Opravdu D-man6za pomaha v prevenci
recidiv infekci mo€ovych cest?
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Recidivujici mocové infekce (urinary tract infection, UTI)
patii mezi onemocnéni, kterd vyznamnym zptisobem
zhorsuji kvalitu zivota jedinct, u nichz se vyskytuji. Jde
nejenom o nepifjemné symptomy spojené s mocenim, ale
i 0 omezeni sexudlniho Zivota ¢i obtizné zvladnutelné bo-
lesti bficha a malé panve. Neztidka mohou, zejména u pre-
disponovanych a imunokompromitovanych jedincti, UTI
vést k urosepsi. V roce 2019 zemtelo na komplikace spo-
jené s UTI celosvétove vice nez 200 tisic lidi.' U mladsich
jedinct ve véku do 50 let jednoznacné dominuje postiZeni
zen (anatomické dusledky), u starsich jedinct a seniort
pak nartstd procento muzil, kdy vyznamnou roli mtze
hrét zbytnéld prostata. Jako recidivujici jsou klasifikovany
UTI, kdy se infekce vyskytne minimdlné dvakrat za Sest
mésicit ¢i tiikrat za rok.

Asi nejucinnéjsi v prevenci opakujicich se UTT je dlou-
hodobé poddvani antibiotik (ATB). To nicmén¢ miize byt
spojeno se fadou nezddoucich ucinki, a proto se zkouseji
i jiné latky zejména piirodni povahy, které mohou zvySo-
vat obranyschopnost mocovych cest.

D-manoéza je monosacharidovy izomer glukdzy, ktery
vazbou na fimbrie gramnegativnich bakterif inhibuje jejich
schopnost adherence k povrchu uroepitelu, a tim omezuje
vznik mocové infekce.

D-mandza se prirozené vyskytuje v malém mnozstvi
v ovoci a zelening; v mediciné se vyuzivd jako potravino-
vy doplnék ve formé prasku, kdy kazdy sdc¢ek obsahuje
2 g D-manézy. Nékteré retrospektivni studie provadéné
zejména u ambulantné lé¢enych jedinch ukdzaly, Ze po-
uzit{ D-mandzy muize mit preventivni vliv na recidivu
mocovych infekci.* Randomizované kontrolované studie
s touto latkou a placebem ale chybéji.

Komentovand studie byla koncipovana jako dvoura-
menna, dvojité zaslepend, randomizovana, placebem kon-
trolovana a zahrnovala celkem 99 center primdrni péce

ve Velké Britanii. Ucastnici studie byli po identifikaci
oslovovani prostfednictvim dopisti svymi 1ékati primar-
ni péce ¢i se sami hldsili v reakci na letaky, které byly
rozmistény v ordinacich 1ékati primdrni péce, chirurgie
¢i gynekologie. Ndbor probihal v obdobi mezi bfeznem
2019 a lednem 2020 a pacienti byli sledovéni v primeé-
ru $est mésict. Slo vyhradné o Zeny starsi 18 let, které
meély ve své 1ékarské dokumentaci zaznamendny nejméné
dvé epizody UTI v prubéhu poslednich Sesti mésict ¢i tii
epizody v poslednim roce. Celkem bylo k ucasti oslove-
no 7 591 zen prostiednictvim jejich oSetrujicich 1ékard;
830 zen odpovédelo, z toho 232 nakonec nebylo zatazeno
z divodu nesplnéni vstupnich kritérif ¢i Ze se nedostavily
k randomizaci. Do studie nebyly zatazeny téhotné zeny ¢i
ty, které planovaly téhotenstvi v nejblizsi dobé nebo kojily;
déle nemohly byt zafazeny pacientky pobyvajici v domech
s pecovatelskou sluzbou, pacientky, které mély perma-
nentni mocovy katétr ¢i si autokatetrizovaly mocovy mé-
chyt. Odstup od posledni poddvané ATB 1écby (at jiz plné,
& profylaktické) musel byt vice nez tii mésice. U¢astnice
studie uzivaly jedenkrat denné sacky s 2 g D-mandzy ¢i
s praskem obsahujicim placebo (fruktéza). Uzivani prasku
pokracovalo i v ptipadé, ze pacientky mély symptomy
mocové infekce ¢i byly lé¢eny ATB. Pacientky mély denné
vyplilovat denik symptomt a zaznamendvat jejich pripad-
nou intenzitu. Jedenkrat za tyden pak vypliiovaly online
dotaznik o svém stavu, poddvané 1é¢bé. Pokud dotaznik
nevyplnily po dobu tif az ¢tyf tydnd, byly kontaktovany
telefonicky a chybéjici data byla doplnéna. Medidn pred-
choziho poctu epizod UTI byl 4,4 ve vétvi s D-mandzou
a 4,8 v placebové vétvi. V obou vétvich bylo kolem 7 % Zen,
které mély za posledni rok deset epizod UTI.
Primarnim cilovym ukazatelem studie byl podil Zen,
které béhem podavané 1é¢by vyvinuly v intervalu Sesti
meésicli alespon jednu dalsi epizodu suspektni UTI, pro
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kterou navstivily svého lékare. Sekundarni cilové ukaza-
tele studie zahrnovaly: trvdni symptomua UTI, pottebu
podavat ATB, dobu do dalsi epizody s navstévou lékare,
pocet suspektnich UTI a potfebu hospitalizace pro za-
vaznéjsi UTL

