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Diferencialni diagnostika chronickych otokaii
dolnich koncetin

David Ambroz
Il. interni klinika kardiologie a angiologie 1. LF UK a VFN, Praha

Otoky dolnich koncetin je ¢asta obtiz pacientd naptic prakticky vsemi Iékafskymi odbornostmi. Jedna se o Sirokou sku-
pinu chorobnych stav(, od relativné nezdvaznych stavi typu nepravého otoku u lipedému az po zivot ohroZujici stavy,
napf. srdecni selhani ¢i nefroticky syndrom. Nej¢astéjsi pricinou chronickych otok jsou chronickd zilni onemocnéni. Kvalitni
diferencialni diagnostika ma za cil stanovit etiologii otokl a zahajit cilenou l1é¢bu.

Kli¢cova slova: otok dolnich konc¢etin, chronické Zilni onemocnéni, chronické srde¢ni selhani, klinické znamky.

Differential diagnosis of chronic lower limb edema

Lower extremity edema is a common complaint of patients across all medical specialties. This is a wide group of conditions,
ranging from relatively minor conditions such as false swelling in lipedema to life-threatening conditions such as heart fail-
ure and nephrotic syndrome. The most common cause of chronic edema is chronic venous disease. High-quality differential

diagnosis aims to determine the etiology of edema and initiate targeted treatment

Key words: lower limb edema, chronic venous disease, chronic heart failure, clinical signs.

Definice a patofyziologie otokii

Otok je definovén jako nahromadéni extravaskularni tekutiny v me-
zibunécném prostoru. Tim se lisi od nepravého otoku, napfiklad pfi
lipedému, kdy dochazi k hypertrofii a hyperplazii tukovych bunék. Dalsi
nepravy otok vznikd napfiklad u hypothyredzy.

V pfipadé pravého otoku vznikd nahromadeénf intersticidlnf te-
kutiny z mnoha rlznych patofyziologickych ddvodd. Zakladem je
ale vzdy nepomér mezi pfirozenou extravazaci v kapildrnim recisti
a navratem této tekutiny zpét do intravaskularniho kompartmentu,
ato bud pfimo kapilarniho a Zilniho fecisté pomoci onkotického tlaku
¢i sekundarné pres lymfatické recisté. Z tohoto jednoduchého sché-
matu se da odvodit, Ze otoky budou vznikat pfi zvyseni extravazace
nebo pfi snizeném navratu tekutin ¢i kombinaci obojiho. V tabulce 1
je zakladni rozdéleni otokd.

Typickym modelovym pfikladem jsou otoky u chronického Zilniho
onemocnéni vznikajici primarné na zakladé zvyseného Zilniho tlaku.
Zilnf hypertenze vede jednak k zvysené extravazaci pomoci zvyseného
hydrostatického tlaku, ale také vede k poruseni vlastnifunkce endotelu
(endotelidIni dysfunkce) s jeho aktivaci. To vede k zvysené propustnosti

endotelu a prozénétliva aktivita endotelu pfispiva k vétsimu prdniku
leukocytd do intesticia.

Vlastnfrozvoj Zilnf hypertenze vznika nejcastéji pfi poruse chlopen-
niho aparatu (reflux) povrchového anebo hlubokého Zilniho systému
dolnich koncetin, spolu s dysfunkci perfordtor( spojujicich hluboky
a povrchovy Zilni systém nebo v disledku mechanické obstrukce ty-
picky hlubokého Zilntho systému v rdmci potrombotického syndromu.

Epidemiologie

Vzhledem k rdznorodé epidemiologii neni zndma prevalence otoku.
Nejcastéjsi pficina otokd dolnich koncetin vznikd z d@ivodd chronického
Zilnfho onemocnéni (CHZO). Vyskyt CHZO stoupé s vékem. V nasi zemi
se da ocekdvat v dospélé populaci 40-60 % nemocnych s projevy
chronického onemocnénizil a v nemalé ¢asti této nemocné populace
se budou vyskytovat otoky (1). Vysoky vyskyt CHZO v dospélé populaci
a jeho vzrlstajici incidence souvisi jisté i se sedavym zpUsobem Zivota
a rychle se zvysujicim podilem dospélych s obezitou.

