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VYSKYT FALESNE POZITIVNICH REAKCI V MOCI
PRI PODAVANI ANTIBIOTIK

Kapitén Alois HAMET, prom. léka¥F, kapitdn Ladislav POSPICHAL, prom. 1ékaf

Neustaly rist pouZiti antibiotik v terapii p¥i-
né3i s sebou i celou fadu vedlej§ich projevii, na
které je nutno p¥i jejich poddvani myslet. Jednim
z nich je vyskyt fale$n& pozitivnich reakci na
bilkovinu, cukr a kyselinu acetoctovou v modi.
Vzhledem k tomu, Ze jde o zdkladni laboratorni
vy3etfeni, provddénd b&Zné& i v terénu, je nutno
0 této skutecnosti védét, aby nedo$lo k mylnym
diagnostickym zavé&rdm.

V literatuie se b&Zné& uvadi, Ze na fale3né po-
zitivni reakce na cukr v moé¢i prvni upozornil L.
von Fisher v r. 1955 (2, 4, 7, 12). Z dostupné lite-
ratury jsme v3ak zjistili, Ze tyto reakce byly po-
psédny jiZ pred nim (8, 11, 13). Tyto préace se ty-
kaly v té dobé& pouZivanych antibiotik, tj. penici-
linu a streptomycinu. V posledni dob& se pak po-
zornost zaméfila hlavn& na Sirokospektrd anti-
biotika. Srovndme-li idaje jednotlivych autord,
zjistime, Ze se Casto diametrdlng& li§i. Tak napf.
Lippman (8) uvadi, Ze PNC neddva pozitivni re-
akci' ani pri koncentracich vy$§ich neZ 100 000
j/ml, ale jini (3, 13) zjistili pozitivitu jiZ p¥i kon-
centracich 10 000—20 000 j/ml. Rovn&Z neni jed-
noty v hodnoceni citlivosti jednotlivych &nidel.
Bertolotti (2) uvadi vyssi citlivost Fehlingovy re-
akce, jini (3) Nylanderovy. Podle Babanina (1)
tetracykliny reaguji pozitivhé pouze s Nylande-
rovym Cinidlem, zatimco reakce se zisaditym
roztokem CuSO4 jsou negativni a je moZné timto
zpilisobem odlisit skuteénou glykosurii. T§Z autor
zdroveil uvadi, Ze chlortetracyklin in vitro dava
pozitivni reakci jen tehdy, je-li rozpustén v mo¢ci
a nikoli v destilované vods, zatimco terramycin
reaguje s Nylanderovym ¢&inidlem i v destilované
vodé. Kromé pozitivnich reakci na cukr byly po-
psdny i faleSné pozitivni reakce na bilkovinu

s 20% kyselinou sulfosalicylovou (8, 13) a na
kyselinu acetonovou s 10% roztokem FeCI3 (7).
Vzhledem k tomu, Ze jednotlivé ddaje jsou ne-
jednotné, v Fadé praci se vychazi ze zkuSenosti
na dé&tech nebo vysokého dédvkovani antibiotik,
chtéli jsme si ov&Fit, do jaké miry se mohou fa-
le3né& pozitivni reakce uplatnit u dospé&lych osob
pFi b&Zném davkovani.

Metodika a vysledky

Nejprve jsme sledovali«n vitro rtzné koncen-
trace antibiotik rozpusténych v destilované vodé
a modi. Byly vySetfeny injek¢ni roztoky a rozto-
ky substanci PNC, STM, Oxymykoinu (d&ale OTC),
Aureomykoinu (dédle CTC) a Tetracyklinu (TC])
Cinidly Fehlingovym (d&ale Feh), Nylanderovym
(dale Nyl), Benediktovym (Ben), 20% kyselinou
sulfosalicylovou, 10% roztokem FeCls a indiké-
torovymi papirky Glukophan.

Déle jsme vySetfovali ranni mole osob, 1éle-
nych b&Znymi ddvkami PNC — Prokain penicilin
600 000 j i. m. za 24 hod., OTC — 1—1,5 gr per 0s
za 24 hod. a CTC — 1—1,5 gr p. 0. za 24 hod. Cel-
kem jsme provedli 115 vySetfeni vSemi uvedeny-
mi ¢inidly u 103 osob léCenych antibiotiky,
u nichZ byly v8echny tyto reakce pred zahdjenim
lé¢by negativni. Vzorky moce byly odebirany
u PNC b&hem 2.—6. dne, u OTC a CTC b&hem 2.
aZ 18. dne lécby. VySetfeni byla provedena a re-
akce hodnoceny obvyklym zpfisobem; (5).

