AKutni angioedém ohroZujici Zivot a bradykinin

Angioedém je akutni klinicky syndrom s opakovanym, pfechodnym podkoznim a slizni¢nim
edémem, postihujicim riizné t€lni oblasti — véetné dychacich cest a stény gastrointestivnalniho
traktu. Miize bezprostiedné ohrozit zivot edémem laryngu, dychacich cest a hypovolemickym
Sokem pfi masivni translokaci tekutin skrze vaskulaturu stény stfevni do volné dutiny bfisni.
Vyvolavajici pfi¢iny jsou razné, ale spojnym mechanismem je ziejm¢ masivné uvolnény
bradykinin, nikoli histamin a kaskada alergické reakce. Akutni angioedém je sice vzacna
akutni pfihoda, ale jeji zvladnuti velmi zalezi na okamzitém postupu; je snaha pro jeho
diagnostiku i akutni lécbu vytvofit algoritmus asled neodkladnych opatfeni pfedevsim u
dospélych; pro déti nelze doporucit jednotné postupy, protoze pro né¢ nemame dostatek udaju.

Klinicky obraz

Syndrom je pomérn€ vzacny a opakuje se u predisponovanych osob necekané a s obtizné
uréitelnou prognézu pii Uvodnich ptiznacich. Je charakteristicky vznikem edému bez
zacervenani a bez svédéni. Je mekky, deformuje napt. prsty a predlokti, tvar, krk, mize byt
bez propagace do dalSich oblasti. Vyviji se postupné az 36 hodin, trvd 2 — 3 dny a spontanné
pomalu ustupuje bez nasledkii. Mize postihnout akra, trup, oblicej, genital, dychaci cesty,
sliznici GIT ( viz vyse).

Piiblizn¢ v 75 % piipadi mize byt omezen na krk a tvar, jazyk, farynx, velké dychaci
cesty; vede k dysfagii, ke zmén¢ hlasu, k pocitu ,, knedliku pfi kofenu jazyka a v hltanu®.
Béhem vyvoje mize do +-8 hodin ohrozit akutni sufokaci.

Druha zivotné vyznamna forma je gastrointestinalni s akutnim vznikem ascitu a s rychlym
rozvojem hypovolemického Soku. Az 93 % pacient s postizenim sliznice GIT zvraci, ma
prijem, bolesti v bfise intenzity VAS = 5, pseudobosteruktivni ptiznaky a ascites - pacienti
byli a jsou az ve 14 — 37 % indikovani k chirurgické intervenci bez chirugicky relevantniho
nalezu kromé ascitu a edematozniho stieva.

Vyvoléavajici momenty jsou identifikovatelné jen v 50 % ptipadi: trauma, - i nevelké,
stomatologicky vykon, napf. i jednoduchd extrakce, stres — i pfedzkouSkovy, infekce,
hormonalni zmény. Po extrakci zubu mize u 21,5 % predisponovanych pacientii vzniknout
edém laryngu. Nelze pfedem spolehlivé stanovit intenzitu ataky, vyvoj mize byt rychly — do
20 minut, ale mtze trvat i 8 hodin a nemusi casové ndasledovat bezprostiedné po
vyvolavajicim stimulu. Bfi$ni formy mohou vést k hypovolemickému Soku.

Patofyziologie

Zakladnim medidtorem je masivné uvolnény bradykinin po aktivaci kaskady protedz v fetézci
kallikrein-kinin vlivem hemokoagula¢niho faktoru XII. Bradykinin se vaze na B2 receptory
ve sténdch cév a excesivn€ zvysuje jejich permeabilitu. Bradykinin je za fyziologickych
pomeérti odbouravan enzymaticky.

Patofyziologicky existuji dvé zakladni formy akutniho angioedému.

* Hereditarni forma — s vyskytem dokonce i familiarné ( 1 : 10 000 — 1 : 50 000) Vyznam
maji zejména anamnestické dotazy na opakované ataky v osobnim i rodinném piedchorobi
I na jejich vyvolavatele;



= Ziskana forma ma zmapovat farmakologickou anamnézu pacienta a psychosomatické
inzulty v nedavné osobni anamnéze.

Diagnosticky se urci diagnoza laboratorné prilkazem akutniho nedostatku inhibitoru C1;
ten je podminkou pro nahlé, strmé a excesivni zvySeni hladiny bradykininu.

Ziskané formy jsou nejCastéji spojeny s lymfoproliferativnimi nebo autoimunitnimi
chorobami. Mohou je vyvolat i n¢které léky — ACE inhibitory a inhibitory receptoru pro
ACE - ARB:s, gliptiny, které blokuji enzymy odbouravajici bradykinin ( 0,5 — 1 %);
angioedém se projevi nejcasteji ve faryngu a v obliceji.

