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FARMAKOLOGICKA PROFYLAXE A ANTIDOTNI TERAPIE AKUTNi OTRAVY TABUNEM

Jiii KASSA, Gabriela KUNESOVA, Josef VACHEK, Kamil KUCA, Jifif CABAL
Katedra toxikologie Vojenské 1ékatské akademie J. E. Purkyné, Hradec Kralové

Souhrn

Na samcich mysi kmene NMRI byl testovan viiv perordlné podaného profylaktického prostiredku PANPAL
na akutni toxické ucinky tabunu a srovnavana jeho ucinnost s bézné pouzivanym pyridostigminem cestou
stanoveni indexu ucinnosti. Stejnym zpiisobem byl srovnavan ucinek antidotni terapie akutni otravy tabunem
v zavislosti na vybéru anticholinergika ¢i pridani latky s antikonvulzivnim ucinkem. Ddle byla na samcich
laboratorniho potkana kmene Wistar testovana reaktivacni ucinnost vybranych oximi cestou stanoveni
procenta reaktivace tabunem inhibované acetylcholinesterdzy v krvi, branici a mozku otravenych potkanii 30
minut po otrave a ndsledné terapii. Na potkanech byl téz testovan viiv farmakologické profylaxe a vybéru
vhodného reaktivatoru na tabunem vyvolané priznaky neurotoxicity pomoci Funkcni pozorovaci baterie.

Ziskané vysledky potvrdily, zZe ze soucasnych reaktivatorit acetylcholinesterdazy se jako nejvhodnéjsi jevi
obidoxim, zatimco oxim HI-6, tak ucinny proti somanu, je Vii¢i tabunu témeér neucinny. Jako perspektivni
reaktivator acetylcholinesterdazy se pro terapii akutnich otrav tabunem nabizi téz trimedoxim. Pro dosazeni
dostatecné urovné antidotni terapie akutni otravy tabunem je navic vhodné nahradit bézné pouzivané
anticholinergikum atropin za cholinolytikum s prohloubenou centralni ucinnosti (biperiden, benaktyzin ci
skopolamin). Pokud je k antidotni terapii akutni otravy tabunem pouzit atropin, je Zadouct pridat k takovéto
terapii latku s antikonvulzivnim ucinkem (napv. diazepam). Pouzijeme-li v pripadé hrozby expozice zive sily
tabunem Cesky origindlni profylakticky prostredek PANPAL, dosiahneme nejen zvySeni odolnosti
exponovaného organismu vici letalnim ucinkum tabunu, ale také zvysime ucinnost nasledné antidotni terapie
otravy. Na rozdil od PANPALu je efekt samotného pyridostigminu viici akutni toxicité tabunu jen minimalni.

Kli¢ova slova: Tabun; PANPAL; Pyridostigmin; Anticholinergika; Reaktivatory acetylcholinesterazy; Funkéni pozorovaci baterie;
Mys; Potkan.

Pharmacological Prophylaxis and Antidotal Treatment of Acute Tabun Poisoning

Summary

Male NMRI mice were used to test the influence of orally administered prophylactic mean PANPAL on
acute toxic effects of tabun and to compare its efficacy with the commonly used pyridostigmine by means of
protective ratio evaluation. The effect of antidotal treatment of acute tabun poisoning which depends on the
choice of anticholinergic drug or the addition of anticonvulsive drug was compared in the same way. Then
the reactivating efficacy of selected oximes was tested on Wistar rats using evaluation of the percentage of
tabun-inhibited acetylchollinesterase reactivation in blood, the diaphragm and in the brain of poisoned rats
30 minutes after poisoning and antidotal treatment. We also used the rats to test the influence of pharmaco-
logical prophylaxis and the choice of a suitable reactivator for tabun-induced neurotoxic symptoms with the
help of functional observatory battery.

The results confirm that obidoxime seems to be the most suitable acetylcholinesterase reactivator while
the oxime HI-6, which is very effective against soman, is practically ineffective against tabun. Trimedoxim also
appears to be a prospective acetylcholinesterase reactivator for the antidotal treatment of tabun poisoning.
In order to achieve the sufficient effectiveness of antidotal treatment of acute tabun poisonings, the com-
monly used anticholinergic drug atropine should be replaced by a cholinolytic drug with pronounced central
effects (biperiden, benactyzine, scopolamine). If atropine is used for the antidotal treatment of tabun poison-
ing, the addition of an anticonvulsive drug such as diazepam is suitable. If PANPAL is administered in case
of tabun exposure threat, the resistance of the exposed organism as well as the efficacy of postexposure
antidotal treatment are significantly increased. Unlike PANPAL, pyridostigmine is not practically effective
against acute toxic effects of tabun.

Key words: Tabun; PANPAL; Pyridostigmine; Anticholinergic drugs; Acetylcholinesterase reactivators; Functional observatory
battery; Mouse; Rat.
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Uvod

Soucasna antidotni terapie akutnich otrav ner-
voveé paralytickymi latkami (NPL) obvykle obsa-
huje anticholinergni latku (nejCastéji atropin) a re-
aktivator acetylcholinesterazy (AChE, EC 3.1.1.7).
Atropin ptsobi jako antagonista acetylcholinu na
muskarinovych cholinergnich receptorech a reakti-
vatory AChE neboli oximy obnovuji svym nukleo-
filnim G¢inkem aktivitu inhibované AChE (10, 17,
20). Bohuzel fada NPL je vici bézné antidotni te-
telnou otravou je akutni intoxikace tabunem. Ptes-
toze tabun (ethyl N,N-dimethylfosforamidokyanat)
patii mezi nejstar§i NPL, antidotni terapie akutnich
otrav touto noxou nebyla dosud uspokojivé vyte-
Sena. Jednou z hlavnich pficin obtizné terapie akut-
nich otrav tabunem je zfejmé velmi nesnadna rea-
ktivace tabunem inhibované AChE z dtvodu pfitom-
nosti volného elektronového paru na amidickém du-
siku, ktery zaplnuje elektronovou vakanci ve vazbé
fosfor—enzym a tim ztéZuje ptisobeni nukleofilnich
¢inidel véetné oximu (1, 4, 14). Existuji celkem 4
cesty, jak zvysit stavajici uc¢innost antidotni terapie
akutnich otravy tabunem:

1. nahradou stavajicich reaktivatort AChE oxi-
mem s maximalnim nukleofilnim u¢inkem na
komplex enzym—inhibitor

2. nahradou anticholinergika atropinu s pieva-
hou periferniho G¢inku za cholinolytikum s
prohloubenym centralnim ucinkem

3. pridanim antikonvulziva k antidotni terapii
otravy

4. kombinaci antidotni terapie s farmakologic-
kou profylaxi zvySujici odolnost exponova-
ného organismu i U€innost nasledné antidot-
ni terapie

V této studii jsou zkoumany vSechny ctyfi cesty
mozného zvyseni GCinnosti antidotni terapie akutni
otravy tabunem. Je srovnavana u¢innost vSech kli-
nicky zavedenych oximi (pralidoxim, obidoxim, tri-
medoxim, methoxim, oxim HI-6), vedle atropinu
jsou pouzity tii centralné plisobici anticholinergika
(benaktyzin, biperiden a skopolamin) a jako antikon-
vulzivni latka je pouzit diazepam. K farmakologické
profylaxi otravy tabunem byla vedle bézné pouzi-
vaného pyridostigminu testovana Ceska originalni
farmakologickd profylaktickd smés PANPAL, skla-
dajici se z pyridostigminu a dvou centraln¢ piisobi-
cich anticholinergnich latek — benaktyzinu a trihe-

xyfenidylu (21). U¢innost profylaktickych a tera-
peutickych antidot vici tabunu byla hodnocena z
hlediska jejich schopnosti zabranit akutnim neuroto-
xickym a letalnim G¢inktim tabunu po jeho podani
experimentalnimu zvifeti.

