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Malarie je zavaznym problémem svétového zdravotnictvi. Roéné postihne 300 milionii lidi a 2 miliony z nich nakaze pod-
lehnou. V nemalarickych zemich roéné onemocni vice nez 30 tisic osob, které se nakazily v malarickych oblastech tropu
a subtrop(l. Smrtnost této importované malarie kolisa kolem 1%, ale pfi zavazném priibéhu dosahuje az 20%. Zivot ohrozu-
jicimu pribéhu malarie zabrani véasné rozpoznani nemoci a véasné zahajeni u¢inné chemoterapie. Proto je v infekénim lé-
kaFstvi podezieni na tropickou malérii nahlou pfihodou vyzaduijici co nejdfive provést diagnostické a terapeutické zakroky.
Onemocnéni Ize predeijit jednak ochranou pied napadenim infikovanym komarem a jednak chemoprofylaxi. Antimalarika
dostupna v Ceské republice jsou chlorochin, proguanil, meflochin, primachin, doxycyklin, chinin a kombinace atovaquonu
s proguanilem. Prace podava prehled jejich pouziti pfi Ié¢bé a profylaxi malarie.

Klicova slova: importovana malarie, antimalarika, Ié¢eni a chemoprofylaxe.

PHARMACOTHERAPY OF MALARIA IN CZECH REPUBLIC

Malaria is a serious problem of healthcare systems worldwide. Annually, it affects 300 million people and causes 2 million
deaths. In non-malaria countries, more than 30,000 people get ill annually by contracting the disease in tropical and sub-
tropical areas. The mortality of such imported malaria fluctuates around 1%, but in a serious course of the disease it may
reach as much as 20 %. A life-threatening course of malaria is prevented by early diagnosis and early initiation of effective
chemotherapy. For this reason, suspected tropical malaria is an acute situation in infectious medicine, which requires dia-
gnostic and therapeutic efforts to be done as soon as possible. The disease can be prevented by protection from an infected
mosquito and by chemoprophylaxis. Antimalarics available in Czech Republic include chloroquine, proguanil, mefloquine,
primaquine, doxycycline, quinine and a combination of atovaquone and proguanil. The article presents an overview of their

use for treatment and prophylaxis of malaria.
Key words: imported malaria, antimalarics, treatment and chemoprophylaxis.

Uvod

Na zacatku 21. stoleti malarie zdstava za-
vaznym problémem svétového zdravotnictvi.
Endemické oblasti této nakazy zahrnuji vice
nez 100 zemi s 2 miliardami obyvatel. Ro¢-
né onemocni na svété vice nez 300 miliond
lidi a z nich asi 2 miliony ndkaze podlehnou.
V' nemalarickych oblastech svéta se stale
zvySuje vyskyt importované maldrie. Jde
0 onemocnéni, které se po ndkaze v malaric-
ké oblasti svéta klinicky projevi v zemi, kde se
maldrie nevyskytuje. ZvySujici se vyskyt im-
portovanych pfipadd je dusledkem ¢astéjsiho
cestovani do malarickych oblasti a vzrlstajici
migrace z téchto oblasti do nemalarickych ze-
mi. Odhaduije se, Ze na svété rotné onemocni
importovanou maldrii asi 30000 a z toho v Ev-
ropé asi 10000 osob (1). V Ceskeé republice se
roné diagnostikuje nékolik desitek pfipadu
a v poslednich patnécti letech 5 nemocnych
na malarii zemfelo.

Etiologie a patogeneze

Plvodci maldrie jsou 4 druhy parazitic-
kych prvokl rodu Plasmodium, jejichZ pfehled
podava tabulka 1. Plazmodia vyvolavaji tfi z&-
kladni formy onemocnéni: tercidnu, kvartanu
a tropickou malarii ¢ili tropiku. Nékazu pre-
naseji samicky komard rodu Anopheles, které
saji pfedevsim v noci.
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Viyvojovy cyklus plazmodii je slozity.
Pfi séni infikovaného komdra jsou do krev-
niho obéhu inokulovany sporozoity. Rychle
se dostavaji do jater, kde se mnoZi a vyvijeji
v schizonty obsahuijici znacny pocet merozo-
itd. MnoZeni plazmodii v jaternich bunkach
probiha bez klinickych projevli a oznaduje se
jako extraerytrocytarni faze. Po 1 az 3 tydnech
merozoity opoustéji jaterni buriku, dostévaji se
do krve a vnikaji do ¢ervenych krvinek. Zacina
erytrocytarni faze ndkazy. Erytrocyty naplné-
né parazity se rozpadaji a uvolnéné merozoity
napadaji dalsi krvinky. Pfi prasknuti erytrocytu
se do krve uvolfiuji kromé merozoitli také me-
tabolické produkty plazmodii, které se svym
ucinkem podobaji endotoxinu gramnegativ-
nich bakterii. Stimuluji makrofagy k nadmérné

tvorbé prozanétlivych cytokind, které plsobi
horeCku a ostatni projevy onemocnéni. Mno-
Zeni parazitd v erytrocytech probihd u jednot-
livych druhti malarickych plazmodii s riznou
¢asovou periodicitou a této odpovida periodi-
cita hore¢natych zachvatu. Nékteré z merozo-
ith se méni v gametocyty, které se po nasati
samiCkou komara déle vyvijeji v jejim stfevé.
U nékaz vyvolanych PI. vivax Ci Pl. ovale z né-
kterych jaternich schizontd vznikaji hypnozoi-
ty, které v jaternich burikdch asymptomaticky
pretrvavaji a teprve po deli dobé vyvolaji
onemocnéni. Proto nékdy dochézi k onemoc-
néni tercidnou az po nékolikamési¢ni inkubaci
anebo se za nékolik mésicu az let po onemoc-
néni malarické zachvaty znovu objevi - relaps
maldrie. Je podminén reinfekci ¢ervenych kr-

