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podle jasnych doporuceni a obsahuje zajisténi nemocného volumexpanzi a hemosubstituci, antibiotickou profylaxi a zejména po-
davani vazoaktivni [écby spolu s endoskopickym osetfenim. V pfipadé selhani indikujeme transjugularniintrahepatalni portosysté-
movou spojku (TIPS) pomoci potahovaného stentu. Jako most kTIPS &i v pfipadé jeho kontraindikace zavadime dedikovany jicnovy
stent nebo balonkovou sondu. V sekundarni a primarni profylaxi se uplatfiuje lé¢ba neselektivnim B-blokatorem a endoskopicka
lécba.

Klicova slova: portalni hypertenze — krvaceni —1é¢ba

Summary: Variceal bleeding is the most severe life-threatening complication of portal hypertension. Currently, clear therapeutic
algorithms are used, which include initial general management, fluid replacement, haemosubstitution, antibiotic prophylaxis, vaso-
active medication and endoscopic intervention. A transjugular intrahepatic portosystemic shunt (TIPS) created using a PTFE-covered
stent is recommended when these treatment regimens fail. A dedicated oesophageal metal stent or a balloon tamponade can be used
as a bridge to the TIPS or in the case of TIPS contraindications. No selective B-blockers or endoscopic therapy is used in prophylaxis.
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Uvod

Nejcastéjsi pficinou klinicky vyznamné
portalni hypertenze je ve vétsSiné zemi
jaterni cirhdza, jejiz incidence stale na-
rOsta. Vétsina nemocnych s jaterni cir-
hdézou je pfitom asymptomatickych
a o své jaterni chorobé nevi. V pripadé
dekompenzace jaterniho onemocnéni
je nemocny ohrozen rozvojem ascitu
s moznym hepatorenalnim selhava-
nim, jaterni encefalopatii a zejména
krvacenim do zaZivaciho traktu, které
je utéchto nemocnych nejcastéjsi smr-
tici komplikaci. Soucasné je i tfeti nej-
Castéjsi pricinou krvaceni do horni ¢asti
zazivaci trubice [1,2].

V populaci nemocnych s dosud kom-
penzovanou jaterni cirh6zou je rocni ri-
ziko varikdézniho krvaceni kolem 4 %.
U nemocnych s jiz diagnostikovanymi
vyznamnymi varixy (F2-F3) ale presa-
huje 10-15 % a v zavislosti na dalsich

faktorech mdze presahovat 80 % [3].
Vyznamnym ukazatelem rizika krva-
ceni je velikost a vzhled varix{, proto
je u vSech nemocnych v dobé dia-
gndzy chronického pokrocilého ja-
terniho onemocnéni indikovana dia-
gnosticka horni endoskopie [1,2].
S velikosti a vzhledem varix0 jsou vy-
znamnymi prediktory rizika krva-
ceni zejména mira pokrodilosti jater-
niho onemocnéni klasifikovana podle
Child-Pughovy klasifikace a invazivné
mérend hodnota portosystémového
gradientu, kterd je nejcastéji ziskana
mérenim tlaku ve volné a zaklinéné
jaterni zile. Riziko krvaceni i jeho re-
cidivy vyrazné stoupa u nemocnych
ve skupiné B a C dle Child-Pughovy
klasifikace a s gradientem mezi vol-
nym a zaklinénym tlakem v jaterni zile
(HVPG — hepatic vein pressure gradient)
>16-20mmHg [2].

V poslednich desetiletich, diky roz-
voji terapeutickych moznosti, Umrt-
nost na varikozni krvaceni klesa [4].
Stale ma ale prvni ataka krvaceni vyso-
kou letalitu (15-20 %) a je spojena s vy-
sokym rizikem recidivy [5]. V terapii
vsak stale dochazi k novym posundm.

Od roku 1990 se na severu ltalie (Ba-
veno) konaji v pétiletych intervalech
setkani prednich evropskych a své-
tovych expertd na poli portalni hy-
pertenze. Zavéry téchto setkani se
v minulosti vzdy vyrazné otiskly do
vSech jak evropskych, tak americ-
kych doporucenych postupU pro te-
rapii a diagnostiku komplikaci por-
taIni hypertenze. V dubnu minulého
roku probéhlo toto setkani jiz posesté
a opét pfineslo Upravy a nova doporu-
¢eni v této oblasti [5]. Lze olekavat, ze
se znovu promitnou v doporucenych
postupech a bézné klinické praxi.
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Tab. 1. Vazoaktivni léky a jejich doporucené davkovani v 1écbé akutniho vari-

kozniho krvaceni dle [2,5].