Na druhém misté se pravdépodobné bude jednat otoky u ne-
mocnych s chronickym srde¢nim selhanim. Vyskyt srdecniho selhanf
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unemocnych v ¢eské dospélé populaci se uvadi kolem 2 %, s vyraznym
narlstem se stoupajicim vekem, kdy v populaci 70 a vice let se srde¢nf
selhani vyskytuje u vice nez v 10 % populace. V pozdéjsich fazich chro-
nického srde¢nfho selhdni se projevuje toto onemocnéni také otoky
dolnich koncetin (2). Dalsi velkd skupina nemocnych s otoky dolnich
koncetin jsou nemocni s lymfatickym otokem. V obecné populaci se
uvadf jeho vyskyt kolem 0,1 % (3). Ostatnf pficiny jsou jiz vzacnéjsi.
Zaludnosti otokd DK je zejména moznost kombinace riznych pficin
i ujednoho nemocného.

Vysetieni otokii

Jako u kazdého symptomu je klicova precizné odebrand anamnéza
a fyzikéIni vysetient, které ndm zUzi pravdépodobné priciny a pomUze
indikovat sprévnd laboratorni, pfipadné zobrazovaci vysetfeni k verifikaci
diagndzy. Nutné je zde ale pfipomenout zlaté pravidlo, Ze spravna dia-
gnoza nejsou pouze odpovidajici symptomy a laboratorni a zobrazovaci
nalezy, ale klicovy je efekt Iécby. Nezlepsi-li se symptomy, je nutno pétrat
po alternativni nebo koincidujici pficiné.

Prvotni dotaz je jisté na rychlost vzniku otoku DK, zda se jedna
o akutnf ¢i chronicky problém. Déle, zda se jedna o otok oboustran-
ny, ¢i jednostranny, zda je pfftomna néjaka jasna vyvolavajici pficina
(napf. Uraz). Castejsi je vyskyt otokd v 1été. To je dano vy$sim prokrvenim
klize z ddvodu nutnosti termoregulace, a tedy vyssim Unikem tekutin
dointersticia. Dale se negativné podilii vliv ultrafialového zareni, které
poskozuje kolagen v podkoZiiv cévach, coZ vede ke zvysené permea-
bilité cév.

Aktivné se ptdme na dalsi symptomy, typicky na objeveni/zhorseni
ndmahové dusnosti, Unavy (symptomy srde¢niho selhani), z osobnf
anamnézy nas zajima vyskyt zilni trombdzy v pfedchorobi ¢i jeji ro-
dinny vyskyt, déle se cilené ptdme na chronické onemocnéni ledvin
a jiz znama chronicka kardiovaskularni onemocnéni (stav po infarktu
myokardu, zndmé srdecni selhdni, chlopenni vada). Otoky se pravidelné
vyskytuji i u nemocnych s chronickym jaternim onemocnénim, jako je
jaterni cirh6za. Vhodny je i cileny dotaz na onemocnént stitné Zlazy.

Z rodinné anamnézy nés zajima vyskyt chronického zilniho one-
mocnéni u rodicd a sourozencl (typicky varixy, vyskyt bércovych viedd).
U farmakologické anamnézy se zamérujeme na Iéky, které mohou
jako vedlejsi Ucinek zpUsobit otoky DK, jako je typicky amlodipin a jiné
dihydropyridinové kalciové blokatory (4). Otoky mohou vyvolat i léky
s mineralokortikoidni aktivitou (tu maji i glukokortikoidy ve vyssich

Tab. 1. Zdkladni rozdéleni otokdi

davkach). Také hormonalni manipulace u lécby neplodnosti mize
vést k pfechodnym otoklm, podobné jako cyklické otoky v prlibéhu
menstruacniho cyklu. Dalsf z 1ékd, které mohou vést opét zejména ve
vysokych davkach k lokéInim otokdim DK, jsou nesteroidni antirevmatika.

FyzikdIni vysetfeni je nezbytnou soucasti. V rdmci celkového vysetreni
aktivné hledame vsechny abnormality, které by nam mohly pomoci
v diferencidlni diagnostice. Napfiklad otoky vicek mohou svédcit pro
hypoalbuminické otoky (napriklad pfi nefrotickém syndromu). Pro kar-
didlni etiologii perifernich otokd mUze svédcit zvysena ndpln krénich i,
déle piftomnost zndmek dilatace ¢i hypertrofie levé komory, poslechove
slysitelny Selestu v prekordiu. V rdmci fyzikélniho vysetieni plic ndm mize
pomoci poslechovy nalez nepfizvucnych chrlipkd jako zndmky méstnani
v malém obéhu. Déle piftomnost vedlejsich dechovych fenomént typu
piskotl a vrzotl (napfiklad pfi CHOPN) anebo krepitaci (intersticialni plicnf
procesy) nas maze navést k diagndze cor pulmonale chronicum, pro které
jsou periferni otoky typické. Pi vySetfeni bricha si véimame pitomnosti
ascitu, velikosti jater (otoky pfi jaterni cirhéze), pfitomnost splenomegalie
¢i patologického nalezu na ledvinach (polycystické ledviny).