Tabulka 1. Pivodci, inkubaéni doba a vyskyt maldrie

Puvodce Nazev one- Inkubace Opakovani Vyskyt
mocnéni horecky

Plasmodium vivax terciana 8-21dnd 48 hodin tropy, subtropy a nékteré ob-

(az 12 mésicu) lasti mirného pasma
Plasmodium ovale terciana 9-21 dnl 48 hodin  zapadni Afrika, vychodni In-

(az 12 mésic) donézie, Filipiny
Plasmodium malariae ~ kvarténa 18-42 dn 72 hodin  ohranicené oblasti tropli

a subtropl (zvlasté Afrika)

Plasmodium falciparum  tropika 8-16 dnl nepravidelné tropy celého svéta (zvlasté

24-49 hodin  subsaharska Afrika, jihovy-
chodni Asie, Amazonie a ji-

hozépadni Tichomoff)
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vinek merozoity uvolnénymi z hypnozoitt. PI.
falciparum napada Cervené krvinky rdzného
stafi, a proto pfi tropické maldrii parazitémie
dosahuje vysokych hodnot. Plvodci tercia-
ny napadaji jen mladsi erytrocyty a plvodce
kvartany jen starsi erytrocyty a proto u téchto
forem malarie parazitémie zlstéava nizka. Na
povrchu erytrocytl parazitovanych PI. falcipa-
rum se tvofi vyristky (oznacované jako knobs)
a témi se krvinky pfichycuiji k endotelu kapildr.
Adheze parazitovanych krvinek k endotelu ka-
pilat a venul se nazyva sekvestrace. Krvinky
se hromadi v kapilarach mozku, ledvin, jater,
plic i myokardu, kde na stagnujici parazitované
erytrocyty adheruji i neparazitované krvinky.
Dusledkem je porucha mikrocirkulace a krev-
niho zésobeni Zivotné dllezitych organd s na-
slednym selhdvanim jejich funkce (2). Klinické
projevy nakazy zalezi na tom, zda je infikovan
¢lovek, ktery se s maldrii dosud nesetkal (pri-
moinfekce) a nebo obyvatel malarické oblasti,
ktery se maldrii nakazil jiz opakované. U nei-
munnich osob je zakladnim projevem horec-
naty malaricky zachvat. Opakované nakazy
zplsobuji ¢astecnou odolnost vici onemoc-
néni ozna¢ovanou jako semiimunita. U semii-
munnich osob byva priibéh onemocnéni lehky
a nakaza se nékdy projevi pouze asymptoma-
tickou parazitémii. Onemocnéni tercianou ¢i
kvartanou ma dobrou prognézu. Onemocnéni
tropikou vSak u osob, které se s ndkazou se-
tkaly poprvé, ohrozuje Zivot. Pokud neni véas
rozpoznano a lééeno, mize béhem nékolika
dnt dojit k prudkému zhorSeni stavu. Rozvijeji
se porucha védomi, Sok, zndmky selhdvani
ledvin, plic, jater a krvacivé projevy. Tento pri-
béh se oznacuje jako maligni malarie. Smrt-
nost importované tropiky kolisa kolem 1%, ale
u maligni formy i pfi intenzivni pé¢i dosahuje
20 %. Rozhodujici pro zachranu Zivota je véas-
na diagndza a pfislusna terapie, kterou je tfe-
ba zahéjit do 5. dne od vzniku prvych pfiznaku
onemocnéni.

Diagnéza

Lékal m& pomyslet na maldrii u kazdého
hore¢natého onemocnéni pacienta, ktery v po-
slednich tydnech az mésicich pobyval v mala-
rické oblasti. Pfedpokladem spravné diagndézy
je podrobna cestovni anamnéza. Ptame se na
misto pobytu, vyskyt komard, zplsob ochrany
pfed napadenim koméry a na uzivani chemop-
rofylaxe. Tato podstatné snizuje vyskyt a zlep-
Suje prognozu, ale onemocnéni jednozna¢né
nevyluCuje. Laboratorni diagnostika se opira
o mikroskopicky prikaz plazmodii v erytrocy-
tech periferni krve odebrané z bfiska prstu ne-
bo usniho laldcku. K nalezeni plazmodii slouzi
tzv. tlusta kapka a k jejich druhovému uréeni
tenky krevni natér. Oba natéry nechame za-
schnout pfi pokojové teploté a ihned odesle-

me do parazitologické laboratofe. Vysledek
vySetieni je zndm do jedné az dvou hodin po
dodani natérd do laboratofe. Intenzitu parazi-
témie hodnotime bud procentem parazitova-
nych erytrocytli a nebo poctem asexudlnich
stadii parazita v 1 pl krve. Negativni vysledek
jednoho vySetfeni malarii nevyluéuje, a proto
vySetfeni nékolikrate opakujeme.

