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HLAVNÍ TÉMA
Editorial

Editorial
Jiří Kassa
Katedra toxikologie a vojenské farmacie FVZ Univerzita obrany, Hradec Králové

Člověk funguje jako otevřená soustava. To 

znamená, že je neustále exponován nejrůz-

nějším cizorodým látkám, které se do lidského 

organismu dostávají cestou respiračního systé-

mu, zažívacího systému a přes kůži či sliznice 

včetně očí. Tyto látky mohou na člověka půso-

bit pozitivně, nebo naopak mohou lidskému 

organismu škodit, a to buď přímo, nebo cestou 

svých metabolitů. V 16. století lékař a alchy

mista Paracelsus prohlásil, že všechno je jed, ve 

všem je jed, záleží pouze na dávce. Proto studiu 

nežádoucích (toxických) účinků nejrůznějších 

cizorodých látek patří významné místo mezi 

biomedicínskými obory. Tímto studiem se za-

bývá vědní obor zvaný toxikologie.

Toxikologie je samostatný, multidiscipli-

nární vědní obor, studující nepříznivé účinky 

chemických nebo přírodních látek na živé or-

ganismy za účelem vysvětlení podstaty těchto 

nepříznivých účinků a stanovení pravděpo-

dobnosti jejich výskytu. Ke svému bádání vy-

užívá toxikologie metodické a teoretické zna-

losti celé řady jiných vědních oborů, jako jsou 

organická a analytická chemie, biochemie, far-

makologie a molekulární biologie. Nejbližším 

oborem toxikologie je farmakologie, která 

studuje osud léčiv v organismu a mechanismy 

jejich působení na lidský organismus. Podle 

předmětu zkoumání se toxikologie dělí na 

celou řadu specializovaných podoborů, ja-

ko jsou průmyslová toxikologie zabývající 

se toxikologií průmyslově vyráběných látek, 

potravinářská toxikologie hodnotící zdravotní 

rizika látek obsažených v potravinách, jako 

jsou konzervanty, barviva, sladidla, mykotoxi-

ny či antibiotika, ekotoxikologie zkoumající 

rizika zamoření životního prostředí toxickými 

látkami, forenzní toxikologie verifikující pou-

žití toxické látky vůči člověku a v neposlední 

řadě vojenská toxikologie studující nepřízni-

vé biologické účinky vysoce toxických látek, 

které představují reálné či potenciální nebez-

pečí zneužití k vedení chemické války nebo 

k teroristickým útokům, za účelem stanovení 

optimálního způsobu preventivní a následné 

ochrany živé síly před těmito účinky. Současná 

toxikologie je charakterizována stále častějším 

využíváním nejmodernějších metod a výsled-

ků základního výzkumu, především z oblasti 

molekulární biologie, rostoucím významem 

preventivního charakteru toxikologie a stá-

le užším sepětím moderních počítačových 

technologií s výzkumem v oblasti toxikologie.

Velké chemické havárie v indickém městě 

Bhopál (únik velkého množství methyliso-

kyanátu a kyanovodíku z chemické továrny 

na pesticidy, který vedl k intoxikaci více než 

520 000 lidí, z nichž během tří dnů kolem 8 000 

obětí zemřelo) nebo v italském městě Seveso 

(únik přibližně 2 kilogramů extrémně toxic-

kého dioxinu z továrny na herbicidy, který 

způsobil otravu asi 200 dospělých lidí a mnoha 

dětí) jen dokazují význam studia možného 

poškození zdraví člověka průmyslově vyrá-

běnými látkami, mezi něž patří i průmyslově 

vyráběné agrochemikálie (zvláště organofo-

sforové a karbamátové pesticidy), používané 

ve velkém množství v zemědělství hlavně 

rozvojových zemí, kde představují trvalou 

hrozbu pro zdraví člověka, jak nakonec ukazují 

každoroční statistiky WHO zaznamenávající ve 

světě stovky tisíc intoxikací. Rovněž nabývá na 

významu stále narůstající znečišťování život-

ního prostředí polyaromatickými uhlovodíky. 

Narůstající politické a vojenské napětí ve 

světě znovu akcentuje hrozbu použití záměr-

ně vyvíjených a vyráběných vysoce toxických 

látek nejen vůči vojenským jednotkám, ale 

i vůči civilnímu obyvatelstvu, jak se nedávno 

událo během občanské války v Sýrii. Navíc 

stále existuje reálná hrozba zneužití těchto vy-

soce toxických látek silami terorismu. Největší 

teroristický útok se uskutečnil v polovině de-

vadesátých let minulého století v Japonsku, 

kde náboženská sekta Aum Shinrikyo pro-

vedla teroristický útok v japonských městech 

Matsumoto a Tokio. K těmto útokům použila 

zástupce nejnebezpečnější skupiny bojových 

chemických látek (nervově paralytických lá-

tek), konkrétně sarin. Při teroristickém útoku 

v tokijském metru bylo sarinem zasaženo více 

než 5 500 lidí, z nichž 493 intoxikovaných mu-

selo být hospitalizováno a 12 lidí na intoxikaci 

sarinem zemřelo. Relativně nízký počet ze-

mřelých byl dán faktem, že teroristé při svém 

útoku použili velmi nečistý sarin (jeho čistota 

nepřesáhla 25 %). V posledních letech byly 

tyto vysoce toxické látky použity za účelem 

snahy o likvidaci nepohodlných jednotlivců. 

Nejznámější teroristický útok na jednotliv-

ce byl zaznamenán v roce 2018 v anglickém 

Salisbury, kde byl otráven bývalý dvojitý agent 

Sergej Skripal a jeho dcera Julie. Naštěstí oba 

teroristický útok přežili stejně jako Alexej 

Navalnyj, kterého se pokusili otrávit v roce 

2020. Při těchto útocích byl použit zástupce 

novičoků, nejnovější skupiny nervově para-

lytických látek. 

Toxikologie jako medicínský obor zahr-

nuje vedle experimentální toxikologie ta-

ké klinickou toxikologii, která ve své praxi 

prof. MUDr. Jiří Kassa, CSc.

Katedra toxikologie a vojenské farmacie FVZ UO

jiri.kassa@unob.cz

Cit. zkr: Klin Farmakol Farm 2023;37(4):147-148 
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využívá nejnovější poznatky experimen-

tální toxikologie pro včasnou a správnou 

diagnostiku (za pomoci Národního infor-

mačního toxikologického centra) a pro co 

nejúčinnější léčbu intoxikovaných jedinců. 

Protože nemocnice obvykle nemají speciální 

toxikologické oddělení, intoxikovaní jedinci 

se obvykle léčí na odděleních vnitřního lé-

kařství. V případě závažné, život ohrožující 

intoxikace jsou otrávení jedinci obvykle hos-

pitalizováni na odděleních urgentní medicí-

ny, případně na jednotkách intenzivní péče. 

V současnosti z hlediska klinické toxikologie 

v České republice dominují otravy alkoho-

lem a  léky, případně jejich kombinacemi. 

Z  léků jsou to především látky ovlivňující 

vyšší nervovou činnost (psychofarmaka), 

analgetika a nesteroidní antiflogistika. Z psy-

chofarmak přicházejí do úvahy především 

léky ovlivňující emoce a vnímání, konkrétně 

psychostimulacia a halucinogeny. Existence 

a relativně vysoká četnost otrav výše uvede-

nými látkami úzce souvisí s problematikou 

zneužívání látek navozujících příjemný fyzic-

ký i psychický stav, tedy s drogovou proble-

matikou. V současné společnosti, která při-

náší život charakterizovaný permanentním 

stresem často souvisejícím s existenčními 

starostmi a nespokojeností se svým vlast-

ním životem, je útěk k odlišné realitě ať už 

chemicky nebo počítačově navozené stále 

častějším fenoménem, především u mladé 

generace. Touha utéci před každodenními 

problémy a všedností k virtuální realitě je 

obecně stále silnějším a častějším jevem. 

Problematikou psychických i fyzických závis-

lostí se zabývá nejen toxikologie v případě 

otrav látkami vyvolávajícími závislost, ale 

také psychiatrie léčící drogově závislé (nar-

komany) z jejich závislostí. Otravy drogami 

obvykle souvisí s narůstající tolerancí vůči 

účinkům těchto látek a z toho pramenícím 

zvyšováním dávek zneužívaných látek navo-

zujících požadovaný stav.

Z výše uvedených faktů jasně vyplývá, že 

toxikologie má své nezaměnitelné místo jak 

ve světě vědy, neboť přináší nové poznatky 

o mechanismu účinku zdraví škodlivých látek 

a o současných možnostech prevence, diagnos-

tiky a terapie otrav, tak ve světě klinické medi-

cíny, neboť na základě nejnovějších poznatků 

pomáhá nejen zachraňovat životy otrávených 

jedinců, ale také zabraňovat případným trva-

lým následkům akutních i chronických otrav.

https://www.klinickafarmakologie.cz/
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Kyselina fytová – škodí či pomáhá?
Veronika Frýbortová1, Eva Anzenbacherová1, Pavel Anzenbacher2

1Ústav lékařské chemie a biochemie UP, Olomouc
2Ústav farmakologie, LF UP, Olomouc

Kyselina fytová (IP6) je nejhojněji se vyskytující inositolfosfát v přírodě, přítomný především v rostlinách, ale také v savčích buň-
kách. V současnosti je široce studována pro své rozmanité vlastnosti. Má schopnost vázat polyvalentní kationty, což bylo dříve 
považováno za nevýhodu ve spojitosti se sníženou dostupností minerálů z potravy. Na druhé straně jí tato struktura umožňuje 
funkci přírodního antioxidantu. Protektivní účinky kyseliny fytové byly popsány u patologických stavů včetně neurodegenera-
tivních onemocnění, urolithiázy a rovněž zhoubného bujení. 

Klíčová slova: kyselina fytová, fytáty, toxicita, antioxidační účinek, protinádorový účinek.

Phytic acid – beneficial or not?

