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Purkynova koncepce nervové bunky

Pokorny J., Trojan S.

Fyziologicky vstav 1. LF UK, Praha

SOUHRN

J. Ev. Purkyné svymi experimenty a objevy zasahl do 34 védeckych oblasti, v nékterych je dokonce povazovan za jejich
zakladatele (embryofyziologie, histologie, farmakologicka fyziologie, biofyzika, srovnédvaci fyziologie). Prikopnické
postaveni ziskal i v neurovédach, a to nejen svymi neuroanatomickymi popisy, ale prfedevsim neurofyziologickymi
experimenty. Kromé popisu ,,Purkynovych bunék* a bunék fady dalSich oblasti mozku, popsal Purkyné i strukturu ner-
vového vldkna a 1ze mu pfipsat i prvni popis dendriti nervovych bunék. Dochované materidly ukazuji, Ze se Purkyné
zabyval i studiem stavby hippocampu. Tyto a dalsi prace ukazuji, Ze si Purkyné byl védom moZnych funk¢nich rozdi-
1 mezi nervovymi butikami a uvazoval o jejich vzajemnych vztazich. Teprve dnesni, mimorddné podrobné znalosti
o stavbé neurondlnich okruht hippocampu, poznatky o medidtorové interakci a modulaci i diikazy o aktivité neuro-
plastickych pochodti v hippocampu umoziuji napliiovat Purkyfiovu snahu o korelaci struktury a funkce.

Klicova slova: J. Ev. Purkyné, nervové vlakno, hippocampus, principalni neuron, interneuron.

SUMMARY

Pokorny J., Trojan S.: Purkyné’s Concept of Neuron

With his experiments and findings J. Ev. Purkyné influenced 34 scientific disciplines; in some of them he is assumed
to be their founder (embryophysiology, histology, pharmacological physiology, biophysics, comparative physiology).
He was the pioneer in the field of neuroscience not only due to his neuroanatomical descriptions but namely due to
his neurophysiological experiments. Beside the description of “Purkyné cells” and cells of other regions of the brain,
Purkyné studied also the structure of neuronal processes and it is possible to attribute him the first description of
dendrites. Existing material shows that Purkyné studied also the structure of hippocampus. Those and other papers
prove that Purkyné recognised possible functional differences between various types of neurons and he speculated
about their mutual relations. Only contemporary particularly detailed knowledge on the structure of hippocampal
neuronal circuits, description of the mediator interaction and modulation together with the identification of
neuroplastic processes in the hippocampus enable to accomplish the Purkyné’s attempt to correlate the structure and
function.

Key words: J. Ev. Purkyné, nerve fibre, hippocampus, principal neuron, interneuron. Po.

Cas. Lék. Ces., 2005, 144, pp. 659-661.

Ev. Purkyné svymi experimenty a objevy zasahl do 34 védec-
J o kych oblasti, v nékterych je dokonce povazovan za jejich
zakladatele (embryofyziologie, histologie, farmakologicka fyziolo-
gie, biofyzika, srovnavaci fyziologie). Prukopnické postaveni ziskal
i v neurovédéch, a to nejen svymi neuroanatomickymi popisy, ale
predevsim neurofyziologickymi experimenty. Ty soustavné prova-
dél zejména v letech 1832-1837 ve Vratislavi. Purkyné se zprvu
vénoval makroskopickym studiim nerva a tkané centrdlniho nervo-
vého systému (1824). Pro detailnéjsi studium pouzival vykonné
lupy a tehdy dostupnych mikroskopi. V roce 1832 Vratislavska uni-
verzita zakoupila achromaticky slozeny Plossliv mikroskop a v dal-
Sich letech (1841) zkonstruoval na Purkyfitiv podnét jeho asistent
Oschtz spolu s Gstavnim mechanikem prvni sditkovy mikrotom. To
umoznilo posunout vyzkum nervové tkané k mnohem jemnéjSim
detailim.

Podle Purkyiiova Zaka Valentina demonstroval Purkyné struktu-
ru nervovych vldken studentiim jiZ v roce 1829, kdy pouZival meto-
du rozvldknovani nervového svazku v hypertonickém roztoku kalia.
Valentin pak v roce 1836 referoval tato pozorovani spolu s vysled-
ky vlastniho vyzkumu a zminoval se jiz o ,,T€liscich objevenych
Purkyném® (Korperchen entdeckt von Purkinje) (1). Tyto bunécné

utvary popsal Purkyné sim v dubnu 1837 (Schlesische Gesellshaft
fiir die vaterldndische Kultur) a se zachovanymi vyobrazenimi pak
i demonstroval na pfednasSce v zafi 1837 v Karolinu na Kongresu
némeckych pfirodovédci a lékart. Podle zkriceného zdznamu
prednasky a zachovanych obrazka popsal Purkyné builky v sub-
stantia nigra, locus coeruleus, thalamu, corpora geniculata, cornu
Ammonis, kife mozecku, v oliva inferior a v pons Varoli.

Na prednédsce v Karolinu v roce 1837 popsal Purkyné i vybézky
nervovych bunék: ,,Na nervich svézich, podél poloZzenych a smack-
nutych, ze svych poSev vypuzenych, ukazovaly se podobné pru-
hledné stfedni ¢arky, které jsem pozdéji co hutné ¢asti poznal a ner-
vové osni cylindry jmenoval (Nervencylinder, Axiscylinder).
V préci z roku 1838 uvazoval Purkyné o obsahu nervového vlakna
a hovoti o ,Bilkovinné substanci* (2). Teoretické zavéry z tohoto
pozorovani potvrdily predpoklad, Ze nervova vlakna nemohou byt
duté trubice prenasejici ,,spiritus animales® starych autort. Jejich
ukolem by mohl byt pfenos energie — ,,vis nervosa‘“ (3).

Sam Purkyné se v roce 1858 v Zivé (4) znovu hlasi k témto obje-
vim slovy: ,,...hlavni moje myslenky o vyznamu prvotnich ¢asti
soustavy nervové, zvlasté tam vyslovena mou nejprve pojatd analo-
gie mezi zdrodky vajecnimi a gangliovymi télisky. O jejich vyzna-

prof. MUDr. Jaroslav Pokorny, DrSc.
128 00 Praha 2, Albertov 5
fax: 224 918 816, e-mail: jaroslav.pokorny @If1.cuni.cz
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mu vyslovil jsem se v ten zpisob, Ze jsem je co centrdlni organické
utvarky povazoval, naceZ ukazuje jejich koncentrické sloZeni kolem
jadérka ustredniho, jejich pomér k elementdrnim vldkénkim nervo-
vym byl by jako stiedni tecek sil, vychdzejicim odtud ¢ardm silot-
nym, odvadé&jicim a pfivadéjicim, jako ganglii k nervim ganglio-
vym, jako mozku k miSe a nervim mozkovym, v nichZ by ¢innost
nervni méla svij vznik, své rozptyleni i soustfedéni.”

Teoretické zaveéry ze studia nervovych vlaken ukézaly trvalou
Purkyiiovu snahu — hledat korelaci morfologie a funkce. Ta pokra-
¢ovala pokusem o klasifikaci nervovych vldken podle jejich pramé-
ru. Kvantitativni méfeni umozZnil tehdy novy a pfesny okuldrovy
mikrometr, umoZiiujici méfit s pfesnosti az 1/500 mm. Purkyné se
svymi spolupracovniky prokazal rozdil mezi tloustkou vldken zad-
nich, senzorickych kofenii (mensi primér) a prednich motorickych
kofend (vétsi primér) (4-6). Tato pozorovani potvrdila Bellovu teo-
rii reflexni akce a reflexniho oblouku (7). Srovnavaci studie u néko-
lika druhii Zivocicht, ktera ukazala, Ze rozdily v sile senzorickych
a motorickych vldken jsou obecné platné. Moderni méfeni, kterd
tyto ndlezy potvrdila, pochazeji az z 30. let minulého stoleti (8).

Purkyniovi 1ze pfipsat i prvni popis dendritii nervovych bunék.
Jejich popis sice nachdzime nejdiive v praci Valentina (1), ten se
vSak o nich zminuje v souvislosti s Purkyniovymi buitkami mozec-
ku (Korperchen entdeckt von Purkinje). Valentin zavadi pojem
»-Monada*“, ktery naznacuje souvislost t€la a vybézkl nervové bun-
ky (pfedtim byly nervové buiky a nervova vlakna povazovéany za
nezavislé entity).

Purkytiova snaha o korelaci morfologie a funkce vedla k teorii
o funkci neuronu.

Gangliova téliska (somata) maji podle Purkyného tstfedni posta-
veni a predstavuji jakési generatory energie (Kraftcentra). Nervova
vlakna pak funguji jako vodice energie (Kraftlaitungslinien), nékte-
rd vlakna energii distribuuji, jind slouzi jako sbérace energie.
Neurony jsou tak relativné oddélenymi funk¢nimi centry, ktera jsou
vzajemné spojena svymi vybézky a vlakny. Funkce neuront je déna
postavenim v hierarchii nervového systému. Tento ndznak neuro-
nélni teorie mohl pfispét k pIné deskripci neuronti (9) a pozdéji
k vysloveni neurondlni doktriny (10).

Podle zaznamu prednasek z Karolina v roce 1837 vyplyvd, Ze se
Purkyné zabyval i studiem stavby hippocampu. Tyto a dalsi prace
ukazuji, Ze si Purkyné byl védom mozZnych funk¢énich rozdilu mezi
nervovymi buiikami. Teprve pozdé&jsi nalezy dovolily tyto rozdily
vyjadfit, naptiklad jiz Ramoén y Cajal (10, 11) popisuje sloZitou
stavbu neurondlnich vybézka a uvazuje o komplexnosti jejich moz-
nych interakci. Také v pracich dalsiho autora ,,klasické éry* neuro-
morfologie, Lorente de N6 (12) se rodi pojem principalnich neuro-
nd a interneurond. Zatim co principalni neurony maji relativné
uniformni stavbu a zapojeni, tvar t¢la, dendritického i axonalniho
vétveni interneurond, stejné jako jejich zapojeni v neurondlnich
okruzich je zna¢né variabilni. V tvahach o funkci interneuront se
objevuje pojem inhibice spolu s popisem excitacnich (Gray type I)
a inhibi¢nich synapsi (Gray type II) (13, 14). Podstatny pokrok pri-
nesl prikaz ultrastruktury zakonceni koSi¢kovych bunék na télech
pyramidovych bunék hippocampu, které mély charakter synapsi
typu II (15). Dalsim krokem byl prtikaz, Ze zakonceni kosickovych
bunék piezivaji i v chronicky izolovanych ostritveich mozkové kry
(16). Dalsim dikazem inhibi¢niho charakteru nékterych interneuro-
nélnich synapsi byl prikaz glutamat dekarboxyldzy, enzymu synte-
tizujiciho gama-amino-mdselnou kyselinu, kterd je hlavnim inhi-
bi¢nim neurotransmiterem v mozku (17).

Podrobnd neuroanatomicka, histochemickd a pozdgji immuno-
chemickd analyza interneuront hippocampu vSak zékladni rozdéle-
ni neuront zpochybnila. Kategorie principalnich neurond, kam jsou
pocitany pyramidové buiiky, sice zlstala, pritkaz zpétnych kolateral
jejich axont, zakoncenych jako typické axony interneuront (18),
stejné jako nalez interneuront, které se projikuji do vzdalenéjsich

oblasti mozku (19) vsak toto déleni zpochybnil. V hippocampu tak
klasickému zatazeni do kategorie interneuronti snad jediné odpovi-
daji ,,GABAergni nonprincipalni neurony* (20).

V soucasné dobé umoznuji mimoradné podrobné znalosti o stav-
bé neuronalnich okruhti hippocampu, poznatky o medidtorové
interakci a modulaci i dikazy o aktivité neuroplastickych pochodit
v hippocampu napliiovat Purkyfiovu snahu o korelaci struktury
a funkce. Hippocampus hraje klicovou dlohu pfi tvorbé pamétovych
stop deklarativni paméti. Neurony v oblasti CA3 odpovidaji zmé-
nami své aktivity jak na audiogenni, tak i na vizudlni, taktilni
a olfaktorni podnéty. Pii opakované prezentaci stejného podnétu
dochdzi rychle k habituaci, aniZ se sniZuje odpovéd na jiné podné-
ty. Z toho lze uzavfit, Ze neurony oblasti CA3 nereaguji na kvalita-
tivni stranky podnétu, ale na jeho ,,novost™. V oblasti CA1 reaguji
neurony vétSinou jen na jednu sensorickou modalitu a na komplex-
ni vlastnosti podnétu. Nékteré pyramidové butiky oblasti CA1 rea-
guji na specifické prostorové znaky. V experimentu naptiklad zvy-
Suji svoji aktivitu pti pfemisténi pokusného zvifete do urcité oblasti
zkoumaného prostoru. Takto reagujici buriky jsou oznacovany jako
»place cells* (21).

Na zpracovani senzorickych informaci muze v hippocampu
navézat jejich uloZeni do paméti. Informace o prostoru je pravdé-
podobné uloZena v podobé zmén ucinnosti synapsi, specificky roz-
loZenych v celé neurondlni populaci. Neurony, které byly pfi jed-
nom podnétu aktivni, jsou funkéné propojeny takovym zptsobem,
Ze kazda dalSi aktivace nékolika Clentt této subpopulace vede
k ndboru ostatnich neuront této skupiny. ,,Mossy cells* by mohly
byt jednim z dulezitych prvka takto organizovanych skupin, proto-
Ze na né konverguje vstup z granularnich bunék a samy tvori exci-
tacni ipsi- 1 kontralaterdlni spoje s granuldrnimi butikami v rozsah-
1é oblasti hippocampu. Funkcéné tak spojuji urcité vybrané
granuldrni bunky, které, pfestoZze mohou byt velmi vzdalené, jsou
aktivovany simultann€. Informace by pak byla uloZena na syna-
psich mezi mossy cells a granuldarnimi butikami (22).

Vnitini organizace hippocampélni formace i vztah k okolnim
strukturdm se specificky projikuje i do jeji mozZné ticasti na nékte-
rych patologickych dé&jich, coZ potvrzuje fada klinickych i experi-
mentdlnich pozorovani. Tempordlni epilepsie, kterd predstavuje
nejobtiznéji medikamentézné 1éc¢itelnou formu epilepsie, vznika
pravdépodobné primarné v hippocampu (23). Tato vyssi pohotovost
k epileptiformni aktivit¢ je podminéna kombinaci faktorti bunéc-
nych s vlastnostmi neurondlnich okruht.

Sklon hippocampu k epileptiformni aktivité v§ak v obecné rovi-
né dzce souvisi s normdlni funkci této oblasti mozku. Excitacni
interakce jsou soucasti mechanizmu facilitace a souviseji s neuro-
plastickymi dé&ji, podminujicimi procesy uceni a paméti. Kromé
plasticity na drovni synaptického prenosu, ma hippocampus znac-
nou kapacitu i pro plasticitu na drovni interneuronalnich spoju.
Schopnost novotvorby aferentnich spojt (24) ma pfimou souvislost
s novotvorbou kolaterdl axonii v epileptickém mozku (25, 26).
V hippocampu je prokazovana i novotvorba neuront, pravdépodob-
né rovnéZ spojena s plasticitou neuronalnich okruhd (27).
Organizace hippocampu je tedy jakymsi kompromisem mezi tako-
vymi vlastnostmi bunék a neurondalnich okruht, které umoziiuji co
nejvyssi miru plasticity, ale souCasné jesSté zabrdni vzniku patolo-
gickych projevu.

Svou skvélou interpretaci vlastnich morfologickych objevi
poloZil Purkyné zdklad funkcéni morfologie v neurovédach.
Purkyntiv neurovédni zabér byl neobycejné Siroky: subjektivni
pozorovani v oblasti zraku (1818-1825-1840), vySetfovaci meto-
dy oka (1823), akustické studie (1808-1822), sluchové vniméni
(1824-1862), fyziologie lidské feci (1827-1865), fyziologie
zévrati a posturdlnich mechanizmi (1820-1827), studie koZnich
smysla (1853), fyziologie spanku a bdéni (1846—1849), podmi-
nénd reakce (1818-1830) a experimentalni poranéni jednotlivych
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¢asti CNS (1824). Urcitym vyvrcholenim Purkyiovych studii
v oblasti neurovéd je jeho predstava o funkci nervového systému
jako celku, jak ji formuloval v roce 1847, ¢imzZ naznacil myslen-
ku neuronové teorie.

J. Ev. Purkyné v§ak mozna vidé¢l i déle, jak naznacuje jeho véta:
,Kazda castka (burika, zrnécko, vldkénko) organicka, Zivouci, ma
dvoji zpusob svého bytovani, zevnéjsi, hmotnou, jako fysicky a che-
micky v bytu svém setrvava a smyslim se pfedstavuje a vnitini,
zarodkovou, Zivototvornou, zavinkovou, kterouzto béhem casu, dle
zakont zivotnich vyvinuje aZ v dospélost rozplozovani, a kone¢né
odumfeni®. MySlenku lze interpretovat tak, Ze Purkyné predvida
genetické mechanizmy fidici vznik a stavbu bunék (tkani), moZnost
jejich ovlivnéni (plasticitu jejich exprese) vné€jSimi podminkami
a snad i zmiflovanou moZnost obnovy nékterych prvkid neurondl-
nich okruhd.
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Macular Degeneration. Mosby, 1999, s. 4, 105.)
Autorce komentare se velice omlouvame.

\_

Pfi redukci obrazové dokumentace v komentafi MUDr. Zory Dubské K ¢lanku P. Kolare ,,Vékem podminéna
makularni degenerace” (Cas. Lék. Ces., 2005, 144, s. 520-523) byla u obrazku 7 na strané 522 uvedena nespravna

Spravné legenda zni: Obr. 7. Barevny snimek fundu se seré6znim odchlipenim pigmentového epitelu sitnice, odpovi-
dajici angiogram a zcela charakteristicky tomogram (pfevzato z monografie Berger, J. W. et al.: AGE-RELATED

~
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K praci autori Pokorny J., Trojan S. ,,Purkynova
koncepce nervové bunky,,

Od autort je velice zasluzné, Ze se intenzivné zabyvaji problematikou, kterou studoval a svétove se proslavil Jan Ev. Purkyné. Nezbyva
nez obdiv k praci, kterou Purkyné stacil pii tehdej$im primitivnim vybaveni a technickych moZnostech. Soudoby vyzkum profituje — a to
je patrné z textu autort, jak se diky rozvijejici se technice prohlubovaly védomosti o struktufe a funkci nervové soustavy. Vedoucim moti-
vem je zjiStovani, Ze neni funkce bez prislusné struktury. Purkyfiova pozorovani o rtiznych ,, tloustkach vldken* zadnich kofeni miSnich
a prednich motorickych pfedchéazela vice nez 70 let modernim nalezim Ecclesovym a Sheringtonovym. Je dobfe, Ze se autofi zmifiuji
o tom, ze Purkyné byl asi prvnim, kdo popsal dendrity. Je otazkou, kdo pojmenoval velké buiky kiry mozecku Purkynovym jménem, zda
to byl Ramon y Cajal nebo jiz Purkymntv zak Valentin. Tento autor zavedl pojem monada, coZ znamena souvislost t€la neuronu s jeho vybéz-
ky. Otdzka hipokampu a jeho struktury se stala a je hitem vyzkumu celého limbického systému. To vSe desitky let pfed objevem chemic-
kych synapsi, interneuronti a celé neuronalni sité, kterou lze v soucasnosti studovat in vivo i u ¢lovéka. Cim vice vime o specifickych funk-
cich riznych oblasti mozku, tim vice si uvédomujeme, Ze to jsou jejich vzajemnd propojeni a Ze v neurondlni siti jsou jakési uzlové
struktury, kterym zkratkové fikame ,,centra“ — naptiklad centra symbolickych funkci, kortikalni termindly smyslt. Diikaz o propojenosti je
i integrace pamétovych stop jednotlivych smysli, generalizace epileptického zachvatu aj.

Na konci referdtu autofi upozoriiuji na Purkynovy pfedstavy o neurondlni plasticité a genetice.

prof. MUDr. Jifi Tichy, DrSc.

Neurologicka klinika 1. LF UK a VEN

128 21 Praha 2, Katefinska 30

fax: 224 922 678, e-mail: jiri.tichy @If1.cuni.cz
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Kudy se bude ubirat 1écba
roztrousené skleréozy v budoucnosti?

Havrdova E., Horakova D., Kovarova 1., Krasulova E.
Neurologickd klinika 1. LF UK a VFN, Praha

SOUHRN

Roztrousena sklerdza je autoimunitni onemocnéni centralniho nervového systému. V patogenezi se uplatiiuji mecha-
nizmy zanétlivé a neurodegenerativni, které vedou k poskozeni myelinovych oballl i k ireverzibilni ztraté nervovych
vlaken. V soucasné dobé jsme schopni terapeuticky ovlivnit slozku zanétlivou a jediné vcasné zahdjeni této 1écby
miZe oddlit rozvoj nevratné invalidity pacienta. V 1écbé ataky RS zistavaji zlatym standardem vysokoddvkované
kortikosteroidy. Léky prvni volby pfedstavuji v soucasné dobé interferon beta a glatiramer acetit. Oba typy 1éku
vedou ke sniZeni poctu atak asi o 30 %, pricemzZ individudlni responzivita pacientl se li§i. V fadé pfipadi dochazi
k dalsim atakdam a je nutna eskalace 1é¢by — pridani imunosupresiv, kombinace s pulzy kortikosteroidi a cytostatik.
Lékem druhé volby jsou intravendzni imunoglobuliny. Pfi velmi rychlé progresi onemocnéni mame k dispozici imu-
noablaci s naslednou podporou hematopoetickych kmenovych bunék. Z nové zkousenych 1ékii byly zatim nejuspés-
néjsi vysledky dosazeny s monoklondlni protilatkou natalizumabem. BohuZel pro vyskyt zavazné komplikace u paci-
entll na kombinaci natalizumab + interferon beta, muselo byt prozatim podavani této latky zastaveno. V klinickém
zkousSeni je také monoklondlni protilatka proti interleukinu 12 a chemokinovému receptoru CCR2, cytostatika fuma-
rat, laquinimod a cladribin. Revolu¢ni moznost navozeni tolerance proti cilovym autoantigenim myelinu pfedstavu-
je DNA vakcinace.

Klic¢ova slova: roztrousena skleréza, kortikosteroidy, 1éky prvni volby, imunosupresiva, cytostatika, intravendzni
imunoglobuliny, imunoablace, monoklonalni protilatky, DNA vakcinace.

SUMMARY

Havrdovd E., Hordkovd D., Kovdrovd I., Krasulovd E.: Future Possibilities of the Multiple Sclerosis Treatment
Multiple sclerosis is an autoimmune disease of the central nervous system. Pathogenetic mechanisms involve
inflammation and neurodegeneration leading to myelin sheaths destruction and irreversible nerve fibre loss. At
present mainly the inflammatory part can be influenced and undoubtedly only the earliest beginning of the treatment
can effectively postpone irreversible disability. High-dose corticosteroids remain the ,,gold standard* in MS attack
treatment. Interferon beta and glatiramer acetate represent disease modifying drugs. Both of these medicaments
decrease the number of attacks for about 30 %, however each patient responds differently. In many cases new attacks
appear and it is necessary to intensify the treatment — to add immunosuppresives, to use combinations of steroid and
cytostatic treatment. Intravenous immunoglobulins represent second line treatment. In the case of rapid disease
progression immunoablation and stem cells transplantation is available. From recently tested drugs the most
successful was the monoclonal antibody natalizumab. Unfortunately because of serious adverse effects in patients
treated by combination of interferon beta + natalizumab, the application has been stopped. Monoclonal antibody
against inteleukin 12 and chemokine receptor CCR2, cytostatics fumarate, laquinimod and cladribine are also tested
in the clinical studies. DNA vaccination represents revolutionary opportunity of inducing tolerance against myelin
autoantigens.

Key words: multiple sclerosis, corticosteroids, immunosuppressives, cytostatics, intravenous immunoglobulins,
immunoablation, monoclonal antibodies, DNA vaccination. Ha.

Cas. Lék. Ces., 2005, 144, pp. 663—665.

HISTORICKY PREHLED

Roztrousend skleréza (RS) je fazena mezi autoimunitni onemoc-
néni centralniho nervového systému (CNS). Cilovymi antigeny jsou
antigeny myelinovych obalt, tedy bilé hmoty CNS. Pfi RS vSak
nedochazi pouze k demyelinizaci (destrukci myelinu), ale pfedevsim
k zévaznéjsi ztraté vlastnich nervovych vldken, kterd jsou nositeli
funkce v nervovém systému (1). Myelin se za urcitych okolnosti
miZe vytvorit znovu (remyelinizace), ztrata axoni je v§ak nevratnd.

V patogenezi onemocnéni se uplatiiuji jednak mechanizmy

vidualnich pacienta.

Moderni terapie je zaméfena piedevSim proti zanétu. Zatim
nejsou k dispozici léky efektivné ovliviiujici degenerativni slozku
patogeneze RS.

Zakladnim lécebnym ovlivnénim akutnich neurologickych pri-
znaku (tzv. ataky) je pouziti vysokych davek intraven6znich korti-
kosteroidtl. Kortikosteroidy se zacaly pouzivat koncem 60. let
minulého stoleti a dlouho byly povazovany pouze za symptomatic-
kou 1é¢bu. Dnes jiZz vime, Ze jejich vCasné podani v akutni atace
vede k ochrané poskozené tkané (2) a jejich opakované podani zpo-
maluje narust atrofie mozku, ktery je u RS oproti zdravym kontro-
1am rychlejsi (3).

V 70. a 80. letech minulého stoleti se uskute¢nilo mnoho klinic-

doc. MUDr. Eva Havrdova, CSc.
128 08 Praha 2, Katefinska 30
fax: 224 922 678, e-mail: ehavr@Ifl.cuni.cz
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kych pokusu s cytostatiky, pfedevsim s cyklofosfamidem, azathio-
prinem a methotrexdtem. Rada téchto studii prokazala efekt léki,
metodologicky vSak tyto klinické studie vykazovaly z dne$niho
pohledu fadu problému. Vybér pacienttl pro klinické studie, zasle-
penost, objektivni kontroly (které dnes predstavuje monitorace
pomoci magnetické rezonance — MRI) neodpovidaly dnes zavede-
nym kritériim klinického zkouSeni u RS. Proto se dnes fada téchto
1€kt do klinického zkouseni vraci.

V roce 1993 byl registrovan prvni interferon beta, ktery prokazal
schopnost ovlivnit pfirozeny pribéh RS u remitentniho stadia
nemoci. Lécba RS vstoupila do nové éry. Efekt interferonu beta je
nespecificky imunomodulac¢ni. Plisobi pfedevS§im proti produktu
aktivovanych lymfocytl interferonu gama a nedilnou soucasti jeho
efektu je i jeho antiproliferativni piisobeni. V roce 1996 byl pro stej-
nou indikaci zaregistrovan glatiramer acetat. Tato molekula kopoly-
meru ¢ty opakujicich se aminokyselin méa podobnou strukturu jako
jeden z myelinovych antigend a plsobi jako ,.faleSny* antigen. Po
jeho rozpoznani T lymfocyty nedochdzi k vyvoji subpopulace Thl
lymfocytd, kterd hraje ddleZitou roli v patogenezi RS, ale k vyvoji
subpopulace Th2. Ac¢koli mechanizmus ucinku je zcela odlisny, oba
typy léku vedou ke sniZeni poc¢tu akutnich atak asi o 30 %. Vliv na
vyvoj invalidity je mensi. Efekt téchto 1éki je jednoznacné nejvys-
§i, jsou-li zavedeny do 1éCby v co nej¢asnéjsim stadiu nemoci. Na
tyto tzv. ,,léky prvni volby* je individudlné rozdilna responzivita
pacientt — u nékterych je jejich efekt na stabilizaci vynikajici,
u mensSiny z nich zcela selhdva (4).

SOUCASNA PRAXE

V Ceské republice byly do 1é¢by RS zavedeny 1éky prvni volby
mezi lety 1996-1999. V roce 1996 stanovila Ceskd neurologicka
spole¢nost CLS JEP velmi piisna kritéria pro vybér pacientd, ktera
zohledniovala predev§im aktivitu nemoci danou poc¢tem atak. Tato
kritéria se doposud nepodarilo uvolnit natolik, aby odpovidala kri-
tériim uZivanym v EU. Také zatim nejsou IéCeni rizikovi pacienti po
prvni atace choroby. Nikoli z diivodii medicinskych (je zndmo, Ze
odddleni invalidity je u takto lécenych nejpravdépodobnéjsi), ale
z diivodi ekonomickych.

Pokud mé pacient na lécich prvni volby dalsi ataky, pfistupuje se
k eskalaci 1écby: kombinaci s pulzy steroidii, pfidani imunosupre-
siv (azathioprin, methotrexat, mykofenolat mofetil peroralné),
eventudlné kombinaci s pulzy cytostatik a steroidl (cyklofostamid
a methylprednisolon, mitoxantron a methylprednisolon). Pokud
pacient netoleruje 1éky prvni volby, je indikovano uZiti intravendz-
nich imunoglobulini (5).

V dobé jiz rozvinuté invalidity je jakékoli 1é¢ebné ovlivnéni
obtizné, protoZe je ztraceno mnoho potfebnych axont. UZivaji se
pulzy steroidii nebo pulzy cytostatik a steroidd. Je tfeba pacienta
chranit pfed vedlej$imi tcinky a 1é¢bu neprodluZovat, nema-li
efekt. Pfi velmi rychlé progresi nemoci a pfi selhdni vyse jmenova-
né konvencni 1é¢by se zkousi pulzy vysokodavkovaného methotre-
xatu. Nejzazsi metodou 1é¢by je imunoablace s ndslednou podporou
autolognich hematopoetickych kmenovych bunék (6).

MOZNOSTI NEJBLIZSI BUDOUCNOSTI

V poslednich 3 letech probéhla dvouletd celosvétova klinicka
studie s natalizumabem u remitentni RS. Natalizumab je monoklo-
nalni protilatka proti alfadbetal integriniim, adhezivnim molekulam
na povrchu aktivovanych T lymfocyti. Blokddou téchto adheziv-
nich molekul nedojde k priniku T lymfocytl do tkdné CNS, je tedy
zasadn€ omezen zanét v CNS a jeho disledky. Schopnost natalizu-
mabu omezit mnozstvi atak RS je oproti placebu 68%, jeho efekt je

tak vi¢i piivodnim 1ékiim prvni volby dvojndsobny. Efekt na snize-
ni objektivni aktivity nemoci, kterou lze méfit jako gadolinium-
vychytavajici 1éze na MRI, ¢ini 92 % (7). BohuzZel v jedné z dalSich
provadénych studii, v niZ byl natalizumab kombinovan s interfero-
nem beta, doslo u dvou pacientil k zdvaznym vedlej$im u¢inkiim —
vyvoji progresivni multifokalni leukoencefalopatie (PML). PML je
zpusobena JC virem, ktery preziva u 85 % zdravych individui v led-
vindch ¢i kostni dfeni. Pfi zdvazné imunosupresi (nejcastéji u HIV
pozitivnich pacientt, u pacientd s malignitami, po alogennich trans-
plantacich) se virus mnoZi a cestuje do CNS, kde napada oligo-
dendrocyty a rozpousti bilou hmotu. Onemocnéni je fatalni u vétsi-
ny pacienti do nékolika mésicti. Treti pfipad PML se objevil
u pacienta s Crohnovu chorobou lé¢eného natalizumabem. Tento
pacient byl vSak pfedlécen infliximabem (monoklondlni protilatka
proti tumor nekrotizujicimu faktoru alfa — TNF alfa) a dostdval
dlouhodobé¢ azathioprin. Neni jasné, pro¢ se pfi poddvani natalizu-
mabu objevila aktivace JC viru a Zddné dal$i oportunni infekce. Oba
pacienti s RS byli imunokompromitovani — jeden s melanomem
v predchorobi, druhy se zdvaznymi infekty pfed zahajenim studie.
Dne 28. 2. 2005 bylo pieruseno podavani natalizamabu po celém
svété, ackoli 1€k byl pro indikaci RS jiz v listopadu 2004 registro-
van FDA. U vsech pacientt, ktefi dostali natalizumab, bylo pfikro-
¢eno k fadé bezpecnostnich opatieni, aby se vyloucily dalsi ptipa-
dy a objasnilo se, za jakych okolnosti k aktivaci JC viru mize dojit.
Predpoklada se vSak pokracovani podavani léku v monoterapii
v blizké budoucnosti.

V klinickém zkouSeni jsou dalsi biologické preparaty. Jde
o monoklondlni protilatky proti interleukinu 12 (8), jednomu
z hlavnich prozanétlivych cytokint, a protilatky proti chemokino-
vému receptoru CCR2, které by mély branit priniku zanétlivych
bunék do CNS.

DalSimi zkouSenymi léky jsou perordlni imunosupresiva jako je
fumarat (pouzivany v Némecku u psoriazy), laquinimod (s moleku-
lou odvozenou od linomidu, uspéSného v klinickych pokusech
v 90. letech, jehoZ podavani bylo ukonc¢eno pro kardiotoxické efek-
ty) a cladribin (efektivni u RS v nékolika studiich parenteralnég,
s predpokladanymi redukovanymi vedlejSimi G¢inky v niZ§im dav-
kovani).

Zcela revolu¢ni mechanizmus uc¢inku predstavuje DNA vakcina-
ce s moznosti navozeni tolerance vici autoantigentim myelinu (9).
Tento druh 1écby je ve stadiu ptiprav II. faze klinické studie.

IMUNOABLACE S PODPOROU AUTOLOGNICH
KMENOVYCH HEMATOPOETICKYCH BUNEK -
SOUCASNY STAV V CESKE REPUBLICE

Pacientq, ktefi pro RS podstoupili tento experimentéalni typ 1éc-
by, je v evropském registru v Basileji pfes 180. Lze proto jiz nyni
odhalit urcité prediktivni faktory, které jsou spojeny s nejvyssi efek-
tivitou tohoto typu 1é¢by, ktery predpoklada obnovenou ontogenezi
imunitniho systému pod vlivem odli$nych stimulil. Vysledky regist-
let, u pacientd se zachovanou schopnosti chlize alesponi na
100 m s oporou, doloZenou vysokou zanétlivou aktivitou choroby
(charakterizovanou atakami klinického zhorSeni nebo gadolinium-
vychytavajicimi lézemi na MRI). Pokud se ty¢e samotného 1éceb-
pu, ackoli teoreticky se takto vraceji do organizmu pacienta
i potencidlné autoagresivni lymfocyty. Necistény Stép tak nejen
zajiStuje mensi incidenci vedlejSich ucinkd této toxické terapie, ale
zifejmé dochdzi i k ndvratu regula¢nich T lymfocytl, které spravné-
mu vyvoji imunitniho systému napomahaji. Efekt u takto oSetfe-
nych pacientli je ne¢ekané 6,7 roku bez progrese u 61 % pacientii
(je tfeba mit na paméti, Ze jde o maligni pribéh onemocnéni, kde
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spontdnni zastaveni aktivity nebylo pozorovano). U nékterych pa-
cientti dochdzi i ke zlepSeni souc¢asného neurologického nélezu. Na
zéakladé experimentalnich praci existuji doklady o tom, Ze kmenové
hematopoetické butiky jsou schopny dediferencovat se v buriky
natolik pluripotentni, Ze mohou dat zéklad vzniku novych gliovych
bunék i neuront. Toto bylo doloZeno v mozcich pacientd, ktefi pro-
délali transplantaci kostni dfené pro maligni onemocnéni (10).

ZAVER

RoztrouSena skleréza prestala byt neovlivnitelnou chorobou.
Zv14sté je-li imunomodulacni 1éc¢ba zahajena v Casné fazi nemoci,
Ize ocekdvat oddéleni jinak neodvratné invalidity. Predpokladame,
Ze vyzkum v nedaleké budoucnosti obohati nase 1écebné moZnosti
nejen o dalsi léky imunomodulacni, ale i neuroprotektivni.

Zkratky

CCR2 - chemokinovy receptor

CNS - centrélni nervovy systém
DNA - deoxyribonukleova kyselina
FDA - Food and Drug Administration
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Zeny to maji horsi

V Holandsku je jeden z nejcastéjSich druht
kozni rakoviny u osob se svétlou pleti bazaliom.
Napadné Casto jsou postizeny star$i Zeny, miluji-
ci soldria. Nadory jsou na trupu i na koncetinach,
hlavné na vSech ¢astech odhalenych a pfistup-

nych UV radiaci. Autofi se domnivaji, Ze nartst
je podporen nadbytkem volného Casu, soucasny-
mi zvyklostmi ve véci moralky a z toho plynou-
cim zpusobu oblékdni. V neposledni fadé je to
také rostouci pfileZitost a ekonomickd moZnost
cestovat do tropickych krajin.
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P. Bartdk

Molekularné biologické
zobrazeni (MBI): Nova technika
scintimammografie s pouZzitim
Technetia Tc 99m Kk zjiSténi
malych nadord prsu

Byl pouZit novy prototyp kadmium-zinek—tel-
luridové gama kamery se zobrazovacim polem
20x20 cm. Detektorové castice byly 2,5x2,5
mm.V letech 2001-2004 byly vySetfovany paci-
entky, indikované k bioptickému ovéfeni
suspektné maligni 1éze mensi neZ 2 cm na mam-
mografickém snimku. Pacientkdm bylo injikova-
no 20 mCi technetia Tc 99m sestamibi a byly
vySetfeny bezprostiedné po aplikaci.

S pouZitim lehké komprese byly provedeny
kraniokaudalni a Sikmé mediolateralni snimky
kazdého prsu.

Celkem bylo vysetfeno 40 Zen, 26 z celko-
vého poctu 36 potvrzenych chirurgickou biop-
sii. Z téchto 36 malignit bylo 33 detekovédno
MBI (senzitivita 92 %). Z 22 nadoru velikosti
1 cm nebo mensich bylo 19 zobrazeno MBI
(senzitivita 86 %); 14 nadort bylo vétSich nez
1 em,v8echny byly presné identifikovany MBI.
U 4 pacientek MBI navic zobrazila loziska,
kterd nebyla vidét na mammografii, ale byla
zobrazena NMR a poté ovéfena jako maligni
chirurgicky. Tfi z nich mély navic kontralate-
ralni 1ézi; 14 pacientek s negativni biopsii
mélo 9 spravné negativni i MBI. V 5 pripadech
byla MBI fale$né pozitivni: 2x §lo o fibroade-
nom, 1x o zadnétlivou tukovou nekrézu, 1x
o komplex sklerozujici adendzy a Ix o benigni
parenchym prsu.

Tento prototyp kamery pro MBI detekuje
nadory mensi nezZ 2 cm. Navic s vysokou senzi-
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tivitou (86 %) nadory mensi nez 1 cm. Tyto
vysledky ukazuji vyznamnou tlohu MBI u Zen,
u kterych je senzitivita mammografie redukova-
na vysokou denzitou prsni tkané, kterd predsta-
vuje i vyssi rizikovost téchto fenotypu.

Literatura:
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Starnouci oko — jeho specifika a choroby

Weber P., 'Svac¢inova J., KubeSova H.

Klinika interni, geriatrie, oSetrovatelstvi a praktického lékarstvi LF MU a FN, Brno — Bohunice
10¢ni klinika LF MU a FN, Brno — Bohunice

SOUHRN

Clanek se snazi podat prakticky orientovany pfehled anatomickych a fyziologickych zmén oka a jeho funkci ve vzta-
hu k procesu starnuti a rimcovy piehled chorob oka typickych pro vyssi vék z pohledu gerontologa. Rostouci pocet
nemocnych s o¢nimi nemocemi vys§iho véku a pomérné malé povédomi této skutecnosti v §irsi Iékarské vefejnosti
vedlo ke zpracovani této problematiky formou prehledového ¢lanku. Tato skutecnost zdiraziuje na jedné strané
potiebu hlubsich znalosti alespon zdkladi geriatrické problematiky ve specializované oftalmologické vefejnosti. Na
druhé strané by mély byt hlubsi znalosti o oku a jeho zménach ve stafi i mezi 1ékafi neoftalmology (zejména prak-
tickymi, internisty a geriatry), ktefi 1é¢i seniory pro jejich ¢etné dalsi choroby. Pravé oni budou v kaZzdodenni klinic-
ké praxi nejednou postaveni pred otiazku lékovych interakei a nezadoucich vedlejsich uéinku 1éka jak celkovych, tak
i lokdlnich o¢nich. Lécba oftalmologiky obecné (napf. antiglaukomatiky) je spojena v kazdém véku (a ve stafi jesté
vyznamnéji) s moznymi nezadoucimi Gc¢inky na organizmus jako celek.

Klicova slova: oko ve stafi, anatomické a fyziologické zmény oka, o¢ni nemoci, multimorbidita.

SUMMARY

Weber P., Svacinovd J. , Kubesovd H.: Aging Eye — Its Specific Features and Diseases

Practically oriented overview of the anatomical and physiological changes in the eye during aging is presented
together with the description of diseases typical for the advanced age. The growing number of patients with eye
diseases of advanced age and the comparatively low awareness of this fact within the medical community brought us
to the publishing of the presented overview. It is necessary to increase the understanding of geriatric problems among
ophthalmologists as well as to enhance the awareness of the age related changes in the eye during ageing among the
physicians — non-ophthalmologists (namely among the general practitioners, internists, geriatrists) who treat seniors
for other diseases. Namely they can meet in their everyday praxis the problems of drug interaction and the general
and ophthalmologic side effects of various types of treatment. The use of ophthalmologic drugs (e.g. anti-glaucoma
remedies) is connected with undesirable effects on the organism in any age and namely in elderly patients.

Key words: Aging eye, anatomical and physiological changes in the eye, eye diseases, multimorbidity. Po.

Cas. Lék. Ces., 2005, 144, pp. 666-669.

eriatricky pacient je specificky tim, Ze jeho etiopatogenetickd

diagnéza stanovend klasickymi biomedicinskymi metodami
nevypovida o tom, kolik potiebuje péce, jak se stdva zavislym na
okoli, ani o tom, jak a kde bude moci proZivat dalsi Zivot (1, 2).
Lécbu ve stafi (zejména pozdnim) je tfeba zaméfovat nejen na léce-
ni zdkladni choroby, coZ neni mnohdy moZné, ale i na zachovani,
ptipadné zlepSeni sobéstacnosti a fungujici socidlni vztahy a vazby
v rodiné a komunité obecné (3, 4).

Vétsina biologickych funkci dosahuje svého vrcholu pred tfica-
tym rokem Zivota. Nékteré z nich potom postupné linearné klesaji.
Pro kazdodenni béZnou aktivitu nema tento pokles prakticky
vyznam, ale miZe se stat zdvaznym v obdobi vétsi zatéZe nebo stre-
su (5). Fyziologické déje, u nichZ dochazi s vékem k poklesu, pied-
stavuji: pratok krve ledvinami, glomeruldrni filtrace, maximalni
srdecni frekvence a nasledné tepovy objem pfi zatézi, glukézova
tolerance, vitdlni kapacita plic, t€lesnd hmotnost, buné¢na imunita
(6, 7). Naproti tomu celkova kapacita plic a jaterni funkce se
s vékem téméf neméni, sekrece antidiuretického hormonu (ADH)
dokonce s vékem stoupa (8, 9). Anatomickymi a fyziologickymi
zménami a nejcastéjSimi chorobami zraku se zabyva tento prehle-
dovy clanek.

Objeveni se vazné ocni choroby je u seniora daleko zdvaznéj-
§i pro dalsi zptsob vedeni nezavislého Zivota neZ u mladsich
jedinci (10). Celkovou 1écbu jakékoliv choroby ve stafi (i o¢ni)
je tedy tfeba zaméfit nejen na vyvoldvajici onemocnéni, ale i na
zachovani, pripadné zlepSeni sobéstacnosti, fungujici socidlni
vztahy a vazby v rodin¢ a komunité. Tyto skute¢nosti je nutné
neustdle opakovat a zdiraziovat — zejména pro lékare negeriatry,
u nichZ star$i pacienti pfedstavuji vyznamny podil mezi jejich
nemocnymi.