Material a metody

Jako pokusna zvifata byli pouziti samci bilych
mysi kmene NMRI chovu Konarovice o hmotnosti
20-26 g nebo samci bilych potkan kmene Wistar
téhoz chovu o hmotnosti 180-210 g. Pokusna zvi-
fata byla krmena standardni Larsenovou dietou a
vodou ad libitum.

Ucinnost vybranych reaktivatort AChE byla tes-
tovana in vitro s vyuzitim homogenatu mozku pot-
kana jako zdroje acetylcholinesterazy (16) a poté in
vivo na potkanech otravenych i. m. davkou tabunu
odpovidajici hodnot¢ LDs, cestou stanoveni
procenta reaktivace AChE v krvi, branici a mozku
30 min po otravé a nasledné terapii. Aktivita AChE
byla méfe-na spektrofotometrickou metodou podle
Ellmana (3).

Vliv volby anticholinergika, pfidani antikonvul-
ziva ¢i farmakologické profylaxe na t¢innost anti-
dotni terapie akutni otravy tabunem byla hodno-
cena cestou sledovani tumrtnosti experimentalnich
zvifat otravenych i. m. postupné se zvysujicimi dav-
kami tabunu a IéCenych i. m. pfedem zvolenymi
kombinacemi antidot za 1 min po intoxikaci. Anti-
cholinergika i reaktivatory AChE byly podavany v
ekviefektivni davce odpovidajici 2 % hodnoty je-
jich LDsy. Diazepam byl pokusnym zvifatim po-
davan v davce 1 mg/kg hmotnosti. Nékterym sku-
pindm zvifat byl 2 hodiny pfed vlastni intoxikaci
peroralné podavan samotny pyridostigmin (v davce
5,82 mg/kg) nebo na katedie toxikologie VLA JEP
vyvinuta originalni profylaktickd smés PANPAL,
skladajici se z pyridostigminu (stejné davka), ben-
aktyzinu (70 mg/kg) a trihexyfenidylu (16 mg/kg).
Umrtnost 1é¢enych experimentalnich zvifat v pri-
béhu 24 hodin byla srovnavana s umrtnosti neléce-
nych experimentalnich zvifat a ze ziskanych udaji
byly pocitany hodnoty LDsy s 95% intervalem spo-
lehlivosti (IS) probitovou metodou (19). Uginnost
jednotlivych profylaktickych a terapeutickych anti-
dotnich smési byla vyjadfovana pomérem mezi
hodnotami LDs, 1é¢ené a nelééené intoxikace — in-
dexem ucinnosti.

Vyznam farmakologické profylaxe a vybéru vhod-
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ného reaktivatoru AChE byl téz hodnocen z hle-
diska jejich vlivu na tabunem vyvolané akutni pfi-
znaky neurotoxicity u potkand. Neurotoxicita tabu-
nu byla pfitom hodnocena pomoci Funkéni pozoro-
vaci baterie obsahujici 40 méfeni senzorickych, mo-
torickych a autonomnich nervovych funkei véetné
automatického meéfeni motorické aktivity, z nichz
nékteré jsou hodnoceny podle specialni skaly (tab. 1),
ostatni jsou métfeny v absolutnich jednotkach (5).
Rozdily mezi naméfenymi hodnotami byly na
zaklad¢ statistického hodnoceni povazovany za sig-
nifikantni na 95% hladiné vyznamnosti (p < 0,05).

Vysledky

Vysledky testovani schopnosti vybranych oxi-
mu reaktivovat tabunem inhibovanou AChE in vivo
jsou shrnuty v tabulce 2. Ziskané udaje potvrzuji
vSeobecné znamou nizkou schopnost béznych oxi-
mu reaktivovat tabunem inhibovanou AChE. Pfi-
tom jako nejucinnéjsi se jevi v minulosti pouzivany
trimedoxim, ktery svou reaktivacni u€innosti sig-
nifikantné pred¢i i nejucinnéjsi pouzivany reakti-
vator AChE — obidoxim, a to hlavné v CNS. Dosa-
zené vysledky tak podporuji poznatky z pokusi in
vitro, které prokazaly, ze z testovanych oximl pou-
ze trimedoxim je schopen v koncentraci 10°M rea-
ktivovat az 50% tabunem inhibované AChE (obr. 1).

—&— trimedoxim
—@— obidoxim
——HI-6
—l— methoxim
—O— pralidoxim

ivace AChE

% reakti

logaritmus molami koncentrace oximii

Obr. 1: Srovnani miry reaktivace tabunem inhibované AChE
vybranymi oximy in vitro v zavislosti na koncentraci oximu

Vysledky ziskané pfi hodnoceni vlivu vybéru
anticholinergika a pfidani antikonvulziva diazepa-
mu na schopnost antidotni terapie eliminovat letal-
ni ucinky tabunu uvedené v tabulkach 3 a 4 jasn¢
prokazuji, ze centraln¢ plisobici cholinolytika ben-
aktyzin, biperiden ¢i skopolamin statisticky vyznam-
n¢ zvySuji schopnost antidotni terapie eliminovat le-

talni uinky tabunu ve srovnani s atropinem (tab. 3).
Ptidame-li k antidotni terapii latku s antikonvulziv-
nim G¢inkem (diazepam), dosahneme signifikantni-
ho zvyseni odolnosti pokusnych zvitat vii¢i letalnim
davkam tabunu, avSak pouze v ptipad¢, ze antidotni
terapie obsahuje jako anticholinergikum atropin, a
to bez ohledu na vybér oximu (tab. 3—4). V ptipadé
pouziti centralné ptisobicich anticholinergik se efekt
diazepamu vuci eliminaci letalnich G¢inki tabunu s
vyjimkou skopolaminu neprojevil (tab. 3).

Také samotna profylaxe PANPALem mtize u my-
§i i potkant navodit stav zvySené resistence vuci le-
talnim davkam tabunu, jak je dokumentovano v tab.
5 a 6. PANPAL je navic schopen zvysit ucinnost an-
tidotni terapie vuci letalnim Gcinkiim tabunu, jak vy-
plyva z tidaji uvedenych v tabulce 7. Naproti tomu
samotny pyridostigmin nema vyraznéjsi vliv ani na
zvyseni rezistence pokusnych zvirat k letalnim dav-
kam tabunu (zvlasté u mysi), ani na zvysSeni schop-
nosti antidotni terapie eliminovat letalni uc¢inky vy-
sokych davek tabunu (tab. 5-7).

Ovlivnéni schopnosti antidotni terapie elimino-
vat letalni G¢inky vysokych davek tabunu v podstaté
odpovida vlivu PANPALu i vybéru vhodného reak-
tivatoru AChE na neuroprotektivni ucinek antidot-
ni terapie viici tabunu. Jiz samotny PANPAL je scho-
pen eliminovat celou fadu ptiznakt akutni neuroto-
xicity tabunu a je-li spojen s naslednou antidotni
terapii, zvysSuje jeji neuroprotektivni efekt (tab. 8).
Ze soucasné pouzivanych reaktivatord AChE (pra-
lidoxim, obidoxim, HI-6) vykazal nejvyrazngjsi neu-
roprotektivni efekt obidoxim, coz koresponduje s
jeho schopnosti reaktivovat tabunem inhibovanou
AChE a eliminovat letalni u¢inky vysokych davek
tabunu (tab. 9).

Diskuse

Dosazené vysledky naznacily, jak je dilezita kom-
plexni antidotni terapie akutni otravy tabunem za-
hrnujici vedle terapeutickych antidot i farmakolo-
gickou profylaxi, nebot” akutni otravu tabunem
nelze s dostatecnou ucinnosti 1é¢it pouze klasickou
kom-binaci anticholinergika s oximem vzhledem k
velmi nizké reaktivacni schopnosti klinicky
dostupnych oximt (2, 6, 18).

