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Moznosti ovlivnéni akutniho kasle
v ramci respiracnich infekci u deéti

Hana Kotolova
Ustav farmakologie a toxikologie, Farmaceuticka fakulta, Masarykova univerzita, Brno

Respirac¢ni infekce jsou jedno z nejcastéjsich infekénich onemocnéni postihujici jak déti, tak i dospélé. Kasel jako symptom nemoci
z nachlazeni muGze prochézet fazi suchého kasle, kterou sttida faze produktivniho kasle. U déti je vhodné se vyvarovat centralné
pusobicich antitusik, z perifernich antitusik se jako nejvhodnéjsi jevi pouziti levodropropizinu, u produktivniho kasle probiha dlouho-
dobé diskuze a pfehodnocovani pfinosu jednotlivych mukomodulacnich [é¢iv, dle doporuceni je preferovén erdostein. Z tradi¢nich
prostiedku je i prednimi experty doporu¢ovan med a pfipravky na bazi medovych sirupt k ovlivnénifrekvence a intenzity kasle u déti.

Kli¢ova slova: akutni respiracni infekce, antitusika, mukoaktivni latky, pfirodni produkty, med, medovy sirup.

Possibilities of influencing acute cough of respiratory infections in children

Respiratory infections are one of the most common infectious diseases affecting both children and adults. Cough, as a symptom
of a cold illness, can go through a phase of dry cough which alternates with a phase of productive cough. In children, it is advis-
able to avoid centrally acting antitussives. The use of levodropropizine seems to be the most suitable of peripheral antitussives.
For productive cough there is a long-term discussion and reassessment of the benefits of mucomodulatory drugs. According
to recommendations, erdostein is recommended. From traditional medicine it is recommended even by leading experts to use

honey and preparations based on honey syrups to influence the frequency and intensity of cough in children.

Key words: acute respiratory infections, antitussives, mucoactive substances, natural products, honey, honey syrup.

Uvod

Respiracniinfekce jsou jedno z nejcastéjsich
infek¢nich onemocnéni postihujici jak déti, tak
i dospélé. Vyskyt rady z nich ma sezénni réz, maji
velky epidemiologicky vyznam a jsou snadno
prenosné. Mohou byt zpUsobeny fadou vird.
Vzhledem k mnozstvi pivodcl nezabranuje
prodélani onemocnéni opakovani podobného
infektu.

Kasel u respiracnich infekci

Kasel je dllezitym pFiznakem onemocnéni
dychacich cest a pro mnohd z nich je typ kasle
typicky. Kasel je zékladni obranny reflex dychani,
napomaha udrzovat volné priichodné dycha-
ci cesty. Akutni kasel byva nejcastéji soucasti
nové se manifestujiciho respira¢niho infektu.

Etiologicky se nejcastéji jedna o virové infekce,
popripadé infekce zplisobené bakteridlnimi
plvodci respira¢nich onemocnéni (1-4). Kasel
jako symptom nemoci z nachlazeni mdze pro-
chazet fazi suchého kasle, kterou za 2-3 dny
stfida faze produktivniho kasle. Suchy drazdi-
vy neproduktivni kasel vznikd drazdénim tusi-
gennich zén. Znacné obtézuje, nebezpecny je
hlavné u kojenct a malych déti. Pfestoze casto
nastavaji situace, kdy pacienta fyzicky vycerpava
i produktivni kasel a zejména na noc je snaha
kasel utlumit, je nevhodné podavat antitusika
a mukoaktivni |é¢iva zaroven, a to pro jejich
zcela opacny vysledny efekt (i kdyz obvykle
nelze hovofit o opa¢ném mechanismu tGcinku).
Rozhodné neni vhodné soucasné podavat ja-
kékoliv antitusikum s mukolytikem zvy3ujicim

produkci hlenu (5-6). U déti se miizeme setkat
s problémem vykaslavani hlend, dité casto hleny
polyka a poté je vyzvraci.