Tab. 1. Vasoactive drugs and their recommended dosage for the treatment of
acute oesophageal variceal bleeding according to [2,5].

Vazoaktivni lék
terlipresin
somatostatin

octreotid

Lécba akutni ataky

varikozniho krvaceni

Lécba akutni ataky varikdzniho krva-
ceni vzdy vyzaduje intenzivni multi-
disciplinarni pristup za Uasti endosko-
pického tymu, intenzivisty a radiologa.
Zakladni léc¢ba sestava z kombinace
obecného zajisténi nemocného, po-
dani vazoaktivnich lékg, které je nutno
podat u kazdého nemocného s pode-
zfenim na varikozni krvaceni jiz v pred-
nemocnicni péci, a endoskopického
osetreni. V pfipadé selhani lécby Ize
indikovat transjugularni intrahepa-
talni portosystémovou spojku (TIPS) i
k preklenuti kritického obdobi pouzit
balonkovou tamponadu nebo zavést
jicnovy stent.

Zajisténi nemocného

Zakladnim a prvnim opatfenim po za-
jisténi adekvatniho Zilniho vstupu je
volumova resuscitace pomoci krysta-
loidd s naslednou hemosubstituci. PFi-
stup k hemosubstituci je v soucasné
dobé spise konzervativni s cilem udr-
zeni hodnot hemoglobinu v rozmezi
70-80 g/l (hematokryt 0,21-0,24),
vyjma nemocnych s pokracujicim kr-
vacenim [1,2]. U nemocnych s ptidru-
zenymi kardiovaskularnimi chorobami
a vysokym rizikem ischemickych kom-
plikaci je vhodnéjsi cilova hodnota he-
moglobinu kolem 100 g/I. Substituce
na vyssi hodnoty je dle dostupnych dat
naopak spojena s vyssim rizikem reci-
divy krvaceni [6]. Korekce protrombi-
nového ¢asu/INR pomoci Cerstvé mra-
zené plazmy nebo rekombinantniho
faktoru VIl (rVIla) neniv soucasné dobé
doporucovana [2,5], i kdyz existuji data
ze dvou randomizovanych studii uka-
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Doporucena davka
1-2 mg/4 hod

bolus 250 pg, dale kontinualné 250-500 pg/hod
50 pg bolus a 25-50 pg/hod

zujici benefit podani rVila u nemoc-
nych ve vyssim riziku recidivy krva-
ceni (Child-Pugh > 8 a aktivni krvaceni
v dobé endoskopie) [7,8]. Pro doporu-
Ceni substituce trombocytd u nemoc-
nych s krvacenim nejsou v soucasné
dobé dostupnd data podporujici tento
postup.

Velmi cCastou komplikaci u nemoc-
nych s portalni hypertenzi jsou systé-
mové infekce. Je prokazané, ze systé-
mova infekce (spontanni bakteridini
peritonitida, pneumonie, infekce mo-
Covych cest) je jednim ze spoustécich
faktord varikdzniho krvacenia podili se
na selhani lécby i vyssi Umrtnosti [9].
U vSech nemocnych s varikoznim kr-
vacenim je proto indikovano podani
Sirokospektrého antibiotika, které
zvySuje Uspésnost zastavy krvaceni,
snizuje riziko jeho recidivy i celkovou
Umrtnost [10-12]. Lécba ma byt za-
hajena jiz v Uvodu, pokud mozno jesté
pred endoskopickym oSetfenim. Nej-
vys$si prokaz je pro podani chinolond
a cefalosporin® Ill. generace (ceftria-
xon) [1,2,5]. Na druhou stranu se nyni
objevuji data, ktera ukazuji, ze z to-
hoto pristupu profituji spise jen ne-
mocni s pokrocilejsim jaternim one-
mocnénim (Child-Pugh B a C) [5,13].

Krvaceni je velmi casto spojeno
s rozvojem nebo zhorSenim jaterni
encefalopatie. Lécba v pripadé mani-
festni encefalopatie u akutniho krva-
ceni je stejna jako v ostatnich situacich
a sestava zejména z podavani laktu-
[6zy (15-30ml/8-12 hod k dosazeni
2-3 stolic denné) a rifaximinu [14,15].
V souladu s nazorem nékterych odbor-
nikd je tato lécba u rizikovych nemoc-
nych podavana i preventivné [5].