Randomizovéno tedy bylo 598 pacientek primérného
veéku 58 (18-93) let; 303 (50,7 %) pacientek bylo randomi-
zovano k pouzivani D-mandzy a 295 (49,3 %) pacientek
k poddvani placeba. Vyslednd data pro vyhodnoceni byla
dostupnd od 583 (97,5 %) pacientek. Svého oSettujicitho
1ékare kontaktovalo pro suspekci na UTI celkem 150/294
(51,0 %) nemocnych ve vétvi s D-mandzou a 161/289
(55,7 %) nemocnych v placebové vétvi (95% interval spo-
lehlivosti [CI] -13 az 3 %, p = 0,26; relativni riziko [RR]
0,92). Statisticky nevyznamny rozdil byl také ve vSech
pfedem definovanych sekunddrnich cilovych ukazatelich.
Pocet epizod, u kterych bylo potfeba predepsat ATB, se
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Vétsina nefrologii md ve své ambulanci celou 7adu podob-
nych pacientek jako ty, jeZ byly rekrutovdny do komentované
studie. Dobte proto vime, Ze tyto Zeny neni jednoduché 1éCit
a zejména u nich predchdzet infekcim. Komentovand studie
bohuzel neprokdzala vyznamnéjsi efekt poddvdni D-mandzy
v Zddném ze stanovenych cilii a ani v riznych subanalyzdch
(pre- vs. postmenopauzdlni Zeny, vysoky vs. nizky pocet re-
cidiv UTI, zdvaznost symptomit UTI, potreba poddvat ATB
atd.). Stejné procento Zen v obou vétvich také uvedlo, Ze si
mysli, Ze jim je poddvdna studijni 1éCba; z toho tedy vyplyvd,
2e nedoslo ani k vyraznéjsimu ovlivnéni subjektivnich pocitii
pacientek.

Jednim ze zdsadnich problémi studie je fakt, Ze recidiva
UTI nemusela byt u pacientek potvrzena mikrobiologicky po-
zitivnim ndlezem, jelikoZ to klinickd praxe ve Velké Britdnii
nevyZaduje. Lécba ATB byla proto casto zahajovdna na zdkla-
deé symptomil, které Zena udala jako ty, jeZ u ni byvaji spojeny
s UTIL. Z téchto divodii proto aZ ve tretiné piipadi nebylo
jasné, zda jde o skutecnou UTI. Navic kvili absenci mikro-
biologickych vysledkii nelze urcit, zda slo o reinfekci (infekce
zplisobend odlisnym bakteridInim kmenem), & o relaps (in-
fekce vyvoland stejnym patogenem). Zdd se také, Ze D-mandza
pravdépodobné [épe ticinkuje, pokud se jeji poddvdini zahdji
v dobé aktivni infekce, protoZe miiZe lépe inhibovat formovdni
bakteridlnich kolonii, zatimco v mezidobi mezi infekcemi se
nemd na co vdzat, navic nékteré bakterie jsou deponovdny
intraceluldrné a na ty nemd efekt Zddny.

Pokud se podivame na literdrni data, kterd mdme k dis-
pozici o efektu D-mandzy v prevenci a lécbé UTI, ukazuje se,
2e vysledky nekolika mdlo studii nalezenych v cochranovské
databdzi nejsou nikterak presvédcivé.* Jednou z mdla pozitiv-
nich byla jiz vyse zminénd studie Kranjcece, kterd zahrnova-
la 308 Zen s akutni epizodou UTI rozdélenych do ti'{ ramen

nelisil mezi D-mandzou a placebem. Medidn poc¢tu dnt
na ATB byl ve skupiné¢ s D-mandzou sice o tii dny krat-
81, ale tento vysledek mohl byt zkreslen malym poctem
pacientek. Rovnéz nebyl zaznamendn vyraznéjsi rozdil
v podilu Zen, které mély vykultivovany rezistentni kmeny
bakterif (13,9 % ve vétvi s D-mandzou a 15,6 % v placebo-
vé vetvi, p = 0,59). V obou skupindch byl podobny pocet
hospitalizaci pro UTI (2,0 % ve vétvi s D-mandzou a 1,4 %
v placebové vétvi, p = 0,51). Zavaznych nezddoucich pithod
bylo zaznamendno celkem 28 (20 ve vétvi s D-manézou,
8 ve vétvi s placebem), ale tyto ptihody nesouvisely s po-
dévanou lécbou.