Neproduktivni kasel

Suchy drazdivy kasel, ktery zna¢né ob-
tézuje, muzeme ovlivnit centralnimi nebo
perifernimi antitusiky. Kodeinova antitusika
pUsobi centrdlné v prodlouzené mise, kde
tlumi centrum pro kasel. Zastupci centralné
pUsobicich antitusik kodein a dextrometor-
fan vykazuji i mirné analgetické vlastnosti,
ovliviuji vigilitu a dechové centrum. Jejich
antitusicka aktivita je ¢asto na ukor jejich ne-
zadoucich ucinkl u dospélych a zavaznych
nezadoucich G¢inkl u déti zahrnujici Utlum
dechového centra, ospalost, zavislost aj. Jsou
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nevhodné u astmatik(l a pacientd s dalsimi
dechovymi obtizemi (1, 5-6). Z pohledu medi-
ciny zalozené na dikazech zavéry studii u déti
nedoporucuji centralné plsobici antitusika (7,
12). Kodein je nevhodny u malych déti a mla-
distvych k tlumeni kasle. Farmakovigila¢ni vy-
bor PRAC (Pharmacovigilance Risk Assessment
Committee) doporucil omezit pouzivani léci-
vych pfipravki obsahujicich kodein pro Ié¢bu
kasle a nachlazeni u déti z dlivodu rizika zavaz-
nych nezadoucich ucinkd, véetné probléma
s dychanim. U déti je konverze kodeinu na
morfin variabilni a neptedvidatelnd, a tudiz
je tato populace vice nachylna k manifestaci
nezadoucich ucinkd (8).

Mezi nekodeinova antitusika patfi buta-
mirdt s predpokladanym centralnim ucinkem
a dropropizin a levodropropizin s perifernim
ucinkem (1). Levodropropizin je periferné pu-
sobici antitusikum, indikovano pro kratkodo-
bou symptomatickou [é¢bu kasle u dospélych
a déti od 2 let. Levodropropizin je levotocivy
izomer racemického dropropizinu, antitusické
ucinky vychazeji z periferniho plisobeni na
tracheobronchidlni trovni prostfednictvim in-
hibice na urovni C-vlaken. Periferni antitusicky
ucinek je patrné dasledkem jeho schopnosti
modulovat hladiny neuropeptidu v dychacim
traktu, v in vitro experimentu ovlivnil uvolnova-
ni neuropeptidl z C-vldken. Levodropropizin
vykazuje afinitu k H, histaminovym a alfa adre-
nergnim receptorim, nevaze se na betaadre-
nergni, muskarinové ani opioidni receptory.
Antitusické ucinky jsou doprovézeny antialer-
gickym a bronchospasmolytickym plsobenim
(9, 10). Je velmi dobfe tolerovan, nezddouci
ucinky se vyskytuji velmi vzacné (incidence
< 1/100000). Lékové interakce nejsou znamy,
levodropropizin nevykazuje Iékové interakce
s dalsimi lé¢ivy bézné pouzivanymi k lé¢bé
bronchopulmonalnich onemocnéni (11).

Metaanalyza klinickych studii s levodro-
propizinem sledujici jeho Ucinnost u détské
a dospélé populace v porovnani s ostatnimi
antitusiky naznacuje, ze ucinnost levodro-
propizinu je srovnatelnd, nebo i mirné lepsi,
nez u ostatnich antitusik jak kodeinového,
tak i nekodeinového typu. Levodropropizin
je ucinné antitusikum u déti a dospélych se
statisticky potvrzenymi lepsimi celkovymi
vysledky ucinnosti oproti centralnim antitu-
sikim, pokud jde o snizeni intenzity a frek-
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Tab. 1. CentrdIni antitusika

Lécivo Lékova forma Typ vydeje Schvélené pouziti
u déti dle SPC
dextrometorfan | Robitussin junior na sirup VP 2-12
suchy drazdivy kasel®
Mugotussol® sirup VP od 12 let
Dinarex® sirup VP od 12 let
kodein Codein slovakofarma® tablety RP od 12 let
VP —volné prodejny, RP — na lékar'sky predpis
Tab. 2. Nekodeinovd antitusika
Lécivo Lékova forma Typ vydeje Schvélené pouziti
u déti dle SPC
butamirat Sinecod® kapky VP* od 2 mésicl
sirup VP od 3 let
tablety VP od 12 let
s prodlouzenym
uvoliiovanim
Tussical® sirup VP od 3 let
Tussin® kapky VP od 2 mésicl
dropropizin Ditustat® kapky VP od 6 mésicl
levodropropizin Levopront sirup® sirup VP od 2 let
Levopront kapky® kapky VP od 2 let
Levopront® tablety VP od 12 let

