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Prehledovy ¢lanek

Aktudlni pohled na fibromyalgii

Jan Toms$

Univerzita Karlova v Praze, Lékaiskd fakulta v Hradci Krélové, 2. interni klinika FN, Oddéleni revmatologie a klinické
farmakologie

SOURHN

Fibromyalgie je chronicky syndrom charakterizovany poruchou zpracovéni a regulace bolesti. Prestoze dosud neni zndma jednoznaéné
etiologie, v patogenezi tohoto syndromu hraje ziejmé Gsttedni roli proces centrélni senzitizace s rozvojem chronické (centrélni) bolesti a dalsich
pFidruzenych symptom0 (Gnava, ztuhlost, poruchy spanku, kognitivni a vegetativni poruchy). Absence objektivnich diagnostickych testd byva
&asto pricinou opozdéné stanovené diagnézy a fluktuace pacientt mezi fadou specialistd s nejistotou a strachem se zdvazného onemocnéni.
Z&kladem lécby je individudlng nastaveny a multidisciplingrni piistup k pacientovi a kombinace farmakologické a nefarmakologické terapie.
Nové leky zavedené do terapie fibromyalgie v poslednich letech mohou mit p¥iznivy vliv na zmirnéni symptomd a zlepseni kvality Zivota pacientd.
Kli¢ova slova: fibromyalgie, chronické bolest, tnava, centrélni senzitizace.

SUMMARY

Toms J. Updated view of fibromyalgia

Fibromyalgia is a chronic syndrome characterized by dysfunction of pain processing and regulation. Although the definite etiology has not been
recognized yet, the key role in the pathogenesis of this syndrome probably plays the central sensitization process with the development of chronic
(central) pain and other associated symptoms (fatigue, stiffness, sleep disorders, cognitive and vegetative disturbance). The absence of objective
diagnostic tests often results in delayed diagnosis and patient fluctuation among a number of specialists with uncertainty and fear of a serious
disease. The treatment is based on the individually adjusted and multidisciplinary approach to the patient, combining pharmacological and non-
pharmacological therapy. New drugs introduced to the therapy in the recent years can have positive effect on symptom reduction and

improvement of patients’ quality of life.
Key words: fibromyalgia, chronic pain, fatigue, central sensitization.
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Popis pfipadd pacientt trpicich obtizemi, které jsou cha-
rakteristické pro fibromyalgii (FM), Ize nalézt v IékaFské i ne-
odborné literatufe v prabéhu nékolika pfedchozich stoleti (1).
Teprve v posledni tfetiné 20. stoleti se ale objevil komplexni
pohled na tento syndrom. Snaha o vétsi klinickou a epidemi-
ologickou homogenitu zkoumanych soubort pacientt kulmi-
novala vypracovanim klasifikacnich kritérii ACR (American
College of Rheumatology) v roce 1990 (2). Od tohoto zlomo-
vého bodu nartsta vSeobecné povédomi o FM a progresivné
se zvySuje pocet védeckych praci zaméfenych na toto téma.
V roce 1992 byla na zakladé Kodariské deklarace uznana kon-
cepce FM Svétovou zdravotnickou organizaci (3). V Mezina-
rodni klasifikaci nemoci (MKN-10) je FM pfifazen kéd M797.

FM je chronicky syndrom charakterizovany difuzni ploSnou
muskuloskeletalni bolesti a zvySenou citlivosti na dotek (tlak
pfi digitalni palpaci), ktera je odrazem snizeného prahu boles-
ti, coz se projevuje allodynii a hyperalgezii. FM pfichazi jednak
ve formé primarni, tj. jako samostatna nozologicka jednotka,
jednak jako konkomitujici forma (dfive oznacovana sekundar-
ni) doprovazejici zejména systémova autoimunitni onemoc-
néni pojiva (4). FM nepfedstavuje pravdépodobné strikiné
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ohrani¢enou nozologickou entitu, ale je souc€asti spektra fady
bolestivych syndromd, které se vice ¢i méné prekryvaji a ma-
ji podobnou patogenezi (5). Na jednom konci tohoto spektra
stoji regionalni myofascialni bolestivé syndromy a na opaném
pélu FM jako predstavitel generalizované plo$né bolesti.

EPIDEMIOLOGIE

Prevalence chronické plosné (muskuloskeletalni) bolesti
(CPB), ktera je nedilnou soucasti a projevem FM, se pohybuje
mezi 4,2—13 % (6, 7). Prevalence CPB se u obou pohlavi zvy-
Suje se vzrUstajicim vékem. Pouze ¢ast osob trpicich CPB
ovSem spliuje klasifika¢ni kritéria pro FM. Ve Spojenych sta-
tech americkych a v zemich zapadni Evropy se prevalence
FM v dospélé populaci pohybuje nejCastgji kolem 2 %. Zeny
byvaji postizeny daleko Castéji nez muzi (7-9 : 1), a to
zejména ve vékovém rozmezi 40-70 let (8). Prevalence FM
se zvySuje s vékem a nejvyssich hodnot dosahuje ve véko-
vém rozmezi 60-79 let (8 %). FM se nevyhyba ani détskému
véku, jak dokladaji studie s vyslednou prevalenci 6—7 % u dé-
ti s povinnou $kolni dochazkou (9). Pacienti s FM tvofi v né-
kterych zemich az 5 % klientely praktickych |ékafl a az 20 %
klientely revmatologu (10).

ETIOLOGIE A PATOGENEZE

PFi¢ina FM neni dosud objasnéna, ale v sou¢asné dobé se
FM povazuje za syndrom s poruchou pfenosu a zpracovani
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Tab. 1. Klasifikaéni kritéria pro fibromyalgii podle American College of Rheumatology (Wolfe et al., 1990) (2)

Anamnéza plosné bolesti s trvanim nejméné 3 mésice

1. Plo$na bolest je definovana jako bolest v pravé a levé poloviné téla, nad pasem a pod pasem. Bolest musi byt pfitomna ve v§ech téchto oblastech.
Navic musi byt pfitomna bolest axialniho skeletu: $ije, pfedni plocha hrudniku, hrudni a/nebo bederni segment patefe.

2. Tlakova bolest v 11 nebo vice z 18 dale definovanych bodu (obr. 1)

— zahlavi: bilateralné pfi aponu musculus suboccipitalis

— dolni ¢ast kréni patefe: bilateralné v roviné intertransverzalnich prostord C5—-C7 pfi pohledu z predu

— musculus trapezius: bilateralné ve stfedni ¢asti horniho okraje

— musculus supraspinatus: bilateralné pfi okraji svalu nad hfbetem lopatky pobliz medialniho okraje

— druhé Zebro: bilateralné pfi druhém kostochondralnim spojeni, lateralné pfi hornim okraji junkce

— lateralni epikondyl loketniho kloubu: bilateralné, 2 cm distalné od epikondylu

— hyzdé: bilateralné v hornim zevnim kvadrantu hyzdé

— velky trochanter: bilateralné, posteriorné za vrcholem prominence trochanteru

— koleno: bilateralné v medialnim tukovém polstafi proximalné od kloubni $térbiny

Digitalni palpace bodli (nebo vysetieni dolorimetrem) se provadi tlakem pfiblizné 4 kg.

Pi digitalni palpaci bodl je v pozitivnim pfipadé vyvolana bolest, ne pouze pocit ztuhlosti nebo tlaku.

Senzitivita 88,4 % a specificita 81,1 %.

nociceptivnich impulzi a vyznamnou Ulohu pfi tom hraje pro-
ces centralni senzitizace (CS) (5, 11, 12). Plvodni pfedstava
primarné svalového onemocnéni (13, 14) nebyla potvrzena,
jelikoz u pacientl s FM neprokazala vySetfeni svalové tkané
optickym a elektronovym mikroskopem zadné specifické zmé-
ny (15). Proces CS je charakterizovan hyperresponzivitou na
senzorické afferentni podnéty, zvySenou neuronalni excitabi-
litou v centralnim nervovém systému a amplifikaci bolesti. Ten-
to proces neni ohrani¢eny pouze na fibromyalgii, ale podili
se obecné na rozvoji chronické (centralni) bolesti u fady dal-
Sich onemocnéni a je zodpovédny za ,autonomii perzistujici
bolesti, i kdyz algické podnéty jiz nemusi byt pfitomné nebo
nejsou vyznamné. Bolest je dynamicky fenomém, ovlivhova-
ny nejen mechanismy excita¢nimi ale i inhibi€nimi. K rozvoji
FM pfispiva také dysregulace descendentni inhibi¢ni cesty bo-
lesti. U zdravych osob signaly z mozku redukuji miSni reakce
na bolestivé podnéty, zatimco u FM je tato modulace bolesti
snizena (16).

U pacientll s FM byla prokazana fada biochemickych a me-
tabolickych zmén v centralnim nervovém systému (snizena hla-
dina serotoninu v plazmé i v mozkomi$nim moku, zvy$ena hla-
dina substance P a nervového rlstového faktoru
v mozkomi$nim moku aj.) (17, 18). Tyto zmény jsou spiSe od-
razem nez pri¢inou poruseného procesu regulace bolesti. Pro
moznou genetickou dispozici k FM svéd¢i jednak epidemiolo-
gické studie o familiarni agregaci, jednak prace zkoumajici raz-
né typy genovych polymorfismu (napf. katechol-O-methyl-tran-
sferaza, dopaminovy D4 receptor, 5-hydroxytryptamin 2A
receptor), které hraji dulezitou roli pfi stresové odpovédi
a v senzorické draze bolesti (19, 20).

DIAGNOZA A KLASIFIKACNI KRITERIA

Diagnéza FM se opira o klasifikacni kritéria ACR vypraco-
vana v roce 1990 odbornou komisi na zakladé rozsahlé mul-
ticentrické studie (2). Je nutné zdlraznit, Ze se jedna o klasi-
fikacni kritéria ur€ena pro epidemiologické a klinické studie
(s cilem umoznit porovnani homogennich souborl pacientt)
a nikoliv pro stanoveni diagnézy FM u konkrétniho pacienta
v klinické praxi. Pro revmatologickou praxi nejsou dosud k dis-
pozici vSeobecné pfijimana diagnosticka kritéria. LékaF by mél
pfi stanoveni diagnézy vychazet jednak z kombinace typic-
kych symptomu a jednak z vySetfeni definovanych citlivych
bodl (tender points), ale bez nutnosti striktniho dodrzeni mi-
nimalniho poc¢tu pozitivnich bod(, jak vyzaduji klasifikaéni kri-
téria ACR. Stanoveni diagnézy FM podle ACR kritérii vyza-
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Obr. 1. Lokalizace 18 definovanych bolestivych bodu u fiboromyalgie
podle klasifikaénich kritérii American College of Rheumatology
(Wolfe et al., 1990; podle Pavelka K. et al (2003), obrazek pouzit se
svolenim hlavniho autora)

duje splnéni obou podminek, které jsou uvedeny v tabulce
1. Bolestivost v definovanych bodech (obr. 1) neni podminé-
na prokazatelnou lokalni patologii, ale reflektuje celkové sni-
zeny prah pro bolest. FM nemusi byt provazena difuzné sni-
zenou toleranci tlakové bolesti, coz doklada dobfe snasena
tlakova palpace v tzv. kontrolnich bodech (uprostfed cela,
uprostied volarni plochy predlokti, na distalnim ¢lanku palce
pod nehtovym IiZkem a uprostfed zevni plochy stehna). Vy-
Setfeni téchto kontrolnich bodu ovSem neni nutné pro spiné-
ni klasifikacnich kritérii a v klinické praxi pozbyva vyznamu.
V nedavné dobé byla publikovana Pfedbézna diagnostic-
ka kritéria ACR 2010 pro fibromyalgii (21), jejichz cilem neni
nahradit puvodni kritéria z roku 1990, ale poskytnout alter-
nativni metodu ke stanoveni diagn6zy. Nové navrzena krité-
ria nevyzaduiji fyzikalni vySetfeni pacienta, nebot' vySetifeni

CASOPIS LEKARU CESKYCH 2012; 151 (9)



bolestivych bodu bylo nahrazeno vyétem symptomu a zhod-
nocenim jejich intenzity. PFi stanoveni Indexu plosné bolesti
(WPI — widespread pain index) pacient oznaci regiony téla
(19 definovanych oblasti), v nichz béhem posledniho tydne
citil bolest. KaZda bolestiva oblast je hodnocena jednim bo-
dem (index WPI 0-19). Skala intenzity symptomu (SSS —
symptom severity scale) je souctem intenzity tfi hlavnich pfi-
znak( (Unava, poruchy spanku, kognitivni pfiznaky) a po¢tem
dalSich somatickych priznaku. Kazdy ze tfi hlavnich pfizna-
kl je skorovan 0-3 (0 — zadny problém, 1 — mirny, 2 — stfed-
ni, 3 — tézky). Somatické symptomy zahrnuji 41 rdznych ob-
tizi (napf. svalova bolest, svalova slabost, parestezie, Unava,
poruchy paméti, nervozita, deprese, nespavost, suchost v Us-
tech, Raynauddv fenomén, frekventni moc¢eni, drazdivy trac-
nik aj.). V souctu nabyvaiji také hodnoty 0-3 (0 — zadné symp-
tomy, 1 — nékolik symptomda, 2 — stfedné velké mnoZstvi
symptomu, 3 — velké mnozstvi symptomu). Koneéné skére
SSS se pohybuje v rozmezi 0—12. Diagnéza FM je stanove-
na v pfipadé WPI1 =7 a SS = 5 nebo WPI 3-5 a SSS = 9. Pod-
minkou je trvani symptom FM minimalné 3 mésice a vylou-
¢eni jiného onemocnéni, které by mohlo vysvétlit (chronickou)
bolest.