PFivysetfeni dolnich koncetin se zaméfujeme na rozsah otokd, cha-
rakter otokd (mékké/tuhé), jednostranné/oboustranné, oboustranné, ale
asymetrické. Pozorujeme kvalitu kize a pfipadné patologie, pfitomnost
jizev po ortopedickych operacich nebo po cévnich zakrocich. Déle nas
zajima rozsah aktivni/pasivni hybnosti k posouzeni moznosti dysfunkce
svalové pumpy, a to zejména u nemocnych s chronickym pohybo-
vym onemocnénim (osteoartréza, pes planus) nebo s neurologickym
postizenim (paraplegici, roztrousend skleréza, Parkinsonova nemoc)
a nemocnych po Urazech s imobilizaci.

Vzhledem k nejcast&jsi etiologii otokd z diivodd CHZO je velmi
dulezité vysetreni zilniho systému ve stoje, kdy dojde k zvyseni hyd-
rostatického tlaku a mdze dojit k zvyraznéni zilnich projevd. Hleddme
pfitomnost metlickovych ¢&i retikuldrnich varixd, dale pfitomnost va-
rixd v pribéhu kmenovych povrchovych Zil dolnich koncetin — vena
saphena magna a parva. Hodnotime charakter koznich zmeén (hy-
perpigmentace), ztrdtu adnex, pfitomnost Zilntho viedu. Tyto zmény
muzeme klasifikovat pomoci klinické ¢asti klasifikace chronického
Zilniho onemocnéni CEAP (Tab. 2). Klasifikace CEAP nédm u nemocnych
s CHZO slouzi k zafazeni do jednotlivych tiid na zakladé klinické ma-
nifestace (C), etiologie (E — napriklad Ec — kongenitéIni; Ep — primdrnf;
Es — sekundarnf; En — nezndma), mista anatomického postizend (A)

a podle patofyziologické priciny (P — PR- reflux; PO — obstrukce; PR/O —

Tab. 2. Klinickd klasifikace CEAP

Otoky pfi zvyseném kapilarnim tlaku
- YP ,y P — o COA asymptomaticky
jednostranné Zilnf hypertenze —
C0S symptomaticky
oboustranné srdec¢ni selhanf — o
TN e al teleangiektazie, retikuldrnf varixy
Otoky pfi snizeném onkotickém tlaku -
h Iburminické froticky synd irha c2 C2 - varixy
ypoalbuminické nefroticky syndrom, cirhéza, CoR — recidivujict
exudativni enteropatie -
Otoky z porusené lymfatické drenaze 3 edém
L . : 4 C4A hyperpigmentace
primarn{ — vrozend abnormalita
miznich cév (4B lipodermatoskleréza, atrofie
sekundarni — nadory, erysipel, C4C corona phlebectatica
extirpace uzlin ) zhojeny bércovy vied
Nepravé otoky lipedém, myxedém €3 aktivni bércovy vied
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reflux + obstrukce). Detailni popis a vyuziti CEAP klasifikace pfesahuje
rozsah tohoto ¢lanku (5)

Pfi palpacnim vysetfenim otokd hodnotime rozsah, typ a kvalitu
otoku. Napfiklad u lymfatického otoku je otok tuhy (nemoznost vytvo-
reni dalku pfi zatlacent), bledy, s typicky s malou cirkadidIni variabilitou,
maximum postizenf je na dorzu nohy s typicky postupnou progresi pro-
ximalnim smérem (u primarniho lymfedému) s pozitivitou Stemmerova
pfiznaku (nemoznost vytvoreni kozni fasy na dorzu nohy a pfitomnost
hlubokych koznich ryh).

U otoku pfi chronickém srde¢nim selhani ¢i flebedému je mozno
pfi zatlaceni na podkozi vytvorit dilek, otok byvd mekei, jeho maxi-
mum nebyvé na dorzu, ale otok je vice difizni s typickou cirkadidlnf
variabilitou (nejlepsi po ranu).

Je-li diagndza pravdépodobna (napt. Iékové otoky, pes planus),
mUzeme zahdjit terapii, vhodné je ale nemocné pozvat na kontrolu
k objektivizaci, zda pfi adekvatni [é¢bé doslo k vymizeni otokd. Neni-li
diagndza jasné nebo nedoslo k regresi otoky, je nutné doplnit labora-
tornf a pfipadné zobrazovaci vysetien.

