotoxikéza je stav, pii kterém nachazime supresi TSH,
ale hladiny perifernich hormond nejsou zvysené. Pfiznaky nejsou
ndpadné, nicméné pti podrobné anamnéze ¢asto nachdzime kardialni
obtiZe (dysrytmie) nebo zvySeni kostniho obratu s naslednou osteopenii
az osteoporézou. Pricinou je bud dlouhodobé a nedostate¢né 1écend
imunogenni tyreotoxikéza, Castéji polynoddzni struma nebo toxicky
adenom. Jsou-li pfi cileném vySetieni pfitomné arytmie nebo vyraznéjsi
subjektivni obtiZe, je 1é¢ba nutnd, nejsou-li, doty¢nou osobu sledujeme
a vySetfeni v odstupu Casu opakujeme. Vyvarujeme se u nich podéni 1¢ka
s piitomnosti jodu (amiodaron, expektorancia, o¢ni kapky) i rtg kontrastu.
Tyreotoxikoza po amiodaronu postihuje cca 3 % takto lé¢enych

V PRVNIM TRIMESTRU TEHOTENSTVi PAROXETINEM

osob, ndstup je obvykle za né€kolik mésicli od zahajeni 1écby. Jsou
zndmy 2 typy: prvni nasedd na jiz existujici tyreoiddlni odchylku
(vétSinou imunogenni ¢i noddzni prestavbu), druhy typ mé charakter
destruktivni a je povaZovan za pfimy dusledek amiodaronu. Amiodaron
ukon¢ime a poddme tyreostatika ve vy$Sich davkach (6-12 tbl. denné)
spolu s dal§i doprovodnou 1é¢bou, u typu 2 se osvédCilo podéni
kortikoidd. Lécba je obvykle zdlouhava, protoZe polocas amiodaronu
je 60 dni. Po zklidnéni je vétSinou mozné tyreostatika ukoncit, choroba
nerelabuje, naopak u nékterych prechdzi do hypotyredzy. Pricinu, pro
kterou byl poddvan amiodaron, 1é¢ime variantnimi 1éky bez jodu.
Definitivnim feSenim tyreotoxikézy po amiodaronu je tyreoidektomie
nebo v odstupu ¢asu radiojod.

Tyreotoxicka krize vyzaduje pobyt na jednotce intenzivni péce:
idedlni je podédni thiamazolu i.v. nebo i.m. v déavce 40 mg 2-4krat
denné. K zakladni 1é¢bé patii betablokatory, pacienta zajistime hydro-
kortisonem 100 mg 2-3krét denné a nutnd je prevence dysrytmii. Stav
vyZaduje korekci zékladnich biochemickych ukazateld (acidobazickou
rovnovahu, tekutiny, energeticky pfijem) v infuzi denné, v pripadé
interkurentni infekce, kterd mize byt akcelerujicim momentem,
podame Sirokospektrd antibiotika. Neklid tlumime benzodiazepiny.
Pokud nemame injekéni thiamazol, podame thiamazol tbl. 200-300 mg
nebo karbimazol az 1000 mg denné, je-li pacient v bezvédomi,
aplikujeme 1éky gastrickou sondou spolu s malym mnozstvim tekutiny
nebo rozdrcené do rektalniho nalevu. Pfi hrozicim stavu je mozné za
2-3 hodiny po aplikaci tyreostatika podat Lugoliiv roztok (1 ml)
v malém mnozstvi fyziologického roztoku pozvolna intraven6zné
(jodi puri 0,2, kalii jodati 2,0, aquae destil. ad 20,0) nejdfive 4-6 hod.
po poddni masivni davky tyreostatika. Jinak hrozi zajodovani $titné
zlazy, které miZe vyrazné komplikovat dalsi [écbu. Je moZnd
i kombinace thiamazolu a propylthiouracilu, vychdzime z ¢aste¢né
odlisného farmakoterapeutického efektu, priznivé zkuSenosti jsou
i s pfidanim lithia (Lithium carbonicum tbl. a 0,5 mg aZ 6 mg). Po
stabilizaci mé nésledovat definitivni feSeni v podobé operace.
Poporodni tyreoiditis s piiznaky hyperfunkce 1é¢ime podle zavaznosti:
leh¢i formu lé¢ime betablokatory, vyjimecné v kombinaci s tyreostatiky,
pii kojeni vSak oba léky v minimélni ddvce, protoZe tyreostatika
(methimazol i propylthiouracil) prostupuji do mléka. Pokud nastane
relaps tyreotoxikézy po porodu, coZ byva obvykle za 2-6 mésicu,
zahajujeme obvyklou 1é¢bu vy$simi ddvkami tyreostatik, v tom piipadé
je nutné kojeni ukoncit a pacientku pfipravit k operaci $titné zlazy.
Pfi vzacné intoleranci na v§echna tyreostatika je mozné tyreotoxikdzu
ovlivnit vysokymi davkami betablokatort (az 120 mg), podat lithium
carbonicum az 6 mg denné, kortikoidy a po 5-10 a maximalné 14tidenni
lugolizaci predat k chirurgickému vykonu. Tyto situace jsou vSak
extrémné neobvyklé a svizelné.