KLINICKE PROJEVY

Hlavnimi projevy FM jsou chronicka plo$na bolest a zvy-
Sena citlivost na dotek (2). Bolest je obtizné lokalizovatelna
a je vnimana predevsim v mékkych mimokloubnich tkanich
(svaly, Slachy, upony), ale také v kloubech nebo kostech. In-
tenzita bolesti je v pribéhu ¢asu proménliva, ale prakticky ni-
kdy nedochazi k UpIné ulevé. Bolest kolisa jednak v dlouho-
dobém horizontu (mésice az roky), jednak diurnalné
s maximem obtiZi rano a navecer (22). U fady pacientu Ize vy-
sledovat tzv. poledni okénko, tj. zmirnéni bolesti a zvySeni vy-
konnosti mezi 10. a 16. hodinou. Svalova bolest je obvykle do-
provazena ztuhlosti, ktera ma obdobny charakter jako
u revmatoidni artritidy. Néktefi pacienti uvadéji, ze je boli ce-
lé télo (,cely Cloveék®), v jinych pFipadech je bolest pocitovana
soucasné v nékolika oddélenych oblastech (regionalni boles-
tivé syndromy). Casto si pacienti s FM stézuji na otoky klou-
bu, které se ale pfi objektivnim vySetfeni nepotvrdi.

Kromé muskuloskeletalnich obtiZi popisuji pacienti s FM fa-
du dalsich nespecifickych symptomd, z nichZ nej¢astéji se jed-
na o chronickou unavu az pocit vy€erpanosti. Unava je nej-
vyraznéjSi po ranu, ale perzistuje béhem celého dne
a zpusobuje problémy pfi zvladani béznych kazdodennich ¢in-
nosti. Poruchy spanku se projevuji Spatnym usinanim, ¢astym
probouzenim béhem noci a nedostate¢nym pocitem odpoci-
nuti po probuzeni. Kognitivni poruchy u FM zahrnuji pfede-
vSim potize s kratkodobou paméti. Pomérné frekventni jsou
projevy deprese nebo zvySena anxiozita, bolesti hlavy (mi-
grendézniho charakteru), zavraté, parestezie, vazomotorické
poruchy (Raynaudutv fenomén, livedo reticularis) a dysmeno-
rea u zen. DalSi pfidruzené obtiZe vychazeji z funkénich po-
ruch nékterych organ(: syndrom drazdivého traéniku, drazdi-
vy mocovy méchyf.

DIFERENCIALNI DIAGNOSTIKA

Rozpoznani FM na podkladé CPB, pfidruzenych sympto-
mu a pfitomnosti viceetnych bolestivych bodu je pomérné
snadné. Obtiznéjsi situace nastava v pripadé asociace s ji-
nym revmatickym nebo nerevmatickym onemocnénim
a v ramci tzv. prekryvnych syndroma. PfestozZe vlastni dia-
gnostika FM nevyzaduje zadné specifické testy, je vhodné
v pfipadé diagnostické nejistoty doplnit nékolik laboratornich
a/nebo zobrazovacich metod k odhaleni moznych soubé&znych
onemocnéni. Tyto zakladni testy zahrnuji sedimentaci erytro-
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Tab. 2. Diferencialni diagnostika fibromyalgie

Revmaticka onemocnéni Ostatni onemocnéni

Revmaticka onemocnéni
revmatoidni artritida (zejména ¢asna
faze)

systémovy lupus erythematodes
zanétlivé myopatie

Sjogrendv syndrom

spondylartritida (¢asna faze)
osteopordza (mikrofraktury)
osteoartroza patere

hypotyredza, hypertyre6za
hyperparatyreéza
insuficience nadledvin
metabolické myopatie
tumory kosti (sekundarni)
mnohocetny myelom
chronicky Unavovy syndrom
zanétlivé stfevni onemocnéni

myofascialni bolestivy syndrom neuropatie
polymyalgia rheumatica deprese, Uzkostna porucha
mimokloubni revmatismus hypochondrie

chronické infekce (HIV, hepatitidy,
boreliéza aj.)

cyth, krevni obraz, revmatoidni faktor a antinuklearni protilat-
ky, hormony §&titné Zlazy, svalové enzymy (kreatinkinaza)
a eventualné rentgenové vysetreni kfizokycelnich a ru¢nich
kloubli. Souhrn onemocnéni, ktera Ize mylné zaménit s FM
je uveden v tabulce 2.

Prestoze stanoveni diagnézy FM neni slozité a je mozné
je provést i v podminkach ambulantni praxe praktického lé-
kafe, dochazi u vétsiny pacientd s FM k vyznamnému pro-
dleni, nez je FM odhalena. Bennett et al. oslovili 2596 pacientu
s FM a zjistili, Ze 42 % z nich navstivilo tfi az Sest lékaru
a 24,6 % dokonce vice nez Sest Iékarfll, nez byla stanovena
diagnéza FM (23). Pricina je zifejmé v nedostatku objektivné
hodnotitelnych projevd FM.

Tab. 3. Soucasny navrh vyctu ¢lend rodiny syndromt centraini sen-
zitizace — upraveno podle Yunuse (5)

fibromyalgie
chronicky unavovy syndrom

syndrom neklidnych nohou
periodické pohyby konéetin ve

syndrom drazdivého traéniku spanku
tenzni cefalea syndrom mnohocetné chemické
migréna senzitivity

temporo-mandibularni dysfunkce
myofascialni bolestivy syndrom

primarni dysmenorea
uretralni syndrom zen
posttraumaticka stresova choroba

Zvlastni pozornost v diferencialni diagnostice si zasluhu-
je vztah FM k tzv. pfekryvnym syndromim. Jedna se o sku-
pinu syndrom (tab. 3), které se navzajem prekryvaji ve své
symptomatologii, €asto se vyskytuji asociované, postradaji
strukturalni patologické zmény a maji obdobny patogene-
ticky podklad. V sou¢asné dobé jsou zahrnuty do jednotné
koncepce tzv. syndromu centralni senzitizace (5). Pfedpo-
klada se, Ze u nich hraje vyznamnou roli CS spojena s hy-
perexcitabilitou centralnich neuront na podkladé raznych sy-
naptickych a neurotransmiterovych (neurochemickych)
procesU. Dfive bylo toto uskupeni oznacovano také jako
~funkéni somatické syndromy*, ,medicinsky nevysvétlitelné
syndromy* aj.

LECBA
MULTIDISCIPLINARNI PRISTUP

Dosud ne zcela objasnéna etiopatogeneze je pfi¢inou to-
ho, Ze lé¢ba FM zUstava problematicka a obtizna. Neexistu-
je jeden lék nebo jeden typ 1éCby, ktery by pfiznivé plsobil
na vSechny projevy FM. Rozmanitost pfiznakul, vyznamny vliv
psycho-socialnich faktor( a stresu vyZzaduji komplexni a mul-
tidisciplinarni pfistup s cilem minimalizovat symptomy FM
a zlepsit uroven celkového zdravi. Casto se zdlrazriuje
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Lerapie Sita na miru“ u kazdého jednotlivého pacienta, proto-
Z2e FM je heterogenni syndrom s rozdilnou individualni mani-
festaci. V sou¢asné dobé& mame k dispozici doporuceni pro
lé¢bu FM zaloZena na dikazech, vypracovana odbornou sku-
pinou pod zastitou EULAR (European League Against Rheu-
matism) (24), a také doporuceni vydana American Pain Soci-
ety (APS) (25).

VE&asné rozpoznani diagnézy FM umozni v€asnou terapeu-
tickou intervenci. Zasadni vyznam v 1é¢bé ma uvodni nebo Ié-
pe pribéZna edukace pacienta, at jiz formou individualni, nebo
na skupinové bazi. Ukolem lékare je ziskat duvéru nemocného
a zapojit pacienta i jeho rodinu do aktivniho pfistupu k této ne-
moci. Je dulezité také identifikovat a 1écit pfidruzena onemoc-
néni, pfedevsim spankové poruchy nebo poruchy nalady.

FM je vzhledem k muskuloskeletalni symptomatologii vét-
Sinou diagnostikovana revmatology, ale v dlouhodobé péci se
preferuje Uloha praktickych a rodinnych Iékaf, ktefi v pfipa-
dé potteby zajisti spolupraci s revmatologem, neurologem,
psychiatrem, algeziologem nebo fyzioterapeutem.

FARMAKOLOGICKA LECBA

V letech 2008-2009 schvalila FDA (Food and Drug Admi-
nistration) v USA tfi 1éky k terapii FM. V zemich Evropské unie
dosud EMEA (European Medicines Agency) v této indikaci ne-
schvalila zadny medikament (26).

Tricyklicka antidepresiva

Pro tricyklicka antidepresiva (TCA) starS$i generace existu-
je nejsilngjsi evidence ucinnosti u FM a je s nimi nejdelSi zku-
Senost v 1é¢bé. Pravé efekt TCA, které byly zprvu zkouSeny
empiricky, vedl k vyzkumu zaméfenému na deficit serotoninu
v patogenezi FM. NejCastéji je doporuCovan amitriptylin v dav-
ce 25-50 mg na noc, pfi vyssich davkach hrozi vétsi riziko ne-
zadoucich uginku (atlum, zacpa, suchost v Ustech aj.). Anti-
depresiva obecné mohou zlepSit kvalitu spanku, mohou
ovlivnit pfidruzenou depresi a maji analgeticky efekt pravé
u stavli spojenych s centralni poruchou bolesti (27).

Inhibitory zpétného vychytavéni serotoninu

Z inhibitor(i zpétného vychytavani serotoninu — SSRI (se-
lective serotonin reuptake inhibitors) antidepresiv se u FM pou-
Zivaji fluoxetin a sertralin v davce 20 mg, resp. 50 mg denné.
Lécba SSRI preparaty vedla u pacientt s FM jak ke zlepseni
celkového skore FIQ (Fibromyalgia Impact Questionnaire), tak
i jednotlivych skére pro bolest, inavu a depresi (25). Vyhodou
SSRI je lepSi snasenlivost a méné nezadoucich U&inkda nez
u amitriptylinu.

Inhibitory zpétného vychytavani serotoninu a noradrenalinu

Mezi moderni predstavitele antidepresiv — SNRI (serotonin
and norepinephrine reuptake inhibitors), se fadi venlafaxin,
duloxetin a milnacipran. Posledni dva jmenovani byli schva-
leni FDA jako léky indikované k terapii FM, protoze vykazaly
efekt v fadé sledovanych parametr béhem kvalitnich multi-
centrickych studiich (25, 26). Podavani duloxetinu se zahaju-
je denni davkou 30 mg (po dobu jednoho tydne), pfi dobré
toleranci se davka zvySuje na 60 mg. Lécba milnacipranem
startuje davkou 12,5-25 mg denné s postupnou titraci na udr-
zovaci denni davku 2 x 50 mg.

Antikonvulziva moderni generace

Jedna se o léky ucinné u epilepsie, protoze blokuji kalcio-
vy a sodikovy kanal v centralnim nervovém systému, a tim sni-
Zuji uvolnéni neurotransmiterd, jako je substance P, glutamat
aj. Stejny mechanismus je zodpovédny i za analgeticky efekt.
Pregabalin byl prvnim lIékem schvalenym FDA k 1éEbé FM.
U pacientt s FM v davce 300-450 mg denné vyznamné ovliv-
nuje intenzitu bolesti, Unavy a poruchy spanku (28). DalSim
zastupcem této skupiny je gabapentin pouzivany stejné jako
pregabalin zejména k 1é¢bé neuropatické bolesti.
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Analgetika a protizanétlivé léky

Do terapeutického spektra u FM patfi také paracetamol
a tramadol, at jiz v monoterapii, nebo lépe v kombinaci. Tra-
madol, jenZ se fadi mezi centralné plsobici analgetika, je
u pacientd s FM G¢inny v redukci bolesti a dobfe tolerovany.
O ucinku silnych opiatovych analgetik u FM neni dostatek va-
lidnich informaci, proto jejich nasazeni by mélo byt zvazova-
no jen v pfipadé vyCerpani ostatnich terapeutickych moznos-
ti. Pfestoze FM neni zanétlivym onemocnénim, jsou peroralné
podavana nesteroidni antirevmatika pacienty s FM hojné vy-
uzivana, pro jejich u€innost v monoterapii ovdem neexistuje
zadny dlikaz. Uzite€né muze byt jejich podavani v kombinaci
s TCA (25) nebo ve formé externich lokalnich pfipravku. Pro
Ié€bu glukokortikoidy neni zadné opodstatnéni, protoze se
ukazaly u FM neucinné, srovnatelné s placebem.

Hypnotika a anxiolytika

Benzodiazepiny by mohly byt diky svému anxiolytickému
a myorelaxacnimu efektu u FM prospésné, ale dosud nebyl
podan dlkaz o jejich G€innosti a navic riziko vzniku zavislos-
ti jejich vyuziti u FM omezuje. | pfes nedostatek dikazl o efek-
tu nebenzodiazepinovych anxiolytik jsou tato nékdy doporu-
¢ovana s ohledem na moznost ovlivnhéni spankovych potizi
a obdobné dlvody plati také po moderni hypnotika.