Riziko rozvoje o¢nich chorob az slepoty s vékem podstatné stou-
pa (11, 12). U glaukomu je prevalence nad 60 rokd 3 %; ve véku
70-80 rokt1 5 % a nad 80 let vice nez 9 % (13). O¢ni choroby spo-
jené s poruchou zraku vedle vyznamné morbidity nemocnych zvy-
Suji riziko vzniku jejich dysaptibility a handicapu.

Oc¢ni lékar vénuje geriatrické populaci v praméru 40 az 60 %
pracovniho Casu. S demografickym vyvojem lze ocekévat, Ze se
tento podil bude dale zvySovat. Vyznam znalosti zdkladl geronto-
logické problematiky se stavd pro oftalmologa zcela zdsadni, proto
by mél disponovat i uritym minimem védomosti o geriatrické pro-
blematice v této oblasti.

doc. MUDr. Pavel Weber, CSc.
Brno 625 00, Jihlavska 20
fax: 532 232 509, e-mail: p.weber@fnbrno.cz
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STARNUTI POPULACE - CELOSPOLECENSKY
PROBLEM

Na zacatku minulého stoleti tvorily osoby starsi 65 let v evrop-
skych primyslové vyspélych zemich 3 az 5 %. Dnes se jejich pocet
pohybuje v pasmu 13,2 az 17,9 %. V Evropé se jiz dnes nachazi 18
z 20 zemi svéta s nejstar§im obyvatelstvem na zemékouli. V zemich
EU je ptitom stiedni délka Zivota (SDZ) o 5-7 let vys3i neZ v Ceské
republice. AZ do padesatych let 20. stoleti umirali lidé predCasné.
Za poslednich sto let se SDZ téméF zdvojnasobila, coZ predstavuje
jeden z nejvétSich uspéchu lidstva a védy vibec. Délka lidského
Zivota se nyni za¢ind priblizovat jeho biologické hranici (110-120
let). Pravdépodobnost doZiti se vysokého véku prestava byt vyji-
mecnym jevem, ale stdva se naopak norméalni a masovou zéleZitos-
ti (14).

Jednim z hlavnich rysi svétové populace 20. stoleti je absolutni
i relativni rist poctu seniorli, a to v rozvinutych i rozvojovych
zemich (15). Jde o starnuti populace. V soucasné dobé Zije na své-
té pfiblizné 580 miliont osob nad 60 let — z nich 355 miliont v roz-
vojovych zemich. Do roku 2020 dosdhne mnoZstvi seniord (60+
roku) na celém svété 1 miliardy (dvojnasobek proti dnesku). Z nich
bude Zit 700 miliont v rozvojovych zemich. Nejvyssi pocet senio-
1t bude (2020) v Japonsku 31 %; pak v Recku a ve Svycarsku 28 %;
USA 23 % atd. Odhad vzestupu obyvatel v Evropé a Severni
Americe nad 65 rok pro nadchazejicich 30 let je asi 22-30 %, tj. —
blizi se téméf dvojnasobku proti soucasnosti (16, 17).

V roce 2050 jiz budou dvé miliardy obyvatel zemékoule nad 60
rokd. Tato populace bude pocetnéjsi i celosvétoveé nez déti do 14 let.
Nejprudsi nartst v priStich desetiletich v pramyslové vyspélych
zemich lze pfedpoklddat ve skupinach nejstarSich osob nad 80 let.
Dochézi vyrazné ke stdrnuti staré populace (18).

V soucasnosti Zije v Ceské republice ve véku 65 let a vice 13,8 %
obyvatel. Stiedni délka Zivota p¥i narozeni je v Ceské republice
nyni u muzd 72,1 a u Zen 78,5 rokl. Demograficka prognéza ceské
populace do budoucnosti predpoklada do roku 2030 vzestup senio-
1t 0 40— 80 %. Jeji dali zestarnuti aZ o 4 roky (SDZ) se predpo-
klada u obou pohlavi s tim, Ze pocet osob nad 65 rokd bude tvofit
23 az 25% celé populace (u osob 80+ vzestup na 5-8 % — tj. témé&f
trojnasobek). Ceska republika by v roce 2050 méla patit mezi zemé
s nejstar$i populaci na svéteé.

Starnuti populace se stalo vyznamnym celospolecenskym fakto-
rem, ktery vyZaduje aktivni pfistup profesiondlli a hledani optimal-
nich vychodisek a feSeni (11, 14). Prognézy pro obdobi 1. ¢tvrtiny
21. stoleti pfipravené nezavisle na sobé mnoha organizacemi a véd-
ci jsou alarmujici a zasluhuji velkou pozornost. S rostoucim poctem
starych lidi v populaci se zvySuje také absolutni i relativni pocet
onemocnéni typickych pro stiii, coz se stdva vyznamnym celospo-
lecenskym problémem (19, 20).

STARNOUCI OKO A JEHO SPECIFIKA

Stafi prinasi fadu o¢nich problémd, kazdé zhorseni zraku ve sta-
fi zvysuje izkostné pocity, které mohou vést az k depresi.

Obecné ucinky na zrak

S rostoucim vékem klesa akomodacni kapacita, sniZuje se zrako-
va ostrost, klesa adaptace na svétlo a tmu (21-23). Minimélni nut-
nd intenzita svétla pro ¢teni je u Sedesatiletého clovéka 3x vétsi nez
u dvacetiletého. Snizuje se kvalita barevného vnimani.

Castym steskem je sniZené vizudlni vnimani, které je vztahova-
no k prudkému osvitu. Jak oko starne, zvySuje se rozptyl a odrazy
svétla v o¢nich mediich (¢ocka a sklivec). Objektivné s piibyvaji-
cim vékem se predni ocni komora stdvd mél¢i a pupily star§ich se
stavaji ztuhlymi, uz8imi a hife se dilatuji a reaguji pomaleji. V rlz-

nych ¢astech ¢ocky se objevuji opacity (jadro a kura), které s vékem
mohou zvySovat jak denzitu, tak i velikost a interferovat se zrako-
vou ostrosti (24). Jejich ¢asnou manifestaci je intolerance jasného
svétla diky odraziim svételnych paprskl v o¢nich médiich a pfimé-
ho oslnéni.

Ve stfednim véku se objevuje presbyopie, kterd je zptusobena
poklesem akomodace. Jde o jev, ktery se objevuje po 45.-50. roce
v€ku diky nastupujicim fyziologickym zménam cocky (25). V mlé-
di je cocka pruzna (zaostieni na Spicku nosu). Ve stari cocka se std-
va méné pruznou a priuhlednou, ztraci schopnost zaostfit na blizké
pfedméty. Stav vyZaduje korekci brylemi na Cteni.

Z ocnich chorob s v€kem stoupd prevalence katarakty.
Starnouci ¢ocka se stava neprihledna (senilni katarakta) — 18 % od
65 do 74 let a aZ 46 % nad 75 let véku. Kromé katarakty senilni se
vyskytuje i katarakta pfi dlouhodobé 1é¢bé steroidy, pfi chronickych
uveitidach i jako komplikace po o¢nich operacich. Léceni katarak-
ty je vyluéné operacni (26).

Ve vztahu ke star§imu véku je dilezité se zminit i o obéhovych
poruchich sitnice. Jde o uzavér a. centralis retinae ¢i jeji vétve
projevujici se ndhlym nebolestivym poklesem vizu azZ na svétlocit.
Pfic¢inou je embolizacni ¢i obliteraéni proces na tepnach sitnice.
Uzavér vena centralis retinae se obvykle projevuje ndhlym ¢as-
te¢nym poklesem zrakové ostrosti. Pfi¢inou byva systémova hyper-
tenze, obéhové insuficience. Na sitnici se objevi Cerstvé hemoragie,
neostry ter¢ s edémem makuly. O¢ni ischemicky syndrom, ktery
vznika pfi obliterujici stendze karotidy, se projevuje poklesem vidé-
ni s edémem papily. Angiopatie a retinopatie jsou zmény sitnico-
vych cév obvykle pfitomné pii hypertenzni nemoci.

Dalsi typickou o¢ni chorobou ve stafi je senilni makuldrni
degenerace (27). Zahrnuje involu¢ni zmény pigmentového epitelu
a receptoru sitnice. Ve stafi predstavuje béZnou pricinu zhorseného
zraku, byva nejednou pri¢inou praktické slepoty. Trpi ji téméf 1/2
osob nad 80 let. Vyskytuje se ve formé suché s metamorfopsiemi,
stiny v centru zorného pole, ¢i ve vlhké formé se subretindlnimi
membranami, periferni zorné pole zlistava nepostiZeno. Je spojena
s mlhavym vidénim a neschopnosti ¢ist. Terapie je konzervativni,
laserova i chirurgickd.

Glaukom je dalsi Castd ocni choroba star§iho véku (28). Je to
multifaktoridlné podminéné progresivni neurodegenerativni one-
mocnéni, které vede k poruse zraku, jeZ mizZe kolisat od lehké poru-
chy zrakové ostrosti az k uplné slepoté (29, 30). Pokud dojde k jeho
rozvoji, je naprosto ireverzibilni. Glaukom otevieného tihlu (GOU)
— predstavuje nejbéznéjsi typ (80-90 %). Ma chronicky raz (31),
jeho vznik je ¢asto nendpadny a dlouho probihd asymptomaticky.
Jeho terapie (32) musi byt dlouhodoba (doZivotni). Ma za cil pre-
dejit poskozeni zrakového nervu a stabilizovat zrakové funkce, zpo-
malit pokles zrakové ostrosti, ztratu zorného pole a odvritit iplnou
slepotu (33, 34). Cilem lécby je trvale normalizovat nitroo¢ni tlak
(beta-blokatory, prostaglandiny, inhibitory karboanhydrazy, mioti-
ka, neuroprotektiva; dale laser, operace). Nezbytnou soucasti péce
o pacienta s glaukomem jsou pravidelné kontroly zrakové ostrosti,
nitroo¢ni tenze a zorného pole. Naléhavou akutni situaci predstavu-
je zejména glaukom s uzavienym thlem (31). MiZe vzniknout
spontdnné nebo vlivem nékteré uzivané medikace a vyzaduje oka-
mzité feSeni. Casto se miiZe objevit ve stéfi, protoZe s pfibyvajicim
vékem se predni o¢ni komora stdvd mél¢i a dochazi k uzavéru
komorového thlu.

Dalsi ve stafi velmi zavazné o¢ni onemocnéni je diabeticka reti-
nopatie, ktera je i Castou pric¢inou slepoty (36). Je disledkem naru-
Seni hematookuldrni bariéry a obliterace kapildr. Postupné miiZze
dochézet k ischemickym zméndm a edému makuly, hemoragiim do
retiny a sklivce s trakénim odchlipenim sitnice, fibrovaskularni neo-
produkei a sekunddrnim glaukomem. Proto jsou nutné pravidelné
oc¢ni kontroly pacientil dle stupné ndlezu na sitnici. V indikovanych
ptipadech laserové oSetieni sitnice, eventudlné chirurgicky zakrok.
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Prevalence slepoty v jakékoli spolecnosti je typicky stondsobné
vyS$$i u osob nad 65 rokd oproti détem ze stejného spolecenstvi.
V priamyslové vyspélych zemich ptedstavuji hlavni pfi¢inu zhorse-
ni zrakovych funkci glaukom a nemoci sitnice (senilni makuldrni
degenerace a diabeticka retinopatie), katarakta,. VSechny jsou vzta-

hovéany velmi tésné k stoupajicimu véku.

ZMENY OCNICH STRUKTUR

Je tfeba zminit, Ze v orbité dochazi s vékem k atrofii periorbi-
talniho tuku, coZ nékdy vede k zapadnuti ocniho bulbu do orbity
(enoftalmus). Tento stav se Casto objevuje i u slepych bulbi, po
urazech, chronickych zanétech a podobné.

Ke zménam dochazi také u slznych zZlaz a v odtokovych slz-
nych cestach. Abnormity slzného systému mohou vést bud ke sni-
Zené produkci slz, nebo k nedostate¢nému odtoku diky jejich zhor-
Sené drenazi. Tvorba slz se starnutim sniZuje a stivd se tak
obtiznym udrzet povrch oka (obzvlasté rohovky) adekvatné vlhky.
Tato nedostate¢na vlhkost o¢i (suché oko) muze vést az k trvalé-
mu pocitu ciziho téliska, paleni oc¢i, jejich chronickému piekrveni.
Stav je nékdy zhorSovan oslabenou ¢innosti o¢nich svalt, které
nedovoluji Gplné uzavieni vicek béhem spanku (37). Zeny nad 55
let také Casto trpi syndromem suchého oka v disledku poklesu hla-
diny estrogend. Suché oko se stavd v soucasné dobé civiliza¢ni
chorobou. ZvySené slzeni je rovnéz v séniu Castou potizi. Obvykle
je zpusobeno snizenim tonusu kruhového svérace vicek, slzny bod
nestaci nasavat a dochazi ke stékani slz po tvafi. S vékem se obje-
vuji i choroby vicek. Zejména dolni vicko se oddaluje od o¢niho
bulbu (ektropium). Obvykle je to disledek poklesu tonu vicko-
vych svali. V disledku toho se vicka nemusi béhem spanku zcela
uzavirat a mize dochazet k osychani rohovky a druhotné k jejim
odérkam, zarudnuti a iritaci (superficidlni keratitida). Dal§im pro-
blémem byva stoceni vicka dovnitf k bulbu (entropium), kdy
dochazi k drazdéni az poskozeni rohovky v disledku mechanické
iritace fasami. Néktefi starSi lidé trpi naopak intermitentné nebo
i trvale oboustranné téZkymi spazmy ocnich vickovych svall
(blefarospazmus). Ve stiii rovnéz ubyva fas na dolnim i hornim
vicku.

V ramci starnuti dochdzi ke zméndm vSech ocnich struktur
(11-13). Klesa pocet mukoéznich bunék spojivky (21). Tyto zmény
pfispivaji k syndromu suchého oka. Konjunktiva miZe také podlé-
hat metaplazii a hyperplazii. To miZe vést az k tkalovému nakupe-
ni v oblasti nazalni nebo temporalni oblasti spojivky — tzv. pingue-
cula. Rostouci tkan, ktera se vaskularizuje a zasahuje do rohovky se
nazyva pterygium.

V séniu se Casto objevuje arcus senilis cornae jako depozitum
soli vapniku a cholesterolu. Je to Sedobily prstenec na okraji rohov-
ky bézné u osob starsich 60 let. Obvykle nebyva spojen se zadvaznou
systémovou chorobou, ani neporusuje zrakovou ostrost.

Nejcastéjsi zménou rohovky (kornea) ve stafi je degenerace
endotelidlnich bunék tvoficich jeji vnitini povrch. MuzZe to vést az
k jeji neprithlednosti.

Uvealni trakt (duhovka, fasnaté télisko a cévnatka) tvori
souvislou bohaté vaskularizovanou vrstvu, proto je uvea casto
postiZena zanétlivymi zmé&nami. Klinicky se objevuji zdnétlivé
buniky v komorové vodé. Mohou okludovat trabekularni tramci-
nu a vést tak k sekundarnimu glaukomu. Zanétlivé zmény cCasto
vedou ke vzniku patologickych adhezi (synechii) a naruSuji
normalni funkce oka. V zadnim segmentu vedou zanétlivé zmé-
ny k tvorbé sklivcovych zakali. Mohou zhorSovat zrakovou ost-
rost a vést k fibrovaskuldrni proliferaci, retrakci sklivce az
odchlipeni retiny.

Pupila (zornice) se starnutim zuZuje, reaguje pomaleji na osvit,
a tim dovoluje proniknout do oka mensimu svazku svétla. Byva to

dasledkem stromalni rigidity, pojivové transformace sfinkteru
a hypofunkce tfetiho hlavového nervu a sympatiku (38). Proto star-
$i lidé maji obtiZe pri prechodu z dobie do méné osvétleného pro-
stiedi.

Cocka (lens) — jeji objem, predozadni tloustka a jeji vdha se ve
vys$8im veéku zvétsuji. Jadro se zahu$tuje a hluboké vrstvy dosta-
vaji Zlutavy nadech. Jde o obecné se objevujici proteiny v séniu
(22, 23). SniZena propustnost pro modrou barvu vede k poruse
barevného vidéni. Cocka musi udrZovat co nejvyssi koncentraci
proteinll a co nejnizsi obsah vody ze vSech tkani v lidském téle.
TudiZ i zdanlivé nepatrné metabolické inzulty nebo osmotické vli-
vy mohou nepfiznivé ovlivnit metabolizmus ¢ocky, jehoZ destabi-
lizace vede k denaturaci proteind a rozvoji katarakty. Jak ¢ocka
starne, stava se rigidnéjsi a hife odpovidd na zmény tonu cilidr-
nich svald, které ovladaji efektivitu akomodace (24). Na jakykoli
mechanicky nebo metabolicky inzult reaguje ¢ocka poklesem
optické Cistoty.

Ve star§im véku dochdzi i ke zménam ve sklivei. Je patrna
destrukce fibrilarnich struktur s formaci sklivcovych kavit. Za nor-
malnich okolnosti je sklivec Ciry, ale s vékem se objevuji nejprve
diskrétni opacity (¢arky, skvrnky, pavuciny a sitky), které mohou
vést k rozvoji v§eobecného zneostieni obrazu (22, 23). Opacity se
v zorném poli volné pohybuji. Vyraznéjsi jsou u myopu, déle u pa-
cientd s uveitidou a dal$imi o¢nimi chorobami. Tyto symptomy
pacienty subjektivné Casto obtézuji, ale vétSinou nemaji zadny kli-
nicky vyznam.

Vysetfeni retiny je ve stafi obecné obtizZné, protoZe seniofi maji
uzké pupily a Casto nepriihlednd optickd média. Oftalmoskopie
umoziiuje posoudit opticky nerv, centrdlni krajinu (makula), perife-
rii sitnice a cévy (tepny, vény a kapilary). Opticky nerv se jevi mir-
né bledsi diky ztraté kapilar v dusledku jejich postiZeni pfi atero-
skleréze. Histologicky je patrnd cévni aterosklerdza, atrofie glie
a degenerace axont. Makula, kterd u mladsich ma obvykle Siroky
fovedlni reflex, ho nemiva viibec. Casto se objevuji disgrupace pig-
mentu a drizy. Jde o depozita amorfniho hyalinniho materialu.
Mohou se vSak pozdé&ji stat predisponujicim faktorem v rozvoji
exudativni makuldrni degenerace. Na arteriich jsou patrné atero-
sklerotické zmény (zdZeni lumen cév a ztluSténi jejich stén).
VSeobecné — ,,co se na pozadi v mladi leskne, ve stdii se stava kal-
nym a matnym-®.

ZAVER

Multimorbidita ve stafi vede v klinické praxi lékafe Casto
k polyfarmakoterapii (39). Incidence nezadoucich ucinka far-
mak obecné je ve stafi 3-5x vyS$si nez ve stiednim véku (40).
Paralelné s trendem spotfeby 1€kt se bude zvySovat i jejich riziko.
Ve stafi se pfi uzivani méné nez tif 1ékd béhem jednoho roku obje-
vi nezddouci ucinky u 2 % nemocnych. Pfi vice nez deseti lécich
vzniknou az u 17 % seniord. Vzdjemnym pusobenim léka v orga-
nizmu mezi sebou vznikaji 1ékové interakce (40). Ty mohou kvan-
titativné i kvalitativné ménit biologickou odpovéd organizmu jako
celku. Pocet potencialnich 1ékovych interakci roste exponencialné
s poctem podavanych 1€kt. V obecné roviné byla autory problema-
tika farmakoterapie ve stari komplexné diskutovana (41) a z pohle-
du oka ve stafi se zaméfenim na rizika a uskali 1é¢by glaukomu
véetné nezadoucich ucinku a 1ékovych interakci jiz dfive publiko-
véana na strankach tohoto Casopisu (42).

Zavérem lze konstatovat, Ze pfistup k 1é¢bé multimorbidnich
seniorll s ocnimi chorobami nebo pfipadnym postizenim zraku je
tfeba disledné individualizovat a vZdy zvaZovat moZné vyhody lé¢-
by a komplexné posuzovat jejich moZzny somaticky, psychicky
i socidlni dopad. Jakékoli zhorSeni zrakové ostrosti a porucha zor-
ného pole by mélo byt vyzvou k navstévé oftalmologa.
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Operabilita bronchogenniho karcinomu
— historie a soucasnost

Marel M., Méficka O., Stranska P., Skacel Z., Homolka J., Krejbich F.

1. klinika TRN I. LF UK a VFN, Praha

SOUHRN

Prace zpracovava dostupné literarni idaje o operabilité plicniho karcinomu u nds i v zahrani¢i. Od roku 1912, kdy
bylo popsdno celkem 374 piipadi plicniho karcinomu, jeho vyskyt nartistal a svého vrcholu dosahl koncem 20. sto-
leti. Z lécebnych modalit ma nejlepsi vysledky operacni lé¢ba. V prehledu jsou shrnuty vysledky praci popisujicich
za¢atky hrudni chirurgie ve svété i u nas. V roce 2002 bylo v Ceské republice resekovano 11,3 % vsech plicnich kar-
cinomil. Z pracovist oboru TRN v Ceské republice je k operaci odesilano asi 20-27 % nemocnych. V piednich své-
tovych centrech je operabilita vyssi, mezi 25-35 %. ZlepSeni stavu operability plicniho karcinomu je v soucasnosti
mozné zejména zvySenim poctu véasné diagnostikovanych nadort a ¢astéjsim pouzitim neoadjuvantni 1écby v 1éceb-
nych schématech.

Kli¢ova slova: plicni karcinom, operabilita.

SUMMARY

Marel M., Mé¥icka O., Strdnskd P. et al.: Lung Cancer Operability — History and Presence

Review of contemporary publication on the operability of lung cancer in the Czech Republic and in other countries
is presented. Since 1912, when 374 cases of lung cancer were described, the incidence has risen and culminated
towards the end of the 20" century. From the available treatment modalities, surgery gives the best results. An over-
view of papers describing the beginning of thoracic surgery in the Monde and in the Czech Republic is given. In the
Czech Republic during 2002, 11.3 % of all lung cancers were resected. From the TRN clinics in the Czech Republic
about 20 to 27 % of patients are recommended. In the leading world centres the operability is higher — about 25 to 35
% of patients. The improvement of operability of lung cancer is possible namely by the increase of timely diagnosed

tumors and by more frequent use of neoadjuvant medication in the treatment algorithms.

Key words: lung cancer, operability.
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Xive

licni karcinom je v Ceské republice nejCast&j§im smrticim

zhoubnym nadorem u muzl a tfetim nejcastéjSim zhoubnym
nadorem u Zen. U muza v poslednich 10 letech doslo k mirnému
poklesu incidence i mortality, u Zen trvd v obou ukazatelich mirny
ndriist. V roce 2003 na toto onemocnéni zemfelo v Ceské republice
celkem 5568 osob.

Problémi spojenych s timto onemocnénim je mnoho a bohuZzel
do dne$niho dne nejsou jednozna¢né vyreSeny. Napfiklad neni
stanoven vhodny zplsob vyhledavani, neni akceptovana chemo-
prevence plicniho karcinomu. Neni jednota ani ve zptisobu a roz-
sahu vySetfovani symptomatickych nemocnych - zafazeni
novych nebo star§ich vySetfovacich metod (pozitron emisni
tomografie — PET, scintigrafie kosti, CT mozku, mediastinosko-
pie) do stdZovani nemocnych. Naopak domdci i zahrani¢ni auto-
fi se shoduji v pozitivnim hodnoceni pfinosu plicnich operaci.
Nabizi se proto otdzka, jaky ma tento druh 1éCby historii, jaka je
jeho soucasnd droven a jaké jsou moZnosti zvySeni poctu opero-
vanych nemocnych s plicnim karcinomem. Na zdklad€ dostup-
nych literarnich ddaji i vlastnich zkuSenosti bychom radi popsa-
li vyvoj této lécebné metody, jeji soucasny stav i moZnosti
zlepSeni.

POHLED DO HISTORIE

Prvni patologicko-anatomicky popis plicniho karcinomu pro-
vedl v roce 1842 Rokitansky. Harting a Hesse popsali v roce 1879
»oneebergger Lungenkrebs®, Tufier v roce 1891 poprvé tspésné
odstranil hrot plice postizeny tuberkul6zou (1). Plicni karcinom
byl jesté na zacatku 20. stoleti raritnim onemocnénim. V roce
1912 vydal v USA Adler monografii, ve které shrnul poznatky
0 374 do té doby zndmych piipadech plicniho karcinomu. PiSe
v ni, Ze plicni nddory patfi k nejvzacnéj§im tumorim u lidi,
vyskytuji se daleko Castéji u bélocht nez u americkych indidni
nebo ¢ernocht. Z uvedenych 374 plicnich karcinomt byla vét$ina
(269 —72 %) u muzt a pouze u 28 % Zen. Nejcastéjsi vek, ve kte-
rém byl bronchogenni karcinom diagnostikovéan, byl mezi 50 a 60
lety. NejcastéjSimi priznaky byla tupd bolest na hrudniku, na dru-
hém misté uvadél kaSel, vykaSlavani sputa s pfimési krve, o které
uvadi, Ze je velmi Castd, didle méli nemocni duSnost, kachexii
a horecku (2).

U nas podal zajimavé zpravy o plicni rakoviné u hornikll z ura-
novych dolé Sikl v roce 1930. P¥i pitvé 71 horniki nalezl plicni kar-
cinom u 29 z nich, tedy u 48,5 % pripadi, vétSina z nich byla ve
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véku mezi 50 a 60 roky. Histologicky se jednalo nejc¢astéji o malo-
bunécnou plicni rakovinu (3).

Prvni plicni operaci, tzv. anatomickou plicni resekci, provedl
Davies v roce 1912, dal§i popsal v roce 1920 Sauerbruch.
Zakladatelem hrudni chirurgie byl u nas Divi$. Prvni resekci plicni
metastdzy provedl v roce 1926, prvni lobektomii v roce 1931 a prvni
pneumonektomii v roce 1946. Ve svété patii prvenstvi v provedeni
pneumonektomie Grahamovi, ktery v roce 1933 v St. Louis odope-
roval kolegu — porodnika, trpiciho plicnim karcinomem. Pres poope-
racni komplikace — bronchidlni pistél s naslednym empyémem — se
nemocny spolu se svym operatérem zucastnil v roce 1955 kongresu
americkych chirurgli a o tispé$né operaci i vyléceni spolecné refero-
vali. Graham, sdm silny kufdk, nakonec zemfel na plicni karcinom
s oboustrannymi metastdzami dfive neZ jeho pacient v roce 1957 (1).

Procento operovanych kolisd mezi jednotlivymi pracovisti
i zemémi. Dle dostupnych prameni se zd4, Ze operabilita byla velmi
vysokd. Naptiklad Divi§ publikoval v roce 1953 zpravu z 15 praco-
vist z Ceskoslovenska a mél primérnou operabilitu ze vSech dia-
gnostikovanych 58 % (4). Podobné pfiznivé zpravy publikoval
Prochazka v roce 1968. V jeho souboru nemocnych z let 1948—1965,
ktery mél 2652 hospitalizovanych s plicnim karcinomem, operoval
1276 (48 %) (5). Nepochybné se na téchto procentech podilela vyso-
ka selekce nemocnych odesilanych na jeho chirurgické pracovisté
v Hradci Kralové. Vysoka operabilita byla splacena velmi Spatnymi
dlouhodobymi vysledky. Podle jiné prace publikované Lhotkou ve
stejném roce prezivalo z operovanych 5 let pouze 7 % (6).

Dalsi zajimava sdéleni z historie hrudni chirurgie se ndm zacho-
vala v zdznamech prednaskovych vecertt Spolku ceskych lékart
v Praze. Prvni vecer se konal 1. fijna 1984 a byl vénovan pamatce
25. vyrodi umrti akademika Divise. V ivodnim slové Linhart pfipo-
mnél, Ze Divis se stal prednostou II. chirurgické kliniky Fakulty vSe-
obecného 1ékarstvi v Praze v roce 1934 a vedle své klinické préce se
intenzivné vénoval experimentalni chirurgii. Za zapamatovani hod-
na a trvale platnd lze povaZovat jeho tii kréda dobrého 1ékare: souci-
tit s trpicim, fidit se poznanou védeckou pravdou a naslouchat hlasu
svédomi. Rehak v dalsi prednasce pripomenul DiviSovo svétové
prvenstvi v odstranéni solitarni plicni metastazy v roce 1926 a dalsi
rozvoj operacnich technik. Navic jsme se mohli dozvédét, Ze Divi§
jiz v roce 1945 propagoval a vypracoval metodiku cytologického
vysetfeni sputa (7).

O historii plicni chirurgie referoval v roce 1993 na Kukulové
veceru PeSek z 1. chirurgické kliniky FVL UK. Opét pfipomenul
zasluhy Divise, ktery jiz v roce 1923 publikoval své zkuSenosti
s vykony na brani¢nim nervu, ddle provadél kolapsoterapii pomo-
ci plombéze, torakoplastiky a ve 30. letech referoval o svych vlast-
nich zkusSenostech s 1é¢bou plicnich nadort. Na I. chirurgické kli-
nice FVL UK v Praze se zacaly provadét velké plicni vykony
v roce 1954. Od roku 1961, kdy byla zahdjena spoluprace
s II. TRN klinikou v Praze — Veleslaving, doslo k prudkému vze-
stupu poctu vykond. Na minimalnim poctu diskrepanci mezi pneu-
mologickym zavérem a operacnim nalezem mély zasluhu spole¢né
pneumochirurgické seminéie. Déle PeSek zduraznil pfinos media-
stinoskopie k presné indikaci chirurgickych vykont a upozornil na
mnoho let trvajici neutéSeny stav v diagnostice vCasnych stadii
plicniho karcinomu. V dalsi pfednaSce Skacel z II. kliniky TRN
referoval o provedenych operacich po predchozi chemoterapii,
prednesl koncept resekce plic u nemocnych s malobunécnou plic-
ni rakovinou, kde doslo po tiech cyklech ke kompletni remisi one-
mocnéni a pfedchozi rozsah nadoru pfipousti vykon v rozsahu
lobektomie. Uvedl kazuistiky tii operovanych. Soucasné referoval
o mozZnosti podani neoadjuvantni chemoterapie u nemocnych
s nemalobunéénym karcinomem ve stadiu IIIA a IIIB a uvedl vlast-
ni zkuSenosti u 2 nemocnych, ktefi byli po neoadjuvanci resekova-
ni s negativnim histologickym nédlezem v mediastinalnich uzlinach
a ktefi prezivali 2 a 3 roky po operaci (8).

CHIRURGICKA LECBA PLICNIHO KARCINOMU

Chirurgicka 1é¢ba plicniho karcinomu se dnes déli na radikalni
resekci, kdy se podafi zcela odstranit primarni nador obvykle s celym
postizenym lalokem a se vSemi lymfatickymi uzlinami. Podle novéj-
Sich kategorii se hovoti o RO resekci. Pokud po operaci ziistavaji mik-
roskopicka residua nadoru, jde o resekci R1, pokud nebylo mozno
odstranit nador cely a zlstdvaji v té€le nemocného makroskopické
zbytky nadoru, jde o R2 resekci. Pribyva tzv. parenchym Setficich ope-
raci a dobrych zkuSenosti s manzetovymi (,sleeve”) resekcemi.
Zlatym standardem zUstavaji resekce v rozsahu lobektomie, u starSich
nemocnych nebo u nemocnych s vyraznéjsi poruchou funkce plic 1ze
akceptovat i mensi vykony (segmentektomie, klinovité resekce).

P1i hodnoceni drovné operability plicnich nadort je tfeba vzit do
uvahy, z jakého ustavu ¢i kliniky pochazi popisovany soubor. Jinad
jsou procenta operability z pohledu chirurgickych pracovist, kam
jsou odesilani vybrani nemocni, u kterych je operace velmi pravdé-
podobnd, a jind je operabilita na pneumologickych klinikdch nebo
oddélenich, kam se dostdvaji méné selektovani nemocni. Tretim
typem souboru nemocnych jsou sestavy z terénnich zafizeni posu-
zujici asi nejobjektivnéji pocty operovanych nemocnych ve svém
spadovém tzemi. Ctvrtym tidajem popisujicim trovei operability
jsou oficidlni statistiky pro celou republiku (UZIS).

V uplynulych 50 letech byla u nas publikovana fada sdéleni, kte-
ra mohou slouzit jako podklad pro komplexni popis celkové situa-
ce ze vSech Ctyf vySe uvedenych hledisek. Souc¢asné mame k dis-
posici i udaje z ostatnich zemi, které 1ze uzit pro srovnani. Nejprve
jsou uvedeny literdrni udaje, hodnotici operabilitu nemocnych
s plicnim karcinomem z pohledu chirurgickych pracovist. Nutno
dodat, Ze mnohdy neni zaméfeni pracovisté (vSeobecné chirurgic-
ké?, oddéleni specializované na hrudni chirurgii? pneumochirurgic-
ké?) presné definovano a soubor nemocnych miZze byt smisSeny.

O vyvoji operability plicniho karcinomu pise Rehak ve své pub-
likaci z roku 1986. Uvadi v ni soubor nemocnych z let 1956-1965
z II. chirurgické kliniky 1. LF UK v Praze, celkem 572 nemocnych
s plicnim karcinomem. Z nich bylo 406 operovano (71 %) a 282
(49,3 %) resekovano. Z uvedenych dat vyplyvd, Ze explorativni
torakotomii skoncilo 124 operacnich vykonid z 406 (30 %). Déle
uvadi soubor nemocnych z let 1966-1975, kdy bylo na II. a III. chi-
rurgické klinice 1é¢eno 507 nemocnych s timto onemocnénim.
Z nich bylo operovano 419 (82,6 %) a 361 resekovano (71 %).
Pocet exploraci klesl na 14 %. Rehak se svymi spolupracovniky
zpracoval soubor 164 nemocnych z Prahy 2. Pomér muzii k Zenam
v této spadové oblasti chirurgickych pracovist byl 9:1, nejcastéji byl
postizen pravy horni lalok (41 %). Pneumonektomii bylo 32 %,
lobektomii 34 %, bilobektomii 7 %, segmentalnich nebo klinovi-
tych resekci bylo 7 % a exploraci 20 %. Histologicky $lo nejcastéji
o epidermoidni typ (45 %), anaplasticky, nediferencovany (24 %)
adenokarcinom (16 %), malobunéény (11 %), jiné typy nadord byly
u 4 % nemocnych. Ze 164 nemocnych v pooperaénim obdobi zem-
feli 4 (2,4 %), z dalsich zvladnutych pooperacnich komplikaci, kte-
ré nastaly celkem u 31 nemocného (19 % souboru), byly pozorova-
ny kardidlni dekompenzace, arytmie, hemotorax, prechodna
atelektdza a pneumonie. V souboru nezaznamenali Zadnou bron-
chopleuralni pist€l ani empyém. Pét let prezivalo 32 nemocnych
(24 %) ze vsech operovanych, vyznamné vice dlouhodobych prezi-
ti bylo u nemocnych v I. stadiu TNM (40 %), méné u nemocnych
ve druhém stadiu (20 %) a nejméné ve tetim stadiu (9 %). Pokud
se hodnotilo pfeZivani dle typu nadoru, nejlepsi prognézu mél epi-
dermoidni typ s pétiletym prezivanim ve 27 %, adenokarcinomy
a nediferencované typy prezivaly shodné 5 let v 15 %, ze 17 nemoc-
nych s malobunéénym typem 5 let pieZil pouze jediny. Na zdkladé
vysledkd operacni lécby autofi soudi, Ze operace je indikovana
u nemocnych v L. a II. stadiu, ve III. stadiu, které tvofi nesourodou
skupinu, jsou mozné vSechny druhy 1é¢by nebo jejich kombinace.
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Prognéza nemocnych byla mnohem pfiznivéjsi, pokud nebyly
postiZzeny mediastinalni uzliny a nddor nezasahoval mimo plici (1).

V roce 1984 publikoval Fanta a spolupracovnici vysledky chirur-
gické 1écby plicniho karcinomu na I. chirurgické klinice FVL UK
z let 1962-1982. Béhem uvedenych let provedli operaci u 1232 muzi
a 66 Zen odeslanych k vykonu z II. kliniky TRN, kde bylo v té dobé
diagnostikovano 5745 nemocnych s bronchogennim karcinomem.
Operovano bylo 22 % ze vSech diagnostikovanych, 30denni dmrtnost
byla 12,8%, 5 let po operaci pteZivalo 25 % nemocnych (9).

DalSi vyznamnym pracoviStém zabyvajicim se plicni chirurgii
byl Vyzkumny tstav tuberkuldzy a respiraénich nemoci (VUTRN),
dnes Klinika pneumologie a hrudni chirurgie ve Fakultni nemocni-
ci na Bulovce. Héjek publikoval své nazory, jak zlepsit vysledky
operacni 1é¢by plicniho karcinomu i desetileté zkuSenosti s chirur-
gickou lécbou plicniho karcinomu v letech 1981 a 1984. V letech
1973-1982 bylo ve VUTRN hospitalizovdno 2681 nemocnych
s diagné6zou plicniho karcinomu, z nich byly operoviny 943 osoby
(35 %), procento exploraci bylo 12,7 %. Nejvice bylo provedeno
lobektomii (47 %) a pneumonektomii (31 %). Tticetidenni tmrtnost
byla 6,8 %, 5 let pfezivalo 26,5 % operovanych (10, 11).

O sestavé nemocnych s plicnim karcinomem ve VUTRN ve sta-
diu IIT A (T1-3 NO-2 MO) z let 1985-1990 referoval v roce 1997
Fiala. Osmdesat nemocnych (18,2 %) z celkového poctu 440 plic-
nich resekci mélo pooperacni TNM T3N2MO. Preziti hodnotili
k datu 31. 12. 1995 a porovnavali tyto nemocné s N2 postizenim dle
nélezu v operacné odstranénych uzlinach proti 66 nemocnym s NO
ndlezem a s 5 nemocnymi s postiZzenymi hilovymi uzlinami (N1).
Preziti se vyznamné liSilo a nejkrat$i bylo u N2 postiZzeni-median
398 dni, 5 let se dozilo pouze 15,8 % operovanych, nejdelsi bylo
u nemocnych s NO ndlezem, kdy median preziti byl 649 dni a 5 let
se doZilo 28 % operovanych. V zévéru doporucuji autofi pouZivat
u T3N2MO neoadjuvantni chemoterapii (12).

K dispozici mame i tidaje z mimoprazskych chirurgickych pracovist
zabyvajicich se plicnimi resekcemi. V roce 1988 publikoval kolektiv
autort z Hradce Krélové (13) vysledky péce u 1352 nemocnych s plic-
nim karcinomem hospitalizovanych na Chirurgické klinice FN Hradec
Krélové. Z nich podstoupilo operaci 74,3 %. V souboru bylo 12,7 %
nemocnych s malobunénym typem a 87,3 % s nemalobunécnym
bronchogennim karcinomem. Pooperacni umrtnost byla 5,5 %. Pét let
po operaci prezivalo 32,1 % nemocnych s nemalobunéénym typem,
pouze 13,9 % s malobunéénym bronchogennim karcinomem. V roce
2005 referovali chirurgové z Hradce Kralové o souhrnnych vysledcich
operability bronchogenniho karcinomu v letech 1948-2004. Procento
operovanych se zvysilo z 69 % na soucasnych vice nez 90 %, pricemz
se 30denni pooperacni mortalita sniZila ze 17 % na 2 % (14).

Studii operability plicniho karcinomu z pohledu terénniho pracovis-
t€, kdy byly posuzovany vSechny piipady tohoto onemocnéni v urcitém
spadu, mame k dispozici podstatné méné. V roce 1986 byla publikova-
na studie pétiletého sledovani vyskytu a 1écby 157 nemocnych ze spa-
dové oblasti TRN Beroun (44 000 osob). Pomér muzi k Zendm byl
10:1. K operaci bylo odeslano 23 nemocnych — 15 %. Z nich u Ctyf
byla provedena pouze explorace, ostatni byli resekovani (15).

Podobni studie byla provedena ve Svédsku v letech 1997-1999
v okrese Gaevleborgu s 280 000 obyvateli. Béhem tfi let diagnosti-
kovali plicni karcinom u 364 nemocnych (65 % muZzi, 35 % Zeny),
ve stadiu IIIB a IV bylo 68 % nemocnych, k operaci byli schopni
odeslat pouze 9,8 % (16).

Minimalné selektovanou sestavu nemocnych z jedné spadové
oblasti publikovali autofi z I. kliniky TRN. Jeji oblasti byla Praha 2
(100 000 obyvatel). V prvni uvefejnéné sestavé za 12 let (1961-1972)
ze 465 nemocnych s nové diagnostikovanym bronchogennim karci-
nomem byla indikovana operace u 17,4 %, ale pouze u 8 % byla
resekce Usp&$né provedena. Cast nemocnych (7,3 %) operaci odmit-
la, 2,1 % operovanych mélo pouze explorativni torakotomii.
Operabilita ze vSech diagnostikovanych v Praze 2 byla 10,1 % (17).

O 13 let pozdé&ji Méricka se spolupracovniky publikoval vysled-
ky diagnostiky a 1écby dalsiho souboru nemocnych (1975-1985).
Béhem téchto 11 let bylo operovano 16,7 % ze vsech diagnostiko-
vanych bronchogennich karcinomu (18). V roce 2004 byla operabi-
lita bronchogenniho karcinomu na I. klinice TRN 20% (zatim
nepublikovéno).

Udaje o operabilité plicniho karcinomu v terénnim pracovisti
TRN uvetejnila Urbanova v roce 2005. V letech 1998-2003 bylo
v okrese Pribram (110 000 obyvatel) diagnostikovano 476 bron-
chogennich karcinomil. Z nich bylo operovidno v prvém tiiletém
obdobi 14,7 %, v druhém obdobi 2000-2003 19,2 % (19).

Vice sdé€leni popisuje rtizné klinické soubory nemocnych s plicnim
karcinomem na pneumologickych pracovistich. Jde o soubory vzdy
vice ¢i méné selektované. Dlouhodobé byla sledovdna operabilita
plicniho karcinomu na II. klinice TRN v Praze — Veleslaviné. V roce
1970 byla indikovédna operace u 21 % ze vSech diagnostikovanych
nemocnych s plicnim karcinomem (z nich ale ¢tvrtina skoncila explo-
raci), v roce 1980 bylo odeslano k operaci 23 % ze vSech diagnosti-
kovanych bronchogennich karcinomi. V roce 1993 jsme publikovali
vysledky sledovani opera¢ni 1é¢by u souboru nemocnych s nemalo-
bunéénym plicnim karcinomem z Sestiletého obdobi 1985-1990.
Z celkového poctu nemocnych s plicnim karcinomem (1171 nemoc-
nych) jsme odeslali k operaci 252, coz bylo 22 % (20,21).

O vysledcich opera¢ni 1écby plicniho karcinomu v Brné referoval
v roce 1988 Pokorny. V letech 1975-1984 bylo nové diagnostikovano
na Plicni klinice 1312 osob s timto onemocnénim, z nich bylo reseko-
vano 177 (13,5 %). Pétileté preZiti bylo po lobektomiich 38 %, po pneu-
monektomiich 30 %, 30denni poopera¢ni umrtnost byla 4,5 % (22).

V roce 2004 byly publikovany vysledky 1écby u souboru 1024
osob s plicnim karcinomem z Oddéleni TRN FN Motol z obdobi
1997-2003. Celkem bylo k operaci odeslano 275 nemocnych
(27 %). V 1. a 1I. stadiu TNM bylo v prvych 3 letech studie dia-
gnostikovano 24 %, v druhém obdobi (2001-2003) 31 % nemoc-
nych. Neoadjuvantni lécba v téchto obdobich byla poddna u 8
a 17 % operovanych. Shody mezi ¢cTNM a pTNM jsme doséhli
u 55 % operovanych nemocnych (23).

