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Regenerace sliznice mocového
méchyre po chronickych zanétech
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Mocové cesty jsou druhym nejcastéjsim systémem lidského téla, ktery byva postizen infekci. Opakované a nevhodné |é¢ené mo-
Cové infekce vedou k oslabeni sliznice mocového méchyfe, kterd ma relativné omezené moznosti regenerace. Z dlouhodobého
poskozeni pak vyplyva odhaleni a drazdéni nervovych zakonceni uvniti stény méchyfe s ndslednymi obtizemi. Ty jsou nejlépe
charakterizovany v relativné tézko uchopitelné modalité nazyvané intersticialni cystitida. Onemocnéni zpUsobujici na jedné strané
pacientm vleklé obtize shrnuté pojmem syndrom bolestivého méchyre a na strané druhé Iékafi svizelnou situaci v 1éceni, které
Casto nevede ke kyZzenému vyléceni.
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Bladder mucosa regeneration after chronic inflammations

The urinary tract is the second most often location of infections in the human body. Repeated and inappropriately treated
infections cause weakening of bladder mucosa, which has relatively restricted means of regeneration. As a result of long-time
damaging of the epithelium, revealing and irritating of nerve endings inside the bladder wall with consequent difficulties occur.
Those complaints are best characterised in a hard to catch modality called interstitial cystitis. It is an illness summarised as Painful
Bladder Syndrome causing lingering troubles to patients on one hand side, on the other hand putting the physician in a difficult
position in the question of treatment that often does not lead to the desired healing.
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Uvod

Fyziologicky stav mocovych cest ma spl-
novat dvé zakladni funkce tohoto systému, kte-
ré jsou skladovani a transport moce z téla do
vnéjsiho prostredi. Své specifika mé pfi blizsim
pohledu i povrch urotraktu, ktery je vystlan pfe-
chodnym epitelem, jehoz vicevrstevné slozeni
zabranuje uniku moc¢i mimo uréenou oblast
pfi relativné vysokém tlaku. Spolu s unikatnf
proteinovou vrstvou pak odrazi patogeny ci
potencidlné agresivni toxiny v mocia chranf tak
nize uloZend nervova zakonceni, svalovou vrstvu
a cévni struktury.

Moc je zde standardné ve stavu sterilnim,
tedy bakterif prosta. Z charakteristiky bakterif,
jakozto organismt schopnych uchyceni, na-

ruseni, a tim poskozenf tkani, vyplyva jejich
negativni vliv na tuto soustavu. Nepfiznivé
viak na mocové cesty plsobi i celd fada dal-
Sich faktord, mezi nimiz nelze opomenout
ani metabolickd onemocnéni. Klasicky pfiklad
nalezneme u diabetu, kdy dochazi k poru-
Se nervovych zakonceni nebo zvysenému
vylu¢ovani glukézy moci (glykosurie) vytva-
fejici spolu s oslabenim fagocytarni funkce
neutrofilnich granulocytl zivnou plidu pro
bakterie (1). Zvyseni kyseliny mocové v krvi
a jeji nasledné extenzivni vylucovani ledvina-
mi pfindsi riziko tvorby kamen( s naslednym
drazdénim v mocovych cestach.

Opakovana poranéni epitelové vrstvy mo-
hou pres zanétlivé stavy vyustit az v poruchu

regenerace povrchové vrstvy s naslednym ji-
zevnatym procesem, jehoZ projevy jsou spjaté
s dysfunkci mocovych cest a zejména moco-
vého méchyre a v neposledni fadé zpUsobujici
také chronickou bolest. Ta je nejlépe popséna
na syndromu chronické panevni bolesti, ¢i jinak
intersticidlni cystitidé (2). Kumoznéni spravné
regenerace sliznice je potfeba nejprve identi-
fikovat a nédsledné eliminovat vsechny faktory
vyvolavajici poskozeni, jejichz vylu¢ovaci meto-
da tvori definici tohoto onemocnéni. Mezi nimi
jsou terapeuticky ovlivnitelné pficiny obtiZi, napf.
bakteridlni z&dnét v mocovych cestach ¢i pohlav-
nich orgdnech, litidaza nebo nador v méchyfi
¢i mocovodu a déle stavy po ozéfenf okolnich
organt (3).
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Priznaky poranéni sliznice
mocovych cest

Klasické pFiznaky potizi s mocovymi cesta-
mi jsou nepfijemné paleni ¢i fezani pfi moceni
(dysurie) a bolestivé pocity v oblasti mocového
méchyre (cystalgie). Vse byva ¢asto doprova-
zené zvysenou frekvenci moceni (polakisurie)
ve dne (frekventurie) a/nebo v noci (nykturie)
spolu s ndhlym a nepfekonatelnym nucenim na
moceni bez moznosti odkladu (urgence) a ne-
ztidka také malymi mikénimi porcemi. Dojde-li
k vyraznéjSimu poranéni tkanf, je jeji soucasti

i pfitomnost krve v moci (hematurie).