NEFARMAKOLOGICKA LECBA

Nefarmakologicka terapie je nedilnou soucasti komplexni-
ho pfistupu k pacientiim s FM. Pro ucinnost aerobniho, kar-
diovaskularniho tréninku svédci fada dikazu, z nichz prvni by-
ly podany jiz pfed vice nez 20 lety. Pohybovy [é€ebny program
by mél byt dlouhodoby a pravidelny, s frekvenci 3—4krat tyd-
né po dobu 30 minut. Enormni fyzicka zatéz by mohla vést
ke zhorSeni projevd FM, proto se doporucuje zatéz stuprio-
vat do 70 % maxima tepové frekvence (22). Na druhé strané
pohybovou zatéz doporucujeme i za cenu doCasného zhor-
Seni obtizi. Pfiznivy vliv na zmirnéni symptom( muze pfina-
Set také fyzikalni 1éCba (29). Nefarmakologicka Ié¢ba zahrnu-
je rizné druhy psychoterapie, z nichZ nejvétsi efekt se ukazuje
u kognitivné-behavioralni terapie, jenz podporuje pacienty
v umeéni zvladnout stresovou zatéz. Moznosti alternativni me-
diciny (akupunktura, hypnoterapie aj.) jsou sice pacienty s FM
velmi ¢asto vyhledavany, ale jednoznacéné pfinosny efekt ne-
byl zatim potvrzen (24). Dosud nebyly podany presvedcivé du-
kazy o ucinku aplikace injekci do bolestivého nebo spousté-
ciho bodu.

PROGNOZA

FM je chronické onemocnéni s fluktuujici intenzitou Siro-
kého spektra obtizi. Forseth et al. pozorovali zlepSeni po 5 le-
tech sledovani jen u malé ¢asti pacientl (30). Granges et al.
se zabyvali pacienty s FM sledovanymi spadovymi revmato-
logy a ukazalo se, Ze po 2 letech bylo 24 % pacient( v remi-
ky z hlediska progndzy jsou dany tim, Zze se nejednalo o FM
pacienty v terciarnich centrech jako v ostatnich studiich, jeli-
koz tam jsou vétSinou odesilany pfipady s nejvétsi intenzitou
obtizi a komorbiditami véetné zavazné deprese. Wolfe et al.
(32) zjistili pri analyze kohorty 8186 pacientl, Ze béhem
tficetipétiletého sledovani nebyla FM asociovana se zvy$enou
mortalitou, ale riziko umrti v disledku suicidia bylo zvy$ené
(mira relativniho rizika — OR 3,31).

ZAVER
Pfes intenzivni vyzkum v poslednich dvou dekadach zG-

stava jednoznacéna pficina FM stale zahalena v mlze nevé-
domosti. Nicméné pokrok v porozuméni patogeneze FM jako
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syndromu s poruchou regulace bolesti vedl k zavedeni novych
Iékl, které mohou mit pFiznivy vliv na zmirnéni symptomu
a zlepSeni kvality Zivota, optimalné v kombinaci s nefarma-
kologickou terapii v ramci individualné nastaveného a multi-
disciplinarniho pfistupu k pacientovi.

Absence objektivnich diagnostickych testll a ¢asty prekryv
s dal$imi chronickymi onemocnénimi byvaiji pfiinou prodleni
ve stanoveni diagnézy FM a vedou k fluktuaci pacientll mezi
fadou odbornych specialistd. ZvySené povédomi o FM ze-
jména mezi [ékafi primarni pé€e muze prispét k véasné diag-
ndze a pro pacienta zkraceni obdobi nejistoty a strachu z ne-
uréeného zavazného onemocnéni. | pfes dlouholeté trvani
klinickych obtizi ztrpCujicich zivot nepfinasi FM riziko deformit
nebo zkraceni Zivota a o tom je nutné pacienty ubezpecit.

Zkratky

ACR - American College of Rheumatology
APS  — American Pain Society

CPB - chronicka plo$na bolest

CS — centralni senzitizace

EMEA - European Medicines Agency

EULAR - European League Against Rheumatism
FDA - Food and Drug Administration

FlQ — Fibromyalgia Impact Questionnaire

FM — fibromyalgie

SNRI - inhibitory zpétného vychytavani serotoninu
a noradrenalinu (serotonin and norepinephrine reuptake
inhibitors)

SSRI - selektivni inhibitory vychytavani serotoninu (selective
serotonin reuptake inhibitors)

SSS - Skala intenzity symptomu (symptom severity scale)

TCA - tricyklicka antidepresiva

WPI — index plo$né bolesti (widespread pain index)
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Prehledovy ¢lanek

Obecné psychopatologie — podklad
pro objektivni psychiatricky nélez*

Pavel Pavlovsky

Univerzita Karlova v Praze, 1. léka¥ska fakulta, Psychiatrické klinika VFN

SOUHRN

Obecné psychopatologie je nedilnou sou¢dsti psychiatrie, bez jeji znalosti nejsme schopni popsat objektivni psychiatricky nélez a stanovit
diagnézu. Zabyvé se nejen popisem jednotlivych psychopatologickych terming, ale studuje i jeji souvislosti s patofyziologickymi jevy, genetikou,
biochemii, psychologii a sociologii. Zéklady psychopatologie poloZil Karl Jaspers, ktery vénoval velkou pozornost otdzce subjektivniho
a objektivniho pi posuzovéni jednotlivych symptomd; v Fadé pripadd mohou mit subjektivni stesky charakter objektivniho pFiznaku. Navzdory
velké doleZitosti byla obecné psychopatologii v poslednich nékolika desetiletich vénovana jen velmi malé pozornost.

Kli¢ova slova: obecnd psychopatologie, psychopatologické terminy, jejich subjektivni a objektivni charakter.

SUMMARY

Pavlovsky P. General psychopathology

General psychopathology is an integral part of psychiatry; without knowledge of it we would be unable to describe an objective clinical
psychiatric finding and set the diagnosis. It is dealing with not only description of single psychopathologic terms but also studies its connection
with pathophysiology, genetics, biochemistry, psychology and sociology. The grounds of psychopathology were given by Karl Jaspers who
devoted much attention to the problem of subjective and obijective; it happens quite often that subjective symptoms may bear a character of
objective signs. In spite of serious importance of general psychopathology these facts have been grossly neglected during the last several decades.

Key words: general psychopathology, psychopathologic terms, their subjective and objective character. Pa.
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*Predneseno na Vondrackove veceru Spolku ¢eskych lékaid v Praze dne 7. listopadu 2011.

DEFINICE

Psychopatologie je vétSinou definovana jako soucast psy-
chiatrie; néktefi autofi (1) ji povazuji za védni obor, ktery stu-
duje chorobné jevy duSevniho Zivota, tedy jevy psychopato-
logické jakozto patologické formy normalnich funkci zivota.
Dobias (2) v celostatni ucebnici (1983) uvadi, Ze psychopa-
tologie popisuje nebo definuje poruchy bud celkové, nebo jed-
notlivych funkci. Abstrahovanim z jednotlivych klinickych ob-
razl je vytyCuje jako symptomy nebo syndromy, takze ji Ize
hodnotit jako symptomatologii nebo syndromologii. V pomér-
né jiz davné minulosti byla psychopatologie pfedmétem vel-
ké pozornosti — Myslive¢ek (3) ji vénoval velkou &ast své
Obecné psychiatrie (1959), zanedlouho poté vSak Guensber-
ger s Pogadym (4, 5) hovofi o psychopatologii jako 0 mimo-
fadné zanedbaném useku psychiatrie s nejasnou budoucnosti.
Tito autofi poukazuji na skute¢nost, Ze v anglosaské literatu-
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fe se ji vénuje minimalni pozornost a v némecké psychiatrii
postupné degraduje na pouhou terminologii — tedy deskrip-
tivni prehled zakladnich pojmd.

PSYCHOPATOLOGICKE JEVY, PROCESY
A SYMPTOMY/SYNDROMY

Psychopatologické jevy se nedaji redukovat na psycholo-
gické zakonitosti, nebot je nelze oddélit od patofyziologickych
procesu, i kdyz jejich poznani ndm dosud mnohdy unika. Psy-
chopatologicky jev je modifikovan vlivy patoplastickymi a pa-
togenetickymi; k patoplastickym vlivam patfi nejen osobnost
a samotna choroba; silné plsobi téZ vlivy psychogenni a so-
cialni. K patogenetickym vlivam patfi pak faktory povahy ge-
netické, metabolické, toxické nebo infekéni. Psychopatologic-
ky jev je soucasti néjakého systému, ktery je dynamicky
a ktery je ve spojeni s dalSimi systémy. Mol€an se spoluau-
tory (6) chape psychopatologii jako mnohourovriovy systém
s narusenou autoregulaci a integritou; systémovy pfistup ne-
popira ucast jinych védnich oborl, naopak ve spolupraci s ni-
mi vytvari zadouci komplexni pohled nazirani na danou pro-
blematiku; je samoziejmé, ze kazda véda, at uz je to
psychologie, patofyziologie, genetika, biochemie nebo socio-
logie pracuje s jinym Uhlem pohledu.
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Za zakladatele psychopatologie se povazuje Karl Jaspers
(1883—1969) (7), ktery se m.j. vénoval rozliseni symptomd na
objektivni a subjektivni. Za objektivni povazuje takové, kterym
je mozné porozumét, které mazeme zjistovat svymi smysly
nebo které mazeme rliznym zplsobem méfit, jako napf. pa-
meét, intelekt nebo pracovni schopnost. Za objektivni povazu-
je napf. poruchy mysleni formalniho i obsahového razu véet-
né bludl. Naproti tomu subjektivni symptomy nejsme schopni
pochopit rozumem, dovedeme se vSak do nich vcitit. Je to
otadzka naSi empatie, jak jsme schopni interpretovat jednotli-
vé projevy emocni i jiné vnitini procesy. Objektivni psycholo-
gie pracuje s objektivnimi pfiznaky, kterych je mozno vyuzit
k védeckému zkoumani, zatim co subjektivni psychologie se
vénuje subjektivnim pFiznakiim na zakladé sebepozorovani
a subjektivni klasifikace; subjektivni pfiznaky jsou rizné zkres-
lené, avSak jsou nedilnou souc¢asti naSeho dusevna, které na-
opak nema misto v objektivnim zkoumani.

| kdyZz nemusime byt zcela jednotni v nazoru, zda je psy-
chopatologie samostatna véda nebo jen soucast psychiatrie,
jeji znalost predstavuje nejdllezitéjsi instrument v nasi klinic-
ké praci. Dobias (2) hodnotil psychopatologii jako hlavni vy-
Setfovaci nastroj psychiatrie, bez kterého by se degradovala
na pouhou dojmologii.

Psychopatologie nemuGze ulpét jen na pouhém popisu
symptomu — naSe diagnostické Uvahy nezbytné zasahuji i do
otazek etiopatogenetickych, které posléze vedou k zavérim
nozologickym. Pouhy popis napf. depresivniho syndromu by
zustal jen na povrchu klinického obrazu; v diferencialné dia-
gnostickych Uvahach musime zkoumat dynamiku chorobné-
ho jevu, at uz ve svétle cirkadianniho nebo sezonniho vysky-
tu a kolisani jeho intenzity, délky trvani, somatického stavu
pacienta a psychogennich momentu; to vSe nas ve svétle zjis-
téné patogeneze pfivadi k dalSi urovni diagnostické rozvahy,
zda jde o depresivni syndrom v ramci rekurentni nebo bipo-
larni deprese, deprese reaktivni nebo symptomatické. Po-
dobné tak Ize uvazovat v pfipadech jinych syndromu, napf.
syndromu apaticko-abulického, s kterym se setkdme napf.
u tézké deprese, organické dusevni poruchy nebo simplexni
schizofrenie. Hledani souvislosti mezi jednotlivymi pfiznaky
a vztah k rdznym systémuam, at' uz biologické nebo psycho-
genni povahy je podkladem naseho klinického uvazovani.

Objektivni a subjektivni symptomy nelze posuzovat oddé-
lené — jde vzdy o projevy urcité osobnosti a tyto projevy mu-
sime komplexné& zhodnotit. Cinime tak pfi zhodnoceni svych
poznatku, které uvadime jako objektivni psychiatricky na-
lez — objektivni navzdory tomu, Ze se v ném promitaji i sub-
jektivni postoje nemocného. Objektivni nalez je vysledkem po-
zorovani a zahrnuje maximalni po¢et nami pozorovanych jevu.
Jiz prvé okamziky setkani s nemocnym nam pfinaseji po-
znatky o jeho vzhledu, zplsobu obleceni, stavu osobni hy-
gieny, mimice a psychomotorickém tempu, zpravidla jiz pfi pr-
vém kontaktu jsme schopni odhadnout Uroveri jeho spoluprace
S nami.