Phytic acid (IP6, inositol hexaphosphate) is the most abundant inositol phosphate in nature. It is present mostly in plants but it has 
ben found also in mammalian cells. IP6 is extensively studied because of enormous variety of its properties. It binds polyvalent 
cations which was formerly considered as disadvantage responsible for lowered bioavailability of minerals in food. On the other 
hand, its stucture allows it to act as a natural antioxidant. Protective effect of IP6 has been found in varoius pathologies incl. 
neuorodegenerative disorders, urolithiasis as well as in malignancies.

Key words: phytic acid, phytates, toxicity, antioxidant, anticancer potential.

Kyselina fytová – škodí či pomáhá? Otázky 

tohoto typu nejsou, popravdě, příliš šťastné – 

vždyť již Paracelsus (1) je znám svým výrokem 

(zkráceně) „dosis facit venenum“, ve volném 

překladu, „dávka činí látku jedem“. Podobné 

otázky nejsou tedy ani korektní, i když v lite-

ratuře je kategorizace cizorodých látek (látek, 

které nejsou organismu vlastní), často volně 

používána. Kyselina fytová, jako zásobní zdroj 

fosfátu v semenech rostlin, je známa přes sto-

padesát let, její strukturu určil Anderson (2) 

jako myo-inositol-1, 2, 3, 4, 5, 6-hexakis dihyd-

rogenfosfát (IP6), tedy jako jednoduchou cyk-

lickou strukturu se šesti fosfátovými (resp. di-

hydrogenfosfátovými) skupinami navázanými 

esterovými vazbami na každou hydroxylovou 

skupinu šesti atomů uhlíku (Obr. 1). Kyselina 

fytová je látka vyskytující se především v rost-

linách, ale její biosyntéza byla rovněž popsá-

na u savců včetně člověka (3). Denní příjem 

kyseliny fytové ze stravy u člověka závisí na 

geografické lokalizaci, nutričních zvyklostech 

a ekonomických podmínkách; ve vyspělých 

zemích činí denně průměrně 200–750 mg, 

v rozvojových zemích 1 800–2 100 mg; u ve-

ganů významně přes uvedené hodnoty (přes 

2 600 mg/den) (4).

Ze struktury kyseliny fytové vyplývá, že se 

jedná o velmi polární látku, schopnou ionizo-

vat dvanáct skupin OH (po dvou z každého fo-

sfátového zbytku), a že bude schopna intera-

govat s odpovídajícími polárními strukturami 

(5). Podle hodnoty pH v gastrointestinálním 

traktu člověka i hospodářských zvířat (od 1,0 

do 7,5) (6) mohou fosfátové zbytky kyseliny 

fytové vázat 4 až 12 vodíkových protonů. 

Aktuální ionizace molekuly kyseliny fytové se 

může měnit podle fyziologických podmínek, 

tj. podle iontové síly, přítomnosti elektrolytů 

apod (5). 

Mgr. Veronika Frýbortová  

Ústav lékařské chemie a biochemie UP, Olomouc  

Veronika.frybortova@upol.cz

Cit. zkr: Klin Farmakol Farm 2023;37(4):149-151 

Článek přijat redakcí: 14. 11. 2023
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Obr. 1.  Kyselina fytová. Převzato z: Protein Data 
Bank in Europe
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Typickým partnerem vážícím se na kyse-

linu fytovou jsou ionty kovů. Kyselina fytová 

váže anorganické kationty formou pevných 

komplexů. Stabilita těchto komplexů je dána 

opět hodnotou pH, iontovou silou, přítom-

ností dalších elektrolytů, teplotou a také kon-

centrací a vlastnostmi jednotlivých kationtů. 

V prostředí s neutrálním pH jsou nejstabil-

nější komplexy Cu2+, Zn2+ relativně nejméně 

pak komplexy Fe2+, Ca2+ (5, 7). Interakce ky-

seliny fytové s kationty kovů vede ke vzniku 

komplexů, které jsou většinou za fyziologic-

kých pH nerozpustné. Tato skutečnost vedla 

k úvahám o významně snížené biologické 

dostupnosti těchto kationtů, důležitých pro 

správnou funkci řady biologických struktur 

v přítomnosti kyseliny fytové (8, 9). Z tohoto 

důvodu byla označena jako „antinutrient“ 

(4, 5) a povědomí o tomto označení, ač velmi 

zjednodušujícím a neopodstatněném, lze 

nalézt dodnes. 

Negativní efekt kyseliny fytové byl po-

zorován u vstřebávání železa, a proto bývá 

spojována s rizikem rozvoje anemických one-

mocnění, především v rozvojových zemích 

s populací závislou na jednodruhové stravě, 

např. na bázi sóji (4, 10). Tato zjištění vedla 

k rozvoji metod směřujících k odstranění ky-

seliny fytové z běžných potravin, nejčastěji 

přidáním enzymu fytázy, která hydrolyzuje 

vazbu fosfátu na sacharidové hydroxyly. 

Naproti tomu existují pokusy využít 

schopnosti kyseliny fytové vázat ionty kovů 

k vychytání iontů olovnatých a kademna-

tých z krevního oběhu a z potravy (mléka) 

(4) a úvahy o použití fytátů k odstranění rtuti 

z kontaminovaného prostředí, vody a půdy (7). 

U lidských populací s dostatečně vyvá-

ženou stravou nebyl negativní vliv kyseliny 

fytové pozorován. Jinými slovy, minimalizace 

příjmu fytátů není zapotřebí, pokud nedo-

chází k deficienci v příjmu minerálů ze stravy 

(5, 11). Intenzivní studium vlastností kyseliny 

fytové a fytátů naopak ukázalo, že tato ne-

toxická sloučenina má velký potenciál aplikací 

v různých oborech, včetně průmyslových obo-

rů, a především pro ochranu zdraví (12, 13). 

Řada prospěšných funkcí kyseliny fytové 

je založena na antioxidačních vlastnostech 

kyseliny fytové. Ukázalo se, že komplex (che-

lát) vytvořený při vazbě kyseliny fytové na 

ionty železa brání reakcím iontů železnatých, 

které vedou ke tvorbě reaktivních sloučenin 

např. hydroxylového radikálu. Antioxidační 

schopnost fytátů brání peroxidaci lipidů a je 

srovnatelná s účinkem známých antioxidan-

tů, jako je askorbát, EDTA (Chelaton) nebo 

butylovaný hydroxytoluen (BHT). Vzhledem 

k antioxidačním vlastnostem zabraňuje ky-

selina fytová také peroxidaci lipidů v mozku 

a podílí se na zmírnění zánětu u neurodege-

nerativních onemocnění, jako je demence či 

Alzheimerova choroba. Pozitivní korelace mezi 

denním příjmem fytátu a zlepšením kognitiv-

ních funkcí u osob starších 60 let byla nalezena 

v recentní studii (14).

Použití kyseliny fytové v potravinářském 

průmyslu je především v ochraně před sníže-

ním kvality masa, od změny barvy po prodlou-

žení doby použití (5, 12). Antibakteriální akti-

vity kyseliny fytové byly pozorovány u dvou 

grampozitivních (Escherichia coli ATCC11229, 

Staphylococcus aureus ATCC6538P) a  dvou 

gramnegativních (Bacillus subtilis ATCC6633, 

Salmonella typhimurium CICC27483) bakteriál-

ních kmenů. Možným mechanismem účinku je 

snížení produkce ATP nebo narušení integrity 

cytoplazmatické membrány např. peroxidací 

lipidů (15).

Jednou z mnoha perspektivních a v sou-

časné době intenzivně studovaných oblas-

tí aplikace fytátů u  člověka je příspěvek 

fytátů k terapii nádorových onemocnění. 

Protinádorový účinek fytátů není zatím plně 

vysvětlen. Bylo prokázáno, že kyselina fytová 

a inositolfosfáty mohou vstupovat do buněk, 

včetně rakovinných (16). Hypotézy zahrnují 

především vliv inositolfosfátů s menším po-

čtem fosfátových skupin na buněčné signály 

regulující buněčný cyklus, růst a buněčnou 

diferenciaci; chelatace iontů železa pak vede 

k potlačení vzniku hydroxylových radikálů 

a dalších poškození buňky (13, 17). O vlivu 

fytátů na buněčnou proliferaci a tumorigeni-

citu existovaly předběžné výsledky na buněč-

ných modelech (12). Rovněž epidemiologické 

studie se středozemní dietou upozorňovaly 

na možnost, že k pozitivnímu vlivu na zdraví 

člověka přispívají také další komponenty než 

vláknina a nízkomolekulární sloučeniny např. 

flavonoidy. Těmito komponenty by mohla 

být kyselina fytová a fytáty (18, 19). Klinické 

studie potvrdily beneficiální efekt kyseliny 

fytové a  fytátů. Kombinace s chemotera-

peutiky u pacientek s nádory prsu vedla ke 

zlepšení kvality života a snížení nežádoucích 

účinků chemoterapie (mj. omezené snížení 

počtu leukocytů a destiček) (20). Ve dvojitě 

zaslepené randomizované šestiměsíční studii 

po chirurgickém zásahu a podávání kyseliny 

fytové bylo vykázáno rovněž významné zlep-

šení kvality života a funkčních schopností 

(21). V literatuře je rovněž popsán prospěšný 

vliv kombinace fytátu a inositolu na terapii 

melanomu. Pacient s pokročilým melano-

mem si vyžádal terapii kyselinou fytovou 

a inositolem, kdy došlo ke kompletní remisi, 

která trvala další tři roky. Článek upozorňu-

je na potřebu dalších studií zaměřených na 

antiproliferativní a imunomodulační účinky 

obou látek (22).

K prospěšným účinkům kyseliny fytové 

také patří její regulační role v metabolismu 

sacharidů. Bylo zjištěno, že kyselina fytová je 

schopná redukovat hladinu krevní glukózy 

ovlivněním exprese mRNA některých genů 

zapojených do glykolýzy a glukoneogeneze 

(např. fosfoenolpyruvátkarboxykinázy nebo 

glukózového transportéru typu 4), čímž na-

bízí potenciál ke zlepšení stavu řady metabo-

lických onemocnění včetně diabetu mellitu 

2. typu (DM2T) (3, 23). Klinická studie (24) popi-

suje signifikantní snížení hladin glykovaného 

hemoglobinu a produktů pokročilé glykace 

u pacientů s DM2T po tříměsíční suplementaci 

1 100 mg kyseliny fytové. Produkty pokročilé 

glykace hrají důležitou roli v rozvoji ateroskle-

rózy nejen u pacientů s DM2T.

