Mezi karotenoidy rostlinného plvodu patfi a- a 3- karoten, lutein,
lykopen a kryptoxantin. Tyto latky vstupuji do enterocytl diky scaven-
gerovému receptoru tfidy B1 (SCARBT) a diky povrchovému bunécnému
znaku CD36.V enterocytu jsou z mensi miry metabolizovany na retinol.
Po perordlnim poziti je intestindlni absorpce karotenoidd vyrazné nizsi
nez absorpce retinoidd zZivocisného plvodu. V systémové cirkulaci
je osud téchto latek obdobny jako u retinoidd Zivocisného plvodu.
Eliminace retinoidl probiha bud bilidrni, nebo renaini cestou.

V rdmci posuzovani nutri¢nich potieb vitaminu A byly plvodné
pouzivany mezindrodni jednotky (International Units, IU), kdy jednu
IU predstavovalo 0,3 mg krystalického all-trans-retinolu nebo 0,6 mg
B-karotenu. Od roku 1967 byla v soucinnosti se Svétovou zdravotnickou
organizaci (World Health Organisation, WHO) zavedena jednotka nova:
ekvivalent retinolu (Retinol Equivalent, RE). Jeden RE odpovidal 1 mg
retinolu, resp. 6 mg B-karotenu. Od roku 2001 se mnozstvi potreb-
ného vitaminu A vyjadfuje v ekvivalentech aktivity retinolu (Retinol
Activity Equivalent, RAE), kdy jeden mikrogram (ug) RAE odpovida
1 ug all-trans-retinoly, 2 ug all-trans-B-karotenu v doplncich stravy ci
12 ug all-trans-B-karotenu v potravé, resp. 24 ug ostatnich karotenoid(
v potravé. Dennf potfeba retinolu je u déti priblizné 400-500 pg RAE,
u dospélych muzd 900 pg RAE, u zen pak 700 pg RAE (vyssi potreba
je v gravidité a laktaci).

Vitamin A je nezbytny pro adekvatni bunécnou proliferaci a di-
ferenciaci vsech tkanf. Pfi jeho nedostatku se rozviji chronické una-
va, nachylnost k infekcim, Seroslepost az slepota, infertilita. Naopak
hypervitamindza A mUze probihat pod obrazem akutni ¢&i chronické
intoxikace. Projevy hypervitamindzy A jsou pestré a nespecifické, mj.
zahrnuji komplexni projevy chronické nitrolebnf hypertenze, poruchu
zrakové ostrosti, nevolnost a zvraceni, bolesti bficha, svalC a kosti, xe-
rodermii a fotosenzitivitu (Tab. 1). K zdvazné hyperkalcemii mlze dojit
pfi soucasné hypervitamindze D (1, 2).

Retinoidy Ize pfipravit i synteticky. Acitretin je synteticky monoaro-
maticky retinoid 2. generace pouZzivany k Ié¢bé psoridzy a ptibuznych
dermatdz od 80. let 20. stoleti. Po vazbé na intracelularni receptory
dochdzi k ovlivnéni genl regulujicich bunécnou proliferaci a dife-
renciaci (v pfipadé keratinocytl se jedna o jejich snizenou proliferaci
a zvysenou diferenciaci), sou¢asné jsou ovlivnény apoptéza, angio-
geneze, sekrece mazu i imunitni funkce. B&znd denni terapeuticka
davka acitretinu je 30-50 mg. Lék se uziva s jidlem, vykazuje biolo-
gickou dostupnost pfiblizné 60 %, terminaini biologicky polocas je
50-60 h. Rovnovézného stavu sérovych koncentraci je dosazeno za
2-3 tydny. V cirkulaci se acitretin silné vaze na albumin a na bunécny

Tab. 1. Projevy hypervitaminézy A (shruti)

Kozni a slizni¢ni xerodermie, xerostomie, exfoliace klize, erytém,
fotosenzitivita, cheilitida, krvaceni do kdze a sliznic,

epistaxe, alopecie, lomivost neht

O¢ni xeroftalmie, rozmazané vidéni
Neuropsychia- cefalea, podrazdénost, zmatenost, deprese, vertigo
trické