Verbalni projev nam prozradi aktualni myslenkovy svét pa-
cienta — odpovida na naSe dotazy pfiléhavé, s pfiméfenou
rychlosti? Je projev souvisly nebo jeho myslenky pfeskaku-
ji, nejsou dokoncovany, takze nelze sledovat jeho logicky tok?
Tyto formalni poruchy mysleni jsme schopni dobfe registro-
vat svym vlastnim rozvazovanim a svymi smysly — zde nel-
ze pochybovat o objektivnosti téchto symptomu. Ponékud slo-
Zitéjsi je sledovani obsahu mysleni ve smyslu bludd. Existuji
bludy nehorazného obsahu, kdy je nemocny pfesvédcen
o svych mimoradnych schopnostech, o erotické neodolatel-
nosti, o své nesmrtelnosti a podobné — i zde budeme takovy
va, kdyZz nemocny ma nepfijemny pocit, Ze se proti nému né-
co chysta, je nastrazeny a ve zfetelné tenzi — zde nam ne-
zbyva, nez se do jeho uzkostného ladéni vcitit a empaticky
dedukovat, Ze se asi jedna o stav zvany bludné ladéni, Wahn-
wahrnehmung némeckych autorti. Evidentné je pfitomna cho-
robna interpretace zevniho svéta, ktera vykrystalizuje do per-
zekuéniho bludu, stavu jiz Iépe pochopitelného, ktery muze
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pacientovi pfinést subjektivni tlevu, kdyz se mu vyjasni, kdo
ho sleduje a pfipadné jak se dané situaci branit. Jde zde
o Castou poruchu mysleni ve smyslu mysleni paranoidniho,
které pravé ve stadiu bludného vnimani je t€Zko uchopitelné
a pro svého nositele pfedstavuje tryznivou situaci. Diagnos-
tickou cenu takového pfiznaku nabyva v$ak pfitomnost dal-
Sich projev(, zejména pFitomnost intrapsychickych halucina-
ci, které velmi posili, ne-li potvrdi diagnézu paranoidni
schizofrenie. V klinickém obrazu velmi intenzivné sledujeme
stranku emocni — mazeme pred sebou vidét pacienta skles-
Iého, s ochablou, utrdpenou mimikou, jindy v uzkostném na-
péti, podstatné méné Casto s tvari rozesmatou, s naladou bu-
jarou, expanzivni kontrastujici s aktualni situaci. | v takovych
pfipadech dokazeme svymi smysly hodnotit takovy stav ja-
ko objektivni nalez.

Jind situace nastava, kdyz k nam pfichazi pacient v nala-
dé zcela pfiméfené bez nejmensich napadnosti ve svém cho-
van, ktery nam referuje, Zze se brzy probouzi, rano je velmi
sklesly, bez energie a Ze tento stav se v priibéhu dne vraci
k normé, kterou pravé zastihneme v okamziku naseho vy-
Setfeni. Jde tu o informaci velké ceny, kterou musime hod-
notit sice s opatrnosti, avSak ¢im vice zpfesfujici udaje nam
pacient podava, tim spiSe musime myslit na fazi periodické
deprese — stanovujeme diagnoézu tak u jedince, na némz ak-
tualné nevidime zadny chorobny pfiznak, pfesto jeho liceni
prikladame vyznam objektivni skute¢nosti. Takovou situaci
ovSem jisté znaji i lékafi somatickych oboru — pacient po pro-
béhlém zachvatu anginy pectoris mize byt v okamziku lé-
kafského vySetfeni zcela bez obtizi, pfesto jeho udaj ma vy-
sokou diagnostickou hodnotu, coz vede k jeho dalSimu
sledovani a pouziti pomocnych vySetfovacich metod. Vzni-
ka samoziejmé i dotaz na simulaci obtiZi, coz v pfipadé so-
matického onemocnéni se zpravidla vylouci ponékud lépe
nez v psychiatrii, ale nemusi to platit vzdy. Zejména u psy-
chickych obtizi je mnoho prechodnych stav, kdy je velmi ob-
tizné rozhodnout, zda se jiz jedna o psychopatologii nebo zda
je predkladana subjektivni stiznost jesté v ramci normy. Do-
bias (2) fika, ze ,nikde v mediciné neni pomezi mezi zdra-
vymi a nemocnymi tak Siroké a neurcité jako v oblasti psy-
chiatrie®.

Nékteré subjektivni stesky je obtizné vibec zarfadit, do kte-
ré oblasti psychiky je zafadit — pfikladem muze byt otazka de-
personalizaci a derealizaci — jde o poruchu emotivity, védomi
nebo vnimani? Kazdopadné jde o pfiznak, ktery nemocného
Casto vyleka — pocit odcizeni vlastnich prozitkGi a zkuSenosti
je krajné nepfijemny. Zde je dulezitd nase schopnost empa-
tie, schopnost vcitit se do pacientovych obav a uklidnit ho, Ze
se nejedna o zavaznou poruchu. Jsou jevy v nasem smyslo-
vém vnimani, které nehodnotime jako patologické — jen to,
Ze nas nase smysly nékdy klamou. Nékdy se setkame s uda-
jem o smyslovych preludech v dobé usinani nebo probouze-
ni — tedy o pseudohalucinacich, které nemaji s psychopato-
logii nic spole€ného, pfesto naseho klienta tento jev zneklidni.
— Opét priklad, kdy znalost psychopatologie pom(ze odlisit jev
chorobny a normalni.

ZAVER

Objektivni psychiatricky nalez si vytvafime nejen na za-
kladé vlastniho pozorovani, ale nesmirné cenné informace
nam poskytuje i objektivni anamnéza, tedy Udaje od druhych
osob, at’ uz je to pouhé parere praktického Iékafe nebo Iékafe
pohotovostni sluzby nebo od policie, kdy se dozvidame okol-
nosti odeslani nemocného do zdravotnického zafizeni — uda-
je, které velmi pomahaji objasnéni situace, ktera k nam ne-
mocného pfivede. | u méné akutnich pfipadl ocenime udaje
od blizkych osob — prfedevsim ¢lena rodiny, ktefi nemocné-
ho dobfe znaji a ktefi ndm pomohou v poznani pacientovy
problematiky. Musime mit ovSem na mysli, jak poskytnuté
Udaje zachytit do zdravotnické dokumentace a jak je tfeba
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v mnohych pfipadech informatora chranit, aby se nestal pfed-
métem pfipadné pacientovy agresivity nebo alespon ztraty
dlvéry. Zname choulostivé situace, kdy informace o psycho-
tickych projevech nebo abuzu alkoholu mohou vést k ne-
predvidatelnym nasledkim. Nesmime proto zapomenout na
nutnost znepfistupnit vSechny informace poskytnuté tfeti oso-
bou v pfipadé, ze si pacient vyzaduje vypis ze své zdravotni
dokumentace.

Lze uzavfit, Ze objektivni psychiatricky nalez je souhrnem
nasich poznatku o pacientovi, at' uz jsou tyto poznatky jak jed-
noznacéné objektivniho razu, tak empaticky pojimanych sub-
jektivnich udaju, které jsou nezbytné pro stanoveni diagnézy
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Toll-like receptor 3
pfi hojeni ran

Toll-like receptory (TLRs) jsou pfikla-
dem rozeznavacich receptord a jak ve
vrozené, tak adaptivni odpovédi figuru-
ji v hojeni ran. Pfedchozi badani uka-
zalo, ze se to déje u TLR3 deficientnich
mys$i. V této studii je zkoumana kapa-
cita agonisty polyriboinosinic-polyribo-
cytidylic acid (poly(l:C)). TLR3 posiluje
hojeni koznich ran u ¢lovéka a u mysi.

Mistni aplikace poly(l:C) urychlila uza-
virani rany po laserové plastice, vyraz-
né se zlepSila reepitelizace, granulace
a neovaskularizace. Dal$i zkoumani by-
lo soustfedéno na zlepSeni naboru ne-
utrofill a makrofagu ve spojeni se zm-
nozenim chemokind, zanétlivého
proteinu-2(MIP-2/CXCL2) v rang&. Ugi-
nek poly(l:C) byl porusen u TLR3-defi-
cientnich mysSi nebo aplikaci MIP-
-2/CXCL2 — neutralizujicich protilatek.
To vSe ukazuje na potencionalni |éCeb-

nou cenu aktivatoru TLR3 poly(l:C) pfi
|&éCeni ran.
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P. Bartak

Senescentni buriky a karcinom

Jiz nékolik dekad je zfejmé, Ze on-
kogenni proliferativni signaly jsou spo-
jeny s celou fadou rist inhibujicich od-
povédi, jako je indukce apoptotickych
bunék nebo ireverzibilni zastava bu-
nécného starnuti. Oboji sméfuje k za-
stavé tumor suprimujiciho mechanismu.
Ovsem senescentni buriky jsou dlouho
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zivotné a akumuluji se s narustajicim
vékem. Posledni studie ukazuji, ze se
nador puvodné blokujici supresivni
funkce maze zménit v nador podporuji-
ci. Je tfeba si pamatovat, Zze akumula-
ce senescentnich bunék ve starnuti in
vivo muze pfispét k incidenci karcino-
mu. V této studii jsou uvedena data
a perspektivy nepfiznivé vedlejsi efek-
tivity bunécné senescence.
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Fytoterapia koznych rén — prehlad
experimentélnych a klinickych $todii v prvom
decéniu 21. storotia
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SUHRN

Spomalené hojenie réan predstavuje znaénd zétaz pre pacienta i zdravotnictvo. Jednou z mnohych moznosti, ako urychlif proces hojenia rén
a zamedzit vzniku neZiaducich komplikécii, je vyuzitie latok rastlinného pévodu, ktoré s stéle bezne pouzivané v ludovom liecitelstve. Této praca
uvédza prehlad experimentdlnych a klinickych stadii, ktoré sa zaoberajt fytoterapeutickym pristupom k hojeniu koznych ran a boli v 21. storoci
indexované najvécsou biomedicinskou databézou NCBI - PubMed.
Kloéové slova: fytoterapia, hojenie koznych ran, rastlinné extrakty.

SUMMARY

Kovéé I, Gal P, Mojzis J. Phytotherapy of skin wounds — overview of experimental and clinical studies in the first decennium of the 21st century
Delayed wound healing presents a significant burden for the patient and healthcare system. One of many possibilities how to improve the process
of wound hedling and to prevent development of unwanted complications is the use of herbal substances which are still commonly used in folk
medicine. This review gives an overview of experimental and clinical studies related to phytotherapeutic approaches of skin wound healing which

have during the 21st century been indexed by the largest biomedical database NCBI — PubMed.

Key words: phytotherapy, skin wound healing, plant extracts.
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uvob

Komplikacie spojené s hojenim ran predstavuju aj v dnes-
nej dobe znaénu zataz pre pacientov i zdravotnictvo. V praxi
je dolezité, aby sa rany hojili Co najrychlejSie a podla moznosti
bez komplikacii. Casto sa vSak stretavame so zle sa hojaci-
mi ranami, popripade s ranami sekundarne infikovanymi, i
s chronickymi defektmi s tendenciou k zhor§enému/spomale-
nému hojeniu. Mnohé experimentalne $tudie sa zaoberaju roz-
nymi terapeutickymi metddami pozitivne ovplyvrujacimi ho-
jenie ran (6). Fytoterapia predstavuje jednu z alternativ, ako
urychlit a zlepSit hojenie ran a zaroven zamedzit rozvoju se-
kundarnych komplikacii (11, 13), a tak si vydobyla stale po-
stavenie v mnohych lie€ebnych postupoch nielen v zahrani-
¢i, ale aj u nas. Extrakty roznych rastlin vykazuju réznorodé
efekty, medzi ktoré patria napr. antimikrobové a antiseptické
¢i antioxida¢né a antiulcerogénne vlastnosti (13). Stimulaciou
procesu hojenia koznych ran, dochadza k zvySenej prolifera-
cii fibroblastov a tvorbe kolagenu (20), signifikantne sa zlep-
Suje kontrakéna schopnost exciznych ran (18) a skracuje diz-
ka trvania zapalu (8).
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Ko.

Fytoterapia ran ma bohatu tradiciu najma v orientalnom
svete. Nielen vSak v oblasti orientu, ale aj v inych krajinach
vratane Ceskej republiky ¢i Slovenska, sa pri chorobach roz-
nych organovych systémov uz od nepamati vyuzivali extrak-
ty réznych rastlin ako lulkovec zlomocny (Atropa belladon-
na L.), myrhovnik molmolovy (Commiphora molmol L.), horké
tekvicky (Momordica charantia), citlivka oby&ajna (Mimosa pu-
dica), Zzeleznik oby&ajny (Verbena officinalis L.) a mnozZstvo
inych (7). Tato prehladna praca obsahuje podrobny prehlad
experimentalnych Studii fytoterapie koznych ran za ostatnych
10 rokov, ktoré boli zverejnené najvacsou biomedicinskou da-
tabazou NCBI — PubMed. U¢inky lie€ivych rastlin, zoradenych
podla Celadi, boli v ostathom ¢ase experimentalne skimané
a prave preto sa stali predmetom nasho zaujmu. V praci sa
rozoberaju informacie o mechanizme u&inkov, o koncentra-
ciach a lie€ivych vplyvoch rastlin na proces hojenia ran.

HOJENIE RAN

Po poraneni organu/tkaniva sa nastartuju dynamické po-
chody hojenia ran, ktoré za fyziologickych okolnosti prebie-
haju v 3 zakladnych fazach: zapalovej, proliferacnej a matu-
racnej (1). Na tomto procese sa podiela mnozstvo buniek. Pri
organizacii hojenia zohravaju délezitu ulohu rézne molekuly
s regulaénym charakterom (PDGF, TGF-o, TGF-B, bradykinin,
prostaglandiny, galektiny a iné) (15). V prvotnych fazach ho-
jenia ran dochadza k vazokonstrikcii a vytvoreniu krvnej zra-
zeniny. Nasledne dochadza k adhézii, agregacii a degranula-
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cii trombocytov, pri€om sa uvolfiuju mnohé faktory dblezité pre
proces hojenia (25). Na aktivovany cievny endotel adheruju
leukocyty. Spociatku su to najma neutrofily, ktoré su schopné
fagocytozy a tvorby kyslikovych radikalov, ¢im chrania ranu
pred infekciou. Na druhy deri sa v rane zacinaju hromadit tka-
nivové makrofagy (1). Tie su zdrojom dalSich proteinaz, cyto-
kinov a rastovych faktorov. Treti a Stvrty der dochadza k vy-
raznej proliferacii fibroblastov a k angiogenéze, pri€om sa tvori
granulacné tkanivo (1). Fibroblasty produkuju kolagén a pro-
teoglykany, ktoré sa podielaju na zvySovani pevnosti rany.
V tomto obdobi dochadza aj k reepitelizacii rany (21). Pri po-
raneni koze su zdrojom reepitelizacie bazalne keratinocyty aj
epidermové kmerfové bunky. Neskoér, po¢as maturacnej fazy
dochadza k tvorbe jazvy, ktora je avaskularna a acelularna (1).
Jazvu tvoria kolagénové vlakna, ale v jazve chybaju elastic-
ké vlakna. Z toho dévodu vysledkom hojenia je sice pevné,
ale podstatne menej pruzné tkanivo (25).