Zakladni laboratornf vysetfenf jsou kromé obligatorniho krevniho
obrazu zakladni biochemické vysetreni séra a moce a v pfipadé pode-
zfeni na akutnf Zilnf trombdzu anebo u antikoagulovanych nemocnych
je vhodné vysetfeni koagulace. Z ,nadstandardnich” ndbérd je k zvazeni
zejména ndbér BNP nebo NT pro BNP k vylouceni srde¢niho selhani
jako priciny otokd. V laboratofi bychom neméli zapominat i v dnesni
dobé na vysetfeni sedimentace. Vysoké hodnoty nas mohou upozornit
na moznost systémovych onemocnéni pojiva (kde se otoky pravidel-
né vyskytuji) anebo vyskyt napf. onkologického onemocnént, kde se
mohou vyskytovat otoky pfi blokadé lymfatik, zevnim utlaku Zilniho
systému (typicky pfi nddorech v panvi) ¢i v pfipadé hypoalbuminemie.

Ze zobrazovacich metod se na prvnim misté uvadi cévni sonogra-
fické vysetieni. Jeho nejsilnéjsi diagnostickd pozice je jisté ve vylouceni
akutni zilni trombdzy, velmi vhodné je i u podezieni na potromboticky
syndrom a u nemocnych v klinické klasifikaci CEAP od 2 stupné.

V pfipadé indikace sonografického vysetfeni bez jasné diferenciélné
diagnostické tvahy u nemocnych s chronickymi zejména oboustranny-
mi otoky DK nenf toto vysetfeni samo osobeé pfili$ pfinosné (6) a mélo
by slouzit k spiSe vylouceni konkrétnf pficiny.

V pfipadé podezieni na srde¢ni selhdnia/nebo zvysené natriumu-
retické hormony je vhodné provést echokardiografické vysetrent, které
mUzZe pomoci diagnostikovat zatim nepoznané srdecnf selhani, plicnf
hypertenzi, chlopennivadu ¢i jinou pri¢inu elevace centrélniho Zilniho
tlaku z kardidInf pficiny.

U nemocnych s podezfenim na chronické jaterni onemocnénf je
kromé sérologického vysetfeni na hepatotropni viry ¢i autoimunitni
hepatitidy vhodné doplnit sonografické vysetfeni bricha a pfipadné
elastografii jater. Sonografické vysetieni bficha je jisté indikovéno i v pri-
padé podezieni na akutni ¢i chronické rendlni onemocnéni spojené ze-

jména s nefrotickym syndromem nebo u chronickych stfevnich zanétd.

’u
Lécba
Z vyse uvedeného je jasné, ze univerzalni 1é¢ba otokd nemize

existovat. Bez kvalitniho zejména klinické vysetreni, které ndm urci
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nejpravdépodobnejsi diagndzu, nejsme nemocné schopni adekvatne
lécit. V pripadé otokl u srde¢niho selhani jsou zékladnim kamenem
|écby klickova diuretika, ¢asto v kombinaci s kalium 3etficiho diuretika.
Samoziejmé do chronické é¢by zejména chronického srde¢niho selhanf
se snizenou systolickou funkci patii vyjma diuretik také kardioselektivni
betablokatory, ACEl/sartany, nové také inhibitor neutrdini endopepti-
déazy (neprilysin) v kombinaci se sartanem (ARNI) a glifloziny (7). Otoky
DK ale nemusi zpUsobovat pouze oboustranné srdec¢ni selhani, ale
i izolované pravostranné srdecni selhani typicky pfi chronické pre-
kapildrf plicni hypertenzi (cor pulmonale chronicum u chronickych
respiracnich onemocnéni, plicni arteriaIni hypertenze ¢i chronickd trom-
boembolickd plicni hypertenze). | zde bude zakladni [é¢ba diureticka,
opét idedIné kombinace klickového a kalium Setficiho diuretika. Tito
pacienti maji ale také jednoznacneé chronickou zZilnf hypertenzi a ¢asto
maji i klinické znamky chronické Zilnf nedostate¢nosti. V pfipadé, ze
majf i symptomatické zndmky (svédéni, koznf zmény, parestezie), Ize
Uspésné kombinovat diuretickou Ié¢bu se symptomatickou lé¢bou
pomoci venotonik. Venotonika jsou kardiologickou komunitou lehce
podcenovana skupina Iéciv. Nicméné i tato skupina Ié¢iv ma provedenu
fadu i placebem kontrolovanych studif, coz dobre dokumentuiji i aktudini
doporuceni pro CHZO (8).