Léceni

Pfedpokladem Uspésné léCby zviasté
tropické maldrie je vCasna a pfesna diagné-
za a véasné podani ucinného antimalarika.
Je tfeba védét, zda se u nemocného jedna
o tropickou ¢&i netropickou malarii (tercianu
nebo kvartdnu) a jak vysokd je parazitémie.
Pfitomnost plazmodii ve vice nez 2% Cerve-
nych krvinek svéd¢i pro maligni pribéh one-
mocnéni. Nemocné s malarickou primoinfekci
hospitalizujeme. Ambulantné |é¢ime osoby
pochdzejici z malarickych oblasti, u nichz
ddvodné predpokladame semiimunitu (jejich
pobyt mimo malarickou oblast netrva déle nez
3 roky). Ambulantné Ize 1é¢it také Ceské ob-
¢any s bezpeéné prokdzanou tercianou a to za
pfedpokladu sledovani jejich klinického stavu
a parazitémie. Nemocné hospitalizujeme zpra-
vidla na infekénim oddélent, které spolupracu-
je s parazitologickou laboratofi, ma k dispozici
potfebné Iéky a v pfipadé maligniho pribéhu
zajisti intenzivni péCi o nemocného. Volba
antimalarika zalezi na druhu infikujiciho plaz-
modia, na oblasti kde do$lo k nékaze (vyskyt
rezistence na antimalarika) a na pfitomnosti
klinickych €i laboratornich znamek maligniho
pribéhu. Zjistujeme, jakou nemocny uzival
chemoprofylaxi a zda jiz nebyl antimalarikem
|éen. Pokud fadné uZzival ucinnou chemo-
profylaxi, pfedpokladdme rezistenci a k 1é¢bé

zvolime jiné antimalarikum. Ovéfime si, zda
nékteré antimalarikum neni u nemocného kon-
traindikovano nebo zda antimalarikum nesnasi
(3). Dbame na spravné davkovani s pfihlédnu-
tim k t8lesné hmotnosti. Doporucend davka se
vyjadfuje v podobé baze (napf. u chlorochinu,
meflochinu ¢i primachinu) nebo v podobé soli
(u chininu). Peroralni antimalarika se nedosta-
tecné vstfebavaji pfi zvraceni, prijmu a také
za Soku. Zvrati-li nemocny lék do pal hodiny
po podani, davku opakujeme. Zvraci-li béhem
30 az 60 minut po aplikaci, podame znovu po-
loviéni davku antimalarika. Antimalarika nikdy
nepoddvame na la¢no. Po aplikaci u¢inného
antimalarika dochdzi béhem 48 az 72 hodin ke
snizeni hore¢ky, zlepSeni stavu a vyraznému
poklesu parazitémie (4). Pokud nedo$lo ke
zlepSeni, podali jsme nevhodné antimalari-
kum, nebo jsme uzili spravny Iék nevhodnou
aplikaéni cestou €i v nedostate¢né davce
a nebo je plvodce onemocnéni na uzité anti-
malarikum rezistentni. Pfi€inou nedostate¢né
terapeutické odpovédi muze také byt vznik né-
které z komplikaci, napf. pneumonie, infekce
mocovych cest aj. Pfehled antimalarik dostup-
nych v CR a jejich davkovani podéva tabulka
2. Vedlejsi ucinky a kontraindikace téchto Ik
obsahuje tabulka 3.

Antimalarika plisobi na rizna stadia ma-
larickych parazitd. K odstranéni hore¢natych
zéchvatd se uzivaji schizontocidni antima-
larika ucinkujici na krevni schizonty. Jsou to
chlorochin, chinin, meflochin, atovaquon a ar-
temisiny. Pomaly schizontocidni U¢inek maji
také sulfonamidy, sulfony, proguanil a néktera
antibiotika predevsim tetracykliny a linkosa-
midy. K prevenci relapsu tercidny se uziva
primachin, ktery pisobi na hypnozoity pfetrva-
vajici v jaternich burikéch. Bohuzel, ve vétsiné

Tabulka 2. Antimalarika uzivana v CR k Ié¢bé importované malarie

Antimalarikum
chlorochin DELAGIL tbl.
(150mg baze)

meflochin LARIAM tbl.,
MEPHAQUIN tbl.
(250 mg baze)

chinin sulfat (per os)

chinin dihydrochlorid (i. v.)

atovaquon s proguanilem
MALARONE tbl.
(250mg + 100mg)

doxycyklin DEOXYMYKOIN
tbl. (100mg)

klindamycin DALACIN cps.
(150, 300mg)

primachin PRIMAQUINE tbl.