Fytoterapia koznych ran zaparmi z éelade burzerovitych
(Burseraceae)

V alternativnom pristupe k hojeniu ran sa od nepamati vy-
uzivaju alkoholové extrakty roznych rastlin, ktorych ucinky
vSak doposial neboli experimentalne verifikované (8). Prave
preto sa mnozstvo experimentalnych a klinickych studii venuje
objasfovaniu zakladnych mechanizmov ucinku rastlinnych od-
varov na proces hojenia. Z elade burzerovitych je znamy pre-
dovSetkym zapar myrhovnika pravého (Commiphora mol-
mol L.), rastliny znamej v ludovej medicine aj ako myrha, ktory
ma mnozstvo priaznivych U¢inkov na ludsky organizmus (12).
Myrhovnik pravy sa podaval samcom potkanov ako ¢aj pred
zhotovenim koznych ran ako aj pocas prvych dni hojenia.
V lie€enych skupinach bol zaznamenany vzostup leukocytov,
a to najma v prvotnych fazach hojenia. Tento fakt poukazuje
na vplyv rastlinného extraktu na urychlenie prvej fazy hojenia
prostrednictvom aktivacie neutrofilov, monocytov a makrofa-
gov. Myrhovnik pravy urychluje proces hojenia pravdepodob-
ne vdaka skorej aktivacii leukocytov a urychluje priebeh za-
palovej fazy hojenia ran (12), a tak by si mohol najst
uplatnenie pri planovanych operaénych vykonoch.

Do ¢elade burzerovitych patri aj Santiria trimera L. Olejovy
vytazok z kéry tohto stromu ma Sirokospektralne vyuzitie. Vy-
uziva sa pri lie€be nachladnuti, abscesov, ale aj na stimula-
ciu hojenia réznych ran, navySe ma pozoruhodné antibakté-
riové a antimykotické ucinky. V Studii sa preukazala citlivost
vacsiny baktériovych a mykotickych kmernov, najma Proteus
vulgaris a Cryptococcus neoformans. Naproti tomu rezistent-
né ostali kmene Staphylococcus epidermidis a Aspergillus
niger (17).

Fytoterapia koznych ran extraktmi a zaparmi z éelade
citlivkovitych (Mimosaceae)

Do cCelade citlivkovitych patria rastliny, ktoré maju taktiez
modulaéné ucinky na hojenie ran. Jednou z nich je citlivka oby-
¢ajna (Mimosa pudica L.), tiez nazyvana aj lajjalu ¢i hindi, kto-
ra sa v ludovom liecitel'stve vyuziva na zastavenie krvacania
a na stimulaciu zle sa hojacich ran. Citlivka oby¢ajna sa pou-
zila pri lieCbe inciznych a exciznych ran u samcov potkanov
plemena Sprague-Dawley (14). Rany boli lieCené metanolo-
vym extraktom v réznych koncentraciach, ktoré boli nanasa-
né v podobe obkladov. V skupinach lie€enych citlivkou oby-
¢ajnou bola zrychlena reepitelizacia, vysSia pevnost a lepSia
kontrakcia ran v porovnani s kontrolnymi skupinami. Obsah
fenolov v metanolovom extrakte bol 11 % (w/w). Extrakt ob-
sahuje aj mimozin, aminokyseliny, B-sitosterol, kyselinu lino-
Iénovu, kyselinu olejovu a taniny. Pravdepodobne prave vda-
ka svojmu unikatnemu zlozeniu tato rastlina pozitivne
ovplyviiuje hojenie ran (14).

Citlivka tenovita (Mimosa tenuiflora L.) sa tradi¢ne vyuziva
v ludovom liecitel'stve v lieCbe popaleninovych ran a ako pre-
vencia zapalov (29). Vplyv citlivky na proces hojenia ran sa
skusal v in vitro experimente na humannych fibroblastoch
a HaCaT keratinocytoch (29). Etanolovy extrakt signifikatne
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stimuloval mitochondriovu aktivitu a proliferaciu fibroblastov,
zatial €o keratinocyty boli stimulované len pri urcitej koncent-
racii. V extrakte sa preukazala vysoka pritomnost arabinoga-
laktanov, ktoré zohravaju ddlezitu ulohu v procese aktivacie
fibroblastov.

Vodné zapary z takzvanej africkej byliny snov, entada afric-
ka (Entada africana) sa vyuzivaju v ludovom liecitelstve uz po
mnohé roky. Infuzum z korefiov a listov ma antivirusovu akti-
vitu, hepatoprotektivne uc¢inky a zmierfiuje bronchokonstrikciu
vyvolanu histaminom (5). Tato rastlina sa vyuziva aj na sti-
mul&ciu procesu hojenia ran. V tudii sa urobila dokladna ana-
lyza zloZenia polysacharidov obsiahnutych v zapare, nako-
ko prave toto unikatne zlozenie je pravdepodobne
zodpovedné za lie€ivé ucinky. Vysledky poukazali na pritom-
nost arabinogalaktanu typu | a Il, ktory zohrava délezitu ulo-
hu v procesoch ovplyvnenych touto rastlinou (5).

Fytoterapia koznych ran extrakimi z &elade laliovitych
(Liliaceae)

Hlavnym predstavitelom tejto Celade je rastlina znama ako
aloa vera (Aloe vera L.) z Celade Liliaceae, so star§im nazvom
Aloaceae, Ci Asphodelaceae. Extrakty z rastliny vykazuju an-
tibaktériové, antivirusové a antimykotické u&inky. Hlavnou
ucinnou latkou je polysacharid acemanan, ale rastlitnny ex-
trakt taktiez obsahuje zvySené mnozstvo vapnika, hor¢ika, zin-
ku, selénu, antioxidantov, aminokyselin a vitaminov (4). Vy-
tazky tejto rastliny sa vyuzivaju aj na stimulaciu procesu
hojenia akutnych a chronickych ran.

Avsak v klinickej Studii australskych autorov nebol pozoro-
vany signifikantny rozdiel v lie€be popalenin za pouzitia mas-
ti s extraktom aloa vera a masti s obsahom sulfadiazinu strie-
borného. Na druhej strane pri lie€be ran po hemeroidektémii
bol pozorovany vyrazne skrateny ¢as hojenia. Znac¢ne skra-
teny €as hojenia bol pozorovany aj pri aplikacii masti s obsa-
hom Aloe vera na rany po chirurgickych vykonoch. Uk&zalo
sa, ze extrakt pravdepodobne urychluje zapalovu fazu hoje-
nia (4).

Fytoterapia koznych ran extrakimi z &elade lubovnikovitych
(Hypericaceae)

Lubovnik bodkovany (Hypericum perforatum) je azda naj-
znamejSim predstavitelom tejto ¢elade. Tato rastlina ma an-
tibaktériové, protizapalové a antiedematdzne ucinky. Pouzi-
va sa pri lie€be hemeroidov, pri ochoreniach hornych a dolnych
dychacich ciest, ale aj pri ochoreniach kardiovaskularneho
a gastrointestinalneho traktu. Rastlina ma navySe sedativne
ucCinky a preto sa vyuziva na potlacenie anxiéznych a depre-
sivnych stavov (24).

V poslednej dobe bol skusany vplyv extraktu tejto rastliny
na stimulaciu hojenia ran a tvorbu jazvy v klinickej Studii u pa-
cientok po cisarskom reze. V lie€enej skupine bol po dobu 16
dni trikrat denne podavany extrakt lubovnika vo forme olejo-
vych obkladov. Tvorba jazvy bola hodnotena na zéklade Van-
couverskej Skaly pre hodnotenie jaziev. V porovnai s nelieCe-
nou kontrolou udavali pacientky patriace do lieCenej skupiny
mensie bolesti a takisto sa v signifikantne mensej miere sta-
zovali na pruritus pooperacnej rany. Tvorba jazvy bola taktiez
minimalizovana v lieCenej skupine. Na zaklade vysledkov
mézeme konstatovat, Ze vyuzitie lubovnika bodkovaného pri
stimulacii hojenia ran po cisarskom reze je bezpe¢né a méze
tento proces pozitivne ovplyvnit aj po estetickej stranke (24).

Fytoterapia koznych ran zaparmi a odvarmi z éelade
lulkovitych (Solanaceae)

Rastliny z elade lufkovitych su zname svojimi pozitivnymi
vplyvmi na hojenie ran. V nasej predchadzajucej praci bolo zi-
stené, ze vodné infuzum fufkovca zlomocného (Atropa bella-
donna L.) je schopné pozitivnhe modulovat’ hojenie ran u potka-
nov (8). Zapar lulkovca zlomocného bol aplikovany ako obklad
na incizne rany lokalizované na chrbtoch potkanov plemena
Sprague-Dawley. V lieCenych ranach bola pozorovana zvy-
Sena tvorba kolagénu, znizena dizka trvania zapalového pro-
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cesu a signifikantne vy$Sia pevnost v porovnani s kontrolny-
mi ranami. Nebol v8ak pozorovany rozdiel medzi ranami lie-
¢enymi dva a pat dni. Z toho dévodu nase vysledky indikuju,
Ze zapar pozitivne ovplyvruje najma skoré fazy procesu ho-
jenia koznych ran, a to predovSetkym zapalovu reakciu. Za-
par tiez stimuluje tvorbu extracelularnej matrix bohatej na fib-
ronektin a galektin-1. Tymto mechanizmom pravdepodobne
pdsobi protizapalovo a vytvara vhodné mikroprostredie pre
rychlejSie prebiehajlcu epitelizaciu (9).

Durman biely (Datura alba L.) sa vyuziva v ludovom lieCite-
Istve najma v Indii. Tato rastlina sa pouziva na lieCbu astmy,
reumatickych choréb, vredov, ale aj pri lieCbe koznych ran (23).
Zapar tejto rastliny sa v podobe masti aplikoval na popaleniny
vytvorené na chrbtoch potkanov plemena Wistar. V lie€enych
skupinach bola pozorovana lepsia kontrakcia ran, zvySena tvor-
ba kolagénu a zrychlena reepitelizacia. Rastlinny zapar péso-
bil antimikrobovo proti mnohym kmeriom baktérii (Staphylo-
coccus, Klebsiella, Streptococcus atd.). Pozorované bolo tiez
pozitivne ovplyvnenie angiogenézy ran a zarover doSlo k re-
dukcii zapalu. Tieto vysledky poukazuju na mozné vyuZitie rast-
liny na stimulaciu hojenia popalenin (23).

Na zlepSenie procesu hojenia popalenin sa v oblasti Indie
vyuzivaju aj obklady z prevarenych zemiakovych Supiek [u-
Ika zemiakového (Solanum tuberosum L.), ktorych ucinky bo-
li porovnavané s u¢inkami odvaru pripraveného z bananovych
Supiek bananovnik (Musa acuminata L.) (10). Proces hojenia
bol v oboch pripadoch pozitivne ovplyvneny, pricom oba od-
vary preukazali nealergizujuce, netraumatizujice a netoxické
ucinky. V tejto klinickej studii bola hodnotena najma rychlost
reepitelizacie popaleninovych ran, ktora bola v oboch pripa-
doch znacne urychlena.

Tabak fajciarsky (Nicotiana tabbacum L.) je dalSia rastlina,
ktoru zaradujeme do Celade fulkovitych. Produkty, ktoré sa
z nej vyrabaju, su celosvetovo zname. UCinok cigaretového
dymu na hojenie exciznych koznych ran bol testovany u la-
boratérnych mysi plemien C57BL/6 a BALB/c. V exponovanej
skupine BALB/c bola signifikatne horsia kontrakcia ran a niz-
Sia infiltracia mastocytmi v porovnani s exponovanou skupi-
nou C57BL/6 a kontrolnymi skupinami (3). Z toho vyplyva, ze
cigaretovy dym ma negativny dopad na proces hojenia ran.

Fytoterapia koznych ran vyluhmi a extrakimi z éelade
mrkvovitych (Apiaceae)

V poslednej dobe sa Casto stretdvame s asi najtradi¢nej-
Sou azijskou liecivou rastlinou pupocénikom azijskym (Centella
asiatica), znamou tiez pod nazvom gotukola. Vyluhy z tejto rast-
liny sa pouzivaju na stimulaciu nervovej sustavy, podporu in-
teligencie a pamati, na posilnenie imunity, pri hypochondrii, ale
aj pri ochoreniach gastrointestinalneho a uropoetického systé-
mu. Zaujimavy je aj hojivy potencidl tejto rastliny, ktory sa vy-
uziva na stimulaciu hojenia koznych ran (22).