Jednim z faktort ovlivitujici G¢innost antidotni
terapie akutni otravy tabunem je spravny vybér oxi-
mu, nebot’ se ukazalo, ze existuji statisticky vyz-
namné rozdily mezi jejich schopnosti reaktivovat
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tabunem inhibovanou AChE a zabranit neurotoxi-

Tabulka 1
Funkéni pozorovaci baterie
POUZE VELICINY DISKRETNI
PARAMETR
-2 -1 0 1 2 3 4 5 6 7
. L explor. L, . bo¢ni o pokles
Poloha v kleci sedi/stoji .. spi/lezi atonie pfikréeny
aktivita poloha hlavy
Obtiznost . o A Ly
pasivni normalni | zvySena reakce pohyb utek agrese
odchytu
Obtiznost ., o o vysoka
. pasivni normalni silna reakce
manipulace reakce
Svalovy tonus atonie | hypotonie | normalni | hypertonie rigidita fasciculace
. o o o krusty
Slzeni normalni mirné silné krusty ,
zbarvené
. . mirné oo _ .
Postaveni viéek oteviena e, zpola pfiviena zaviena ptoza
pfiviena
Endo-exoftalmus endo normalni exo
o . . . . jiné .
Srst normalni | zbarvena | rozcuchana | zbarv.+ rozc. lysina poranéni zmény piloerekce
Kuaze normalni bleda zarudla cyanoticka pigmentace studena | poranéna
Salivace normalni mirna silnd
Nosni sekrece normalni mirny silny zbarveny
. 1. - nerytm. , Ly s . Y Yy .,
Klonické jevy zadné zaSkuby pohyb slaby ties silny ties | myoklonie krec otfepavani
Tonické jevy zadné | ext.rigidita | opistotonus | emprostotonus | prudké skoky kie¢
ostizeni ostizeni . ,
. o . p' Z, p Z, chuize po shrbena .
Chiize normalni ataxie panevnich prostrace hrudnich . et s . v1aci télo
. . $pickach chtize
koncetin koncetin
Skore postizeni i a mirné zfetelné znacéné
N zadné o 1 s
chtize abnormalni abnormalni abnormalni
Skore o mirné zfetelné zcela
. . normalni N, Y, .,
pohyblivosti snizena snizena nepohybliva
Aktivita velmi nizkda| obcasna snizena normalni zvysena trvala
Tenze zadnd | mistni (usi) stupor
Stereotypie zadna hlava trup ¢isténi beh jiné
. . L P . abnormalni .,
Bizarni chovani zadné hlava trup automutilace jiné
pohyb
Reakce na P o s A .
e zadna normalni zvysena energicka prudka
ptiblizeni
Reakce na dotyk z&dna normalni zvysena energicka prudka
Reakce na zvuk zadna normalni zvysena energicka prudka
Reakce na bolest zadna normalni zvysena energicka prudka
Velikost zornic mi(’)vzar mi,(’)zzra normalni my(%rié,za mydrvié%a
zna¢na | mirna mirna zna¢na
Reakce na svétlo zadna normalni
L L , vzpiim stimul stimul
Dopad | taktick bok d
opa normalni atakticky 0 zada e 7P v 7P+ v ZP—
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Tabulka 2

Mira reaktivace tabunem inhibované AChE vybranymi oximy v krvi, branici a mozku potkana

Terapi Aktivita AChE (ukat/L nebo pkat/kg)
erapie

Krev Branice Mozek
Atropin 1,18 £0,38" 5,71 £2,62% 24,9 +4,9°
Atropin + pralidoxim 1,38 +0,32 11,48 +4,19 31,7+10,8
(% reaktivace”) (1,8) (18,6%) (1,9
Atropin + obidoxim 3,98 £0,63 15,73 £2,42 38,8472
(% reaktivace) (25,2 (32,4 (3,9)
Atropin + methoxim 1,55+£0,25 525+ 1,42 28,8 £8,5
(% reaktivace) 3.4) (0) (1,1)
Atropin + HI-6 1,50 £ 0,43 572+2,10 249 +4,7
(% reaktivace) 2,9) 0) 0)
Atropin + trimedoxim 3,35+0,81 15,41 +2.47 65,7+ 11,2
(% reaktivace) (19,5 (31,4 (11,5")

Primér + smérodatna odchylka priméru, N = 8. Normalni hodnota aktivity AChE v krvi potkana byla 19,5 (ukat/L), v branici potkana 24,0 pkat/kg a
v mozku potkana 293,3 pkat/kg.

®Procento reaktivace bylo pocitano pomoci hodnot aktivity AChE: 1- [((oxim + atropin) — (kontrola s fyz. roztokem))/((atropinova kontrola) —
(kontrola s fyz. roztokem))] x 100.

"Signifikantni rozdil viigi atropinové kontrole na hlading vyznamnosti p < 0,05 (""p < 0,001) stanoveny pomoci Studentova t-testu.

Tabulka 3

Ovlivnéni hodnoty LDs, tabunu obidoximem v kombinaci s atropinem, benaktyzinem, biperidenem ¢i skopolaminem za pfitomnosti nebo bez
pritomnosti diazepamu u mysi (*pFedstavuje statistickou vyznamnost vii¢i nelé¢ené intoxikaci, ‘predstavuje statistickou vyznamnost viéi
1é¢ené intoxikaci bez diazepamu p¥i p < 0,05).

Intoxikace Terapie LDso (ng/kg)x 95% IS

2754 (269,3-281,6) -

Index G¢innosti

Nelécena ---

obidoxim + atropin 454,9 (421,8-490,6)* 1,65
obidoxim + atropin + diazepam 645,5 (568,9-732,4)* 2,34
obidoxim + benaktyzin 773,2 (636,7-939,1)* 2,81
Lécena obidoxim + benaktyzin + diazepam 775,8 (695,7-865,2)* 2,82
obidoxim + biperiden 716,9 (685,6-749,6)* 2,60
obidoxim + biperiden + diazepam 715,5 (668,8-765,6)* 2,60
obidoxim + skopolamin 716,1 (657,3-780,0)* 2,60
obidoxim + skopolamin + diazepam 1074,0 (897,5-1285,3)** 3,90
Tabulka 4

Ovlivnéni hodnoty LDs, tabunu reaktivatory AChE oximem HI-6, obidoximem a pralidoximem v kombinaci s atropinem
za pritomnosti nebo bez pritomnosti diazepamu u mysi

(*pFedstavuje statistickou vyznamnost vii¢i nelé¢ené intoxikaci, “pFedstavuje statistickou vyznamnost viidi 1é¢ené intoxikaci bez diazepamu

Intoxikace Terapie LDs, (ng/kg)* 95% IS Index tcinnosti
Nelécena --- 275,4 (269,3-281,6)

oxim HI-6 + atropin 430,2 (414,0-444,2)* 1,56
oxim HI-6 + atropin + diazepam 504,9 (447,1-568,9)*" 1,83
LéCena obidoxim + atropin 454,9 (421,8-490,6)* 1,65
obidoxim + atropin + diazepam 645,5 (573,8-732,4)* 2,34
pralidoxim + atropin 377,7 (355,8-400,9)* 1,37
pralidoxim + atropin + diazepam 505,3 (448,4-569,5)*" 1,83
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Tabulka 5

Vliv profylaxe samotnym pyridostigminem ¢i PANPALem na

hodnotu LDs, tabunu u mysi. Statistical vyznamneost: * p < 0,05

(mezi pokusnymi zvii'aty bez profylaxe a s profylaxi), *p < 0,05
(mezi pokusnymi zviFaty s profylaxi samotnym pyridostigminem a

Tabulka 6

Vliv profylaxe samotnym pyridostigminem ¢i PANPALem na

hodnotu LDs, tabunu u potkani. Statistical vyznamnost: * p <

0,05 (mezi pokusnymi zvitaty bez profylaxe a s profylaxi), 'p <
0,05 (mezi pokusnymi zviiaty s profylaxi samotnym

PANPALem). pyridostigminem a PANPALem).
LD /kg) + LD /kg) +
Profylaxe 5902;081 Sg) Index ucinnosti Profylaxe 5902;081 Sg) Index ucinnosti

275 (269-281)

128 (121-136)

samotny pyridostigmin 277 (261-295) 1,01

samotny pyridostigmin 240 (220-262)* 1,88

PANPAL 701 (655-789)** 2,55

PANPAL 285 (270-300)*" 2,23

Tabulka 7

Vliv farmakologické profylaxe na schopnost antidotni terapie eliminovat akutni letalni i¢inky tabunu u potkani. Statisticka vyznamnost:

*p < 0,05 (mezi nelééenymi pokusnymi zviiaty bez profylace a nelééenymi &i 1ééenymi pokusnymi zvitaty s profylaxi), *p < 0,05
(mezi 1é€enymi pokusnymi zvifaty s profylaxi a bez prolyfaxe).

