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Diosmin/hesperidin - spolupracujici tandem nebo je diosmin klicovy a hesperidin jen nedcinnou primésf?

Vedle randomizovanych a kontrolovanych klinickych studif byly
déle publikovany prospektivni kontrolované studie, z nichz je nezbytné
jmenovat zejména studii RELIEF (25). Tato studie byla multicentricka
a probihala v celkem 23 zemich Evropy, véetné CR, pficemz do ni bylo
zafazeno vice nez 10 tisic pacientd s chronickym zilnim onemocnénim.
Prokézéno bylo vyznamné zlepseni zavaznosti onemocnéni u pacient
hodnocené Ustupem subjektivnich symptomd (zejm. Ustup bolesti,
pocitu tihy v koncetindch) i objektivnimi ukazateli Ucinku (zejm. vyskyt
otoku). Zlepseni kvality Zivota i objektivné pozorovanych pfiznakd cho-
roby bylo vyznamné jak klinicky, tak statisticky (p < 0,0001).

Nejnovejsi systematicky prehled americkych autord o MPFF v in-
dikaci Ié¢by chronického Zilntho onemocnéni vyslovné uvadi, ze po
proveden( kompletnf literdrnf reSerse, véetné Cochranovy databdze,
bylo identifikovano celkem 10 randomizovanych kontrolovanych kli-
nickych studif, které splhiovaly pfisna kritéria pro zafazenf do analyzy
(26). Zejména byla poZadovana pfitomnost kompletnich primdrnich dat
dokumentujicich ucinnost. Autofi systematického prehledu uvadéji, ze
Uroven ddkaz( podporuje doporuceni k pouziti MPFF v terapii chro-
nického Zilntho onemocnéni, nebot ma pfiznivou klinickou Uc¢innost
a nema zadné klinicky vyznamné nezadouci Ucinky. Autofi soucasné
uvadéji, ze MPFF je v podminkach USA jedinym venofarmakem, které je
registrované jako Iécivy pfipravek. Autofi se ztotoznuji s doporucenim
Evropské spolecnosti pro vaskuldrni chirurgii publikovanym v roce 2015,
které doporucilo MPFF pro terapii bércovych viedd a jako soubéznou
terapii ke kompresivni terapii u chronického Zilniho onemocnéni.

Nejnovéjsi systematicky prehled a meta-analyza studif v indikaci
akutnich hemoroid( uvédi, Ze po provedeni kompletni literdrni reserse
obvyklych zdroju dat, v¢etné Cochranovy databéze, bylo identifikovéno
celkem 10 randomizovanych kontrolovanych klinickych studif, které
splhovaly prisna kritéria pro zafazenf do meta-analyzy (27). Do téchto
studii bylo celkem zafazeno 1164 pacientl. Autofi uvadeji, Ze podavani
MFPP snizuje vyskyt krvaceni doprovazejiciho akutni hemoroidy. Viysledky
v pifpadé dalsich hodnocenych parametrd jsou dle autord nekonzistentn.

K dispozici jsou v soucasné dobé tfi zasadni meta-analyzy, kazda
z nich se zabyvé jednou z tfi zakladnich indikaci MPFF. Prva se zabyva
obecnou meta-analyzou studif provedenou s venofarmaky typu MPFF
vindikaci chronického Zilni onemocnéni, druha v indikaci Ié¢by bérco-
vych vied a tfeti v indikaci akutni hemoroidy (27-29). Déle je dostupna
jedna meta-analyza srovnavajici vsechna dostupna venofarmaka po-
stupné v fadé indikacf (30). Jaké jsou vysledky?