Skiickova referovala v kvétnu 2005 o vysledcich operacni 1écby
nemocnych s plicnim karcinomem z let 2000-2004. Z 540 nemocnych
s nemalobunéénym typem bylo ve stadiu I a I 12,4 %. Radikélné bylo
resekovano 113 nemocnych (20,9 %). Na zvySeném poctu vykonil se
vyznamné podilela neoadjuvantni chemoterapie (24).

Kolektiv plzeniskych autord referoval v roce 2003 o vysledcich
operacni 1é¢by nemocnych s plicnim karcinomem. V letech
1986-1997 bylo k operaci odesldno 362 nemocnych, 20 % ze vSech
diagnostikovanych bronchogennich karcinoma. O vysoké pfesnosti
diagnostiky svéd¢i procento shody mezi cTNM a pTNM, které
dosahlo 64 % (25).

O operabilit¢ plicniho karcinomu ve FN Olomouc referovala
Grygarkova v kvétnu 2005 na védecké schiizi CPFS pri piileZitosti
100. vyroci zalozeni Lé¢ebny TRN Albertinum v Zamberku. V letech
1955-2004 bylo indikovano k plicnim operacim 1810 nemocnych.
Z nich se jednalo o plicni malignitu v 893 pripadech. K navyseni
poctu operovanych prispélo i zavedeni neoadjuvantni chemoterapie
u hrani¢né operabilnich nemocnych, a tim bylo v poslednich letech
dosaZeno operability plicniho karcinomu témér 30 % (26).

Detailni popis 1é¢by 345 nemocnych s plicnim karcinomem na
Pneumologické klinice v Lublani, Slovinsko, byl neddvno publiko-
vany ve Studia pneumologica. K operaci bylo odesldno 23 % z nich,
c¢TNM bylo shodné s pTNM ve 46 %, 5 let preZilo 42 % ze vSech
operovanych a z celého souboru pouze 8 % (27).

Na nejvyspélejsich torakochirugickych pracovistich v Némecku,
jako je naptiklad Thoraxklinik Heidelberg-Rohrbah, je operova-
nych kolem 35 %. Americti autofi odhaduji procento operovanych
v riznych pracovistich v USA na 25 %, odhady pro Velkou Britanii
jsou nizsi — 5 % (28).
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Poslednim pohledem na operabilitu plicnitho karcinomu muze
byt sledovéni oficidlnich celorepublikovych statistik UZIS.
Vyplyvé z nich, Ze v roce 1980 bylo ze vSech bronchogennich kar-
cinomt operovano 9,3 %, v roce 1990 9,6 %. Posledni udaj z roku
2002 uvadi, ze celkem mélo chirurgickou 1é¢bu 15,8 % ze vSech
nemocnych, pfi¢emz nador byl odstranén u 11,3 %.

Podobné udaje mdme z USA. Podle National Cancer Institute,
ktery v letech 1975-1999 v programu SEER (Surveillance,
Epidemiology and End Results) sledoval 10-14 % US populace.
V této dobé bylo na sledovaném uzemi diagnostikovano 337 036
osob s plicnim karcinomem. Pro bliZ§i hodnoceni byl selektovan
soubor 228 572 nemocnych — ostatni byli z analyzy vylouceni.
Diivodem pro jejich vylouceni bylo naptiklad to, Ze udaje o dia-
gnéze byly hlaSeny pouze na zakladé pitevniho nalezu, nebo
méli jinou malignitu jiZ pfed diagnézou plicniho karcinomu,
diagnodza byla stanovena pouze klinicky, bez histologické nebo
cytologické verifikace, nebo se jednalo pouze o carcinoma in
situ. Z uvedeného poctu nemocnych bylo 35,8 % Zen, medidn
véku v dobé diagnézy byl 66 let u muzi i u Zen. Operaci samot-
nou (surgery alone) podstoupilo 18,4 % muzi a 20,4 % Zen, chi-
rurgickou 1écbu spolu s radioterapii mélo dalich 8,4 % muzia
a 8,1 % zen. Vyplyva z toho, Ze operovano bylo 26,8 % muzu
a 28,5 % zen ze vSech diagnostikovanych ve sledovanych oblas-
tech.

Preziti 5 let bylo v obdobi 1988-1999 u muzt 13,8% a u Zen
17,3% (29).

ZAVER

MoZnosti zvySeni po¢tu operovanych nemocnych s plicnim kar-
cinomem vidime ve v¢asnéjsi diagnostice této nemoci, tedy ve zvy-
Seni po¢tu nemocnych diagnostikovanych ve stadiu I a II pfipadné
i IITA a rovnéz v Castéj$im zafazeni neoadjuvantni terapie do 1é¢eb-
nych schémat na pneumoonkologickych pracovistich. Vcasnost dia-
gnostiky bronchogenniho karcinomu zavisi na nékolika faktorech,
které mohou pneumologové ovlivnit jen z ¢asti. V 80 % ptipadi se
jedna o diagnostiku pasivni, ¢ekani na symptomy onemocnéni.
Proto je tfeba stdle upozoriiovat jak laickou, tak odbornou vetejnost
na v€asné priznaky tohoto zdkefného onemocnéni — kaSel, hemo-
ptyzu, pleurdlni bolest, opakované respira¢ni infekty (pneumonie za
stendzou) aj. Jelikoz stéle neni k dispozici celosvétoveé akceptovana
skrininkovd metoda, nezbyva nez v€as poznat mnohdy nendpadné
symptomy a nemocné odeslat co nejdfive k dal§imu vySetfeni, nej-
Iépe do specializovanych center se zkuSenymi pneumology, onko-
logy a hrudnimi chirurgy. Pfi vysloveni podezfeni na bronchogenni
karcinom je tfeba urychlené provést staging a posoudit mozZnost
operace. V piipadé spornych stadii (IIIA, eventudlné IIIB) je na
misté uvazovat o neoadjuvantni terapii a po ni prehodnotit znovu
moZnost operace.

Zkratky

CT — vypocetni tomografie

PET — pozitronové emisni tomografie

¢TNM  —Kklinické stadium TNM

pTNM - patologické stadium TNM

TNM — nador uzliny metastazy

UZIS - Ustav zdravotnickych informaci a statistiky

VUTRN - Vyzkumny tstav tuberkulézy a respiraénich nemoci
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Intermitentni katetrizace mocového méchyre
— indikace, technika, komplikace
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IUrologicka' klinika 3. LF UK a FNKV, Praha
2Urologické oddéleni Nemocnice Ceské Budéjovice
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SOUHRN

V soucasné dobé je technika intermitentni katetrizace povazovana za jeden z pilifl terapie neurogennich dys-
funkci dolnich mocovych cest a postupné zacala byt vyuZzivana i v terapii nékterych non-neurogennich mik¢énich
dysfunkci. Zpusobt, jak provadét intermitentni katetrizaci, je mnoho (metodika, materidl katetra, typ katetrd,
typ a zplsob lubrikace, frekvence katetrizace). Clanek podava piehled soudasnych indikaci k této 16¢bé, popi-
suje jednotlivé techniky a upozorfiuje na mozné komplikace a jejich feSeni. Zdiraziuje nutnost individualniho
pristupu k technice intermitentni katetrizace u jednotlivych pacientt v §irSich souvislostech celkového koncep-
tu 1écby.

Klicova slova: dysfunkce dolnich cest mocovych, mocovy Katetr, autokatetrizace, evakuace mo¢ového méchyfe.

SUMMARY

Krhut J., Zachoval R., ZeniSek J. et al.: Intermittent Catheterization of Urinary Bladder — Indications, Technique,
Complications

The intermittent catheterization technique is considered at present to be one of pillars of the therapy of lower urina-
ry tract dysfunction. The technique gradually became used also in the treatment of some non-neurogenic voiding dys-
functions. There are many ways, how the intermittent catheterization could be performed (methodology, catheter
material and type, lubrication type and method, catheterization frequency). Authors provide an overview of present
indications to use the treatment; they describe individual techniques and draw attention to the possible complications
and their solution. Next they emphasize the necessity of individual approach to intermittent catheterization technique
in individual patients in the broader context of general concept of treatment.

Key words: lower urinary tract dysfunction, urinary catheter, autocatheterization, urinary bladder evacuation.

Kr.

Cas. Lék. Ces., 2005, 144, pp. 674—677.

HISTORIE

Pouziti katetrti k evakuaci mocového méchyte je zndmo jiz ze
starého Egypta a ze staré Ciny, kde se ke katetrizaci vyuZivaly
lakované stvoly rostlin rodu Allium. Po cely starovék a stfedovék
se v Evropé pouzivaly katetry vyrobené ze stfibra, nebot bylo mék-
ké, dobfe ohebné a navic se stribru pfipisovaly antiseptické ucinky.
O raciondlnim jadru pouZiti stfibra svédci i to, Ze se dodnes ve sna-
ze snizit pravdépodobnost bakteridlni kolonizace velmi tenkym
stifbrnym filmem potahuji napiiklad centralni vendzni katetry (1,
2). Od druhé poloviny 19. stoleti se za¢inaji vyuZivat katetry vyro-
bené ze surového kaucuku, a to zejména ve Francii. Moderni éra
jejich vyuziti se datuje do Ctyficatych let 20. stoleti a je spojena se
jménem Ludwiga Guttmanna (1899-1980). Tento némecky neuro-
log musel pred nacistickym reZimem odejit v roce 1939 do brit-
ského exilu. Zde zacal pracovat v Stoke Mandeville Hospital, kde
byli lé¢eni britsti vojaci s miSnim poranénim. V té dobé stile jesté
platilo, Ze 95 % pacienti po misnich 1ézich umiralo béhem prvni-
ho roku po zranéni, a to vétSinou v souvislosti s urologickymi

komplikacemi. Guttmann zavedl v tomto zafizeni revolu¢ni zmény
v lé¢ebnych metodach a osetfovatelské péci. Jako prvni pochopil
plné souvislost mezi vysokou mortalitou téchto pacientd a dys-
funkcemi mocovych cest a zacal doporucovat evakuaci mocového
méchyfe pomoci intermitentni katetrizace (3). Vysledkem bylo
dramatické snizeni mortality a morbidity.

V 70. letech minulého dtoleti pak zac¢al Lapides prosazovat my§-
lenku Cisté intermitentni katetrizace. Dle jeho nazoru ma vyssi frek-
vence intermitentni katetrizace vétSi vyznam, neZ jeji striktné ste-
rilni provadéni, jak piivodné doporucoval Guttmann (4).

McGuire v 80. letech zacal intermitentni katetrizaci kombinovat
s farmakologickym dtlumem detruzoru v 1é¢bé Sirokého spektra
pacientd s neurogennimi dysfunkcemi dolnich cest moc¢ovych.

U nds intermitentni katetrizaci zavedl a Siroce zpopularizoval
Hanus (5).

V soucasné dobé je uziti intermitentni katetrizace Siroce etablo-
véano, tvoii jeden z pilifa terapie neurogennich dysfunkci dolnich
mocovych cest a postupné zaCala byt vyuZzivana i v terapii nékte-
rych non-neurogennich mik¢énich dysfunkci.

MUDr. Jan Krhut
708 52 Ostrava — Poruba, tf. 17. listopadu 1790
fax: 597 375 306, e-mail: jan.krhut@fnspo.cz
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Tab. 1. Techniky intermitentni katetrizace
Technika katetr pomucky provedeni

sterilni intermitentni katetrizace 1 katetr/1 katetrizace

,no-touch” technika 1 katetr/1 katetrizace

Cista intermitentni katetrizace mozné i opakované pouziti

téhoz katetru

sterilni rukavice/sterilni pinzeta standardni sterilni katetrizace
dezinfekce zevniho
Usti uretry

sterilni lubrikans

dezinfekce zevniho Usti uretry
sterilni lubrikans

katetr drzime za jeho (vnitfni) pfebal

sterilni/nesterilni lubrikans katetrizace po omyti rukou

a zevniho Usti uretry

INDIKACE

Intermitentni Katetrizaci indikujeme jako lécbu prvni volby
u téch pacientli, kde neni mozna fyziologickd evakuace mocového
méchyfe spontdnni mikci, nebo kde sice je moZnd spontdnni mikce,
ale s vysokym postmikénim reziduem. Cetné studie prokazaly efek-
tivitu a bezpecnost intermitentni katetrizace ve srovnani s dalSimi
technikami evakuace mocového méchyte (reflexni mikce, Credého
hmat, permanentni katetr) zejména s ohledem na protekci funkce
hornich mocovych cest (6-8).

V soucasné dobé povaZujeme intermitentni katetrizaci za meto-
du prvni volby rovnéz v 1é¢bé akutni nebo chronické retence u pa-
cientl s non-neurogennimi dysfunkcemi dolnich cest mocovych
(myogenni selhdni detruzoru, stavy po derivac¢nich operacich, ino-
perabilni subvezikdlni obstrukce).

Mezi predpoklady efektivniho nasazeni intermitentni katetrizace
v terapii patii zejména celkova kondice a kognitivni status nemoc-
ného, adekvatni jemna motorika rukou (to miZze nékdy Cinit potize
u nékterych specifickych skupin pacientu, jako jsou kvadruplegici,
parkinsonici apod.), volné prichodnd uretra nebo vezikdlni stoma
a stabilizovand diuréza (do cca. 1800-2 000 ml/24 hod.). U pacien-
tt, kde autokatetrizace neni moznd, lze vyuZzit katetrizace druhou
osobou (rodinny pfislusnik, pecovatel, persondl zdravotnického
zafizeni). Mnohdy jsme vSak svédky toho, Ze i pacienti, u nichz se
zpoCatku zda, Ze autokatetrizace pro né nebude proveditelnd
(inkompletni kvadruplegici, seniofi), ji po urcitém obdobi zacviku
bez obtizi zvladaji (9).

Mezi kontraindikace intermitentni katetrizace fadime zejména
stavy s nutnosti intenzivni terapie (vysoky obrat tekutin, nutnost
monitorace hodinové diurézy atd). Tésna striktura uretry muZze
v nékterych ptipadech provadéni intermitentni katetrizace znemoz-
fovat, jindy je naopak moZno intermitentni katetrizaci vyuzit k dila-
tacim striktury.

TECHNIKA

V soucasné dobé 1ze pfi provadéni intermitentni katetrizace vyuzit
sterilni techniku, ¢istou techniku, nebo tzv. ,,no-touch* techniku.

P1i katetrizaci sterilni technikou uzivame pro kazdou katetrizaci
zcela novy katetr, sterilni rukavice nebo pinzetu, sterilni lubrikans
a okoli mocCové trubice otirame dezinfekénim roztokem (roztok
Betadiny®, Octenisept®).

P1i katetrizaci Cistou technikou pouze omyjeme ruce cévkujiciho
stejné jako okoli mocové trubice vodou a mydlem. Netrvdme na ste-
rilnim lubrikans, v urcitych pfipadech, zejména u pacientl, ktefi
jsou na rezim intermitentni katetrizace dlouhodobé adaptovani, lze
akceptovat i opakované pouziti téhoz katetru.

Obr. 1. Intermitentni katetrizace ,,no - touch® technikou

Nektefi autofi v tomto postupu dokonce nespatiuji zvysSené rizi-
ko infekce mocovych cest (10, 11).

V tom piipadé vSak doporucujeme namocit katetr mezi jednotli-
vymi katetrizacemi do dezinfek¢niho roztoku. Prevareni katetru 1ze
rovnéz pouzit, dochdzi vSak rychleji k jeho znehodnoceni.
Nejucinnéjsi zplsob jak zabranit kolonizaci opakované pouZivané-
ho katetru je uvadéno jeho namoceni do 1dzné ze 70% alkoholu
a nasledné vloZeni do uzavieného PVC sacku. Alkohol se z drob-
nych kapek, které ulpi na povrchu katetru, vypafuje a uvnitf sacku
poté udrzuje baktericidni prostfedi (12).

Ur¢itym kompromisem je tzv. ,,no-touch™ technika (13). Pred
katetrizaci omyvame ruce cévkujictho a okoli uretrdlniho usti
vodou a mydlem, ale uzivaime vzdy novy katetr, ktery béhem katet-
rizace uchopime za obal tak, aby nedoSlo k jeho kontaminaci.
Pokud mozno uzividme sterilni lubrikans.

Praktické provedeni katetrizace ,,no-touch technikou ukazuje
obrazek 1.

V soucasné dobé jsou dostupné i sety specidlné vyrabéné pro
katetrizaci ,,no-touch* technikou. Jednotlivé techniky intermitentni
katetrizace prehledné shrnuje tabulka 1.

Zatim neni jednoznacné vyfeSena otazka, zda preferovat sterilni,
¢istou, nebo ,no-touch® techniku intermitentni katetrizace.
Vseobecné je ptijimano schéma, kdy by v nemocni¢nich a rehabili-
tacnich zafizenich s vétSim rizikem vyskytu nozokomidlnich infek-
tt méla byt provadéna katetrizace sterilné, v doméacim prostiedi pak
¢isté nebo ,,no-touch* technikou podle individudlnich potieb, stavu
a preferenci pacienta.

Frekvence katetrizace je jednou z nejdiskutovanéjSich otazek.
U pacientt, ktefi vyprazdiuji mocovy méchyt vyhradné touto tech-
nikou, doporucujeme provadéni intermitentni katetrizace asi
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4-6x denné tak, aby mnozstvi katetrizované moci nepresahovalo
400-500 ml na jednu porci. Nizka frekvence katetrizace je asocio-
véana s vétsim rizikem signifikantnich infekci mocovych cest (viz
déle). Soucasné upravujeme pitny rezim pacientil, a to zpravidla
tak, aby denni piijem tekutin nepfesahoval 2000 ml.

Mnozstvi prijimanych tekutin musime vSak pribézné upravovat,
abychom udrZeli denni diurézu v Zadoucich mezich. U pacientl se
zachovanou senzitivitou moc¢ového méchyfte lze doporucit individu-
alni intervaly katetrizace podle pocitu naplné méchyte. U pacienti,
ktefi jsou schopni evakuovat mocovy méchyt spontdnni mikci, ale
s klinicky vyznamnym reziduem, je nutno volit intervaly katetriza-
ce piisné individudlng.

DileZitym aspektem techniky intermitentni katetrizace je uziva-
ni vhodného lubrikans. Obecné trvame na pouZivani lubrika¢niho
gelu u muzl, kde prokazatelné sniZuje mnozstvi komplikaci (14),
u Zen je potreba lubrikans individudlni. U nds nejCastéji pouZiva-
nym lubrikans je Mesocain gel. Pfi prostém naneseni gelu z tuby na
katetr vSak zistava pii jeho zavedeni do uretry vice nez 2/3 nanese-
ného mnozstvi v oblasti zevniho usti uretry. Proto doporucujeme
vstiiknuti gelu pomoci aplikdtoru pfimo do uretry. Prokdzan je
pozitivni efekt dlouhodobého uzivani lubrikacniho gelu s ptisadou
antiseptika (chlorhexidin), ktery je vstfikovan pfimo do uretry.

Rada praci preferuje uZivani katetri potazenych hydrofilni vrst-
vou, kterd po namoceni do vody béhem kratké doby vytvofi na
povrchu katetru takika idedlné hladky film. Hydrofilni katetry
vyznamné snizZuji traumatizaci uretry a riziko infekce (15-17).
Nevyhodou je jejich vysoka cena.

KOMPLIKACE

Vyskyt komplikaci v souvislosti s intermitentni katetrizaci je
nizky, nejcastéji se jedna o infekce, poranéni uretry a vzacné i strik-
tury uretry.

V souvislosti s infekcemi mocovych cest u pacienti na reZimu
intermitentni katetrizace je nutno zdiraznit zdsadni rozdil mezi
symptomatickym infektem, ktery je charakterizovan souc¢asnou pfi-
tomnosti symptomu zanétu, signifikantni bakteriurii a leukocyturii
na strané jedné a asymptomatickou bakteriurii na strané druhé.

Rocni incidence symptomatickych infektli u pacientii praktikuji-
cich intermitentni katetrizaci je udavdna v Sirokém rozmezi
6-80 %, ale jen asi 30 % pacientl prodéla 2 a vice epizod sympto-
matické infekce ro¢né (18). Asymptomaticka bakteriurie je proka-
zatelna asi u 61-68 % pacientt (19, 20).

I kdyzZ jsou symptomatické infekce mocovych cest u intermitent-
né se katetrizujicich pacientl relativné Casté, presto je nutno mit na
paméti, Ze frekvence symptomatickych infektii u pacientd s perma-
nentni drendzi mocového méchyfe (permanentni katetr, epicysto-
stomie) je jesté o vice nez polovinu vyssi (21).

Antibakteridlni profylaxe neni pfi intermitentni katetrizaci stan-
dardné indikovana. Po uvaZeni ji indikujeme jen u pacientl s ¢asto
recidivujicimi symptomatickymi infekty. Asymptomatickou bakte-
riurii pfi praktikovani intermitentni katetrizace nelécime (22),
symptomaticky infekt kryjeme vzdy cilenou antibiotickou terapii.
Ne vzdy vSak mame v okamZiku, kdy je nutno zahgjit 1écbu antibi-
otiky, k dispozici kultivacni vySetfeni moci. Pfi volbé antibiotika
muZe pomoci fakt, Ze zatimco gram pozitivni bakterie jsou asocio-
vany s minimdlni leukocyturii, infekce gram negativnimi bakterie-
mi je spojena s vyznamnou leukocyturii (23).

Pii provadéni intermitentni katetrizace miZe dojit rovnéZ k pora-
nénim uretry rtzného stupné zdvaZnosti. Ke vzniku ,via falsa“
dochazi nejcastéji u muzd, a to v oblasti sfinkteru a hrdla mocového
méchyfe. Doporucuje se zaloZit na 3—4 tydny permanentni katetr
Ch 14-16 a soucasné po 5—7 dnl podavat cilenou ATB terapii (24).

Striktury uretry jsou dal$i moznou komplikaci intermitentni katet-

rizace. Jejich vyskyt je relativné fidky, udava se asi u 3 % pacientl pri
follow-up 10 let (25). Navic cast striktur mocové trubice je fesitelna
vnitini optickou uretrotomii s naslednou autodilataci (26).

Nejlepsi prevenci je atraumatickd katetrizace provadéna dobre
poucenym pacientem nebo druhou osobou. Neméné dulezitym fak-
torem je dostatek lubrikans a adekvatni kalibr katetru — u nejmen-
Sich déti pouzivime novorozeneckou vyZivovaci sondu Ch 6-8,
u predskolnich déti vyzivovaci sondu Ch 8-10, u Skolnich déti
katétry Ch10-12, u prepubertalnich Ch 10-14, u postpubertdlnich
a dospélych pouzivime katetry Ch 14-16. U Zen pouzivime
Nelatontv katetr, u muzi preferujeme katetr Thiemanova typu, kte-
ry lépe respektuje zakiiveni muzské uretry.

PRESKRIPCE KATETRU

V naSem zdravotnim systému fadime katetry k intermitentni
katetrizaci mezi zdravotnické prostfedky predepisované na ,,poukaz
na lé¢ebnou a ortopedickou pomutcku®. Seznam Kkatetrd, které je
mo#no predepsat, spolu s jejich ¢iselnym kédem obsahuje Ciselnik
VZP — Zdravotnické prostfedky v kapitole 13 (Podskupina 13:
Pomucky dale nespecifikované). Predpis katetrti podléha schvaleni
prislusného revizniho lékate a je vazan na odbornosti urolog a prak-
ticky 1ékaf, v pripadé hydrofilnich katetrG na odbornost urolog.
V piipadé jednordzovych katetri je nutno respektovat preskripéni
limit 100 ks katetri/mésic.

ZAVER

Intermitentni katetrizace je v soucasné dobé povazovana za 1é¢-
bu prvni volby u pacienttl, kde neni mozna fyziologickd evakuace
mocového méchyfe spontdnni mikci, nebo kde sice je moZné spon-
tanni mikce, ale s vysokym postmikénim reziduem. Zptisobu jak
provadét intermitentni katetrizaci je mnoho (metodika, material
katetri, typ katétri, typ a zptsob lubrikace, frekvence) a na zdkla-
dé€ soucasnych poznatkli neni moZno jednoznacné stanovit, ktery
z nich je nejlepsi (27).

Stejné jako celd 1écba neurogennich a non-neurogennich dys-
funkci mocovych cest, musi byt i technika intermitentni katetrizace
pacientovi ,,usita na miru®. Je nutno ji chdpat v $irSich souvislostech
celkového konceptu 1écby. Vzdy je tfeba vysvétlovat jeji smysl
a ucel, a to nejenom pacientovi a jeho rodiné, ale i oSetfujicimu
praktickému lékari, pfipadné dal§im zainteresovanym odbornikim.
Je vzdy na oSetfujicim urologovi, aby individudlné naSel zptsob
intermitentni katetrizace vhodny pro konkrétniho pacienta.
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a infertilitou vlivem izolovaného defektu

Hypogonadizmus u pacienta
s mutaci genu pro beta-
podjednotku luteiniza¢niho
hormonu

Nejcastéjsi pficinou hypogonatropniho hypo-
gonadizmu jsou abormality postihujici sekreci
hypotalamického gonatropin-releasing hormonu
nebo gonadotropnich hormont hypofyzy. Tyto
poruchy maji za nasledek opozdénou pubertu
a neplodnost. Genetické mutace, které interferu-
ji se signaliza¢nimi funkcemi gonadotropnich
hormont nebo s jejich interakcemi s receptory,
mohou téZ vést k poruchdm sexudlniho vyzrava-
ni a poruchdm fertility. Rozvoj Leydigovych
bunék a steroidogeneze probihd pod vlivem akti-
vace receptorit luteinizacniho hormonu jednak
placentarnim choriogonadotropinem pied naro-
zenim a jednak hypofyzarnim luteiniza¢nim hor-
monem po narozeni.

Luteiniza¢ni hormon, folikuly-stimulujici
hormon, choriogonadotropin a tyreotropin maji

spole¢nou alfa podjednotku, ale vzdjemné
odli§né beta podjednotky. Pro normélni vazeb-
nou a biologickou aktivitu receptoru je nutnd
alfa-beta heterodimerizace. Inaktivujici mutace
genl kodujici alfa podjednotku glykoproteino-
vych hormon nebyly popsény, ale byly deteko-
véany vzacné mutace v sekvenci beta-podjedno-
tky, které produkuji useknuté (truncated) nebo
abnormalné sklddané proteiny. Mutace v beta-
podjednotce u folikuly-stimulujiciho hormonu
vyvolavaji u postiZzenych muzi hypogonadiz-
mus a azoospermii, kdeZto u Zen se u nékterych
mutaci beta podjednotky téhoZ hormonu obje-
vuje opozdénd puberta nebo infertilita. Existuje
jedina zprava o inaktiva¢ni mutaci u beta pod-
jednotky luteiniza¢niho hormonu, kterd zputso-
bila nizké hladiny testosteronu, opozdénou
pubertu a zadrZenou spermatogenezi. Tento
pacient mél missense mutaci, kterd branila vaz-
bé heterodimerického luteinizacniho hormonu
na prislusny receptor. Prezentovany ¢lanek uva-
di kazuistiku muze s opozdénou pubertou

(677)
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v luteinizaénim hormonu. Tento pacient,
pochézejici z Kamerunu, mél novou homozy-
gotni missense mutaci v genu kédujicim beta
podjednotku luteiniza¢niho hormonu
(Gly36Asp), coz branilo heterodimerizaci
a sekreci luteiniza¢niho hormonu a rusilo jeho
biologickou aktivitu. MuZ ma projevy sexudlni-
ho infantilizmu, eunuchoidni habitus, gyneko-
mastii a juvenilni hlas. Fenotypy téchto vzac-
nych mutaci poskytuji dilezité informace o roli
luteiniza¢niho hormonu v postnatalni pohlavni
diferenciaci a maturaci.
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Vnimani ¢asu ve funk¢énim zobrazeni mozku

Jech R., Dusek P., 'Wackermann J., ?Vymazal J.
Neurologickd klinika 1. LF UK a VFN, Praha
!Institut fiir Grenzgebiete der Psychologie und Psychohygiene, Freiburg i. Br., Némecko
2Nemocnice Na Homolce, Praha

ABSTRAKT

Vychodisko. Znalosti o patofyziologickych mechanizmech vnimani ¢asu jsou spise omezené. Cilem nasi studie bylo
hledéni ,,akumulétoru ¢asu®, tzn. takové ¢asti mozku, do které se ukladaji informace o délce Casovych intervald.
Metody a vysledky. Do studie bylo zatazeno devét zdravych osob, které béhem vysetfeni funkéni magnetickou rezo-
nanci (fMRI) fesili tzv. tlohu reprodukce ¢asovych intervaltl. Subjekt si mél nejprve trvani podnétu zapamatovat (fdze
prezentace) a nasledné jej vymezit stiskem tlacitka pomoci ukazovaku pravé ruky (fdze reprodukce). Pii analyze byly
pouzity dva metodické postupy: event-related analyza (P<0,05, s FWR korekci) a parametrickd analyza zaloZend na
korelaci vzestupu/poklesu BOLD signdlu s trvdnim casového intervalu béhem faze prezentace/reprodukce (P<0,01,
s FDR korekci). Pfi pouziti event-related analyzy byla zaznamendna oboustranna aktivace dolni prefrontdlni kiry
(IPEC), dopliikové motorické oblasti (SMA), precuneu a sekundarni zrakové kury. V pravé hemisfére doslo k aktiva-
ci dorzolateralni prefrontdlni kiry (DLPFC), gyrus cinguli a lobulus parietalis inferior. Vlevo byla pozorovana akti-
vace primarni senzorimotorické kiiry. Ve fazi prezentace korelovala aktivita levé DLPFC s délkou ¢asového interva-
lu inverzné, pricemz ve fazi reprodukce korelovala aktivita téméft identické oblasti mozkové kiry pozitivné.
Zavéry. Event-related analyza neumoznila odlisit proces vnimani ¢asu od mnoha jinych kognitivnich procest probi-
hajicich paralelné. Parametricka analyza vSak vedla k zobrazeni fady oblasti mozkové kiry, ve kterych signal kore-
loval s proménlivou délkou ¢asovych intervall za predpokladu, Ze droveii pozornosti, procesy rozhodovani, ptipravy
a vykonavani behaviordlni odpovédi zistaly béhem feSeni tlohy konstantni. Z naSich vysledkt pfitom vyplyva, Ze
prava a leva DLPFC zfejmé plni v procesu percepce Casu zcela rozdilné ulohy. Zatimco levd mé funkci ,,Casového
akumulatoru®, prava se podili na procesu rozpoznavani okamziku praveé uplynulého ¢asového intervalu.

Klicova slova: percepce Casu, reprodukce ¢asovych intervall, pracovni pamét, prefrontalni kura.

ABSTRACT

Jech R., Dusek P., Wackermann J., Vymazal J.: Time Perception in Functional Imaging

Background. Knowledge of physiological mechanisms underlying time perception is still rather limited. The aim of
our study was to search for a ‘time accumulator’, i.e. the part of the brain where information on the duration of time
is stored.

Methods and results. Nine healthy volunteers were given a time reproduction task during event-related fMRI.
Subjects were instructed to retain the duration of the stimulus presented (presentation phase) and then to reproduce
it by pressing a button (reproduction phase). Two different analyses were made: event-related (P<0.05, FWR
corrected) and parametric (BOLD signal increase/decrease during the presentation/reproduction phases correlated
with the time intervals; P<0.01, FDR corrected). When the event-related approach was employed, activation was
noted bilaterally in the inferior prefrontal cortex (IPFC), supplementary motor area (SMA), precuneus and secondary
visual cortex. On the right, there was activation in the dorsolateral prefrontal cortex (DLPFC), gyrus cinguli and
inferior parietal lobule. On the left, the primary sensory-motor cortex was activated. While during the presentation
phase the left DLPFC activity inversely correlated with the presented duration, a nearly identical area showed positive
correlation in the reproduction phase.

Conclusions. The event-related analysis did not allow distinguishing the process of time perception from many
cognitive processes running simultaneously. In turn, the parametric analysis was based on visualizing regions, in
which the signal correlated with the varying duration of the time interval provided the level of attention, decision-
making and the processes of behavioral response planning and execution were constant. Moreover, the right and left
DLPFC seem to play different roles in time perception. While the left one is functioning as a ,,time accumulator”, the
right one is rather involved in the recognition of previously perceived intervals.

Key words: time perception, time reproduction, working memory, prefrontal cortex. Je.

Cas. Lék. Ces., 2005, 144, pp. 678-684.

Vnimz’mi plynouciho ¢asu je jednou ze zakladnich funkci mozku
podminéné teoretickou existenci ,,vnitinich hodin®, které
umoziuji kvalitativni odliSeni pfitomnosti od minulosti a budouc-
nosti, ale i zafazeni jednotlivych udélosti podle jejich casové sou-
slednosti. Poruchy percepce Casu jsou pfitom opomijenym proje-

vem fady patologickych stavi, které byvaji zpGsobeny nékterymi
neurodegenerativnimi chorobami (1), loZiskovymi 1ézemi mozku
(2) nebo farmakologickymi ucinky (3). Ve vyzkumu vnimani ¢asu
doposud prevazovaly behaviordlni studie vyuZzivajici jednoduchych
¢asovych tuloh zaméfenych na rytmus, produkci, reprodukei ¢i dis-

MUDr. Robert Jech, Ph.D.

Neurologicka klinika 1. LF UK a VEN

128 08 Praha 2, Katefinska 30

fax: 224 916 980, e-mail: panther@tremor.anet.cz

(678)



10-05

27.9.2005 10:40 Strénka 679

—p—

CASOPIS LEKARU CESKYCH, 144, 2005, ¢. 10

kriminaci rizn€ dlouhych ¢asovych intervalt. V poslednich letech
se vSak i na tomto poli za¢inaji uplatiiovat zobrazovaci metody, jako
jsou funkéni magnetickd rezonance (fMRI) zaloZend na detekci
lokdlnich zmén perfuze a oxygenace mozkové kiry (tzv. BOLD
efekt — Blood Oxygenation Level Dependent), nebo pozitronova
emisni tomografie (PET) zaloZena na detekci zmén perfuze mozku
pomoci anihilace elektron-pozitronového paru.

Problematice vnimani ¢asu byla vénovéna jiZ fada zobrazovacich
studii (4). Vedle blokového usporaddni experimentu se stfidanim
aktivni a pasivni faze feSeni Casové ulohy byl pouZit i tzv. ,event-
related* design (5), ktery umoznil zobrazovani oblasti mozku zapo-
jenych do jednotlivych fazi dlohy. Rozdilné metodologické piistu-
py zaméfené na riizné aspekty percepce ¢asu v fadu sekund vedly
k vytipovéani fady kortikdlnich oblasti lokalizovanych prevazné do
pravé hemisféry (6). Z dosavadnich vysledkid vSak 1ze jen obtizné
usuzovat, které z téchto oblasti souviseji doopravdy s percepci ¢asu
a které jsou zapojeny do jinych paralelnich procest, jezZ feSeni exe-
kutivni ulohy neoddélitelné provazeji.

Prace je zaméfena na oblasti mozku, které se aktivuji pfi feSeni
jednoduché casové tulohy a dale oblasti, které maji roli tzv. ,,aku-
mulatoru® ¢asu, coZ jsou oblasti, které zfejmé plni funkci pracovni
paméti (7) pro ukladani informaci o uplynulém case v fadu sekund.
Existenci akumulétoru ¢asu predpoklada v mozku hned nékolik teo-
rii zabyvajicich se podstatou vnimani Casu (8). Jeho zdkladem je
hypoteticky konstrukt, ktery kumulativné nacité ,,pulzy* vytvarené
hypotetickym vnitinim generatorem (9). Porovndnim akumulova-
ného kvanta s referen¢nim udajem v paméti jednoduse odhadneme,
kolik ¢asu pravé uplynulo. Zatimco teorie ,,tikajicich hodin* je pfi-
jiména s vyhradami, samotny princip akumulatoru ¢asu je spole¢ny
i pro jiné modely (8). Spontanné se vybijejici nebo nabijejici aku-
mulator miZe byt totiZ nejen ¢asovou pracovni paméti, ale i samot-
nym generatorem ¢asovych udélosti (10-13). Jeho ¢innost pak neni
uréovana generovanim diskrétnich Casovych kvant jako v pripadé
tikajicich hodin, ale priibéZnou a spojitou zménou tirovné jeho akti-
vity.

Ve studii je pouZito vizudlni verze dlohy reprodukce ¢asovych
intervall (Time Reproduction Task — TRT) a pro subtrakei koakti-
vace motorickych je pouZita jednoduchd pohybova uloha. Vedle
analyzy zaméfené na jednotlivé faze Casové percepce a reprodukce
jsme se zaméfili i na hledani ,,akumulatoru® ¢asu — tzn. oblasti kary,
ve kterych BOLD signdl kolisd v souladu s délkou vnimaného caso-
vého intervalu ovSem za predpokladu, Ze ostatni procesy, jako jsou
vizudlni percepce, pozornost, rozhodovani, pfiprava a realizace
behavioralni odpovédi, zstanou konstantni. TRT tloha, pfi které
délka ¢asového intervalu geometricky nartistd, se proto hodila lépe
nez jiné ¢asové ulohy.

SOUBOR VYSETROVANYCH A POUZITE
METODY

Pokusné osoby

Do studie bylo zafazeno 9 zdravych dobrovolnikt (6 muzi, 3 Zeny, ve
véku 23-49 let). Jejich pravorukost byla ovéiena testem stranové dominan-
ce. Informovany souhlas byl ziskdn od vSech osob a studie byla schvalena
etickou komisi. Pfed vySetfenim fMRI byla TRT uloha podrobné vysvétle-
na a natrénovana mimo MR pfistroj.

Uloha reprodukce casovych intervalii (TRT)

Uloha se skladala ze dvou fizi — fize percepce a fize reprodukce
(obr. 1a). Pii percepci byl prezentovan vizuélni podnét (tmavé Sedy Ctverec
s Cervenym kiizkem uprostied) po pfesné definovany interval. Casovy inter-
val byl vybran pseudonahodné z 8 interval v trvani 5,00; 5,95; 7,07; 8,41;
10,00; 11,89; 14,14 a 16,82 s (trvani intervalu bylo vypocteno ze vztahu
Xioy = X.214), pficem? béhem tlohy byl kaZdy interval pouZit dvakrat.
Subjekt si mél béhem faze percepce interval zapamatovat a v nasledujici

fazi reprodukce jeho trvani vymezit stiskem tlacitka ukazovdkem pravé
ruky. Mezi fazemi percepce a reprodukce byl vzdy po dobu 10 s zobrazen
indiferentni podnét (Sedy kiizek). Faze reprodukce zacala prezentaci Sedé-
ho ¢tverce se zelenym kiizkem a skoncila stiskem tlacitka. Vizualni podnét
vSak zistal na zobrazen az do doby 1,5 nasobku ¢asu intervalu zobrazeného
predtim ve fazi percepce. Po ném nésledoval opét indiferentni podnét. Celd
uloha trvala 12,5 minuty. Kazdy subjekt byl instruovan, aby po celou dobu
tulohy oc¢ima fixoval kiizek a aby béhem ulohy nepouZzival strategii mental-
niho pocitani. Pro maskovéni vlivu motorickych oblasti aktivovanych pohy-
bem ukazovédku byla u 8 osob pouZita subtrak¢ni tloha s ndhodnym stiskem
tlacitka.

Funkcni magnetickd rezonance (fMRI)

Vysetfeni fMRI bylo provedeno na 1,5 T tomografu Siemens Symphony
pomoci GE-EP sekvence (TR=2,9 s, TE=56 ms, FA=90 st). Béhem feSeni
TRT tlohy bylo pofizeno 260 dynamickych objemut sklddajicich se z 25
axidlnich fezu silnych 4 mm. Morfologické zobrazeni mozku bylo pofizeno
pomoci konvenc¢ni T1-vaZené sekvence MP-RAGE s fezy o sile 1,6 mm.

Zpracovani dat bylo provedeno pomoci programu SPM2 (Wellcome
Department of Cognitive Neurology, London, UK). Spocivalo v korekci
pohybovych artefakti, korekci ¢asového zpozdéni jednotlivych fezii, pro-
storové normalizaci do standardizovaného stereotaktického prostoru
(Montreal Neurological Institute) a prostorovém vyhlazeni isotropnim
10 mm gausovskym filtrem. Skupinovd analyza byla provedena pomoci
obecného linedrniho modelu dvéma zplsoby: a) Event-related analyzou,
kdy udélosti byl minén okamzik zacatku/konce faze percepce nebo repro-
dukce a b) parametrickou analyzou, kdy udalosti byla celd faze percepce
nebo reprodukce. U obou analyz byl pro kazdou udélost vytvofen vektor
vyjadieny ocekdvanou hemodynamickou funkci signédlu. V pfipadé parame-
trické analyzy byla tato funkce vdZena parametrem, ktery odpovidal logarit-
mu trvani intervalu ve fazi percepce transformovaného do intervalu od -1
(pro nejkratsi interval 5s) do +1 (pro nejdelsi interval 16,82 s). Pro odstra-
néni nizkofrekvenénich artefaktt byl pouzit filtr 128 s. Vysledek skupinové
event-related analyzy byl zobrazen na hladiné vyznamnosti P<0,05 s korek-
ci pro vicecetnd pozorovani (FWE — Family Wise Error). Vysledek skupi-
nové parametrické analyzy byl zobrazen na hladiné vyznamnosti P<0,01
s korekei typu FDR (False Discovery Rate).

VYSLEDKY

Event-Related analyza

Aktivace oblasti vazana postupné na jednotlivé fize tlohy popi-
suje tabulka 1. Zacatek faze percepce (obr. 11) byl spojen se zvySe-
nou aktivitou v levém hornim occipitdlnim gyru. Na medidlni ploSe
parietalnich lalokt doSlo zdroveii k aktivaci precuneu a posteriorni
Casti gyrus cinguli. Frontadlné se aktivovala rostrdlni porce gyrus
frontalis medialis oboustranné. Skonceni percepce (obr. 11I) bylo
doprovazeno aktivaci posteriorni ¢asti gyrus occipitalis medius
a symetricky oboustrannou aktivaci v jeho anterolaterdlni casti
(area V5).

Pii zahdjeni reprodukce (obr. 11II) se objevila aktivace ve stfed-
ni Casti gyrus frontalis medialis v rozsahu dopliikové motorické
oblasti (Supplementary Motor Area — SMA). Kone¢na faze repro-
dukce vymezena stiskem tlacitka (obr. 11V) byla doprovazena roz-
sdhlou aktivaci frontalnich a parietdlnich lalokt. Oblasti, které se
aktivovaly souCasné i béhem ulohy s ndhodnym stiskem tlacitka,
byly potlaceny subtrakci. Na vysledném obraze kone¢né faze repro-
dukce se vpravo podilela aktivace rostralni porce SMA vcetné
gyrus cinguli, dile aktivace dorsolateralni prefrontalni ¢asti kiry
(DLPFC) a lobulus parietalis inferior. Ten se ¢astecné aktivoval
i v levé hemisféfe, pficemz vzadu navazoval na cluster primarni
senzorické a Castecné i motorické kury (SM1). Insula a ventralni
Cast inferior frontal gyrus se aktivovaly oboustranné.