Vlastnost kyseliny fytové vázat polyva-

lentní kationty může být využita pro prevenci 

vzniku ledvinových kamenů, díky její vyšší 

afinitě k vápenatým kationtům, než má oxalát, 

který se na vzniku ledvinových kamenů po-

dílí (25). Pro zjištění účinků kyseliny fytové na 

tvorbu ledvinových kamenů bylo podáváno 

380 mg kyseliny fytové pacientům se zvýše-

nou kostní resorpcí, trpících kalciurií a tvorbou 

ledvinových kamenů. Po tříměsíční léčbě byla 

hodnota kalciurie významně snížena u skupi-

ny pacientů konzumujících IP6 (26).

Přehled klinických studií s kyselinou fy-

tovou realizovaných do roku 2022 je uveden 

v práci Pujola et al. (13).

Práce byla podpořena granty agentury 
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Intoxikace blokátory kalciových kanálů
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Intoxikace blokátory kalciových kanálů nejsou i přes jejich široké využití časté, ale jsou závažné a mají vysokou smrtnost. Při každé 
intoxikaci by se mělo pátrat po příčině, aby se zabránilo jejímu opakování. To je mimořádně významné u požití léků v suicidál-
ním úmyslu. Projevem otravy bývá nejčastěji hypotenze, často doprovázená i hyperglykemií. Ovlivnění srdeční frekvence závisí 
na konkrétní léčivé látce a požité dávce. V léčbě se k pacientovi přistupuje individuálně podle závažnosti intoxikace, klinického 
stavu a komorbidit – od observace a střevní dekontaminace, přes specifickou terapii – podávání kalcia a inzulinu až po přístupy 
vyhrazené pro nejzávažnější stavy, jako je podpora vazopresory a připojení na ECMO.

Klíčová slova: blokátory kalciových kanálů, intoxikace, terapie.

Calcium channel blocker intoxications

Calcium channel blocker intoxications are not common despite their widespread use, but are often severe and have a high mortality. 
In any intoxication, the cause should be investigated to prevent recurrence. This is particularly relevant for suicidal intent. Hypo-
tension is the most common manifestation of poisoning, often accompanied by hyperglycaemia. The effect on heart rate depends 
on the specific drug and the dose ingested. The treatment is individually tailored according to the severity of intoxication, clinical 
condition and comorbidities – from observation and intestinal decontamination, through specific therapy – calcium and insulin 
administration to approaches reserved for the most serious conditions such as vasopressors administration and ECMO theraphy.

Key words: calcium channel blockers, poisoning, treatment.

Úvod
Blokátory kalciových kanálů jsou velice 

často využívané léky s největším uplatně-

ním v léčbě kardiovaskulárních onemocnění. 

Mechanismem jejich působení, jak již název 

napovídá, je blokáda vápníkového kanálu 

typu L. Blokáda vápníkového kanálu zabrání 

vstupu Ca2+ iontu do svalové buňky a násled-

né kontrakci. Ve svalovině cév je důsledkem 

vazodilatace a z toho plynoucí snížení krev-

ního tlaku (1).

Na základě selektivity se blokátory kalcio-

vého kanálu dělí do dvou základních skupin. 

První a dominantní skupinou jsou selektivní 

blokátory kalciových kanálů s převážně vasku-

lárním účinkem (dihydropyridinové deriváty). 

Jejím nejvýznamnějším zástupcem je amlo-

dipin tvořící více než polovinu spotřeby celé 

skupiny (2). Dihydropyridiny jsou využívané 

především v léčbě arteriální hypertenze, kde 

se řadí spolu s ACE inhibitory mezi léky první 

linie (3). 

Druhá skupina jsou selektivní blokátory 

kalciových kanálů s přímým kardiálním účin-

kem (fenylalkylaminy a benzothiazepiny). Od 

dihydropyridinů je odlišuje vliv na L-kanály 

v myokardu, kde působí negativně inotropně 

a dromotropně. Hlavním zástupcem skupiny 

je verapamil, který v současnosti spíše než 

v léčbě hypertenze nachází uplatnění jako 

antiarytmikum kontrolující frekvenci u fibri-

lace síní (4).

Intoxikace blokátory kalciových kanálů 

nejsou naštěstí i přes své široké rozšíření časté, 

nicméně mohou mít klinicky závažné projevy 

a vysokou smrtnost (5, 6) (Tab. 1).

Příčiny
Pro příčiny intoxikací blokátory kalciových 

kanálů nejsou dostupná přesná data. V ročních 

reportech toxikologických center v USA a čes-

kého Toxikologického informačního střediska, 

kde otravy léčivy obecně tvoří více než třetinu 

všech případů, dominují ze všech otrav neú-

myslná intoxikace a léčebný omyl (7, 8). Poté 

následují intoxikace v sebevražedném úmyslu. 

Ten také často vystupuje v různých kazuisti-

kách, kde je mnohdy požita vysoká dávka léků 
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a není ani ojedinělé požití více druhů léčiv zaráz 

(9, 10). Za zmínku stojí významná interakce non-

-dihydropyridinových blokátorů vápníkových 

kanálů s betablokátory. Při společném podání 

hrozí riziko velice závažné bradykardie, někdy 

bohužel až fatální (11, 12, 13).

Projevy
Příznaky intoxikace se mohou mírně odli-

šovat zejména v ovlivnění myokardu jednotli-

vými látkami. Při předávkování dihydropyridi-

novými blokátory kalciových kanálů dochází 

k hypotenzi na podkladě vazodilatace, často 

následovanou reflexní tachykardií. U fenyl

alkyaminů (verapamil) a benzothiazepinů (dil-

tiazem) dochází rovněž k hypotenzi, která je 

ale na rozdíl od předchozí skupiny doprováze-

na bradykardií. Bradykardie je v tomto případě 

způsobena přímým kardiodepresivním půso-

bením na myokard. Snížení tepové frekvence 

bylo nicméně pozorováno i při intoxikacích 

velmi vysokými dávkami dihydropyridinů, kde 

vlivem vysoké dávky dojde ke ztrátě selektivi-

ty k cévám a projeví se i negativní působení 

na myokard (14). Při elektrokardiografickém 

vyšetření mohou být kromě poruch rytmu 

přítomny i poruchy převodu, zejména AV blok 

různého stupně (15).

U některých pacientů může dojít k rozvoji 

stavu podobnému ARDS na podkladě nekar-

diálního plicního edému. Jeho patogeneze 

není zcela objasněna, při echokardiografickém 

vyšetření je funkce levé komory normální. 

Předpokládá se možné přímé působení bloká-

torů kalciového kanálu na zvýšení kapilárního 

hydrostatického tlaku nebo zvýšení kapilární 

permeability (16).

Dalším projevem intoxikace bývá hyper-

glykemie. Patofyziologickým procesem ve-

doucím k hyperglykemii je zablokování váp-

níkových kanálů typu L v pankreatu. Blokáda 

kanálů a zabránění vstupu vápníku do beta 

buněk vyvolává poruchu sekrece inzulinu, 

vede k hypoinzulinemii a hyperglykemii (17).  

Dle některých autorů závažnost hyperglyke-

mie může korelovat se závažností otravy (18). 

Hypoinzulinemie a blokáda vápníkových 

kanálů v myokardu vede ke snížení inotropie. 

Snížená inotropie se projeví srdečním selhá-

váním, šokovým stavem a v nejzávažnějších 

případech se rozvíjí multiorgánové selhání 

a dochází k úmrtí (19, 20).

Při diagnostických rozpacích je možné 

pomocí kapalinové chromatografie přímo 

stanovit koncentraci kalciového blokátoru 

v plazmě (21). Nicméně měření plazmatických 

koncentrací není prováděno běžně a diagnóza 

je nejčastěji stanovena na základě anamnézy 

a klinického nálezu (22) (Tab. 2).

Léčba
I přes závažnost intoxikací kalciovými blo-

kátory, neexistují v ČR jednotné doporučené 

postupy, jak k předávkovanému pacientovi 

přistupovat. V roce 2005 bylo sestaveno do-

poručení pro toxikologická centra USA, které 

se věnuje přednemocniční péči u intoxikací 

blokátory kalciových kanálů (23) a v roce 2017 

na tato doporučení navázal panel expertů 

z Evropy a Ameriky. Ten sestavil doporučení 

pro terapii intoxikace kalciovými blokátory 

u hospitalizovaných dospělých (24). Limitace 

těchto doporučení spočívají v nedostatku 

studií, kdy většina dat byla získána z kazuistik, 

sérií případů nebo je jen konsenzem odbor-

níků. V kazuistikách nebo jejich sériích jsou 

popsané jednotlivé terapeutické intervence 

u intoxikací blokátory kalciových kanálů, bo-

hužel ale nemáme srovnávací studie, které by 

porovnaly účinnost jednotlivých intervencí 

navzájem (24).

U  asymptomatických pacientů, kteří 

požili potenciálně toxickou dávku, je dopo-

ručena observace a dekontaminace. Délka 

observace asymptomatického pacienta by 

měla být individuální v závislosti na formě 

požitého přípravku a komorbiditách. U pří-

pravku s okamžitým uvolňováním je rozvoj 

příznaků po více než 6 hodinách od požití 

nepravděpodobný, u přípravků s prodlouže-

ným uvolňováním je tato doba prodloužena 

na 12–24 hodin (23).

Pro dekontaminaci gastrointestinálního 

traktu je lékem volby aktivní uhlí, které doká-

že výrazně omezit vstřebávání léků. Pro jeho 

účinnost je zásadní včasné podání. Ve studii 

(25), kdy bylo podáno aktivní uhlí bezpro-

středně po užití amlodipinu, došlo k redukci 

absorpce o 99 %, po 2 hodinách k 49% redukci 

a při podání aktivního uhlí s odstupem 6 ho-

din po užití amlodipinu byla vstřebaná dávka 

snížena již pouze o 15 % (Obr. 1).