Profylaxe Terapie

LDs (ng/kg) £ 95% IS

Index G¢innosti A Index ucinnosti B

128 (121-136)

obidoxim, atropin,

diazepam

- . 382 (340-430)* 2,98
diazepam
A obidoxim, atropin,
samotny pyridostigmin . 412 (350-487)* 3,22 1,08
diazepam
obidoxim, atropin, X
PANPAL 990 (820-1180)* 7,73 2,59

cité tabunu. Ze soucasn¢ pouzivanych reaktivatora
ACHE se jako nejvhodnéjsi pro antidotni terapii a-
kutni otravy tabunem jevi obidoxim (10, 12). Oxim
HI-6 tolik uc¢inny vici somanu (11) je naopak viici
tabunu velmi malo ucinny. Jako perspektivni oxim
pro terapii akutni otravy tabunem se jevi jiz diive
pouzivany a poté opustény reaktivator AChE tri-
medoxim, ktery vykazuje in vitro stejné jako in vivo
nejvyssi reaktivacni u¢innost vii¢i tabunem inhibo-
vané AChE.

Podobn¢ jako v pripadé otravy somanem (7) pro
dosazeni dostate¢né ucinné antidotni terapie akutni
otravy tabunem je vhodné nahradit bézn¢ pouziva-
ny atropin za anticholinergikum s prohloubenou cen-
tralni Gcinnosti (biperiden, benaktyzin ¢i skopol-
amin) (9). Pokud je pouzit k antidotni terapii akut-

ni otravy tabunem atropin, je zadouci doplnit tuto
1é¢bu o latku s antikonvulzivnim ucinkem (diaze-
pam) z divodu mizivé schopnosti atropinu zabranit
tabunem vyvolanym centralnim zachvatim vedou-
cim k tonicko-klonickym kiec¢im (8).