Terapeutické moznosti

Nedilnou soucastf |é¢by zanétlivych one-
mocnéni je odstranéni vyvoldvajici priciny.
Vynechame-li operacni pfistupy k feSeni nado-
rovych onemocnéni ¢i konkrementl, mézeme
se zaméfit na snaze dostupné modality pro kaz-
dodenni medicinu.

Pfi symptomatické bakteridni infekci je
nezbytnou soucdsti Ié¢by antibiotickd terapie,
kterou Ize eventualné podavat i v dlouhodobém
profylaktickém davkovani zejména na noc, kdy
se snizuje moznost uchyceni bakterif a jejich
pomnozen( pfi sou¢asném snizenf nezaddoucich
cinkd. Pri recidivujicich infekcich je nezbytné
dbat na cilenou antibiotickou terapii dle kulti-
vace moce (4), ac je stéle nejcastéjsim pdvodce
infekci Escherichia coli prestupuijici z oblasti gas-
trointestindiniho traktu. Po opakované instru-
mentaci, at jiz diagnostické ¢i terapeutické, nebo
pfi nutnosti delsiho zavedeni permanentniho
mocového katétru, je oviem tfeba myslet i na
rezistentni ¢i nozokomialni kmeny patogent (5),
jejichz léc¢ba je Casto spojena s parenterdinim
podavanim antibiotik a tedy nutnosti hospita-
lizace. NeSvarem je nespokojenost velké Casti
pacientl ambulantniho sektoru se sluzbami
svého lékare, pokud odchazi z ordinace a sou-
Casti 1é¢by nenf antibioticka terapie.

PYi neustalém vyzadovanfa nasledném pre-
depisovani antibiotik dochazi k poruse regulace
télu vlastnich komensalnich kmend mikrobd,
které tvofi nedilnou oblast lidského zdravi.
Hypotéza mikrobioty, dfive mikroflory, tvori
dlleZitou soucast obranyschopnosti lidského
organismu a je sledovana pro Uzké sepjeti s au-
toimunitnimi onemocnénimi. Mikroorganismy
jsou totiz nezbytné pro vyzravani epitell a po-
mahaji zesilit bariérové funkce slizni¢nich imunit-

nich mechanismd (6). Dochazi k tomu predevsim
cestou zvysené koncentrace IgA a zlepsenim
fagocytarni funkce monocytd a polymorfonu-
kledrnich leukocytt a to jak lokaIng, jelikoz je
nejlépe popsana ve stievech, tak i systémove.
Na bdzi podpory této oblasti lidského zdravi
pomoci imunomodulace plsobf aplikace ¢asti
oslabenych bakterii pfi imunoprofylaxi, kdy do-
chazi k intenzivnéjsimu kontaktu bunék imunity
s antigeny bakteridlnich extraktl a tim podpore
obranyschopnosti (7). Zejména se jednd o nej-
Castéjsiho plvodce zénétl E. coli.

MozZnou alternativou k antibiotické tera-
pii ¢i jejim doplnénim je podavani preparatd
s D-mandzou. Ta pfinadsi neodmyslitelnou vy-
hodu u druhého extrému pacientského spektra
zaryté odmitajici antibiotickou lé¢bu a také
u recidivujicich infekcf, kdy dochéazi po opako-
vané antibiotické terapii k narQstu rezistence
bakteridInich kmend. D-mandza se vaze na
adheziny uropatogennfho kmene £. colia branf
tak jejimu uchyceni na epitel mocovych cest
a umoznuje odplaveni. Vysledky Uc¢innosti ze-
jména v dlouhodobé profylaxi jsou srovnatelné
s antibiotiky. Ve studii profylaktického uzivani
nitrofurantoinu, 2 g ddvky D-mandzy ¢i zadné
profylaxe, kterou proved! Kranj¢ec na 300 pa-
cientkach, doslo béhem 6 mésicl k recidivé
infekce u 20,4 % Zen s nitrofurantoinem, pouze
14,6 % uzivatelek D-mandzy a celych 60,8 % Zen
bez antibiotické profylaxe (8). Podobny a mir-
né lepsi vysledek, a¢ nikterak signifikantni, byl
doplnén nespornou vyhodou lepsi tolerance
D-mandzy diky vyznamné nizsimu vyskytu
nezadoucich Ucinkd, zejména v oblasti gast-
rointestindlnfho traktu.