Oblasti aktivované v kone¢né fazi reprodukce vykazovaly dva
odlisné dynamické pribéhy BOLD signédlu. Oblasti aktivované
v pravé hemisféfe mély dvouvrcholovy priabéh (obr. 2). Prvni
maximum bylo dosaZeno za 2 s a druhé maximum za 13 s po stis-
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Tab. 1. Skupinova event-related analyza: oblasti zvySené aktivace béhem jednotlivych fazi ilohy reprodukce ¢asovych intervala

Zacatek faze percepce BA X y z T P (s FWE korekci)
precuneus bilat. 7 0 -70 56 6,60 0,0001

g. cinguli bilat. 23, 31 -2 -48 10 5,89 0,0001

g. frontalis medialis sin. 10 -12 66 16 5,64 0,001

g. occipitalis superior sin. 19 -24 -90 28 5,70 0,001

konec faze percepce BA X y z T P (s FWE korekci)
g. occipitalis medius sin. 18, 19 -22 -92 18 5,68 0,001

g. occipitalis medius sin. 19, 39 -40 -68 4 5,32 0,004

g. occipitalis medius dex. 19, 39 40 -72 6 5,28 0,005

zacatek faze reprodukce BA X y z T P (s FWE korekci)
g. frontalis medialis + g. cinguli 32 -4 12 48 6,05 0,0001

konec faze reprodukce

(stisk tlacitka) BA X y z T P (s FWE korekci)
g. frontalis medius dex. 10, 46 40 44 16 7,82 0.0001

g. frontalis inferior dex. + insula 47 48 18 -10 9,64 0,0001

g. frontalis inferior sin. + insula 47 -36 16 -4 7,11 0,0001

g. cinguli dex. 32, 24 6 22 44 8,34 0,0001

lobulus parietalis inferior dex. 39, 40 52 -46 50 9,46 0,0001

g. precentralis sin. + 4,3,1,2 -46 -38 56 7,84 0,0001

g. postcentralis cerebellum dex. -50 -20 14 5,54 0,001

BA — Brodmannova area, X, y, z — soufadnice ve standardizovaném stereotaktickém prostoru MNI, T — skére, P — hladina vyznamnosti pfi FWE

korekci
prezentace reprodukce
', \“ ', \\‘
r" \“ ,” \\‘
! [} “
a) § . : o
T | T A
start konec start reprodugce
faze faze faze (stisk klavesy)

prezentace prezentace reprodukce |/m_aﬁ/énl' pohybu

g SMA LPI SM1

) I 1) V)

Obr. 1a. Uloha reprodukce asovych intervali (TRT)
Béhem féaze prezentace bylo tikolem subjektu zapamatovat si dobu, po kterou byl zobrazen Cerveny kiizek. Ve fazi reprodukce se objevil zeleny kiizek,
ktery byl zobrazen po 1,5 ndsobku doby prezentace
cerveného kiizku. Subjekt mél vymezit trvani zapamatovaného
intervalu stiskem tlacitka. Kfivky vymezuji o¢ekavany prabéh BOLD signalu po kazdé udalosti.
1b. Vysledek event-related analyzy fMRI vazané na jednotlivé faze TRT (skupinové analyza, P<0,05 s FWR korekci)
I) — precuneus (Pre), g. occipitalis superior (gOS), g. frontalis medialis (gFM); II) — g. occipitalis medius (gOM), oblast pro detekci pohybu (V5);
IIT) — dopliikova motoricka oblast (SMA); IV) — primarni senzorimotoricka kira (SM1), dorzolateralni prefrontdlni kiira (DLPFC), lobulus
parietalis inferior (LPI), insula a pfilehla ¢ast g. frontalis inferior (I+gFI)
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Tab. 2. Skupinova parametrickd analyza: oblasti pozitivné/inverzné korelujici s délkou ¢asového intervalu ve fazi percepce a reprodukce

Faze percepce
pozitivni korelace

nezjisténa
inverzni korelace

g. frontalis medius sin.
g. cinguli dex.

Faze reprodukce
pozitivni korelace

g. frontalis superior sin.
g. frontalis medialis sin.

g. precentralis sin.
ncl. caudatus dex.

inverzni korelace

precuneus bilat.
lobulus parietalis superi
g. temporalis superior
et medius dex.
cerebellum dex.

g. frontalis medialis dex.

or

BA X
BA X
9, 46 -44
32 2
BA X
9 -28
32 -8
32 6
4,6 -50

20
BA X
7, 31 2
7 32
22, 21 64

46

36
26

-62
-58

-56
-70

z T P (s FDR korekci)
z T (s FDR korekci)
20 5,14 0,009
36 4,93 0,009
z T P (s FDR korekci)
28 4,91 0,003
48 5,45 0,002
50 4,60 0,005
48 4,88 0,003
12 4,73 0,004
z T P (s FDR korekci)
48 5,80 0,0003
56 4,29 0,005
12 4,55 0,002
-24 4,80 0,001

BA — Brodmannova area, X, y, z — soufadnice ve standardizovaném stereotaktickém prostoru MNI, T — skére, P — hladina vyznamnosti pfi FDR

korekci

(%)
0.2

0.15
0.1

0.05

-0.05

a)

prezentace
mFg (DLPFC sin.)

5 59 71 84 10

b)

sFs (DLPFC sin.)

<6 69  9-12

reprodukce

11.9 14.1 16.8 (s)

1215 215 (s)

) reprodukce
(DLPFC dex.)

Obr. 2. Aktivace dorsolateralni prefrontdlni kiry (DLPFC)

a) pokles BOLD signdlu s prodluZujici se délkou Casového intervalu ve fazi prezentace v g. frontalis medius sin. a b) vzestup BOLD signdlu s prodluZujici
se délkou Casového intervalu ve fazi reprodukce v s. frontalis superior sin., ¢) oblasti s inverzni korelaci béhem prezentace a pozitivni korelaci béhem
reprodukce se nachazeji v levé DLPFC, d) oc¢ekdvany (monofazicky) a skutecny (bifazicky) prabéh BOLD signalu v pravé DLPFC po stisknuti tlacitka

ku tlacitka. Signdl levé SM1, pravého cerebella a SMA mél mono-
fazicky priibéh s vrcholem shodnym s prvnim maximem bifazické

ktivky.

Parametrickd analyza

P1i percepci byla zaznamendna inverzni korelace BOLD signalu
s délkou ¢asového intervalu v levé DLPFC a pfednim cingulu (tzn.,
¢im del§i Casovy interval, tim vétsi pokles signdlu) (obr. 3b).

Pozitivni korelace nebyla ve fazi percepce pozorovdna v Zadné
oblasti (obr. 3a).

Prehled individudlnich behaviordlnich odpovédi ve fazi repro-
dukce uvadi graf 1. Casovy interval byl pokusnymi osobami
podhodnocen v priméru o 18%. Béhem reprodukce byl vedle
poklesu v fadé oblasti pozorovan i kumulativni nartst BOLD
signdlu (tab. 2, obr. 3¢, d). V levé hemisféfe doslo k pozitivni
korelaci BOLD signalu s délkou reprodukovaného intervalu
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Obr. 3. Vysledek parametrické analyzy fMRI
Korelace BOLD signdlu s trvanim ¢asového intervalu ve fazi prezentace a reprodukce (skupinova analyza, P<0,01 s FDR korekci)

a) Ve féazi prezentace pozitivni korelace nebyla zjiSténa. b) Ve fazi prezentace signal inverzné koreloval s trvanim intervalu v levé dorzolateralni
prefrontdlni kife (DLPFC) a pravém cingulu (Ci). c) Ve fazi reprodukce byla pozitivni korelace zaznamenana v levé DLPFC, levé primarni
motorické kife (M1), pravém ncl. caudatus (Cd) a oboustranné v doplitkové motorické oblasti (SMA). d) Ve fazi reprodukce byla inverzni korelace
pozorovana oboustranné v precuneu (Pre), v kife pravého parietdlniho (Pa) a temporalniho (Te) laloku a mozecku (Ce).

3
oo
oo
e

20 t+

N
[¢)]
T

reprodukovany interval
IS

T T T T T T
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prezentovany interval

T
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Graf 1. Behavioralni odpovédi vsech subjekti
Sloupce grafu odpovidaji primérnému reprodukovanému Casu pro kazdou
kategorii Casového intervalu. Spojita ¢ara vyznacuje ocekavané trvani
reprodukovaného intervalu a preruSovand ¢ara odpovida Casu, do kterého
byla o¢ekavana behavioralni odpovéd. Opozdéné nebo chybéjici odpovédi
jsou vyznaceny nad hornim okrajem grafu.

v DLPFC a primédrni motorické kare (M1). Bilaterdlné doslo
k akumulaci v SMA. V pravé hemisfére byly kumulativni zmény
signalu prokdzdny pouze v pravém nucleus caudatus. Inverzni

korelace byla ve fazi reprodukce zjiSténa posteriorné v pravé
hemisféfe — v oblastech zahrnujici horni porci parietalniho lalo-
ku a zadni ¢ast tempordlniho laloku. K nejrozsdhlej§imu inverz-
nimu poklesu signélu s nariistem délky reprodukovaného inter-
valu vSak doSlo na vnitfni ploSe obou parietdlnich lalokd
v oblasti precuneu (tab. 2).

Pii parametrické analyze ulohy s ndhodnym stiskem tlacitka
nebyly mezi Grovni BOLD signalu a uplynulym ¢asem zaznamend-
ny Zadné korelace.

DISKUZE

Jednotlivé taze feseni TRT dlohy aktivovaly postupné rizné ¢as-
ti kortexu (obr. 1b). Event-related analyza sice umoznila tyto
oblasti presné lokalizovat a také urcit jejich ¢asovou posloupnost,
o jejich konkrétni iloze v procesu vnimani ¢asu vSak nevypovédé-
la téméf nic. Ve fazi percepce se aktivovaly posteriorni oblasti
occipitalni kury, tzv. sekundarni zrakové oblasti, které se podileji
na diskriminaci specifickych vlastnosti vizualniho podnétu, pfi-
¢emz jejich aktivita byva pozorovéana i pfi tlohdch naro¢nych na
vizudlni pozornost (14). Po skonceni percepce se zrcadlové syme-
tricky aktivovaly rostralni ¢asti g. occipitalis medius, které jsou
zapojeny do vizudlni diskriminace pohybu (area V5) (15). Tato
oblast tak mtiZe plnit jistou roli i pfi vnimani ¢asu, nebot vnimani
vidéného pohybu nelze oddélovat od vnimani plynuti casu.
Aktivace V5 ale muze byt aktivovana i optickym klamem ze zdan-
livého pohybu (16). Nékteré pokusné osoby shodné uvedly, Ze po
skonCeni percepce, tzn. po zhasnuti Cerveného kiiZku, doSlo
k doznivani jeho tvaru v dopliikové barvé. Fixacni pohyby oka tak
mohly vést k dynamické disparit¢ mezi timto zdanlivym a fixac-
nim kiiZkem indiferentniho obrazce.
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Faze reprodukce byla doprovazena zvysSenou aktivitou vice oblas-
ti lokalizovanych predevsim v pravé hemisfére. Na medidlni plose se
vyrazné zapojila SMA, hlavné ve své rostralni ¢asti oznacované jako
pre-SMA, ktera se obvykle aktivuje pfi feSeni kognitivnich dloh (17).
Po zahdjeni reprodukce se tato oblast aktivovala jako prvni. Ve fazi
stisknuti tlacitka se rozsifila dale rostrdlné a ventrdlné aZ na gyrus
cinguli. Aktivace SMA byla u ¢asovych tloh v minulosti pozorovéana
opakované (18). Béhem reprodukce dominovala aktivita pravé
DLPFC, pravého parietdlniho kortexu a oboustrannd aktivita IPFC
doprovazena aktivaci inzuldrni kiry. VSechny jmenované oblasti byly
v souvislosti s feSenim ¢asovych tloh pozorovany opakované (4, 6),
pficemzZ léze v oblasti pravé DLPFC nebo dolni parietdlni kiry ved-
ly pfimo k poruchdm casové percepce (2, 19). Podobné ucinky
v minulosti méla i tranzitorni inaktivace téchto oblasti pomoci tran-
skranidlni magnetické stimulace (20). PfestoZe jsou tyto oblasti pro
feSeni TRT ziejmé nezbytné, jejich funkce vSak neni zdaleka omeze-
na jen na vnimani ¢asu. K jejich aktivaci dochazi i pii jinych kogni-
tivnich procesech (21). S tim pravdépodobné souvisel i bifazicky pri-
béh BOLD signdlu v pravé DLPFC oblasti (obr. 2). Zatimco prvni
vrchol byl dosazen vzapéti po vybaveni reprodukovaného intervalu,
druhy $irsi vrchol nésledoval po zmizeni podnétu vymezujiciho inter-
val, béhem kterého byl ocekdvan stisk tlacitka. Subjekt si totiz v této
fazi uvédomil, Ze stihl odpovédét ve stanoveném limitu.

Oproti event-related analyze prokazal parametricky pfistup jistou
souvislost pfimo s vnimanim ¢asu. Korelaci intenzity BOLD signalu
s délkou vnimaného ¢asového intervalu jsme totiZ pozorovali v fadé
oblasti. Oproti ocekavéni se vSak tyto zmeény béhem fazi prezentace
a reprodukce lisily a netykaly se ani stejnych oblasti. Vyjimkou byla
levostranna DLPFC, ve které doslo k signifikantnim zménam signa-
Iu béhem obou fazi dlohy (obr. 2, 3). Pfi prezentaci se signal v levém
gyrus frontalis medius s prodluzujici se délkou ¢asového intervalu
vybijel, zatimco v sousedni, jen 9 mm vzdilené oblasti uloZené
v hloubi sulcus frontalis superior, se signdl béhem reprodukéni faze
akumuloval. Z toho vyplyva, Ze DLPFC mozZna plni funkci tloZisté
informaci néjak souvisejicich s ¢asem. Pfi bliZ§im pohledu na strate-
gii feSeni TRT ulohy mohou tyto zcela protichidné déje, kdy v prvni
fazi ulohy signal klesa a pfi druhé stoupd, odraZet opa¢né kognitivni
procesy. MiZeme jen spekulovat, zda v pribéhu prvni faze TRT ulo-
hy subjekt posuzuje délku uplynulého ¢asu vici zahdjeni prezentace
(tzn. odhad smérem do minulosti, protoZze o budoucnosti Zadnou
informaci nemd), pficemz v nésledné fazi reprodukce prubézné odha-
duje Cas, ktery zbyva do okamziku stisknuti tlacitka (tzn. odhad smé-
rem do budoucnosti). V takovém piipadé by se hypoteticky akumula-
tor Casu v jedné fazi vybijel a ve druhé nabijel.

Omezeni parametrické analyzy tkvi samoziejmé v tom, Ze jeji
vysledky nutné nemusi odraZet kauzalni souvislost. Na§ nilez pro-
to miZe byt epifenoménem vzniklym v dusledku skryté zavislosti
na procesu, ktery nebyl zcela pod kontrolou. Na vysledcich se vSak
ziejmé nepodilely vizudlni percepce ani proces rozhodovani, proto-
Ze tyto procesy byly béhem feSeni tlohy konstantni. RovnéZ cha-
rakter pohybu i doba stisku tlacitka pfi reprodukci rizné dlouhych
intervali byly stdle stejné. Pri¢inou mozna nebylo ani kolisani
pozornosti, protoZe pocet chyb se pro jednotlivé kategorie intervall
ani v prabéhu tlohy nijak neménil.

Pozorované kumulativni zmény BOLD signalu, které korelovaly
s délkou Casového intervalu, jsou tedy v souladu s predstavou aku-
mulatoru ¢asu, ktery plni bud funkci ¢itace casovych kvant genero-
vanych hypotetickym pacemakerem, nebo podle jinych predstav plni
soucasné funkce obé (8). Stav akumulatoru by se v takovém piipadé
ménil spontdnné a jeho dosaZend uroven by zaroven vypovidala
o uplynulém case (10, 11). Nase vysledky vSak naznacuji, Ze princip
ale pravdépodobné vice oblasti, které sice mezi sebou uzce spolu-
pracuji, ale v rizné fazi TRT ulohy se chovaji opa¢nym zplisobem.
Podobna predstava vyplyvd i z teorie ,,dudlnich vodnich hodin* (13).

Necekanym néalezem bylo zapojeni levé DLPFC, kterou jsme pti
reprodukci prokézali parametrickou analyzou za soucasné aktivace
pravé DLPFC, ktera byla vysledkem event-related analyzy (obr. 2).
Rozdilné nélezy vsak existuji i mezi riznymi autory. VétSina klade
diraz na pravostrannou DLPFC (22), jini zaznamenali aktivitu
oboustranné (5) nebo vlevo (23). Domnivame se, Ze rozporuplnost
nasich nalezu je pouze zdanliva a Ze obé metody analyzy vypovi-
daji o riznych dlohach levé a pravé DLPFC. Zatimco leva ziejmé
plni funkci ¢asového akumulatoru, prava se podili na procesu roz-
poznani okamZiku, kdy dany casovy interval pravé uplynul.
Zjednodusené feceno, leva DLPFC je cifernikem hodin, na kterém
rucicky vyznacuji uplynuly cas, ale pravd DLPFC je nastrojem,
pomoci kterého se subjekt na tyto hodiny diva. Tuto hypotézu pod-
poruje i obecny princip transcallosalnich spojl, ve kterém prevlada
zapojeni zrcadlové symetrickych oblasti obou hemisfér.

Prefrontélni kiira byvd zmifiovdna v souvislosti feSenim exeku-
tivnich dloh ndro¢nych na pozornost a pracovni pamét (24). Nalezy
parametrickych fMRI studii zaméfenych na detekci kvantitativni
aspektll pracovni paméti se pfitom shoduji s nékterymi naSimi
vysledky. Mame na mysli predev§im n-back tlohu (subjekt ma roz-
poznat ter¢ovy podnét, ktery se objevil v ¢ase pred 1 aZ n podnéty)
(24) a Sternbergovu dlohu (subjekt mé rozhodnout zda prezentova-
ny podnét byl soucésti naucené sady obsahujici 1 az n podnéti) (25,
26), pomoci kterych byla prokdzana korelace vytiZzenosti pracovni
paméti s akumulovanym BOLD signalem v pravé i levé DLPFC.
Jisté stoji za povSimnuti, Ze pfi t€Zsi varianté n-back testu uplyne
vice ¢asu, nebo Ze prohledavani paméti u delSich sad Sternbergova
testu trva déle. V kontextu s naSimi nalezy lze proto usuzovat, Ze
podobnost vysledki by mohla souviset s Casovymi aspekty feSeni
obou tloh nebo s moznosti, Ze pracovni pamét pro verbélni i caso-
vou doménu vyuZiva podobnych kortikalnich oblasti.

Akumulétorem casu byl pfi reprodukci i ncl. caudatus, coZ pod-
poruje pifedpoklddany vyznam frontostriatalniho systému v percep-
ci Casu (27). Zatimco putamen je zapojeno spiSe do motorickych
okruhii, caudatum mé bohaté spoje s prefrontalni kiirou (28) a hra-
je proto vétsi roli pravé v kognitivnich procesech. Aktivace pravo-
stranného caudata je navic v souladu s ndlezem zhorSené reproduk-
ce Casu u pacientil Parkinsonovy nemoci s levostrannym postiZenim
(29), ktefi trpi dopaminergnim deficitem v bazalnich gangliich pfe-
vazné na pravé strané.

Co je fyziologickym podkladem akumuldtoru casu, vSak stéle
neni jasné. Shodou okolnosti byla to pravé DLPFC, ve které byly
u opic popsany neurony, které dokazi s latenci nékolika set milise-
kund inhibovat neurony jiné (30), nebo neurony, jejichZ aktivita
postupné nardstd s o¢ekdvanim néjaké udalosti (31).

Proces vybijeni ¢i nabijeni ¢asového akumuldtoru v sobé odrazi
ziejmé i Contingent Negative Variation — n€kolikasekundovy vze-
stup negativniho potencidlu nad pfedni oblasti skalpu, ktery postup-
né nartstd v dobé od varovného do imperativniho podnétu (32).
Podobny typ ulohy byl pouZit i u opic, u kterych byl za pomoci mik-
roregistrace zaznamenan ¢asové vazany narust neurondlni aktivity
v oblasti SMA (33). Tento vzestup byl pozorovan pouze v pfipade,
kdy zvife dokdzalo okamzik prezentace imperativniho podnétu
spravné predpovédét. Také my jsme zaznamenali aktivaci v SMA.
Béhem reprodukce zde BOLD signal pfitom koreloval s délkou
Casového intervalu pozitivn€. Na vyznam SMA v percepci ¢asu pou-
kéazala fada autori (18). Jeji aktivace pfitom ziejmé souvisi s mirou
alokace pozornosti na ¢asovy aspekt feSené ulohy neZ s motorikou
(34). Zda to platilo i v nasi dloze, nelze jednozna¢né rozhodnout.

Souvislost s motorickou slozZkou tlohy nicméné naznacila pozi-
tivni korelace reprodukovaného ¢asu a BOLD signélu v levé moto-
rické oblasti. Aktivace M1 by sice mohla reflektovat ptipravnou fazi
motorické odpovédi, proti tomu vSak relativné svédci vysledek tlo-
hy s ndhodnym stiskem tlacitka. Podobnou korelaci signdlu s uply-
nulym Casem jsme ale pfi této uloze nikde nenalezli. Motoricka
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a SMA oblast totiz vedle fizeni behaviordlni odpovédi miZze slouZzit 14.
i jako akumulator pro ¢asovani (35).

Pomoci parametrické analyzy jsme zaznamenali nékolik korti-
kélnich a subkortikalnich oblasti, ve kterych intenzita BOLD signa- 15
Iu zavisela na délce vnimaného nebo reprodukovaného casového 16
intervalu. Tento pfistup na rozdil od klasického ,,blokového** nebo ’
,event-related* designu fMRI umoznil vyrazné potlacit kontamina-
ci vysledkd paralelnimi procesy, které bézné doprovazeji kazdou 17.
exekutivni dlohu. Casové vizané zmény signilu byly zaznamenany
v DLPFC, pfednim cingulu, SMA, precuneu, parieto-temporalni 18.
kiife, bazalnich ganglii a mozecku, tzn. v oblastech, jejichZ aktiva-
ce byla pii percepci ¢asu popséna jiz diive. NaSe nalezy tedy nepfi- 19
mo podporuji existenci oblasti, které plni funkci akumulatori Casu. ’

20.
Zkratky
BA — Brodmannova area
BOLD - Blood Oxygenation Level Dependent 21.
DLPFC - dorzolateralni prefrontdlni kira
fMRI - funk¢ni magneticka rezonance
FDR - False Discovery Rate (zptuisob korekce mnohocetnych statistik) 22.
FWE - Family Wise Error (zptisob korekce mnohocetnych statistik)
IPFC - dolni prefrontdlni ktira
Ml — primarni motoricka kdra
PET - pozitronovd emisni tomografie 23.
SMA - dopliikova motorické oblast
SM1  — primérni senzorimotoricka kira
TRT - Time Reproduction Task (Uloha reprodukce ¢asovych intervali) 24.
25.
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Variabilita srdec¢ni frekvence ve spanku

Busek P., Vaiikkova J., 'Opavsky J., 'Salinger J., Nev§imalova S.
Neurologickd klinika 1. LF UK a VFN, Praha
'Katedra fyzioterapie a algoterapie Fakulty télesné kultury UP, Olomouc

ABSTRAKT

Vychodisko. V pribéhu spanku dochazi ke zménam v aktivité autonomniho nervového systému, jejiz charakteristi-
ky se lisi v jednotlivych spankovych stadiich a pravdépodobné jsou téZ zmény béhem jednotlivych spankovych cyk-
14. K pfesnému zhodnoceni autonomni aktivity 1ze vyuzit spektrdlni analyzu variability srde¢ni frekvence (SA VSF),
ktera ndm podéva presné informace ohledné aktivity jednotlivych subsystému autonomniho nervového systému, tedy
sympatiku a parasympatiku.

Metody a vysledky. U 11 zdravych subjekti byla provedena celono¢ni polysomnografie, pfi¢emz na zakladé
soucasné registrace EKG byla provedena téZ SA VSF. Hodnocen byl celkovy spektrdlni vykon variability srde¢-
ni frekvence a déle relativni hodnoty jeho jednotlivych komponent, a sice pasmo velmi nizkych frekvenci (very
low frequency — VLF), pasmo nizkych frekvenci (low frequency — LF) a pasmo vysokych frekvenci (high fre-
quency — HF). Rovnéz byly hodnocena absolutni délka RR-intervalu. Zastoupeni LF komponenty v normalizo-
vanych jednotkach bylo signifikantné vy$§i v REM spanku oproti NREM spéanku. HF komponenta v normalizo-
vanych jednotkach byla naopak signifikantné vyss§i v NREM spanku nez béhem REM spanku. Pomér LF/HF,
vyjadfujici sympatovagdlni rovnovahu, dosahoval maximdlnich hodnot béhem REM spanku a minimdlni hod-
noty byly zjistény v prubéhu NREM spanku. V priibéhu noci bylo zjisténo postupné prodluzovani RR-intervalu
a rovnéz postupné snizovani hodnot LF/HF poméru.

Zavéry. SA VSF se ukézala jako citlivd metoda schopna detekovat zmény autonomni nervové aktivity v pribéhu
spanku s posunem sympatovagalni rovnovahy ve prospéch sympatiku béhem REM spanku a naopak s prevahou para-
sympatiku v pribéhu NREM spanku. Rovnéz byl zjistén pozvolny posun sympatovagdlni rovnovahy ve prospéch
parasympatiku v pribéhu noci.

Kli¢ova slova: autonomni nervovy systém, spanek, variabilita srde¢ni frekvence.

ABSTRACT

Busek P., Varikovd J., Opavsky J. et al.: Heart Rate Variability During Sleep

Background. Changes in the tone of the autonomic nervous system during sleep occur and characterize individual
sleep stages and probably also sleep cycles. The spectral analysis of the heart rate variability (SA HRV) is a tool for
exact assessment of autonomic nervous activity giving us precise information on the activity of the autonomic nervous
system — on its sympathetic and parasympathetic component.

Methods and Results. All night polysomnographic recording was performed in 11 healthy subjects, during which
the SA HRV was carried out. The total spectral power of the heart rate variability and relative values of its individual
components were evaluated: the very low frequency component (VLF), the low frequency component (LF), and high
frequency component (HF). The absolute value of the RR-interval duration was assessed. The LF spectral band in
normalized units was significantly higher during REM sleep than in non-REM sleep. On the other hand, the HF
spectral band in normalized units was significantly higher during non-REM sleep compared to REM sleep. The
LF/HF ratio, which reflects the sympathovagal balance, had a maximal value during REM sleep and reached its
minimum in non-REM sleep. A gradual lengthening of the RR-interval and lowering of the LF/HF ratio during night
was observed.

Conclusions. The SA HRV showed to be a sensitive method for detection of activity of the autonomic nervous system
during sleep. The sympathovagal balance was shifted to prevailing sympathetic activity in REM sleep. On the
contrary, during non-REM sleep this balance was shifted towards prevailing parasympathetic influence. A gradual
increase of parasympathetic influence during night was also observed.

Key words: autonomic nervous system, sleep, heart rate variability. Bu.

Cas. Lék. Ces., 2005, 144, pp. 685-688.

mény kardidlni aktivity ve spanku byly popsdny v fadé praci

(1-6). V prubéhu NREM spanku dochazi k poklesu srde¢ni
frekvence o 5-10 % hodnot pii bdélosti, zatimco béhem REM span-
ku dochézi k vzestupu srde¢ni frekvence s tim, Ze maximalnich
hodnot je dosazeno béhem nartstu ponto-genikulo-okcipitalni akti-
vity (2). V nékolika studiich byla hodnocena spektralni analyza
variability srdecni frekvence (SA VSF) ve spanku (3-6). Vystupnim
parametrem SA VSF je celkovy vykon variability RR-intervalu,

ktery lze dale rozdélit na jednotliva frekvenéni pasma. Je jim pas-
mo velmi nizkych frekvenci (VLF — very low frequency) v rozsahu
0,003-0,05 Hz, které odrdZi pomalé regulacni mechanizmy (napf.
systém renin-angiotenzin, termoregulacni vlivy aj.), pAsmo nizkych
frekvenci (LF — low frequency) v rozmezi 0,05-0,15 Hz je podmi-
néno predevsim modulacnim vlivem sympatiku, nicméné zahrnuje
téZ vliv parasympatiku. Pasmo vysokych frekvenci (HF — high fre-
quency) v rozsahu 0,15-0,4 Hz odrdzi respiratné vdzanou aktivitu

MUDr. Petr Busek, Ph.D.
128 08 Praha 2, Katefinska 30
fax: 224 922 678, e-mail: petrbusek @seznam.cz
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Tab. 1. SA VSF v jednotlivych spankovych stadiich a pfi bdélosti (n=11)

Bdélost NREM 2 NREM 4 REM
celk. vykon (ms?) 2267+2068 3611+3318™* 27473197 4028+3746
LF/HF 1,03+0,9** 1,07+0,82** 0,98+0,79** 2,40+1,96
REL.VLF (%) 18,6+9,9 16,2+9,2* 16,2+6,5" 26,0+13,8
LF (n.u.) 0,43+0,16 0,42+0,17* 0,40+0,18** 0,55+0,21
HF (n.u.) 0,57+0,16 0,58+0,17* 0,60+0,18** 0,45+0,21

REL.VLF - relativni vykon VLF komponenty, {j. jeji podil na celkovém vykonu; LF (n.u.), HF (n.u.) — LF a HF komponenty v tzv. normalizova-
nych jednotkach — podil vykonu téchto komponent na celkovém vykonu po odecteni VLF pasma

*P<0,05, **P<0,01 (statisticky vyznamné rozdily od REM spanku)

vagu (7-12). V priibéhu spanku byl pozorovan pokles vykonu LF
slozky béhem NREM spanku a naopak jeji vzestup v REM spanku.
Naopak vykon HF komponenty vzristd ve spanku bez rychlych
ocnich pohybti (NREM) a klesa béhem spanku s rychlymi o¢nimi
pohyby (REM) (3, 4).

V nasi studii jsme se zaméfili nejen na hodnoceni zmény LF
a HF komponenty, ale i spektralniho pasma VLF v pribéhu jednot-
livych spankovych stadii, jednotlivych spankovych cykli a béhem
usekl predchézejicich zménam spankového stadia.

SOUBOR VYSETROVANYCH
A POUZITE METODY

Ve studii bylo vysetfeno 11 zdravych jedinct (6 Zen, 5 muZzi) pramér-
ného véku 29,6+10,6 let (v rozmezi 12-52 let). VSichni probandi absol-
vovali 2 polysomnograficka vySetieni, pfi¢emZ prvni noc byla povazova-
na za adaptacni a ve studii byla hodnocena pouze data z druhého
polysomnografického vySetieni. V prubéhu polysomnografie bylo regist-
rovino EEG ze svodi F4-C4, C4-P4, F3-C3, C3-P3, C4-Al a C3-A2
(vzorkovaci frekvence 128 Hz), EMG z m. mentalis a mm. tibiales, EOG,
respiracni aktivita pomoci termistoru a videozdznam. Registrace byla
zahdjena mezi 22. a 23. hodinou a trvala do spontdnniho probuzeni mezi
6. a 8. hodinou. V pribéhu polysomnografického vysetfeni byla registro-
vana EKG aktivita z hrudniho svodu (vzorkovaci frekvence 500 Hz), pri-
¢emz na zakladé identifikace QRS komplexi byl rekonstruovan histo-
gram RR intervald, ktery byl ddle analyzovan pomoci rychlé Fourierovy
transformace. Celkova hodnota spektralniho vykonu (v ms?) byla v nami
uzitych kratkodobych zaznamech déle rozdélena do jednotlivych kompo-
nent: VLF (0,02-0,05 Hz), LF (0,05-0,15 Hz) a HF (0,15-0,4 Hz), pfi-
¢emz komponenty LF a HF byly posuzovany v normalizovanych jednot-
kiach (podil zastoupeni LF a HF na celkovém spektralnim vykonu po
odecteni VLF slozky) a komponenta VLF byla hodnocena jako podil této
slozky na celkovém spektralnim vykonu. Analyza byla provedena opako-
vané z kazdého segmentu 256 pulst (cca 5 minut), a to v prubéhu 15-20
minut trvajici vigility pfed nastupem spanku a dile v pribéhu celého
spanku s tim, Ze hodnocena byla stidia NREM 2, NREM 4 a REM (nebyl
hodnocen NREM 1 a NREM 3 spanek). Do analyzy nebyly zahrnuty use-
ky, kde dochazelo k probouzecim reakcim, pohybu a rovnéz byly elimi-
novany useky zahrnujici pfipadnou ektopickou kardidlni aktivitu.
Vysetfeni bylo provedeno vzdy po vylouceni fyzické ndmahy stiedni
a vySsi intenzity po dobu 24 hodin, s odstupem od lehkého jidla mini-
malné 3 hodiny, po minimalné 8 hodindch abstinence ¢erné kavy ¢i alko-
holu. Ve vSech pripadech se jednalo o nekufdky. Do studie nebyli zaraze-
ni jedinci s onemocnénim autonomniho nervového systému (napf.
v dusledku abiizu alkoholu, diabetu), jedinci s onemocnénim srdce, arte-
ridlni hypertenzi, pfipadné uZivajici 1éky ovliviiujici srdec¢ni aktivitu, jako
jsou antihypertenziva, antiarytmika, 1éky s anticholinergnim ucinkem.
Rovnéz tak nebyly do studie zafazovany Zeny v prubéhu premenstrudlni
a ¢asné menstrudlni faze.

Statistickd analyza zahrnovala analyzu rozptylu (ANOVA) s post-hoc
srovndvanim pomoci Tukey testu, dile Friedmanuv testu a Wilcoxonayv test.
Normalni rozdéleni bylo testovano pomoci Shapiro-Wilksova testu. Jako
signifikantni byly povazovéany p hodnoty <0,05.

VYSLEDKY

Hodnoty parametri SA VSF jsou uvedeny v tabulce 1.
Zastoupeni VLF komponenty se v jednotlivych spankovych stadi-
ich 1i8i (P<0,05), pficemzZ procentudlni zastoupeni tohoto spektrél-
niho pasma je signifikantné vys$§i v REM spanku oproti NREM 2
(P<0,05) a oproti NREM 4 spanku (P<0,05). Zastoupeni LF kom-
ponenty se rovnéZ v jednotlivych stadiich lisi (P<0,01) s tim, Ze sig-
nifikantné vys$§i hodnoty v normalizovanych jednotkach byly pozo-
rovany v REM spanku oproti NREM 2 (P<0,05) a oproti NREM 4
spanku (P<0,01). HF slozka dosahuje v jednotlivych spankovych
stadiich rovnéz odlisnych hodnot (P<0,01), pficemzZ vysSich hodnot
v normalizovanych jednotkach dosahuje v NREM 2 spanku
(P<0,05) a v NREM 4 spanku (P<0,01) nez v REM spanku.
Sympatovagalni rovnovaha, charakterizovana LF/HF pomérem se
mezi jednotlivymi spankovymi stadii lisi (P<0,01), pficemz tento
parametr mél nejnizsi hodnotu béhem NREM 4 spanku (P<0,01)
a nizké hodnoty byly zjiStény i v NREM 2 spanku (P<0,01)
a béhem vigility (P<0,01) oproti REM. Statisticky vyznamny rozdil
v hodnoté¢ LF/HF poméru byl nalezen pfi srovnani Sminutovych
segmenti NREM 2 spanku predchazejicich bud delta spanku, nebo
REM spanku (P<0,05), pricemz vys$si hodnoty tohoto poméru byly
pozorovany v usecich pfedchédzejicich nastupu REM spanku
(=1,61%1,28) nez pred nastupem delta spanku (=0,96+1,28).

LE/HF pomér mél téz odlisné hodnoty pfi srovnani jednotlivych
cykld NREM 2 spénku s tim, Ze hodnoty LF/HF poméru v jednot-
livych cyklech v pribéhu noci postupné klesaji (P<0,05): v prvnim
cyklu je hodnota LF/HF poméru 1,69%1,84, ve druhém cyklu
1,48+£1,46, ve tfetim cyklu 0,89+0,53 a ve ¢tvrtém cyklu 0,99+0,83.

Vzhledem k tomu, Ze HF komponenta je respiracné vazana, byla
sledovéna téZ jeji centrlni frekvence, tzn. frekvence, ktera dosaho-
vala maximdlnich hodnot vykonové spektralni hustoty a méla by
odpovidat primérné dechové frekvenci. Béhem vigility byla toto
hodnota 0,28+0,055 Hz, v NREM 2 spanku 0,25+0,023 Hz,
v NREM 4 spanku 0,260,024 Hz a v REM spanku 0,250,023 Hz.
Jednotliva stadia se v hodnoté této centralni frekvence 1isi (P<0,05),
pricemz signifikantni rozdil byl nalezen mezi vigilitou a NREM 2
spankem (P<0,05) a mezi vigilitou a REM spankem (P<0,05).

DISKUZE

Ve studii byla zjisténa fluktuace zastoupeni VLF komponenty
v mezi jednotlivymi spankovymi stadii s tim, Ze narGst této slozky
byl pozorovan v REM spanku. Vzhledem k tomu, Ze za genezi této
komponenty jsou zodpovédné pomalé regulacni mechanizmy, jako
je systém renin-angiotenzin, ¢i termoregulacni mechanizmy, lze se
domnivat, Ze aktivita téchto regula¢nich procestt béhem REM span-
ku vzristd. Zmény v zastoupeni LF a HF slozky v jednotlivych
spankovych stadiich byly recipro¢ni. V. REM spédnku nariistd pomér
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LF komponenty a klesa zastoupeni HF slozky a v pribéhu NREM
spanku je charakter téchto zmén opacny. Tyto zmény reflektuji téZ
rozdily v LF/HF poméru, ktery odrdzi sympatovagédlni rovnhovahu
a jeho maximalni hodnoty byly zaznamenany v REM spénku a na-
opak pokles tohoto poméru byl pozorovan v NREM spanku.
Z tohoto pozorovani lze usuzovat na posun sympatovagalni rovno-
véhy ve prospéch sympatiku béhem REM spanku a naopak ve pro-
spéch parasympatiku v NREM spanku. Podobné vysledky byly
zjiStény téZ jinymi autory (3-5, 13). Toto pozorovéni koresponduje
s ndlezem zvySené aktivity sympatiku v REM spanku registrované
mikroneurografickou technikou pfimo z vlaken sympatiku (14, 15).
Zajimavym nalezem je, Ze posun sympatovagalni rovnovahy se
objevuje jesté pfed nastupem REM spéanku. Tento fakt znamena, Ze
autonomni zmény mohou predchdzet zménu spankového stadia.

S ohledem na skutec¢nost, Ze HF komponenta odpovidajici vago-
vé modulaci je respirané vazana, tzn., Ze jeji hodnoty mohou byt
ovlivnény dechovou frekvenci, sledovali jsme téZ zmény dechové-
ho rytmu v jednotlivych stadiich (dle tzv. centrdlni frekvence HF),
pticemz bylo zjiSténo, Ze dechova frekvence je signifikantné nizsi
béhem NREM 2 a REM spéanku ve srovnani s vigilitou, nicméné
jednotliva stadia spanku se od sebe nelisi. Vliv zmén respiracni
frekvence by se tedy na pozorovanych zménéch jednotlivych spekt-
ralnich komponent v pribéhu spanku nemél podilet.

Postupny pokles hodnoty LF/HF poméru béhem noci by mohl
byt odrazem postupného posunu sympatovagilni rovnovahy ve pro-
spéch parasympatiku béhem spanku a muze souviset s regeneracni
funkci spanku.

Aktivace autonomniho nervového systému doprovdzena aktivaci
sympatiku béhem REM spanku mutzZe byt podminéna vzestupem
aktivity orexinergnich neuront hypothalamu béhem tohoto spanko-
vého stadia (16, 17). Orexinergni modulace ovliviiuje nejenom
cyklus spanek-bdéni, ale zasahuje i do ¢innosti struktur kli¢ovych
v regulaci autonomni aktivity (18-22). Elektricka stimulace orexi-
nergnich neuront vede k zvySeni krevniho tlaku a k tachykardii.
Podobné po intraventrikularni aplikaci orexinu dochazelo ke zvySe-
ni srde¢ni frekvence, krevniho tlaku a aktivity renalniho sympatiku
(23).

Na vzestupu aktivity sympatiku béhem REM spéanku by se téz
mohla podilet aktivace limbickych a centrdlnich motorickych struk-
tur v pribéhu procesu snéni (24-27).

Zmény srdecni aktivity v disledku zmén aktivity autonomniho
nervového systému se mohou podilet na patofyziologii nékterych
srdecnich pfihod. Vzestup aktivity srdecniho sympatiku béhem
REM spanku facilituje depolarizaci myokardidlnich bunék, zkracu-
je refrakterni fazi, zvySuje srdecni frekvenci a snizuje fibrila¢ni
préh (28). Naproti tomu v NREM spanku dochdzi v dasledku pre-
vahy aktivity vagu k poklesu srde¢ni frekvence, n¢kdy az se sinu-
sovou bradykardii pod 40 pulzd za minutu a se sinusovymi pauza-
mi delSimi nez 1,75 s. Déle dochazi k prodlouZeni refrakterni faze
myokardidlnich element a k poklesu konduktivity A-V uzlu, nékdy
az s tranzientni A-V blokadou (29, 30).

Zkratky
ANOVA - analyza rozptylu (analysis of variance)

EEG — elektroencefalografie

EKG — elektrokardiografie

EMG — elektromyografie

EOG — elektrookulografie

HF — vysoké frekvence (high frequency)
LF — nizké frekvence (low frequency)
NREM - spanek bez rychlych o¢nich pohybu
REM — spanek s rychlymi o¢nimi pohyby

SA VSF - spektralni analyza variability srde¢ni frekvence
VLF — velmi nizké frekvence (very low frequency)
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Ubikvitarnost
proopiomelanokortinu

KiZe je cilovym organem pro POMC pepti-
dy, které reaguji s MC (melanocortin)-recepto-
ry, jako je o-MCH. Ukazuje se, Ze cilem jsou
i fibroblasty v dermis vcetné papily vlasu.
Oboji jsou schopné produkovat od POMC
odvozené peptidy.

o-MCH vykazuje protizanétlivou ¢innost ve
fibroblastech tim, Ze suprimuje IL-1 indukovany
produkci IL-8, aktivaci AP-1 a indukci molekul
ICAM-1 interferonem o. Soucasné¢ o-MSH
antagonizuje G¢inek TGFB, ma kolagenni synté-
zu ve fibroblastech.

To vSe svédci pro aktivni spolupraci POMC
a dermdlnich fibroblastt, pfi ¢emz o-MSH je
moduldtorem zanétu a fibrogenni odpovédi.
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Dosazeni cili akce Millenium
Development Goals -
pripad malarie

Maldrie zahubi kazdoro¢né ve svété 3 miliény
lidi, z nichZ vétSina jsou déti ze subsaharské
1é¢itelnd a lze ji Celit prevenci. Nyni mezinarod-
ni spoleCenstvi pfislibilo v rdamci akce
Millenium Development Goals (MDG), Ze zaji-
sti potfebné investice a prostfedky, aby bylo
mozno dostat metlu maldrie pod kontrolu. Jak
zaznélo na shromazdéni United Nations
Millenium Assembly v roce 2000, je cilovym
rokem pro dokonceni tohoto tkolu rok 2015.
Mezi dalSimi cily je i sniZeni extrémni chudoby
a hladu, redukce détské mortality o dvé tretiny
a sniZeni matefské mortality o tii Ctvrtiny ve
vztahu k drovni roku 1990. Cile MDG zahrnuji
mimo maldrii téZ boj proti AIDS a tuberkul6ze.
Aby tento smély program neztistal jen papirovou
proklamaci, pfislibily Spojené stity americké
a dalSi ekonomicky bohaté zemé podstatné
navySeni ekonomické pomoci. Prakticky prova-
déci plan byl predan generdlnimu sekretari OSN
Cofi Annanovi v lednu roku 2005. Plan obsahu-

je myslenku, Ze cile jsou splnitelné za predpo-
kladu, Ze konkrétni akce budou dobfe rozvrzeny
a koordinovény. Konstatuje se, Ze pomoci dosud
bylo prili§ malo a Ze byla Spatné smérovana, tak-
Ze v potiebném rozsahu nepomohla tém nej-
chudS$im oblastem, k nimzZ patii zejména subsa-
harskd Afrika, kde je situace opravdu vice nez
neutéSend. Tamni zemé jsou polapeny v tzv.
pasti chudoby* (poverty trap), ve které nejsou
schopny mobilizovat své zdroje a vytvofit inves-
tice nezbytné pro ekonomicky rist. Vysledkem
je, Ze se zemé pohybuji v zacarovaném kruhu
chudoby, nemoci, chronického hladu a prelidné-
nosti. Extrémni chudoba miZze byt v horizontu
10 let za pomoci bohatych zemi otupena formou
prospésnych zasahti v kli¢ové infrastruktufe
(vystavba silnic, dodavky energie, zajisténi pitné
vody a sanitdrni prostiedky) a formou pomoci
v oblasti lidského kapitalu, jako je vychova,
vzdélavani, zdravotni péce, planovani rodicov-
stvi. Do roku 2015 je redlné, aby i ty nejchudsi
zemé docilily udrzitelného ekonomického rustu.