15mg baze

Davka pro dospélé

600mg baze, za 6 hodin, za 24 a 48
hodin 300 mg baze

750,500 a pfi télesné hmotnosti >
60kg jesté 250mg baze v 6-8 ho-
dinovych intervalech 1 den

3x 600mg soli /den po 8 hodinach
37 dnli (vzdy v kombinaci s doxy-
cyklinem)

narazova davka 20mg/kg béhem
4 hodin a pak 10mg/kg kazdych
8 hod. (maximdlini davka 1,8 g/den)
3-5dnl

41tbl./den v 1 az 2 davkéach 3 dny

2x 100mg/ den 7 dnli

(v kombinaci s chininem)

3x 600mg/den 5 dnii (v kombina-
ci s chininem)

15-30mg baze / den 14 dn( (proti-
relapsova lécba terciany)

Davka pro déti
10mg/kg a dale 5mg/kg

25mg/kg v 1 az 2 davkach 1 den

25mg/kg/den ve 3 davkach 3-7
dnl (v kombinaci s doxycyklinem ¢i
klindamycinem)
narazova davka 20mg/kg béhem
4 hodin a déle 10mg/kg kazdych
8 hodin 3-5 dnli

1-4 tbl/den dle télesné hmotnos-
ti (détem s télesnou hmotnosti
> 11kg) 3 dny

2mg /kg /den 7 dni (v kombinaci
s chininem)

25mg/kg/den ve 3 davkéach 5 dnd
(v kombinaci s chininem)

0,3mg baze/kg/den 14 dnl (protire-
lapsova Iécba terciany)
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Tabulka 3. Vedlejsi tuéinky a kontraindikace antimalarik

Antimalarikum

Vedlejsi uéinky

Kontraindikace

epilepsie, retinopatie, porfyrie, poruchy kr-
vetvorby, myastenie, léCba inhibitory ami-
noxidaz

precitlivélost na proguanil

epilepsie, duSevni choroby, |. trimestr té-
hotenstvi, poruchy vedeni vzruchu v srdci,
|écba digitoxinem, beta blokatory a bloka-
tory vapnikovych kanalt

fibrilace sini, neuritida zrakového nervu,
bradyarytmie, myastenie

téhotenstvi, déti do 8 let véku

chlorochin nauzea, zvracni, prdjem, bolesti hlavy, vy-
razka, pruritus, zhorSeni psoriazy a porfy-
rie

proguanil nauzea, zvraceni, aftozni stomatitida

meflochin nauzea, zvraceni, prdjem, bolest hlavy,
nespavost, deprese, poruchy koordinace
a rovnovahy, bradykardie, zvySeni Ucinku
peroralnich antikoagulancii

chinin hotka chut v dstech, huceni v usich, zhor-
Seni sluchu, rozmazané vidéni, nauzea,
zvraceni, arytmie, hypoglykémie

doxycyklin nauzea, zvraceni, prijem, fotosenzitivita,
zvySeni Ucinku perordlnich antikoagulan-
cif a antidiabetik

atovaquon nauzea, prlijem

s proguanilem

primachin nauzea, zvraceni, metemoglobinémie, leu-

kopénie, hemolyza

t6Z8i nedostate¢nost ledvin, téhotenstvi
(dosud malo zkusenosti)

deficit G-6-PD erytrocytd, poruchy krve-
tvorby, téhotenstvi

Tabulka 4. Stupen rezistence na antimalarika

Stuperi rezistence  Definice
S —citlivost
v krvi znovu neobjevi

R - rezistence R |

asexualni stadia parazity vymizi do 7. dne po zahajeni Iécby a béhem 28 dni se

asexualni stadia pfechodné vymizi, ale znovu se objevi mezi 7. az 28. dnem

Rl asexudlni stadia nevymizi, ale béhem 48 hodin se jejich pocet snizi vice nez
075%
Rl asexualni stadia klesnou 0 méné nez 25 % nebo jejich pocet dokonce stoupa

malarickych oblasti svéta neni uéinna lé¢ba
obecné dostupna. V rozvojovych zemich fada
nemocnych bud vibec neni IéCena a nebo se
|é¢i nedostate¢né Ucinnym lékem. Pokud se
uzije ucinny Iék, Casto se podava v nedosta-
teCné davce, po nedostateCnou dobu a nékdy
zbyteCné, kdyZz se o malarii u nemocného
nejednd. Tyto skuteCnosti spolu se sponténni
genetickou mutaci pfispivaji k celosvétovému
narlstu rezistence plazmodii na antimalari-
ka. Rezistence znamena schopnost plazmodia
pfezit a mnozit se vzdor aplikaci a dostate¢né-
mu vstfebani antimalarika v dévce, ktera ob-
vykle vede k eliminaci parazita. Rozezndvame
tfi stupné rezistence uvedené v tabulce 4.

V Sedesétych letech minulého stoleti se
objevila rezistence PI. falciparum na chlo-
rochin, ktery byl do té doby pIné ucinnym,
bezpeénym a snadno dostupnym lékem. Re-
zistence se rozsifila do vétSiny malarickych
oblasti. V soucasnosti Ize chlorochin uzit
k 1é¢bé tropiky pouze ve stfedni Americe z&-
padné od Panamského priplavu, v Karibiku
a v nékterych zemich Stfedniho vychodu.
Pozdéji se objevily rezistence PI. falciparumna
kombinaci pyrimetaminu se sulfadoxinem (pfi-
pravek Fansidar), na meflochin a také snizena
citlivost vuci chininu. Kmeny PI. falciparum se
snizenou citlivosti vi¢i chininu se vyskytuji
loziskovité v jihovychodni Asii, stfedni Africe
a v Amazonské oblasti. Proto chinin podava-
me vzdy v kombinaci s dalSim antimalarikem.
Rezistence na meflochin se vyskytuje pfede-
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v8im v pohraniénich oblastech Thajska, ve
Vietnamu, v Indonézii, na Filipinach, v nékte-
rych statech Afriky a v Amazonii. Rezistence
na kombinaci atovaquonu s proguanilem byla
dosud pozorovéana jen ojedinéle v zapadni Af-
rice. V nékterych oblastech se vyskytuji mul-
tirezistentni kmeny Pl falciparum, které jsou
odolné nejméné na 2 antimalarika s odliSnou
chemickou strukturou. PFibyva zprav o snize-
né citlivosti PI. vivax na chlorochin a primachin
a to pfedevsim na nékterych indonézskych os-
trovech, v nékterych oblastech Indie, Thajska
a jizni Ameriky. Malaricka plazmodia jsou dnes
vesmés rezistentni na pyrimetamin i proguanil,
a proto se tato antimalarika v monoterapii jiz
neuzivaji (2).