V 1é¢bé nedostatecnosti mukopolysachari-
dové GAG vrstvy je véeobecné uzndvand i sub-
stitucnf Ié¢ba, jez se uplatriuje jako doplikova
|é¢ba pfi neucinnosti konvenc¢nich metod. Ve
sveté jsou nyni komercné dostupné pripravky
k lokaInf aplikaci do mo¢ového méchyfe na bazi
chondroitin sulfatu (CS), pentosan polysulfatu
(PPS), kyseliny hyaluronové (HA) a heparinu.
Posledni dva ze jmenovanych jsou dostupné
i v nasich podminkach. V neposlednf fadé se
na trh dostévaji i kombinace CS a HA s relativ-
né slibnymi vysledky (9). U viech latek jsou ve
svété popisovany jak vyrazné pozitivni, tak ve
srovnani s placebem nizsi az nulové hodnoty
uc¢innosti. Napfiklad nejdéle uzfvana aplikace
HA dosahla v dlouhodobé studii Engelhardta
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v 50% UplIné remise po 5 letech bez nutnos-
ti dalsi terapie, u 41,7 % pacientd s ndvratem
symptomU pak udrzovaci davky HA vedly ke
zlepseni pfiznakd (10). Naopak Hanno ve dvojité
zaslepené placebem kontrolované multicent-
rické studii neprokézal vyznamnou Ucinnost
oproti placebu ani v rliznych koncentracich
aplikované davky (11). Kombinovand terapie by-
la studovéna na aplikaci40 ml 1,6 % HA s 2,0%
CSv 0,9% solném roztoku nejprve jednou tyd-
né po dobu 8 tydnd a nasledné co 2 tydny po
dalsich 6 mésica.

Pro pacienta ¢asto neodmyslitelnou moda-
litou 1é¢by jsou i nesteroidni antiflogistika tisici
klinické pfiznaky zanétu a bolesti, stejné tak jako
mohou byt U¢inna antihistaminika. Vzhledem
k vyrazné Casové naroc¢nosti lé¢by se mnohdy
nevyhneme ani podavani antidepresiv, pro jejich
lepsi dlouhodobou toleranci pfi farmakologicky
hadre ovlivnitelnych algickych pfiznacich (12).
Symptomatickou terapii urgenci a frekventurif
spasmolytiky pak umoznime navrat k béznym
¢innostem a zbavime pacienty snadno se roz-
vijejici socidInf fobie pro neustélou potfebu
blizkosti toalety.

Nové poznatky
regenerace bunék
Malé okénko do budoucnosti otevieli véd-

ci na Columbia University pod vedenim C.
Mendelsohnové, kdyz identifikovali na mysich
modelech progenitorové buriky v méchyfi
zodpovédné za tvorbu a regeneraci sliznice
(13). Bunky se podle dostupnych informaci
li$f v.embryondlnim a nadsledném dospélém
systému a potiebuji ke své spravné funkci
derivat vitaminu A retinovou kyselinu. Tyto
poznatky by tedy mohly byt v budoucnu
uzity jako jedna z modalit podptrné lécby
u pacientd s chronickym postiZzenim sliznice
mocového méchyre. Soucasné také davaji
pfilezitost tkanovému inZzenyrstvi, které by tak
mohlo najit eventudlnf cestu k tvorbé novych
tkdnf pro pacienty po odstranéni mocové-
ho méchyfe pro nador ¢i v ramci posledni
moznosti terapie pfi chronickych bolestech,
mezi jinymi pro chronické zanéty. Existuje totiz
velky pfedpoklad, Ze na podobném principu
progenitorovych bunék funguje i obnova lid-
ského urotelu.

Autor prohlasuje, Ze zpracovdni ¢ldnku

nebylo podporeno Zddnou spolecnosti.
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