Srovnanim pozitivity reakci in vitro u antibio-
tik rozpusténych v destilované vodé nebo moci a
pfi pouZiti injek&nich roztoki nebo substrati
antibiotik jsme nezjistili podstatné rozdily.

PNC in vitro v koncentraci 10 000 j/ml d4val

.

Tabulka 1
Antibiotikum PNCv j. STM v mg CTC v mg OTC vmg TCvmg
konc./1ml konc./1 ml konc./1 ml konc./1 ml konc./1 ml
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Tabulka 2
Antibiotikum PNC 0TC CTC
Cinidlo \ vyggfigni Pozitivni ‘ vyggii?;ni Pozttiva Pocet ‘ll’?z?g\?r‘:ii
Fehlingovo 62 23 24 12 29 ) 7
Nylanderovo 62 21 24 18 29 -15
Benediktovo 62 21 24 10 29 9
igf{‘;;‘f’;v Sulfe- 62 8 24 3 29 @
i rastok . 62 % 24 19 29 17

pozitivni reakci Feh, Nyl, Ben a opalescenci s Kys.
sulfosalicylovou. S FeCls a Glukophanem nerea-
goval. S ¢inidlem Feh a Ben byla slaba pozitivita
jesté pti koncentraci 5000 j/ml.

U STM byla Feh, Nyl a Ben reakce pozitivni do
5 mg/ml, s Kys. sulfosalicylovou, FeCl3 a Gluko-
phanem v této koncentraci nereagoval.

Z tetracyklinovych antibiotik byly redukéni
zkou$ky u CTC pozitivni do 1 mg/ml, u OTC do
0,5 mg/ml a w TC Feh a Nyl do 0,5 mg/ml, Ben do
1 mg/ml. U v8ech tetracyklini se objevovala po-
zitivita FeCls do 0,25 mg/ml. Kys. sulfosalicylova
a Glukophan byly ve v8ech koncentracich nega-
tivni. PFehled vysledkd uvAadi tabulka 1.

U 62 vySetFeni nemocnych léenych PNC jsme
na8li pozitivitu Feh 23kréat, Nyl 21kréat, Ben 21-
krat. ZkouSka s FeCl3 a kys. sulfosalicylovou byla
vZdy negativni. Nejdastéji byla tedy pozitivni Feh
reakce, a to v 37 %.

Z 24 vySetieni moce pfi 1écbé OTC zjiSténa po-
zitivni reakce Feh 12kréat, Nyl 18kr4t, Ben 10krat,
FeCls 19krat, pfi 29 vySetFenich u lé¢enych CTC
pozitivni Feh 7krét, Nyl 15kré4t, Ben 9krat a FeCls
17krat. ZkousSka s kys. sulfosalicylovou a Glu-
phanem nebyla u tetracyklinti pozitivni v moci
ani v jednom pf¥ipadé. U OTC byla tedy nejcastéji
pozitivni Nyl reakce, a to v 75 %, u CTC t4Z re-
akce v 51,7 %. PFehled vysledki in vivo je v ta-
bulce 2.

Diskuse

Porovnéme-li citlivost jednotlivych redukénich
reakci u PNC, miiZeme potvrdit nélezy italskych
autorlit (2), Ze Feh reakce je ponékud citlivéjsi
neZ Nyl, a to jak pfi vySetfeni antibiotika in vitro,
tak v mo¢i nemocnych 1é€enych PNC. Tento né-
lez odporuje L. von Fisherovi (3), ktery zjistil, Ze
Feh a Ben jsou méné citlivé neZ Nyl. Pokud jde
o koncentraci antibiotika, pfi niZ nastavéa poziti-
vita redukcénich reakci, shodujeme se s L. von
Fisherem a Whipplem (3, 13), Ze k ni dochézi pfi

e

koncentraci vy$3i neZ 5000 j/ml. Pouze Lippman

(8) udava, Ze nepozoroval redukci ani pri kon-
centracich vy$sich neZ 100 000 j/ml. Pozitivni re-
akce s kys. sulfosalicylovou jsme ve shodé s Lipp-
manem pozorovali aZ pifi koncentraci vySSi nez
10 000 j/ml.