U terciany a kvartany je lékem volby chlo-
rochin. Dospélému podame 1. den 600mg,
za 6 hodin 300mg a v dalSich 2 dnech vzdy
300mg baze denné. Pokud se nemocny ne-
vraci brzy do malarické oblasti, doplnime pro-
tizdchvatovou |é¢bu terciany protirelapsovou
kdrou primachinem v davce 15mg baze/den
podavanou po dobu 14 dnd. Pfed zahajenim
|éby primachinem vzdy vy3etfime aktivitu
glukdzo-6-fosfodehydrogendzy Cervenych kr-
vinek, nebot u osob s deficitem tohoto enzymu
podani primachinu mdze vyvolat hemolyzu.
Pfi nesnasenlivosti chlorochinu ¢&i u terciany
se snizenou citlivosti na chlorochin Ize k 16¢bé
uzit meflochin (postaci davka 10 az 15mg/kg
hmotnosti a den) nebo kombinaci atovaquonu
s proguanilem. V obou pfipadech protizachva-

tovou 1é¢bu nutno doplnit protirelapsovou k-
rou. U tercidny ziskané v oblastech s vysky-
tem sniZené citlivosti Pl. vivax na primachin
(jihovychodni Asie a zépadni Pacifik jizné od
rovniku) poddvame primachin v davce 30mg
baze/den po dobu 14 dnd. ZvySenou davku
primachinu podavéame také nemocnym s té-
lesnou hmotnosti vétsi nez 80 kg a nemocnym
s relapsem tercidny, ktery vznikl po pfedchozi
|é¢bé béZnou protirelapsovou davkou.

Vzhledem k téméf celosvétovému vysky-
tu rezistence Pl. falciparum na chlorochin je
u tropické malarie Iékem volby meflochin. Do-
spélému podame 750 mg, za 6 hodin 500 mg
a u nemocnych s télesnou hmotnosti pfesahu-
jici 60kg za 12 hodin po zaéatku IéCby jesté
250 mg. Kontraindikaci meflochinu jsou pre-
citlivélost na meflochin, epilepsie a psychické
poruchy, blokady vedeni vzruchu v myokardu
a 1. trimestr téhotenstvi. K 1é¢bé nekompliko-
vané tropiky miZzeme uzit také peroralni chinin
v kombinaci s doxycyklinem a nebo pfipravek
Malarone. Jde o kombinovany Iék, kde 1 tbl.
obsahuje 250mg atovaquonu a 100mg pro-
guanilu. Dospélym podame 4 thl. denné v 1 az
2 diléich davkach s jidlem po 3 dny. Malarone
uzijleme u nemocnych, u nichz je podani me-
flochinu kontraindikovano a nebo jde o tropiku
rezistentni na meflochin. Kontraindikaci jeho
pouZiti je t8Z§i porucha ledvin. Malarone nikdy
nepodavame spolu s tetracykliny, nebot tyto
vyrazné snizuji hladinu atovaquonu. Tropiku
zplsobenou PI. falciparum se snizenou citli-
vosti na meflochin Ize 16¢it kombinaci meflo-
chinu s doxycyklinem, chininu s doxycyklinem
a nebo pfipravkem Malarone. V nékterych ev-
ropskych zemich je pro Iécbu nekomplikované
tropiky rezistentni na chlorochin i meflochin
k dispozici pfipravek Riamet. Jde o kombino-
vané antimalarikum obsahujici v 1 thl. 20mg
artemetheru a 120mg lumefantrinu. Podavaji
se denné 2x 4 tbl. v 8 hodinovém intervalu po
dobu 3 dn(.

Nemocné s maligni malarii Ié¢ime na jed-
notce intenzivni péce. Lékem volby je chinin
aplikovany intravendzné. Za¢indme narazovou
davkou: bud 20mg soli na kg télesné hmot-
nosti v infuzi 5% glukézy trvajici 4 hodiny nebo
7mg soli na kg hmotnosti aplikujeme infuzni
pumpou béhem 30 minut. Déle pokradujeme
davkou 10mg na kg hmotnosti v 4 hodinové
infuzi aplikované po 8 hodinach. Maximalni
denni davka je 1,8¢ soli. Od 3. dne |éCby den-
ni davku o tfetinu az polovinu snizujeme a co
nejdfive pfejdeme na peroraini Ié¢bu. Narazo-
vou davku chininu neaplikujeme nemocnym,
ktefi v poslednich 24 hodinéch jiz uzivali chi-
nin nebo meflochin. Chinin poddvame vzdy
v kombinaci s doxycyklinem. U déti do 8 let
a u tehotnych Zen misto doxycyklinu uzijeme
klindamycin. Télesnou teplotu nemocnych
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udrzujeme pod 38 °C a monitorujeme stav vé-
domli, diurézu, hodnoty pulzu i krevniho tlaku.
Sledujeme hodnoty krevniho obrazu, hemoko-
agulace, ledvinné a jaterni funkce, parametry
acidobazické i hydromineralni rovhovahy, gly-
kémii a elektrokardiogram.