Vazoaktivni lécba

Jak jiz bylo feceno Uvodem, zaklad-
nim kamenem |écby jsou léky ovliviiu-
jici splanchnickou perfuzi. V soucasné
dobé jsou dostupné a v klinické praxi
pouzivané: terlipresin, somatostatin
a octreotid (tab. 1). Vazoaktivni lék ma
byt podan pred endoskopickym oset-
fenim, pfi podezieni na varikézni krva-
ceni, pokud mozno jiz pfi prvnim kon-
taktu s nemocnym v prednemocnicni
peci [1,2,5]. Dale ma byt podavan po
dobu pétidn0 [2,5,16].

Nejdéle pouzivanym a v klinickych
studiich provéfenym lékem je terli-
presin. Terlipresin je synteticky ana-
log vazopresinu, selektivni V1 agonista
(N-triglycyl-8-lysin-vazopresin). Jako
synteticky analog vazopresinu byl po-
prvé vyroben v roce 1964 v Ceskosloven-
sku. ZpUsobuji splanchnickou vazokon-
strikci s vyraznym snizenim portalniho
tlaku a pritoku v portosystémovych ko-
lateralach [17,18]. Jeho biologicky polo-
¢as (3,5 hod) umoznuje bolusové inter-
mitentni podavani kazdé 4 hod. Davka
1-2 mg signifikantné snizuje portalni
pritok a pritok ve vena azygos a ve
vysokém procentu vede k zastavé kr-
vaceni (75-83 %) a dle prospektivnich
studii prokazatelné snizuje mortalitu
i riziko recidivy krvaceni [19,20]. Pozi-
tivni je i snizeni rizika rozvoje hepato-
renalniho selhani [1]. Velmi dUlezitd je
moznost jeho podani jiz béhem trans-
portu krvacejicich pacientd do nemoc-
ni¢niho zafizeni. Nezadouci ucinky ne-
jsou pfilis Casté, ale vzdy je nutno mit na
paméti kontraindikace (ischemicka cho-
roba srdecni, tézsi hypertenze). Opatr-
nosti je tfeba i u nemocnych ve vyssim
véku. Nejzavaznéjsi komplikaci mOze
byt periferni i myokardialni ischemie
(3 % pacientl). Méné zavaznou, ale po-
mérné Castou komplikaci byva dilu¢ni
hyponatremie, ktera je Castéji pozoro-
vana u méné pokrocilych pacient0 [21].

Druhym lékem, ktery mUzeme pou-
Zit v prvni volbé nebo v pfipadé kon-
traindikace podani terlipresinu, je
somatostatin. Jeho Ucinek je pa-
trné alespon cCastecné dan i inhibici




sekrece glukagonu (ktery u nemoc-
nych s cirhdzou zpUsobuje vazodila-
taci). Kontinualni podavani somatosta-
tinu u akutniho krvaceni snizuje HVPG.
Nevyhodou je velmi kratky polocas (asi
2 min), coz vyzaduje podavani v kon-
tinualni infuzi. Lécbu krvaceni zaha-
jujeme podanim bolusu 250-500 pg
s naslednym kontinudlnim podava-
nim 250-500 pg/hod [1,2,5]. Poda-
vani vyssi davky (500 pg) pfinasi bene-
fit u nemocnych s aktivnim krvacenim
v dobé endoskopie [22].

Podobné farmakologické ucinky jako
somatostatin ma jeho analog oktreo-
tid. V porovnani se somatostatinem je
pro klinické pouziti vyhodny jeho delsi
polocas (90-120 min) a predevsim
podstatné delsi farmakologické p0-
sobeni (8-12 hod). Stejné jako soma-
tostatin signifikantné snizuje portalni
tlak [1,2,5].V 1éCbé je podavan v Uvodu
bolusové (50 pg) s naslednym infuznim
podanim (25-50 pg/hod) [1,2].

| kdyz je UCinnost terlipresinu v pla-
cebem kontrolovanych studiich do-
kumentovéana nejlépe a nékteré srov-
navaci prace ukazuji vétsi ulinnost
terlipresinu na snizeni HVPG [23], podle
poslednich doporuceni [5] a meta-
analyz [20,24] je pouZiti viech tfi lékd jak
po strance zastavy krvaceni a prevence
recidivy, tak i ovlivnéni Umrtnosti srov-
natelné. V nasich podminkach je i cena
terlipresinu a somatostatinu obdobna.

