Tab. 1. Léky vyvoldvajici methemoglobinemii (volné dle (29))
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NozokomidIni methemoglobinemie

Analgetika a antipyretika

fenacetin, acetaminofen (paracetamol), fentanyl, celecoxib

Antikonvulziva fenobarbital, fenitoin, valproat

Antiinfektiva

sulfonamidy, dapson, clofazimin, nitrofurantoin, chlorochine, primaquine, rifampicin

Psychofarmaka trazodon

Vazodilata¢né pusobici léky

nitroglicerin, izosorbid-dinitrat, nitroprusid sodny, oxid dusny

Vitaminy vitamin K3

Topicka anestetika benzokain, lidocain, prilocain

Ostatni
obecného (Vicia Faba)

metylenova modfr (ve velkych davkach nebo u jedinct u deficitem G6PD), metoslopramid, rasburikdza, plody bobu

Tab. 2. Piiznaky methemoglobinemie (volné dle (30))

koncentrace symptomy

methemoglobinu v %

pod 10% bez pfiznakd

10-20% cyanoéza, hnédé zbarveni kiize

20-30% Uzkost, Unava, bolesti hlavy, svétloplachost,
tachykardie

30-50% Unava, zmatenost, nevolnost, tachypnoe

50-70% koma, kfece, maligni arytmie, acidéza

70% a vice smrt

moglobinu (10). Vliv kardidlnich a plicnich komorbidit je jeSté mensi (6).
Dopad rendlini insuficience se v jednotlivych studiich 1isi (6, 7). U nasi
pacientky byly spInény obé nejrizikovéjsi podminky.

Hemodialyza a methemoglobinemie

Ve svétové literature je uvadéno nékolik piipadd, kdy se u pacientl
na hemodialyze (HD) vyvinula methemoglobinemie. U ambulantnich
pacientl na domaci dialyze byla pficinou kontaminace vody v do-
macim zdroji, nejcastéji ve studni (11). U hospitalizovanych pacientt
na kontinualni nahradé funkce ledvin byla jako pficina identifikovana
neadekvétni clearance chloraminu z vodovodniho fadu (12, 13). Redenim
byla v obou pfipadech vyména filtru. U nds na JIP filtr ménén nebyl a ani
u nikoho s pfedchozich ¢i nasledujicich pacientl se klinické zndmky
methemoglobinemie nerozvinuly.

Projevy methemoglobinemie

Klinické projevy methemoglobinemie jsou zavislé na hladiné
methemoglobinu. Prvnim projevem je modré ¢i modrohnédé zbar-
veni klize. Methemoglobin, na rozdil od jasné cerveného hemu, je
totiz tmavy, coz dava krvi, v zavislosti na koncentraci, namodralou az
¢okolddové hnédou barvu. U leh¢ich, predevsim vrozenych, poruch
se jedna o jedinou klinickou zndmky. Pokud je porucha vrozend, mdze
byt toto zbarvenf kiiZe trvalé. Z oblasti s vysokou prevalenci RCM jsou
znadmy celé ,modré rodiny".

S narUstajici koncentraci methemoglobinu se zacinaji projevovat

i symptomy z tkdrové hypoxie (Tab. 2).

Terapie

Z3kladem Ié¢by methemoglobinemie je ukonéenf Ucinku vyvold-
vajiciho agens, nejcastéji se totiz setkdme se ziskanou methemoglobi-
nemii. LéZbou prvni volby je podani metylenové modfi (methylthio-
ninium chloride) a donor elektront (kyselina askorbova, riboflavin),
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které mohou pomoci cestou NADPH methemoglobinreduktézy zbavit
se organizmu nadbytku methemoglobinu. Terapie ma byt zahdjena
u symptomatickych pacientl s hladinou > 20 9% MetHb, u asymptoma-
tickych >30% MetHb (14).

Kyselina askorbova

Kyselina askorbova je silné redukeni ¢inidlo a Ucastni se celé fady
enzymovych reakci. Nabizi se proto jako idedlni terapeutickd moznost
methemoglobinemie. Neni prekvapivé, Ze se v této indikaci pouziva jiz
od poloviny minulého stoleti (15). Davkovani u methemoglobinemie nenf
ustalené a jednotlivé studie nabizi rizna davkovaci schémata (300mg/
kg i.v. bolus, 300mg i.v. béhem 24 hod, a 10gi.v. IV béhem 6 hod) (16).

Stejné jako davkovani, neni zcela jasna ani pozice kyseliny askorbové
v terapeutickém algoritmu. Lékem prvnivolby je u RCM I. typu, kdy ves-
kery pozadovany efekt je ,kosmetické” odstranéni cyandzy. V literature
existuje vesmés shoda, ze mUze byt Iékem volby pro ziskanou methe-
moglobinemii v regionech ¢i subpopulacich, kde je vysoka prevalence
deficitu G6PD, pro riziko hemolytické anemie po podani metylenové
modfi témto pacientdm (viz dale) ¢i u pacientl s renaini insuficienci
a téhotnych (17). Ve kterych situacich by jiz kyselina askorbova neméla
byt pouZita jako Iék volby, neni pfesné zndmo. Dle nékterych autort by
to meélo byt urceno klinickym stavem pacienta (18), jiné zdroje udavajf
cut off limity 20% methemoglobinu + pfitomnost symptom (19) ¢i
30% methemoglobinu bez ohledu na symptomy (20).

Metylenova modr

Metylenova modF je obecné akceptovana jako terapie volby pro
vétsinu pacientl. Pomoci NADPH-methemoglobin reduktazy je redu-
kovana na leukomethylenovou modkt. Ta dale vystupuje jako donor
elektrond, coz vede k redukci methemoglobinu na hemoglobin.

K pfeméné methylenové modfi na leukomethylenovou modr je tre-
ba koenzym NADPH vznikajici pfi metabolismu glukézy pentézofosfato-
vou drahou (ve které je G6PD prvnim a rychlost limitujicim enzymem).
To je dGvodem, pro¢ metylenova modf u pacientd s deficitem G6PD ne-
jen nefunguje, ale mze sama vést k hemolyze ¢i methemoglobinemii
(de novo vznikajici ¢i prohloubenf preexistujici methemoglobinemie).
Methemoglobinemie indukovana metylenovou modii dle dostupnych
literdrnich Gdajd reaguje na podani kyseliny askorbové (21).

Doporucené davkovanfje 1-2 mg/kg télesné hmotnosti podavané
krdtkou 5minutovou infuzi. Davku je mozné po hodiné opakovat pfi
pripadé rekurentnich ¢i perzistujicich symptomd, nebo pokud methe-
moglobin zUstava vyrazné zvyseny (22).
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