*Poddvdni kapek détem do dvou let je mozZné pouze na doporuceni lékare.

vence kasle a no¢ni probuzeni. Tento vysledek
déle doklada ptiznivéjsi pomeér risk/benefit
levodropropizinu pfi lé¢bé kasle nez u jinych
antitusik. Dle doporuceni odbornych spolec¢-
nosti a regulatornich orgénti v oblasti é¢iv je
vhodné se u déti zcela vyvarovat pouzivani
centralné pusobicich antitusik. Pokud budeme
vychézet z téchto informaci, mizeme fFici, ze
pouziti levodropropizinu dava jistou zaruku,
Ze je patrné nejlépe tolerované antitusikum
vibec (9-12).

Piehled dostupnych monokompozitnich
Iécivych pripravkl s indikaci ovlivnéni suché-
ho, kasle u déti (aktualizovéno k zaii 2020 dle
SPC a SUKL), pFinasi tabulky 1 a 2.

Produktivni kasel

Farmakoterapie produktivniho kasle zahr-
nuje mukoaktivni latky (ambroxol, bromhexin,
acetylcystein, erdostein, karbocystein) a ex-
pektorancia (guaifenezin). Tyto latky usnad-
nuji expektoraci a zlepsuji evakuaci sekretu
z dychacich cest.

Z pohledu soucasnych znalosti mediciny
zaloZené na dlkazech rizika podavani mu-
koaktivnich substanci u déti pod 2 roky na
ovlivnéni akutniho kasle u respira¢nich infekci
pfevazuji nad moznymi pfinosy této lécby.
U malych déti mohou expektorancia para-
doxné vést k hypersekreci hlenu nadmérnou
stimulaci poharkovych bunék. Malé déti navic

hleny ¢asto polykaji, coz muize vést ke zvraceni
adehydrataci - proto je potieba hleny odsavat
adopliovat tekutiny (dostate¢na hydratace se
také podili na mukolyze) (12-13).

Na zadost SUKL ze dne 6. 3. 2018 bylo
vypracovano stanovisko Ceské pediatrické
spolecnosti k [é¢ivym [dtkdm s mukolytickym
ucinkem u déti v prvnich dvou letech zivota.
Na znéni stanoviska se podileli i odbornici
z Ceské spole¢nosti détské pneumologie CLS
JEP. Stanovisko konstatuje, ze v r. 2008 vy-
dala FDA doporuceni, ve kterém udava, ze
u déti pod 2 roky véku by se neméla muko-
lytika s ohledem na nizkou evidenci ucinku
a bezpecnostni rizika viibec podavat. Toto
doporuceni se pudvodné tykalo OTC pri-
pravkd, postupné se vsak rozsitilo i na vyssi
vékové skupiny az do 4 let véku. EMA také
v pfehodnoceni bezpecnosti pfipravkd ob-
sahujicich ambroxol a bromhexin v roce 2015
(EMA/PRAC/800767/2015) PRAC dospéla k na-
zoru, ze u vékové skupiny do 4 let véku rizika
pouziti bromhexinu pfevazuji nad pozitivy
a uambroxolu dokonce i u starsich vékovych
skupin déti (0-6 let). Erdostein je v soucasnosti
povazovan za nejucinné;jsi mukolytikum, jeho
efektivitu potvrdila i kontrolovana klinicka
hodnoceni (14-16).

Dle stanoviska Odborné spolec¢nosti
praktickych détskych Iékaia Ceské lékarské
spole¢nosti Jana Evangelisty Purkyné ze dne
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8. 3. 2019 jako reakce na pfehodnoceni roz-
hodnuti regulac¢nich agentur nékolika evrop-
skych zemi zpfisnit podminky uziti mukolytik
v détském véku vyplyva doporuceni omezeni
pouziti pfipravkd obsahujicich ambroxol na
doporuceni konzultace s Iékafem pfi podéni
détem do 2 let a pfipravky ponechat v rezimu
volného prodeje. V pfipadé acetylcysteinu
a karbocysteinu stanovisko navrhuje zaradit
1éky v 1ékové formé urcené prevazné pro déti
predskolniho véku do skupiny vazané na lé-
kafsky predpis (17).