Prvd meta-analyza hodnotila studie provedené s MPFF publikova-
né do zaif 2017 v indikaci 1é¢by chronického Zilntho onemocnénf (28).
Celkem do jednotlivych studif vybranych do meta-analyzy bylo zafazeno
1692 pacientl splnujicich prisna kritéria kvality. Hodnoceny byly zmény
subjektivnich parametrd (napt. bolest dolnich koncetin, pocit tihy v dolnich
koncetinach, otok, kfece, parestezie), objektivnich ukazateld (napf. obvod
kotniku, zarudnuti doInich koncetin, zmény kiize v oblasti dolnich koncetin)
akvalita Zivota pacientt oproti placebu. Kvantitativni analyza dat prokazala,
7e MPFF ve srovnani' s placebem vede ke snizeni bolesti dolnich koncetin
(RR 0,53, p = 0,0001, NNT = 4,2), ke snizeni pocitu tihy dolnich koncetin
(RR0O,35, P <0,00001, NNT = 2,0), vyskytu kfeci (RR 0,51, p = 0,02, NNT =4,8),
pocitu parestezii (RR 045, p = 0,03, NNT = 3,5) nebo pocitu funkéniho
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nepohodli (RR 0,41, NNT = 3,0). Jak je patrno, efekt — tj. Zlepseni nejméné
0 50 % - byl vyznamny jak klinicky, tak statisticky. Pokud jde o objektivni
parametry, doslo ke snizeni obvodu kotniky, tj. k Ustupu otok (SMD -0,59,
-115 aZ -0,02), zarudnuti nohy (SMD -0,32, -0,56 az -0,07, RR 0,50, p = 0,03,
NNT = 3,6), zlepseni koznich zmén (RR 0,18, p = 0,0003, NNT = 1,6) a zvysenf
kvality Zivota (SMD -0,21,-0,37 az-0,04, tj. RR 0,28, p < 0,00001, NNT = 2,5).
Nizké hodnoty NNT (Number Need to Treat) ukazuji, ze efekt byl piitomen
u podstatné ¢asti nemocnych, resp. napf. v pfipade zlepseni koznich zmén
byl efekt u dvou pacient( ze tfech lécenych.

Druha meta-analyza (29) hodnotila studie provedené s MPFF pu-
blikované v obdobi let 1996-2001 v indikaci é¢by bércovych viedd.
Zarazeny byly opét pouze studie spliujicf kritéria kvality a dohledatel-
nosti vysledkd. Celkem bylo do analyzy zafazeno 723 pacientd. Z vy-
sledkd této meta-analyzy vyplyva, ze podavani MPFF zvysuje Sancina
vyléceni bércovych viedl o 32 % (RR 0,68, Cl 90%: 0,97-0,3).

Tretl meta-analyza (27) hodnotila studie provedené s MPFF pub-
likované v obdobi do dubna 2018 v indikaci lé¢by akutni exacerbace
hemoroidd. Do tii studif splfujicich ktitéria a vybranych do meta-analyzy
bylo zafazeno celkem 1164 pacientd. Souhrnnd analyza vysledkd proka-
zala, ze podavéni placeba bylo, ve srovnani' s podavanim MPFF, spojeno
s vyssim relativnim rizikem krvaceni, a to 1,46 (1,10-1,93, p = 0,008),
tj. proti placebu bylo riziko krvaceni snizeno o tfetinu.

Posledni z meta-analyz (30) hodnotila veskeré publikované studie
provedené s venofarmaky a publikované v obdobi let 1975-2009, pokud
spliovaly kritéria pro zafazeni do hodnoceni, pficemZ do jednotlivych
studif vybranych do meta-analyzy bylo zafazeno celkem 1010 pacientd.
V meta-analyze se uvadi, ze MPFF ma ve srovnani s placebem nejvyssi
efekt (p < 0,00001), ostatni hodnocené intervence maji efekt nizsi,
nicméné ale statisticky vyznamneé vyssi nez placebo. Jedinou vyjimkou
byl diosmin v nemikronizované formeé, u této Iékové formy statisticky
nevyznamny rozdil oproti placebu prokazan nebyl.

e) Jaké zavéry plynou z uvedeného

rozboru pro klinickou praxi?

Zavéry Ize shrnout do nékolika bodd, viechny jsou nélezité do-
kumentovany. Jedinou neznamou je vysledek studie porovnavajici
efekt samotného diosminu s MPFF (23). Do doby odevzdani rukopisu
vysledek zvefejnén nebyl.

B Pro mikronizovanou purifikovanou flavonoidni frakci, tedy diosmin
v kombinaci s hesperidinovou frakci, byla prokézéna nejsirsi tcin-
nost v indikaci chronického Zilniho onemocnéni (ve vsech stadiich
choroby, veetné bércovych viedu).

B Dosud nejsou k dispozici Udaje prokazujici dostate¢nou Ucinnost
monokomponentnich lécivych pfipravkd obsahujicich 1éc¢ivou latku
diosmin, zejména vsak diosmin v nemikronizované formé.

B | é¢ivé pripravky obsahujicf diosmin nejsou terapeuticky zaménitel-
né s lécivymi pfipravky obsahujicimi mikronizovanou purifikovanou
flavonoidni frakci.

B Vsoucasné dobé narodni, evropské i americké doporucené postupy
uprednostriuji mikronizovanou purifikovanou flavonoidni frakci jako
jedinou terapii s dobrym priikazem Gcinku k terapii chronického
Zilnfho onemocnéni, véetné bércovych viedd.
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