Diagnostika je casto pfi prvnim projevu obtizna z pohledu kauzalni diagnézy. Napomaha

vylucovaci forma klinické diferencialni diagnostiky:

= Jedna se o angioedém ? Nesvédi, je bledy, prechodny, lokalizovany.

» Neni histaminogenni — napf. na pomucky z latexu ?

= Kortikosteroidy a antihistaminika nejsou Ui¢inna.

= Je rodinnd anamnéza v tomto sméru zcela negativni?

= Nema pacient soub&zn¢ bfisni obtize, neuziva ACE-1 ? ARBs ?

= Nema pacient pii opakovaném vyskytu jiz zdravotni kartu, kterd o atakach angioedému a
o jeho 1écbé vypovida ? Nemd dokonce pro samolécbu u sebe rezervni davku ucinného
ptipravku ? Aplikoval si jej ? Je stav zlepSen ?

= Je angioedém v oblasti, kde miiZze ohrozit Zivot ? Ve faryngu, v dychacich cestach, ve
sliznici GIT s translokaci tekutin a hypovolemickym Sokem ?

Terapie

Kauzalni 1écba a prevence opakovanych atak nejsou dosud jednoznaéné, terapie neni
sjednocena; soucasna situace a on-line informace jsou uloZeny na mezinarodnich webovych
strankach: www.haei.org . V soucasné dob¢ se doporucuje u hereditarni, vice prozkoumané
formy u dospé€lych pacientli koncentrat inhibitoru C1 nebo icatibant.

Inhibitor C1 (Berinert, CSL Bering) pusobi u 95 % pacioenti s hereditarni formou v davce
20 U / kg thm. i.v. Alergické nezadouci u¢inky jsou vzacné. Uinek je zfejmy do 30 minut a
trva az 40 hodin. Pokud neni G¢inek dostate¢ny, 1ze opakovanou davku 500 — 1 000 U podat
po 2 hodinach. Pacienti maji mit rezervni davku u sebe.

Icatibant (Firazyr, Shire HGT) je synteticky antagonista bradykininu. Jedna davka je t¢inna
u 90 % pacientt. Ti si ji mohou podat i samoobsluzné s pfedplnéné stiikacky s ddvkou 30 mg
s.c. Uéinek je zfejmy do 30 minut; davku Ize v akutnim stavu opakovat 3x denng.
Rekombinantni inhibitor C1 (Rhucin, Ruconest Pharming) je vhodny pro opakované ataky
hereditarni formy. Davka je 50 U/kg t.hm. i.v. Neni vhodny pro samoobsluzné podani; neni
vyloucena alergicka reakce.

Nanofiltrovany koncentrat inhibitoru C1 ( Cinryze Virofarma; Cetor Sanquin) v davce

1 000 U se podava pomalu i.v. v profylaxi i pfi akutni atace u déti i u dospélych.

Ecallantid (Kalbitor Dyax) je specificky rekombinatni inhibitor kallikreinu v davce 30 mg
s.c.; je nevhodny pro i.v. podéni a pro sebeobsluznou aplikaci. Byl zaregistrovan k uzivani
pouze v USA.

AKutni postup a opatieni
Zivot ohrozuje pfedev§im edém laryngu a hypovolemicky Sok pii postiZzeni sliznice GIT.
Specificka opatieni je nutno provést co nejdrive.

U hereditarni formy lze podat koncentrat inhibitoru C , icatibant, rekombinantni inhibitor C1,
nanofiltrovany inhibitor C1, ecallantid. Podéani kortikosteroidii a antihistaminik je neu¢inné.


http://www.haei.org/

Mirna forma

Vhodny je samoobsluzny pfipravek, ktery ma pacient u sebe pro uvedené akutni ptihody.
Uginek je popisovéan i po podani kyseliny tranexamové v tbl. nebo v inj. davce 1 — 2 g po 6
hodinach s podavanim po dobu 48 hodin.

Edém laryngu

Podaji se specifické ptipravky.

Inhalace adrenalinu v aerosolu mé jen mirny a pfechodny ucinek.

Trachealni intubace musi byt cCasnd, jinak je velmi obtizna; vtisni se doporucuje
minitracheostomie nebo dokonce neodkladné provedeni chirurgické tracheostomie
V edematoznim terénu.

Hypovolemicky Sok
Tekutinova resuscitace; nelze podat dextranové piipravky. Cituje se 1 mozny piiznivy ucin
cerstvé zmrazené plazmy, protoze darce tim predava i inhibitor C1.

Analgetika jsou indikovana piedev§im u bolestivé biisni formy.

Slozky symptomatické 1écby

Akutni pfechodna hospitalizace je indikovany vzdy. Pfipojuji se komplexni laboratorni
vySetfeni pacienta, jeho instrukce, vybaveni zdravotni kartou, popt. rezervnim piipravkem pro
piekvapivou ataku.
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