Endoskopicka lécba

Horni endoskopie slouzi jak k urceni
zdroje krvaceni (az 30 % nemocnych
s jaterni cirhdzou ma nevarikozni zdroj
krvaceni), tak spolu s farmakoterapii
vazoaktivni latkou patfi k zakladnim
terapeutickym moznostem. Vzhledem
k vysoké ucinnosti podané vazoaktivni
lécby [25,26] mame k endoskopii pfi-
stoupit az po zajiSténi a stabilizaci ne-
mocného. Podle soucasnych dopo-
ruceni [1,2,5] nejpozdéji do 12 hod,
potazmo 6 hod od pfijeti. Pfed vyko-
nem nesmime zapominat i na zajisténi
dychacich cest a u rizikového nemoc-
ného radéji predem volime orotra-
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chealni intubaci. Evropskou endosko-
pickou spoleénosti i hepatologickou
obci [5] je doporucovano 30-60 min
pred endoskopii i.v. podani erytromy-
cinu (250 mg). Jeho podani vede k lep-
Simu prehledu béhem endoskopie,
zkraceni doby endoskopie i snizeni
potfeby opakovani vysetieni [27,28].
Intravendzni forma erytromycinu ale
neni nyni v CR dostupna a Ize jej ziskat
jen individualnim dovozem.

Za endoskopickou lé¢ebnou me-
todu volby akutniho varikdzniho krva-
ceni v oblasti jicnu je dnes povazovana
ligace jicnovych varixG [2,5], kterd ma
v porovnani se sklerotizacni lécbou
vyssi Ucinnost a signifikantné nizsi vy-
skyt komplikaci [29,30]. Skleroterapii
Ize ale jisté pouzit v pripadé, ze ligace
neni mozna.

Kombinace farmakoterapie a endo-
skopické 1é¢by pfindsi v soucasnosti
nejlepsi kontrolu akutniho varikézniho
krvaceni a zejména snizuje riziko ¢asné
recidivy [31]. Dnes je povazovana za
zlaty standard.

V ramci pfistupu k nemocnym je
nutno mit vzdy na paméti i predik-
tivni ukazatele mozného selhani nasi
terapie, ke kterym patfi zejména
vstupné znamky Soku, pokrodilost ja-
terniho onemocnéni (Child-Pugh B
a C, MELD > 18), renalni insuficience,
aktivni krvaceni v dobé endoskopie,
asociovana tromboza portalni zily,
hepatocelularni karcinom (HCC) a ze-
jména vysoky portosystémovy gradient
(HVPG) >16-20 mmHg [32-34].

Selhani lécby

V pripadé selhani vyse uvedené tera-
pie nebo k zajisténi nemocného k trans-
portu k definitivnimu osetfeni Ize pou-
zit ke kompresi krvacejiciho jicnového
varixu balonkovou tamponadu (troj-
cestna dvoubalonkova Sengstaken-Bla-
kemorova sonda). Spravnym zavede-
nim a adekvétni insuflaci vzduchem Ize
dosdhnout hemostazy v 60-90 % pfi-
padd. Po desuflaci je vsak riziko recidivy
krvaceni pomérné veliké (az 50 %). Pou-
ziti sondy je spojeno i s vysokym rizikem

komplikaci (10-15 %), zejména aspi-
raci, proto je opét velmi casto k zajis-
téni dychacich cest nutna soucasna oro-
trachedlni intubace. Pfi nedostatecné
erudovaném pouziti hrozi i lacerace
jicnu. Maximalni doba insuflace takto
zavedené sondy je 12-24 hod [1,2,5].
Pfi delSim intervalu je vysoké riziko ne-
krézy jicnu [35].

Na zakladé dosud publikovanych dat
se za lepsi metodu, v porovnani s ba-
lonkovou sondou, jevi pouziti dedi-
kovaného jicnového stentu [5]. Tento
dedikovany jicnovy stent (SX-Ella
stent Danis®) k zastavé nekontrolo-
vatelného krvaceni vyuziva svou ex-
panzni silu, kterou komprimuje krva-
cejici varix a pUsobi proti portalnimu
tlaku. Tim dochazi k zastavé varikoz-
niho krvaceni. Jeho zavedeni béhem
soucasné terapeutické endoskopie je
diky specidlnimu zavadéci pomérné
snadné. Zastavu krvaceni dosahuje
v 90-100 % [36,37]. Mozné kompli-
kace jsou pomérné malo zavazné. Nej-
Castéji se jedna o migraci stentu a otla-
kové ulcerace pfi hornim a dolni okraji
hrdla stentu [36-38].V porovnani s ba-
lonkovou sondou pfinasi delSi obdobi
zajisténi nemocného a preklenuti ob-
dobi s vysokym rizikem recidivy kr-
vaceni s moznosti zahajeni nasledné
adekvatni sekundarni profylaxe. U ne-
mocnych s vyssi pokrocilosti jaterniho
onemocnéni ve vysokém riziku reci-
divy umoznuje i delSi dobu restituce ja-
ternich funkci po probéhlém krvaceni
a v nékterych pripadech jiz umoznuje
naslednou lécbu pomoci TIPS.