Najnovsie klinické Studie sa zaoberaju moznostami vyuzi-
tia vyluhov a kapsul z pupo€nika azijského na stimulaciu chro-
nicky sa hojacich ran u pacientov s diabetes mellitus. U pa-
cientov, ktorym boli po chirurgickom vykone trikrat denne po
jedle podavané kapsuly s obsahom pupocnika, bol pozoro-
vany skrateny ¢as hojenia koznych ran a lepsia kontrakcia ran
v porovnani s kontrolnou skupinou, ktorej bolo podavané pla-
cebo. Studia poukazuje na fakt, Ze vyrobky obsahujlce ex-
trakty pupocnika azijského mézu byt predpisané diabetickym
pacientom za ciefom urychlenia procesu hojenia koznych ran
a to bez obav z vedlajSich Ucinkov (22).

Fytoterapia koznych ran odvarmi z éelade tekvicovitych
(Cucurbitaceae)

Z tejto Celade ma miesto v ludovom lieCitel'stve najma hor-
ka tekvicka (Momordica charantia L.), ktora sa vyuziva pri li-
ecCbe bolesti brucha, prechladnuti, horiuc¢ke i ako laxativum,
ale aj na lie¢bu zle sa hojacich ran. Rastlina ma dobré antio-
xida¢né a antiulcerogénne vlastnosti (28). Vodny odvar hor-
kych tekviciek sa pouzil na lie€bu ran u diabetickych potkanov.
Rany boli vytvorené ako biopsia v torakolumbalnej oblasti
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a nasledne boli oSetrované rastlinnym odvarom v podobe ob-
kladov. V lieCenej skupine bola pozorovana zvysSena tvorba
kolagénu, lepSia kontrakcia rany a reepitelizacia, ako aj zvy-
Send proliferacia a migracia buniek (28).

V indickej ludovej medicine sa vyuzZiva uhorkovec dvojdo-
my (Trichosanthes dioica L.), bohaty na proteiny a vitaminy.
Rastlina znizuje koncentraciu glukézy a triacylglycerolov v kr-
vi (27). Zaujimavé vysledky boli pozorované pri stimulacii in-
ciznych a exciznych ran u potkanov (27). Metanolovy extrakt
bol aplikovany na rany v podobe obkladov. V lie€enych ranach
bola pozorovana lepSia kontrakcia, reepitelizacia a vyssia pev-
nost v porovnani s kontrolnymi ranami. NavySe histologicka
Studia poukazala na zvySenu proliferaciu fibroblastov, tvorbu
kolagénu a neoangiogenézu.

Fytoterapia koznych ran zaparmi z éelade vibicovitych
(Lythraceace)

Z Celade vribicovitych sa v literature vo vztahu k fytoterapii
ran popisuje vplyv zaparu lavzonie farbiarskej (Lawsonia in-
ermis L.), tiez znamej aj ako mehendi, ktora ma antibaktério-
vé a antimykotické ucinky. Po stanoveni netoxickej koncent-
racie sa u potkanov pozoroval modula¢ny efekt zaparu na
hojenie koznych ran (21). V exciznom modeli bola vyrazne
lepSia kontrakcia ran a v inciznom modeli vy$Sia pevnost ran
v porovnani s kontrolnou skupinou. Histologicka Studia zisti-
la, Ze v skupinach lie€enych lavzéniou farbiarskou doslo k sti-
mulacii proliferacie fibroblastov, k zmnozeniu kolagénovych
vlakien, zatial ¢o sa znizilo mnozstvo makrofagov a ustupil za-
pal. Pozorovany bol aj rychlejsi priebeh reepitelizacie. Tieto
procesy svedcCia o celkovom zlep$eni a zrychleni procesu ho-
jenia.

Fytoterapia koznych ran extrakimi z éelade zimozelefiovitych
(Apocyanaceae) a vavrinovitych (Lauraceae)

Celad zimozelefovitych je z pohladu stimulacie hojenia ran
znama predovsetkym svojimi dvoma zastupcami katarantus
ruzovy (Catharanthus roseus L.) a alamanda pocistiva (Alla-
manda cathartica L.). Katarantus ruzovy, rastlina znama aj ako
Vinca rosea, ma vazodilatacné ucinky, ktoré sa vyuzivaju pri
lie€be vaskularnych demencii a inych chordb. V predchad-
zajucej experimentalnej Studii bol potkanom na excizne a in-
cizne rany aplikovany etanolovy extrakt, zatial ¢o kontrolnym
skupinam bolo podané vehikulum. V inciznom modeli bola po-
zorovana vyrazne vysSia pevnost lie€enych ran a v exciznom
modeli bola zistena lepsSia kontrakcia ran v porovnani s kon-
trolou. Extrakt urychlil proces reepitelizacie a pésobil antimik-
rébovo proti kmefiom Pseudomonas aeruginosa a Staphylo-
coccus aureus. VSetky tieto vlastnosti poukazuju na
lieCivy/stimulacny efekt tohto extraktu na hojenie ran (20).

Uc¢inky extraktov z rastlin alamanda pocistiva (Allamanda
cathartica L.) a vavrin bobkovy (Laurus nobilis L.) z ¢elade
Lauraceae na proces hojenia koznych ran boli pozorované
v exciznom a inciznom modeli u potkanov. V tomto experi-
mente bola pozorovana u lie¢enych zvierat lepSia kontrakcia
ran, rychlejSia reepitelizacia, zvySena pevnost, nizsia infiltra-
cia zapalovymi bunkami a vyraznejSia tvorba kolagénu. Zati-
al ¢o rany lie¢ené vavrinom bobkovym preukazali obdobné
vlastnosti, mnozstvo zapalovych buniek bolo vysSie a tvorba
kolagénu bola zhor$ené v porovnani s alamandou podistivou,
ale stale lepS$ia, ako v kontrolnych skupinach. Porovnanim
tychto dvoch rastlinnych extraktov bolo zistiné, Ze pre lieCbu
ran u ludi je pravdepodobne vhodnejSia alamanda (19).

Fytoterapia koznych ran zaparmi z éelade zeleznikovitych
(Verbenaceae)

Svoje miesto vo fytoterapii koznych ran si nasli aj zastup-
covia Celade zeleznikovitych. Zeleznik obyc&ajny (Verbena of-
ficinalis L.) sa pouziva v fudovom lieditelstve na hojenie koz-
nych ran a popalenin. Vodny zapar Zeleznika oby¢ajného,
ktory bol pouzity na stimulaciu hojenia koznych ran u sam-
cov potkanov plemena Sprague-Dawley mal, vyrazné proti-
zapalové ucinky (26).
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Tab. 1. Prehlad rastlin a ich vplyv na procesy zapojené do hojenia ran

Ep’iteli- Resiukcia z;:lfiit:é: Angjo- TvorPa Kontr’ak- Pevpost’ n‘1\|::lo-
z4acia zapalu blastoy | neneza kolagénu| ciaran ran bc_w_a
aktivita
alamanda pocdistiva (Allamanda cathartica) + + ? ? + + + ?
africka bylina snov (Entada africana) ? ? ? ? ? ? ? 0
aloa vera (Aloe vera) + + + + ? + ? +
citlivka oby¢ajna (Mimosa pudica) + ? ? ? ? + + +
citlivka tenovita (Mimosa tenuiflora) ? ? + ? ? ? ? +
durman biely (Datura alba) + + ? + + + ? +
henna, lavzénia farbiarska (Lawsonia inermis) + + + ? + + + ?
horké tekvicky (Momordica charantia) + ? + ? + + ? ?
katarantus ruzovy (Catharanthus roseus) + ? ? ? ? + + +
fubovnik bodkovany (Centella asiatica) + + ? ? + ? + +
fulkovec zlomocny (Atropa belladona) ? + ? + + + 0
fufok zemiakovy (Solanum tuberosum) + ? ? ? ? ? ?
lantana menliva (Lantana camara) + + + ? + + ? +
myrhovnik pravy (Commiphora molmo)! ? + ? ? ? ? ? +
pupocénik azijsky (Hypericum perforatum) ? + + + ? + ? +
santiria trimera (Santiria trimera) ? ? ? ? ? ? ? +
tabak fajCiarsky (Nicotiana tabbacum) - - ? ? - - ? ?
uhorkovec dvojdomy (Trichosanthes dioica) + ? + + + + + ?
vavrin bobkovy (Laurus nobilis) + + ? ? + + + ?
vitex trojlisty (Vitex trifolia) + + ? ? + + + ?
vitex zlizkaty (Vitex altissima) + + ? ? + + + ?
Zeleznik oby€ajny (Verbena officinalis) ? + ? ? ? ? ? ?

+ stimulacia, — inhibicia, ? neuvedené, 0 neovplyviiuje

Obr. 1. A - v inciznej rane hojacej sa 2 tyzdne je mozné vidiet ukonceny proces reepitelizacie bez tvorby granulaéného tkaniva (Sipky); B —
Vv exciznej rane hojacej sa 2 tyzdne je taktiez mozné vidiet ukon€eny proces reepitelizacie, pod epidermou sa vSak nachadza novovytvorené
granulac¢né tkanivo (Sipky), ktoré v tomto ¢ase hojenia vyzrieva a postupne sa meni na jazvu (zvac¢senie 100x, farbenie hematoxylin a eozin)

Zapar z listov lantana menliva (Lantana camara L.) preu-
kazuje antimikrobové, antimykotické a insekticidne vlastnosti
(2). Rastlina sa vyuziva v ludovom lie€itelstve pri mnohych
chorobach, ako je napr. bronchialna astma, zaludo¢né vredy,
artériova hypertenzia atd. (2). V studii bol pozorovany vplyv
vodného zaparu na hojenie exciznych ran vytvorenych na chr-
btoch potkanov, ktory bol aplikovany v podobe obkladov (18).
V lie€enych skupinach bola lepSia kontrakcia rany, rychlejSia
reepitelizacia a zvySena tvorba kolagénu v porovnani s kon-
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trolnymi skupinami. Histologicka Studia poukazala na lepSiu
organizaciu fibroblastov a niz$iu infiltraciu tkaniva zapalovy-
mi bunkami v lieGenych ranach. Kmene Staphylococcus au-
reus, Klebsiella pneumoniae, Escherichia coli boli citlivé na
zapar, zatial ¢o Salmonella choreauesis bola rezistentna. Stu-
dia demonstruje pozitivny vplyv rastliny na proces hojenia ran.

Porovnanie u&inkov etanolovych extraktov z rastlin zna-
mych ako vitex trojlisty (Vitex trifolia L.) a vitex Zliazkaty (Vi-
tex altissima L.) sa robilo na exciznych a inciznych ranach
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u potkanov (16). V exciznom modeli bola vyrazne vysSia kon-
trakcia ran v skupinach lie€enych vitexom trojlistym, slabsi
efekt bol po lie¢be ran s vitexom Zliazkatym. Pevnost ran sa
sledovala v inciznom modeli, najvyssia bola v skupinach lie-
¢enych extraktom z vitexu trojlistého, ¢o koreluje s exciznym
modelom. Histologicka Studia poukazala na zvy$ené mnoz-
stvo kolagénovych vlakien, nizky pocet makrofagov v lieCe-
nych ranach a urychleny proces reepitelizacie. Na zaklade stu-
die je mozné konStatovat, Ze obidva extrakty maju liecivy
potencial, ktory je vSak vyraznejSi pri pouziti vitexu trojlisté-
ho.

ZAVER

Hojenie ran je komplexny proces na Studium ktorého sa vy-
uzivaju tri zakladné modely: incizny, excizny a popaleninovy
(6). Samotny proces hojenia prebieha dvoma spdsobmi, a to
primarne (bez tvorby granulaéného tkaniva) alebo sekundar-
ne (s vyraznou tvorbou granulaéného tkaniva). Primarne sa za
idealnych podmienok hoji incizna suturovana rana, pocas se-
kundarneho hojenia dochadza k vyraznej angiogenéze a fib-
roplazii (1) (obr. 1). Z toho dévodu mézeme predpokladat, ze
terapia inciznej a exciznej rany sa méze, pripadne by sa ma-
la liSit. Z toho dévodu by sa pri vybere fytoterapie hojenia ran
malo prihliadat’ aj na typ rany, respektive na spdsob hojenia.

Z nasho prehladného ¢lanku vyplyva, zZe extrakty rastlin,
ktoré sa za poslednych 10 rokov pouzivali vo vyskume hoje-
nia ran, ovplyvnuju rézne biologické procesy (tab. 1). Extrak-
ty z pozorovanych rastlin patriacich do ¢efade zimozelenovi-
tych (Apocyanaceae) a vavrinovitych (Lauraceae) stimuluju
epitelizaciu, kontrakénu schopnost ran a pevnost ran. Nap-
roti tomu rastliny z ¢elade burzerovitych (Burseraceae) a cit-
livkovitych (Mimosaceae) vykazuju najma antimikrébovu a pro-
tizapalovu aktivitu. Pri lieCbe odvarmi rastlin z Celade
tekvicovitych (Cucurbitaceae) bola zistena zvySena prolifera-
cia fibroblastov, vyssia tvorba kolagénu a lepSia kontrakéna
schopnost ran. Zapar z lavzénie inermis ako jediny zastupca
z Gelade vibicovitych (Lythraceae) priaznivo posobil na pro-
ces reepitelizacie, redukoval zapal a zvySoval pevnost a aj
kontrakénu schopnost ran. ZvysSena tvorba kolagénu, lepSia
kontrakéna schopnost a rychlejsia epitelizacia boli pozorova-
né pri lieGbe rastlinami z ¢elade lubovnikovitych (Hyperica-
ceae) a lulkovitych (Solanaceae). AvSak cigaretovy dym z ta-
baku fajCiarskeho vSetky tieto procesy inhiboval. Zapary
pripravené z rastlin patriacich do ¢elade Zeleznikovitych (Ver-
benaceae) a laliovitych (Liliaceae) znizovali predovSetkym za-
palovy proces, podporovali tvorbu kolagénu a kontrakénu
schopnost ran. Vyluhy a extrakty z ¢elade mrkvovitych (Api-
aceae) skracovali priebeh zapalového procesu, zvySovali tvor-
bu kolagénu, pevnost ran a vykazovali aj antimikrobovu akti-
vitu.