Svalové a kosterni | myalgie, svalovd slabost, zvysend fragilita kosti

GIT nauzea/zvraceni, prljem, bolesti bficha,
hepatomegalie, fibroza jater

Metabolické hypertriacylglycerolemie, hyperkalcemie
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Podezfeni na hypervitaminézu A pfi terapii acitretinem

protein vazici kyselinu retinovou (cellular retinoid acid binding protein,
CRABP). Eliminace probiha linedrné predevsim zluci (po glukuronidaci)
a v mensi mife rendlnf cestou. Hlavnim metabolitem je 13-cis-acitretin,
jehoz biologicky polocas je asi 15x delsi a jehoZ sérové koncentrace
byvaji az 5x vyssi oproti acitretinu. Pfi sou¢asném poziti alkoholu se
aktivuje inverzni metabolismus se vznikem metabolitu etretinatu,
jenz ma eliminacni biologicky polocas asi 120 dnl. Mezi nejcastéjsi
nezadouci Ucinky acitretinu patfi alopecie, cheilitida, suchost sliznic
(xeroftalmie — pfipadné s intoleranci kontaktnich ¢ocek, xerostomie,
dyspareunie), hypertriacylglycerolemie a hypercholesterolemie, se-
rézni rhinitida s ¢astymi epistaxemi, myalgie, artralgie, fotosenzitivita,
tvorba osteofytl a kalcifikace $lach. Mukokutanni nezddouci ucinky
jsou casté, zpravidla nevyzadujf pferusenf ani ukoncenf [éCby a byvajf
plné reverzibilni. Hypertriacylglycerolemie byva pozorovéna pfiblizné
u tfetiny pacientl — doporucuje se tedy vyloucit dyslipidemii jesté pred
zahéjenim lécby a béhem Ié¢by pravidelné kontrolovat aminotransfera-
zy a lipidové spektrum. VSechny retinoidy jsou teratogenni a je nutno
je vysadit alespon 3 mésice pfed koncepcl. Pacienti Ié¢enf acitretinem
nesméji darovat krev ani krevnf slozky, a to jesté minimalné jeden rok po
ukoncenf1é¢by — dlvodem je riziko pfenosu metabolitl retinoidd gra-
vidnim ¢i kojicim zenam. Klinicky vyznamné |ékoveé interakce acitretinu
jsou uvedeny v tabulce 2. Kontraindikace Ié¢by acitretinem jsou shrnuty
v tabulce 3 (2-5).

Popis pripadu

Interné polymorbidni 90letd pacientka byla v ¢ervenci akutné prelo-
Zena na Internf oddéleni Vojenské nemocnice Brno z I0zka dlouhodobé
nasledné péce pro progresi anémie. Z anamnézy je vyznamné uvést
projevy generalizované aterosklerdzy (ischemicka choroba srdecni,
ischemické choroba dolnich koncetin, stav po opakovanych cévnich
mozkovych pfthodach bez zavaznych trvalych nasledkd), chronické

Tab. 2. Potencidiné rizikové lékové interakce acitretinu

Methotrexat
Imidazolova antimykotika

riziko hepatotoxicity

riziko hepatotoxicity

Tetracykliny vys$si riziko intrakranidlni hypertenze

Hypolipidemika riziko myotoxicity

Tab. 3. Absolutni kontraindikace terapie acitretinem

Tézka jaterni nebo tézka rendini dysfunkce *

Hypertriacylglycerolemie **

Zeny v reprodukeénim véku ***, gravidita, laktace

Alkoholismus

Darovani krve

Diabetes mellitus

Anamnéza pankreatitidy

Hypersenzitivita na U¢innou latku

Hypervitamindza A nebo soucasné uzivani prepardt s obsahem vit. A

*pozn. 1: chronické jaterni onemocnéni, nutné zvdZit individudiné risk/bene-

fit 21)

**pozn. 2: tézkd hypertriacylglycerolemie nad 11,2 mmol/! s rizikem vzniku akut-
ni pankreatitidy, nicméné lehkd az stredné tézkd elevace triglycerid( (2-3ndsob-
nd elevace nad normdini hodnoty) byla zaznamendna u 66 % pacientu uzivaji-
cich acitretin, je zdvisld na ddvce a je reverzibilni (21)

***pozn. 3: Zeny ve fertilnim véku musi pouZivat antikoncepci 4 tydny pred léc-
bou, béhem lécby a po dobu tii let po ukonceni lécby
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