NOVE BEZPECNOSTNI INFORMACE TYKAJICI SE MOZNEHO VYSKYTU VROZENYCH VAD
U NOVOROZENCU MATEK LECENYCH V PRVNIM TRIMESTRU TEHOTENSTVI PAROXETINEM

Paroxetin (Apo-parolex, Parolex, Paroxat, Paroxetin-ratiopharm, Remo-
od, Seroxat) patfi mezi inhibitory zpétného vychytavani serotoninu (SSRI),
pouziva se v 1é¢bé epizod deprese, obsedantné-kompulzivni poruchy,
panické poruchy s agorafobii nebo bez ni, socidlni Gizkosti/socialni fobie,
generalizované uzkostné poruchy a posttraumatické stresové poruchy.
Drzitel rozhodnuti o registraci pro pfipravek Seroxat poskytl neddvno
kontrolnim dfadiim nové informace z poslednich epidemiologickych
studii. N&které tyto studie naznacuji mirné zvySeni rizika vzniku
vrozenych srdeénich vad (napfiklad defektd komorového septa -
vétSina a sinového septa) u novorozenct matek uzivajicich v prubéhu
prvniho trimestru téhotenstvi paroxetin. Dostupnd data az doposud pro
obdobné riziko nesvédcila.

Drzitel rozhodnuti o registraci rozeslal informac¢ni dopis 1ékatim.

Informace v SPC (souhrn idaji o ptipravku) v bodu 4.6. Téhotenstvi
a kojeni bude aktualizovana nasledujicim zpisobem:

Nékteré epidemiologické studie naznacuji, Ze s uZivanim
paroxetinu v prvnim trimestru téhotenstvi je spojeno mirné zvysené
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riziko kardiovaskuldrnich malformact, napr. defektii komorového
(vétSinou) ¢i predsiiového septa. Mechanismus neni zndm. Udaje
naznacuji, Ze riziko narozeni ditéte s kardiovaskuldrni vadou matkdm,
Jjez byly vystaveny uic¢inkiim paroxetinu, je mensi nez 2:100, zatimco
predpoklddané riziko v bézné populaci ¢ini priblizné 1:100. Dostupnd
data nesvéd¢i pro ndrust celkového rizika vrozenych vad.

V téhotenstvi by se mél paroxetin predepisovat jen v prisné indiko-
vanych pripadech. U Zen téhotnych nebo téch, které téhotenstvi
pldnuji, bude zapotiebi, aby predepisujici lékar zvdZil jiné moZnosti
lécby. Béhem téhotenstvi by nemél byt pripravek ndhle vysazen (viz
»Symptomy zjisténé po vysazeni paroxetinu®, cdst 4.2 Ddvkovdni
a zpusob poddvdni).

K tomuto tématu je rovnéZ zvefejnén na webu SUKL (www.sukl.cz)
seznam nejcastéjsich otdzek a odpovédi.

Dulezité informace pro lékare
e V téhotenstvi by se mél paroxetin predepisovat jen v piisné
indikovanych pripadech.
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e U Zen, které planuji ot€hotnéni, anebo které otéhotni v pribéhu
1écby, je zapotiebi zvazit jiné moznosti 1écby.

® Zhodnotite-li po zvaZeni prospéchu a rizika u konkrétni pacientky,
7e by lécba paroxetinem méla byt prerusena, je dilezité, aby
ukonceni 1é¢by nebylo ndhlé. Davky paroxetinu je tieba snizovat
postupné béhem tydnil. Néhlé preruseni 1écby miize vést ke vzniku
abstinen¢nich symptomi, které mohou byt u nékterych pacientil
zévazné (napft. zavraté, smyslové poruchy, poruchy spanku).

e Doporucuje se rovnéZ peclivé sledovat novorozence v pribéhu
prvnich 24 hodin po narozeni, pro mozny vznik abstinencnich
piiznaki, zejména pokud byl paroxetin uZivan matkou v poslednich
3 mésicich t¢hotenstvi.