Aj napriek tomu, Ze fytoterapia predstavuje jednu z najroz-
SirenejSich a zaroven finanéne najmenej naro¢nych metdd,
Casto sa v modernom zdravotnictve nevyuziva. Prave preto
sa mnohé experimentalne a klinické studie zaoberaju detail-
nym vyskumom fytoterapie hojenia ran a moznostami ich vy-
uzitia v klinickej praxi. Poznatky obsiahnuté v tejto prehlad-
nej praci pomdzu lepsie sa zorientovat v tejto problematike
biomedicinskeho vyskumu a nepochybne si najdu svoje uplat-
nenie v praxi.
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PGvodni prace

Vyznam DNA vysetifeni mutaci C282Y,
H63D a S65C v HFE genu

Monika Drastikové, Martin Berének, Jaroslava Hegerovéd, Daniela Putzové

Univerzita Karlova v Praze, LékaFska fakulta Hradec Kralové, Ustav klinické biochemie a diagnostiky FN

SOUHRN

Vychodisko. Hereditarni hemochromatéza je pomérné éasté dédiéné onemocnéni, pro které je charakteristické zvysené vstrebévani Zeleza a jeho
ndsledné uklédani do dolezitych orgdnd téla. Cilem préce je uréit vyskyt mutaci C282Y, H63D a S65C ve skupiné pacient s podezienim na
hereditérni hemochromatézu a ziskané vysledky porovnat se zdravou &eskou populaci.

Metody. Soubor pacientd se skladal z 95 muz0 a 45 zen (medién véku 55 rokd, rozsah 20-83 rokd). Soubor zdravych osob (kontrolni skupina)
tvorilo 167 dobrovolnikd (65 muzd a 102 zen, medién véku 25 rokd, rozsah 18-62 rokd). Genetické analyza mutaci v HFE genu byla provedena
pomoci metody PCR/RFLP.

Vysledky. Frekvence rizikovych alel v souboru pacientt byly: 18,2 % pro mutaci C282Y; 17,5 % pro H63D a 1,8 % pro S65C. Frekvence
rizikovych alel v kontrolnim souboru byly: 5,7 % pro mutaci C282Y; 12,3 % pro H63D a 0,6 % pro S65C.

Zavéry. Vysledky svédci o trojndsobné vyssim vyskytu mutace C282Y ve skupiné pacient s podezienim na hereditérni hemochromatézu oproti
kontrolni skupin& (18,2 % vs. 5,7 %). Vyskyt mutaci H63D a S65C se v obou porovnévanych souborech statisticky nelisil.

Kli¢ova slova: hemochromatéza, HFE gen, C282Y, H63D, S65C, PCR/RFLP.

SUMMARY

Drastikova M, Beranek M, Hegerova J, Putzova D. The importance of DNA analysis of C282Y, H63D and $65C mutations in the HFE gene
Background. Hereditary hemochromatosis is a relatively common genetic disease characterized by increased iron absorption and deposition in
major organs of the body. The aim of this study was to determine the prevalence of C282Y, H63D and S65C mutations in the HFE gene in patients
suspected of hereditary hemochromatosis and to compare it with healthy subjects (control group).

Methods. The group of patients consisted of 95 males and 45 females (median age 55 years, range 20 to 83 years). The control group was
represented by 167 volunteers of Caucasian origin (65 males and 102 females, median age 25 years, range 18 to 62 years). The PCR/RFLP
genetic analysis was used fo detect mutations in the HFE gene.

Results. Allelic frequencies of C282Y, H63D, and S65C in the patients group were 18.2 %, 17.5 %, and 1.8 %, respectively. The frequencies of
the alleles in the control group were 5.7 % (C282Y), 12.3 % (H63D), and 0.6 % (S65C).

Conclusions. Our results show significant differences in the frequency of C282Y mutation between the patients suspected of hereditary
hemochromatosis and the control group (18.2 % vs 5.7 %). Prevalences of H63D and S65C mutations in the both groups were not statistically
significant.

Key words: hemochromatosis, HFE gene, C282Y, H63D, S65C, PCR/RFLP.
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uvoD

Hereditarni (vrozena) hemochromatéza (HH) je dédi¢né one-
mocnéni charakterizované zvySenou absorpci Zeleza v tenkém
stfevé a jeho naslednym ukladanim do jater, myokardu, pan-
kreatu, hypofyzy, kloubll a pokozky. Nadmérna akumulace Ze-
leza v jatrech ma vliv na aktivaci hvézdicovitych bunék (Ito bun-
ky, hepatic stellate cells) a jejich pfeménu v buriky podobné
myofibroblastim (myofibroblast — like cells), které ve zvySené
mife produkuji kolagen 1., lll. a IV. typu (1, 2). Hypersekrece ko-
lagenu mize vést k jaterni fibroze. Pfi HH jsou rovnéz ve zvy-
Sené mife Fentonovou reakci tvofeny hydroxylové radikaly, kte-
ré vlivem oxida¢niho stresu pfispivaji k nekréze hepatocytl
a k rozvoji hepatocelularniho karcinomu (3-5).
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Prevalence HH v kavkazské populaci je pfiblizné 1 :
200-500 (6, 7), coz ji fadi mezi nejcastéjSi geneticky podmi-
néna onemocnéni, ale téZ mezi choroby vyrazné ,poddia-
gnostikované®. Hereditarni hemochromatéza se déli do péti
zéakladnich podtypt HH1-HH5. Podtyp HH1, ktery predstavuje
nejbéznéjsi formu hemochromatdzy, je podminén mutacemi
v HFE genu. Ostatni podtypy souviseji s genetickymi poly-
morfismy v genech kddujicich hemojuvelin, hepcidin, transfe-
rinovy receptor 2, feroportin, transferin, ceruloplazmin a H-fe-
tézce feritinu, avSak jejich frekvence ani klinické projevy
nejsou v porovnani s HH1 tak vyznamné (8, 9).

HFE gen, poprvé popsany v roce 1996, se nachazi na krat-
kém raménku 6. chromozomu (6p21.3). Patfi do rodiny hlav-
niho histokompatibilniho komplexu s vysokou homologii ke ge-
ndm HLAI. tfidy. Kédovany HFE protein ma 343 aminokyselin.
Je tvoren tfemi extracelularnimi doménami a1-0:3. Doména
o3 se u zdravych osob nekovalentné vaze s R,-mikroglobuli-
nem a vznikly heterodimer je transportovan na povrch bunék,
kde obsazuje receptor pro transferin (10). Transferin nesouci
Zelezo muze vytésnit HFE protein z této vazby, ¢imz je zpro-
stfedkovan signal o dostate¢né saturaci organismu Zelezem.
Uvolnény HFE protein nasledné moduluje expresi hepcidinu,
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ktery degradaci feroportinu snizuje pfenos zeleza z entero-
cytll, hepatocytll a makrofagu do krevniho obéhu (11).

Nejcastéjsi pricinou HH1 v kavkazské populaci je mutace
C282Y ve 4. exonu HFE genu. Substituci cysteinu za tyrosin
v pozici 282. aminokyseliny dochazi ke ztraté jednoho ze ¢tyf
disulfidickych mustk v HFE proteinu. Tato zména konforma-
ce ovliviuje jeho afinitu k R,-mikroglobulinu a transport na po-
vrch bunék, a v dusledku toho i vy$Si absorpci Zeleza z gast-
rointestinalniho traktu.

Druhou vyznamnou genetickou zménou v HFE genu je mu-
tace H63D vedouci k substituci histidinu za aspartat. Tato mu-
tace neovliviiuje tvorbu heterodimeru HFE s R,-mikroglobuli-
nem, proto jsou jeji klinické pfiznaky mirné nebo se nemusi
projevit vibec. Mechanismus, jakym dochazi ke zvySenému
vstfebavani Zzeleza, neni u této mutace dosud presné popsan.
Treti nej¢astéjsi mutaci v HFE genu je S65C podminujici sub-
stituci serinu za cystein v HFE proteinu. Ani zde neni role mu-
tace v patogenezi HH zcela objasnéna.

Autozomalné recesivni pfenos HH znamena, ze k jejim fe-
notypovym projevim muze dochazet jen v pfipadé pfitomnosti
mutace na obou alelach. Postizené osoby Ize molekularné ge-
neticky charakterizovat bud' jako homozygoty pro jeden typ
mutace (nejcastéji s genotypem 282Y/282Y) nebo smisené
heterozygoty (2—-6 % pfipadu HH) (12, 13).

Hemochromatoza patfi k tzv. stradavym onemocnénim. Ke
kumulaci Zeleza dochéazi celozivotné a prvni projevy HH se
manifestuji mezi 40. a 50. rokem zivota. Klinické pfiznaky cho-
roby nejsou specifické, objevuje se unava, hepatomegalie,
mie, hypogonadismus, diabetes mellitus, jaterni cirhdza a he-
patocelularni karcinom. Projevy jsou mnohdy komplikovany ji-
nym onemocnénim (steatézou jater, alkoholismem, poruchou
krvetvorby, metabolickym syndromem apod.).

Pro diagnostiku HH se provadi klinické vysetieni, fyzikalni
vySetieni a biochemicka analyza zahrnujici zejména ur€eni
saturace transferinu, stanoveni koncentrace feritinu, sérové-
ho Zeleza a Zeleza v jaterni tkani. Nedilnou soucasti dia-
gnostického procesu je také molekularné geneticka analyza
jako prostfedek pro vyhledani samotné pfic¢iny choroby a od-
halujici dalSi rizikové jedince v rodiné probanda. Bez labora-
torni diagnostiky mohou byt nespecifické projevy HH snadno
prehlédnuty a choroba muze zlstat dlouhodobé nelécena.

Cilem této studie bylo zjistit, jaky je vyskyt mutaci C282Y,
H63D a S65C u souboru pacientll hepatologickych poraden
s pfiznaky akumulace Zeleza a porovnat jej s vyskytem zmi-
nénych mutaci ve zdravé populaci.

SOUBOR NEMOCNYCH A POUZITE METODY

Do studie bylo zafazeno 140 pacientt (vySetfovany soubor)
z 12 zdravotnickych center zabyvajicich se chorobami jater
a poruchami metabolismu Zeleza. Pro molekularné genetic-

kou analyzu byly pouzity DNA vzorky 95 muzi a 45 Zen s me-
dianem véku 55 rokl (rozsah 20-83 rokll). Soubor zdravych
osob (kontrolni soubor) tvofilo 167 dobrovolnika (65 muzu,
102 Zen, median 25 roku, rozsah 18—62 roku), od nichz byl
ziskan Informovany souhlas k DNA analyze. Studie byla pro-
vedena se svolenim Etické komise Fakultni nemocnice Hra-
dec Kralové.

Izolace DNA (QlAamp Blood Mini Kit, Qiagen, Némecko)
byla u pacientl provedena z 200 ul nesrazlivé krve (K3EDTA)
a u dobrovolnikl z bukalniho stéru (FlogSwabs, Copan Flock
Technologies, Italie). Pro amplifikaci byla pouzita polymera-
zova fetézova reakce (PCR). Reakéni smés pro amplifikaci
exonu 2 HFE genu (25 pul) obsahovala 100 ng DNA, 10krat
koncentrovany PCR pufr s 15mM roztokem MgCl, (TaKaRa,
Japonsko), 200 uM dNTPs, 0,4 uM primert — F: 5-ACA TGG
TTGAGG CCTGTTGC 3 aR: 5-GCCACATCT GGC TTG
AAA TT-3' (Generi Biotech, CR) a 1,5 U HS Taq polymerazy
(TaKaRa). Smés pro exon 4 se liSila pouze sekvencemi pou-
Zitych primerd — F: 5- CTG GAT AAC CTT GGC TGT ACC
CCC -3’ a R: 5- CAG ATC CTC ATC TCA CTG -3'. Teplotni
profil PCR reakce pro oba Useky genu se skladal z 5 minuto-
vé Uvodni denaturace pfi 95 °C, poté nasledovalo 30 cykl
PCR (denaturace 30 s pfi 94 °C, annealing 30 s pfi 50 °C
a elongace 30 s pfi 72 °C) v termocykléru Veriti™ 96-Well
Thermal Cycler, Applied Biosystems, USA.

Restrikéni smés se skladala z 10 ul PCR produktu, 1 pl re-
strikéniho pufru a 1 pl pfisluSného restrikéniho enzymu (vSe
New England Biolabs, USA): Rsal pro detekci mutace C282Y,
Bcll pro H63D a Hinfl pro S65C. Inkubace probihala 16 hodin
pfi 37 °C (Rsal a Hinfl) nebo pfi 50 °C (Bcll). Analyza re-
strikénich fragmentd (RFLP) byla provedena na 3% agaré6zo-
vém gelu s ethidiumbromidem. PFitomnost wild-type alely
C282 potvrzovaly restrikéni fragmenty o velikostech 171 a 18
bp, zatimco pro mutovanou alelu 282Y svédcily fragmenty 142
bp, 29 bp a 18 bp. V pfipadé mutace 63D dochazelo k zani-
ku rozpoznavaciho mista pro Bcll, a proto byl po restrikci na
gelu viditelny jeden fragment o délce odpovidajici PCR pro-
duktu (208 bp). Naopak, fragmenty o délkach 138 bp a 70 bp
identifikovaly wild-type alelu H63. Obdobné pfi vySetfeni mu-
tace S65C svédcil fragment dlouhy 208 bp o pfitomnosti mu-
tantni alely 65C, fragmenty 147 bp a 61 bp identifikovaly wild-
type alelu S65.