Za zachranou lécbu v pripadé selhani
metod prvni linie je ale stale povazo-
vana urgentni TIPS [2,5]. Kombinace
snizeni portalniho tlaku vytvorenym
zkratem a endovaskularni uzavieni
cévy tkanovym lepidlem v misté kr-
vaceni bez nutnosti operadni zatéze
vede k okamzité zastavé krvaceni
u 91-100 % nemocnych [39,40]. Trice-
tidenni recidivy se vyskytuji v 7-30 %
pfipadd a jsou v prevazné vétsiné pri-
padl zpUsobeny akutni okluzi zkratu.
Mésicni mortalita je kolem 28-55 %,
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ktera je dana zejména zavaznym sta-
vem, ve kterém jiz nemocni k vytvoreni
urgentni spojky pfichazeji. Velky vy-
znam ma urgentni TIPS i u nemocnych
s krvacenim ze zaludecnich varix0 [40],
které hire reaguje na endoskopic-
kou léc¢bu, a u nemocnych s krvace-
nim z portalni gastropatie. | TIPS ma
vSak své kontraindikace a limitace a je
tfeba mit na paméti, Ze u nemocnych
s vyraznou jaterni insuficienci (Child-
-Pugh > 13) je Umrtnost po vykonu ex-
trémni, a ti tedy kandidaty na lécbu
pomoci TIPS nejsou [1,2,5,41]. | zde je
pak moznost pouzit jicnovy stent [5].
Stdle ale zdstava cast pacientl s vy-
soce pokrocilym onemocnénim, ktefi
na ataku varikdzniho krvaceni zemrou.

Primarni a sekundarni prevence
Zakladni snahou |ékard pecujicich
o nemocné s portalni hypertenzi ale je,
aby k atace krvaceni nebo jeji recidivé
vUbec nedoslo. Zasadni je tedy fadna
dispenzarizace nemocnych a preven-
tivni lé¢ba. Samoziejmou soucasti je
terapie zakladniho onemocnéni, ktera
riziko dekompenzace a krvaceni signi-
fikantné ovliviiuje [5]. Intervaly dispen-
zarnich endoskopii by se nyni mély fidit
nejen pfedchozim endoskopickym na-
lezem, ale i stavem a kompenzaci za-
kladniho jaterniho onemocnéni [5].

Primarni prevence

Lécebnou intervenci se u nemoc-
ného s portaini hypertenzi snazime,
aby k varikéznimu krvaceni (primarni
prevence) nebo v idealnim pfipadé
ani k rozvoji varixd (preprimarni pre-
vence) nedoslo nebo aby riziko pfihody
bylo alespon snizeno. Své nezastupi-
telné misto v tomto bodé maji nese-
lektivni B-blokatory a endoskopicka
[écba. Volba jednoho nebo druhého Ié-
Cebného postupu je do znacné miry na
domluvé mezi lékafem a pacientem,
samoziejmé s ohledem na mozné
kontraindikace a pfidruzené choroby.
V dosud publikovanych 19 prospektiv-
nich randomizovanych studiich pfina-
Seji oba pristupy srovnatelné vysledky
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z pohledu prezivani nemocnych [42].
Z pohledu prevence krvaceni je mozny
mirny benefit na strané endoskopicke
léby [42], ktery je ale zfejmé z po-
hledu prezivani vyvazen dalsimi pozi-
tivnimi Ucinky B-blokatoru [43].

Neselektivni B-blokdtory snizuji
HVPG snizenim minutového srded-
niho vydeje a pravdépodobné i pfi-
mym pUsobenim na splanchnickou cir-
kulaci [44,45]. V hemodynamickych
studiich byl s pozitivnim vysledkem na
snizeni HVPG testovan efekt propano-
lolu, nadololu, timololu, mepindololu
a carvedilolu [43]. Nejvétsi mnozstvi
dat pochazi ze studii s propranolo-
lem. Jako nejucinnéjsi na snizeni por-
talniho tlaku se dnes ale jevi carvedilol
pUsobici i jako al-antagonista [43,46],
ktery je U¢innéjsi u vysSiho procenta
nemocnych nez propranolol (31 vs.
43 %) [43]. Jako dalsi prospésny efekt
je popisovan jeho antioxidacni, antifib-
roticky a protizanétlivy ucinek [47-49].
Naopak, znamky endotelialni dys-
funkce by mobhly slouzit i jako mozné
ukazatele odpovédi na lécbu [50]. Pou-
ziti carvedilolu v klinické praxi je ale
spojeno s moznym vyssim rizikem ne-
zadoucich U¢inkd [51]. Proto davku
zvySujeme pozvolna dle tolerance.
VétSinou zaciname davkou 3,125mg
2x denné s cilovou davkou 6,25 mg
2x denné. V CR podporuje pouziti car-
vedilolu i jeho dostupnost na rozdil od
ostatnich vySe jmenovanych neselek-
tivnich B-blokatord.