U antibiotik tetracyklinové fady nami zjiSténé
koncentrace, pfi nichZ in vitro dochazi k poziti-
vit& redukc¢nich zkouSek, odpovidaji zhruba tda-
jum v literatuie (4, 7). Pouze u OTC uvéadi Gabor
(4) podstatné vySSi koncentraci nutnou k reduk-
ci (2,5 mg/ml), zatimco nase a Lebedovy (7) néa-
lezy se pohybuji mezi 0,5—0,6 mg/ml. Mensi roz-
dily v udavani hrani¢nich koncentraci vyplyvaji
podle naSeho nazoru z toho, Ze piechod od zfe-
teln& pozitivni koncentrace k zfetelng negativni
je plynuly a stanoveni hranice je subjektivni. Ne-
muiZeme potvrdit ndlezy Babanina (1), ktery udéa-
va, Ze CTC rozpustény v destilované vodé nedava
pozitivni redukce, zafim co v mod&i ano. RovnéZ
jsme nezjistili, Ze by pozitivni reakce u antibio-
tik tetracyklinové Fady dédvalo pouze ¢inidlo Ny-
landerovo, zatimco reakce s alkalickym rozto-
kem CuSO4 by byla negativni. Neni moZno tedy
vyuZit tohoto uddvaného rozdilu k odliSeni pra-
vé glykosurie od faleSné reakce, jak Babanin do-
porucuje. Barevné reakce tetracyklind s 10 %
FeCl3 se pouZiva k jejich kvalitativnimu i kvanti-
tativnimu stanoveni (7, 10). Tato reakce se nam
in vitro jevila citlivéj§i neZ redukéni zkousky,
nebot pozitivitu jsme zjiStovali jiZ od koncentra-
ce 0,25 mg/ml a také vSichni nemocni léCeni
tetracykliny, ktefi méli faleSné pozitivni reakce
na cukr v modi, méli téZ vZdy pozitivni reakci
s 10 % FeCls.

U nemaocnych 1ééenych PNC jsme vidé&li fales-
nd pozitivni reakce aZz ve 37 %, coZ odporuje
Whipplové nélezu, Ze p¥i béZném davkovani PNC
se pozitivni reakce na cukr neobjevuji. U Zadné-
ho nemocného 1é€eného PNC jsme se nesetkali
s pozitivni reakci na bilkovinu a kyselinu acetoc-
tovou. U antibiotik tetracyklinové fady byly fa-
leSné& pozitivni reakce na cukr resp. kys. acetoc-
tovou cast&jsi, a to na cukr u CTC aZ v 51,7 %,
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u OTC v 75 %, na kyselinu acetoctovou u CTC
v 58,6 % a u OTC v 79,1 %. Pozitivni reakci na
bilkovinu jsme ani u.téchto antibiotik nevidéli.

Skutec¢nost, Ze faleSné pozitivni reakce po po-
déni antibiotik se nevyskytuji ve 100 %, je zFej-
mé zplsobena Fadou ¢initeld, z nichZ se zv1asté
uplatiiuje doba od posledniho pod4ni antibiotika
a velikost diurézy. Z4leZi ma tom, v jakém mnoZ-
stvi moci jsou antibiotika nebo jejich metabolic-
ké produkty rozpustény, nebot za stejny interval
pri riizné diuréze a kvantitativné stejném vylou-
¢eni redukujicich l4tek, je jejich koncentrace
v 1 ml rtznd. U tetracyklinovych antibiotik se
navic uplatiiuje riizny mechanismus vylucovani
z organismu. OTC se vylucuje pFevaZné rendlnim
mechanismem — aZ 70 % podané davky, kdeZto
CTC se ledvinami vyluduje jen 18 % (6, 9). Ve
shodé& s tim jsme v naSem souboru pozorovali
u nemocnych lé€enych OTC pozitivni redukce
Casté&ji neZ u CTC.