Tab. 1.  Přehled farmakokinetických vlastností blokátorů kalciových kanálů (Převzato dle: Evers AS, 
Maze M, Kharasch ED, eds. Anesthetic Pharmacology: Basic Principles and Clinical Practice. 2nd ed. 
Cambridge: Cambridge University Press; 2011)

Plazmatická koncentrace (mg/l)
Léčivo Terapeutická Toxická Letální
Non-dihydropyridiny
Verapamil (0,01–) 0,02–0,25 (–0,4) 1 2,5; 0,9; 3,9; 85

Diltiazem 0,03–0,13 (–0,25) 0,8–1 2–6; 7; 8

Dihydropyridiny
Amlodipin 0,003–0,015 0,088 0,1–0,2

Felodipin 0,001–0,012 0,01

Lerkanidipin 0,0001–0,01 0,28

Nifedipin 0,01–0,2 0,15; 1,2; 5,4 

Nimodipin 0,01–0,05 

Nitrendipin (0,005–) 0,01–0,05

Tab. 2.  Terapeutické a toxické koncentrace vápníkových blokátorů (Převzato dle: Schulz M, Schmoldt 
A, Andresen-Streichert H, Iwersen-Bergmann S. Revisited: Therapeutic and toxic blood concentrati-
ons of more than 1100 drugs and other xenobiotics. Crit Care. 2020;24(1):195. Published 2020 May 6.)

Léčivo
Distribuční objem 

(l/kg)
Vazba  

na proteiny
Poločas (h)

Interakce na CYP 
(závažnost/ 

rychlost nástupu)
Non-dihydropyridiny
Verapamil 3–5 87 nízká/pomalá

Diltiazem 4–7 80 25–65 nízká/pomalá

Dihydropyridiny
Amlodipin 21 98 40–50 nízká/pomalá

Felodipin 8–14 99 10–15 střední/rychlá

Nifedipin 1–2 95 2 nízká/pomalá

Nimodipin 2 98 2–3 střední/rychlá

Nitrendipin 5–6 98 3–4 střední/rychlá
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Názory na vyvolávání zvracení nebo výplach 

žaludku nejsou jednoznačné. Je poukazováno 

na možné oddálení podání aktivního uhlí a také 

na riziko podráždění bloudivého nervu, jehož sti-

mulace může působit kardiodepresivně. U otrav 

obecně je výplach žaludku doporučován, pokud 

je proveden do hodiny od požití. Avšak někteří 

autoři popisují efekt i po 6 hodinách od požití 

léků, zejména pokud zpomalují žaludeční pe-

ristaltiku (26). V případě požití velkého množství 

zejména retardovaných tablet může dojít až 

k formaci bezoáru (27, 28), který může přetrvávat 

velmi dlouhou dobu. V literatuře byl popsán pří-

pad bezoáru nalezeného u pacienta s peptickou 

strikturou rok po ukončení léčby nifedipinem 

s prodlouženým uvolňováním (29).

U pacientů, kteří jsou symptomatičtí, je 

v první linii léčby možné zvolit několik pří-

stupů nebo jejich kombinaci. Lékem volby je 

podání vápníku (intravenózně 10–20 ml 10% 

CaCl2 nebo 30–60 ml 10% calcium glukonátu, 

opakované po 10–20 minutách). 

V případě, že je přítomna dysfunkce myo-

kardu, je doporučeno podávat vysoké dávky 

inzulinu (bolus 1 IU/kg následovanou infuzí 

1 IU/kg/h) za korekce kalemie a glykemie s cí-

lem udržet normoglykemii. Hyperinzulinemie 

napomáhá zlepšit kontraktilitu myokardu 

a zlepšuje hemodynamiku i u pacientů bez 

potvrzené myokardiální dysfunkce (24).

Pokud je přítomen šokový stav a vyžadová-

na podpora vazopresory, panel expertů dopo-

ručuje podávání noradrenalinu, případně adre-

nalinu. Dopamin na základě nekonzistentních 

dat ze sérií kazuistik není doporučen. Pro léčbu 

symptomatické bradykardie může být použít 

atropin 0,5 mg intravenózně po 3–5 minutách. 

U závažnějších stavů nesmíme opomenout 

iniciální resuscitační péči – zajištění dýchacích 

cest, oxygenaci a ventilaci. Neméně významná 

je též tekutinová výzva, kdy by parenterální po-

dávání tekutin mělo pokračovat, pokud pacient 

reaguje zlepšením hemodynamiky.

V  případě nedostatečné odpovědi na 

první linii léčby může být léčba inzulinem 

titrována až na 10 IU/kg/h za udržení normo-

glykemie. Při přetrvávající bradykardii nebo 

vyšším stupni AV blokády je vhodné přistou-

pit ke kardiostimulaci. Doporučeno je začít 

transkutánní kardiostimulací. V případě, kdy 

je potřeba kardiostimulace po delší dobu, je 

na místě stimulace transvenózní (30).

Jako rescue terapie se dá využít podání 

intravenózních lipidových emulzí. Lipidové 

emulze mohou přispívat k hemodynamické 

stabilitě, nicméně odezva na jejich podání je 

individuální. Předpokládaným mechanismem 

jejich působení je tvorba lipidové fáze v cévním 

kompartmentu vyvolávající gradient pro lipofil-

ní léčiva. Ta se po koncentračním gradientu pře-

souvají z tkání do krve. Dalším mechanismem 

působení může být i  zvýšení koncentrace 

vápníku uvnitř myocytů vedoucím k pozitivně 

inotropnímu efektu (31). Lipidové emulze by 

neměly být použity v první linii léčby, protože 

mohou vlivem změněné distribuce zvýšit ab-

sorpci léčiv z gastrointestinálního traktu.

Poslední možností v případě šoku s vý-

znamnou kardiogenní složkou nereagujícího na 

terapii je připojení pacienta na mimotělní oběh. 

Vzhledem k vysoké vazbě na plazmatické 

bílkoviny jsou blokátory kalciových kanálů 

nedialyzovatelné, a proto hemodialýza není 

doporučována (32). Jako vhodná eliminační 

metoda se jeví recirkulační systém moleku-

lárního adsorbentu (MARS), který pomalu 

proniká i do klinické praxe. Nachází uplatně-

ní zejména u jaterního selhání, ale může být 

využit i u intoxikací léky (33).

Závěr
I přesto, že intoxikace blokátory kalciových 

kanálů nejsou časté, je třeba zohlednit je v dife-

renciální diagnostice a včasně zvolit optimální 

terapeutický postup. Tím se sníží šance progre-

se do závažného stavu a úmrtí pacienta. Stejně 

jako u jiných otrav je užitečné kontaktovat toxi-

kologické centrum, které s nimi má zkušenost 

a dokáže poradit s terapií na míru pro daného 

pacienta. Samozřejmostí by také mělo být pát-

rání po příčině intoxikace a intervence vedoucí 

k prevenci jejího opakovaní. Zvláště pak každý 

pacient, u kterého došlo k intoxikaci v rámci 

sebevražedného úmyslu, by měl být následně 

v péči zkušeného psychiatra.

Dedikace: IGA_LF_2023_004
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Bolest u neurologických nemocí z povolání
Edvard Ehler 
Neurologická klinika, FZS Univerzity Pardubice a PKN Pardubice

Mnoho neurologických nemocí je spojeno s výskytem různě intenzivní bolesti vyskytující se v různých lokalizacích. Jedná se nejen 
o bolest nocicepční, při poškození tkání, ale rovněž o neuropatickou bolest, a to periferní i centrální. U neurologických nemocí 
z povolání je bolest charakteristickým a častým projevem. Bolest v zádech jako nemoc z povolání se projevuje jak radikulární 
bolestí, tak i nocicepční. U neuropatií a úžinových syndromů převládá neuropatická bolest často s dalšími senzitivními projevy. 
Fokální dystonie se vyznačují bolestí vyzařující ze svalů a dalších páteřních a kloubních struktur. Zánětlivé profesionální nemoci 
jsou provázeny různými typy bolesti, a to včetně neuropatické.

Klíčová slova: nociceptivní bolest, neuropatická bolest, bolesti v zádech, fokální dystonie, syndrom karpálního tunelu.

Pain associated with neurological occupational diseases

Many neurologic diseases are associated with occurence of pain of various intensity and various localizations. There is not only 
nociceptive pain, developed in tissue damage, but also neuropathic pain, peripheral and central. In neurologic occupational 
diseases pain is a characteristic and frequent feature. Low back pain as an occupational disease is charaterized not only as radicu
lar pain but also as nociceptive pain. In neuropathies and entrapment syndromes neuropathic pain prevailes, often with other 
sensory symptoms. Focal dystonias are associated with pain irradiated from muscles and other vertebral and articular structures. 
Inflammatory occupational diseases are accompanied by various types of pain, including neuropathic pain.

Key words: nociceptive pain, neuropathic pain, low back pain, focal dystonia, carpal tunnel syndrome.

Úvod
Neurologické nemoci z povolání tvoří té-

měř 30 % všech uznaných nemocí z povolání. 

Zcela v popředí je syndrom karpálního tune-

lu. Za ním následují další mononeuropatie 

vzniklé na podkladě fyzikálních příčin – léze 

loketního nervu v oblasti lokte, léze loketního 

nervu na zápěstí. Původně časté toxické neu-

ropatie – na podkladě poškození nervového 

systému olovem, rtutí, jinými těžkými kovy či 

sloučeninami v chemickém průmyslu – se nyní 

vyskytují jen velmi zřídka. V současné době je 

v popředí infekce koronavirem jako choroba 

z povolání, a to zejména u pracovníků ve zdra-

votnictví. A vzhledem ke schválené vyhlášce 

se stávají konkrétním problémem bolesti v zá-

dech jako choroba z povolání. Všechny tyto 

choroby se vyznačují bolestmi, ať již se jedná 

o neuropatickou, či nocicepční.