Erdostein jako mukomodulac¢ni latka zvy-
Suje fluiditu hlenu, usnadriuje expektoraci,
ma i antioxida¢ni a antimikrobialni vlastnosti.
Volné prodejny prasek pro pfipravu suspenze
jeurcen pro déti od 12 let, mladistvé a dospélé
k 1é¢bé akutnich i chronickych onemocnéni
hornich a dolnich dychacich cest. Na Iékai'sky
predpis jsou k dispozici |ékové formy erdos-
teinu zahrnujici prasek pro pfipravu suspenze
urceny pro déti od 15 kg a tvrdé tobolky pro
dospélé. Erdostein je obecné velmi dobie
snasen, nezadouci Uc¢inky jsou minimalni,
ojedinéle byly popsény GIT intolerance. Pro
nedostatek informaci se nedoporucuje jeho
podavaniv gravidité a laktaci. Lékové interak-
ce nebyly popsany. Erdostein ma Sirokou 3kalu
zajimavych farmakologickych vlastnosti, vy-
znamnych pro |é¢bu onemocnéni dychacich
cest. Metabolity erdosteinu napadaji disulfi-
dické mastky vazajici glykoproteinova vlakna
bronchiélniho sekretu, a tim zplsobuji snizeni
elasticity a viskozity hlenu, zvysena fluidita
hlenu usnadnuje jeho expektoraci z dychacich
cest. Dudlni antimikrobialni i¢inek erdosteinu
je dan inhibici bakterialniadheze a schopnosti
zvysit koncentrace antibiotik ve sputu a urych-
lit jejich nastup Ucinku. Erdostein snizuje tvor-
bu kyslikovych radikal(, zvysuje koncentraci
glutathionu, ma tak protektivni vliv na dychaci
cesty, predchdzi poskozenirespiraniho traktu
smogem a koufem. Erdostein vykazuje i lokal-
ni antiflogisticky efekt snizenim tvorby nékte-
rych prozanétlivych cytokin( a eikosanoidu.
Erdostein predstavuje novou terapeutickou
moznost jak na poli samoléceni, tak i u dalsich
respira¢nich onemocnéni (18-22).

Pfehled dostupnych monokompozitnich
lécivych ptipravkd s indikaci produktivniho
kasle u déti (aktualizovéno k zafi 2020 dle SPC
a SUKL) pfinasi tabulka 3.
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Tab. 3. Léc¢iva produktivniho kasle
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Lécivo Lékova forma Typ vydeje Schvalené pouziti
u déti dle SPC
acetylcystein ACC® sirup VP od 2 let
ACC 100 NEO®, sumivé tablety VP od 2 let, 0d 6 let
ACC 200 NEO® tvrdé tobolky VP od 6 let
ACC 200° sumivé tablety VP od 14 let
ACC LONG® VP pro mladistvé nad
14 let
Mucobene® granule pro VP
peroralni roztok od 14 let
NAC AL 600° Sumivé tablety VP od 14 let
Sanomux® sumivé tablety VP od 4 let
Solmucol® pastilky VP od 6 let
Solmucol 200°® granule pro VP
peroralni roztok
ambroxol Ambrobene® roztok VP od 1 mésice
sirup VP od 1 mésice
tablety VP od 5 let
tvrdé tobolky s VP od 12 let
prodlouzenym
uvolfiovanim
Ambrosan® tablety VP od 6/12 let dle sily
pripravku
Ambroxol® roztok VP min. vék nenf
uveden
Mucosolvan® meékka pastilka VP od 6 let
roztok min. vék nenf
uveden
Mucosolvan junior® sirup VP min. vék neni
uveden
Neo-bronchol® pastilky VP od 6 let
Solvolan® sirup VP od 1 roku
bromhexin Bromhexin 12 KM® kapky VP od 6 let
Bromhexin 8 KM® kapky VP od 12 let
Bromhexin Berlin- kapky VP od 2 let
Chemie® tablety od 6 let
erdostein Erdomed® prasek pro RP détiod 15kg
peroraini suspenzi
granule pro VP od 12 let
peroralni suspenzi
guaifenezin Robitussin sirup VP od 2 let
expectorans
na odkaslavani®
karbocystein Pectodrill sirup VP od 6 let
na vlhky kasel®