Statni dstav pro kontrolu 1é¢iv v soucinnosti s ostatnimi ndrodnimi
kontrolnimi dfady EU bude nadale hodnotit v§echny nové informace
tykajici se vySe popsaného bezpecnostniho problému, v piipadé

RIPRAVKY ELIDEL A PROTOPIC

potieby bude informovat odbornou i laickou vefejnost a ptijme potfebnd
opatieni k minimalizaci eventuelniho rizika.
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SUKL DOPORUCUJE OPATRNOST PRI LECBE PRIPRAVKY ELIDEL A PROTOPIC

SUKL oznamuje, Ze bylo dokon&eno celoevropské prehodnoceni bezpecnosti
pripravki Elidel (pimekrolimus) a Protopic/Protopy (takrolimus) v souvislosti
s moznosti rozvoje nddorovych onemocnéni. Z ptehodnoceni vyplyva, zZe
lécebny piinos téchto pripravki v 1é¢bé koznich onemocnéni prevazuje nad
riziky. Musi v§ak byt pouzivany s vétsi opatrnosti tak, aby potencidlni rizika
vzniku karcinomu kiiZe a lymfomu byla redukovana na co nejmensi miru.
Pacienti, ktefi jsou léCeni pripravkem Elidel nebo Protopic/Protopy, nemaji
preruSovat 1écbu bez doporuceni odborného lékare, ktery 1écbu zahdjil.
Elidel a Protopic/Protopy jsou pfipravky urcené k mistni zevni 1é¢bé atopické
dermatitidy (atopického ekzému). V Ceské republice jsou dostupné 1écivé
ptipravky Elidel a Protopic. Celoevropské piehodnoceni bezpecnosti téchto
ptipravki bylo zahdjeno v dubnu 2005 poté, co u pacientl 1écenych témito
ptipravky byly zjiStény ptipady vyskytu zhoubnych nddorovych onemocnéni
kize a lymfom.

Na zéklad¢ dostupnych tdaji nebylo zatim mozné rozhodnout, zda nahlasené
ptipady karcinomi kiiZe a lymfomi byly zplsobeny lécbou piipravky Elidel
nebo Protopic/Protopy. DrZitelé rozhodnuti o registraci byli proto pozadani, aby
dodali vice udaji o dlouhodobé bezpe€nosti pouzivani pfipravki. Byly
pfipraveny zmény v soucasnych informacich doprovazejicich tyto ptipravky,
jejichZ cilem je zvysit pozornost pacientil i lékari k moznému dlouhodobému
riziku spojenému s jejich pouzivanim.

Pti predepisovani Elidelu nebo Protopicu/Protopy je tfeba pamatovat predevsim
na nésledujici skute¢nosti:
° Tyto piipravky mohou byt pouZivany
pouze u déti starSich dvou let
e namirnou nebo stiedné zavaznou atopickou dermatitidu (v pfipadé
piipravku Elidel) nebo stfedné zdvaznou az zavaznou atopickou
dermatitidu (v piipadé ptipravku Protopic/Protopy)
e v obou pfipadech pouze tehdy, kdyZ v 1écbé nesmi nebo by nemély
byt pouzivany lokalni kortikosteroidy (af uz pro plochu nevhodnou

k aplikaci kortikosteroidli jako je oblicej a $ije, pro nesnaSenlivost
kortikoterapie nebo pro jeji nedcinnost).

® [écba pripravky Elidel a Protopic/Protopy miZe byt zahdjena pouze
1ékati se zkuSenosti ve stanoveni diagndzy a v 1écbé atopické dermatitidy.

® Elidel a Protopic/Protopy mohou byt aplikovany na postiZzenou plochu
pouze ve slabé vrstvé, nikdy ne v okluzi. Oetend plocha ma byt chranéna
pred sluncem, po aplikaci je tfeba umyt ruce, pokud na nich nejsou lécené
plochy.

® Pripravky by nemély byt aplikovany dlouhodobé kontinudln€. Pii vymizeni
akutnich pfiznaki ekzému md byt lécba ukoncena.

® Pokud se stav nezlepSuje nebo dokonce zhorSuje, méla by byt
prehodnocena diagndza atopické dermatitidy a zvdZeny jiné moznosti
1écby.