Bolesti v zádech
Bolest v zádech (low back pain – LBP) 

je jednou z nejběžnějších příčin dospělých 

k vyhledání lékařské péče. V USA každý rok 

vyhledá lékařskou pomoc pro bolesti v zá-

dech 12–15 % obyvatel. Prevalence LBP li-

mitující aktivitu v průběhu života dosahuje 

39 %. LBP jako příčina pracovní neschopnosti 

postoupila z 18. na 13. místo (1). Prevalence 

akutní LBP v průběhu života dosahuje až 84 % 

a celoživotní prevalence chronických LBP 

23 % (2).

Ferguson et al. (3) se zabývali prevalencí 

LBP u dělníků v USA, kteří zatěžují páteř ma-

nipulací s materiálem. Tíži LBP hodnotili na 

podkladě trvání déle než 7 dnů, zda vyhle-

dali lékařskou pomoc a zda museli vysadit 

pracovní zátěž. Až 25 % dělníků udávalo 

bolest v zádech nad 7 dnů, 14 % vyhleda-

lo lékařskou pomoc a 10 % mělo pracovní 

neschopnost.

Podle Německého statistického úřadu se 

v rámci dorzopatií vydalo celkem 3,2 % cel-

kových výdajů ve zdravotnictví a LBP byla 

důvodem 5,8 % sick days (4). 

Akutní bolesti v zádech jsou lokalizo-

vány v oblasti mezi dolním okrajem žeber 

a horizontální gluteální rýhou. Projekce bo-
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lesti do dolní končetiny může být přítomná, 

ale pro diagnózu LBP není nutná. Chronická 

bolest v zádech se v dané oblasti vyskytuje 

nejméně po dobu 6 měsíců, a to celkově 

v polovině dnů. LBP je popisována jako tu-

pá, pulzující, rozbolavělá, píchavá, ostrá, 

kousavá, otravná, protivná. Při klinickém 

vyšetření se často nachází hyperalgezie či 

allodynie s omezeným rozsahem hybnosti 

bederní páteře (1). Bolest se může vysky-

tovat spontánně nebo je provokovaná. 

U mnoha nemocných má bolest nociceptiv-

ní charakter (vychází z kloubů, vazů, svalů), 

u části nemocných má radikulární původ 

(komprese výhřezem ploténky či osteofy-

tem) a důležitou složkou může být i neuro-

patická bolest (u diabetiků, u dlouhodobé 

medikamentózní léčby).

Chronická onemocnění bederní páteře 

způsobená dlouhodobým přetěžováním 

těžkou fyzickou prací byla zařazena do se-

znamu nemocí z povolání dne 13. 12. 2021. 

Vyhláška nabyla účinnosti od 1. 1. 2023. 

Přiznání bolesti v zádech jako nemoci z po-

volání je však dosti komplikovaný proces. 

Postižení bederní páteře musí být spojeno 

s těžkou fyzickou prací a  je nezbytná do-

časná pracovní neschopnost pro tuto dia-

gnózu, a to v celkové délce trvání alespoň 

12 měsíců v posledních 3 letech. V klinic-

kém neurologickém nálezu je hodnoceno 

7 parametrů, a to včetně bolesti i palpační 

bolestivosti. V radiologickém nálezu jsou 

hodnoceny morfologické změny na MRI LS 

páteři, a to v segmentech L3/4, L4/L5 a L5/S1. 

Těžká fyzická práce je definována přetíže-

ním s kompresním tlakem na ploténku L4/

L5, který překračuje 3 400 N. Přitom se zo-

hledňují relevantní antropometrické znaky 

osoby a ergonomické, časové a frekvenční 

parametry práce.

Neuropatie a úžinové syndromy
Neuropatie podmíněné fyzikální zátěží či 

expozicí toxickým faktorům bývají provázeny 

bolestmi a nepříjemnými dysestéziemi. Jedná 

se nejčastěji o kompresi nervů, a to v typických 

úžinách či zevní komprese nervu – tlakem 

proti tvrdému podkladu. Pokud se kombinuje 

jak fyzikální přetížení, tak i expozice vibracím, 

dochází k rozvoji léze nervů rychleji. Dnes již 

téměř nedochází k rozvoji toxických neuro-

patií v průmyslovém provozu, a to vzhledem 

k dlouhodobému a pečlivému dodržování 

hygienických směrnic a expozičních limitů. 

Toxické neuropatie se však vyskytují při ná-

hodných expozicích, a to většinou v malých 

provozech. Bolestivé toxické neuropatie se 

vyskytují u intoxikací thaliem, rtutí, organo-

fosfáty (5).

Syndrom karpálního tunelu (SKT) je da-

leko nejčastějším úžinovým syndromem 

a velmi často je jeho vývoj podmíněn pra-

covní zátěží. SKT je způsoben dlouhodobou, 

jednostrannou a nadměrnou pracovní zátěží, 

spoluúčastní se rovněž vibrace přenášené na 

HK. Celá řada další rizikových faktorů se podí-

lí na rozvoji SKT – diabetes, thyreopatie, nad-

váha, kouření. Vyšší incidence je u žen (6). SKT 

se z počátku projevuje parestéziemi – prstů 

1–3 ruky, pak procvičováním rukou za úče-

lem zmírnění nepříjemného brnění a bolesti 

(zejména v noci), provokací brnění prstů při 

řízení auta a při jízdě na kole. Z pomocných 

vyšetření je nejdůležitější EMG a stále častěji 

je n. medianus v karpálním tunelu zobrazen 

pomocí ultrasonografie. Z klinických i z po-

sudkových důvodů je možno kvantifikovat 

postižení n. medianus v karpálním tunelu na 

tři stupně. Lehký SKT mívá pouze přechodné 

i když nepříjemné parestézie ruky a prstů 

v EMG je distální motorická latence mírně 

zvýšena (4,4–5,3 ms). Střední stupeň je cha-

rakterizován již rozvojem poruch čití na I.–III.

prstu a výrazným prodloužení DML (> 5,3 ms). 

Těžký SKT se vyznačuje poruchami čití na 

dlani a prstech, hypotrofií thenaru s oslabe-

ním abdukce palce a často i insuficiencí 1.–2. 

lumbrikálních svalů (ukazovák a prostředník 

mají různě výraznou semiflekční polohu) (7).

Léze loketního nervu v oblasti lokte je 

druhou nejčastější úžinovou neuropatií na 

HK. Etiologie této neuropatie je multifakto-

riální. Existuje celá řada prokázaných pracov-

ních faktorů – fyzicky náročné zaměstnání 

s přetížením s flexí v lokti či extenzí flektova-

ného předloktí proti odporu, opírání o flek-

tovaný loket, delší flexe v  lokti. Na vzniku 

této neuropatie se zúčastňují také vibrace 

přenášené na HK, změny teploty, ale také 

kouření, diabetes, obezita, thyreopatie, rev-

matoidní artritida (7).

Léze loketního nervu na zápěstí a v dlani 

bývá rovněž profesionálního původu. V rám-

ci úžinového syndromu (Guyonův kanál), 

zevního tlaku či dalších změn, které mohou 

vznikat na podkladě dlouhodobého přetě-

žování se vyvine léze r. profundus s různou 

lokalizací (s atrofiemi svalů a parézami) či 

léze r. superificialis (převážně senzitivní). 

Tyto distální léze n. ulnaris se vyznačují bo-

lestmi v oblasti komprese nervu (náplň cysty, 

přetížení, zánět).

Komprese n. radialis na předloktí se vy-

skytuje zřídka. Bylo jí věnováno poměrně 

málo prací. Místo komprese nervu bývá 

tunel n. radialis nebo léze n. n. interosse-

us posterior. V oblasti radiálního tunelu to 

bývá Frohseho arkáda, tuhý okraj šlachy m. 

extensor carpi radialis brevis, Henryho šňůra 

(leash of Henry) – komprimuje cévy vychá-

zející z a. radialis recurrens) či fibrózní pruh 

distálně od hlavičky radia. Léze n. radialis se 

vyskytují rovněž v rámci pracovního přetížení 

a ovlivňují jak kvalitu života, tak pracovní 

schopnost. Mezi typické příznaky se řadí sva-

lová bolest na dorzu předloktí, únavnost, 

citlivost svalů na palpaci a tlak na hlavičku 

radia vyvolává bolest, bolestivý a oslabený 

stisk ruky i extenze ruky (8). 

Fokální dystonie
Fokální dystonie mohou být prováze-

ny bolestmi, které velmi často vycházejí ze 

svalů. Task-specific dystonia se dosti často 

rozvíjí u hudebníků, profesionálních spor-

tovců. Golfisté mívají záškuby horní kon-

četiny (yips), hráči petanque dystonii paže 

a střelci z pistole dystonie prstů. Moderní 

povolání často vyžadují rychlé alternující 

pohyby (programátoři, sekretářky vkláda-

jící velké množství informací do počítače) 

nebo repetitivní trvalé pohyby. Oba typy 

zátěže mohou vést k dlouhodobému přetí-

žení motorického stereotypu. I když se zpo-

čátku dystonické kontrakce projeví pouze 

při specifickém úkonu, v průběhu měsíců 

se začínají objevovat i při jiných úkonech 

i v klidu. A projevy této fokální dystonie jsou 

provázeny bolestí (9).

Infekční choroby
Existuje skupina infekčních nemocí spo-

jená s profesionální expozicí pracovníků a je 

tedy uznávána jako nemoc z povolání a pří-

slušně odškodňována.
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Mezi pracovníky, kteří jsou exponová-

ni lesnímu prostředí (dřevorubci, myslivci) 

se vyskytují choroby přenášené hmyzem či 

klíšťaty. Jako nemoc z povolání bývá uznána 

Lymská borelióza a klíšťová meningoence-

falitida (10).

Lymská borelióza je vyvolána spiroché-

tou – Borrelia burgdorferi. Borrelie se vyskytují 

mezi savci, ptáky, obojživelníky v přírodě. 

Nemoc je přenášena klíšťaty – Ixodes rici-

nus. Borrelie se po přisátí klíštěte pomocí 

slin dostávají do krve napadeného člověka. 