Prirodni prostredky

v lécbé kasle

proskurnik, matefidousku, lipu, jitrocel, echi-

naceu, pelargonii a fadu dalsich.

Pfirodni prostfedky jsou s vyhodou pou-
zivany v terapii onemocnéni dychacich cest,
maiji historicky zéklad a jejich vyznam pretrval
i v souc¢asné mediciné. Respira¢ni onemoc-
néni hornich cest dychacich (HCD) patfi mezi
nemoci spojené se sezénnim snizenim imuni-
ty, proto je ¢asto pouzivano rostlinnych drog
s nespecifickym imunomodulaénim tc¢inkem,
ve spojeni s antibakteridlnim a antiseptickym
ucinkem. Tyto vlastnosti fytofarmak mohou
predstavovat G¢innou pomoc pfi onemocné-
nich cest dychacich, zkracovat trvani nemoci
a snizovat nutnost antibiotické terapie.

Mezi |é€ivé rostliny vyuzivané u respirac-

nich infekci mdzeme zaradit napf. tymian,

K ptirodnim prostfedkiim déle patii med
a propolis jako polykomponentni produkt vcel,
obsahujici celou fadu biologicky aktivnich latek
(23-24).

Vceli produkty u akutnich
respiracnich infekci

Med je tradi¢né vyuzivan jiz od pradavna
ajeho ,magické” vlastnosti a viestrannost mu
predurcily vyznamnou roli v historii. Zminky
o medu nachazime jak ve staré indické medici-
né, tak u starych Egyptan(i a Rimand, vyuzivani
medu bylo také soucasti rliznych nabozen-
skych a lécebnych ritudld. Med se tradi¢né
vyuzival na celou fadu potizi, jako jsou kasel
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anachlazeni, bolestiv krku, hojeni ran, problé-
my GIT a fadu dalsich.

Soucasna véda ma dostatek poznatku o slo-
Zeni a uc¢incich medu. Med obsahuje glukézu,
fruktdzu, flavonoidy, fenolické kyseliny, enzymy,
Fe, Zn, vitaminy A, E, K, B1, B2, B6, C a dal3i aktivni
slozky. Rada studii in vitro dokazuje antimikrobi-
ucinky (25-26).

Propolis je tradi¢né vyuzivan pro léceni
celé fady nemoci, ale nejvétsi zajem vzbuzuji
jeho antibakterialni, protizanétlivé a imu-
nomodula¢ni Gcinky. Protizanétlivy ucinek
propolisu je spojovan zejména s obsahovymi
latkami typu fenold, terpenoid(, steroidd
a aminokyselin. Hlavnim mechanismem
protizanétlivé aktivity propolisu je inhibice
cyklooxygenazy a nasledna inhibice tvorby
prostaglandind, vychytavani volnych radika-
18, inhibice syntézy oxidu dusnatého, snizenf
produkce prozanétlivych cytokinliaimuno-
suprese. Propolis vykazuje protizanétlivou
aktivitu jak v in vitro, tak v in vivo modelech
raznych akutnich i chronickych zanétlivych
onemocnéni. Data velkého poctu studii hod-
noticich antimikrobidlni aktivitu propolisu
ukazuji, ze je propolis aktivni hlavné proti
Gram+ bakteriim a proti Gram- bakteriim ve
vyssich koncentracich. Propolis je dobfe to-
lerovén, je dobfe sndsen i malymi détmi (24).

Med byl také hodnocen v fadé klinickych
studii sledujicich jeho uc¢inek na prabéh a ovliv-
néni respiracnich infekci u déti a dospélych.