® Pripravky Elidel a Protopic/Protopy nesmi byt pouZzivany pii 1écbé
imunosuprimovanych déti ani dospélych (pfi oslabeni imunity, napf. pii
AIDS nebo pfi 1é¢bé imunosupresivy).

® Pripravky nesmi byt aplikovéany na kancer6zni nebo prekancerdzni léze a
na mista s projevy akutni kozni virové infekce.

® U pacientl léc¢enych témito pifipravky byly hldseny pfipady vyskytu
nddorovych onemocnéni véetné koznich a jinych lymfoma a karcinomi
kaze.

Vice informaci pro pacienty a predepisujici 1ékate je uvedeno v dokumentu

Otazek a odpovédi dostupném na webové strance SUKL (www.sukl.cz/dlleZité

informace/nezadouci ucinky 1é¢iv).

Dékujeme Vam za hldSeni podezfeni na nezadouci ucinky I€Civ, které miZete
zasilat jak poStou na adresu SUKL, Srobdrova 48, Praha 10, 100 41, tak
elektronicky na adresu farmakovigilance @sukl.cz, nebo faxem na 272 185
816.

Formulaf pro hléSeni neZddoucich u¢inkd je dostupny na webové strance
SUKL http://www.sukl.cz/_download/cs14farmakovig/CIOMS .rtf.

Postup, jakym jsou nase ¢lanky pfipravovany: témata navrzena redakéni radou jsou zpracovavana vybranymi odborniky z oboru a prochazeji recenzi
a event. dopracovanim oponenty a redakéni radou. Autor ma moznost vlastniho kritického pohledu, ale ¢lanky reprezentuji i nézor redakéni rady.
Nadale proto nebudeme autory uvadét, v poslednim Cisle kazdého roéniku vSak naleznete souhrnné podékovani véem, ktefi pro nas ¢lanky do
pfislusného ro¢niku napsali. Podobné pracuji i ostatni nezavislé Iékové bulletiny (napf. britsky DTB), sdruzené v Mezinarodni spole¢nosti
Iékovych bulletind (ISDB), jejimz fadnym élenem jsou Farmakoterapeutické informace od roku 1996.

Farmakoterapeutické informace jsou vydavany Statnim ustavem pro kontrolu léCiv s podporou Nadace prof. Skamitzla a distribuovany jako
piloha Véstniku SUKL a éasopisu CLK zdarma nebo na objednavku za uhrazeni postovného (100,- K&).
Materidl publikovany ve Fl nemize byt pouzivan pro Zadnou formu reklamy, prodeje nebo publicity, ani nesmi byt reprodukovan bez svoleni.

Séfredaktor: MUDr. Marie Alusikova, CSc.

Odborni redaktofi: MUDr. Jana Mlada, MUDr. Martina Kotulkova
Vykonny redaktor: RNDr. Blanka Pospisilova, CSc.

Redakéni rada: Doc. MUDr. S. Alusik, CSc., IPVZ; Doc. MUDT. J. Fanta, DrSc., FNKV; Prof. MUDY. Z. Fendrich, CSc., FaFUK; MUDr. J. Haber, CSc., VFN; RNDr.
J. Kramlova, lékarna FN Motol; MUDT. J. Lyer, Sante; MUDr. B. Seifert, prakticky Iékaf; MUDr. H. Skalick&, CSc., soukromy kardiolog; MUDr. M. Smid, CSc., SUKL;
Doc. MUDr.T. Vanék, CSc., FNKV; MUDr. J. Zicha, DTC, Praha 4; Prof. MUDr. J. Zivny, DrSc., VFN.

Poradni sbor: Doc. MUDr. A. Hahn, CSc., FNKV; Doc. MUDr. K. Hynek, CSc., VFN; MUDr. M. Jiraskova, CSc., VFN; Doc. MUDr. F. Perlik, CSc., VFN; Doc. MUDr.
E. Razigkova, CSc., VFN; Prof. MUDF. J. Svihovec, DrSc., 2. LF UK; Doc. MUDT. P. Vaviik, CSc., VFN; MUDr. V. Vomacka, FTN.
Naklad 52.000 vytisk{

Korespondenci zasilejte na adresu: Redakce FI, Statni Ustav pro kontrolu Ié¢iv, Srobérova 48, 100 41 Praha 10

Na internetu naleznete FI na domovské adrese SUKL (www.sukl.cz).

ISSN 1211 - 0647
MK CR E 7101

4 FI ¢ Cislo 5/2006