Zpočátku se objevuje erythema migrans, 

nesvědivý okrouhlý exantém se světlejším 

středem. Z neurologických projevů jsou to 

léze lícního nervu, často oboustranně, typic-

ky provázené bolestmi. Léze další hlavových 

nervů – n. III., IV., VI. a VIII. již většinou bývají 

nebolestivé. Bolestivé jsou však radikuloneu

ritidy. Nejtypičtější je meningo-radikulitida 

Bannwarth v oblasti dolní hrudní a zejména 

lumbosakrální, kdy dochází k velkým boles-

tem, včetně svalů, které jsou záhy výrazně 

atrofické a paretické. Typické je postižení fle-

xe a addukce v kyčli, oslabení břišních svalů 

(neposadí se bez cizí pomoci), extenze bérce. 

Svaly jsou bolestivé na pohmat. Prognóza 

tohoto Bannwarthova syndromu je však pří-

znivá. V diagnostice se využívá stanovení 

protilátek IgG i IgM – nejen metodou ELISA, 

ale i pomocí Western blotu (11).

Klíšťová meningoencefalitida se vyskytu-

je nejčastěji v endemických oblastech, často 

v údolí velkých řek, v rekreačních územích, 

v  lesních porostech. K manifestaci nemo-

ci dochází asi po měsíci od přisátí klíštěte. 

Průběh je dvoufázový. V prvním období jsou 

chřipkovité příznaky s febriliemi a bolestmi 

hlavy v popředí. Po několikadenní afebril-

ní pauze se manifestuje druhá fáze teplot 

s rozvojem příznaků CNS. Asi v 5 % se ob-

jevují bolestivé myeloradikulitidy v oblasti 

pletenců – pažních i pánevních. Svaly jsou 

oslabené a bolestivé spontánně i na palpa-

ci. Dochází k parézám svalů i atrofiím svalů. 

Typickým nálezem je scapula allata, atrofie 

deltových svalů s nemožností elevace paže 

či nejistá fixace pánve s omezením chůze. 

Postižení svalů však trvá dlouhou dobu a je 

nutno počítat s jedním i dvěma lety k dosa-

žení původní síly (12).

Covid-19 je klinický syndrom, který vzni-

kl na podkladě infekce koronavirem SAS-

CoV-2. Přitom dochází k  poškození CNS 

i PNS. Nejdůležitější je encefalopatie, která 

může být jednak spojena s multiorgáno-

vým postižením, a  jednak rovněž vzniká 

na podkladě imunitně zprostředkované 

encefalitidy. Z dalších centrálních projevů 

se často vyskytují cévní mozkové příhody, 

záchvaty, myelitis. Z  periferních projevů 

jsou to polyneuropatie, ať již parainfekční, 

či imunitně zprostředkované (akutní polyra-

dikuloneuritida – AIDP či chronická zánětlivá 

demyelinizační polyradikuloneuritis – CIDP). 

Manifestace neuropatií mívá netypický cha-

rakter (časový průběh, postižené nervové 

struktury, ataky nemoci). S výraznými neu-

ropatickými bolestmi jsou sdruženy AIDP 

i CIDP. Zejména CIDP způsobená infekcí ko-

ronavirem má dlouhodobý a terapeuticky 

špatně ovlivnitelný průběh. Bolestivé jsou 

rovněž myozitidy, které se mohou v rámci 

koronavirové infekce vyskytovat.

Rovněž vakcinace proti koronaviru je 

spojena s komplikacemi – zejména s rozvo-

jem autoimunitních neuropatií (AIDP, CIDP, 

oboustranná léze lícního nervu, bolestivá 

amyotrofie). A  tyto neuropatie se rovněž 

manifestují neuropatickou bolestí i přízna-

ky postižení autonomního systému (13). 

Infekce koronavirem (i komplikace očková-

ní) se řadí mezi profesionální choroby. Jsou 

odškodnitelné a jejich hodnocení patří mezi 

důležitou problematiku Center nemocí z po-

volání. Většinou se jedná o zaměstnance ve 

zdravotnictví.

Neuropatická bolest
Vzniká při postižení somatosenzitivního 

systému. Na rozdíl od nociceptivní boles-

ti, která signalizuje hrozící poškození tkání 

s nutností protektivního jednání – zábrany 

působení noxy, nemá neuropatická bolest 

tento signální charakter. Neuropatická bo-

lest může vzniknout při postižení jak peri-

ferního (např. neuropatie), tak centrálního 

nervového systému (např. léze v  oblasti 

thalamu). Neuropatická bolest může být 

vyvolaná stimulací nebo se jedná o bolest 

spontánní. Allodynie je bolest vyvolaná 

podnětem, který normálně bolest nevyvo-

lává. Při statické allodynii se bolest provo-

kuje při jemném dotyku bolestivé zóny, při 

dynamické allodynii je to jemné dráždění 

pohybujícím se předmětem (např. přejíždění 

kůže štětečkem). Kauzalgie jsou intenziv-

ní spontánní bolesti provázené allodynií 

a hyperpatií, které vznikají při poškození 

nervu. „Komplexní regionální bolestivý 

syndrom“ zahrnuje jak různé formy neuro-

patické bolesti, tak dystrofické změny (ků-

že, svaly), vazomotorické poruchy, edémy 

a další autonomní dysfunkce.

Léčba neuropatické bolesti je obtížná 

a mnohdy neúspěšná. Používá se různá fyzi-

kální léčba a rehabilitační metody. Pro přístup 

k neuropatické bolesti existují zásady.

	� Je nutno diagnostikovat příčinu, která 

neuropatickou bolest vyvolala. 

	� Podle charakteru a  intenzity bolesti je 

potřeba rozhodnout o symptomatické 

terapii. 

	� Je nezbytné posoudit případné komor-

bidity – deprese, poruchy spánku, a také 

další choroby, které se na neuropatické 

bolesti podílejí (diabetes, dna). 

U  většiny nemocných je nutno neu-

ropatickou bolest tlumit. Velmi často se 

léčba zahajuje antidepresivy. Velmi dobrý 

efekt mají tricyklická antidepresiva – např. 

amitriptylin. Avšak pro výrazné nežádoucí 

účinky je u značné části nemocných nelze 

nasadit, nebo jsou při výskytu potíží rych-

le vysazena. Podstatně lépe jsou snášena 

SSRI antidepresiva (escitalopram). Ty však 

mívají menší analgetický efekt. Výraznější 

efekt na neuropatickou bolest mají SNRI 

antidepresiva – např. duloxetin. Nežádoucí 

účinky jsou jak časté – nauzea a zvracení, 

tak jindy vážné – poruchy renálních funkcí. 

Modulátory kalciových kanálů – alfa2-delta 

podjednotky – gabapentin a pregabalin – 

jsou dobře snášeny a  jsou zatíženy pouze 

malými nežádoucími účinky (otoky). Proto 

jsou v současnosti nejčastějšími farmako-

terapeutiky neuropatické bolesti. Z málo 

užívaných léků je nezbytné uvést karbama-

zepin, lamotrigin a topiramát. Lokální léčba 

se užívá pro aplikaci na kůži bolestivé zóny. 

Jedná se o lidokainovou (5%) či kapsaicino-

vou (8%) mast.
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5II. lekárska fakulta Univerzita Karlova Praha, Česká republika

Gynekomastia môže byť spôsobená širokou škálou možných etiológií vrátane tumoru, niektorých liekov, obezity, hypogonadizmu, 
androgénovej rezistencie alebo tyreotoxikózy. Prezentujeme pacienta s gynekomastiou, ktorá vznikla na základe pravidelného 
užívania lieku bikalutamid po onkologickom ochorení prostaty. U pacienta išlo o dlhoročný sprievodný prejav užívania tohto 
lieku, nárast prsníkov mu spôsoboval výrazný diskomfort, preto sme pristúpili k chirurgickej intervencii, obojstrannej mastektómii 
v kombinácii s liposukciou. Zároveň prezentujeme prehľad ďalších možných vybraných liekov, pri ktorých sa preukázal vplyv na 
vývoj gynekomastie. 

Kľúčové slová: gynekomastia, bicalutamid, karcinóm prostaty, vedľajšie účinky.

Surgical treatment of bicalutamide-induced gynecomastia, an overview of selected drugs causing unwanted effects 
of gynecomastia

Gynecomastia, the enlargement of male breast tissue, is usually caused by hormonal imbalances between estrogen and testosterone 
levels. However, it can also be caused by a multitude of factors, such as tumors, obesity, hypogonadism, androgen insensitivity 
syndrome, thyrotoxicosis, or the use of numerous medications. As an example, we present a patient with gynecomastia which 
developed after a long-term treatment with bicalutamide for prostate cancer. Due to this adverse effect of his medication, our 
patient experienced significant anxiety and discomfort in his daily life. Therefore, a bilateral mastectomy in combination with 
liposuction was chosen for his treatment. Since drug-induced gynecomastia contributes to almost a quarter of all gynecomastia 
cases, we provide an overview of various other medications responsible for this condition.

Key words: gynecomastia, bicalutamide, prostate cancer, side effects.

Úvod
Gynekomastia je častým nálezom v muž-

skej populácii. Vo vekovej skupine 17–58 rokov 

bola prevalencia výskytu gynekomastie 36 %. 

Významný nárast incidencie (57 %) bol zazna-

menaný u mužov nad 44 rokov (1). Najvyššia 

prevalencia, 72 %, bola zaznamenaná vo veko-

vej skupine 50–69 rokov. Vyššia prevalencia 

bola u pacientov s vyšším BMI (body mass 

index) (1). Až 20 % všetkých prípadov gyne-

komastie sa považuje za nežiaduci účinok 

liekov (2). Gynekomastia vyvolaná liekmi je 
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zvyčajne bilaterálna a benígna. Rôzne sku-

piny liekov narúšajú hormonálnu reguláciu 

a vedú k duktálnemu rastu, alveolárnej di-

ferenciácii a ukladaniu podkožného tuku, čo 

môže prispieť k vývoju mužských prsníkov. 