V roce 2007 probéhla zaslepena randomi-
zovana studie se 105 détmi ve véku mezi 2-18
lety s akutni infekci hornich cest dychacich.
Soubor byl rozdélen do 3 skupin, které uzivaly
bud'med, dextrometorfan (DM), nebo placebo
po 2 dny. Byla hodnocena intenzita a frekvence
kasle, kvalita spanku ditéte a kvalita spanku
osettujiciho rodice. Vysledek studie doklada
efekt medu a dextrometorfanu oproti kontrole,
pticemz nebyl nalezen signifikantni rozdil mezi
skupinou s medem a DM. Ve srovnani medu
oproti DM a kontrole rodi¢e hodnotili med pfi-
znivé pro symptomatickou ulevu od no¢niho
kasle a zlepseni kvality spanku déti (28).
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Randomizovand oteviend studie z roku
2010 hodnotila soubor 139 malych déti ve véku
24-60 mésict, s no¢nim kaslem béhem akutni
infekce hornich cest dychacich. Jednodenni
sledovani rozdélilo soubor do 4 skupin které
uzivaly bud' med, dextrometorfan (DM), difen-
hydramin (DF) nebo placebo. Studie doklada
efekt medu na snizeni frekvence a tize kasle
oproti kontrolni skupiné a stejny, nebo mirné
lepsi efekt nez u skupiny s DM a DF (29).

Randomizovana, dvojité zaslepend, place-
bem kontrolovana studie publikovana v roce
2012 sledovala také, zdali existuje rozdil mezi
typem pouzitého medu. 300 déti ve véku od
1do 5 let bylo sledovano 1 den béhem akutni
respiracni infekce, soubor déti byl rozdélen
na 4 skupiny, z toho tfi skupiny dostavaly 3
rdzné typy medu a jedna skupina byla kont-
rolni, kterd dostavala placebo. Vysledek studie
ukazal pfinos medu na frekvenci a tizi kasle
oproti placebu. Studie neprokézala rozdil mezi
typem pouzitého medu na vysledny klinicky
efekt (30).

Med je tradi¢né doporucovéano také poda-
vat s mlékem u akutnich respira¢nich infekci,
tuto ,babskou” radu hodnotila studie z roku
2015. Oteviend randomizovana studie trva-
jici 3 dny sledovala 134 déti mezi 2 a 14 lety
s akutnim kaslem, soubor déti byl rozdélen
do 3 skupin, prvni skupina dostavala med
rozpustény v mléce, druha skupina dextro-
metorfan a treti skupina levodropropizin.
Vysledky studie ukazaly, Ze po tfech dnech
je smés mléka s medem stejné efektivni jako
pouzita antitusika (31).

Med je na trhu také k dispozici v Iékové
formé medovy sirup. Tuto lIékovou formu
medu a jeji efekt na tizi a frekvenci akut-
niho kasle u déti v ramci respiracni infekce
hodnotila randomizovana, jednoduse zasle-
pend studie oproti sirupu s karbocysteinem
z roku 2016. Studie zahrnovala 150 déti od
2 do 5let s infekci HCD provéazenou kaslem.
Studie probihala po dobu 4 dni a sledovala
frekvenci, typ a tizi kasle, dale sledovala kva-
litu spanku jak déti, tak i osettujicich rodicu.
Vysledky ukazuji, ze jak medovy sirup, tak
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sirup s obsahem karbocysteinu byly dobfe
snaseny. Sirup na bazi medu prokézal rych-
lejsi a vétsi ulevu od kasle jiz od prvni noci
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Zaver

Nejcast&jsi pficinou akutniho kasle u dé-
ti je virova infekce hornich dychacich cest.
V soucasné dobé mame Sirokou paletu Ié-
¢iv a pfirodnich pfipravkl pro lé¢bu/samo-
|é¢bu kasle. Pii vybéru vychazime z povahy
kasle a pfipravek vybirame dle typu pacienta
s minimalizaci rizika a maximalizaci Ucinku.
Neucelna farmakoterapie kasle u déti ma-
ze vést i k zavaznym nezadoucim ucinklm.
Nezbytnou soucasti [é¢by je klid, dostatec-
né mnozstvi tekutin a lehka strava doplnéna
o vitaminy.
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