V klinické praxi se v indikaci B-bloka-
toru fidime pokrocilosti jaterniho one-
mocnéni, pridruzenymi chorobami,
snasenlivosti, ale zejména aktualnim
endoskopickym nalezem.

Velmi rozporuplné jsou nazory na
profylaktickou [é¢bu neselektivnim
B-blokatorem u nemocnych bez va-
rixd (preprimarni prevence). Jsou sice
data ukazujici, ze tento postup mize
branit rozvoji varixd u nemocnych
s HVPG nad 10 mm Hg, ktefi odpovi na
lécbu B-blokatorem snizenim HVPG
alespon o 10 % [52]. Plosné podavani
B-blokatoru u této skupiny nemoc-

nych ale v soucasné dobé doporuceno
neni[2,5].

U nemocnych s malymi varixy (F1)
jesté bez pfitomnosti dalSich rizikovych
faktord (Cervené znamky na varixech,
Child-Pugh C) je benefit z profylak-
tické 1é¢by neselektivnim B-blokato-
rem z casti dokumentovan a v sou-
Casné dobé je akceptovan jako spise
prospésny [2,5]. K terapii neselektiv-
nim B-blokatorem jsou jisté jiz indiko-
vani nemocni s malymi varixy a pfitom-
nosti varovnych znamek na varixech
nebo s vétsi pokrodilosti jaterniho one-
mocnéni (skupina C dle Child-Pugh
skore). U nemocnych se znamou hod-
notou HVPG prevysujici 10 mmHg by-
chom méli pravdépodobné postupovat
obdobné [52] nebo alespon zkrétit in-
terval endoskopickych kontrol.

U nemocnych se signifikantnimi va-
rixy (F2-F3) je v soucasné dobé po-
davani neselektivniho B-blokatoru
standardem. Jeho podavani vede ke
snizeni rizika krvaceni (RR 0,54; 95% Cl|
0,39 £ 0,74, potfebny pocet Ié¢enych
pacientd (NNT — number needed to
treat) 11) i snizeni Umrtnosti (RR 0,75;
95% Cl 0,57 + 1,06) [53]. V pripadé
pouziti propranololu je moznym uka-
zatelem efektivnosti nasi [é¢by z ¢asti
dosazeni bazalni srdec¢ni frekvence
55 pulz0/min &i snizeni klidové frek-
vence o 20 % proti vstupnim hodno-
tdm. V pripadé terapie carvedilolem
tyto ukazatele odpovédi pfinosné ne-
jsou. Optimalnim pfistupem by byla
fizena terapie na podkladé méreni
HVPG s ovérenim efektu léCby, které
ale v plosném méfitku dosud brani do-
stupnost invazivniho méreni. Ovéreni
poklesu HVPG pod 12mmHg nebo
snizeni alespon o 20 % proti vycho-
zim hodnotam je nejlepsim ukazate-
lem odpovédi na lé¢bu a adekvatni
prevence. Pomérné velkd ¢ast nemoc-
nych na podani B-blokatoru poklesem
HVPG neodpovi (dle zvoleného prepa-
ratu 46-75 %) [1,2,50,52,53]. P¥idani
izosorbid 5-mononitratu do terapie
vedlo dle nékterych studii k dalsimu
snizeni rizika krvaceni [54]. Bylo vsak




spojeno s vyssim vyskytem nezadou-
cich 0¢inkd a vliv na Umrtnost proka-
zan nebyl. V soucasné dobé v primarni
prevenci jeho pfidani do kombinace
doporucovano neni [2,5].

Alternativou k farmakoterapii u ne-
mocnych s kontraindikaci ¢i intoleranci
terapie B-blokatorem je endoskopicka
ligace jicnovych varixd. Data ukazuji,
ze pouziti ligace snizuje riziko krva-
ceni v priméru o 64 % (RR 0,36; 95% Cl
0,26-0,5; NNT 4), umrtnost na krva-
ceni 0 80 % (RR 0,20; 95% CI 0,11-0,39;
NNT 7) i umrtnost celkovou (RR 0,55;
95% Cl 0,43-0,71; NNT 5) [55]. V meta-
analyzach v porovnani s farmakoterapii
je pak stejné efektivni ve snizeni umrt-
nosti a spiSe efektivnéjsi ve snizeni ri-
zika krvaceni [42] za cenu vyssiho rizika
studie dokonce prokazovaly snizeni
Umrtnosti v porovnani s terapii B-bloka-
torem, ale mutlivariantni analyza tento
zavér nepotvrdila [42]. Ekonomicka na-
rocnost obou metod je ve svétovém
méfitku téz spise srovnatelng, i proto je
preferovan individudlni pfistup.