Ani optimalni sloZeni antidotni terapie zahrnujici
nejucinngjsi oxim, centralné pasobici anticholiner-
gikum a antikonvulzivum nezabrani letalnim u¢in-
kiim tabunu, pokud je podan v davce ptesahujici
trojnasobek hodnoty LDs, (13). Proto je tak
dalezité v ptipadé expozice tabunu kombinovat
antidotni terapii s farmakologickou profylaxi.
Pouzijeme-li preventivné v piipadé hrozby
expozice zivé sily ta-bunem cCesky originalni
smésny profylakticky pfi- pravek PANPAL,
dosahneme nejen zvySeni odol-nosti exponovaného
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organismu vuci neurotoxic-
Tabulka 8
Vliv profylaxe PANPALem na neurotoxicitu tabunu
24 hodin Kontrola Panpa(l);(t;l;;:;z: At Panpal + tabun Ti2?20;:n+ Tabun
¢ Marker X £s | % s | % s | % £s | % +s
1 |poloha v kleci 1,90 0,88 2,30 0,95 1,60 0,97 1,80 0,92 2,57 1,13
2 | obtiznost odchytu 2,10 0,32 1,70 0,48 1,70 0,48 1,30%** 0,48 2,00%%* 1,91
3 | obtiznost manipulace 2,10 0,32 1,70 0,48 1,70 0,48 1,60 0,52 1,43%%* 0,79
4 |svalovy tonus 0,00 0,00 —0,50%* 0,53 —0,7%%* 0,48 -0,2 0,42 | -1,00%** | 0,82
5 |slzeni 0,00 0,00 0,40 1,26 0,00 0,00 1,20 1,93 2,29% 2,14
6 |postaveni vicek 1,00 0,00 1,00 0,00 1,00 0,00 1,00 0,32 1,86* 1,07
7 |endo-exoftalmus 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
8 |srst 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,10 0,32 1,00* 1,41
9 |kize 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 1,00* 1,41
10 | salivace 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,71%** 0,49
11 |nosni sekrece 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,60 1,26 2,57%%* 1,13
12 | poCet vzpiimi 11,60 6,57 1,90+ 2,08 3,30%** 0,00 6,00* 3,59 2,43%%* 2,51
13 | urinace 0,00 0,00 0,20 0,63 0,00 0,00 1,00 3,16 2,86 7,56
14| defekace 0,30 1,23 1,10 1,60 0,30 0,48 0,00 0,00 0,00 0,00
15 [klonické jevy 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,43* 0,79
16| tonické jevy 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,86* 1,46
17| chiize 0,00 0,00 0,70* 0,82 1,20%* 1,40 0,30 0,48 4,29%%* 3,09
18 | skore chiize 1,00 0,00 1,60* 0,70 1,80%%* 0,42 1,60% 0,97 3,43%%* 0,53
19 | skore pohyblivosti 1,00 0,00 1,30 0,48 1,40 0,70 1,00 0,00 2,29%* 1,38
20 | aktivita 3,70 0,95 3,30 0,67 2,70% 1,49 3,70 0,67 2,36 1,46
21 |tenze 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
22 | stereotypie 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,29 0,76
23| bizarni chovani 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
24 | reakce na pfiblizeni 1,90 0,32 1,70 0,48 1,60 0,52 2,40 0,52 1,00+ 0,00
25 | reakce na dotyk 1,10 0,32 1,30 0,48 1,20 0,42 1,40 0,70 1,14 0,38
26 | reakce na zvuk 2,00 0,00 2,20 0,48 2,20 0,42 2,20 0,42 2,14 0,69
27 | reakce na bolest 2,00 0,00 1,90 1,20 1,50 0,71 1,80 0,42 1,71 0,49
28 | velikost zornic 0,00 0,00 0,00 0,00 0 0,00 0,00 0,00 —-0,86** 0,90
29 | reakce zornic na svétlo 1,00 0,00 0,85 0,24 1,00 0,00 1,00 0,00 0,57* 0,45
30| dopad 1,00 0,00 1,00 0,00 1,00 0,00 1,00 0,00 3,86%* 2,79
31 |&ife stopy pti dopadu 94,80 15,75 87,30 17,70 84,35 16,55 82,1 * 10,06 | 43,00%** | 30,25
32 |sila hrudnich koncetin (kg) 2,26 0,74 2,34 0,63 2,68 0,47 2,05 0,51 1,43 1,20
33 [sila panevnich konéetin (kg) 1,04 0,20 0,29 0,89 0,89 0,22 0,76%** 0,12 0,74%%* 0,65
34 |sila vech konéetin (kg) 5,63 0,72 4,73%* 0,61 522 0,55 4,63%%* 0,63 2,64%** 1,79
35 | piijem potravy (%) 100,00 0,00 100,00 0,00 95,00% 527 100,00 0,00 |50,00%** | 0,00
36 | hmotnost (g) 221,90 16,43 223,10 12,68 221,80 7,41 216,40 10,45 | 193,57** | 14,36
37 | rektalni teplota (°C) 37,61 0,42 37,84 0,41 37,87 0,24 37,20* 0,36 37,22% 0,20
38| vertikalni aktivita (No/10 min) | 78,00 44,56 | 12,70%*%* | 13,35 40,90* 27,82 | 23,30%** | 2421 3,00%** 6,03
39 | horizont. aktivita (No/10 min) | 320,70 90,60 |11520%**| 78,17 | 200,60* | 104,41 | 156,9*** | 81,38 |38,57***| 50,22
40| celkova aktivita (No/10 min) | 398,70 130,20 [127,90%**| 89,22 | 241,50* | 129,77 |180,20%**| 102,40 |41,57*** | 55,79
n=10 n=10 n=10 n=10 n=7
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Tabulka 9
Vliv vybéru oximu na neurotoxicitu tabunu
24 hodin Kontrola Tabun + atropin Tabun + atrf)pinJr Tabun + atropin + HI-6 Tabun + atrlopin * Tabun
pralidoxim obidoxim
¢ Marker x *s x ts x +s x +s x +s x +s
1 | poloha v kleci 2,00 0,00 3,00 0,00 2,75 0,71 3,00 0,00 2,56 0,88 2,50 0,84
2 | obtiznost odchytu 2,00 0,00 1,00 0,00 1,12" 0,36 1,11 0,33 2,78 1,30 1,33 0,52
3 | obtiznost manipulace 2,00 0,00 1,00 0,00 1,12™ 0,35 LI 0,33 222 | 044 | 1,17 | 041
4 | svalovy tonus 0,00 0,00 —1,00%** 0,00 —0,87%* 0,35 -0,89%* 0,33 -0,11 0,33 | -0,67* 0,52
5 | slzeni 0,00 0,00 0,89 1,76 0,89 1,76 0,11 0,33 0,00 0,00 2,00 2,19
6 | postaveni vicek 1,00 0,00 1,00 0,00 1,00 0,00 1,00 0,00 1,00 0,00 1,17 0,41
7 | endo-exoftalmus 0,00 0,00 0,00 0,00 0,87%* 0,33 0,44 0,50 0,00 0,00 0,83%* 0,37
8 | srst 0,00 0,00 0,00 0,00 0,12 0,35 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
9 | kiize 0,00 0,00 0,00 0,00 0,75 1,04 0,67 1,00 0,44 0,88 0,00 0,00
10 | salivace 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
11 | nosni sekrece 0,00 0,00 1,50 1,60 1,88* 1,56 0,33 1,00 1,78** 1,48 1,67* 1,51
12 | po&et vzptimi 10,63 6,44 0,50%* 1,41 0,13%%* 0,35 2,11%* 3,30 2,33%* 1,73 1,17%* 0,75
13 | urinace 2,88 4,94 5,00 7,15 1,75 2,43 3,78 6,22 1,67 3,64 2,83 5,98
14 | defekace 0,25 0,71 0,37 1,06 0,50 0,92 0,44 1,01 0,78 1,20 0,17 0,41
15 | klonické jevy 0,00 0,00 1,50%*x 0,92 2,12%*x 1,36 1,11 1,45 0,11 0,33 0,33 0,82
16 | tonické jevy 0,00 0,00 0,37 1,06 1,12 1,55 0,00 0,00 0,00 0,00 | 2,50%* 1,22
17 | chtize 0,00 0,00 4,75%** 2,37 5,75%%* 1,98 1,55 1,81 1,00 1,05 | 4,67%** 2,42
18 | skore chiize 1,00 0,00 2,38%x 0,52 2,63%%* 0,52 2,22%%x 0,66 1,67* | 0,50 | 2,67** 0,82
19 | skore pohyblivosti 1,00 0,00 2,38%%* 0,52 2,50%* 0,75 2,11%%* 0,33 1,11 0,33 1,83%* 0,75
20 | aktivita 4,00 0,00 3,50 0,53 2,62 1,19 3,55 0,88 3,88 0,78 | 2,50%** | 0,54
21 | tenze 0,00 0,00 0,12 0,35 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
22 | stereotypie 0,00 0,00 0,12 0,35 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 1,00 2,00
23 | bizarni chovani 0,00 0,00 0,12 0,35 0,25 0,46 0,22 0,44 1,11 1,17 0,83 1,60
24 | reakce na piiblizeni 2,00 0,00 1,75 0,71 1,63 0,52 1,33 0,50 1,78 0,44 1,33 0,52
25 | reakce na dotyk 2,00 0,00 2,12 0,64 1,63 0,52 1,44 0,53 1,78 0,44 1,67 0,52
26 | reakce na zvuk 2,00 0,00 3,12%* 0,83 3,00% % 0,00 2,55%* 0,53 2,22 0,44 | 2,83%* 0,41
27 | reakce na bolest 2,00 0,00 1,75 0,71 1,62 0,52 1,78 0,44 1,78 0,44 1,83 0,41
28 | velikost zornic 0,00 0,00 -0,12 0,35 -0,50 0,53 0,00 0,00 0,33 0,50 -0,33 0,52
29 | reakce zornic na svétlo 1,00 0,00 1,00 0,00 0,88 0,23 0,94 0,17 1,00 0,00 1,00 0,00
30 | dopad 1,00 0,00 1,12 0,35 1,00 0,00 1,11 0,33 1,00 0,00 1,17 0,41
31 | sife stopy pii dopadu 101,81 11,75 71,13%** 11,23 65,81%** 9,15 81,44%** 14,91 88,56 14,63 | 76,17*%* | 14,82
32 | sila hrudnich koncetin (kg) 3,07 0,42 1,98%%* 0,51 2,17%* 0,57 2,20%* 0,77 2,40 0,66 2,18%* 0,53
33 | sila panevnich kondetin (kg) 1,14 0,34 0,44%** 0,14 0,66* 0,32 0,61%* 0,28 0,84* 0,20 0,58%* 0,21
34 | sila v8ech kongetin (kg) 7,45 2,95 2,56%* 0,84 3,85% % 1,03 4,03%%* 0,94 5,01%* | 0,77 | 3,75%** | 1,07
35 | ptijem potravy (%) 100,00 0,00 50,00%** 0,00 30,00%** 0,00 80,00%** 0,00 60,00%** | 0,00 | 20,00%** | 0,00
36 | hmotnost (g) 209,75 10,86 193,63** 6,70 205,00 11,16 206,33 11,16 211,11 | 13,11 | 195,67* | 8,09
37 | rektalni teplota (°C) 37,51 0,41 35,95%** 0,49 35,84 %% 0,59 36,60* 1,11 36,56*** | 0,46 | 36,42** 0,80
38 | vertikalni aktivita (No/10 min) | 155,75 51,14 0,00%#* 0,00 1,00%%* 1,85 10,89+%** | 2335 8,78%** | 13,39 | 40,00%* | 62,43
39 | horizont. aktivita (No/10 min) 449,38 90,25 31,63%** 37,96 29,13%** | 29,63 64,67%** | 11596 | 67,33*** | 56,54 | 105,0*** | 125,60
40 | celkova aktivita (No/10 min) | 605,13 | 117,86 | 31,63*** | 37,96 | 30,13*** | 31,13 | 75,56*** | 138,96 | 76,11*** | 67,09 | 145,0%** | 182,60
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‘ ‘ ‘ n=3_8 ‘ n=7

n=8§ n=38§ n=38§ n=>5

kym u€¢inktim tabunu (15) i vici akutnim letalnim
ucinkiim tabunu, ale také zvySeni G¢innosti nasled-
né antidotni terapie bez ohledu na jeji slozeni (13).
Na rozdil od PANPALu je schopnost bézn¢ pouzi-
vaného profylaktického prostiedku obsahujiciho pou-
ze pyridostigmin eliminovat akutni neurotoxické -

rorwe

¢inky stejné jako letalni toxické ucinky tabunu mi-
nimalni (13, 15).
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STRATEGIE INTEGROVANEHO VEDENI ONEMOCNENI U DETI
V ROZVOJOVYCH ZEMIiCH

Eva Kudlova

Karlova univerzita, 1. 1ékaiské fakulta, Ustav hygieny a epidemiologie, Praha

Na pocatku 90. let minulého stoleti zahéjila Své-
tova zdravotnicka organizace (WHO) ve spolupraci
s UNICEF vyvoj strategie integrovanc¢ho vedeni
détskych onemocnéni (Integrated Management of
Childhood Illness — IMCI) zaméfené na snizeni
umrtnosti, nemocnosti a invalidizace déti a rovnéz
na zlepSeni jejich riistu a vyvoje. Strategie byla pii-
vodné uréena pro zemé¢, kde je kojenecka imrtnost
vy$si nez 40 na 1000 narozenych déti a kde se vys-
kytuje malarie zpisobena Plasmodium falciparum,
a jeji genericka verze se zaméfila na globalni hlavni
pric¢iny umrti déti: prijmova onemocnéni, pneumo-
nie, malarie, spalnicky a malnutrice (1).