Redlnym a splnitelnym cilem je program fesi-
ci pal¢ivou problematiku maldrie. Situace
s malarii se zhorSila v poslednich deseti letech,
kdy doslo k $ifeni takové formy nemoci, kterd je
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rezistentni na antimalarika prvni fady, jako je
chlorochin, a kdy doslo ke zhrouceni verejného
zdravotniho systému tvaii v tvar extrémni chu-
dobé, valecnym konfliktim a pandemii AIDS.
I kdyz dusledky malarie jsou enormni, ekono-
mické investice do kontroly maldrie jsou dopo-
sud velmi nedostate¢né, pohybuji se kolem
100-200 miliéna dolart ro¢né. Néklady zahrnu-
ji cenu luzkovych moskytiér, pficemz velmi
ucinné se ukdzaly lizkové sité napusténé insek-
ticidem, a cenu antimalarické 1écby. Odhaduje
se, ze skute¢né ucinny rozsah pomoci by mohla
sanovat ¢astka 2-3 miliardy americkych dolart,
coz predstavuje kazdoro¢né pouhé 2-3 americké
dolary pro kazdého ze zhruba 1 miliardy lidi,
pro bohatou zemi mald, ale pro chudé stity sub-
saharské Afriky predstavuje svépomoci nedosa-
Zitelnou sumu.
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Periodické pohyby koncetinami ve spanku a jejich
vySetfovani pomoci polygrafie a aktigrafie

Kemlink D., Pretl M., Kelemen J., Sonka K., Nev§imalova S.

Neurologickd klinika 1. LF UK a VFN, Praha

ABSTRAKT

Vychodisko. Cilem studie bylo porovnat vysledky polysomnografickému a aktigrafického zaznamu, a tak urcit sen-
zitivitu a specificitu aktigrafického zjiStovani periodickych pohybti ve spanku (Periodic Leg Movements in Sleep —
PLMS). Standardni metodou detekce PLMS je polysomnograficky zdznam povrchového EMG m. tibialis anterior. Od
roku 1995 se datuji snahy o diagnostiku PLMS pomoci aktigrafie, kterd je pohodlnéjsi pro pacienta a snadnéji se
vyhodnocuje.

Metody a vysledky. Aktigrafy jsou fixovany kolem kotnikil vySetfovanych a hodnoty akcelerace byly zaznamenava-
ny s nejvyssi frekvenci 11Hz. U 42 pacientt bylo v nasi laboratofi Centra pro poruchy spanku a bdéni provedeno 44
soucasnych polygrafickych a aktigrafickych zdznamu. Stejnd kritéria skérovani PLMS a hranice pro stanoveni diag-
ndézy 5 PLMS za hodinu (PLMI) byla pouZzita pro obé metody. Pro aktigrafické vyhodnocovani PLMS byla zjisténa
specificita 90 %, senzitivita 60 %, pozitivni prediktivni hodnota 88,2 %, negativni prediktivni hodnota 64,3 % a cel-
kova diagnosticka presnost 73,3 %. Tésna korelace byla prokdzana mezi vyslednymi PLMI ziskanymi pomoci obou
metod (Spearmaniiv korela¢ni koeficient rho >0,64, p<0,0001), avSak vysledky aktigrafu jsou signifikantné nizsi
(Sign test, p<0,01).

Zavéry. Prace prokazala dobrou specificitu a negativni prediktivni hodnotu aktigrafie. K zlepSeni senzitivity navrhu-
jeme sniZeni hranice minimalnimu vyznamného poctu period pohybt za hodinu z 5 na 3. Aktigrafie se zda byt vhod-
nou skrininkovou metodou pro detekci PLMS jak v klinickych, tak i vyzkumnych aplikacich.

Klicova slova: periodické pohyby konletinami ve spanku, aktigrafie, polysomnografie.

ABSTRACT

Kemlink D., Pretl M., Kelemen J. et al.: Periodic Limb Movements in Sleep: Polysomnographic and Actigraphic
Methods for Their Detection

Background. The aim of our study was to compare the results obtained by simultaneous polysomnographic and
actigraphic recording and thus to estimate the specificity and sensitivity of actigraphic evaluation of periodic leg
movements in sleep (PLMS). As a standard method, PLMS are detected by means of polysomnography, including
superficial EMG of anterior tibial muscles. Since 1995, there have been efforts to detect PLMS by means of
actigraphy, which is more convenient for both patient and investigator.

Methods and Results. Recordings were done during 44 nights in 42 patients (10 women, mean age 49.2, SD 13.1
years) in our sleep laboratory. The same criteria for periodic leg movements and the cut-off periodic leg movements
index (PLMI>5) were used in both methods. For the actigraphic way of PLMS detection, we found a specificity of
90 %, sensitivity 60 %, positive predictive value 88.2 %, negative predictive value 64.3 % and total diagnostic
accuracy of 73.3 %. A close correlation (Spearman’s coefficient tho>0.64, p<0.0001) between PLMI resulting from
either method of recording was observed, though the PLMI actigraph proved to be significantly lower (Sign test —
p<0.01).

Conclusions. Our study has proven good specificity a negative predictive value of the actigraphic recording. To
improve its sensitivity, we suggest to reduce the threshold of significant presence PLMS, as expressed by PLMI, from
5 to 3. Actigraphy seems to be a suitable method from PLMS screening in the general population for both clinical and
research purposes.

Key words: periodic limb movements, actigraphy, polysomnography. Ke.

Cas. Lék. Ces., 2005, 144, pp. 689—691.

eriodické pohyby dolnimi koncetinami ve spanku (periodic

limb movements in sleep — PLMS) pfedstavuji pomérné ¢astou
spankovou poruchu. Jsou charakterizovany rytmickou motorickou
aktivitou, od trojflexe v kycli, koleni a kotniku, pfes extenzi palce
(podobné Babinského iritatnimu jevu) po pouhou izometrickou
kontrakci svalii bérce zachytitelnou pouze pomoci elektromyogra-
fie (EMG). Plvodni zdvazna kritéria z roku 1982 (1) pro skérova-
ni periodickych pohybt dolnimi konc¢etinami (periodic limb move-
ments — PLM) v polysomnografickém zaznamu (PSG) byla

revidovdna pracovni skupinou Americké asociace pro poruchy
spanku v roce 1993 (2). Index periodickych pohybii vypocitany
jako pocet jednotlivych pohybl za hodinu spanku (periodic leg
movements index — PLMI) je nejcastéji pouZivanym parametrem
k hodnoceni intenzity PLMS a takto definovany je pouZivany vét-
Sinou laboratofi.

Syndrom neklidnych nohou (restless legs syndrome — RLS) je
Casto spojen s PLMS, ktera slouzi jako vedlej$im kritérium pii
diagnostice tohoto onemocnéni a u déti mladsSich 12 let s negativ-

MUDr. David Kemlink
128 08 Praha 2, Katefinska 30
fax: 224 922 678, e-mail: kemlink@volny.cz
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ni rodinnou anamnézou stran RLS je prikaz vyznamného mnoz-
stvi PLMS pro diagnézu nutné (3). Monitorace no¢ni pohybové
aktivity dolnich koncetin miZe byt rovnéZ pouzivana k urceni
dlouhodobého efektu 1écby RLS. Montplaisir et al. (4) prokazal,
Ze 82,2 % pacienti s RLS ma PLMI vétsi nez 5, pfi zdznamu dvou
néslednych noci tuto hodnotu alespoti v jednom zédznamu piekro-
¢i az 87,8 % pacientl. Tato studie rovnéZ prokazala vyznamnou
variabilitu v PLMI mezi jednotlivymi nocemi a vyhodu moZnosti
zdznamu PLMS po vice neZ jednu noc. Casty je vyskyt PLMS
1 v rdmci dalSich onemocnéni (5), zvlasté pti narkolepsii (6, 7), pii
poruse chovani v REM spanku (8) a syndromu spankové apnoe
(9). Kone¢né PLMS se mohou vyskytovat i bez jakychkoli sub-
jektivnich obtiZi se spankem, zvlasté u starSich lidi (10), avSak
zdaleka ne tak Casto jako u pacientii s RLS. Od roku 1995 se datu-
ji snahy zaznamendvat pohyby dolnimi koncetinami pomoci akti-
grafu s vysokou snimaci frekvenci. Tato metoda je levnéjsi, poho-
dIngjs$i pro pacienta, snadnéji a rychleji se vyhodnocuje a je
mozné bézné ziskdvat zdznam aZ ze 3 noci. AvSak dosud jsou
dostupné jen omezené informace o senzitivité a specificité této
metody (11, 12). Cilem této studie bylo srovnat vysledky ziskané
pii souc¢asném PSG a aktigrafickém zdznamu a urcit tak jeho srov-
navaci parametry oproti referen¢ni metodé u vSeobecné neselek-
tované populace pacientli s poruchami spanku jak charakteru
nadmérné denni spavosti, tak inzomnie.

SOUBOR NEMOCNYCH A POUZITE METODY

Soubor pacientii

Zaznam se soucasnym zapojenim PSG a aktigrafu bylo provedeno po 44
noci u 42 pacientt (2 pacienti méli zdznam po 2 noci, 10 Zen, 32 muzi pra-
mérny vek 49,2+13,1 let). Zaznamy byly rutinné provedeny v Centru pro
poruchy spanku a bdéni Neurologické kliniky VFN a 1. LF UK. U 11 paci-
entl byl anamnesticky prokdzan RLS, u 15 pacienti PSG vySetfeni svédci-
lo pro vyznamny syndrom spankové apnoe (sleep apnoe syndrome — SAS).

hodnoty zrychleni ve vSech smérech se zékladni frekvenci 11Hz byly inte-
grovany do 2 s trvajicich epoch. Po slouceni stop z jednotlivych koncetin do
jednoho zaznamu pomoci vyrobcem dodaného software (PLMS 2.58) byla
vyhodnocovana piimo zdrojova data.

Kritéria pro periodické pohyby (2) byla pouzita pro obé metody nasle-
dovné: 1. Jednotliva aktivita musi trvat od 0,5 do 5 s a mit amplitudu mini-
maln& 25 % aktivity zaznamenané pfi kalibra¢nim pohybu. 2. Ctyfi a vice
pohybt v fadé s intervaly 5 az 90 s, vyhodnocovani provadéné ve vSech
spankovych stadiich i za bdélosti. V této studii byly vSechny pohyby spliiu-
jici tato kritéria zapocitavany, a to i v piipadé, ze byly v PSG zdznamu spo-
jeny s respiracni udalosti typu apnoe ¢i hypopnoe.

PLMI byl vypocitan pro polygraficky zdznam jako pocet jednotlivych
periodickych pohybu za hodinu spanku, u aktigrafu za pocet hodin od uleh-
nuti do konce zaznamu. Jako hrani¢ni pro stanoveni vyznamného mnozstvi
PLMS byla z pocitku pouZita hodnota PLMI 5 pro ob& vyhodnocovaci
metody. Tato hranice slouzila rovnéz k urceni specificity, senzitivity, nega-

Tab. 1. Vysledky parového testu a neparametrické korela¢ni analyzy mezi
mezi parametry hodnocenymi pomoci polysomnografie a aktigrafie

Parametr sign test Spearmanova korelace
V4 p rho p

PLMI 3,17 0,002 0,650 0,000001

celkovy pocet

PLM 2,56 0,010 0,661 0,000001

celkovy pocet

v8ech pohybl 2,98 0,003 0,644 0,000002

Pocet pozorovani byl ve vSech pfipadech 45.

Tab. 2. Vysledky analyzy vlivu nezavislych parametrti a hodnotu PLMI
naméfenou pomoci polysomnografie

Vsichni pacienti byli informovéani o podstaté polygrafického a aktigrafické-
ho vySetfeni a byl ziskan ustni informovany souhlas. Mnohoéetna regresni analyza PLMI
Metody parametr beta smeér. odchylka p

Za referenc¢ni metodu pro detekci PLMS je povazovana polysomnogra-
fie. Zaznamendvali jsme pomoci standardniho zapojeni véetné povrchového spankové efektivita -0,082 0,052 0,12816866
EMG extenzoru nohy, 6 EEG svodu, 1 svodu EKG, 1 electrookulografické- vék -0,243 0,175 0,17400604
ho svodu (EOG), povrchového EMG svalt brady, zdznamu rychlosti prou- podet apnoi/hypnoi -0,259 0,137 0,06730657
du vzduchu pfed nosem a tsty a pohybovych ¢idel na hrudniku a bfiSe. pfitomnost RLS 1,391 5,088 0,78599954
Spankova stadia a respiracni udalosti byly vizuadlné skorovany dle standard- PLMI zménéné aktigrafem 1,256 0,185 0,00000005
ntho postupu (13, 14) s pomoci pfislusného softwarového vybaveni
(Schwarzer BrainLab 3.3). Aktigrafy AW-64 (Cambridge Neurotechnology)
byly pfipevnény po jednom okolo kotniki obou dolnich koncetin. Absolutni Statisticky vyznamné hodnoty jsou vyznaceny tucné.

Tab. 3. Srovnani nové a referen¢ni vySetfovaci metody pfed a po zméné hranice pro stanoveni diagnézy
aktigrafie aktigrafie

o PLMI>5 PLMI<5 o PLMI>5 PLMI<5

g g

2 PLMI>5 15 10 2 PLMI>5 17 8

£ £

] PLMI<5 2 18 2 PLMI<5 3 17

= =

g g

senzitivita 60 %
specificita 90 %
negativni predikt. hodnota 64,3 %
pozitivni predikt. hodnota 88, 2 %
celkova diagnosticka presnost 73,3 %

senzitivita 68 %
specificita 85 %
negativni predikt. hodnota 68 %
pozitivni predikt. hodnota 85 %
celkova diagnosticka presnost 75,6%

Jako hlavni vystup byl zvolen PLMI, ktery je nejCastéji vyuzivan v klinické praxi.
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tivni a pozitivni hodnoty a celkové diagnostické piesnosti aktigrafu. Dile
byly hodnoceny absolutni pocty jak periodickych, tak i vSech pohybi.
U aktigrafu jsme rovnéz stanovovali index periodicity jako pocet interval
mezi jednotlivymi pohyby, které trvaly mezi 5-90 vtefinami déleno celko-
vym poctu pohybi. Pro porovnavéani skupin byly vzhledem k vyraznym
odchylkam rozdéleni vSech sledovanych parametrti od normalniho pouziva-
ny pfevazné neparametrické testy, za signifikantni byla zvolena hladina
p<0,01, za sugestivni p<0,05.

VYSLEDKY

Ve srovnani s PSG zachytil aktigraf signifikantn€ méné jak
periodickych pohybu, tak i pohybt neperiodickych, rovnéz PLMI je
vyznamné niz8i (medidn 2,0 vs. 6,7). AvSak pfes vyznamny rozdil
absolutnich hodnot jsou vystupy obou hodnot ve velmi vyznamné
tésné korelaci (rho >0,6). Vysledky parového Sign-testu
a Spearmanovy korelace jsou shrnuty v tabulce 1. Nebyla nalezena
7adnd ani hrani¢n€ vyznamnd korelace kteréhokoliv parametru
pohybtl dolnimi koncetinami s poctem apnoi nebo hypopnoi.

Vzhledem k nalezu tésné korelace jsme se pokusili modelovat
zavislost polysomnografického vysledku PLMI na parametrech zis-
kanych pomoci aktigrafu (PLMI, absolutni pocty pohybi, index
periodicity), avSak jedinym redlnym modelem se zda byt linedrni
zavislost bez konstanty v regresni rovnici (R=0,737, vysvétluje
54% variability, beta=1,46).

Rozdily mezi modelovanymi a skuteénymi hodnotami PLMI
jsou normalné rozdéleny, a proto je mozné provést mnohocetnou
regresi k ovéfeni vlivi dal§ich faktort. Ta potvrzuje vysoce
vyznamny vliv aktigraficky zméfeného PLMI (F(5,38)=13,6,
P<0,00001, R=0,801), ale neprokazala signifikantni vyznam jinych
parametrii nesouvisejicich s pohyby DKK. Vysledky jsou podrobné
uvedeny v tabulce 2.

Pti hodnoceni senzitivity a souvisejicich parametrd pfi hrani¢ni
hodnoté PLMI 5 pohybii za hodinu byla citlivost aktigrafu 60 %,
specifi¢nost v§ak 90 %. S ohledem na vysledky regresni analyzy
a vyznamné nizsi zachyt pohybi aktigrafem jsme vypocitali srov-
néavaci hodnoty pro hranici positivity aktigrafickych vysledk sni-
Zenou na 3 pohyby za hodinu. Tim doslo k vzestupu senzitivity na
68 % a poklesu specificity na 85 %. Déle se zlepSila i negativni pre-
diktivni hodnota z 64 na 68 %. VSechny vysledky jsou shrnuty
v tabulce 3.

DISKUZE

Vysledky zaznamu periodickych pohybti dolnimi koncetinami,
zvlasté vyjadrené hlavnim parametrem Siroce uZivanym v klinic-
ké praxi — PLMI, jsou v aktigrafickém zdznamu v tésné korelaci
s vysledky z referen¢ni polysomnografické metody. Avsak abso-
lutni hodnoty jsou v aktigrafickém zdznamu signifikatné niZzsi.
Podobna pozorovani konstatovali jiz predchozi studie (11, 12).
Tato skutecnost se odrazi i v relativné niz$i senzitivité této tech-
niky pfi pouziti stejnych kritérii jako u metody referen¢ni. Proto
navrhujeme pro zdznam pomoci aktigrati upevnénych na kotni-
ky dolnich koncetin snizit hrani¢ni hodnotu pro stanoveni
vyznamnosti PLMS z 5 na 3 pohyby za hodinu. Tim je zaroven
dosazeno uspokojivéjsich hodnot senzitivity a negativni predik-
tivni hodnoty, které jsou rozhodujicimi parametry u skrininko-
vych metod. Déle se neprokazal vyznamny vliv poctu respirac-
nich udalosti ve spanku na vysledky aktigrafu, prestoZe apnoe
a hypopnoe se Casto vyskytuji periodicky a jsou spojeny s moto-
rickou aktivitou. Zavérem lze konstatovat, Ze vysledky této prace
podporuji moZnost uZiti aktigrafli pro spolehlivou detekci perio-
dickych pohybi ve spanku jak v klinické praxi, tak i ve vyzkum-
nych aplikacich.

Zkratky
EMG - elektromyografie
PLM - periodické pohyby dolnimi koncetinami

PLM

PLM

PSG
RLS
SAS

11.

12.

14.

(periodic limb movements)
I — pocet jednotlivych pohybt za hodinu spanku
(periodic leg movements index)
S — periodické pohyby dolnimi koncetinami ve spanku
(periodic limb movements in sleep)
— polysomnograficky zaznam
— syndrom neklidnych nohou (restless legs syndrome)
— syndrom spankové apnoe (sleep apnoe syndrome)
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Alternujici hemiplegie v détstvi — longitudinalni studie

NevsSimalova S., Havlova M., Tauberova A., Prihodova I.
Neurologickd klinika 1. LF UK a VFN, Praha

ABSTRAKT

Vychodisko. Alternujici hemiplegie v détstvi (alternating hemiplegia of childhood, AHC) je vzacné neurologické
onemocnéni dosud nezndmé etiologie, charakterizované paroxysmdlnimi stavy hemiparéz ¢i hemiplegii, které stiida-
ji strany a opakuji se v nepravidelnych intervalech a ¢asové ménlivém trvani. Hybné poruchy jsou spojeny i s dalsi-
mi paroxysmalnimi projevy. Zachvatové ataky zacinaji v kojeneckém véku, v pribéhu dalSich let se v§ak objevuje
neurologicky deficit narastajici s vékem.

Metody a vysledky. Béhem poslednich 20 let bylo sledovano s diagn6zou AHC 8 nemocnych (5 chlapcu, 3 divky).
Primérny vék v dobé diagnézy byl 2,3 roku, vékové rozmezi 2-5 let; primérna délka sledovani 13,9 roku (rozmezi
1 mésic az 20 let). Diagndza byla stanovena na podkladé klinické anamnézy a neurologického ndlezu, doplnéného
neurofyziologickymi a zobrazovacimi metodami (SPECT, PET) a vysledky psychologického vysetfeni i biochemic-
kymi nédlezy. U vSech nemocnych se objevily jako prvni projev paroxysmalni ataky (okulomotorické, tonické, cho-
reo-atetotické, autonomni) ve véku 4,1+2,2 mésict nasledované opakovanymi stavy hemiplegii od véku 16,3+13,0
mésicl. Progresivni neurologické postiZeni zahrnovalo projevy spasticity, dyskineticky syndrom, ataxii a intelektovy
deficit, epileptické zachvaty mélo 7 z 8 pacientt. Iktdlni vySetfeni zobrazovacimi metodami SPECT/PET vykazalo
hypoperfuzi/sniZzeny metabolizmus gluk6zy nad postiZenymi hemisférami vcetné bazalnich ganglii, thalamu a obou
mozeckovych hemisfér. Hybné zlepSeni ve spanku bylo dokumentovano video-polysomnografickym monitorovanim.
Zavéry. AHC je chronické onemocnéni s trvalym neurologickym deficitem. Lécba flunarizinem pfiznivé ovlivni tizi
a frekvenci zachvatovych stavii, nezabrani v§ak vzniku progresivniho neurologického postizeni.

Klicova slova: alternujici hemiplegie, paroxyzmalni ataky, diagnostika, zobrazovaci techniky, video-polysomnogra-
fie, dlouhodobé sledovéni, progndza, 1écba.

ABSTRACT

Nevsimalova S., Havlovd M., Tauberovd A., Prihodovd I.: Alternating Hemiplegia of Childhood (AHC)
Background. Alternating hemiplegia of childhood (AHC) is a rare neurological disease of unknown aetiology
characterized by recurrent paroxysmal attacks of side - alternating hemiplegias of variable duration associated with
other paroxysmal dysfunctions. Paroxysmal attacks start in infants but neurological deficits become progressive with
the age.

Methods and Results. During the last 20 years 8 patients (5 boys, 3 girls) with AHC were followed. Mean age at the
time of diagnosis was 2.75 years, age range 25 years; mean follow up period 13.9 years (range 1 month-20 years)
The diagnosis was based on clinical history and neurological findings, completed by neurophysiological and
neuroimaging methods (SPECT, PET), and results of psychological and biochemical findings. Paroxysmal
phenomena (occulo-motor, tonic, choreo-athetotic, autonomic) appearing at the age of 4.1+2.2 months and followed
by repeated attacks of hemiplegia (age onset 16.3+13.0 months) were the first symptoms. Progressive neurological
impairment covering spasticity, dyskinetic syndrome, cerebellar ataxia and intellectual deficit was present in all cases,
epileptic seizures in 7 out of 8 patients. On ictal SPECT/PET examination hypoperfusion/glucose hypometabolism
were demonstrated above affected hemispheres including basal ganglia, both thalami and cerebellar hemispheres.
Improvement of hemiparesis was illustrated by nocturnal videomonitoring.

Conclusions. AHC is a chronic disease with progressive neurological deficit. A flunarizine therapy has a favorable
effect on frequency and severity of paroxysmal attacks, but does not prevent a progressive neurological impairment.
Key words: alternating hemiplegia, paroxysmal attacks, diagnosis, neuroimaging methods, video-polysomnography,

long-term follow-up, prognosis, therapy.

Ne.

Cas. Lék. Ces., 2005, 144, pp. 692-696.

Iternujici hemiplegie v détstvi (Alternating Hemiplegia of

Childhood — AHC) je vzécné neurologické onemocnéni dosud
nejasné etiologie, charakterizované paroxyzmalnimi stavy hemiparéz
¢i hemiplegii, které stiidaji strany a opakuji se v nepravidelnych inter-
valech a ¢asové ménlivém trvani. Hybné poruchy jsou spojeny i s dal-
§imi paroxyzmdlnimi projevy. Zachvatové ataky zacinaji v kojeneckém
véku, v pribehu dalSich let se v§ak objevuje neurologickd symptoma-
tologie spojend s intelektovym deficitem a tento nalez je konstantnim
privodnim projevem onemocnéni po zbytek Zivota nemocnych.

Diagnosticka kritéria (1) zahrnuji zachvatové stavy tonickych ¢i
dystonickych spazml manifestujicich se v kojeneckém véku, dopro-
véazené (2) atakami paroxyzmalniho nystagmu ¢i jinymi okulomoto-
rickymi poruchami a (3) zachvaty autonomni dysfunkce. Béhem
kojeneckého ¢i pocatkem batolectho véku se pfidruzuji (4) ataky
prchavych, stranové ménlivych pseudochabych hemiparéz ¢i hemi-
plegii, ptipadné oboustrannych hemiparéz/hemiplegii — kvadruparéz
¢i kvadruplegii. Hybné poruchy jsou ¢asto uvddény ¢i provazeny vyse
popsanymi paroxyzmalnimi projevy. Trvani paretickych projevl je

prof. MUDr. Sonia Nevs§imalova, DrSc.
128 08 Praha 2, Katefinska 30
fax: 224 922 678, e-mail: snevsi@If1.cuni.cz
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ménlivé — od nékolika hodin do nékolika dnt, vzacné i tydnt. V pri-

béhu ataky muze dojit ke stfidani strany postiZeni. Prvni ptiznaky

onemocnéni se objevuji zpravidla do 18. mésice, vyjimecné pozdéji.

Onemocnéni je spojeno s pozvolné progredujicim neurologic-
kym postiZenim a vyvojovym opozdénim. Soucasti vyvijejici se kli-
nické symptomatologie je choreoatetéza spojend s dystonickymi
projevy, ataxie, spasticita a mentalni retardace. Popisovana je zvy-
Send mortalita se zkracenou délkou Zivota (2). Autoptické nélezy (3)
svédci pro postizeni kortikalnich i subkortikédlnich struktur s glié-
zou, ubytkem neuronil v neokortexu, mozecku i hipokampu.

Mikati et al. (4) rozliSuji v pribéhu onemocnéni 3 odlisné kli-
nické faze:

1. V prvnim roce Zivota pievladaji paroxyzmdlni stavy abnormal-
nich o¢nich pohyb, tonické ¢i dystonické epizody a psychomo-
torické opozdéni. Stavy alternujicich hemiplegii jsou v této dobé
relativné vzacné.

2. Mezi 2.-5. rokem Zivota se epizody alternujicich hemiplegii ¢i kvad-
ruplegii stavaji dominantnim projevem choroby. Dochazi ke zvyraz-
néni psychomotorického opozdéni, objevuje se choreoatetdza,
mozeckové projevy a pocatecni hypotonie prechdzi ve spasticitu.

3. Od 6. roku je neurologické a mentalni postiZzeni konstatnim kli-
nickym projevem onemocnéni. Stavy hemiplegii ¢i kvadruplegii
byvaji provazeny bolestivymi dystonickymi spazmy.

V etiopatogenezi onemocnéni prevladaly v 70. az 90. letech
minulého stoleti nidzory, Ze choroba je ekvivalentem migrény (5-7),
atypickou formou epilepsie (8) ¢i projevem paroxyzmalnich dyski-
néz (9, 10). Novéjsi trendy ukazuji na moznost primarni ¢i sekun-
déarni mitochondrialni encefalopatie (11-13), zvaZzovéna je porucha
iontovych kanali ¢i cerebrovaskuldrni dysfunkce (14, 15).

SOUBOR NEMOCNYCH A POUZITE METODY

Béhem poslednich 20 let bylo sledovano na Neurologické klinice 1. LF UK
a VEN v Praze celkem 8 nemocnych s diagnézou AHC (5 chlapcii, 3 divky).
Primérny vék v dobé diagnézy byl 2,3 roku, vékové rozmezi stanoveni dia-
gnozy 2-5 let; primérnd délka sledovani nemocnych je 13,9 roku (rozmezi 1
mésic az 20 let). Diagnéza byla stanovena na podkladé klinické anamnézy
a neurologického nalezu, doplnéného neurofyziologickymi a zobrazovacimi
metodami (SPECT, PET) a vysledky psychologického vysetfeni i biochemic-
kymi ndlezy. Soubor nemocnych znazortiuje tabulka 1. Z 8 nemocnych 2 zem-
feli ve véku 32, resp. 14 let, vékové rozmezi 6 Zijicich pacientt je 241 let.

VYSLEDKY

Klinické ndlezy

U vSech nemocnych se objevily jako prvni projev paroxyzmal-
ni ataky okulomotorickych projevli — nejcastéji nystagmu, tonic-
kych ¢i dystonickych spazmi, pfipadné choreoatetotickych

Tab. 1. Soubor nemocnych sledovanych pro alternujici hemiplegie
v détstvi (AHC) v poslednich 20 letech

Pacient pohlavi vék vzniku vék vzniku soucasny vék
1. pfiznaku  hemiparet. (roky)
(més.) projevii (més.)
1 M 8 14 41
2 z 4 8 +(32)
3 M 6 8 + (14)
4 M 1 2 28
5 M 5 17 21
6 z 2 48 21
7 M 5 15 3
8 z 2 18 2

zachvatovych atak. Stavy byly ¢asto spojeny s privodni dysfunk-
ci autonomni nervové soustavy — zblednutim ¢i zc¢ervenanim,
tachykardii, zrychlenym nepravidelnych dychdanim apod.
Primé&rny vék vzniku téchto prvnich pfiznakd onemocnéni byl
4,1£2,2 mésict (tab. 1). Teprve v ndvaznosti nékolika mésicd,
vzacnéji delSiho obdobi, se objevily opakované stavy pseudocha-
bych hemiparéz/hemiplegii, pfipadné kvadruparéz/kvadruplegii
s frekvenci alespoi 1 ataky mési¢né. VEk vzniku alternujicich
hemiplegii u naSich pacientd byl 16,3+13,0 mésici (tab. 1). Trvani
paretickych projevi kolisalo od nékolika hodin do nékolika dnt.
I v pribéhu jednotlivého zachvatu se u vétSiny nemocnych obje-
vilo stfidani stranového postizeni i zména tiZze ochrnuti. Stavy
byly zpravidla uvadény plac¢em, tonickymi spazmy, Casto i okulo-
motorickymi poruchami a v prubéhu hybné poruchy se na posti-
Zené strané objevovaly i choreoatetotické dyskinézy. Dysfagie
a feCova porucha provazely stavy oboustranného hybného posti-
Zeni. Provoka¢nim mechanizmem vzniku atak byly nejcastéji
infekty, zmény barometrického tlaku, u starSich déti i stres. V pri-
béhu no¢niho i denniho spanku doslo u vSech déti ke zmirnéni az
vymizeni paretickych projevi, které se znovu objevily (pfi néko-
lika dennim postiZeni) kratce po probuzeni. V ptipadé oboustran-
ného postiZeni provdzeného poruchou polykdni mohly byt prvni
minuty po probuzeni vyuZity k nakrmeni ditéte.

Psychomotoricka retardace se zacala objevovat jiz v kojeneckém
véku a zvyraziiovala se v batolecim a pfedskolnim véku. Pavodni
hypotonicky syndrom piechdzel v obdobi mezi 2.-3. rokem ve
spasticitu, n€kdy vyraznéjsi na strané postiZené Castéji paretickymi
projevy. V interiktdlnim neurologickém nélezu je pfitomny dyski-
neticky choreoatetoticky syndrom a u vét$iny nemocnych i mozec-
kové projevy (tab.2). Sporadickymi, vzacnéji ¢etnéj$imi epileptic-
kymi zachvaty tonicko-klonického charakteru trpi 7 z 8
sledovanych pacient.

Tab. 2. Neurologicky nilez v mezidobi zachvatl (interiktdln€¢) u nemocnych s alternujicimi hemiplegiemi

Pacient  hypotonicky syndrom lehké az stfedni

s pfechodem do spasticity

1 + +
2 + -
3 + -
4 + +
5 + -
6 + +
7 + +
8 + -

hemiparetické postizeni

expy dyskineticky mozeckové epilepsie
syndrom pfiznaky
+ + +
+ +— +
+ + +
+ - +
+ - +
+ + - +
+ + -
- + +
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Tab. 3. Struktura no¢niho spanku u 6 pacientt s alternujicimi hemiplegiemi vyjadfena percentudlnim zastoupenim jednotlivych stadii,
bdélosti a efektivity spanku
Pacient  vék NREM (%) REM bdélost efektivita
st. 1 st. 2 st. 3 st. 4 (%) (%) spanku (%)

1 28 10,65 45,19 8,76 1,20]| 28,18 6,02 93,98|
2 25 8,60 41,31 7,47 2,06]] 23,93 16,63 83,371l
4 15 1,57 57,59 5,93 6,81] 27,57 0,53 99,47
5 8 5,60 27,80 11,19 16,42 24,44 14,55 85,45||
7 3 7,40 27,60 19,0 7,90 31,70 6,40 93,60]
8 2 10,20 40,20 8,90 14,40 22,30 4,0 96,0
celkem 7,35 39,95 10,16 8,13 26,39 8,02 91,98|

Sipkou jsou znageny odchylky od nomy.

Obr. 1. Pozitronova emisni tomografie (PET), provedend v zachvatu levostranné hemiparézy u pacienta 7, vykazuje sniZeni gluk6zového metabolizmu
v pravé mozkové hemisféfe véetné postizeni bazalnich ganglii, thalamu a obou mozeckovych hemisfér.

V pozdéjsim vyvoji onemocnéni (pocinaje predskolnim aZ skol-
nim vékem) maji ataky alternujicich hemiplegii méné& dramaticky
prubéh. Chybi tivodni okulomotorické ¢i tonické projevy na pocat-
ku zachvatu a hybné postiZzeni je méné vyrazné. V pribéhu dospi-
vani se v§ak akcentuji zachvatové dystonické projevy, provéazejici ¢i
nahrazujici hybnou poruchu, které jsou casto velmi bolestivé.
Neékdy dochazi i k fokdlnimu postizeni orofacidlnich svalovych
skupin s privodni paroxyzmalni dysfagii ¢i dyspnoi. Bolestivé dys-
tonické projevy mohou postihovat jen jednu koncetinu, nebo pouze
jeji akrélni ¢ast.

PostiZeni intelektu kolisd od mirného stupné u nejmladsich pa-
cienti ke stfednimu az téz§imu postiZzeni u starSich nemocnych.
Vsichni vSak absolvovali zvlastni $kolu a jsou sobéstacni.

Terapeuticky se ke zmirnéni stavi alternujicich hemiplegii nejlé-

pe osvédcil flunarizin (Sibelium v ddvee 5-10 mg dle stafi ditéte).
Pfi pravidelné medikaci doSlo ke zmirnéni intenzity stavi alternuji-
cich hemiplegii, zkratila se jejich délka, zmirnila se tiZe hybného
postiZeni a stavy se staly méné frekventnimi. K ovlivnéni zachvato-
vych dystonickych projevil se nejlépe osvédcila atypickd neuro-
leptika (Akineton), pfipadné diazepinové preparaty (Diazepam,
Rivotril).

Neurofyziologické, zobrazovaci a biochemické ndlezy
Neurofyziologickd vySetreni

Elektroencefalografické (EEG) vySetfeni vykazovalo interiktal-
né u vSech nemocnych pouze leh¢i nespecifickou abnormitu.
V obdobi zichvatovych paretickych projevi doslo k difuznimu zpo-
maleni zdznamu nad postiZzenou mozkovou hemisférou. U dvou
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nemocnych bylo v pribéhu ataky hybného postiZzeni provedeno
elektromyografické (EMG) vySetieni, které svéd¢ilo pro 1ézi cent-
ralntho motoneuronu. Vysetfeni evokovanych potencidld (EP)
vykézalo interiktdlné u vSech nemocnych normélni hodnoty slu-
chovych kmenovych EP. U spolupracujicich pacienti bylo pfitom-
no prodlouzeni viny P300 (korelujici se stupném psychologického
postiZeni) u kognitivnich EP a s vékem nartstajici latence viny
P100 u zrakovych EP. V atace hybné poruchy bylo pfitomno sniZe-
ni amplitudy kortikalnich komponent somatosenzorickych EP nad
postizenou hemisférou, u nekterych starSich nemocnych sniZeni
amplitudy pfetrvavalo jako konstantni nilez.

Nocni polysomnografické (PSG) monitorovani bylo provedeno
u 6 z 8§ nemocnych. U vétSiny pacientl bylo nalezena sniZena efek-
tivita spanku s deficitem hlubSich stadii spanku bez rychlych o¢nich
pohyb (NREM) piiblizné u !/, nemocnych (tab. 3). Signifikantni
rozdily mezi zdznamem monitorovanym v dobé ataky a interiktalné
nebyly zji§tény. Video-PSG zaznamem se podatilo dokumentovat
zlepSeni, resp. vymizeni hybného postiZzeni ve spanku.

Zobrazovaci techniky

Pomoci vypocetni tomografie (CT) mozku ani magnetické rezo-
nance (MR) nebyly u Zadného z vySetfovanych zjistény struktural-
ni abnormity. RovnéZ mozkové angiografie (Ag), provedend u ¢as-
ti nemocnych nevykéazala kauzdlni odchylky od normy. U vSech
pacienttl, ktefi byli v atace hybného postizeni vySetfeni pomoci
99mTC-HMPAO SPECT (single photon emission tomography),
byla zjisténa hypoperfuze postiZzené hemisféry, u jednoho z nemoc-
nych se podafilo zachytit i stav bilaterdlniho postiZeni s obrazem
hypoperfuze obou mozkovych hemisfér. U dvou starSich nemoc-
nych byl pfekvapivé nalezen lehky prutokovy deficit mozkové
hemisféry i v mezidobi zachvati, stranové odpovidajici zbytkové
hemiparetické symptomatologii. U dvou nejmladsich pacientll byla
v dobé zachvatové hemiplegie provedena i pozitronovd emisni
tomografie (PET). Iktdlni vySetfeni vykazalo sniZzeny metabolizmus
glukézy nad postiZenou hemisférou vetné bazalnich ganglii, defi-
cit metabolizmu byl zji§tén 1 v talamu a obou mozec¢kovych hemi-
sférach (obr. 1).

Biochemické ndlezy

U 5 starSich nemocnych byla zji$téna hrani¢ni ¢i zvySena hladi-
na plazmatického laktitu a zvySeny pomér laktat/pyruvat v séru
(vySetieni bylo provadéno pred a po jidle), u 3 nemocnych mladsi-
ho véku nebyla tato odchylka prokdzana. Abnormita energetického
metabolizmu byla prokdzana u Ctyf starS§ich nemocnych svalovou
MR-P31 spektroskopii. Charakteristickym rysem byly zvySené
hodnoty anorganického fostatu (Pi) s naslednym sniZenim poméru
fosfokreatinu (Pcr):Pi. U nékterych nemocnych byl zjistén i pokles
Pcr-fosfordiesterim (PDE) a abnormita celkového adenosin-nuk-
leotidového signdlu. U 3 nemocnych byla provedena i svalova bio-
psie, kterd vSak neprokazala zZadnou presvédcivou histologickou,
histochemickou ani elektronoptickou odchylku; nebyla nalezena
ani zvySend aktivita lyzozomélnich enzymu ¢i abnormita mito-
chondridlnich enzymatickych reakci. K objasnéni pfi¢iny onemoc-
néni neprispély ani vysledky excize bukalni sliznice (2 nemocni) ¢i
kozni biopsie (1 pacient).

DISKUZE

Bizarni zachvatové stavy objevujici se v kojeneckém, piipadné
batolecim véku zlistavaji etiopatogenetickou hadankou po mnoho
desetileti (16, 14). Longitudinalni sledovdani AHC pacientll vSak
ukazuji, Ze zachvatové zmény, které se odehravaji v centralnim ner-
vovém systému postizenych déti, maji trvalé nasledky; pfipadné
tyto stavy a vysledny neurologicky i mentalni deficit maji spolec-

nou pric¢inu. Okulomotorické poruchy, objevujici se na pocatku
hybné poruchy, tonické ¢i dystonické spazmy, autonomni dysfunk-
ce i choreo-atetoidni dyskinézy, objevujici se v pribéhu zachvatu,
nasvédCuji spoludcasti kmenovych struktur vcetné diencefala
a postiZzeni bazalnich ganglii. Bolestivé spazmy ukazuji i na tala-
mickou spolicast. Iktalni zobrazovaci studie, zejména PET, svédci
1 pro alteraci mozeckovych struktur.

Spole¢nym jmenovatelem difuznich zmén, vyvolavajicich
zachvatové stavy a vedoucich k trvalému neurondlnimu postiZeni,
muiZe byt nejspiSe porucha iontovych kanala s priivodni cerebrova-
skularni dysfunkci (14). Kli¢ovou roli v etiopatogenezi onemocné-
ni maji patrné kalciové kandly a patologicka aktivace N-metyl-D-
-aspartatovych (NMDA) receptord, kterd je spoustécim mechaniz-
mem cerebrovaskuldrni poruchy a vede k ireverzibilnim, difuznim
a pomalu progredujicim neurondlnim zménam.

I kdyZ naprostd vétSina AHC piipadi je sporadickych, byly
popsany ojedinélé rodiny s autozomdlné dominantnim vyskytem
onemocnéni (17, 18). Neddvno Bassi et al. (19) vySetfovali u rodo-
vého vyskytu AHC, ¢astecné se prekryvajiciho s familidrnim vysky-
tem hemiplegické migrény, ATP1A2 gen kédujici «<2 podjednotku
Na/K pumpy a nalezli u pacient s AHC novou bodovou heterozy-
gotni mutaci ATP1A2 genu, u které threonin byl nahrazen aspara-
ginem. U sporadickych pripadl identickd mutace (20) nebyla potvr-
zena.

Uvedené studie ukazuji, Ze onemocnéni mé geneticky hetero-
genni podklad, ktery odpovida i klinické variabilité. Kromé Castéji
se vyskytujicich sporadickych ptipadu s t€z§im pribéhem se ojedi-
néle objevuji i leh¢i formy onemocnéni s autozomalné dominantni
dédicnosti a benignéjsi prognézou. V zZadném z naSich pripadu se
koincidence s hemiplegickou migrénou nevyskytla a v rodinach
jsme nezachytili ani vyskyt nekomplikované, prosté migrény.

Longitudinalni sledovani naSich pacienti nasvéd¢uje pomalu
progresivnimu prib&hu onemocnéni s nartstajicim trvalym neuro-
logickym i mentalnim deficitem, ktery se v dospélosti stavd stacio-
narnim. Lécba flunarizinem sice zmirni zédchvatové projevy, neza-
brani vSak vzniku trvalé neurologické symptomatologie ani
mentalnimu postiZeni. Ataky hemiplegii méni postupné charakter
a v zachvatech prevlada dystonicka slozka. Okulomotorické a auto-
nomni dysfunkce, uvadéjici zpocatku hybnou poruchu, se postupné
zmirfiuji az mizi. Opakované hypoperfuze CNS, dokumentované
nalezy SPECT i PET v pribéhu zachvatl, zanechavaji trvalé
nasledky. Zvyraziuje se patologie nékterych neurofyziologickych
nalezti (EP) i zobrazovacich metod (SPECT) a v prabéhu détstvi
nartstd i klinicka symptomatologie.

Velmi zajimavym nalezem, ktery muze dokladat fidici funkci
bazdlnich ganglii pti zdchvatové hybné poruse, je vymizeni paretic-
kych projevii béhem spanku. MoZnym vysvétlenim je i ochranny
vliv neurotransmiterd a neuromodulac¢nich mechanizml, uplatiuji-
cich se v regulaci spanku. Pfund et al. (15) nalezli pfi vySetfovani
o<(11C)Methyl-L-Tryptofan PET v prubéhu atak alternujicich
hemiplegii regiondlni zvySeni syntézy serotoninu ve fronto-parie-
talnim kortexu, laterdlnich i medidlnich ¢astech temporalniho lalo-
ku, ve stridtu a thalamu a domnivaji se proto, Ze serotonin v pato-
genezi AHC ma dulezitou dlohu.