V této randomizované klinické studii tedy autoti nepro-
kazali, ze by kazdodenni uzivani D-mandzy vedlo ke snize-
ni rizika recidivy suspektnich UTI, a uzaviraji proto svoji
studii konstatovdnim, ze nadale by se D-mandza nemé¢la
doporucovat jako opatteni ke snizeni tohoto rizika.

(2 g D-mandzy, 50 mg nitrofurantoinu a standardni 1écba
po zaléCeni akutni fiaze UTI).? Ve vétvi se standardni léchou
bylo 60 % rekurenct infekce, zatimco ve vétvi s D-mandzou to
bylo jen 14,6 % a ve vétvi s nitrofurantoinem 20,4 %. Druhou
pozitivni studii byla studie se zkriZenym (,,crossover) uspord-
ddnim, kde se v udrZovact 1écbé porovndvala D-mandza proti
kotrimoxazolu.s Priimérny ¢as do rekurence UTI byl ve vétvi
s D-manézou 200 dni vs. 52,7 dne u kotrimoxazolu.

Zeny v komentované studii Casto u¥fvaly na zmirnéni &
vymizeni symptomii UTI rizné medikamenty (napr. para-
cetamol, ibuprofen), brusinkovy dZus ¢i volné prodejné sdcky
obsahugict citrdt sodny ¢i draselny. Klikva velkoplodd (i také
kanadskd brusinka) je z hlediska mocovych infekct studovina
Jiz dlouho. Predpoklddd se, Ze jeji priznivy efekt v prevenci UTI
Je zpiisoben sniZentm pH moci a 2vysenim koncentrace kyseliny
hippurové v moci.° Ddle také inhibuje adherenci Escherichia
coli na epitel mocovych cest. Dal$i piirodni ldtkou, kterd je
nékdy doporucovdna, je i lichorerisnice vétsi, kterd vykazuje
antibakteridIni 1icinky jak na streptokoky, tak na stafylokoky,
E. coli a Proteus vulgaris.

Pravdépodobné nejuiicinnéjst pristup v profylaxi UTI spoci-
vd v dlouhodobém profylaktickém uZivdani ATB (kotrimoxazol,
trimetoprim, nitrofurantoin v ddvce 1 tbl. na noc). Po dobu
poddvdni 1échy jsou pacienti vétsinou bezpriznakovi, ale po vy-
sazent 1écby se symptomy UTI Casto vraceji. Navic dlouho-
dobé uzivdni ATB miige byt spojeno nejen s rizikem vzniku
rezistentnich patogenil, ale i s rozvojem komplikact, jako je
napriklad plicnt fibréza komplikujict dlouhodobé uZivint ni-
trofurantoinu.

DitleZitou soucdsti 1échy nemocnych s UTI je i poddvdni léki
s imunomodulacnim efektem. Mezi nejcastéji pousivané patri
Uro-vaxom (lyofilizdt z 18 kmenit bakterie E. coli), ktery sti-
muluje T lymfocyty, indukuje tvorbu endogennich interferoni
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a zvySuje hodnotu imunoglobulinu A (IgA) v moci. Z dalSich
muiZeme jmenovat Urivac, ktery obsahuje lyzdt 2 kmenii nejcas-
tejsich pivodcii urologickych zdnétii (Klebsiella pneumoniae,
Pseudomonas aeruginosa, Enterococcus faecalis, E. coli,
Proteus mirabilis, Propionibacterium acnes) ¢i NefroVa-
xin HP, purifikovany lyzdt ze Sesti mikroorganismi shodnych
s predchozim pripravkem, soucasné ale obsahuje také beta-
glukan.” Dostupnost dvou posledné jmenovanych pripravki
na Ceském trhu je ale omezend. U velmi refrakternich pacien-
til, kter't maji v moci opakované stejny patogen, Ize pak zkusit
autovakcinu.

S pihlédnutim ke komentované studii i k tém dal$im vyse
citovanym se tedy zdd, Ze pro poddvdni D-mandzy v prevenci
recidiv UTI nemdme dost silnych ditkazil, a je tedy sporné, zda
tento postup ddle doporucovat v nasich ambulancich. Na dru-
hou stranu uZiti jednoho sdcku na noc v minimdIné 2 dcl vody
zajfisti alespon Cdstecnou hydrataci pacientek a pritomnost
urcitého objemu moci v mocovém méchyii béhem nocni perio-
dy, coZ miiZe byt prinosné. Nejspise se tak tento postup zaradi
do kategorie ,,neuskods, nepomiiZe“. Pravdépodobné vyssi ticin-
nosti mizeme dosdhnout poddvdnim D-mandzy v dobé akutni
infekce v ddvce trikrdt 2 g.
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