Ďalším špecifickým aspektom gynekomastie 

vyvolanej liekmi je zvýšenie koncentrácií es-

tradiolu a progesterónu so súčasným pokle-

som testosterónov. Duktálny rast podporujú 

lieky zvyšujúce estrogén, zatiaľ čo alveolárna 

diferenciácia je spôsobená liekmi zvyšujúci-

mi koncentrácie progesterónu a prolaktínu. 

Antiandrogénne lieky znižujú inhibičné účinky 

androgénov na vývoj prsníkov. Gynekomastia 

okrem toho, že môže byť sprevádzaná boles-

ťou či diskomfortom, je často sprevádzaná 

negatívnymi psychologickými aspektmi vrá-

tane nízkeho sebavedomia, depresie, úzkosti 

či porúch príjmu potravy (3).

Opis prípadu
67-ročný muž s obojstranným symetric-

kým zväčšením prsníkov navštívil ambulan-

ciu Kliniky popálenín a plastickej chirurgie 

Fakultnej nemocnice Brno. Nárast prsníkov 

mu spôsoboval ťažkosti nielen počas bež-

ného dňa, ale zároveň pociťoval výrazný dis-

komfort pri športe a jazde na koni. Urológ 

mu z dôvodu pretrvávajúcich problémov 

odporučil chirurgické riešenie. Pacient pred 

9 rokmi, podstúpil radikálnu retropubickú 

prostatektómiu (RRP) pre karcinóm prosta-

ty. O 2 roky neskôr začal užívať adjuvantnú 

hormonálnu terapiu, androgén deprivačnú 

terapiu (ADT). Denné užívanie lieku bikalu-

tamid (obchodný názov Bicaluplex) u neho 

viedlo k nadmernému rastu tkaniva prsníkov, 

čo postupne smerovalo k rozvoju gyneko-

mastie. Po vyšetrení a na základe preferencie 

pacienta sme sa rozhodli pristúpiť k chirur-

gickému riešeniu, obojstrannej mastektómii. 

Predoperačne bol na vizualizáciu prebytoč-

ného tkaniva prsníkov prevedený náčrt v stoji 

s novým konečným umiestnením komplexu 

bradavky a areoly (nipple-areola complex, 

NAC) (Obrázok 1). Zvolili sme kombináciu 

liposukcie s priamou excíziou žliaz v jednej 

operácii. V prvom kroku sa vykonala lipo-

sukcia. Do prsníkov bol aplikovaný roztok 

0,5 l fyziologického roztoku s  lidokaínom. 

Pomocou 4 mm liposukčnej kanyly sa odsa-

lo približne 200 ml podkožného tukového 

tkaniva. Po liposukcii sme pristúpili k nárezu 

kože, podkožia a incízii NAC periareorálnym 

rezom. Nasledovala obojstranná mastektó-

mia, z pravej strany prsníka sa odobralo 180 g 

tkaniva a z  ľavej strany 231 g. Následne po 

dôslednej hemostáze bol NAC premiestnený 

do novej polohy na zachovanom cievnom 

pedikle, približne 2–3 cm nad pôvodnou po-

lohou (Obrázok 2). Nasledujúcich 6–8 týžd

ňov sme pacientovi odporučili počas dňa 

nosiť kompresnú vestu, dodržiavať šetriaci 

režim a tlakové masáže pooperačnej jazvy 

pre čo najlepší estetický výsledok. Pravidelné 

kontroly boli naplánované 4. deň, 10. deň, 

4. týždeň a 6. týždeň po operácii. Pri kont-

rolách bola pooperačná rana bez dehiscen-

cie, bez sekrécie, bez známok zápalu v okolí, 

hematómy a opuchy postupne ustupovali. 

Histologické vyšetrenie potvrdilo diagnózu 

gynekomastie bez detegovateľnej dysplá-

Obr. 1.  A) fotky pacienta predoperačne, B) náčrt v stoji s novým konečným umiestnením NAC

A B

Obr. 2.  Perioperačne A) nárez kože, podkožia a incízia NAC periareorálnym rezom; B) NAC premiestnený 
do novej polohy na zachovanom cievnom pedikle

A B

Obr. 3.  Pravidelné kontroly cestou ambulancie A) ambulantná kontrola 10. deň pooperačne, B) ambulantná kontrola 6. týždeň pooperačne, C) ambulantná 
kontrola rok po operácii

A B C
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zie mliečnej žľazy. Pacienta sme pozvali na 

ďalšiu ambulantnú kontrolu takmer rok po 

operácii (Obrázok 3). Jazvy sa zahojili bez 

zistiteľných kontraktúr a hypertrofie tkaniva. 

Akurát z dôvodu prevedenia NAC na cievnom 

pedikle je stále prítomný určitý zvyškový ob-

jem prsného tkaniva. Napriek tomu je pacient 

s výsledkom veľmi spokojný (4).

Diskusia
Na priblíženie etiológie gynekomastie 

je potrebné poznať základy vývoja prsného 

tkaniva. Estrogén, rastový hormón (growth 

hormone, GH), a inzulínu podobný rastový 

faktor 1 (insulin-like growth factor 1, IGF1) sú 

potrebné na vývoj prsníkov tak žien, ako aj 

u mužov. U mužov je nadmerný rast prsné-

ho tkaniva regulovaný androgénmi a predo

všetkým pomerom estrogénu k androgénu. 

Zvýšenie estrogénov a zníženie androgénov 

spôsobuje nežiaduci rast mužského prsného 

tkaniva. Tento stav môže byť spôsobený širo-

kou škálou možných etiológií vrátane tumoru, 

niektorých liekov, obezity, hypogonadizmu, 

androgénovej rezistencie alebo tyreotoxikózy. 

Vybrali sme a  bližšie opísali niektoré 

z liekov najčastejšie uvádzaných v literatúre, 

pri ktorých sa preukázal vznik gynekomastie 

ako vedľajšieho účinku užívania (Tab. 1). Pre 

lepšiu predstavu rozloženia výskytu gyneko-

mastie u vybraných liekov uvádzame počet 

prípadov hlásených EMA za posledných 12 

mesiacov (Tab. 2). 

Nesteroidný antiandrogén – 
bikalutamid

Gynekomastia je veľmi častým vedľajším 

účinkom práve u  pacientov, ktorí užívajú 

antiandrogénnu terapiu na liečbu rakoviny 

prostaty. Bolesť prsníka spolu s gynekomas-

tiou sa niekedy označuje ako bikalutamidom 

indukované príhody prsníka (bicalutamide-

-induced breast events, BEs), ktoré vznikajú 

v  dôsledku zvýšenia efektívneho pomeru 

estrogénu a androgénu v prsníku (5). V pro-

grame Early Prostate Cancer bol výskyt gy-

nekomastie 68,3 % a bolesti prsníkov 73,6 %, 

pričom symptómy sa vyvinuli počas prvých 

6–9 mesiacov liečby bikalutamidom. BEs mô-

žu spôsobiť, že niektorí pacienti odstúpia od 

liečby (6). Mechanizmus účinku je inhibícia 

stimulácie androgénu väzbou na androgénne 

receptory bez aktivácie génovej expresie. To 

vedie k regresii rakoviny prostaty. Bikalutamid 

možno použiť ako monoterapiu alebo ad-

juvantnú liečbu po radikálnej prostatektó-

mii alebo rádioterapii u pacientov s lokálne 

pokročilým karcinómom prostaty s vysokým 

rizikom progresie (7). Udáva sa, že u väčšiny 

pacientov, ktorí dostávali bikalutamid v dávke 

150 mg ako monoterapiu, sa vyskytuje gyne-

komastia a/alebo bolesť prsníkov. V štúdiách 

boli tieto príznaky považované za závažné 

až u 5 % pacientov. Gynekomastia nemusí po 

ukončení liečby spontánne ustúpiť, najmä po 

dlhodobej liečbe (8). 

Draslík šetriace diuretiká – 
spironolaktón

Gynekomastia bola opísaná u 9 až 52 % 

pacientov pri liečbe spironolaktónom. Až 

52% výskyt sa pripisuje vysokým dávkam 

150 mg/deň, preto sa v praxi bežne nevyu-

žívajú. Francúzska štúdia so 182 pacientmi 

uvádza incidenciu gynekomastie 7,0 %, 16,7 % 

a 52,2 % pri spironolaktóne podávanom v dáv-

ke 25–50 mg, 75–100 mg a 150–300 mg denne 

(9). Spironolaktón vyvoláva gynekomastiu 

blokovaním produkcie androgénov, bloko-

vaním väzby androgénov na ich receptory 

a zvýšením koncentrácií celkového aj voľného 

estrogénu. Produkcia testosterónu sa znižuje 

inhibíciou 17α-hydroxylázy a 17,20-desmolázy, 

ktoré sú enzýmami v dráhe syntézy testoste-

rónu. Koncentrácie estrogénu sú zvyšované 

nárastom periférnej konverzie testosterónu na 

estradiol a vytesnením estradiolu z globulínu 

viažuceho pohlavné hormóny (10). 

Antipsychotiká 
Jedným z možných nežiaducich účinkov 

liečby antipsychotikami je hyperprolaktiné-

mia, pričom prvá generácia antipsychotík 

predstavuje najväčšie riziko. Avšak lieky druhej 

generácie ako risperidón a paliperidón môžu 

tiež zvyšovať koncentrácie prolaktínu (11).

Mechanizmus, ktorý vedie k elevácii pro-

laktínu, je väzba na dopamínové D2 receptory 

v hypofýze, vedie k obmedzeniu ich inhibič-

ného efektu na sekréciu prolaktínu. Tento 

efekt je ďalej spätnou väzbou potenciovaný 

znížením sekrécie hormónu uvoľňujúceho 

gonadotropín (gonadotropin hormone-re-

leasing hormone, GnRH) s následným hypo-

gonadizmom (12).