Uspésnost 16éby kontrolujeme dennim
stanovenim parazitémie az do vymizeni asexu-
alnich forem z periferni krve. V prvych 24 hodi-
nach lécby mize parazitémie jesté stoupnout.
Jeji vzestup po 36 az 48 hodinach od zahajeni
|éEby v8ak znamend selhani terapie. Parazité-
mii kontrolujeme takeé 7. a 28. den po ukonéeni
|é¢by, abychom v€as odhalili rekrudescenci
v disledku snizené citlivosti vyvolavajiciho
plazmodia na uzité antimalarikum. Laboratorni
znamkou Uspésné lécby jsou také zvySovani
hodnot trombocytl a pokles aktivity sérové
laktatdehydrogendzy. V rekonvalescenci sle-
dujeme mizeni splenomegalie, ustup anémie
a normalizaci funkce jater i ledvin. Nemocné-
ho upozornime na skuteénost, ze onemocnéni
nezanechdva imunitu a ze v pfipadé dalsiho
vyjezdu do malarické oblasti musi dodrzovat
doporu¢enou profylaxi.

Profylaxe

Néakaze malarii i jejimu zdvaznému priibé-
hulze pfedchézet dodrzovanim profylaktickych
opatfeni (viz tabulka 5). Tato mizeme rozdélit
na expozicni profylaxi tj. ochranu pfed pfi-
satim infikovaného koméra a na chemopro-
fylaxi, 1j. uzivani profylaktickych davek anti-
malarik. Vechny osoby cestujici do malarické
oblasti podrobné poucime o zpUsobu nakazy,
pfiznacich onemocnéni, vyznamu i zplsobu
ochrany pfed nékazou se zddraznénim, Ze
maldrie, a to pfedevsim tropickd, mize ohrozit
Zivot cestovatele (6). Hlavni zasady expoziéni
profylaxe uvadime v tabulce 6.

P¥i uvaze, jakou chemoprofylaxi doporugi-
me, zhodnotime nésledujici skutecnosti:

1. vyskyt malarie véetné sezénnosti jejiho
vyskytu v mistech zamysleného pobytu, inten-
zitu pfenosu, podil tropické malarie a vyskyt
rezistence plazmodii na antimalarika; v fadé
oblasti je vyskyt nékazy loziskovity a malarie
se nevyskytuje v celé zemi; napf. v Thajsku
nakaza nehrozi v Bangkoku, ve velkych més-
tech ani v pobfeznich turistickych centrech;
naproti tomu na venkové a zvlasté v zalesné-

nych pahorkatinach existuje celoroéni riziko
nakazy, které je zvlasté vysoké v pohranicnich
oblastech; pivodcem je v 60 % PI. falciparum;
vétsina jeho kmend je zde vysoce rezistentni
na chlorochin; nékteré kmeny jsou rezistentni
i na meflochin a maji snizenou citlivost k chi-
ninu

2. délka a program pobytu (ve mésté &i
na venkove, v niziné ¢i ve vysokych horach,
nutnost pobytu venku v noénich hodindch);
riziko nékazy je ve vétsiné velkych mést jiho-
vychodni Asie a stfedni i jizni Ameriky a také
v oblastech s nadmofskou vyskou pfesahujici
2000 metri zanedbatelné; naopak v Africe
a na indickém subkontinentu riziko nakazy
hrozi i ve velkych méstech

3. vék a zdravotni stav cestovatele; mala-
rie vice ohrozuje kojence, téhotné Zeny a 0so-
by vy8siho véku; zvySené riziko komplikaci je
u nemocnych chorobami srdce, plic, ledvin,
cukrovkou a u osob po splenektomii; vedlejsi
Ucinky chemoprofylaxe jsou Castéjsi u alergikl
a u osob, které trvale uZivaji dalsi 1éky

4, vedlejsi ucinky a kontraindikace na-
vrhovaného antimalarika a jeho interakce se
soucasné podavanymi léky

5. dostupnost zdravotni péCe v misté po-
bytu.

Na zakladé zvazeni téchto skute¢nos-
ti chemoprofylaxi bud doporué¢ime nebo
nedoporu¢ime a cestovatel se bude pouze
chranit pfed napadenim komary. Cestovatele
upozornime na spravné ulozeni antimalarik
v tropickém klimatu, na mozné vedlejsi ucinky
a pfedevsim na nutnost pravidelného uZivani
doporu¢eného pfipravku vzdy ve stejny den
a dobu. Jiz vynechani jedné tabletky mlze
zplisobit onemocnéni. Antimalarika uzivame
zpravidla vecer, s jidlem €i po jidle a dostate¢-
né zapijeme. Zadné chemoprofylaktikum neni
ucinné ve 100% a cestovatel mize onemoc-
nét bud v pribéhu chemoprofylaxe €i po jejim
ukonceni. K selhani profylaxe dochazi napF.
v dlsledku sniZzeného vstfebavani antimalari-
ka v prubéhu prdjmového onemocnéni. Mala-
rie u osob uZivajicich chemoprofylaxi ma vSak
leh¢i prabéh. Profylaxi chlorochinem ¢i meflo-
chinem zpravidla za¢indme uzivat tyden pfed
vstupem do malarické oblasti a pokraéujeme 4
tydny po jejim opusténi. Proguanil, doxycyklin