VSechny literdrni Gdaje tykajici se této pro-.

blematiky se shoduji v tom, Ze nejde o pravou
glykosurii, coZ bylo prokizdno polarimetricky,
chromatograficky, kvasnymi metodami i enzy-
matickymi reakcemi. Sami jsme vyloucili glyko-
surii pomoci indikadtorovych papirk® Glukophan,
zaloZenych na principu enzymatické reakce a
reagujicich pozitivn& pouze v p¥itomnosti gluké-
zy. Rovné&Z bylo prokazéno, Ze redukci neptisobi
kyselina glukoronova nebo jeji komplexy vznik-
1é pri detoxikaci antibiotika (4). V3eobecné& se
soudi, Ze fale$né& pozitivni reakce pasobi samot-
né antibiotikum nebo jeho degradac¢ni produkty,
eventudlné 1atky vzniklé pfi alkalické hydrolyze
bg&hem reakce s ¢inidly. Pokud se tyké barevnych
zme&n a sraZzenin vzniklych p¥i redukénich zkous-
kéch s antibiotiky, pozorovali jsme, Ze zbarveni
po PNC a STM neni vZdy zcela identické jako pfi
glykosurii, ale je velmi podobné. Obdobnou zku-
Senost ucinil u STM Neuberg (11). Naproti tomu
u antibiotik tetracyklinové fady jsou reakce vZdy
typické a imituji dokonale glykosurii, coZ by ve
spojeni s pozitivitou reakce s FeCls mohlo vést
k mylné diagnéze tplavice cukrové. Tak napf.
Trummert (12) popisuje pfipad nemocné 1é¢ené
Reverinem, u niZ peritonedlni pfiznaky v kombi-
naci s pozitivni Nylanderovou a Fehlingovou re-
akci vedly k diagnéze diabetické pseudoperitoni-
tidy a teprve dalsi vySetfeni diabetes vyloucila.

Domnivdme se, Ze i kdyZ uvedené reakce ne-
jsou pozitivni u vSech nemocnych, ktefi jsou lé-
¢eni antibiotiky, pfece je jejich vyskyt natolik

vyznamny, Ze je nutné, aby lékar pracujici v te-

rénu na tuto skutecnost myslel p#i svych dia-
gnostickych tivahéach a udetfil nemocného dalSich
zbyte€nych vySetfeni.

Zaver

U 62 nemocnych léEenych PNC jsme pozorovali
fale$n& pozitivni reakce na cukr aZ v 37 %. Feh-
lingova a Benediktova reakce byla pon&kud cit-
liv&jsi neZ Nylanderova. Reakce s 20% Kys. sul-
fosalicylovou a 10% roztokem FeCls nebyla po-
zitivni v Zddném pripads.

Pti 24 vySetfenich moc¢i u nemocnych léfenych
Oxymykoinem byly faleSné pozitivni reakce na
cukr az v 75 %, s 10% FeCls v 79,1 %. Nemoc-
nym léenym Aureomykoinem byla moc¢ vySetie-
na 29krat, pricemZ faleSné pozitivni reakce na
cukr se objevila v 51,7 % a na kys. acetoctovou
v 58,6 %. Reakce s Kkys. sulfosalicylovou u obou
antibiotik nebyla pozitivni ani v jednom pfipadé:

Vyskyt faleSn& pozitivnich reakci je ovlivnén
celou Fadou d¢initeld, a proto se neobjevuji
u vSech nemocnych, ktefi jsou léCeni antibioti-
ky. Jejich ¢astost je vS8ak natolik vyznamn4, Ze je
nutno na tuto okolnost v praxi myslet.

N

Socuhrn

Bylo provedeno vySetfeni penicilinu, streptomyci-
nu, oxymykoinu, aureomykoinu, tetracyklinu rozpus-
ténych ve vodé a moci ¢inidly Fehlingovym, Nylan-
derovym, Benediktovym, 20% kyselinou sulfosalicy-
lovou, 10% FeCl3 a zjistdny hraniéni koncentrace,
pfi nichZ dochézi k pozitivité t&chto reakci. Dale
provedeno vysetfeni mo&e uvedenymi €inidly u ne-
mocnych léEenych PNC 62krat, OTC 24krat, CTC
29krat a hodnocena Castost vyskytu faleSné pozitiv-
nich reakci. Upozornéno na prakticky vyznam téch-
to nélezd.
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