Svétova banka oznacila IMCI za strategii, ktera
muze mit nejvetsi vliv na snizeni celosveétové zateé-
ze nemocemi (2). IMCI strategie se od svého zrodu
velmi rychle rozsifila a zajem o ni projevily i zemé
s niz8i kojeneckou timrtnosti, takze na konci roku
2002 byla pouzivana jiz v 107 zemich (3). Jeji pii-
jeti a rozvoj jsou v jednotlivych zemich podporova-
ny fadou mezinarodnich i nestatnich organizaci. Na
tomto foru predkladame hlavni zasady IMCI (4, 5)
pro orientaci nasich 1ékaii v IMCI postupech v péci
o déti, se kterymi se mohou setkat pfi praci v za-
hrani¢i u mistnich zdravotniki prvni linie nebo u
pracovniki organizaci poskytujicich pomoc v nalé-
havych situacich. Strategie IMCI ma 3 hlavni kom-
ponenty zaméfené na:

e zlepSeni znalosti a dovednosti zdravotniki
prvni linie pomoci vyuky algoritmi pro lécbu
onemocnéni, ktera jsou hlavnimi pfic¢inami
umrti déti do péti let a jejich navstév zdra-
votnickych zafizeni,

e zlepSeni zdravotnického systému,

o zlepSeni péce o déti v rodin¢ a komunite.

Principy integrované péce

IMCI algoritmy jsou zaloZeny na nasledujicich

principech (schéma 1):

— U vS8ech déti musi byt vySetfena potencialni pfi-
tomnost ,,obecnych ptiznakl nebezpeci®, které in-
dikuji nutnost urgentni hospitalizace.

— U vSech déti musi byt rutinné vysetfena poten-
cialni pfitomnost ,,hlavnich symptomti, coz jsou

u déti od 2 mésicti do 5 let kasel nebo obtizné dy-
chani, priijem, horecka, usni obtize; u déti ve véku
1 tyden az 2 mésice bakterialni infekce a prijem.
Rovnéz musi byt rutinné vysetien vyzivovy stav,
potencialni obtize s krmenim, stav o¢kovani a ji-
né potencialni problémy, pro které vSak IMCI al-
goritmy neposkytuje.
Pro vySetfeni je pouzivan minimalni pocet pec-
livé vybranych klinickych ptiznakli zalozenych
na prokazané specificité¢ a senzitivité. Tyto pfi-
znaky byly vybrany s ohledem na realné pod-
minky prvni linie.
Kombinace jednotlivych priznakt vede ke ,.kla-
sifikaci (tab. 1 a 2) spiSe nez k diagnoze. Klasi-
fikace indikuje zavaznost stavu a uréuje dalsi po-
stup podle toho, zda dit¢€ potiebuje byt:
a) naléhavé odeslano do péce zdravotniho
zatizeni vys$i Girovné,
b) potiebuje specifickou lécbu
(napf. antibiotika nebo antimalarika) nebo
¢) muze byt léceno doma nespecifickymi
prostiedky.
Ackoli klasifikace ¢asto uziva nazvu onemocné-
ni (diagnézu), nemusi nutn¢ znamenat, ze dité da-
nym onemocnénim trpi. Napft. klasifikace ,,ma-
larie je pouzivana pro vSechny déti s horeckou
v oblasti s rizikem malarie, i kdyZ je ziejmé, ze
vétsina z nich malarii netrpi, protoZze vzhledem
k riziku je zadouci, aby vSechny déti s horeckou
dostaly antimalarika.
Soubor IMCI algoritmti zahrnuje vétSinu hlav-
nich divodd, pro¢ déti prichdzeji do zdravotnic-
kych zafizeni, ale nikoli vSechny. Nejsou napf.
zahrnuta poranéni, kozni afekce nebo chronicka
onemocnéni (kromé prajmu).
IMCI terapie pouziva omezeny pocet zakladnich
1ékt, coz je dilezité i pro komponent trvalého
dostate¢ného zasobovani potiebnymi 1éCivy, a
jejich vybér je bran do tvahy pii poskytovani
materialni pomoci.

Zakladni slozkou IMCI je aktivni ucast matky
nebo jiného pecCovatele v 1&¢bé ditéte. IMCI za-
hrnuje poradenstvi tykajici se doméaci péce vcet-
né vyzivy, pitného rezimu a piiznakt, kdy se ma
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dité okamzité vratit do zdravotnického zafizeni.

VySetieni
Vysetieni obecnych znamek nebezpedi:
o Letargie/bezvédomi
e Krece
o Neschopnost pit/sat z prsu
o Zvraceni vieho
Vysetieni hlavnich symptomu:
o Kasel/ztizené dychani
e Horecka
o Prijem
e Usni obtize
Zhodnoceni nutriéniho stavu, stavu
ockovani a potencialnich problému se stravovanim
Vysetfeni jinych problému
Klasifikace stavu
Identifikace 1é¢by
l Lé i a: l
Urgentni hospitalizace Specificka ambulantni 1é¢ba Nespecificka domaci péce
""" Poradenstvi o: domaci 1é¢b¢,
podéavani potravy a tekutin,
kdy se vratit okamzité
Kontrolni navstéva

Lécba lokalnich infekci
Poradenstvi
Kontrolni navstéva

Urgentni 1écba
Pouceni rodici

Odeslani k hospitalizaci

Schéma 1. Integrované vedeni détskych onemocnéni na vurovni ambulantniho zarizent

Riizné klinické symptomy a piiznaky maji rizny stu-
pen spolehlivosti, diagnostickou hodnotu a vyznam
v zavislosti na véku ditéte, proto jsou IMCI algorit-
my rozdéleny na 2 vékové kategorie: déti ve veéku
1 tyden az 2 mésice a déti ve veéku 2 mésice az 5 let.

Principy IMCI jsou konstantni, ale v kazdé zemi
jsou generické algoritmy adaptovany na mistni pod-
minky tak, aby pokryvaly nejzavazngjsi typicka one-
mocnéni v dané zemi, aby byly konzistentni s jiny-
mi narodnimi doporucenimi a aby jejich provadéni
bylo mozné jak v ramci zdravotnického systému,
tak v ramci rodiny.

Péce o déti ve véku 2 mésice az 5 let (tab. 1)

Po provéieni potencialni ptitomnosti ,,obecnych
ptiznakll nebezpeci* (letargie nebo bezvédomi, kie-
¢e, neschopnost pit nebo sat z prsu, zvraceni vseho),
které jsou indikaci k urgentni hospitalizaci, se zdra-
votnik ptd na ptritomnost hlavnich symptomil, coz
jsou podle generickych materialt WHO kasel nebo
obtizné dychani, prijem, horecka a usni obtize. Prv-
ni tfi byly zahrnuty proto, Ze Casto indikuji one-
mocnéni, které vede k umrti. USni obtiZe jsou sou-
casti IMCI proto, Ze otitis media je povazovana za
nejcastejsi pfic¢inu invalidizace déti v rozvojovych
zemich. Pokud dit¢ ma hlavni symptom, zdravot-
nik dale vySetfuje ptislusné priznaky.