Abnormita energetického metabolizmu, prokdzana u nékterych
starS§ich nemocnych svalovou MR-P31 spektroskopii (zvySeni Pi
a naslednym sniZenim poméru Pcr:Pi) muze souviset s predpokla-
danou poruchou iontovych kandll, jde vSak soucasné o nélez
typicky pro myogenni postiZeni (12). Porucha energetického
metabolizmu souvisi s metabolickou dysfunkci na trovni
Krebsova cyklu ¢i B-oxidace mastnych kyselin. Biochemické
zmény svédcici pro moznost mitochondridlni poruchy (zvysené
hladiny laktatu v séru a poméru laktat/pyruvat) u nékterych star-
§ich nemocnych mohou souviset spiSe se sekunddrni metabolic-
kou poruchou.
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Evropska databaze pacienti s AHC koncipovana v ramci 6. rdm-

cové

ho projektu Evropské Unie s ucasti 10 evropskych stat (vcet-

n& CR) piispéje nepochybné k zpresnéni diagnostiky onemocnéni,

zkva

litnéni 1écby a vyhledové i zlepSeni prognézy nemocnych.

Geneticka banka, realizovana v pribéhu projektu, se v budoucnosti
uplatni i pfi objasnéni patogeneze této klinické jednotky.

Zkratky

Ag — mozkova angiografie

AHC - alternujici hemiplegie v détstvi
(alternating hemiplegia of childhood)

CT — vypocetni tomografie

EEG - elektroencefalografie

EMG - elektromyografie

EP — evokovany potencial

MR — magneticka rezonance

NMDA - N-metyl-D-aspartitovy receptor

Per — fosfokreatin

PDE - fosfordiester

PET — pozitronova emisni tomografie

Pi — anorganicky fosfat

PSG - polysomnografie

SPECT - single photon emission tomography
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kutni embolizace do horni mezenterické tepny patii do skupiny

Embolie do horni mezenterické tepny

Krska Z., 'Hoiejs J., Danzig V.
1. chirurgickd klinika 1. LF UK a VFN, Praha
IRadiodiagnosticka' klinika 1. LF UK a VFN, Praha
2]. interni klinika 1. LF UK a VFN, Praha

SOUHRN

Je prezentovéana kazuistika 53letého muZe operovaného pro ischemickou gangrénu tenkého stieva a pravé poloviny
tra¢niku v.s. embolické etiologie pii zdvazné komorbidité. Byla provedena resekce vétSiny tenkého stieva a pravo-
strannd hemikolektomie s vysokou jejunostomii a transversostomii. Pacient prekvapivé velmi dobre zvladl tuto ope-
raci, ale i naslednou s obnovenim kontinuity pasaze. Pro mykotickou infekci pravé siné (kde vegetace u kardiosti-
mulacni elektrody) byla vynucena dalsi chirurgicka intervence. Pacient v odstupu 5 mésict od prvni operace umird
na generalizaci mykotické infekce. Diskuze k uvedené problematice.

Klicova slova: mezenterickd cévni okluze, horni mezentericka tepna, embolizace.

SUMMARY

Krska Z., Horejs J., Danzig V.: Embolism of the Upper Mesenteric Artery

The article presents a case report of a 53-year-old man, who underwent abdominal surgery for the ischemic vascular
necrosis of the small bowel and right colon of the embolic aetiology and who has had several serious comorbidities.
Resection of the major part of the small bowel and right hemicolectomy with high jejunostomy and transversostomy
was performed. Not only has the patient very well tolerated the first surgery, but he tolerated also the other one with
recovery of passage continuity. The other surgery was necessary due to mycotic infection in the right atrium
(vegetations at the heart pacing electrode). After 5 months the patient died because of generalisation of mycotic
infection. The problem of mesenteric vascular occlusions is discussed.

Key words: mesenteric vascular occlusion, mesenteric superior artery, embolism. Kr.

Cas. Lék. Ces., 2005, 144, pp. 697-698.

ase a recidivujicich zanétech a kolikdch k cholecystektomii na

akutnich mezenterialnich okluzi. Pfi¢inou téchto jsou v 50 %
arteridlni okluze (trombdza ¢i embolie horni mezenterické tepny),
v 15-20 % pak Zzilni okluze (trombd6za horni mezenterické Zily).
Zbytek téchto okluzi se projevuje jako mezeteridlni infarkt za absen-
ce vétsich arteridlnich ¢i Zilnich okluzi. Jednou z pficin problema-
tického stanoveni primérni piiciny léze je moZnost kombinace obou
forem — okluze tepenna muiZe vyvolat okluzi zilni a obracené, maly
embolus v ateroskleroticky zménénych tepnach se star§imi trombo-
tickymi zménami muaZe vyvolat akutni okluzi atd. U stfevniho
infarktu je déle casty ndlez na obou strandch fecisté, kdy inicidlni
okluze vede nasledné ke vzniku trombii na stran€ druhé, a to v obou
smérech recisté v disledku oblenéni ¢i zastavy toku.

KAZUISTIKA

Muz, 53 let, se zavaznou komorbiditou (diabetik na inzulinu,
obézni hypertonik s alkoholickou anamnézou (ischemickéd choroba
srdecni, fibrilace sini, trvald kardiostimulace pro poruchy rytmu,
chronicka levostranna kardialni nedostate¢nost, chronicka bronchi-
tis, stavy po cévni mozkové piihodé (CMP) a opakovanych tranzi-
tornich ischemickych atak (TIA), hyperurikémie, syndrom spanko-
vé apnoe) byl po odmitnuti jinymi pracovisti indikovan pro

nasem pracovisti. Cholecystektomie byla provedena laparoskopic-
ky (8/2003) za transezofagedlni echokardiografické monitorace.
Vlastni perioperacni pribéh byl zcela klidny.

Pacient odjizdi 10/2003 na dovolenou na Kypr, kde se dostavuji
nédhlé kruté bolesti bficha, zvraceni, objevuje se rychle krev ve stoli-
ci. Stav je mistnimi zdravotniky naprosto bagatelizovan. Pacient se
vraci vlastnimi prostfedky (které m4 k dispozici) do CR a je dopra-
ven v celkové Spatném stavu na nase pracovisté. Thned je — a to
v odstupu 36 hodin od pocatku obtiZi — operovén s nilezem difuzni
peritonitidy pfi gangréné téméi celého tenkého stfeva a pravé polo-
viny tra¢niku (obr. 1) Provedena resekce uvedenych tsekd, jejuno-
stomie ve 30 cm a transversostomie. Klinicky pribéh i lokalni
a patologicky nalez potvrzuji diagnézu embolizace do kmene horni
mezenterické tepny. Pooperac¢ni pribéh je prekvapivé klidny, zhojen
p.p., preloZen na metabolickou jednotku s naslednou véasnou kom-
binovanou vyZivou. Dimitovéan, v pribéhu dal§ich 2 mésich ptibird
2,5 kg. Od pocatku se prohlubuje lokdlni i psychickd intolerance
vysoké stomie. Proto 12/2003 dalsi operace — jejunotransversoana-
stomosa, opét s klidnym pribéhem, kratkym pobytem na metabolic-
ké jednotce, v€asnou dimisi a kombinovanou domaci vyZivou.
V 2/2004 dochézi k elevaci teplot, jejiz pfi¢inou je mykoticka kan-
didova infekce (candida glabrata). Zdrojem je oblast pravého srdce
— prava sifi s kardiostimulacni elektrodou. Dochazi k selhani anti-
mykotické 1éby s nutnosti odstranit infekt (vegetace) a elektrodu kar-
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Obr. 1. Nekroza tenkého stieva a pravé poloviny tracniku — oblast
Bauhinské chlopné

diochirurgickou intervenci. I tuto operaci pacient dobie zvlada, poci-
na rehabilitovat. Dochdzi vSak ke generalizaci mykotické infekce,
nezvladnutelné sepsi s exitem 28. 2. 2004.

DISKUZE

Z historického chapani problémi a nékdejsich moznosti medici-
ny se jisté jednalo od prvnich chvil o ,,ztraceny* pfipad.V disledku
radikalni 1é¢by a multidisciplindrniho pfistupu pii soucasnych moz-
nostech intenzivni mediciny doslo k prodlouZeni Zivota pacienta o 5
mésicl, z nichZ vétSinu stravil doma, fidil své firmy a stacil vyfesit
— dle sdéleni rodiny — vS§echny osobni véci. K imrti doslo paradox-
né v odstupu od ataky u ,,chirurgicky vyreseného stavu‘ na genera-
lizaci rezistentni mykotické infekce, a to v pribéhu nékolika dn.
VSechny operace jinak pacient velmi dobfe zvladl a jeho metabo-
licky status byl jesté n€kolik dni pfed smrti velmi pfiznivy. V pru-
béhu opakovanych hospitalizaci byl pacient 1é¢en celou fadou anti-
biotik, byly udrZovany Zilni vstupy, coZ se jist¢ pfi celkovém
vyznamném oslabeni organizmu podilelo na vzniku mykotické
infekce. Prevence tromboembolické nemoci probéhla pomoci niz-
komolekuldrniho heparinu adjustovaného k vaze.

ZAVER

Redlny vyskyt akutnich mezenteridlnich okluzi vcetné emboli-
zacnich ptihod neni pfesné urcitelny (1-7). Vyskytuji se pfedev§im
u vysokych vékovych skupin a jejich klinicky prubéh a symptoma-
tologie nejsou jednozna¢né a mohou se skryvat ¢i imitovat sympto-
matologii jinych chorob pii vysoké zdvazné komorbidité. Jedna se
o vysoce letalni diagnézu, kde u pacientii vysokého véku je letalita
prakticky absolutni (3, 5, 6, 9). Subakutni pribéhy maji Sanci na
angioinvazivni 1écbu a maji i logicky lepsi prognézu (2, 5, 7-11).
Sance se zvySuje i u akutnich priib&hii v zavislosti na rozsahu
a rychlosti diagnézy, 1é¢by a periioperacniho zajisténi,a to prede-
v§im u relativné mladSich pacientd (1-11). DoloZena kazuistika
doklada, Ze i rozsahly tristni ndlez pfi zavazné polymorbidité maji

i

Obr. 2. Zdrava leva polovina transversa

v moZznostech dne$ni mediciny nadéji na urcité feSeni a pacient
musi dostat Sanci. Rychlost diagndzy, adekvétni chirurgickd péce
a nasledna spoluprace obori v péci o pacienta predstavuji zakladni
stavebni kameny péce o tyto stavy (1-11).

Zkratky
CMP - cévni mozkova piihoda
TIA - tranzitorni ischemicka ataka
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Akutni mezenteridlni ischémie je stdle Zivot ohroZujici onemocnéni s vysokou mortalitou (80-100 %), kterd je zapfic¢inéna vétSinou pli-
Zivym rozvojem klinické symptomatologie, Spatné cilené diagnostiky a pozdnim zahijenim agresivni 1é¢by. Jako pfic¢ina akutni mezente-
ridlni ischémie je nejCastéji udavana arteridlni embolizace (50 %), arteridlni i Zilni trombé6za (25 %), primarni vazokonstrikce (tzv. ne-
okluzivni ischémie, 20 %). Dusledkem je redukce priitoku v oblasti stfev. Mira symptomu zavisi na pfedevsim na dobé trvani ischémie, na
velikosti poklesu pritoku a na individualnich anatomickych rozdilech. V klinickém obraze pak dominuji zpocétku jen bolesti bficha s nor-
malnim fyzikalnim nalezem. S progresi ischémie stfeva dochazi ke zhorSovani bolesti az do téZkého obrazu peritonitidy. VétSinou je v tom-
to stavu provadéna laparotomie, kde je pak nemilym prekvapenim rozsahla infarzace stieva, které je nutné resekovat. Tézka acidéza, Soko-
vy stav Casto s dalsi perforaci stfeva vedou rychle ke smrti nemocného.

Zvlastnim typem je tzv. neokluzivni mezentericka ischémie, kterd je ze vSech forem akutni mezenteridlni ischémie nejméné Casto
odhalena. I kdyZ se Casto vyskytuje u polymorbidnich nemocnych hospitalizovanych na jednotkach intenzivni péce, jeji 1écba je neade-
kvatni. Tato forma vznikéa bez lokalnich patologickych zmén v dusledku vyznamné sniZené perfuze s ndslednou vazokonstrikci. Vznika
zejména prfi vyznamném sniZeni srde¢niho vydeje, hypotenzi v diisledku Sokovych stavii. Stav miiZe byt navic jesté zhorSen léky, jako jsou
digoxin, ergotamin, katecholaminy, angiotenzin II, vazopresin a betablokdtory. Zasadnim problémem jsou zmény v mikrocirkulaci, kdy
nékteré erytrocyty jsou diky zpomalenému toku kompletné desaturovany, zatimco jiné zrychlené prochdzeji arteriovendznim zkraty, aniz
by se ucastnily vymény plynt.

Trombéza mezenterické Zily je vzécnou pri¢inou intestindlni ischémie, kterd muze byt po tydny asymptomatickd, ale maze se proje-
vit i ndhlou bolesti. Predisponujicimi faktory jsou primarni i sekundédrni hyperkoagula¢ni stavy, pyleflebitida pfi zanétech v dutiné bfisSni,
anamnéza nedavné bfiSni operace nebo traumatu. Akutni trombdza se miiZe projevit bolesti bficha s velmi rozdilnou intenzitou, nechuten-
stvim, febriliemi. VEtSina nemocnych ma soucasné nauzeu, zvraci, ma prijjem nebo zacpu. V 1écbé se vétSinou uziva heparin s naslednou
chronickou antikoagulaci. V literatufe jsou popisovany ojedinélé piipady 1é¢by trombolyzou. Nejdilezitéjsi je u sekundarnich trombofilii
patrat po vyvolavajici pfi¢in€ (chronicky zanét ¢i nador).

Nejzavaznéjsi formou je akutni embolie a trombéza postihujici ve vétSiné ptipad horni mezenteridlni tepnu. Trombdza vétSinou nase-
da na preexistujici aterosklerotickou stendézu. Preexistujici kolateralizace miZe oddalit vznik nekr6zy ¢i pfiznaky zmirnit. Nahl4 piihoda
vznika ve chvili, kdy i posledni viscerdlni tepna se zavira, nebo dojde k uzavéru vyznamné kolateraly. VEtSinou je ale obtizné rozlisit pri-
marni pfi¢inu, nebot v konecném disledku jsou symptomy velice podobné. Onemocnéni probihd pod obrazem akutnich bolesti bficha bez
vétsinou vétsiho lokdlniho nalezu jen s mirnou difuzni palpacni citlivosti. Bolesti vznikaji v disledku rozvijejici se ischémie stfeva od jeju-
na po transverzum.

Diagnéza akutni mezenterialni ischémie je obtizna. Klicovym pfistupem je trvala suspekce, vyslovend na zdkladé adekvatni anamnézy
a fyzikdlné neurc¢itého nélezu. Zasadnim se v diagnostice se jevi ¢asovy faktor, nebot s postupujici ischémii, dochézi k ireverzibilnim zmé-
nam v oblasti stfeva. I pfi spravném stanoveni diagnézy béhem prvych 24 hodin preziva vSak pouze 50 % nemocnych, pfi odhaleni prici-
ny po delsi dobé vsak toto ¢islo klesa pod 25 %. Suverénnim diagnostickym postupem je provedeni vypocetni tomografie (CT) bricha, kte-
ra vedle vizualizace nespecifickych znaku ischémie (ztlusténi stény stfeva, ascitu, pneumatdzy) je jedinecna v diagnostice mezenterialni
embolie, resp. trombdzy se senzitivitou 90-100 %. Chirurgicka 1écba je stale nejcastéjsim zpisobem 1é¢by akutni mezenterialni ischémie,
pfi¢emz urcujici je jednak rozsah poSkozeni stfeva a pritomnost ¢i nepfitomnost toku v a. mesenterica superior. Smyslem chirurgické 1éc¢-
by je znovuobnoveni pritoku (embolektomii nebo implantaci bypassu) a resekce nekrotického steva.

U selektovanych nemocnych lze na specializovych pracoviStich s moZnosti interven¢ni angiologie odstranit embolus ¢i trombus pomo-
ci endovaskularnich technik. Vyhoda téchto procedur spocivé v jejich semiinvazivité bez vét§iho zatiZeni nemocného. Dale v moZnosti
kombinovat riizné perkutanni techniky, jako je lokalni trombolyza, aspirace trombu, angioplastiku, resp. stenting rezidudlnich sten6z. Cilem
vykonu je rychla reperfuze a vzhledem k casovym souslednostem se nepredpoklada vznik infarzace stfeva. Vyhodou je i zobrazeni rozsa-
hu eventudlniho poskozeni tepenného zasobeni stfeva.

Jednim se zdkladnich pfedpokladi uspésné 1é¢by je na moZnost tohoto onemocnéni myslet. Napiiklad nahle vznikla bolest bficha bez
vétsiho fyzikalniho nalezu u kardiaka s epizodou arytmie by nas méla vést minimalné k provedeni urcitého diagnostického postupu k vylou-
¢eni embolizace do a. mesenterica. Lze tak vytipovat nemocné s vysokym rizikem embolické ptihody. Jedna se o kardiaky s arytmii, ve
stadiu srde¢niho selhani, pfi akutnim infarktu myokardu, nemocné v hypotenzi a hypovolémii, po hemodialyze, s trombofilnim stavem nebo
o pacienty uzivajici Iéky s vazokonstrikénim efektem v oblasti splanchniku. V¢asna diagnostika a zavedeni emergentni 1é¢by pak mtze byt
u takto nemocnych vysoce efektivni.
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II. interni klinika kardiologie a angiologie 1. LF UK a VEN
128 08 Praha 2, U Nemocnice 2
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Liecba juvenilného pemphigus vulgaris
intraven6znymi imunoglobulinmi

Szép Z., Danilla T., Buchvald D.

Detskd koznd klinika LFUK a DFNsP, Bratislava, SR

SOUHRN

Juvenilny pemphigus vulgaris (JPV) je zriedkavou autoimunitnou chorobou. Na jej terapiu sa pouZivaju rozne imu-
nosupresivne lieky, ktoré mézu mat zavazné neziaduce ucinky. To predstavuje problém hlavne v liecbe detskych
a adolescentnych pripadov. Pouzitie intravenéznych imunogobulinov (IVIG) je bezpe¢né a efektivne, preto moze
nahradit resp. oddialit zavedenie kombinovanej imunosupresivnej liecby. Autori referuji o svojich skdsenostiach
s IVIG liecbou tazkého JPV u 16-ro¢nej pacientky. Autori pouzili dvojkombinaciu IVIG + prednizén. IVIG podava-
li 3 za sebou nasledujice dni v mesiaci, v davke 400 mg/kg/den. Celkovo aplikovali 5 cyklov, v 1 resp. 2-mesac¢nych
intervaloch. LieCebny t¢inok bol vyborny, nastupoval uz za niekolkych dni, ale jeho trvanie bolo prechodné, 1-2
mesacné. Pri IVIG liecbe sa mohli zniZit davky prednizonu z 50 mg/den az na 15 mg/deni. Po skonceni IVIG terapie
bola zavedena dvojkombinacna liecba prednizén + azatioprin, ktora nestacila ku kontrole choroby. Pri trojkombina-
cii prednizon (25 mg/den) + azatioprin (100 mg/den) + dapson (50 mg/dei) je choroba v porovnatelnej remisii, aka
bola dosiahnutd dvojkombinaciou IVIG + prednizén. Autori na podklade priaznivych skiisenosti odporticaji pouzitie
IVIG aj v pripadoch detského a JPV, kde IVIG moze oddialit podavanie potencidlne nebezpecnych imunosupresiv-
nych lieciv.

Klicové slova: juvenilny pemphigus vulgaris, detsky pemphigus, intravenézne imunoglobuliny, lie¢ba, IVIG.

SUMMARY

Szép Z., Danilla T., Buchvald D.: Treatment of Juvenile Pemphigus Vulgaris with Intravenous Immunoglobulins
Juvenile pemphigus vulgaris (JPV) is a rare autoimmune disease. It is treated by different immunosuppressive drugs,
which may have serious side effects. Such problems are most apparent in the therapy of children and adolescents. The
use of intravenous immunoglobulins (IVIG) is a safe and effective method and therefore it can replace or at least post-
pone the initiation of the combined immunosuppressive therapy. The article reports experience with the IVIG thera-
py of severe JPV in 16-year-old female patient. The double combination of IVIG and prednisone was used. IVIG were
administered in a dose of 400 mg/kg/day during three consecutive days with the intervals of 1 — 2 months. Totally 5
cycles were applied. The therapeutic effect was excellent, it started within few days, but it was only temporary and
lasted for 1 — 2 months. IVIG therapy enabled the dose of prednisone to be reduced from 50 mg/day to 15 mg/day.
Following the cessation of IVIG, the double combination therapy of prednisone and azathioprine was initiated, but it
was unsuccessful in controlling the disease. Remission of JPV achieved with triple combination of prednisone (25
mg/day), azathioprine (100 mg/day) and dapsone (50 mg/day) was comparable to that of IVIG and prednisone com-
bination. On the basis of their positive experience the authors recommend to use IVIG also for cases of childhood and
juvenile pemphigus, in which this therapy can delay the need for administration of immunosuppressive drugs with
potential of serious adverse effects.
Key words: juvenile pemphigus vulgaris, childhood pemphigus, intravenous immunoglobulins, therapy, IVIG.

Sz.

Cas. Lék. ¢es., 2005, 144, pp. 700703,

linické obrazy tvoriace skupinu pemfigu si chorobami

dospelych, ich vyskyt je typicky medzi 40.—60. rokom veku.
Vyskyt v detskom a adolescentnom veku je velmi vzéacny, k dis-
pozicii st len sporadické spravy (1, 2). Najcastej$im je juvenilny
pemphigus vulgaris (JPV). Liecba PV je problematicka aj
u dospelych, tym viac v detskom veku. Principy terapie sa zho-
duja s principmi lie¢by dospelych pripadov. U deti v§ak musime
zvysene dbat o mozné nezZiaduce Gc¢inky a ireverzibilné poskode-
nia poddvanymi imunosupresivami. Zakladom terapie je poddva-
nie systémovych kortikosteroidov, doplnené pri nedostatocnom
ucinku o dalSie imunosupresiva. NajcastejSie pouZivanym dopln-
kovym liekom je azatioprin. Dvojkombindicia steroidov s azatio-
prinom vo vicine pripadov stabilizuje chorobu. Dal§imi pouZiva-

nymi liekmi su cyklofosfamid, metotrexat, dapson, cyklosporin,
takrolimus, mykofenolat mofetil, zlato a kolchicin (3). Spomenuté
lieky vSak maju dobre zname, zdvazné neziaduce ucinky. Preto
u zriedkavych pripadov JPV musime ndjst uc¢innd, ale ¢o najme-
nej Skodiacu kombindciu a zabezpecit tak ¢im fyziologickejsiu
liecbu. K tomu ndm pontika vhodni alternativu zavedenie intrave-
néznych imunoglobulinov (IVIG) do terapie PV (4, 5). Metodika
pouzitia IVIG doposial nebola Standardizovana, skusali sa jej
ucinky v najroznejSich kombinaciach a davkovacich schémach,
predovsetkym u dospelych (3, 6, 7).

S pouZzitim IVIG v liecbe JPV je velmi malo skdsenosti, preto pre-
zentujeme vlastné pozorovanie u 16-ro¢nej pacientky.

MUDir. Zoltan Szép
833 40 Bratislava, Limbova 1, Slovenska republika
fax: 00421/254 793 614, e-mail: zoltanszep @atlas.cz
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OPIS PRIPADU

Choroba 16-ro¢nej, 50 kg pacientky zacala progredujicimi
bolestivymi eréziami na sliznici dutiny ustnej v auguste 2002.
O niekolko tyzdnov neskdr nastal vysev bil a erézii na trupe a kon-
Catindch. Pre rozsiahly nalez a zly celkovy stav bola pacientka
v septembri 2002 prijatd na detskd koznu kliniku.

Pri prijme bola sliznica dutiny dstnej v celom rozsahu erodova-
nd, z Casti krytd belavymi povlakmi. Na silne bolestivych ulceréci-
ach pier boli hemoragicko-nekrotické krusty. Na trupe a koncati-
niach bolo velké mnoZstvo bul a erdzii. Histologické
a imunohistologické vySetrenia potvrdili diagnézu pemphigus vul-
garis. Laboratérne vysledky boli v norme. Kultivicia z bielych
povlakov dutiny ustnej dokdzala masivnu superinfekciu Candida
albicans a Acinetobacter sp.

Terapiu sme zacali per os podavanym prednizénom (Prednison
tbl.) v davke 50 mg/dent (1 mg/kg/dent). Pri tejto davke sa zastavila
tvorba novych bil behom 14 dni. Pri zniZeni davky prednizénu na
30 mg/den vznikli nové buly. Na lie¢bu kandidovej a baktériovej
superinfekcie sme podévali itrakonazol a amoxicilin s klavulana-
tom. Doslo vSak k rychlemu zvySovaniu hladin hepatalnych ami-
notransferaz, preto sme boli niteni uvedenu terapiu prerusit. Na
umoznenie dalSej redukcie ddvok steroidov a zvladnutie superin-
fekcie sme k prednizénu pridali infaznu terapiu IVIG (Flebogamma
5% inf., 10 g, Institutio Grifols S.A., Barcelona, Spain).

1. cyKklus IVIG sme podali v oktébri 2002 v davke 400 mg/kg/den,
v 3 nasledujucich dioch (tj. 60 g/cyklus) (tab. 1.). Po uvedenej lie¢-
be sa vSetky erézie na kozi kompletne zhojili. Na sliznici dutiny tst-
nej sa vacSina erdzii zhojila, pretrvavali rezistentné erézie na gingi-
vach a na tvrdom podnebi. Kultivaény nalez z erdzii bol opakovane
negativny. Davky prednizénu sme zredukovali na 20 mg/de.

V novembri 2002 sme podali planovany 2. cyklus IVIG podla
rovnakej schémy, davky prednizénu sme postupne zredukovali na
15 mg/dent. Kompletne zhojeny koZzny nélez pretrvaval, subjektivne
sa pacientka citila velmi dobre.

V decembri 2002 mal nasledovat 3. cyklus IVIG, ktory sa vSak
kvoli administrativnym problémom spdsobenym zdravotnou pois-
toviiou podal s 1-mesa¢nym oneskorenim (tj. s 2-mesa¢nym odstu-
pom od 2. cyklu) aZ v januari 2003. Pre zacinajicu tvorbu mensie-
ho mnoZstva novych bil sme prednizon zvySili na 25 mg/den. Po
podani IVIG sme prednizén znizili na 20 mg/dei.

4. cyklus IVIG planovany na februdr 2003 sa opit vdaka zdra-
votnej poistovni podal s 1-mesa¢nym oneskorenim (tj. s 2-mesac-
nym odstupom od 3. cyklu), v marci 2003. Napriek dvojmesacne;j
prestavke dobry liecebny efekt 3. cyklu pretrvaval bez recidivy JPV,
¢o umoznilo po podani 4. cyklu dalSie zniZenie prednizénu na
17,5 mg/den.

5. cyklus planovany na april 2003 pre opédtovné problémy zo
strany poistovne sa podal az v juni 2003, tj. s 3-mesa¢nym odstu-
pom od 4. cyklu. Pacientka bola na davke 17,5 mg prednizénu den-
ne. Remisia trvala priblizne 2 mesiace. V maji 2003 pre mierne
zhorSenie nalezu a po obdrzani odkazu zdravotnej poistovne
o poslednom povolenom 5. cykle sme zvysili davky prednizénu na
25 mg/den a podali posledny 5. cyklus IVIG, s dobrym efektom.

Pre nemoznost dalsej dvojkombinacnej liecby prednizén + IVIG,
sme sa v septembri 2003 vratili k Standardnej liecbe prednizon

®

Tab. 1. Nami pouzity liecebny protokol IVIG-terapie (podla (17))

— 400 mg/kg/den

— 3 po sebe nasledujuce dni v mesiaci (= 1 cyklus)
— opakované cykly mesacne, 5 cyklov celkove

— 60 g/cyklus v naSom pripade, tj. 20 g denne

(25 mg/deit) + azatioprin (Imuran® tbl.) (100 mg/defi). Pri uvedene;
liecbe kontrola JPV nebola dostato¢nd, preto sa v janudri 2004
k uvedenej kombinacii pridal dapson (Disulone® tbl.) (100 mg/dett).
V sucasnosti je pacientka lieCend trojkombindciou prednizon
(25 mg/dent), azatioprin (100 mg/dett) a dapson (50 mg/de).
Choroba je v remisii.

DISKUSIA

Intravendézne imunoglobuliny boli pdvodne vyvinuté na substi-
tucnu lie¢bu primarnych a sekundarnych protilatkovych imunodefi-
ciencii a na prevenciu a lie¢bu infekcii komplikujicich uvedené sta-
vy (8). V roku 1981 referoval Imbach et al. (9) o uspeSnom pouZiti
IVIG v liecbe akutnej idiopatickej trombocytopenickej purpury
u deti. Povzbudivé vysledky viedli k experimentalnej liecbe IVIG aj
u dalSich ochoreni, v patogenéze ktorych sa predpokladala tcast
autoprotilatok. LieCebné tspechy boli zaznamenané u Kawasakiho
syndrému, syndromu Guillan-Barré, myastenia gravis, dermatomy-
ozitidy a dalSich ochoreni (10, 11). O prvom pouZiti IVIG u buléz-
nych autoimunodermatéz referoval v roku 1985 Godard et al. (12)
u pacientov s buléznym pemfigoidom. V roku 1989 Tappeiner et al.
(4) pouzil prvykrat IVIG v terapii PV. V nasledujtcich rokoch via-
cero prac referovalo o dspesnom pouZiti IVIG aj u terapii-rezistent-
nych pripadov PV (5, 13, 14). V sucasnosti je liecebny efekt IVIG
u PV nepochybny a hladaji sa vhodné dédvkovacie schémy (rezimy)
na optimalizaciu lieCby.

Prvé pouzitie IVIG v monoterapeutickom rezime u 3 pacientov
s PV neprinieslo o¢akdvany lie¢ebny téinok (4). Dalsi autori poda-
vali IVIG uZ vo forme adjuvantnej terapie pri zakladnej imunosup-
resivnej liecbe. O velkosti terapeuticky Ziaducej dennej resp. kumu-
lativnej davky na 1 cyklus nie je zhoda v literatiire. Messer pouZzil
davky 250 mg/kg/den (13), Wever a ini 300 mg/kg/den (5, 14, 15),
ostatni autori 400 mg/kg/den (4, 6, 7, 16, 17). Pocet za sebou nasle-
dujicich dni v mesiaci, v ktorych sa podavaji IVIG pulzne, je opit
rozny. Humbert odporica 3 dni (17), védcsina autorov 5 dni (5-7, 15,
16). Nie je zhoda ani v potrebnom pocte cyklov. Tappeiner podal
len 1 cyklus (4), Messer 3 cykly (13), Humbert 6 cyklov (17)
a Wever az 16 cyklov (14). Intervaly medzi jednotlivymi cyklami
IVIG boli u niektorych 2-tyZdiiové (13, 15), u vicSiny ostatnych
autorov pravidelne 1-mesacné (5, 14, 17). Na podklade kritického
zhodnotenia pouZitych reZimov vo vztahu k t¢innosti liecby (3) sa
v stcasnosti odportca terapeuticky reZim uvedeny v tabulke 2.

My sme pouZili lieCebnt schému Humberta z roku 1990 (17).
Podali sme IVIG v reZime 400 mg/kg/deni, 3 po sebe nasledujice
dni, 1x mesacne, celkovo 5 cyklov. Pacientka dostala
60 g IVIG/cyklus, ktory tak nedosahoval doporucené mnozstvo
100 g/cyklus (tab. 2), prezentované viacerymi autormi ako optimal-
ne (3, 16). Humbert vSak referoval o dobrom lie¢ebnom efekte aj
pri pouziti tohto rezZimu, ktory je oproti ostatnym reZimom najlac-
nejsi. Na nasu volbu lie¢ebného reZimu mal rozhodujuci vplyv eko-
nomicky tlak.

V lie¢be sme pouzili prepardt Flebogamma® 5%, 10g, infizny
roztok (Institutio Griffols, S.A., Barcelona, Spain) (8), ktory sa
aplikuje intravendznou infiziou, separitne. Pripravok obsahuje

Tab. 2. Odporucany terapeuticky rezim IVIG u PV (podla (3))

— 2 g/kg/cyklus, resp. 400 mg/kg/den

— 5 po sebe nasledujucich dni v mesiaci (= 1 cyklus)
— pravidelne, 1x mesacne podané cykly

— minimalne 3 cykly

— len ako adjuvantna terapia
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podtriedy IgG v nasledujicom zastipeni: IgGl 69,6 %, IgG2

28,13 %, 1gG3 1,32 % a IgG4 0,87 %. Obsah IgA je nizsi ako

0,05 mg/ml. Uvedeny roztok neSpecifickych Ig sa ziskava z Tudskej

plazmy. Za 3-5 dni po podani sa dosiahne rovnovazny stav medzi

plazmou a extravaskuldrnou tekutinou. Polocas pripravku je 36-65

dni. Kontraindikaciou podania si vzacne stavy IgA deficiencie

s protilatkami proti IgA a zndme alergické reakcie na zlozky prepa-

ratu. Flebogamma sa toleruje dobre, vzacne neZiaduce ucinky

(triaska, horucka, zavrate, nauzea, hypotenzia) stvisia s prili$ rych-

lym podanim inftizie. Pripravok moZe oslabit i¢innost Zivych osla-

benych virusovych vakcin, prip. moZe viest k falo$nej pozitivite

sérologickych testov (8).

Na podklade analyzy publikovanych prac mdzZeme suhrnne
uviest, Ze podavanie IVIG bolo neefektivne vo forme monotera-
pie, ale malo vynikajtci G¢inok ako adjuvantna terapia. Klinicky
efekt bol vo vSetkych pripadoch prechodny, trvajici 1-2 mesiace,
ale nastupoval velmi rychle, pocas 3—7 dni (3). Docasny efekt
suvisi s odburavanim IgG obsiahnutého v preparite s moznostou
individualnej rychlosti metabolizicie (8). Zakladom terapie PV
su kortikosteroidy doplnené dal$imi imunosupresivami. Vyznam
pouzitia IVIG je niekolkondsobny: a) Pri zacati terapie u Cerstvé-
ho alebo recidivujiceho pripadu PV pomdze navodit rychlu remi-
siu a sucasne umozni zacat lie¢bu nizkoddvkovanou imunosupre-
sivnou liecbou, ¢o ma vyznam pri Setreni organizmu pred
neziaducimi d¢inkami.

b) Opakované cykly IVIG zavedené kedykolvek v priebehu tera-
pie imunosupresivami umoznia dalsiu vyraznu, aj ked len doc¢asnd
redukciu davok tychto liekov.

¢) Pri imunosupresivnej terapii hrozia infekéné komplikacie,
riziko ktorych mozno odstranit, prip. uz prebiehajicu infekciu lie-
¢it pouzitim IVIG.

d) IVIG mozno ucinne pouzit v pripadoch terapii — rezistentnych
PV, ktoré odpovedajui slabo na lieCbu imunosupresivami.

e) IVIG moZno Gcinne pouZit pri kontraindikdcidch imunosupre-
siv alebo pri rozvinuti tazkych neZiaducich G¢inkov pri dlhodobej
terapii.

V zhode s horeuvedenym, aj my sme pouZili IVIG ako adjuvant-
nd terapiu v dvojkombindcii s prednizonom. Pouzitie IVIG sme
indikovali z viacerych dovodov:

1. U pacientky sa jednalo o tazky pripad PV, ktory bol kontrolova-
telny len vys$Simi ddvkami prednizénu v monoterapii. To by
v dalSom vyZzadovalo zavedenie pridatnej imunosupresivne;j liec-
by s jej rizikami.

2. Nizky vek pacientky, ktord sme chceli chranit pred neziaducimi
ucinkami kombinovanej imunosupresie, resp. odsuntit zavedenie
tejto terapie az do vysSieho veku.

3. Masivna baktériova a mykoticka superinfekcia, pri liecbe ktorej
antibiotikami a antimykotikami doslo k progredujicemu zvyse-
niu sérovych hladin hepatidlnych enzymov, ktoré nds nutilo
k preruSeniu antimikrébnej terapie. Klinicky efekt IVIG bol
vyborny, nastupoval do 3 dni a viedol ku kompletnému zhojeniu
1ézii na kozi a vyraznej redukcii erdzii na sliznici dutiny ustne;j.
Umoznil navodit rychlu remisiu ochorenia bez nutnosti kombi-
novanej vysokoddvkovanej imunosupresie. Na zvlddnutie bakté-
riovej a kvasinkovej superinfekcie sme nepotrebovali antimik-
rébnu terapiu. V zhode s literatirou aj my sme pozorovali
prechodny efekt IVIG, ktory trval 1-2 mesiace, s ndslednym
postupnym zhorSovanim stavu. IVIG ndm ale umoznil zniZenie
dévok steroidov aZ na 15-17,5 mg/defi v monoterapii. Kvoli pro-
blémom s poistoviiou sa ndm nepodarilo podavat IVIG-cykly
v pravidelnych mesacnych intervaloch, ¢o pravdepodobne zhor-
Silo liecebné vysledky a vyziadalo si intermitentné zvySenie
davok prednizénu na 25 mg/den.

O pouziti dvojkombinacie IVIG + prednizén v pripadoch det-
ského ani dospelého PV sme v dostupnej literattire nenasli tdaje.

Po skonceni IVIG terapie bola zavedena dvojkombinécia predni-
z6n + azatioprin, ktord nestacila ku kontrole choroby. Pri trojkom-
binécii prednizén + azatioprin + dapson je stav porovnatelny s tirov-
nou remisie, ktord bola dosiahnutd dvojkombindciou IVIG +
prednizon.

Mechanizmus tc¢inku IVIG nie je presne objasneny. Pripravky
pravdepodobne obsahuju anti-idiotypové protilatky, ktoré vyviazu
a inaktivuju cirkulujuce autoprotilaitky. To vedie v koneCnom
dosledku k rychlemu zniZeniu ich sérovych hladin. Nedochddza tak
k naviazaniu autoprotilatok na cielové antigény epidermalnych dez-
mozoémov (16). IVIG tieZ zvysuji katabolizmus IgG molekul ulah-
¢enim fagocytézy vytvorenych dimérov retikuloendotelovym systé-
mom (6, 16). Ig v IVIG blokujt Fc-receptory imunokompetentnych
buniek a zniZuju syntézu autoprotilatok (6, 7). Inhibuji komple-
mentom spdsobené poskodenia, zniZuju syntézu a sekréciu cytoki-
nov a moduluji funkciu T a B lymfocytov (7, 13). Niektoré prepa-
raty IVIG obsahuji solubilné CD4, CD8 a HLA-molekuly, ktoré
maju imunomodulacny efekt (7). Na zaklade sicasnych poznatkov
sa predpokladd, Ze vznik akantolytickych pluzgierov pri pemfigu
spustaju Specifické autoprotilatky indukovanim procesu apoptozy
keratinocytov (18, 19). V tomto procese doleziti ulohu zohravaju
proteolytické enzymy oznacované ako kaspazy, zodpovedné za Stie-
penie réznych proteinov dezmozdémov, ¢o vedie k rozruseniu med-
zibunkovych spojeni a v kone¢nom dosledku k vyvoju akantolytic-
kych pluzgierov. ZniZenie sérovych hladin autoprotilatok
pdsobenim IVIG ma za nasledok zastavenie tychto procesov a je
moZnym vysvetlenim Gcinnosti tejto terapie.

Podla naSich priaznivych skisenosti mdZme doporucit pouZitie
IVIG aj v liecbe pemphigus vulgaris deti a adolescentov, kde pou-
zZitie zdovodnuju horeuvedené okolnosti.

Skratky

CD - cluster of differentiation
HLA - human leukocyte antigen

Ig - imunoglobulin

IVIG - intravenézne imunoglobuliny
JPV - juvenilny pemphigus vulgaris
PV — pemphigus vulgaris
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Halaska, M. et al.:
UROGYNEKOLOGIE

Praha, Galén, 2004, 256 s. ISBN 80-272-8.

Péce o dolni mocové cesty v Zenském lékar-
stvi vzdy patfila predev§im do operacni Casti
gynekologie. Teprve az poslednich dvacet let
vedlo k prudkému rozvoji nového samostatného
podoboru urogynekologie.

V naSem odborném pisemnictvi jsme vSak
dosud postradali souborné zpracovani této
moderni tematiky, pestoze nasi odbornici dosah-
li v oblasti urogynekologie i na mezinarodnim
poli celou fadu odbornych i védeckych tspéchu.

Nelehkého autorského i editorského tkolu,
zpracovat urogynekologickou problematiku ve
formé monografie, se ujal na§ predni odbornik
prof. M. Halaska. Sdruzil 24 specialisti, mezi
nimiz jsou dva ze SRN. Mezi ¢eskymi autory
jsou také renomovany urolog a chirurg. Ti vSich-
ni se podileli na zpracovani celkem 14 kapitol.

Thned v tvodu a na pocétku nékterych kapitol
jsou ddaje o pomérné bohaté historii a vyvoji
urogynekologie. Myslim, Ze je zbyte¢nou
skromnosti, Ze jsou opomenuty zasluhy a podil
Ceskych autort.

Cilena anatomicka a funk¢ni pojednani jsou
nezbytnym zdkladnim teoretickym podkladem
pro pochopeni specificnosti funkce dolnich
mocovych cest a vychodiskem pro nasledné
prakticky zamérené kapitoly.

Velka pozornost je pravem vénovana prede-
v§im mocové inkontinenci. Latka je logicky

sefazena a utfidéna. Kapitola vénovana vysetfo-
vacim metoddm — seznamuje nas nejen s klasic-
kymi postupy, ale i s nejmodernéjSimi zobrazo-
vacimi metodami (ultrazvuk, magneticka
rezonance) a jejich pfinosem pro soucasnou uro-
gynekologickou diagnostiku. Je zde prokdzano
vyznamné sniZeni invazivity diagnostickych
postupt a také dulezité upiesnéni lécebnych
indikaci.

Vyznamna je kapitola vénovana zanétam dol-
nich mocovych cest, kterd nékdy byvé v temati-
ce urogynekologie neprdvem opomijena. Stejné
tomu je tak i s konzervativni 1é¢bou, ktera Casto
ke Skodé pacientky chybi v algoritmu pfi 1éCeni
a doléCovani nékterych forem mocové inkonti-
nence. Velmi obecné je koncipovédna ¢ast véno-
vand balneoterapii.

Fundovana a prakticky zaméfena je kapitola
o farmakologické 1écbé, kterd poukazuje na Sifi,
specifi¢nosti riznych 1ékovych skupin a vhodné
indikace pfi konzervativnim zvladdni mocové
inkontinence.

Velmi zdafild je kapitola chirurgické 1écby,
kde vedle jeji didakti¢nosti jsou ve zna¢né Sifi
uplatnény také veliké osobni zkuSenosti autora.
Dulezitym doplitkem jsou pojedndni o moznych
Casnych i pozdnich komplikacich urogynekolo-
gické operativy, jejich poznani i feSeni.

Velkou S§ifi urogynekologické problematiky
demonstruji kapitoly vénované vlivu gestace
a porodu na mocové cesty, stejné tak jako onko-
gynekologické oblasti.

Specidlni kapitoly s urogynekolickou temati-
kou v zavéru obsahuji stru¢né sdéleni o ambu-
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lantni péci a posudkové Cinnosti. Zcela obecny
charakter ma kapitola o statistice.

Zaveér textu obsahuje pieklady dilezitych
mezindrodnich dokumentt s uvedenim doporu-
Ceni standardizace urogynekologické terminolo-
gie, hodnoceni nélezt a vysledku a také doporu-
Ceni raciondlnich diagnostickych postupt.