Tabulka 5. Profylaxe maldrie cestovatell

pouceni cestovatele

podrobné pouceni o zplisobu nékazy, pfiznacich onemocnéni a o moznostech

ochrany pred ndkazou; zdraznime, Ze maldrie mize ohrozit zivot cestovatele

expozicni profylaxe
pouziti antimalarik
bytu v malarické oblasti

fyzikalni a chemické prostfedky branici pfisati infikovaného komara
chemoprofylaxe: pravidelné uzivani profylaktické davky antimalarika béhem po-

pohotovostni (nouzova) samolécba: cestovatel uzije terapeutickou davku antima-
larika, kdyz ma podezieni z onemocnéni a nem(ze béhem 24 hodin konzulto-

vat lékafe

a kombinaci atovaquonu s proguanilem zagi-
name uzivat 1 az 2 dny pfed odjezdem. UzZiva-
ni atovaquonu s proguanilem ukonéime jiz 7.
den po opusténi malarické oblasti. V pfipadé
nahlého a neplanovaného vstupu do malaric-
ké oblasti uzijeme chlorochin v ddvce 300 mg/
den obden a pak pokracujeme v bézném dav-
kovani 300mg tydné. Profylaxi meflochinem
pfi ndhlém odjezdu zahdjime podanim 1 tbl.
denné po 3 dny a déle pokraéujeme obvyklou
davkou 1 tbl. tydné. Timto davkovanim rych-
leji doséhneme ochranné hladiny meflochinu
v krvi. Mimé vedlejsi U¢inky (nauzea, pocit za-
vrati, slabost, nespavost, divoké sny) udava asi
10% osob uzivajicich profylaxi meflochinem,
ale zavaznéjsi ucinky vedouci k pferuseni pro-
fylaxe vznikaji jen asi u 0,5% osob. Vedlejsi
ucinky meflochinu se zpravidla objevi jiz po
prvé ¢i druhé profylaktické davce. Proto pro-
fylaxi timto pfipravkem radéji zahajujeme jiz 2
az 3 tydny pfed odjezdem, abychom si ovéfili
snasenlivost pfipravku. Profylaxi meflochinem
nedoporucujeme téhotnym a kojicim zendm
a Zena by neméla otéhotnét po dobu 3 mésicu
od ukongeni této profylaxe. U nékterych osob
meflochin zhorSuje prostorové vidéni a koordi-
naci pohyb, a proto ho nedoporu¢ujeme pilo-
tam, fidi¢im hromadné dopravy, potapécim
¢i horolezcim. Nepodavame ho soucasné
s beta blokatory, blokétory kalciového kanalu
a fenothiaziny, nebot potencuji zpomalujici viiv
meflochinu na vedeni vzruchu v srdci. Vedlejsi
ucinky chlorochinu i meflochinu jsou Castéjsi
pfi sou¢asném pozivani alkoholu. Kombinace
chlorochinu s proguanilem je vhodné k profy-
laxi pouze do oblasti s mirmou rezistenci na
chlorochin a jeji u¢innost v fadé oblasti nedo-
sahuje 70 %. Doxycyklin uzivame po jidle a po
polknuti tablety zistaneme nejméné 30 minut
ve vzpfimené poloze, abychom zabranili reflu-
xu do jicnu. Pfi profylaxi doxycyklinem je tfeba
se vyhybat pobytu na pfimém slunci. V posled-
nich letech se v zahrani¢i k profylaxi malarie
zagind pouzivat také primachin a to v davce

Tabulka 6. Zasady expoziéni profylaxe

omezime pobyt venku v dobé od z&padu do vy-
chodu slunce

odév svétlé barvy, nepfilehajici k télu, dlouhé ru-
kavy a nohavice

kdzi nekrytou odévem osetfime repelentnim pro-
stfedkem

obytna mistnost i loznice maji byt prosté komart
* sité v oknech a dvefich

o pravidelné vystfikani insekticidnim sprejem

o elektricky odparovac insekticidniho prostfedku
* mistnost s klimatizaci

ltzko opatfime moskytiérou impregnovanou in-
sekticidem

bydleni volime co nejdale od lihnist komart
expoziéni profylaxi provadime i v pribéhu che-
moprofylaxe
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Tabulka 7. Profylaktické davky antimalarik

Anti-malarikum

Davka

Zahajeni a ukonceni profylaxe

dospéli déti pred vstupemdo  po odjezdu z mala-
malarickeé oblasti rické oblasti
chlorochin 300mg baze 1x tydné (osoby s télesnou 5mg /kg 1x tydné (od 8. tydne zivota) 1 tyden 4 tydny
hmotnosti >70kg 450 mg)
proguanil (vzdy spolu 2x 100mg denné 3mg /kg/den ve 2 davkach détem starSim 1-2 dny 4 tydny
s chlorochinem) 3 mésicl
meflochin 250mg baze 1x tydné 5mg/kg 1x tydné détem starsim 3 més. 1-3 tydny 4 tydny
a s tél. hmotnosti>5kg
doxycyklin 100mg denné (po jidle, zapit, 30 min. 2mg/kg denné détem od 8 let 1-2 dny 4 tydny
vzpfimena poloha téla)
atovaquon/proguanil 250mg/100mg denné 1/4 az 3/4 tablety denné détem s tél. 1-2 dny 7 dnd