Naopak pouziti diuretik u nemocnych bez zndmek srde¢niho se-
lhdvani s Zilni hypertenzi z lokéInich ddvodU (potromboticky syndrom,
primarni Zilni nedostate¢nost pfi zilnim refluxu) je hrubou chybou.
Terapeuticky vzhledem k navozené volumové depleci mohou kratko-
dobé pomocdi, ale nezddouci Ucinky, napt. mineralovy rozvrat, ortosta-
ticka hypotenze nebo az rendinf selhani, mohou nemocného ohrozit
na zivote.

Lécha otokUd primarné Zilnf etiologie je kombinaci rezimovych opat-
fenf, farmakologické a kompresni terapie a v indikovanych pfipadech
chirurgicka/miniinvazivni. Z rezZimovych opatfeni je vhodné vyhybat se
dlouhodobému staciondrnimu stani ¢i sezeni, doporucend je redukce
hmotnosti. Podle lokalizace otoku a jeho miry zvazujeme kompresnf
terapii, a to zejména Il a lll. tfidy.

Farmakologickd Ié¢ba je zaméfena na ovlivnéni zanétu a endoteli-
alni dysfunkce navozené Zilni hypertenzi. V soucasnosti jsou k dispozici
tfi skupiny 1€k, a to jsou pfirodni derivaty, semisyntetické a syntetické
léky. Jejich prehled je uveden v tabulce 3.1 pres jistou skepsi Iékafd vaci
Ucink&im téchto 1ékd k ovlivnéni obtizi nemocnych existuji randomizo-
vané studie i metanalyzy, které prokazuji efekt této skupiny [ékd. Jejich
farmakodynamické tcinky jsou komplexni a jejich dominantni Gcinek
je ochrana Zilnfho endotelu pfed nasledky postizenf vyvolané zZiln{
hypertenzi. Zdkladnim mechanismem ucinku je zvyseni cévniho tonu
s pozitivnim vlivem na mikrocirkulaci se snizenim cévni permeability
a potlacenim zilniho zanétu a zlepsenim lymfatické drendze. Napriklad
u MPFF byl v preklinickych experimentech potvrzen i antioxida¢ni a pro-
tizadnétlivy Ucinek pomoci potlaceni tvorby zdnétlivych eikosanoidu (9).
Ucinnost MPFF byla ovéfena nejen experimentalnimi pracemi, ale i po-
moci randomizovanych klinickych studii. Multicentrickd studie RELIEF
(Reflux assEssment and quality of life improvEment with micronized
Flavonoids) byla provedena na celkem 5052 nemocnych s chronickym
Zilnfm onemocnénim ve tfidé CO az C4 dle CEAP klasifikace (10). Tato
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Tab. 3. Venofarmaka

vytazky z rostlin

flavonoidy (y-benzopyriny) hesperidin citrusové plody
rutin Eucalyptus
jerlin japonsky
pohanka obecna
saponiny escin kastan konsky
ruscus listnatec

semisynteticka

flavonoidy

‘ diosmin (mikronisovana frakce)

‘ citrusové plody

syntetické latky

‘ kalcium dobesilat

Tab. &. Piehled venofarmak: doporuceni na jednotlivé symptomy CVD a otok

Ruscus MPFF Calcium dobesilat Oxerutiny sulodexid

bolest + + + + +
tiha + + + + +
unava koncetiny + +

pocit otoku + +

krece + + + + +
parestesie + + +

svédéni +

otok + + +

MPFF — mikronizovand purifikovand flavonoidni frakce.

Upraveno podile: Clinical Practice Guidelines on the Management of Chronic Venous Disease of the Lower Limbs. Eur J Vasc Endovasc Surg. 2022 Feb;63(2):184-267

studie prokézala efekt na redukci otoku ve skupiné nemocnych se
sonograficky prokazanym refluxem, ale i bez prakazu refluxu.

Na zakladé klinickych studif byla provedena a v roce 2018 publikovana
i metaanalyza srovnavajici tcinky jednotlivych venotonik. Tato studie pro-
kazala velmi dobry venoaktivnich ldtek (MPFF a Ruscus) zejména na redukci
otokd a bolesti, koznich zmén, pocitu tihy a kiei (11). Toto se také odrazilo
v aktudlnich doporuceni Evropské spolecnosti pro cévni chirurgii (Tab. 4).
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