Väčšina kazuistík (13–16) opisuje eleváciu 

prolaktínu pri dennej dávke risperidónu vyššej 

než 3 mg, avšak farmakokinetické interakcie, 

ako napríklad súčasné užívanie fluoxetínu, 

túto hranicu znižujú a riziko rozvoja gyneko-

mastie je teda vyššie (16). Aj keď sa risperidón 

spomína v súvislosti s rozvojom gynekomastie 

najčastejšie a incidencia nežiaducich účinkov 

koreluje s dávkou, výskyt gynekomastie pri je-

Tab. 1.  Prehľad frekvencie výskytu nežiaduceho účinku – gynekomastia podľa terminológie MedDRA 
u jednotlivých vybraných liekov
Registrovaný názov lieku Léčivá látka Frekvence výskytu gynekomastie podľa  

terminologie MedDRA
Bicaluplex (5) bikalutamid veľmi časté (≥ 1/10) 

Spironolactone Orion (6) spironolakton časté (≥ 1/100 až < 1/10)

Olanzapin Actavis (7) olanzapin menej časté (1/1 000 až < 1/100)

Digoxin (8) digoxin veľmi vzácné (< 1/10 000)

Omeprazol Aurobindo (9) omeprazol veľmi vzácné (< 1/10 000)

Ketokonazole HRA (10) Ketokonazol frekvence nie je známa

Sertralin Actavis (11) sertralin-hydrochlorid vzácné (1/10 000 až < 1/1 000)

Tab. 2.  Frekvencia výskytu nežiaduceho účinku gynekomastie u vybraných liečiv v období za posled-
ných 12 mesiacov (do 7. 8. 2023) podľa EMA (12)
Léčivá látka Počet prípadov hlásených EMA za posledných 

12 mesiacov (do 7. 8. 2023)
Najčastejšie zastúpená veková  

skupina pacientov 
bikalutamid 182 muži 65–85 rokov
spironolakton 506 muži 65–85 rokov

olanzapin 215 muži 18–64 rokov

sertralin 97 muži 18–64 rokov

digoxin 45 muži 65–85 rokov

omeprazol 143 muži 65–85 rokov

ketokonazol 5 muži 65–85 rokov
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ho užívaní nie je signifikantne častejší než 

pri iných porovnávaných antipsychotikách 

(17). Dôkazy o gynekomastii vyvolanej olanza­

pínom sú obmedzené. Je dostupná kazuistika, 

v ktorej sa pacientovi začal podávať olanzapín 

v dávke 10 mg/deň, po 6 mesiacoch sledovania 

sa u neho prejavili známky obojstranného 

bolestivého zväčšenia prsníkov. Dávka bola 

znížená na 5 mg/deň s ďalšími 500 mg aceta­

minofénu predpísanými na bolesť. Po 2 mesi­

acoch príznaky úplne ustúpili (18).

Kardiovaskulárny liek – digoxín
Niektoré lieky ovplyvňujúce kardiovasku­

lárny systém sú tiež známe tým, že spôsobujú 

gynekomastiu. Digoxín je srdcový glykozid 

používaný na liečbu kongestívneho zlyhania 

srdca, fibrilácie predsiení atď. Poskytuje po­

zitívny inotropný účinok inhibíciou enzýmu 

Na+K+ ATPázy na bunkách myokardu. Digoxín 

je známy pre kardiálne aj extrakardiálne nežia­

duce účinky. Hoci presný mechanizmus nie je 

známy, gynekomastia je jedným z extrakardi­

álnych vedľajších účinkov (19). 

Inhibítory protónovej pumpy – 
omeprazol 

Inhibítory protónovej pumpy (PPI) sú jed­

ným z najčastejšie predpisovaných liekov na 

celom svete. Vo vysokých dávkach omeprazol 

inhibuje cytochróm P450 3A4, ktorý meta­

bolizuje estradiol, čo vedie k zvýšeným kon­

centráciám estradiolu. V dôsledku zvýšenia 

pomeru estrogén : androgén sa môže vyvinúť 

gynekomastia. Kanadská štúdia z roku 2019 

publikovaná vo Pharmacotherapy zhrnula rôzne 

kazuistiky a uviedla, že gynekomastia sa často 

vyskytuje tri mesiace po začatí liečby PPI (20).

Antifungálne lieky – ketokonazol
Ketokonazol je antiandrogénny, antifun­

gálny a antiglukokortikoidný liek používaný na 

liečbu plesňových infekcií patriaci do skupiny 

imidazolových derivátov. V súčasnosti sa jeho 

perorálna forma v Európskej únii používa iba 

na liečbu endogénneho Cushingovho syndró­

mu. Ketokonazol svojím účinkom prechodne 

inhibuje syntézu testosterónu a zároveň odpo­

veď na kortikotropín, je ho teda možné použiť 

pri liečbe hormonálnych porúch, pričom pri 

vyšších dávkach 800 až 1 200 mg/deň je jeho 

efekt prolongovaný (21). Tiež znižuje väzbu es­

tradiolu a dihydrotestosterónu na plazmatické 

bielkoviny, čím spolu so zníženou syntézou 

testosterónu môže výrazne prispieť k rozvoju 

gynekomastie (22).

Gynekomastia sa vyskytuje s incidenciou 

4 % až 8 % pri nižších dávkach (200 až 400 mg/

deň) a až približne 21 % pri vyšších dávkach 

(800 až 1 200 mg/deň). Pacienti v priemere 

opísali prvé príznaky, ako je citlivosť prsní­

kov, po šiestich týždňoch perorálnej liečby. 

Gynekomastia pretrvávala aj po ukončení 

užívania liekov (23).

Antidepresíva – sertralín
Antidepresívami indukovaná gynekomas­

tia, galaktorea a zvýšenie koncentrácií pro­

laktínu boli podľa dostupnej literatúry hlásené 

zriedkavo (24). Z opísaných prípadov zväčšenie 

prsného tkaniva u mužov a žien spôsobujú an­

tidepresíva zo skupín tricyklických antidepresív 

(25, 26), inhibítory monoaminooxidázy (monoa­

mine oxidase inhibitors, MAO) (27), elektívne 

inhibítory spätného vychytávania sérotonínu 

(selective serotonin reuptake inhibitors, SSRI) 

(28, 29) a inhibítory spätného vychytávania 

sérotonínu a noradrenalínu (serotonin and no­

repinephrine reuptake inhibitors, SNRI) (30, 31).

V súčasnosti najčastejšie používané antide­

presíva zo skupiny SSRI svojím mechanizmom 

účinku inhibujú dopamínergické neurotrans­

misie, čím podobne ako antipsychotiká bránia 

inhibičnému vplyvu dopamínu na uvoľňovanie 

prolaktínu. Dochádza tak k hyperprolaktiné­

mii a následnému rozvoju gynekomastie (32). 

V rámci skupiny SSRI bol prípad gynekomastie 

v literatúre uvedený dvakrát pri fluoxetíne a raz 

v prípade paroxetínu (33). V prípade sertralínu 

bolo hlásených celkom 94 prípadov, z toho vo 

vekovom rozmedzí 18–64 rokov 44 prípadov, 

vo vekovej skupine nášho pacienta 65–85 rokov 

to bolo 5 prípadov. Celkový počet reportova­

ných prípadov gynekomastie pri fluoxetíne 

a paroxetíne bol 44 a 54 (34).

Osvedčenou stratégiou liečby gyneko­

mastie u pacientov s  trvaním kratším ako 

6 mesiacov je „čakať a pozorovať“. V závislos­

ti od príčiny môže byť ako prevencia alebo 

pri snahe zmenšiť objem prsníka uprednost­

ňovaná medikamentózna liečba. Až u 80 % 

pacientov na nesteroidnej antiandrogénnej 

liečbe sa po 6–9 mesiacoch od začiatku 

hormonálnej liečby rozvinie gynekomastia. 

Tamoxifén, rádioterapia alebo inhibítory aro­

matázy sa považujú za možné preventívne 

opatrenia. Prospektívna kohortová štúdia 

uvádza, že u 90 % pacientov užívajúcich ta­

moxifén úspešne vymizli prvé symptómy 

gynekomastie. Avšak táto medikamentózna 

terapia sa môže používať len krátkodobo (do 

6 mesiacov) a po vysadení vykazuje vysoký 

počet recidív. Okrem toho pri dlhodobej gy­

nekomastii s prevládajúcim množstvom fibro­

tického prsného tkaniva je menej pravdepo­

dobné, že sa bude počas liečby alebo v prie­

behu času meniť (35). Práve pri gynekomastii 

rezistentnej na medikamentóznu terapiu sa 

často volí chirurgické riešenie. Udáva sa, že 

počet chirurgických ošetrení gynekomastie 

a pseudogynekomastií sa za posledných 17 

rokov zvýšil až o 30 % (36). Ročne tento výkon 

podstúpi približne 20 000 mužov. Spomedzi 

plastických operácií sa zmenšenie prsníkov 

z  dôvodu gynekomastie umiestnilo na 4. 

mieste (> 24 000 operačných výkonov), čo bol 

v roku 2020 nárast o 22 % v porovnaní s rokom 

2000 (37). Celková spokojnosť pacientov s chi­

rurgickou korekciou je vyššia až o 84,5–100 % 

(38). V nami prezentovanom prípade sme 

zvolili kombináciu liposukcie a mastektómie 

s premiestnením NAC na cievnom pedikle, 

čo umožňuje dobrý estetický výstup rekon­

štruovanej hrudnej steny s neurovaskulárne 

intaktným NAC. Avšak je dôležité uvedomiť 

si, že pri zvolení relokácií NAC na cievnom pe­

dikle môže byť ovplyvnený zvyškový objem 

prsníka. Frickeho štúdia uvádza, že u 12,5 % 

pacientov, ktorí podstúpili gynekomastiu, sa 

o 10 rokov neskôr prejavila recidíva. Stále však 

neexistujú údaje týkajúce sa recidívy gyne­

komastie počas liečby bikalutamidom (39). 

Záver
Pacient je s konečným estetickým výsled­

kom nadmieru spokojný. No stále sa obáva, že 

mu pre pokračujúce užívanie bikalutamidu 

narastú prsníky znova, hoci ani s ročným od­

stupom od operácie nezaznamenal opätovný 

nárast prsného tkaniva. 

Do klinickej praxe je dôležité mať na pa­

mäti fakt, že okrem bikalutamidom indukova­

nej gynekomastie môže byť tento nežiaduci 

účinok spôsobený aj inými skupinami liekov 

(napríklad vyššie spomínanými). 
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