U ditéte s kaSlem nebo obtiZnym dychanim,
zdravotnik vySetiuje rychlost respirace, subkostalni
zatahovani a klidovy stridor. Posledni dva piiznaky
vedou ke klasifikaci ,,tézka pneumonie® nebo ,,vel-
mi tézké onemocnéni* stejné jako pritomnost ,,0bec-
né znamky nebezpeci®. Dit¢ ma dostat prvni davku
antibiotika a ma byt urgentné odeslano k hospitali-
zaci. Subkostalni zatahovani je specifictéjsi pro
detekci zavazného onemocnéni nez interkostalni za-
tahovani (6) za predpokladu, Ze je trvale pritomno
a dité je v klidu. Pokud ma dité klidovy stridor, ne-
ni na této urovni provadéna dalsi diferenciace one-
mocnéni. Tachypnoe 50/min nebo vice u déti ve ve-
ku 2 mésice az 1 rok a 40/min nebo vice u déti ve
véku 1-5 let vede ke klasifikaci ,,pneumonie® a do-
maci 1é¢be oralnimi antibiotiky. Tachypnoe ma z kli-
nickych piiznakt nejlepsi senzitivitu a specificitu
pro detekci pneumonie, auskultaci nevyjimaje (7).
Déti, které nemaji zadny ze tii uvedenych pfizna-
kt, jsou klasifikovany jako ,kasel nebo nastyd-
nuti a 1éCeny doma bez antibiotik. Pokud ma dité
kasel déle nez 30 dni, mélo by byt odeslano do
odpovidajiciho zatizeni k dalsimu vySetfeni.

U ditéte s prujmem zdravotnik zjist'uje stav
hy-dratace, trvani onemocnéni a piitomnost krve ve
sto- lici. Hydrataci hodnoti zdravotnik u vSech déti
podle celkového stavu (bezvédomi, letargie, neklid,
drazdi-vost), zapadlych o¢i, reakce ditéte na
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nabidnuty na- poj a kozniho turgoru. Kozni turgor vice nez 2 sekundy, pomaly nédvrat znamena, Ze
se zjistuje stan-dardn€¢ podle rychlosti navratu zpozdéni je viditelné
kozni fasy na bfiSe. Velmi pomaly navrat znamena
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Tabulka 1

Postup vySetieni a klasifikace ditéte ve véku 2 mésice azZ 5 let

Postup Pouzivané priznaky

Pouzivané klasifikace

Provéfeni obecnych znamek nebezpecdi:

o Letargie/bezvédomi

e Kifece

e Neschopnost pit/sat z prsu
e Zvraceni vSeho

Velmi vazné onemocnéni

Provéieni pritomnosti hlavnich symptomii:

. Pfiznak obecného nebezpeci e, . e, ..
s . Vazna pneumonie/velmi vazné onemocnéni
. o x oA or s . Subkostalni zatahovani .
KasSel nebo ztiZzené dychani A Pneumonie
. Klidovy stridor - ,
L, . Kasel nebo nastydnuti
. Respiracni rychlosti
Prijjem Hydratace
. Letargie, bezvédomi/ neklid, drazdivost
gie, be ’ Vazna dehydratace
e Zapadlé oci
I N oy e e e Dehydratace
. Pije $patné nebo nemuze pit/pije dychtive, zizen ;
. . . Neni dehydratace
. (Velmi) pomaly navrat kozni fasy

Doba trvani 2 14 dni

Vazny perzistentni prijem
Perzistentni prijem

Krev ve stolici

Dysentérie

teplota >37,5 °C)

. Horecka (v anamnéze nebo horky na dotek nebo

Velmi vazné febrilni onemocnéni

. Bolestivy otok za uchem

Horetka . Prlzr,1avliobecneho nebezpeci Malérie
° Tuhd Sije Horecka — malérie neni pravdépodobna
. Ptiznaky infekce P P
. Délka trvani horecky >7 dni
Spalni¢ky
(1'1Vd1tet§ s hoorecvkou a' s¢ S,p al- . Pfiznak obecného nebezpedi L, . i .
ni¢kami v prub&hu minulych 3 e 7Zakal rohovk Vazné komplikované spalnicky
mésicll v anamnéze nebo gene- . ‘ AL1AY < , Spalnicky s komplikacemi
. . Lo . (Hluboké a rozséhlé) viedy v tstech o
ralizovanou vyrazkou a jednim z R Hnisav{ vitok z o Spalnicky
dalsich ptiznaki: kasel, vytok z vy
nosu, zarudlé o¢i)
Mastoiditis

Akutni infekce ucha

Usni obtize . Hnis vytékajici z ucha > 14 < dni . .
R Bolest}llxchaj Chronicka infekce ucha
Neni infekce ucha
. Viditelné zavazné vyhubnuti s . o
. . i Vazna malnutrice nebo vazna anémie
. . . (Vyrazna) bledost dlani . S
Malnutrice nebo anémie Anémie nebo velmi nizkd hmotnost
° Otok obou nohou Neni anémie nebo velmi nizka hmotnost
. Velmi nizka hmotnosti vzhledem k véku

Provéieni stavu o¢kovani

VySetfeni jinych problémi

byt i velmi kratkou dobu. Stav hydratace je podle
kombinace pfiznaki klasifikovan do tii kategorii.
Zavaina dehydratace se dvéma nebo vice z vyse-
tfovanych pfiznakt (bezvédomi ¢i letargie, Spatné
pije nebo nemtize pit, zapadlé o¢i, velmi pomaly na-
vrat kozni fasy) odpovida ztrat¢ vice nez 10 % té-
lesné hmotnosti a vyzaduje pokud mozno okamzi-
tou nitrozilni infuzi. Dehydratace je klasifikovana,
jestlize dit¢ ma dva nebo vice z pfiznakt: podraz-
dénost nebo neklid, zapadlé oci, pije dychtivé — ma
zizen, kozni tasa se vraci pomalu a vyzaduje poda-
vani roztoku oraln¢ rehydratacnich soli (8) ve sta-
noveném objemu pod dohledem ve zdravotnickém

zafizeni. Déti, které nemaji dva z ptiznakl dehy-
dratace, obvykle maji deficit tekutin, ale mensi nez
5 % télesné hmotnosti, proto by mély dostat vice
tekutin — roztok oraln¢ rehydratacnich soli nebo
vhodné a lokalné pfijatelné domaci tekutiny. Poda-
vani 1€kt proti prijmu, jako jsou ptipravky snizu-
jici motilitu stfeva, adsorbencia nebo zivé bakterial-
ni kultury détem mladsim nez 5 let neni odtivodnéné.

Perzistentni prijjem je definovan jako prijmova
epizoda, ktera zacina akutné a trva déle nez 14 dni.
Vyraz perzistentni je pouzivan k odliSeni chronic-
kych priymt neinfekcni etiologie, jako jsou napf.
malabsorpce nebo celiakie. Ptiblizné 15 % prijmo-
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vych epizod trva déle nez 14 dni, ale jsou spojeny s
30-50 % umrti v souvislosti s prijmovym onemoc-
nénim, protoze jsou Casto spojeny s jiz existujici
podvyzivou, dalsim hmotnostnim tbytkem a zavaz-
nymi neintestinalnimi infekcemi. Nejdilezitéj$im as-
pektem 1écby téchto déti je vhodna vyziva, jejimz
hlavnim cilem je doCasné snizit mnozstvi podava-
ného mléka (kromé matetského) a poskytnout dos-
tatek energie a Zivin k reparaci stfevni sliznice a udr-
zeni a zlepSeni vyzivového stavu. Rutinni 1écba per-
zistentniho prijmu antimikrobialnimi preparaty ne-
ni G¢inna. Pokud ma podle matky dité krev ve stoli-
ci, je klasifikovano jako dyzentérie bez dalSich vy-
Setfeni a 1é¢eno antibiotiky, na néZ je citliva shigella
v dané oblasti.