Sekundarni prevence

Po prvni epizodé krvaceni jsou ne-
mocni v horizontu dvou let vystaveni
riziku recidivy krvaceni v 60-63 % [56].
Z tohoto ddvodu je u vSech nemocnych
indikovana neodkladna sekundarni
prevence v kombinaci farmakoterapie
B-blokatorem a endoskopickou eradi-
kaci varixd pomoci ligace.

V roce 2004 byla ale publikovana
prvni prace dokumentujici pozitivni
efekt ¢asného snizeni portosystémo-
vého gradientu u rizikovych nemoc-
nych pomoci TIPS. Ve skupiné nemoc-
nych s HYPG > 20mmHg mérenym do
72 hod po atace krvaceni byl dokumen-
tovan jasny pozitivni efekt zavedeni
¢asného TIPS jiz po prvni atace krvaceni
(do 72 hod). V této studii se prokazalo
nejen snizené riziko recidivy krvaceni,
ale i snizeni jak ¢asné, tak ro¢ni umrt-
nosti [57]. V nasleduijicich 11 letech pak
byly usporadany a publikovany dalsi
dvé multicentrické studie jiz definu-
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jici rizikové pacienty na podkladé kli-
nickych dat. | v téchto studiich na sku-
pinach 63 a 75 nemocnych [58,59] byl
prokazan pozitivni efekt casného TIPS
(ePTFE — expandovany polytetrafluo-
roetylen) se zlepsenym prezivanim ne-
mocnych v horizontu Sesti tydnl (97 vs.
67 %, NNT 3,3) i jednoho roku (86 vs.
61 %, NNT 4,0) [58] v porovnani se stan-
dardni sekundarni prevenci. Je nutno
zdUraznit, Ze téchto dobrych vysledkd
bylo dosazeno v selektované skupiné
s vyloucenim nemocnych s trombdzou
porty, HCC pfesahujici milanska krité-
a vyznamnou renalni insuficienci (krea-
tin > 265 pumol). Indikace ¢asného TIPS
je od roku 2010, kdy byla prvné uvedena
v doporucenich z Bavena, ve vétsiné ev-
ropskych center jiz akceptovana [5].

V pfipadé, Ze indikace k ¢asnému
zavedeni TIPS neni, pokradujeme ve
standardni sekundarni profylaxi.

Farmakoterapie neselektivnim B-blo-
katorem, stejné jako v primarni pre-
venci, snizuje riziko recidivy krvaceni
v prdméru z 60-63 na 42 % spolu se sig-
nifikantnim snizenim letality (z 27 na
20 %) [56]. Nejlepsich vysledkd vsak bylo
dosazeno kombinovanou terapii s endo-
skopickou ligaci jicnovych varixd [60,611].
Skleroterapie pro vysoky vyskyt kompli-
kaci (az 14 %) spolu s vySsim poctem se-
zeni nutnych k dosazeni eradikace neni
v soucasné dobé jiz preferovanym pfi-
stupem. Vysledky z multivariantni ana-
lyzy ukazuji, ze vyhodu neskyta ani kom-
binace skleroterapie a ligace [1,2].

V pfipadé, Ze nemocny nemize byt
soucasné lécen B-blokatorem, neni
dnes endoskopicka lé¢ba jako monote-
rapie doporucovana a nemocny by mél
byt indikovan k zavedeni TIPS [5].

Problematickd je skupina s pokro-
¢ilejSim jaternim onemocnénim ve
skupiné B a C dle Child-Pughovy kla-
sifikace, zejména pak nemocni's refrak-
ternim ascitem. Objevuje se stale vice
praci prokazujicich i negativni efekt
B-blokatoru u téchto nemocnych s ri-
zikem zhorseni obéhovych parame-
trd a zkracenym prezivanim [62-65].

Tento pohled reflektuji i posledni do-
poruceni z Bavena doporudujici u ne-
mocnych s refrakternim ascitem velmi
bedlivou monitoraci hodnot krevniho
tlaku, sérového sodiku a kreatitnu
s v€asnou redukci davky B-blokatoru
nebo jeho vysazenim v pfipadé horseni
téchto parametrd [5].