Velice kvalitni je zpracovani 593 pouzitych
literarnich prament, které obsahuji ve velkém
mnozstvi prfedevsim velmi aktudlni a nejdilezitéj-
§i citace ze soucasného svétového urogynekolo-
gického pisemnictvi. Chvélyhodné jsou hojné
citace praci ¢eskych autord, které zaroveit demon-
struji vyznamny podil naSich odbornikl na rozvo-
ji nejen nasi, ale i svétové urogynekologie.

Jednim z vrcholtl a ozdobou monografie je jeji
obrazovd cast. Svoji vysokou profesionalni
urovni zvySuje nazornost a didakti¢nost dila.

Urogynekologické obtize ma témér polovi-
na Zenské populace, tato onemocnéni casto
predstavuji nejen zdravotni, ale i socio-eko-
nomicky problém. Moderni diagnostické
postupy cilené indikuji vhodnou konzervativ-
ni ¢i operaéni 1é¢bu, ktera muze Zenam vétsi-
nu obtiZi odstranit a vyznamné tak zlepsit
droven jejich kazdodenniho Zivota.

Je proto zasluhou hlavniho editora i vSech
spoluautori, Ze Ceské odborné pisemnictvi,
jako jedno z nemnoha, ma v tak dilezité
medicinské oblasti svoji moderni monografii.

EvZen Cech
128 00 Praha 2, Apolindrskd 18
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Alkohol v téhotenstvi

Nespor K., 'Csémy L.
Oddéleni 1écby zdvislosti (muZi) — Psychiatrickd lécebna Bohnice, Praha
!Psychiatrické centrum Praha

SOUHRN

ZneuZzivani alkoholu je spojeno se Sirokym spektrem poruch plodu, pocinaje nendpadnym opozdénim ve vyvoji az
k obraziim plné rozvinutého fetalniho alkoholového syndromu. Téhotné Zeny by proto nemély pit Zadny alkohol.
Alkoholu by se mély vyhybat i Zeny, které pocitaji s ot¢hotnénim, protoZe k zavaznym poskozenim plodu dochézi
i na pocitku t&hotenstvi, kdy# Zena o svém téhotenstvi jesté nevi. Podle vyzkumu provedeného v Ceské republice
koncem 90. let minulého stoleti pije alkoholické népoje pred oté¢hotnénim zhruba 75 % Zen a z nich tfetina pokra-
Cuje v piti alkoholu i béhem prvnich tfi mésict te¢hotenstvi. Podle novéjsich udaju pilo v roce predchazejicim tého-
tenstvi alkoholické napoje 83,4 % Ceskych Zen ve véku 18 az 40 let. Z uvedeného vyplyva, Ze prevence v této oblas-
ti neni v Ceské republice dostate¢na. Situaci komplikuje reklama Casto zaméfend na Zeny, nizké zdanéni alkoholu
a dalsi skutecnosti.

Klicova slova: alkohol v téhotenstvi, prevence.

SUMMARY

Nespor, K., Csémy, L.: Alcohol and Pregnancy

Alcohol abuse in pregnancy causes fetal alcohol spectrum disorders ranging from discreet developmental problems
to fetal alcohol syndrome. That is why pregnant women and the women considering pregnancy should abstain from
alcohol. Fetal alcohol spectrum disorders occur even after drinking at early stages of pregnancy when women are not
aware of being pregnant. According to one study 75 % Czech women drank alcohol before pregnancy and one third
of them continued during first three months of pregnancy. According to new epidemiological data 83,4 % of Czech
women aged between 18 and 40 drank alcohol during the year preceeding the pregnancy. The prevention in this area
in the Czech Republic is clearly not satisfactory, and it is complicated by the alcohol advertising targeted at women,

low taxation of alcohol and other factors.
Key words: alcohol in pregnancy, prevention.

Ne.

Cas. Lék. ¢es., 2005, 144, pp. 704-705.

SOUCASNY STAV POZNATKU

Hlavni lékat USA vydal neddavno doporuceni tykajici se alkoho-
Iu a t€hotenstvi (1). Mimo jiné se v ném uvadi nasledujici. T€hotné
Zeny by se mély alkoholu zcela vyhybat, aby predesly spektru letdl-
nich alkoholovych poruch (Fetal Alcohol Spectrum Disorders —
FASD). Tyto poruchy sahaji od mirnych poruch uceni a mensich
télesnych vad az k plné rozvinutému fetdlnimu alkoholovému syn-
dromu (typicky se projevuje niZSim intelektem, poruchami ristu,
abnormalitami v oblasti hlavy, obli¢eje a centralniho nervového
systému). Prevalence fetdlniho alkoholového syndromu se v USA
odhaduje na 0,5 az 2 pripady na 1000 narozenych (2). Rozdilné
odhady jsou dany tim, Ze studie vyuZivajici aktivniho vyhledavani
vykazuji vyssi vyskyt nez studie pasivné se spokojujici s hlaSenimi.
Diagnostika fetalniho alkoholového syndromu je nejsnazsi mezi 3.
az 12. rokem, nikoliv uZ pfi narozeni, proto jsou udaje vychézejici
z prostého hlaSeni podhodnoceny. Odhaduje se také, Ze v USA pfi-
padaji na jeden fetdlni alkoholovy syndrom tfi postiZeni spektra
fetdlnich alkoholovych poruch mirnéjsiho stupné. ProhldSeni hlav-
niho lékafe USA shrnuje soucCasny stav vyzkumu v této oblasti
nésledovné:

Alkohol poZivany v t€hotenstvi zvySuje riziko souvisejicich vro-
zenych vad vcetné poruch ristu, abnormalit v oblasti obliceje,

postiZeni centralniho nervového systému, poruch chovani a vyvoje
intelektu. Castéjsi je vyskyt poruch pozornosti s hyperaktivitou (3).

V téhotenstvi nelze Zddné mnoZstvi alkoholu povazovat za bez-
pecné.

Alkohol miuZze poskodit plod v celém pribéhu téhotenstvi.
K poskozeni mtize dojit uz v prvnich tydnech téhotenstvi, kdy Zena
jesté o svém téhotenstvi nevi.

PostiZeni kognitivnich funkci a poruchy chovani, k nimz doslo
v dusledku piti alkoholu v téhotenstvi, maji trvaly charakter.

Alkoholovym poskozenim plodu lze ptedejit.

Z toho pak logicky vyplyvaji nasledujici doporuceni:

1. Zeny by v téhotenstvi nemély pit zadny alkohol.

2. T€hotné Zeny, které alkohol v téhotenstvi pily, by alkohol mély
prestat pit, aby zmirnily riziko.

3. Zeny, které planuji t€hotenstvi, by nemély pit alkohol.

4. Vzhledem k tomu, Ze zhruba polovina té¢hotenstvi v USA je
neplanovanych, Zeny ve fertilnim véku by mély spolupracovat se
svym lékafem, aby sniZily riziko alkoholového poSkozeni plodu.

5. Zdravotnici by méli soustavné zjiStovat spotiebu alkoholu Zen
v produktivnim véku, informovat je o riziku piti alkoholu v tého-
tenstvi a doporucovat v téhotenstvi abstinenci od alkoholu.
(V Ceské republice by se méli Iékafi vSech klinickych obord zaji-
mat o spotfebu alkoholu u svych pacienttl, i kdyZ se nejednd o Zeny

MUDir. Karel Nespor, CSc.
181 02 Praha 8, Ustavni 91
fax: 284 016 279, e-mail: nespor.k@seznam.cz
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Tab. 1. Frekvence piti alkoholickych napoji u Zen ve véku 18 az 40 let (6)

Denné nebo skoro denné 2,1 %
3 az 4x tydné 5,5 %
1 az 2x tydné 22,9 %
1 az 2x mésicné 10,4 %
1 az 20 za &tvrt roku 6,1 %
1 az 2x ta rok 6,4 %
v poslednim roce nepila alkohol 16,6 %

ve fertilnim véku. Divodem je vysoka spotieba alkoholu a rozsite-
nost zdravotnich skod ptisobenych alkoholem.)

V USA pfiblizné 10 % téhotnych Zen pokracuje v piti alkoholu
a2 % pije dokonce v tazich, coz je pro plod zvlasté nebezpecné (3).
O tom, Ze efektivni prevence je moZna svéd¢i napt. prace, podle niz
se ve stat¢ Wahington podafilo v letech 1991-1998 sniZit pocet Zen,
které v téhotenstvi pily alkohol, i pocet déti s fetdlnim alkoholic-
kym syndromem, které se dostaly do nahradni péce (4). Idealni pre-
ventivni program zahrnuje: 1. v§eobecnou prevenci zaméfenou na
celou populaci Zen ve fertilnim vé&ku; 2. selektivni prevenci zamé-
fenou na Zeny ve fertilnim véku, které piji alkohol; 3. indikovanou
prevenci zaméfenou na Zeny s vysokym rizikem vcetné téch, které
zneuzivaly alkohol béhem minulych téhotenstvi (5).

SITUACE V CESKE REPUBLICE

Jedna o aktudlni problém. Spotieba alkoholu na jednoho oby-
vatele v Ceské republice je podstatné vyssi nez v USA a vétsi
jsou i Skody, které zde alkohol pusobi. Marketingové strategie

alkoholového primyslu jsou ¢asto zaméfeny na Zeny ve fertilnim
véku (tab. 1).

Podle Kukly et al. (7) pije v Ceské republice alkoholické ndpoje
pfed oté¢hotnénim 75 % Zen. Z nich tfetina pokracuje v piti alkoho-
Iu béhem prvnich 3 mésict t€hotenstvi a dalSich 16 % i mezi 3 az 6
mésicem. Uvedené skutecnosti svédci o tom, Ze poruchy ze spektra
alkoholovych poskozeni budou v Ceské republice Cast&jsi neZ
v USA. Vznikaji tak Skody na genetickém fondu populace a doché-
zi 1 k t€zkym ekonomickym Skodam. Tomu by se dalo predejit.

Zkratky
FASD - spektrum letdlnich alkoholovych poruch
(Fetal Alcohol Spectrum Disorders)
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Fekalni DNA versus vySetfeni
na okultni krvaceni
pri skrininku
pro kolorektalni karcinom

1 kdyz je test na okultni krvaceni jedinou nein-
vazivni skrininkovou metodou, ktera snizuje riziko
smrti v disledku kolorektdlniho karcinomu, ma
toto vySetfeni limitovanou senzitivitu. Prezen-
tovand studie porovndvala validitu DNA panelu
s Hemoccultem u asymptomatickych osob star-
Sich 50 let. Studii dokoncilo 4404 subjektt.
Vysetifovani podstoupili DNA analyzu vzorku sto-
lice, vySetfeni pomoci standardniho testu
Hemoccult IT a absolvovali kolonoskopické vyset-

feni. Fekdlni DNA dokézala odhalit 16 z 31 pfipa-
da invazivniho karcinomu, kdezto Hemoccult 11
jen 4 piipady z 31 (51,6 % vs. 12,9 %, P=0,003).
DNA panel detekoval 29 z 71 piipadii invazivniho
karcinomu plus adenomy s vysokym stupném
dysplazie, kdeZto Hemoccult IT prokazal 10 z 71
(40,8 % vs. 14,1 %, P<0,001). Mezi 418 subjekty
s pokrocilou neoplazii (definovanou jako tubulér-
ni adenom o velikosti o priméru >1 cm, vil6zni
polyp a polyp s vysokym stupném dysplazie nebo
karcinom), byl panel DNA pozitivni u 76 ptipadi
(18,2 %), kdezto Hemoccult II byl pozitivni u 45
pripadu (10,8 %). Specificita u subjektil s negativ-
nim kolonoskopickym nalezem byla 94,4 % pro
panel fekalni DNA a 95,2 % pro Hemoccult II.
Lze uzavfit, ze i kdyz vétSina neoplazii

(705)

—

identifikovanych kolonoskopii nebyla odhale-
na Zadnym z neinvazivnich testd, multitarget
analyza fekdlni DNA odhalila vétSi Cést
vyznamnych kolorektalnich neoplazii nezli
Hemoccult II.

Literatura:

Imperial, T. F., Ransohoff, D. F., Itzkowitz,
S. H. et al: Fecal DNA versus Fecal Occult
Blood for Colorectal-Cancer Screening in an
Average-Risk Population. N. Eng. J. Med.,
2004, 351, s. 2704-2714.

O. Louthan
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Kolik je v Ceské republice patologickych hraca?

Nespor K., 'Csémy L.
Oddéleni 1écby zdvislosti (muZi) — Psychiatrickd lécebna Bohnice, Praha
!Psychiatrické centrum Praha

SOUHRN

Piesny pocet patologickych hra¢i v Ceské republice neni zndm. Jsou ale k dispozici tidaje zkuSenostech s hazardni
hrou u dopivajicich (pfiblizné kazdy 10. muz ve véku 18 let hraje na automatech 1x mési¢né nebo castéji), udaje
o poctu tzv. vyhernich automatt (pfiblizné jeden na 200 obyvatel) a prevalen¢ni studie z jinych zemi. Autofi odha-
duji pocet patologickych hraca v Ceské republice na 0,5 a7 1 % populace, pfi ¢emz mnoho dalsich je postizeno nepfi-
mo (napf. rodinni pfislu$nici nebo obéti opatfovaci trestné ¢innosti). Uéinna prevence by méla snizovat dostupnost
hazardnich her v Ceské republice i poptavku po nich.

Klicova slova: patologické hracstvi, epidemiologie, prevence.

SUMMARY

Nespor K.: How Many Pathological Gamblers is in the Czech Republic

The number of pathological gamblers in the Czech Republic is not known. Every 10th male adolescent 18-year-old
gambles once a month or more often. The number of slot machines in the Czech Republic is 1 per 200 of residents.
Considering the prevalence of pathological gambling in other countries, we estimate that the prevalence of
pathological gambling in the Czech Republic is probably not lower than 0.5 - 1 % of population. Many more people
are affected indirectly (family members and the victims of gambling related crimes). Effective prevention should both

decrease availability and the demand.

Key words: pathological gambling, epidemiology, prevention. Ne.

Cas. Lék. Ces., 2005, 144, pp. 706-708.

EPIDEMIOLOGIE HAZARDNICH HER
A SOUVISEJICICH PROBLEMU

Pres velké rozsiteni hazardnich her a navzdory velkému poctu
osob, které trpi problémy plisobené hazardni hrou, nemame v Ceské
republice studii zaméfenou na vyskyt patologického hrac¢stvi. Na
rozsah problému vSak lze usuzovat nepfimo z jinych zdroja.

1. Patrné nejméné spolehlivym ukazatelem jsou pocty tstavné
1écenych, protoZe ty odrazeji spiSe ochotu patologickych hract se
1é¢it a dostupnost 1écby. Vzestup pacientd dstavné lécenych pro
patologické hracstvi v Psychiatrické 1é¢ebné Bohnicich v letech
1994-2003 se zvysil 0 37 %, coz svéd¢i o rostouci poptavee po 1é¢-
bé, kterou nejsme vZdy schopni plné uspokojovat.

2. Cenné jsou vysledky rozsdhlého Skolniho dotazového Setieni
ESPAD/NASUD, které probéhlo v roce 2003. Vysledky shrnuté do
tabulky 1 naznacuji, Ze hrani na tzv. vyhernich (spravnéji hazard-
nich) automatech prevazuje vyrazné u chlapct. Vyskyt pravidelné-
ho hrani se v dospivani u chlapct zvysuje s vékem. Alespoii jednou
za mésic hralo na automatu o penize 6,3 % Sestnéctiletych, ale mezi
osmndctiletymi to byl jiz kazdy deséaty. Zanedbatelné nejsou ani
procenta téch, kdo hraji o penize alesponi jednou tydné (2,7 % Sest-
néctiletych chlapct, 4 % osmnactiletych) (1). Otazka tykajici se
hrani na tzv. vyhernich automatech byla soucdsti Setfeni také
v jinych zemich v ramci projektu ESPAD, ale tyto vysledky bohu-
Zel nebyly zahrnuty do mezindrodni zpravy.

3. Dulezité jsou udaje o rozsifenosti hazardnich her, protoze ty
koreluji podle literatury (2) s poCty problémové hazardné hrajicich
osob i s pocty patologickych hracti. Primysl hazardnich her vykazuje
v Ceské republice stoupajici zisky a pocet tzv. ,,vyhernich® automatt
ma presahnout v roce 2005 plnych 50 000 kust, tedy priblizné I kus
na 200 obyvatel (pro zajimavost v sousednim Némecku je to 1 kus na
500 obyvatel). V roce 2004 vzrostl objem penéz vsazenych do hazard-
nich her 0 8,5 % (3). Je velmi pravdépodobné, Ze vyskyt patologické-
ho hracstvi v ¢eské populaci bude v celosvétovém méfitku nadpri-
mérny s ohledem na nadprimérnou dostupnost hazardnich her.

4. Udaje o prevalenci patologického hracstvi v jinych zemich
neni snadné porovndvat. Severoamerické prace pouZzivaji ponékud
odli$nou definici patologického hracstvi podle DSM-IV (diagnos-
ticky a statisticky manual Americké psychiatrické asociace), déle
dotaznik South oaks gambling screen a pojem ,,problémové hrac-
stvi* (pfi ném existuji problémy souvisejici s hazardni hrou vcetné
mirnéjsich, aniZ by byla splnéna kritéria patologického hracstvi
podle DSM-1V). Cox et al. (2) odhaduji vyskyt problémového hrac-
stvi v Kanadé na 2 % populace. Petry odhaduje vyskyt patologic-
kého hracstvi v USA na 0,42 % a zduraziiuje, Ze patologické hrac-
stvi se Casto poji s jinymi duSevnimi problémy, zejména se
zneuZzivani alkoholu a drog (4). Jiny tym odhaduje vyskyt problé-
mového hazardniho hrani v americké populaci dospivajicich na
20 % a v dospélé populaci na 6 % (5). Neprekvapuje zjisténi Lahna
(6), Zze 34 % odsouzenych Australani mélo problémy pisobené

MUDr. Karel Nespor, CSc.

181 02 Praha 8, Ustavni 91

fax: 284 016 279, e-mail: nespor.k @seznam.cz
www.plbohnice.cz/nespor, mujweb.cz/veda/nespor
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hazardni hrou, coz je podle citovaného autora 18x vice neZ v popu-
laci ze srovnatelné oblasti. Schofield et al. (7) uvadéji, Ze se pato-
logické hracstvi ve venkovskych oblastech Austridlie vyskytuje
u 0,8 % populace. Johansson a Gotestam (8) odhaduji vyskyt pro-
blémového hazardniho hrani mezi norskym dospivajicimi na
5,22 % a vyskyt patologického hracstvi na 1,76 %.

5. Z vySe uvedeného vyplyvd, Ze vyskyt patologického hracstvi
nebude v Ceské republice patrn& nizsi nez 0,5 aZ 1 % populace.
Celkové tedy ptjde nejméné o 50 az 100 tisic osob a mnohonésob-
né vyssi pocet téch, kdo hraji problémové nebo kdo trpi hazardnimi
hrami druhotné (rodi¢e, manzelky a déti patologickych hracu,
zaméstnavatelé, véritelé atd.).

NASLEDKY

Toce-Gerstein et al. (9) spravné upozoriuji na skute¢nost, Ze pro-
blémy piisobené hazardni hrou se objevuji i u osob, které nespliiuji
kritéria patologického hracstvi, ale ¢im vice diagnostickych kritérii
Ize ocekavat. Schofield et al. (7) zminuji konkrétni dasledky
hazardnich her jako krachy v podnikéni, ztratu bydleni ¢ili bezdo-
movectvi, rozpady manZelstvi a rodin. U pokrocilych forem patolo-
gického hracstvi je Castd trestnd ¢innost, zejména zproneveéry, kra-
deze, podvody, neplaceni vyzivného, mohou se objevit i nasilné
trestné ¢iny a homosexudlni prostituce. Nezdkonné si po¢inaji pod-
le zprav z médii i provozovatelé hazardnich her napiiklad tim, Ze
nechévaji hazardné hrat nezletilé nebo se dopoustéji danovych tni-
ki (10). Podstatna je i skutecnost, Ze problémy ptsobené hazardni
hrou se poji s vys§im relativnim rizikem zneuZivani alkoholu
a jinych psychoaktivnich litek, jak o tom svéd¢i tdaje z Ceské
republiky i ze zahranici (4). Dulezity je také lidsky rozmér problé-
mu. Podle jistého britského odbornika zpiisobi jeden patologicky
hra¢ problémy a utrpeni v priméru 15 dal$im lidem ve svém okoli.

PREVENCE

Schofield et al. (7) upozoriiuji, Ze prevence probléml plsobe-
nych hazardni hrou je celospole¢enskym problémem. Napiiklad
1ékari, psychologové a dalsi odbornici mohou na zavaznost problé-
mu upozoriiovat a podle moznosti pomdhat individualnim patolo-
gickym hra¢im. Podobné na problémy s hazardni hrou upozoriiuji
i sdélovaci prostfedky, a tak vyvijeji tlak na osoby v rozhodovaci
sféfe k ucinnéjSimu omezovani dostupnosti hazardnich her
a daslednému prosazovani stavajicich zdkonnych norem. Prevence
problému ptisobenych hazardni hrou by méla byt integrovana i do
programu prevence problému ptisobenych alkoholem a jinym latka-
mi ve Skolnim prostiedi i v rodiné.

POZNAMKA NA ZAVER

Z adresy www.plbohnice.cz/nespor je mozné si bezplatné stah-
nout svépomocny manudl pro patologické hrace, ktery obsahuje
i diagnostické dotazniky. Na stejné adrese je ke stazeni také zvuko-
va nahravka desenzitizace pro patologické hrace.

PRILOHY

Patologické hracstvi (F63.0) podle Mezinarodni Kklasifikace
nemoci (MKN-10)

G 1. Béhem obdobi nejméné jednoho roku se vyskytnou dvé
nebo vice epizod hracstvi.

Tab. 1. Hrani na tzv. vyhernich automatech podle pohlavi véku
a frekvence hrani v roce 2003

1x mésicné a Castéji 1x tydné a Castéji

chlapci

rok narozeni 1985 9,8 % 4,0 %
rok narozeni 1986 7,5 % 2,9 %
rok narozeni 1987 6,3 % 2,7 %
divky

rok narozeni 1985 1,2 % 0,4 %
rok narozeni 1986 1,7 % 0,6 %
rok narozeni 1987 1,5 % 0,6 %

G 2. Tyto epizody nejsou pro jedince vynosné, ale opakuji se pre-
sto, Ze vyvolavaji tiseri a naruSuji kazdodenni Zivot.

G 3. Jedinec popisuje silné puzeni ke hte, které 1ze tézko ovlad-
nout, a hovofi o tom, Ze neni schopen silou vile hie odolat.

G 4. Jedinec je zaujat myslenkami a predstavami hrani a okol-
nosti, které tuto ¢innost doprovazeji.

Hracdstvi a sazkarstvi (Z72.6) podle Mezinarodni klasifikace
nemoci (MKN-10)

Casté hrani pro vzruSeni nebo jako pokus vyhrét penize: Lidé
této kategorie budou sviij zvyk pravdépodobné drzet na uzdé, kdyz
budou muset Celit téZkym ztraitim nebo jinym nepiiznivym duasled-
kam.

Tato diagnosticka kategorie neni fazena mezi dusevni poruchy,
ale do skupiny ,.faktory ovliviiujici zdravi a kontakt se zdravotnic-
kymi zafizenimi* (III. osa viceosé diagnostiky MKN-10).

Diagnosticka Kritéria patologického hrac¢stvi Americké
psychiatrické asociace (DSM 1V)

A. Trvajici a opakujici se nepfizplisobivé chovéini ve vztahu
k hazardni hte, jak ukazuje pét (nebo vice) z nasledujicich znakd:

1. Zaméstnavd se hazardni hrou (napf. znovu proZivd minulé
zazitky souvisejici s hazardni hrou, planuje dal$i hazardni hru, uva-
Zuje o tom, jak si opatfovat prostiedky k dal§i hazardni hie).

2. Aby docilil Zadouciho vzruSeni, musi zvySovat mnoZstvi
penéz vkladanych do hazardni hry.

3. Opakované a nedspé$né se pokousel hazardni hru ovladat,
redukovat nebo s ni prestat.

4. Kdyz se pokousi snizit hazardni hru nebo s ni prestava, citi
neklid a podrdzdénost.

5. Pouziva hazardni hru jako prostfedek, jak uniknout problé-
mim nebo mirnit dysforickou naladu (napf. pocity bezmocnosti,
viny, uzkosti, deprese).

6. Po ztraté penéz pfi hazardni hi'e se nasledujiciho dne k hazard-
ni hfe vraci, aby je vyhral nazpét.

7. LZe pribuznym, terapeutovi nebo jinym lidem, aby tak zakryl
rozsah svého zaujeti hazardni hrou.

8. Dopustil se ilegalnich ¢int jako padélani, podvodi, kradezi
nebo zpronevéry kvili hazardni hre.

9. Ohrozil nebo ztratil kvili hazardni hfe signifikantni vztahy,
zaméstndni, vzdélani nebo kariéru.

10. Spoléha na druhé, aby mu poskytovali finan¢ni prostredky
a mirnili tak zoufalou finan¢ni situaci, do které se dostal kvili
hazardni hte.

B. Hazardni hrani nelze 1épe vysvétlit manickou epizodou.

Jako skrininkovy néstroj patologického hra¢stvi doporucuji
Johnson et al. (11) nasledujici dvé otazky:

(707)
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1. Citil jste nékdy potiebu vyhravat vice a vice penéz?
2. Musel jste nékdy lidem, ktefi jsou pro vas duleziti, kvili

hazardni hie 1hat?

Dvé kladné odpovédi pravdépodobné znamenaji patologické

hracstvi. Tento skrininkovy nastroj ukaze spiSe faleSné negativni
nez fale$né pozitivni vysledek.
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Hegyi, L., Krajéik, S.:
GERIATRIA PRE PRAKTICKEHO
LEKARA

Bratislava, Herba, 2004, 298 s. ISBN 80-89171-
-06-0.

Vydanim Geriatrie pre praktického lekara se
dostava slovenské i ceské zdravotnické verejnos-
ti do rukou dlouho postradana moderni geriatric-
ka monografie postgradudlniho zaméfeni a sku-
tecné piiruéniho formatu. Tedy praktickd
pfirucka, kterou mize mit klinicky 1ékai opravdu
neustdle ,,pfi ruce, totiZ v kapse svého plasté.
Autorska dvojice je zarukou nejen vysoké odbor-
né urovné, ale také ucelného vybéru informaci,
které musely byt vzhledem ke kapesnimu forma-
tu publikace dasledné selektovany. Oba autofi
nejen patii k nejzkusenéjsim a nejkvalifikovanéj-
§im Cesko — slovenskym geriatriim, ale maji také
mnohaletou zkuSenost s postgradudlni geriatric-
kou vyukou na Slovenské zdravotnické univerzi-
té (obdoba IPVZ).

Vysledkem jejich usili je uméfeny a tucelny
text prfehledné utfidény do 4 ¢asti, z nichz tieti je
rozdélena do dvou velkych podkapitol.

Prvni Cést je oznaCeni pro uvod, predmluvu
a seznam zkratek. Druha ¢ast pfinasi ve 23 tema-
tickych celcich prehled obecné gerontologie
a geriatrie. Jen okrajové jsou pfipomenuty demo-
grafické udaje ¢i involucni teorie a zajem je ucel-

né soustfedén na klinické zvlastnosti prace
s geriatrickymi pacienty platné ve vSech obo-
rech. Jde napiiklad o zvlastnosti chorob ve stari,
o progerii, 0 vyznam a hodnoceni funk¢niho sta-
vu, o zvlaStnosti geriatrické farmakoterapie
a rehabilitace, o pfipravu seniora na operacni
vykon (potfebné a dobfe zpracované téma),
o podcetiovanou geriatrickou prevenci a dispen-
zarizaci, o paliativni problematiku, o uskali
ustavni péce ¢i o maladaptaci ve staii (syndrom
z pfemisténi je zde oznacen jako relokacny syn-
drom).

Treti ¢ast podava v podkapitole A piehled ge-
riatrickych syndrom a symptomu, které se
vyskytuji pfevazné ¢i vyhradné u seniort ¢i které
jsou u geriatrickych pacientii velmi bézné. Jde
napiiklad o imobilitu, poruchy termoregulace,
pady, ortostatickou hypotenzi, dekubity, delirant-
ni stavy, inkontinenci ¢i retenci moci, o bolesti
bricha ve stafi, o poruchy vyZzivy, ale také o geria-
trické socialni syndromy (napf. izolace starého
Clovéka ¢i tyrani a zneuzivani ve stafi).
Podkapitola B je vénovana nejcastéj$im a typic-
kym chorobdm stafi probiranym po orgédnovych
systémech. U syndromtl i chorob nalezne Ctenaf
vysvétleni problému a doporuceni diagnostic-
kych i terapeutickych postupii uzptisobenych
geriatrické praxi. Pfi formélnim oddéleni ,,syn-
dromii a symptomi“ a ,.chorob® pochopitelné
vzdy vyvstavaji formalné logické otazky, proc
napi. byla zacpa zafazena mezi symptomy, ale

(708)
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dysfagie mezi choroby. Pokud neni dotéena pre-
hlednost textu, coZ v tomto piipadé neni, je moz-
no akceptovat zptisob ¢lenéni pouzity autory.

ZavéreCna Cast je tvofena literarnimi odkazy,
rejstifkem a seznamem tabulek, kterych je cel-
kem tctyhodnych 141. Tabulky se vyznamné
podileji na prehlednosti a informa¢ni hodnoté
textu.

Pri nutnosti dodrZet strankovy rozsah kapesni
ptirucky nemd smysl piili§ diskutovat o rozsah-
losti jednotlivych pojednani ani o tom, pro¢ bylo
zvoleno pravé to ¢i ono téma a zavrZeno jiné.
Selekce a heslovitost jsou nezbytné a dle mého
nazoru byly pouzity citlivé. Otazkou spise je,
nakolik bylo moZno uvést alespo literaturu cito-
vanou v zdhlavi tabulek standardnim plnoodka-
zovym zpusobem a zda by knize neprospél také
vétSi rozsah doporucené literatury uvadéné
v zavérecné Casti. To vSak nijak nesnizuje piinos
a uZzite¢nost recenzované publikace.

Publikaci povazuji za zda¥ily a doporudeni-
hodny pocin. Kromé samotnych praktickych
1ékar, ,,geriatra prvni linie, pfinese nejvét-
$i prospéch lékafim pracujicim na geriatric-
kych oddélenich, v 1é¢ebnach pro dlouhodobé
nemocné, v ustavech socialni péce pro senio-
ry, ale také internistim ochotnym naslouchat
geriatrické edukaci.

MUDr. Zdenék Kalvach, CSc.
128 00 Praha 2, U Nemocnice 1
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Neznama priorita Jana Ev. Purkyné: myokardialni
rukavce plicnich zil — prispévek k patogenezi fibrilace sini

Steiner I.
Fingerlandiiv iistav patologie LF UK a FN, Hradec Krdlové

SOUHRN

Podle soucasnych elektrofyziologickych poznatku je fibrilace sini spousténa ektopickym vzruchem, ktery ve velké
vétsiné piipadt vznika v plicnich Zilach, ve vybéZzcich myokardu levé siné, které prechdzeji na tyto Zily jako tzv. myo-
kardialni rukévce. Jako autor prvého popisu této anatomické struktury je v literatufe uvadén Ferdinand Raeuschel,
roku 1836 v praci ,,De arteriarum et venarum structura®. Uvedend publikace je dizertacni praci studenta lékarské
fakulty univerzity ve Vratislavi Raeuschela, kterd vznikla na taméj$im ustavu fyziologie pod vedenim Jana Ev.
Purkyné. V tvodu prace autor dékuje svému uciteli za uvedeni do problematiky a za pomoc a uvadi, Ze v§echny nové
poznatky v praci maji byt pficteny na vrub Purkyiovi. Je tedy mozno prvy popis myokardidlnich rukévcu plicnich zil
pficinit k dlouhé fadé objevii naseho velkého védce.

Klic¢ova slova: myokardialni rukavce, J. Ev. Purkyné, fibrilace sini, priority, plicni Zily.

SUMMARY

Steiner I.: A Hitherto Unknown Priority of Jan Ev. Purkyné — Myocardial Sleeves of the Pulmonary Veins.
Contribution to the Pathogenesis of Atrial Fibrillation

According to recent electrophysiological discoveries, atrial fibrillation is triggered by ectopic beats which in most
cases originate in the pulmonary veins, in extensions of left atrial myocardium upon these veins, so called myocardi-
al sleeves. In the relevant literature it is stated that this anatomical structure was first described by Ferdinand
Raeuschel in 1836 in the publication “De arteriarum et venarum structura“. This publication appeared as
Raeuschel’s dissertation thesis at the faculty of medicine in Breslau (now Polish Wroclaw) at the department of phy-
siology under the leadership of Jan Ev. Purkyné. In the introduction, the author thanks his tutor for introducing him
into the problematic and for the continuous help, stating that all new discoveries in the dissertation should be ascri-
bed to Purkyné. Thus, the description of myocardial sleeves of pulmonary veins appears as a yet further priority of

the great Czech scientist.

Key words: myocardial sleeves, J. Ev. Purkyné, atrial fibrillation, priorities, pulmonary veins.

St.

Cas. Lék. Ces., 2005, 144, pp. 709-710.

Vroce 1998 vysla zésadni prace francouzskych autort (1), kterd
na zakladé elektrofyziologickych studii prokazala, Ze impulz,
ktery spousti fibrilaci sini — ektopicky vzruch, vychdzi ve velké vét-
S§iné pfipadii z oblasti plicnich Zil. V uvedené publikaci to bylo
v 94 % piipadi, a to nejcastéji z levé horni plicni Zily. Od zékladu
se tak zménil ndhled na patogenezi fibrilace sini, tuto nejcastéjsi
supraventrikularni poruchu srde¢niho rytmu. Dusledkem nového
objevu byly m.j. i nové katetrizacni metody 1écby setrvalé fibrilace
sini — ablace ektopického loZiska uvniti plicni Zily ¢i uplnd elek-
tricka izolace plicnich Zil (2).

Novy objev samoziejmé vedl k hledani morfologického substra-
tu elektrického impulzu v plicnich Zilach; objevila se fada anato-
mickych a patologickych studii oblasti spojeni levé sin¢ s plicnimi
zilami (3-5). Dnes se zd4 byt prokazéano, Ze ektopicky vzruch vzni-
ka ve vybézcich myokardu levé siné, ktery prechdzi na plicni Zily
jako tzv. myokardialni rukédvce; tyto jsou vytvofeny u 70-90 %
plicnich zil, jejich délka je primérné 10 mm (ale ojedinéle i az
30 mm) a tloustka primérné 1 mm.

V poslednich 2 letech jsme se zabyvali v rdmci grantového pro-
jektu patologii téchto rukdvcl ve vztahu k fibrilaci sini; vysledky
této prace budou publikovany na jiném féru.

Pfi studiu literatury k tématu myokardidlnich rukavct jsem opa-
kované narazil na tdaj, Ze tuto anatomickou strukturu poprvé popsal
roku 1836 F. Raeuschel (6, 7). Jméno mi bylo povédomé a posléze
jsem si uvédomil, Ze je uvedeno v 6. dilu sebranych spist (Opera
omnia) Jana Evangelisty Purkyné — Disertace Purkytiovych Zak (8).

V letech 1823-1850 Purkyné puisobil jako profesor fyziologie na
Iékai'ské fakulté univerzity v tehdy pruském Breslau (Vratislav,
nyni polskd Wroclaw). V roce 1832 ziskal dlouho Zadany mikro-
skop a jal se jim zkoumat nejriiznéjsi tkané lidského téla, ale i zvi-
fat a rostlin. Do mikroskopickych studii zapojoval i své studenty.
Podminkou absolvovani fakulty ve Vratislavi tehdy bylo i predloze-
ni a vefejné obhajeni dizertaéni prace. Rada téchto dizerta¢nich pra-
ci, m.j. i Raeuschelova, vznikla na Purkynové dstavu a neni divu,
Ze Casto méla tematiku mikroskopickou.

Student Ferdinand Raeuschel (narozen 1809 ve Slezsku) obhajoval
svou inaugurdlni anatomicko-fyziologickou dizertaci ,,.De arteriarum
et venarum structura® dne 29. fijna 1836. Dizertaci vydal i tiskem —
jako 24 strankovou brozuru s jednou stranou piilohy anatomicko-
histologickych kreseb (9). Ve své praci se autor zabyva mikroskopic-
kou strukturou tepen, Zzil i vlaseCnic, pfiCemZ pouZziva origindlnich
histologickych technik k fixaci tkani i k jejich zpracovani.

prof. MUDr. Ivo Steiner, CSc.
500 05 Hradec Kralové
fax: 495 832 004, e-mail: steiner@Ifhk.cuni.cz
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Na strané 18, v posledni kapitole, se Raeuschel zabyva skladbou
7il. V latinském textu zde uvadi (pfeklad prof. K. Zlabek) (10):
,,Skute¢na svalova vlakna (tj. vldkna svaloviny srde¢ni — K. Z.)
nalézame jen na horni a dolni duté Zile blizko srdce, kde tvori
jejich prostfedni blanu ... Stejné se chovaji Zily plicni, jejichZ
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kych praci, kdy vétsinou myslenka i metodika pochdzeji od ucitele
— Skolitele.

Je tedy mozné s Cistym svédomim popis myokardidlnich rukavca
plicnich zil pficinit k dlouhé fadé objevii naseho velkého védce. Trvalo
vsak vice nez 160 let, nez se Raeuscheltv-Purkyiitiv objev dockal
uznéni a praktické aplikace pfti 16¢bé nemocnych s fibrilaci sini.

Prdce byla podporena grantem IGA MZ ¢ NA 7592-3/2003.

K ¢lanku Steinera I. ,,Neznama4 priorita
Jana Ev. Purkyné: myokardialni rukavce plicnich zil -
prispévek k patogenezi fibrilace sini‘

Lze jen s potéSenim kvitovat, Ze jméno Jana Ev. Purkyné nezistava jen jménem na ndhrobku velikdna minulosti, tedy pouhou kamen-
nou klasikou. Clanek prof. Steinera upozoriiuje na dali a nikoliv bezvyznamnou prioritu asi nejvétsiho velikana Ceské lékaiské védy. To,
Ze si velikost Jana Ev. Purkyné uvédomovali uz jeho soucastnici, svéd¢i mimo jiné zfejmé uZz notoricky znamy citat z dopisu J. W. Goetha
Purkytiovi z 18. brezna 1826: ,,Neni snadné osvojit si vS§echny poklady zkuSenosti, které jste prirodé vyrval s tak velkou namahou a obé-
tavosti.” RovnéZ neni Zadnou vyjimkou, Ze se o genidlnich napadech Jana Ev. Purkyné dozvidame z dizertacnich praci jeho zaku. Pfitom
pravé Raeuschelova dizertacni prace je dlouho zndma a badatelsky zajimava oblast strukturalnich rozdilt riznych arterii, kterou se hlavné
zabyva, je Casto citovdna. Nicméné pravé zmifiovana Cast jeho dizertacni prace, pojednavajici o objevu myokardidlnich rukavci plicnich
7il, evidentné po celou dobu unikala nasi pozornosti. Velmi pravdépodobné tak bylo pravé proto, Ze iloha myokardidlnich rukavci plicnich
zil v patogenezi fibrilace sini byla odhalena teprve neddvno (1), a tak nebyl tomuto objevu pfisuzovan dostateCny vyznam. Jak je ale zfej-
mé z ¢lanku I. Steinera, jesté jsme kapitolu nachazeni badatelskych priorit z védecké dilny Jana Ev. Purkyn& neuzavieli a moZnd nas v tom-
to sméru cekaji jeSté dalsi zajimava prekvapeni.

Zastavme se vSak na chvili u vyznamu zminéného objevu myokardidlnich rukdvci plicnich Zil, zejména pak z pohledu souc¢asného nazo-
ru na patogenezi fibrilace sini. Soucasné teorie mechanizmu fibrilace sini vychdzeji jednak z existence a aktivni ¢innosti jednoho nebo vice
ektopickych loZisek (iniciace fibrilace sini) a z pfitomnosti jednoho nebo vice reentry okruhii (udrZeni — fixace fibrilace sini). Obvykle je
podle téchto teorii fibrilace sini spousténa opakujicimi se impulzy z ektopickych loZisek, kterd jsou (jak se zdd) nejcastéji pravé v myo-

prof. MUDr. Otomar Kittnar, CSc.
Fyziologicky tstav 1. LF UK

128 00 Praha 2, Albertov 5
e-mail: otomar.kittnar@I1f1.cuni.cz
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kardu ostii plicnich Zil. Asi lze povazovat za prokdzanou skute¢nost dnes uz klasicky poznatek, Ze myokardium sini vykazuje strukturdlni
zmény naristajici s postupujicim vékem. Nejzietelnéjsi z téchto zmén je asi ostrivkovita fibrotizace myokardu sini. Zcela recentni studie
(2) odhaluji, Ze pravé tyto strukturalni zmény jsou vyraznéjsi u srdci pacientil s paroxyzmalni fibrilaci sini ve srovnani se stejné starymi
pacienty trpicimi ischemickou chorobou srdeéni, ale bez prokazatelnych supraventrikularnich arytmii. Z pohledu ¢lanku I. Steinera je zaji-
mavou skute¢nosti, Ze tyto zmény zahrnuji pravé myokardidlni rukavce plicnich Zil a kromé nich také mista s rychlym vedenim vzruchu
v sinich, jako je napiiklad Bachmanniv svazek. Pravé tyto strukturalni zmény by odpovidaly teoriim o moZnych substratech iniciace (napr.
myokardidlni rukdvce plicnich Zil) a fixace (napt. Bachmantiv svazek) sifiovych arytmii zejména pak fibrilace sini. Na druhou stranu je v§ak
tfeba stdle brat v tivahu i jiné pfipadné mechanizmy vzniku fibrilace sini. Chevalier a spolupracovnici (3) upozornili zcela neddvno na zaji-
mavou skutecnost, Ze leva predsin ma také nékolik riznych gradientd inervace v riznych oblastech sin€. Pfitom praveé usti ¢ty plicnich Zil
maji hustotu nervi signifikantné vyssi nez distalnéjsi iseky levé sin€. Nelze vyloucit souvislost této skute¢nosti s patogenezi fibrilace sini
nebo alesponi s UspéSnymi dopady radiofrekvencni ablace jako terapeutického postupu pii léceni fibrilace sini. KaZzdopadné ale tato iner-
vace souvisi zcela jisté¢ s myokardidlnimi rukavci plicnich Zil, protoZe inervace jinych tkani srdce, napiiklad endokardu se od tohoto myo-
kardidlniho typu inervace z morfologického hlediska podstatné lisi.

At uZ je vSak patogeneze fibrilace sini jakakoliv, hraji v této patogenezi evidentné myokardidlni rukdvce plicnich Zil nezanedbatelnou
roli, a tak pozndni jejich existence je i z pohledu dne$ni lékarské védy zéleZitosti s mimotfadnym teoretickym i praktickym vyznamem.
MiuzZeme byt tady bezesporu pravem hrdi na to, Ze tento objev patii (vedle mnoha jinych objevill) do zlatého fondu priorit badatelské huté

Jana Ev. Purkyné.
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Hulin, I. et al.:
UVOD DO VEDECKEHO BADANIA
DIALOGY, UVAHY A ZAMYSLENIA

Bratislava, Slovak Academic Press s.r.o. 2005,
2.dil, 531 s.

V rozmezi dvou let predklada prof. MUDr. Ivan
Hulin, DrSc., pfednosta Ustavu patologické fyzio-
logie LF UK v Bratislavé a $éfredaktor
Bratislavskych lékarskych listd se vSemi spolu-
pracovniky druhy dil své uspé$né monografie
Uvod do védeckého badani. O jeho predchozich
monografiich (Patofyziologii a 1. dilu Uvodu do
védeckého badani) jsem podal zpravy v Ceském
odborném tisku. Druhy dil dopliiuje monumental-
ni dilo, které charakterizuje souCasny stav védec-
kého badani a jeho vliv na Sirokou oblast lidského
mysleni a déni. Dopliluje v detailech, pro¢ se véda
stane i rozhodujici sociologickou silou v 21. sto-
leti.