Etiologie horec¢ky je velmi riznoroda a v pod-
minkach omezené diagnostické kapacity je prede-
v§im dulezité identifikovat stavy, které vyzaduji ur-
gentni hospitalizaci. VSechny déti s horeCkou a obec-
nym piiznakem nebezpeci nebo tuhou $iji jsou odes-
lany urgentné k hospitalizaci po podani prvni dav-
ky antibiotika a v oblasti s rizikem malarie rovnéz
antimalarika.

Riziko malérie v dané oblasti je ur¢eno narod-
nim programem. Podle WHO je riziko vysoké, po-
kud je malarie pfic¢inou horecky u vice nez 5 % déti
ve véku 2—59 mésict, nizké, pokud je nizsi nez 5 %,
ale ne zanedbatelné. V oblasti s vysokym rizikem
malarie se podavaji antimalarika kazdému ditéti s ho-
reckou, prestoze pricinou horecky podstatné Casti
déti neni malarie. Jejich podani je opodstatnéné sna-
hou dosahnout co nejvyssi senzitivity lécby, tj. ze
bude 1écen maximalni pocet déti, které malarii ma-
ji. V oblasti nizkého rizika malarie je nizka pravde-
podobnost onemocnéni malarii, pokud jsou ptitom-
ny piiznaky jiné infekce, proto tyto déti antimala-
rika nedostavaji. VétSina horeCnatych onemocnéni
virové etiologie trva pouze nekolik dni. Trvani ho-
recky déle nez 7 dni a jeji kazdodenni pfitomnost
mize znamenat, ze dit¢ ma zavaznéjsi onemocnéni
a potfebuje vySeteni na vyssi Grovni.

Spalni¢ky maji ¢asto komplikovany prub¢h a
jsou pfic¢inou umrti asi 8 % déti v rozvojovych ze-
mich. Poskozeni epitelidlniho povrchu, imunitniho
systému a snizeni hladiny vitaminu A zplsobené
spalni¢kami vede ke zvySené susceptibilité k infek-
cim zplsobenym pneumokokem, gramnegativnimi
baktériemi a adenoviry a rovnéz k vzplanuti herpe-
tické infekce, kandid6zy a malarie. Proto je dtlezi-
té vysetiit kazdé dit¢ s horeckou ohledné spalnicek,
at’ jiz prave probihajicich, nebo nedavno prodéla-

nych, a kromé terapie ptipadnych komplikaci po-
dat vitamin A.

U ditéte se stiznosti na ,, problém ucha“ jsou ke
klasifikaci pouzivany: bolestivy otok za uchem (mas-
toiditis), bolest ucha a vytok z ucha. Podle délky tr-
vani bolesti a vytoku je stav klasifikovan jako aku-
tni ¢i chronicka otitida. V prvnim piipad¢ jsou poda-
véana stejna antibiotika jako u pneumonie. U chro-
nické otitidy se pro odlisSnou etiologii antibiotika
rutinné¢ nedoporucuji. V obou piipadech je kladen
diraz na vysusovani ucha.

U vSech déti je vySetfovan stav vyZivy na roz-
dil od predchazejicich hlavnich symptomu, kdy je
dit¢ vySetiovano pouze tehdy, pokud matka na do-
taz sdéli, ze jej dité ma. Cilem vySetieni je jednak
identifikovat déti se zavaznou podvyzivou (vyraz-
na vyhublost nebo otok obou nohou), které potie-
buji urgentni hospitalizaci, a za druhé identifikovat
déti s chronickou podvyzivou zpiisobenou neadek-
vatnim pfijmem zivin a opakovanymi infekcemi, kte-
rym muZze pomoci nutricni poradenstvi. Indikato-
rem chronické podvyzivy je nizka vyska vzhledem
k veku. ProtoZze vSak méfeni vysSky byva vétSinou
obtizné, pouziva se mé&feni hmotnosti vzhledem k
veéku ve srovnani s WHO nebo vyjimecné s narod-
nim standardem, coz sice neodlisi chronickou pod-
vyzivu od akutni, ale pomtize identifikovat déti, kte-
ré potiebuji nutriéni poradenstvi. Krom¢ déti s niz-
kou hmotnosti vzhledem k véku se provadi hodno-
ceni stravovani a v piipad¢ zjisténého problému nut-
ri¢ni poradenstvi u vSech déti do dvou let, protoze
chronicka podvyziva nejcastéji vznikd v dobé pre-
chodu z mlécné stravy na rodinnou, a tedy preventiv-
ni poradenstvi v tomto véku ma nejvyssi ti¢innost.
Bledost dlani ve srovnani s dlanémi matky nebo
zdravotnika je podle generickych materialti jediny
priznak pro identifikaci anémie, kterd je rovnéz
vySetfovana u vSech déti. Pouziti bledosti dlani se
v klasifikaci anémie se ve vétsing studii osvédcilo
1épe nez bledost sliznic nebo kombinace piiznaku
(7). Tento priznak sice neni pfili§ specificky zej-
ména u mirngj§iho stupné¢ anémie, ale dovoluje s
dostate¢nou senzitivitou identifikovat déti se zavaz-
nou anémii ¢asto zptisobenou malarii.

Péce o déti ve véku 1 tyden aZ 2 mésice (tab. 2)

IMCI zahrnuje péci az od 1 tydne véku, protoze v
casném novorozeneckém obdobi se projevuji spe-
cifické problémy, které vyzaduji zvlastni ptistup. Po-
stup je stejny jako u starSich déti a algoritmy jsou
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Tabulka 2
Postup vySeti‘eni a klasifikace ditéte ve véku 1 tyden aZ 2 mésice
Postup Pouzivané priznak Pouzivané Klasifikace
Kiece
Tachypnoe
Vyrazné zatahovani hrudniku
Alarni souhyb Mozna zavazna bakterialni infekce
Drnéivy vdech (grunting)
Mozna bakterialni infekce Fontanela
Hnisavy vytok z ucha
Zarudnuti pupku $ifici se na okolni kuizi
Horecka nebo hypotermie
(Mnoho nebo velké) kozni pustuly Lokalni bakterialni infekce
Letargie nebo bezvédomi
Méné pohybt nez normalné
Zarudly pupek nebo hnisavy vytok z pupku
Prijem Hydratace
Letargie, bezvédomi/neklid, drazdivost Vazna dehydratace
Zapadlé o¢i Dehydratace
(Velmi) pomaly navrat kozni fasy Neni dehydratace
Doba trvéani > 14 dni Vazny perzistentni priijem
Krev ve stolici Dysentérie
Neni schopno se krmit
V?bec s¢ ne.prlchy.tl prsu/s.patvne se prichyti Neni schopno se krmit — moznd zavazna
Problém s krmenim Vu,be:c neisaj e/n‘eszfj ¢ efektlivne bakterialni infekce
nebo nizka hmotnost Mene' n,e ?.8'k0]6n1/2..4 hodin . Problém s krmenim
Dostava jiné potraviny nebo napoje Neni problém s krmenim
Nizka hmotnost vzhledem k véku
Monilidza
Provérfeni stavu o¢kovani
Provéfeni jinych problémi

podobné, ale lisi se v pouziti a klasifikaci nékterych
ptiznakl. Napt. za tachypnoi je povaZzovana respi-
ra¢ni frekvence 60/min nebo vice. Kazdé dité je
vySetfeno s ohledem na moznou bakterialni infekci
a obtize s krmenim nebo nizkou hmotnost. Déti, kte-
ré maji prijem, jsou dale vysetiovany podobné¢ jako
star§i vékova skupina, ale ke klasifikaci jsou pouzi-
vany pouze tfi pfiznaky. Nepouziva se reakce na
nabidnuty napoj.
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