Zaludeéni varixy

Zaludedni varixy se vytvareji u 5-33 %
nemocnych s portédlni hypertenzi
a zdrojem krvaceni jsou v 5-10 % (25%
riziko krvaceni v horizontu dvou
let) [66]. U zaludecnich varixd ma pro-
gnosticky vyznam kromé rozliseni veli-
kosti varixu, pokrocilosti jaterniho one-
mocnéni (Child-Pughova klasifikace)
a pritomnosti varovnych znamek také
lokalizace varixu [67]. K jejich popisu
je v soucasné dobé nejcastéji uzivana
klasifikace dle Sarina [68]. Z prognos-
nalezem izolované gastrické varixy
(IGV) v oblasti zaludeéniho fundu (IGV
1.typu), které jsou zdrojem krvaceni az
v78%[67,68].

Lécba krvaceni
V pripadé akutniho krvaceni z varixu
zaludku je zakladni lécba v¢. farmako-
terapie identicka jako u krvaceni z va-
rixd jicnovych. Odlisna je vsak lécba
endoskopicka, pfi které je za metodu
volby u gastroezofagealnich varixd
2. typu (GOV Il) a IGV povazovano pou-
ziti okluze krvacejiciho varixu synte-
tickym ¢i pfirozenym tkanovym lepi-
dlem [1,2,5]. Nejlépe zdokumentovany
efekt je pfi uziti syntetického N-butyl-
-2-cyanoakrylatu (Histoacryl®) [69,70].
U gastroezofagealnich varixd 1. typu
(GOV 1) Ize nékdy provésti ligaci. Z pod-
staty problému nelze jako zachrannou
[é¢bu pouzit dedikovany jicnovy stent
nebo klasickou Blakemor-Sengstake-
novu balonkovou sondu, ale sondu jed-
nobalonkovou (Linton-Nichlasova).
Svou rolizde opét sehrava TIPS [2,5,71].
Data pro primarni i sekundarni pre-
venci jsou bohuzel chudsi nez u varixd
jicnovych.

Gastroent Hepatol 2016; 70(2): 125-132
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A. Terapie akutniho krvaceni

volumexpanze, hemosubstituce (na hodnoty Hb 80 g/l)

podani Sirokospektrého antibiotika

terapie jaterni encefalopatie

vazoaktivni lécba podana i.v. (celkova doba podani pét dnd):
terlipresin 1-2 mg/4 hod
nebo somatostatin 250-500 ug bolus a 250-500 pg/hod kontinualné
nebo octreotid 50 pg bolus a dale 25-50 pg/hod

endoskopickeé osetreni (nejpozdéji do 6-12 hod od prijeti)
preferencné ligace, pfi technickych potizich sklerotizace
u zaludecnich varixd N-butyl-cyanoakrylat (Histoacryl®)

pfi ¢asné recidiveé (do péti dnd)
opakovani endoskopického osetreni,
u rizikovych nemocnych TIPS (ePTFE)

zachranna lécba:
TIPS (ePTFE)
nebo u jicnovych varixd Danisdv stent
nebo balonkova tampondada (max. 12-24 hod)

B. Sekundarni prevence

jicnové varixy

rizikovy nemocny (Child-Pugh C nebo B s aktivnim krvacenim v dobé endoskopie)

v -

U GOV | varix0 v primarni prevenci
muUZeme volit mezi lé¢bou B-blokato-
rem a lécbou endoskopickou. Po en-
doskopické [é¢bé jicnovych varixd do-
chaziv nékterych ptipadech k vymizeni
Casto asociovanych GOV | (30-60 %)
a GOV Il (20 %). Proto je pfi soubéhu
téchto nalezd doporucovano zadit era-
dikaci varixd jicnovych a v [é¢bé va-
rixd zaludecnich pokracCovat az tehdy,
pokud po Sesti tydnech od oSetieni ne-
dojde k jejich vymizeni. V sekundarni
prevenci volime mezi farmakoterapii
a endoskopii nebo TIPS [2,5].

V pripadé GOV Il a IGV v primarni
prevenci m0zeme volit mezi lé¢bou
endoskopickou s aplikaci tkanového
lepidla a lécbou neselektivnim B-blo-
katorem [5], v sekundarni prevenci je
pak doporucovano zavedeni TIPS nebo
pokracovani v endoskopické eradikaci
aplikaci tkanoveého lepidla[2,5].

Zkratky

HVPG —gradient mezi volnym a zakliné-
nym tlakem v jaterni Zile

NSBB — neselektivni B-blokator

EVL — endoskopicka ligace varixd

ePTFE — expandovany polytetrafluoro-
etylen (stent potazeny ePTFE)

NNT - potfebny pocet lécenych pacientd
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