Druhy dil ma 531 stranu. Pozvani spolupra-
covnici v poctu 22 se spolu s prof. Hulinem
zabyvaji v 5 kapitolich témito otazkami:
Dialogy, Vyznamné védecké objevy a osobnosti,
Uvahy, Nézory na souvislosti a Zamysleni.

Hosté prof. Hulina pochazeji z riznych inte-
lektudlnich oblasti. Jsou to 1ékafi, umélci, osob-
nosti z exaktnich véd, filozofové. V knize jsou
rovnéz uvedeny charakteristiky a nazvy nékolika
nositeld Nobelovy ceny. Kazdy z ucastnikt

vyjadfuje vztah svého zaméfeni k védé obecné
a hleda a objevuje spole¢né jmenovatele. Kazdy
prispévek je tak mimoradny, Ze Ctendf je jako by
vtazen do diskuze a hledd sim odpovéd na dané
otazky. Nékde se odpovédi ztotoziuji, jinde je
osobni ndzor mozna odliSny, ¢tendr vSak vzdy
ziskdva novy pohled na $ifi a mnohotvarnost
intelektualniho horizontu dané oblasti. Diskuze
a neobvyklé myslenky jsou pak i podnétem
k dal§im vlastnim dvahdm. Je nutno obdivovat
uzasny rozsah védomosti a hloubku intelektu
tazajiciho se a komentujiciho profesora Hulina,
ktery neni pasivnim tazatelem, nybrz aktivnim
ucastnikem interrogativniho dialogu. V tvodu
k 2. dilu se autor sim zamysli nad ndzvem, ktery
dilu vtiskl, totiz ,,Uvod k védeckému badani.
Pojem ,,ivod“ vyjadfuje nepretrzitost badani
a stdle nové otevirajici se otazky, do nichz je
badatel trvale uvadén, aby se pfiblizil nikdy
nekonc¢icimu cili. Hulin byl jist¢ ovlivnén svoji
védou, patologickou fyziologii, jejiZ mnohotvar-
nost vyzaduje nadhled a citlivou diskrimina¢ni
schopnost s pochopenim priorit a jejich souvis-
losti. Ctenafe zaujmou i diskuze tohoto védce
s umélci. Véda i uméni maji mnoho sty¢nych
ploch. Jednou z nich je i intuice a imaginace, kte-
rou napf. Einstein povazoval za stejné dilezitou
jako kartezianské ratio. V rychle se rozvijejicim
svété védy a techniky je pro 21. stoleti i jistym
prvkem klidu, zpomaleni rychle plynoucich
déju.

(711)

—

Jedna ze stati, v niZ diskutuji renomované
osobnosti, Ivan Hulin, Milan Rifus, Ivan Zucha
a Ivan Duris se tyka pravé perspektiv védy a lid-
stva obecné. Ctenaf chdpe, Ze ucinit postiZitelny
zaveér neni mozné, ale hloubka uvah je fascinuji-
ci. Tri profesofi, 1ékafi, Hulin, internista Duris
a psychiatr Zucha se zamysleji také nad funkci
ucitelt ve vztahu k védecké ¢innosti svych zéki.
Hulin hodnoti i dlohu odbornych organizaci,
védeckych spolecnosti, univerzit a akademii,
které musi podporovat védu a uvadi Claude
Bernardovo presvédceni, vyslovené v College
de France v roce 1856: ,Je tfeba ucinit vse, aby
existovala védeckd medicina.* Bernardovo dilo
Uvod do studia experimentdlni mediciny, dra-
maticky zménilo medicinu. V mediciné a v bio-
logii viibec se pak zacaly uplatiiovat exaktni
védy.

Domnivam se, Ze vzdélany student medi-
ciny i lékai by se mél s Hulinovym dilem
seznamit. Zcela jisté by nasSel staté, jez mu
budou svym zaméienim blizké a nad nimiz
se jiz sam zamyslel. Kniha je vhodna z téch-
to divodi i pro medicinské (a obecnéji
i biologické) pedagogy. Preji tomuto
vyznamnému dilu, aby prispélo ke zvySeni
odbornosti i vSeobecné kultury vzdélanca
nasich narodu.

Jaroslav Blahos
169 02 Praha 6, U Vojenské nemocnice 1/1200
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PROFESOR JAROSLAV
HOREJST (1905-1997),
ZAKLADATEL CESKE

KLINICKE BIOCHEMIE

V letosnim roce si pfipomindme vyroci 100
let od narozeni profesora MUDr. Jaroslava
Hoftejsiho, DrSc., jedné z nejvyznamnéjsich
osobnosti ¢eské novodobé mediciny.

Jaroslav Hofrej$i se narodil 4. zafi 1905
v Trhové Kamenici na Ceskomoravské vrchovi-
né. Pochdzel z ucitelské rodiny. Jeho otec i déde-
¢ek byli raisovsti fidici ucitelé a regentes chori
na Ceskomoravské vysocin€ — v Zeleznych
Horach. V nejhlubsim zakouti jeho paméti z dét-
stvi byl kamenicky rodinny lékaf pan doktor
Freigang a zejména vzpominka na tehdy smrtel-
né t&Zkou chorobu jeho maminky. Slo o prasklé
mimodé€lozni téhotenstvi a jeji Zivot visel na
vlasku. Tehdy Ctyflety ji byl navstivit v nemoc-
nici v Némeckém Brodé¢ a ziejmé to v ném zane-
chalo hluboky dojem, nebot se jiz tehdy ,,rozho-
dl¥, Ze bude lékaiem, ale takovym, jaky uzdravil
jeho maminku.

Jeho ucitelem v obecné Skole byl jeho vlastni
otec a maly Jaroslav to nemél lehké, ale urcité to
v ném vypéstovalo soustavnost a zodpovédnost
pri jakékoli ¢innosti. Také mu z toho az do stari
zbylo kaligrafické pismo.

Do gymndzia chodil v Chrudimi, kde jeho
otec pusobil jako feditel Skoly. Z jeho détstvi
a jino§stvi se jiZ v rodiné netraduje nic, co moh-
lo ovlivnit jeho definitivni rozhodnuti jit studo-
vat medicinu. Mnohem vice se vzdy mluvilo
o jeho vzdélani v hudbé. Zacal se ucit soucasné
na violoncello, pikolu a na klavir. Klavir zvitézil.
Vztah k hudbé kromé vrozenych vloh ovliviio-
valo také prostfedi — Chrudim, nazyvana vycho-
doceské Athény, byla v té dobé velmi kulturnim
méstem, kde cCasto koncertovali vyznamni
hudebnici i hudebni télesa. V bohatém kulturnim
zivoté Chrudimi jako dvanictilety také vefejné
hral na klavir, ale i doprovazel — tehdy pétiletou
houslistku Marii Musilovou, kterou si o 23 let
pozdégji zvolil za svou celoZivotni partnerku.

Jaroslav Hofejsi se déle vénoval klaviru na
zcela profesiondlni urovni jako Zak Dr. Vaclava
Stépana — uvedl napriklad jako prvni v Cechach
klavirni verzi Musogrského Obrazkl z vystavy
(Kartinky). S manZelkou, kterd absolvovala
Mistrovskou Skolu (nynéjsi AMU) v houslové
hfe u primdria slavného Ceského kvarteta Karla
Hofmana, byli zndmym duem na pddiu
Umeélecké Besedy a uvedli i fadu premiér skla-
deb pro housle a klavir soucasnych skladateli.
Neékteré skladby spolu také studovali u violisty
a uméleckého vedouciho Prazského kvarteta
Ladislava Cerného — s timto kvartetem i hral

vefejné — napf. Schubertiv klavirni kvartet
Pstruzi. V dilematu, zda byt lékafem ¢i hudebni-
kem z povolani, zvitézila medicina jako profese,
ale hudba mu zustala jako trvaly konicek.

Jaroslav Horejsi vystudoval medicinu a po
promoci v roce 1931 se stal lékafem na I. inter-
ni klinice profesora Syllaby, kde uZ pfedtim jako
student fiskusoval. Zprvu se vénoval kardiologii
a endokrinologii, s pfichodem profesora Hynka
se vSak kromé klinické mediciny nadchl i pro
laboratorni praci v nové se rodicim oboru klinic-
ké biochemie. Odjizdi na svij prvni studijni
pobyt do Anglie, kde stravil 2x pul roku
v Middlesex Hospital u profesora Doddse. Po
névratu zfizuje na Hynkové klinice samostatnou
biochemickou laboratof a obraci svou pozornost
k hepatologii. V roce 1940 vychazi jeho prvni
monografie ,,Zéklady biochemického vysetfova-
ni ve vnitfnim lékarstvi®, kterd se stala pionyr-
skou monografii klinické biochemie a dockala se
8 reedici. Za valky publikuje také 1000stranko-
vou dvoudilnou monografii ,,Choroby jaterni
a jiz v této dobé ma na svém konté nékolik desi-
tek praci z biochemie, kardiologie, endokrinolo-
gie a hepatologie.

Habilita¢ni fizeni, prerusené okupaci, dokon-
Cuje hned po valce v roce 1945. O 7 let pozdéji
je jmenovan profesorem vnitiniho lékarstvi,
v roce 1956 ziskava hodnost doktora 1ékarskych
véd. Kdyz se uvolnilo misto prednosty jeho rod-
né I. interni kliniky, chtél se o n¢ uchazet, ale pro
»politickou neangaZovanost« mu byla tato moz-
nost tehdej$im vedenim fakulty odepiena.

V roce 1951 buduje prvni Centralni bioche-
mické laboratofe pii fakultni nemocnici, které
vede do roku 1957, poté se stavda feditelem
védecké laboratore Fakulty vSeobecného 1ékar-
stvi Univerzity Karlovy pro vyzkum proteinové-
ho metabolizmu a proteosyntézy. Soucasné je
jmenovin feditelem Ustavu hematologie a krev-
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ni transfuze pfi ministerstvu zdravotnictvi a také
velmi tzce spolupracuje s I. i III. interni klinikou
1ékarské fakulty.

Jeho odborna ¢innost mu vynesla celou fadu
Cestnych Clenstvi a ocenéni, napiiklad Medaili
Johnovu (1965), Medaili Lavoisierovu (1969) ¢i
Zlatou medaili Svédské akademie véd (1970).
Byl také clenem redakénich rad domécich
i zahrani¢nich odbornych casopist, clenem
vyboru fady odbornych spolecnosti, 1éta predse-
dal Ceské lékaiské spolecnosti J. Ev. Purkyné
i Ceskoslovenské spole¢nosti biochemické pfi
CSAV. Byl ¢lenem Royal Society of Mediciné
v Londyné, zasedal v dustfednim vyboru
International Union of Biochemistry v New
Yorku, byl expertem pro laboratorni metody
u Svétové zdravotnické organizace v Zenevé.
Radu let piisobil na Fakulté vieobecného 1ékai-
stvi v Praze jako prodékan pro vyzkum, predse-
dal také védecké rad€ ministerstva zdravotnictvi.

V roce 1963 vydal prvni vydani ,,Zéklady kli-
nické biochemie ve vnitinim lékarstvi®, kdy
Ctvrté prepracované vychazi v roce 1989, v jeho
Ctyfiaosmdesati letech. Je obdivuhodné, Ze
i v tomto véku byl autorem vice nez poloviny
kapitol této na svou dobu velmi moderni mono-
grafie, coZ podtrhuje ohromny potencidl a zna-
losti autora. Jiz v roce 1975 hodnoti profesor
Charvat na strankach Casopisu lékaiti ceskych
odbornou ¢innost profesora HofejSiho jako
nadlidskou a s timto tvrzenim nelze nez souhla-
sit. V této souvislosti je nutné o to vice obdivo-
vat, Ze jeho odkaz podloZeny zasluhami o rozvoj
klinické biochemie i nékolika sty publikovanych
odbornych praci, ke kterému dodnes s tctou
vzhliZime, vznikl i pfes ¢etnd politickd protiven-
stvi minulého rezimu.

Zivot profesora Hofejsiho byl krasny, plodny
a Stastny. Jisté na tom méla velky podil i jeho
Zena, s niz si krasné rozumél nejen v hudbé
a kterd mu vytvarela rodinné zazemi pro vse, co
kdy délal a vykonal. Hudba provazela cely jeho
Zivot, coz doklada i to, Ze jesté do poslednich
chvil hral na svuj klavir.

Profesor Horejsi byl nejen zakladatelem obo-
ru klinické biochemie, ale miZeme ho povazovat
i za jednoho z tvirch systému postgradudlniho
vzdélavani v laboratorni mediciné. Svou praci
ovlivnil nejen rozvoj tohoto oboru, ale také celé
novodobé mediciny v Ceské republice. O vyzna-
mu jeho osobnosti hovofi mimo jiné i fakt, Ze od
roku 2003 je vyborem Ceské spole¢nosti klinic-
ké biochemie udélovana Horejsiho medaile za
mimofadné zdsluhy o klinickou biochemii
a laboratorni medicinu.

doc. MUDr. Libor Vitek, PhD, MBA
a prof. MUDr. Tomds Zima, DrSC., MBA
128 08 Praha 2, U Nemocnice 2
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Pokyny pro autory Casopisu lékait ¢eskych

Pocinaje ¢islem 1/2005 Casopis lékaii Ees-
kych zpoplatiiuje publikaci ¢lanku s dedikaci
grantového ¢i jinak financné podporovaného
vyzkumu a vyvoje z veiejnych zdrojia. Cena
jedné Cernobilé tiskové strany v Casopisu je
1800 K¢ véetné DPH a potiebnou ¢astku lze
Cerpat z prostiedki na tento vyzkum.

S oznamenim o doruceni rukopisu redak-
ce zaSle autorovi formulaiF objednavky
k publikaci prace. Po navraceni vyplnéné
objednavky Nakladatelskému a tiskovému
stfedisku CLS JEP bude price neprodlené
predana k recenzi. Céstka bude fakturovina
ve fazi korektury a danovy doklad bude
autorovi zaslan po zverejnéni ¢lanku.

Blizsi informace Vam poskytne Nakladatelské
a tiskové stiedisko CLS JEP, Sokolska 31, 120
26 Praha 2, telefon/fax: 224 266 226,
e-mail: nts@cls.cz

CASOPIS LEKARU CESKYCH

Casopis 1ékaiti Ceskych je vyddvan Ceskou
Iékaiskou spolecnosti J. E. Purkyné. Je Casopi-
sem interdisciplindrnim. Tim se 1i§i od tzce
oborové profilovanych casopisit odbornych
spolecnosti. Je ¢asopisem védeckym publikuji-
cim prehledové ¢lanky a plvodni védecké pra-
informace z jednani, sjezdi, recenze nejnovej-
§ich knih, kapitoly z dé&jin mediciny, osobni
Zpravy aj.

Tyto Pokyny pro autory jsou v souladu
s ,Jednotnymi pozadavky na tpravu rukopist
ur¢enych k publikaci v lékarskych a biologic-
kych casopisech” (3. revize, 1988, ,Uniform
Requirements for Manuscripts Submitted to
Biomedical Journals” publikovanymi v plném
prekladu v Cas. Lék. ¢es., 139, 2000, ¢. 1. s. 31.

OBECNE POZADAVKYO NA
UPRAVU RUKOPISU

K publikaci v Casopisu lékati Ceskych miize
byt pfijat pouze rukopis, ktery nebyl a nebude
publikovan v jiném Casopise. Vyjimku tvoii pou-
ze abstrakta védeckych konferenci.

Rukopisy zasilejte v origindle a dvou kopi-
ich. Na kopiich uvedte pouze ndzev price (bez
jmen autort a pracovisté). K rukopisu priloz-
te tabulky, obrazky, fotografie i seznam
pouzité literatury a cely text na disketé
(Word 6.0/95 a vyssi verze, disketa 3,57, typ
pisma Times New Roman, velikost 12). Piste
po jedné strané kvalitniho bilého nelesklého
papiru formatu A4, minimalné 2,5 cm od obou
okraji. Mezery mezi fadky volte vSude 2 fad-
ky; na jedné strané nesmi byt vice nez 30
fadek po 60 thozech. Text, ktery ma byt zvy-
raznén, podtrhnéte, text, ktery ma byt vysazen
kurzivou, podtrhnéte vinovkou. Jinak text gra-
ficky neupravujte.

Redakce netrvd na ,,Imprimatur” vedouciho
pracovisté; jeho udéleni ponechdva na zvy-

klostech pracovisté. K origindlu rukopisu pfi-
lozte prohldSeni podepsané vSemi uvedenymi
autory, Ze spliuji poZadavky autorstvi a Ze
souhlasi s jeho uverejnénim v predklddaném
znéni.

Prace musi byt formuloviany s konecnou
platnosti.

Pii autorské korektuie neni dovoleno ménit,
eventudlné dopliovat text. Korekturu je nutné
provést podle platnych korektorskych znacek
(CSN 88 0410), a to nejlépe vyraznou (barevnou)
tuzkou. Korektury vracejte obratem, nejpo-
zdéji vSak do 8 dnii od data odeslani z redak-
ce. Na pozdé&jsi autorské korektury nemuze byt
bréan z ¢asovych divodu zfetel.

Pro urychleni komunikace uvadéjte prosim
svoji e-mailovou adresu.

MIRY, HMOTNOSTI,
JEDNOTKY

Vysledky chemickych, fyzikalnich i klinic-
kych vySetfeni se uvadéji v jednotkach SI normy
(SystZme international d¢Unités). Hodnoty pul-
zu, teploty a krevniho tlaku je mozné uvadeét
v konvencnich jednotkach.

NAZVY LECIV

U lécivych specialit je nutné vedle vyrobniho
nazvu uvést i genericky nazev.

ZKRATKY A SYMBOLY

Pokud je pouzita zkratka, musi pied jejim prv-
nim pouZitim v textu predchazet plny ndzev.
V nadpise a souhrnu zkratky nepouZivejte.
Seznam zkratek v abecednim poradku s vysvétle-
nim piikladejte na zvla$tnim listu.

TABULKY

Rozsédhlé tabulky, preplnéné daty, nebudou pii-
jaty. Kazda tabulka musi byt na zvlaStnim listu,
Cislovand arabskymi cislicemi, s popisem,
vysvétlivkami a symboly statistického hodnoce-
ni. Cislo tabulky musi byt uvedeno na pislusném
misté v textu.

OBRAZOVA DOKUMENTACE

Obrézky, fotografie musi mit profesionalni tro-
ven. Pérovky, fotografie a vystupy z pristroji
prijima redakce ve formatech tif, eps a jpg,
grafy v programu Excel zpracované pro jedno-
barevny tisk. Fotografie, obrazky, grafy a sché-
mata dodejte na disketé 3,5°, CD, zip nebo jaz,
ale vesSkerd dokumentace musi byt zasldna
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i v papirové podobé. Pokud jsou obrazky ve for-
matu jpg, je tfeba uZit velkého rozliSeni (nejlépe
kompresni pomér 10-12) z divodi kvality. Nazvy
obrazkovych souborti musi vychdzet ze jména
autora a ¢isla obrazku (napf. Macekl.tif). Nazvy
mohou byt maximdlné osmimistné.

U mikrofotografii musi byt uveden zplsob
barveni a zvétSeni. KaZdou ilustraci oznacte na
rubu jménem autora a pocatkem ndzvu prace
a oznaCte horni okraj obrdzku. Jménem autora
a nazvem prace oznate i médium (disketu,
CD ...). Legendy k ilustracim se piSi na zvlastni
list. Autor je povinen zbavit dokumentaci
osobnich inicial pacienta.

Moznosti barevné reprodukce jsou v Casopi-
su omezeny. Casopis prechdzi na systém thra-
dy barevnych reprodukci. V rukopisech pred-
kladanych k publikaci je nutné presné
vyznaclit, které obrazky maji byt barevné,
a pfipojit pisemny souhlas s platbou. Je tfeba
uvést presnou adresu plétce, v piipad€ pravnic-
ké nebo podnikajici fyzické osoby také IC
a DIC. Barevné strany bez ohledu na to, kolik
obsahuji barevnych obrazku, si hradi autori
sami. Obrazova dokumentace, ktera nebude
mit tyto naleZitosti, bude automaticky publiko-
vana Cernobile.

KLIiCOVA SLOVA

Tti az deset klicovych slov uvedte pod souhr-
nem/abstraktem. UZivejte termint/hesel z Index
Medicus (tezaurus MeSH).

LITERATURA

Smi obsahovat jen skutecné prameny, tj. publi-
kace, na néZ se autor v textu odvolava. Nesmé&ji
se uvadét prace jen z divodia formalnich. Citace
jsou sestaveny v poradi, v jakém se vyskytuji
v textu. V textu citace vyznacte ¢islem v zdvorce,
napt. (1).

Vyhybejte se odkaziim na abstarkta; tzv.
nepublikovand pozorovani* a ,,0sobni informa-
ce“. Spravnost odkazu (citace) by méla byt oveé-
fena. Pri citacich upfednostiiujte doméci autory
a publikace pred zahrani¢nimi.

Priklady citaci monografické publikace (1),
pfispévku v monografické publikaci (2), ve sbor-
niku (3), ¢lanku v Casopisu (4):

1. Medkova, Z., Kalousek, J., Jar¢uska, P.:
Chlamydiové infekce. Praha, Triton, 2001, 111 s.

2. Trunecka, P., Ryska, M., Bélina, F.:
Transplantace jater u déti. In: Pozler, O. et al.:
Trendy soudobé pediatrie. sv. 1, Praha, Galén,
1999, s. 24-26.

3. Dunovsky, J.: Umluva o pravech ditéte
a prava déti v Ceské republice. In: Sbornik
z 1. mezindrodni konference o détskych pra-
vech, Ceské Budéjovice, Zdravotné socidlni
fakulta JU, 2003, s. 5-15.

4. Saudek, F., Boucek, P., Adamec, M.:
Transplantace pankreatu: komu a kdy? Cas. Lék.
Ces., 2001, 140, s. 195-199.
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POUZITI CIZICH
MATERIALU

Materidly (schémata, obrazky, grafy aj.) pfe-
vzaté z jinych pramenid/publikaci mohou byt
publikovdny pouze s pisemnym souhlasem oso-
by/nakladatelstvi, které maji pfislusné autor-
ské/nakladatelské  prdvo  (copyright ©).
Vyzadejte si svoleni i od autorti praci v tisku,
nepublikovanych dat, eventudlné osobniho sdéle-
ni. Pisemné potvrzeni o svoleni priloZte k ruko-
pisu.

ETICKE ASPEKTY

Je-li referovano o pokusech na lidech, pfiloz-
te Cestné prohlaseni, Ze studie byla pred zahdje-
nim schvalena mistni etickou komisi. Zasadné
neuvadéjte na ilustrujicim materialu jména
nebo inicialy nemocnych nebo nemocnic¢ni ¢i
protokolova ¢isla. U pokusi na zvifatech
uvedte, zda byly dodrzeny dstavni nebo narod-
ni pfedpisy a smérnice pro chov a experimen-
talni pouZivéni zvifat, nebo pfiloZte Cestné pro-
hlaSeni o souhlasu mistni etické komise.

KONFLIKT ZAJMU

Autor mé povinnost oznamit redakci podporu
firmy, jejiZ produkt v praci pouZil.

Predpoklada se, Ze autofi prehledovych farma-
koterapeutickych ¢lankl nejsou finan¢né zainter-
esovani (nebo konkurenti) ve spole¢nosti/firmé,
o jejimZ vyrobku v ¢lanku referuji.

Vsechny informace tohoto druhu, které budou
redakci svéfeny, budou drZeny v tajnosti.

FORMY PUBLIKACI
A JEJICH ROZSAH

Piehledovy ¢lanek
Maximalni rozsah 10 stran textu, tj. 2500 slov,
40 citaci, 4 kusy libovolnych ilustraci, pokud
redakce nerozhodla jinak.

Aktualni téma, Pavodni prace,
Specialni sdéleni, VySetfovaci metody
Maximalni rozsah textu 10 stran, tj. 2500 slov,
6 tabulek, 40 citaci, 4 ilustrace.

Farmakoterapie, Kazuistika,
Lékarska etika, Déjiny 1ékarstvi
Maximalni rozsah 8 stran, tj. 2000 slov, 30
citaci, 4 ilustrace.

Komentare
Maximalni rozsah 4 strany, tj. 1000 slov, 5 citaci.

Zpravy ze sjezdu a konferenci
Maximalni rozsah 2 strany, tj. 500 slov; u své-
tovych sjezdu 3 strany, tj. 750 slov.

Recenze
Maximalni rozsah 2 strany, tj. 500 slov.

Dopisy redakci, Diskuze
Maximalni rozsah 2 strany, tj. 500 slov, 5 citaci.

Zpravy, Osobni zpravy
Maximalni rozsah 1,5 strany. Jubilea vyznam-
nych osobnosti (pouze 60, 70, 80, 90 let).
Maximalni rozsah 2,5 strany + fotografie.

UPRAVA JOEDNOTLIOVYCH
TYPU CLANKU

Aktualni téma, Prehledovy ¢lanek,
Farmakoterapie, Kazustika, Specialni sdéleni

Titulni strana:

— krétky, vystizny nazev prace,

— zkratka jména, piijmeni autora/t,

— Gfedni nazev pracoviste.

Souhrn: 2x (1x cesky, 1x anglicky), maxim.
rozsah 1 strana (200 slov) bez vnitiniho ¢lenéni,
zakonéeno 3-10 klicovymi slovy.

Vlastni text. Seznam pouZitych zkratek.
Literatura. Podékovdni.

Celé jméno s tituly, adresa , fax a e-mail prv-
niho autora.

Puvodni prace, VySetfovaci metody
Titulni strana:
— kratky, vystizny nazev prace,
— zkratka jména, pfijmeni autora/,
— Gfedni nazev pracoviste.
Strukturovany abstrakt: 2x (1x Cesky, 1x ang-
licky), maxim. rozsah 1 strana (200 slov).

Casti abstraktu:

Vychodisko: 24 véty charakterizujici stav
problému, 2-3 véty udavajici cil prace.

Metody a vysledky: charakteristika sledované
skupiny, pouzit¢é metody. Nejvyznamné;jsi
vysledky, vyjadfené numericky s udanim statis-
tické vyznamnosti.

Zavéry: co z dané studie vyplyva.

Klicové slova: 3—10 slov.

Vlastni text, metody, vysledky, diskuze.
Seznam pouZitych zkratek. Literatura.

Celé jméno s tituly, adresa, fax a e-mail prv-
niho autora.

Zpravy ze sjezdl, Déjiny 1ékarstvi,

Dopisy redakci, Diskuze

Titulni strana:

— krétky, vystizny nazev,

— zkratka kfestniho jména, pfijmeni autora/,

— tfedni nazev pracoviste.

Vlastni text, celé jméno s tituly, adresa, fax
a e-mail prvniho autora.

U VSECH FOREM RUKOPISU

Pod seznam pouzité literatury se uvadi
informace o pripadné podporfe grantem (plny
nazev agentury a Cislo grantu), déle presna
adresa pracovisté i bydli§té a rodné Cislo prv-
niho autora.

Kazdy rukopis je hodnocen redakei a pro-
chazi zdvojenym recenznim Fizenim.
Nepfrijaté prace jsou na vyzadani vraceny
zpravidla do 3 mésici.

Redakce neprijme prace:

— které neodpovidaji uvedenym pozadavkim,

— které byly nepfiznivé posouzeny recen-
zenty,

— jestlize redakce v posledni dobé préci stejné-
ho tématu pfijala nebo jiz publikovala,

neni-li v zaméru redakce a poslani Casopisu
danou problematiku publikovat.

Rukopisy vyhovujici uvedenym poZadav-
kiam zasilejte na adresu:

doc. MUDr. Petr Bartiinék, CSc.
IV. interni klinika 1. LF UK a VFN
U Nemocnice 2, 128 08 Praha 2
nebo petr.bartunek@If1.cuni.cz

VYZVA REDAKCE

Apelujeme na viechny prispévatele Casopisu 1ékaiti Geskych, aby ve svych publikacich

neopomijeli citovat domdci autory.

Uvadeéni citaci ceskych autort je nejen v zajmu publikujicich, ale v zajmu celé nasi 1ékarské vefejnosti.

Dékujeme za porozuméni a spolupraci.

Redakéni rada Casopisu lékarii Ceskych

(714)

—
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Schiissler, G.:
PSYCHOSOMATIK /
PSYCHOTHERAPIE SYSTEMATISCH

UNI — MED Verlag AG, Bremen, London,
Boston, 3. vyddnit, 2005, 266 s., cena 32,80 euro.
ISBN 3-89599-165-1.

Recenzovana prace je ucebnici a vychazi ve
tfetim aktualizovaném vydéani (prvné vysla
v roce 1995). Jejim cilem je poskytnout studen-
tim mediciny, psychologie, ale i mladym Iéka-
fim a psychologiim pfipravujicich se na atestace
informace a zpiisob uvazovéni o problémech, jez
jsou v souladu s aproba¢nimi fady postgradudl-
niho atesta¢niho studia. Duiraz je kladen na sys-
tematic¢nosti, t€sném vztahu ke klinické praxi
a na kombinaci modulového a tradi¢né oborové-
ho zpracovéni témat.

Autorem knihy je 1ékaf* a pfednosta Univerzitni
kliniky pro lékarskou psychologii a psychoterapii
univerzity Leopolda FrantiSka (Leopold -
Franzens — Universitit) v rakouském Innsbrucku.
Prof. Dr. Gerhard Schiissler knihu prfipravil ve spo-
lupréci se sedmi dal$imi némeckymi a rakouskymi
kolegynémi a kolegy pracujicimi na univerzitach.
Jejich podil na knize je vSak relativné stéidmy.

UCebnice sestava ze tii hlavnich ¢asti, na konci
knihy pak nalezneme nékolikastrankovy dodatek
o postgradudlnim atesta¢nim vzdélavani v psy-
chosomatické a psychoterapeutické mediciné
v némecky mluvicich zemich. A zcela zévérem je
zafazen struény seznam pouZité a doporucené
literatury (34 tituly), stejné jako vécny rejstiik.

Hlavni casti  publikace se nazyvaji:
Psychosomatickd medicina a psychoterapie —
prehled a diagnostika, Psychosomatickd medici-
na, Psychoterapie.

Psychosomatickd medicina a psychoterapie —
prehled a diagnostika

V této Casti ucebnice je vymezena psychosoma-
tickd a psychoterapeutickd medicina, jeZ se stala

v roce 2003 v Némecku samostatnym postgradual-
nim atestacnim oborem. Psychosomatickym posto-
jem Iékare je minén piistup zohlediujici soucasné
télesné a dusevni faktory pii diagnostice a lécbé
poruch zdravi. Cilem vyzkumné Cinnosti je 1épe
porozumét vzdjemnému vztahu a interakci psy-
chické a somatické stranky clovéka, tvofici princi-
pidlné jeden celek. Dozvime se, Ze v soucasné
dobé je v némecky mluvicich zemich timto zpuso-
bem v praxi pfistupovano zejména k neurdzam,
poruchdm vyvolanym stresem, k poruchdm nalady,
somatoformnim poruchdm a k poruchdm osobnos-
ti. Celkova prevalence zminénych poruch zdravi je
zde u dospélé populace asi 25 %. V praxi, jak autor
piSe, to znamend, Ze diagnostikujeme a lécebné
pasobime vzdy soucasné v roviné biologické,
v roviné psychickych funkci a v roviné socidlni.
Ceského &tende prekvapi, Ze zde neni téméF Zadna
pozornost vénovana zavislostem ani funkénim
sexudlnim porucham. Potud prva ¢ést ucebnice.

Psychosomatickd medicina

Druha ¢ast knihy je zdaleka nejrozsahlejsi, a pro-
to jeji kapitoly pouze vyjmenuji. Je jich sedmnéct
a nazyvaji se: Dgjiny a pojeti psychosomatické
mediciny: problém téla a duse, Filozofické a neuro-
biologické zdklady, Terapeutickd pojeti psychoso-
matické mediciny, Neurotické a somatoformni poru-
chy, Zvladdni  chronickych  onemocnéni
a lékarskych zdkrokl, Psychosomatické aspekty
onkologickych onemocnéni, Bolest — psychosoma-
ticky dgj, Psychosomatické aspekty ve vnitfnim
lékarstvi, Psychosomatické aspekty v gynekologii
a porodnictvi, Psychosomatické aspekty v dermato-
logii, Psychosomatické aspekty v neurologii,
Psychosomatické aspekty v ortopedii, Vybrané
poruchy v pediatrii, Vybrané poruchy v u$nim,
nosnim a krénim 1ékarstvi a ve foniatrii, Vybrané
poruchy v o¢nim lékarstvi, Psychosomatické aspek-
ty v zubnim lékafstvi, Poruchy piijmu potravy.

Psychoterapie
Ve tieti ¢asti knihy je pojedndno o d&jinach

psychoterapie zejména s piihlédnutim k teoriim
neur6z. Ve velké stru¢nosti se dovime o konkrét-
nich psychoterapeutickych postupech a o ucin-
nosti 1écby  psychologickymi prostredky.
Zduraznéna je diferencidlni indikace urcitych
1écebnych postupti ve vztahu k osobnosti nemoc-
ného a specifickému typu (a klinickému obrazu)
poruchy zdravi. Déle je zde probrana vétSina
z hlavnich psychoterapeutickych sméri (psycho-
analyza a hlubinné psychologické postupy, beha-
viordlni terapie, rogersovska psychoterapie, rela-
xacni postupy a hypnéza). Posledni dvé kapitoly
jsou vénovany psychoterapii déti a mladeze, dale
pak farmakoterapii a psychoterapii.

Pfi celkovém zhodnoceni ucebnice 1ze konsta-
tovat, Ze odpovida publikacim na témata, jez jsou
obsahem znac¢né $iroka a riiznoroda. Na pomérné
madlo strankdch se chce sdélit pfili§ mnoho, tedy
prevlada didakticka zkratka. Piinos knihy vidim
v tom, Ze se zabyva celou $kdlou poruch zdravi
u riznych medicinskych obori v souvislosti
s psychologickymi proménnymi. Pfitom je pre-
kvapujici a Ctendfe zarazi, Ze vyrazy ,,psycholo-
gie” a ,,psychologicky* se v ucebnici témér nevy-
skytuji. Kritiku zaslouZzi, Ze zde paradoxné neni
vzdy dusledné respektovano biopsychosocialni
paradigma mediciny, tedy Ze je v kazdé poruse
zdravi pfitomna a zdroven propojena stranka bio-
medicinskd se strankou psychosocidlni. A dodal
bych, Ze i s dimenzi ekologickou, jeZ je jinym
vyjadienim pro jednotu organizmu a prostiedi.
Misty tak muze u Ctendfe vzniknout mylny
dojem, Ze psychosocidlni stranka je né¢im navic,
tedy ne zcela pro lékare dilezitym.

Pies uvedené vyhrady lze tuto ucebnici
nasim studentiim mediciny i psychologie, stej-
né tak lékafim v praxi a klinickym psycholo-
gum doporucit, nebot u nas dosud zcela chy-
bi analogické ucebnice ¢i vibec odborné
publikace.

Jan Vymétal
128 00 Praha 2, Karlovo ndm. 40

Kalvach, Z., Zadak, Z., Jirak, R. et al.:
GERIATRIE A GERONTOLOGIE

Praha, Grada Publishing, 2004, 861 s., cena
neuvedena. ISBN 80-247-0548-8.

Soucdsti exploze rozsiahlych monografii
z produkce Galéna a Grady, které se v posled-
nich mésicich ocitly na pracovnich stolech Ces-
kych lékati, je i recenzované dilo. Uctyhodny
pocet autort (75) a stran (861) dava tusit tcty-
hodnou préci 5¢lenného editorského tymu.

I kdyz se Ctendf dozvi, Ze prvni pocitky
oboru v Ceskych zemich jsou kladeny do
poloviny pfedminulého stoleti, je ziejmé, Ze
systémovy pfistup k oboru, ktery méd nejen
medicinsky, ale ve zna¢né mife i socidlni roz-
mér se datuje aZ od 70. let minulého stoleti,
kdy byla mj. prof. Prusikem zaloZena takto
orientovand odbornd spole¢nost. Nesporné
dal$im katalyzujicim momentem bylo usili

prof. Pacovského v této oblasti, které vyustilo
v zalozeni tzv. gerontologického kabinetu
(1977), a v neposledni fadé i jeho a dr.
Hefmanové prvni ucebnice v oboru vydana
v roce 1981.

Monografie prezentujici $kalu informaci od
gerontologie (soubor védomosti o starnuti a sta-
fi) az po geriatrii (zaméfenou na zdravotni
a funkéni stav starych lidi) je zfejmé tplnym
vyctem soucasnych znalosti.

Vedle kapitoly vénované demografii stafi, kte-
rd operuje pro SirSi lékarskou vefejnost nezna-
mymi pojmy, jako jsou napiiklad fenomén ,rela-
tivniho  Zivotniho  potencidlu®, ,,muzska
nadimrtnost® ¢i ,,drasticky vyskyt ovdovélych
Zen“, nalezne interesant velice pfehledné uspo-
fadané tudaje o biologickych mechanizmech
starnuti, pojeti komplexniho geriatrického hod-
noceni a predevsim geriatrickou syndromologii,
ktera vycCerpavajicim zptisobem reflektuje multi-
borbiditu staii.

(715)

—

Nebyvala koncentrace autor — prednich
odbornikti téméf vSech medicinskych obort
i podoboril — je jisté spolehlivou garanci vysoké
kvality i up to date informaci. Jako ucitele lékar-
ské fakulty mé mj. potésila kapitola posledni,
kterd je zaméfena na problematiku vyuky toho
oboru jak v oblasti pregradualni, tak i postgra-
dudlni.

Je to jiz témér klisé, Ze vétSina recenzenti
svoje zamySleni nad kniZni novinkou kon¢i
doporucenim komu vSemu miiZe kniha pro-
spét, resp. kde by neméla chybét. Bez nadsaz-
ky mohu konstatovat, Ze predmétnou mono-
grafii by neskodilo zalistovat nikomu, kdo se
vénuje praktické mediciné.

V  zavéru nemohu necitovat Maurice
Chevaliera: ,,Davam prednost stafi pied tou dru-
hou moZnosti.*

Petr Bartiinck
128 08 Praha 2, U Nemocnice 2
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JOSEF THOMAYER

(23. 3. 1853 Trhanov — 18. 10. 1927 Praha)

V prvni generaci ucitelti Ceské lékaiské fakul-
ty, ktera zahdjila svoji ¢innost v fijnu 1883, pat-
fili k nejlepSim jeji mladi predstavitelé. Mezi
teoretiky to byl patolog Jaroslav Hlava, mezi
kliniky razovity a brzy legendarni Chod Josef
Thomayer. Narodil se jako jeden z péti déti vrch-
nostenského zahradnika. Jiz na klatovském
gymndziu (maturoval v roce 1871) se tento vyni-
kajici zak Zivé zajimal o pfirodni védy, ale
i o krasnou literaturu a sim zacal brzy publiko-
vat své prvni beletristické prace. Po cely Zivot
dovedl oba dva zdjmy obdivuhodné spojovat.
Prazskou 1ékai'skou fakultu absolvoval v letech
1871-1876. Kratce pusobil jako demonstrator
v patologicko-anatomickm ustavu, v letech
187779 byl operacnim elévem chirurgické kli-
niky, poté n€kolik mésici externistou v ustavu
choromyslnych. Na pocatku roku 1880 ziskal
asistentské misto na Ceské interni klinice a pod-
nikl i prvni védecké cesty do Pafize a Londyna.
Brzy po aktivovéani Ceské lékarské fakulty byl
v prosinci 1883 habilitovan z vnitiniho 1ékarstvi.
V roce 1886 ziskal titul mimoradného profesora
a stal se prednostou fakultni polikliniky. Zahy se
mu podafilo ucinit z ni pracovis§té s uzndvanou
védeckou drovni. V roce 1902 byl jmenovén fad-
nym profesorem a stanul v ¢ele druhé interni kli-
nik, kterou vedl aZ do odchodu na odpocinek (na
vlastni Zadost ze zdravotnich davodi) v roce

1921. Byl vynikajicim pedagogem, ucitelem nad
jiné milovanym byt n¢kdy i obavanym. Pravem
je nazyvan tvircem proslulé Iékarské Skoly, z niz
vysla fada vynikajicich internisti.

Thomayer je pokladan za prvniho ceského
internistu, ktery postavil tento obor disledné na
patologicko-anatomickou a patologicko-fyziolo-
gickou zakladnu. Suverénné ovladl vnitini 1ékar-
stvi v celé jeho §ifi, zvlastni pozornost vénoval
tehdy jesté nesamostatné neurologii (byva nazy-
van nas$im prvnim neurologem) a byl také jed-
nim z prvych stoupenct bakteriologie u nas.
Mimoradny pozorovaci talent uplatnil nejen jako
vynikajici diagnostik, ale i ve své préaci védecké.
Uc¢inil fadu plvodnich objevl, nékteré byly
nazvany jeho jménem (napi. Thomayertv pri-
znak — distribuce poklepu pfi rakovinném
a tuberkuléznim zanétu pobfiisnice, Thomayeriv
syndrom obrny kofenové). Ne vzdy spravné
posuzoval nékteré chirurgické postupy, zndmy je
jeho negativni postoj k operacim apendixu. Je
autorem vice néz 200 védeckych praci, jeho
hlavni dilo ,,Odborné patologie a terapie nemoci
vnitfnich” vydand v Praze v roce 1893 se v roce
1923 dockala patého pfepracovaného vydani.
.Uvod do drobné praxe 1ékarské, Praha 1886,
vysel v roce 1919 potreti. Tato dila patii ke kla-
sickym spisim ceské mediciny. V roce 1880
zalozil Thomayer Sbirku prednasek a rozprav
z oboru lékarského, kterd dodnes nese jeho jmé-
no. Do roku 1902 zredigoval jejich sto Cisel.
Spolu s J. Hlavou zalozili a zpocatku obétavé
sponzorovali dodnes vychazejici védecky organ

Jednou z vyhod dobrych skutkii je,
Ze povzndSeji dusi a uzpiisobuji ji
ke skutkiim jeSté lepSim.

JEAN JACQUES ROUSSEAU
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prazské fakulty Sbornik lékaisky, jehoZ prvni
seSit vySel v roce 1885. M¢l velké zésluhy
i o vytvareni ¢eské odborné terminologie.

Od roku 1871 do konce Zivota byl literarné
¢inny jako beletrista zndmy pod pseudonymem
R. E Jamot. Naméty Cerpal ze Zivota Iékarského,
z piirody, cest i ze Zivota kulturniho. Jeho pfis-
pévky nalezneme v fadé Casopist, své sebrané
spisy vydal v letech 1919-1922 v deseti svaz-
cich. K jeho pratelim patfili predni Cest literati
a vytvarni umélci. Své narodni uvédoméni mani-
festoval mj. podpisem pod manifest ¢eskych spi-
sovateli poslancim na fiSské radé v kvétnu
1917.

Zavérem uvedme, jak na svého ucitele vzpo-
minali pfi jeho skonu jeho nejvyznamnéjsi Zaci.
Ladislav Syllaba: ,.... bystry pozorovatel Zivota
ve vSech jeho projevech, vyborny znalec lidi,
¢lovék bohaté Zivotni zkuSenosti a moudrosti,
zjev jadrné Zivotnosti a iniciativni energie, plny
humoru a thomayerovského vtipu ... Josef
Pelnaf pak pfipomenul Thomayera mladym
kolegim témito slovy: ,Nejmlad$i generace
1ékarskd neznd uz Thomayera osobné, ale musi
si uvédomit, Ze most medicinské védy i etiky
pres néjz kraci do vlastniho 1ékai'ského Zivota,
stoji na pilifich, z nichZ pilif Thomayeriv je
nejmocnéjsi. A dosud se nezachvél.
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