30mg/den. Plsobi na jaterni schizonty PI. fal-
ciparum i Pl. vivax. Profylaxi za¢indme 1. den
pfed odjezdem a kon¢ime 7. den po ndvratu.
K dlouhodobé profylaxi Ize uzit chlorochin,
proguanil a pfi dobré snasenlivosti meflochin.
Profylaxi doxycyklinem Ize uZzivat az 6 mésicl
a kombinaci atovaquonu s proguanilem zatim
nejdéle 3 mésice. Pokud Ize v misté pobytu
k profylaxi pouzit vice antimalarik, doporu¢uje
se tato stfidat v intervalu 3 az 4 mésicu (6).
Profylaktické davky antimalarik pro dospélé
i déti obsahuije tabulka 7.

Pohotovostni samolécba (standby emer-
gencytreatment) jelécba hore¢natého onemoc-
néni, které svymi pfiznaky cestovateli pfipomi-
na maldrii. Cestovatel, kterého lékaf podrobné
poucil o pfiznacich onemocnéni malarii, si
vezme na cestu lékafem pfedepsanou terape-
utickou davku antimalarika. Tuto uzije tehdy,
méa-li vazné podezfeni, ze onemocnél malarii.
Lécbu ma zahdjit nejpozdéji 3. den po vzniku
prvych pfiznakl onemocnéni. Samolécbu do-
poru¢ujeme predevsim pfi pobytu cestovatele
v mistech, kde v pfipadé onemocnéni nemuze
béhem 24 hodin konzultovat lékafe. Také pfi
pobytu v oblasti s malym az zanedbatelnym
rizikem nakazy Casto misto chemoprofylaxe
doporuéujeme jen expoziéni profylaxi a poho-
tovostni 1é¢bu. Podobné postupujeme i tehdy,
je-li ucinnd chemoprofylaxe u cestovatele
kontraindikovana. K pohotovostni lé¢bé dopo-
ruéujeme v oblasti se zachovalou citlivosti PI.
falciparum chlorochin, v oblastech s rezistenci

Klin Farmakol Farm 2005; 19: 95-99

hmotnosti 11-40kg

na chlorochin doporu¢ime meflochin a u osob
s jeho kontraindikaci kombinaci atovaquonu
s proguanilem. Pfi cestach do oblasti s vyso-
kym rizikem nakazy vSak vzdy doporucujeme
chemoprofylaxi. Pro pfipad selhani chemopro-
fylaxe v misté s nedostupnou Iékafskou péci
doporu¢ime cestovateli jeSté pohotovostni
Ié¢bu a to jinym antimalarikem, nez které uzi-
vé profylakticky. | po zahdjeni samolécby by
cestovatel mél co nejdfive navstivit [ékare. Ten
onemocnéni maldrii potvrdi ¢i vylou¢i, zhod-
noti Ucinnost samolécby a pfipadné zjisti jinou
pfi¢inu horecky (7). Pokud cestovatel dale
pobyva v rizikové oblasti, vezme si 7. den po
zahéjeni samolécby opét profylaktickou davku
antimalarika a pokracuje v chemoprofylaxi. Ani
dlouhodobé profylaxe nevede k rozvoji imunity
a chemoprofylaxi je tfeba uzivat po celou dobu
pobytu v malarické oblasti.

Zaveér
Podrobnéjsi informace o diagnostice,

Ié¢bé i profylaxi malarie mohou lékafi ziskat
v Narodni referenéni laboratofi pro diagnostiku
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tropickych parazitarnich nékaz (Praha 2, Stud-
ni¢kova 7, ¢. telefonu 224 968 525) a na spe-
cializovanych pracovistich tropické a cestovni
mediciny Iékafskych fakult. Informace o riziku
nakazy maldrii v jednotlivych zemich a o vhod-
né profylaxi mohou klienti ziskat v ockovacich
centrech Zdravotnich Ustav(i, v poradnach
cestovni mediciny pfi infekénich oddélenich
¢i klinikdch nemocnic a v Centrech cestovni
mediciny zfizenych v nékterych méstech. Pre-
hled téchto pracovist je na internetové adrese
http://www.infekce.cz/centra.htm. Osoby uva-
2ujici o cesté do epidemiologicky ¢i klimaticky
naro¢né oblasti by mély navstivit nékteré z oc-
kovacich stfedisek nebo center cestovni me-
diciny. Zde jim poskytnou potiebné informace
0 zdravotnich rizicich, navrhnou potfebnd o¢-
kovani i zplsob ochrany pfed nakazou malarii.
Navstévu je vhodné uskuteénit v dostate¢ném
¢asovém predstihu nejlépe 4 az 6 tydnl pred
odjezdem. Lékaf pfipravi pro klienta individu-
alni o¢kovaci plan a poradi mu, jak se chranit
pfed nakazami pfenaSenymi hmyzem, vodou,
potravinami i sexuélnim stykem.
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