VYSLEDKY

Ve vySetfovaném souboru bylo nalezeno 18 homozygott pro
mutaci C282Y (12,9 %) a deset heterozygotl (7,1 %) pro tuto
mutaci. U mutace H63D bylo detekovano sedm homozygotu
(5,0 %) a 32 heterozygotl (22,9 %). Heterozygotni forma mu-
tace S65C byla prokazana u tfi pacientd (2,1 %) a nebyl na-
lezen zadny homozygot pro S65C. SmiSena heterozygozita by-
la zjiSténa u péti pacientd (3,5 %), z toho u tfi osob (2,1 %) se

Tab. 1. Frekvence genotypl HFE genu ve vySetfovaném a kontrolnim souboru

Genotyp Vysetifovany soubor Kontrolni soubor
pocet osob % pocet osob %
homozygot 282Y/282Y 18 12,9 0 0,0
heterozygot 282Y/wt 10 71 16 9,6
smiseny heterozygot 282Y/63D 3 21 3 1,8
smiSeny heterozygot 282Y/65C 2 1,4 0 0,0
homozygot 63D/63D 7 5,0 3 1,8
heterozygot 63D/wt 32 22,9 32 19,2
heterozygot 65C/wt 3 21 2 1,2
homozygot wt/wt 65 46,5 M 66,4
celkem 140 100,0 167 100,0
wt — wild type
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Tab. 2. Frekvence rizikovych alel HFE genu ve vySetfovaném a kon-
trolnim souboru

Frekvence rizikové alely (%)

Cc282Y H63D S65C
Vysetfovany soubor 18,2 17,5 1,8
Kontrolni soubor 57 12,3 0,6

jednalo kombinaci alel 282Y/63D a u dvou osob (1,4 %) o kom-
binaci 282Y/65C (tab. 1).

V kontrolnim souboru jsme prokazali 16 heterozygotl pro
mutaci C282Y (9,6 %), 32 heterozygotl pro H63D (19,2 %),
dale tfi homozygoty pro H63D (1,8 %), dva heterozygoty pro
S65C (1,2 %). U tfi dobrovolnika (1,8 %) byla zjisténa kom-
binace alel 282Y/63D (smiSena heterozygozita). V souboru
nebyli nalezeni zadni homozygoti pro mutace C282Y ani
S65C.

Celkova frekvence vSech rizikovych alel ve vySetfovaném
souboru byla 37,5 % (18,2 % pro C282Y, 17,5 % pro H63D
a 1,8 % pro S65C), tedy dvojnasobna nez v kontrolnim sou-
boru: 18,6 % (5,7 % pro C282Y, 12,3 % pro H63D a 0,6 %
pro S65C) (tab. 2).

Ve vySetfovaném souboru bylo nalezeno celkem 30 osob
s jednim z genotypd podmiriujicich mozné klinické pfiznaky
HH (homozygoti 282Y/282Y, 63D/63D, smiSeni heterozygoti
282Y/63D a 282Y/65C); v kontrolni skupiné dosahl jejich po-
Cet Sesti. Predikce rizika HH ve vySetfovaném souboru paci-
entd hepatologickych ambulanci byla vice nez sedminasob-
na oproti souboru kontrolnimu (odds ratio 7,32; p < 0,001; 95%
konfidenéni interval: 3,27-16,39 %).

DISKUZE

Od roku 1996, kdy byl poprvé popsan HFE gen, byla pub-
likovana cela fada praci zabyvajicich se mapovanim vyskytu
mutaci v tomto genu. Jejich vysledky se shoduji v konstato-
vani, ze majoritni podil (80-90 %) na rozvoji HH ma mutace
C282Y, zejména je-li pfitomna v homozygotni formé (14, 15).
Na druhou stranu je tfeba poznamenat, Zze penetrance C282Y
neni kompletni a choroba se manifestuje jen u ¢asti homozy-
gotld (u 50 % muzl a 25 % zen) (16).

Z provedenych populaénich studii vyplyva, Ze nejvyssi frek-
vence rizikové alely 282Y se nachazeji v severozapadni Ev-
ropé, predevsim v Irsku (14 %) a Velké Britanii (8 %). V se-
verni ¢asti Evropy (Norsko, Svédsko, Dansko) se frekvence
alely 282Y pohybuji mezi 5,7-7,5 %. Neni znamo, zda byla ta-
to mutace rozSifena do ostatnich oblasti Evropy starovékymi
Kelty nebo skandinavskymi moreplavci, Vikingy (17, 18). Ve
stfedni Evropé je frekvence 282Y 3,4—4,0 %. Ve statech jiho-
vychodni Evropy (Bosna a Hercegovina, Rumunsko, Srbsko,
Makedonie) jeji vyskyt klesa na 1,0-2,2 % (19). Mimo evrop-
sky kontinent se tato mutace objevuje vzacné.

V nasi studii bylo zastoupeni rizikove alely 282Y v kontrol-
ni skupiné vyssi nez publikovali Cimburova a kol. (5,7 % vs.
3,4 %) v roce 2005 (20). NaSe vysledky mohly byt zatizeny
chybou vyplyvajici z mensiho poétu vySetfenych osob (n =

7).

Vysledky analyzy alely 282Y ve vySetfovaném souboru
(n = 140) prokazaly jeji trojnasobné vyssi vyskyt u pacientd
hepatologickych ambulanci (18,2 %) oproti zdravé populaci.
Celkem zde bylo nalezeno 18 homozygott pro mutaci C282Y.

Jak jiz bylo zminéno, mutace C282Y je povazovana za nej-
rizikovéjSi mutaci z hlediska HH. Nékteré studie udavaji, ze
podil homozygotl ve skupiné HH mdze byt az 96% (21, 22).
U heterozygotut pro C282Y dochazi ke klinické manifestaci HH
jen ojedinéle. SpiSe se ukazuje, Ze mutace muze u heterozy-
gotl akcelerovat organové poskozeni jiné primarni etiologie
(napf. chronicka hepatitida C, steatdza jater, hepatitida, alko-
holismus apod.).
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Frekvence mutace H63D se v evropské populaci pohybuje
mezi 10 a 20 %. Nejvyssi vyskyt byl popsan v Baskicku (30 %),
Bulharsku, Spanélsku a Portugalsku (> 20 %). U nas je jeji vy-
skyt okolo 15 % (16). Frekvence mutace S65C se v kavkaz-
ské populaci pohybuje od 0,5 % (jihovychodni Itélie) do 3 %
(Svédsko, populace Saami) (23, 24). V Ceské republice je
frekvence S65C okolo 1 % (16). V naSem kontrolnim soubo-
ru jsme nalezli dva heterozygoty pro mutaci S65C a frekven-
ce alely 65C byla 0,6 %.

Je znamo, Ze u homozygot pro H63D a smiSenych hete-
rozygott 282Y/63D nebo 282Y/65C byvaji pfiznaky HH mir-
né&jSi. Vyskyt mutaci H63D (17,5 %) a S65C (1,8 %) v nasi vy-
Setfované skupiné se vyznamné nelisil od frekvence zjisténé
v kontrolnim souboru i vy$e zminénych populaénich odhadu.
Mezi heterozygoty pro S65C byla jedna zena ve véku 30 let
s normalnim biochemickym nalezem a 3 muzi se zvySenou
sérovou koncentraci Zeleza. Laboratorni nalez v8ak nemusi
byt zplsoben pfFitomnosti mutace S65C.

U zbyvajicich 65 pacientt z vySetfovaného souboru (46,5 %)
nebyly prokazany mutace C282Y, H63D ani S65C v HFE ge-
nu. U téchto osob miize byt pfetizeni organismu zelezem zpu-
sobeno dal$imi mutacemi gend, jejichz produkty se podileji
na absorpci, transportu nebo ukladani zeleza. K rozvoji pfi-
znakd hemochromatoézy pfispivaji také nevhodné stravovaci
navyky, pfitomnost toxind v organismu, obezita, HCV infekce
anebo dlouhodobé zvySeny pfijem alkoholu (u muzl vice nez
60 g/den a u Zen 40 g/den). Alkohol nejen inhibuje transkripci
hepcidinu, ale v dudsledku oxidaéniho stresu organismu také
zvysuje expresi transferinového receptoru 1 (5, 25).

Velké mnozstvi faktord negenetického charakteru, které se
objevuje v etiopatogenezi HH je jednim z divodd, pro¢ nelze
zavést plosny populaéni screening mutaci v HFE genu. Spi-
Se je preferovan tzv. selektivni screening osob v rizikovych
skupinach (16). Pfi diagnostice hemochromato6zy je doporu-
c¢ovano kombinovat molekularné geneticka vySetfeni s pale-
tou biochemickych testd zahrnujicich uréeni saturace tran-
sferinu, volné vazebné kapacity séra pro zelezo, stanoveni
feritinu a Zeleza v séru, pfipadné v jaterni tkani (26). Bioche-
mické markery i pfes svou niz$i specificnost a zavislost na
fadé faktord (vék, dieta, stravovaci navyky, menstruace a ji-
né ztraty krve) mohou také vyznamné pomoci pfi monitoro-
vani ucinnosti navrzenych terapeutickych a dietnich postupu.

ZAVER

Hereditarni hemochromatéza je zna¢né rozsifenym gene-
tickym onemocnénim. K uréeni diagnézy HH se pouzivaji bio-
chemické a molekularné geneticka vySetieni. Vzhledem k to-
mu, Ze se v nasem staté neprovadi populac¢ni screening
mutaci v HFE genu, je nezbytné cilené vyhledavat rizikové
jedince pro toto onemocnéni. Jednu z rizikovych skupin pfed-
stavuji pacienti hepatologickych ambulanci se znamkami pre-
tizeni organismu Zelezem. Jak ukazala naSe studie, u téchto
0sob se vyskytuje mutace C282Y nékolikanasobné Castéji nez
ve zdravé populaci. Pro potvrzeni nebo vyloué¢eni HH u téch-
to osob (a jejich rodinnych pfislusnik(l) by mélo byt vzdy pro-
vedeno molekularné genetické vysetfeni HFE genu.

Zkratky
Bcll — Bacillus caldolyticus
DNA — deoxyribonucleic acid (deoxyribonukleova kyselina)
dNTPs — deoxynucleotide triphosphates
(deoxynukleotid trifosfaty)
HCV — hepatitis C virus (virus hepatitidy C)

HH — hereditary hemochromatosis

(vrozena (hereditarni) hemochromatéza)
— Haemophilus influenzae
— human leukocyte antigen

(hlavni histokompatibilni komplex)

Hinfl
HLA
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HS Taq

— hot start Thermus aquaticus

K3EDTA - ethylene diamine tetraacetic acid trisodium salt

PCR — polymerase chain reaction
(polymerazova fetézova reakce)
RFLP  —restriction fragment length polymorphism
(polymorfizmus délky restrikénich fragment()
Rsal — Rhodopseudomonas sphaeroides
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SPOLECNOST PRO METABOLICKA ONEMOCNENI SKELETU CSL JEP
porada 25. zafi 2012 od 15.30 hodin v hotelu Parkhotel, Plzen
odborny seminar
Osteopordza — jeji diagnostika a Iééba ve vybranych specializacnich oborech
Seminar je poradan dle stavovského predpisu CLK &islo 16 a je ohodnocen 4 kredity.
Program:

15,00-15,30 Registrace — zahajeni a predstaveni ucastniku

15,30-16,15 Epidemiologie, diagnostika, rizikové faktory osteoporézy a vyznam FRAXu (doc. MUDr. Vaclav Vyskocil, Ph.D.)
16,15-17,00 Hepato-gastrointestinalni pfi¢iny osteoporéozy. Kdy na né myslet a jak je diagnostikovat?

(prof. MUDr. Milan Lukas, CSc.)

17,00-18,45 Prevence a lé€ba osteoporézy (doc. MUDr. Vaclav Vyskocil, Ph.D.)
18,45-19,30 Zakladni pristup k porucham kostniho metabolismu u pacienti s poruchami ledvin

(prof. MUDr. Sylvie Dusilova Sulkova, DrSc.)

Vasi ucast, prosim, potvrdte telefonicky nebo e-mailem:
e-mail: osteo@tribune.cz
tel: 224 910 766

Odborny garant: doc. MUDr. Vaclav Vyskocil, Ph.D., vedouci osteocentra FN Plzeri
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Specidlni sdéleni

Léeba zdvislosti na tabdku — zlep3eni
dostupnosti v klinické praxi

Eva Kralikové

Ustav hygieny a epidemiologie, 1. lékaiska fakulta, Univerzita Karlova v Praze a Vieobecna fakultni nemocnice v Praze
Centrum pro zdvislé na tabdku, lll. interni klinika, 1. léka¥ské fakulta, Univerzita Karlova v Praze a Vieobecna fakulini
nemocnice v Praze

SOUHRN

Zavislost na tabaku je samostatnou nemoci, kterd zpusobuje desitky dalsich nemoci a predéasnych omrti. Uginna létba existuje a méla by byt
dostupna viem kuiakom v ramci mistnich zdravotnich systémo/sluzeb. CR neni jedinou zemi, kde tomu tak zatim neni. Ke zlepseni situace se
snazi prispét celosvétové zaméteny projekt ,Global Bridges: Healthcare Alliance for Tobacco Dependence Treatment”. Jak mozeme vidét
z webové stranky globalbridges.org, projekt se zamé&fuje na jednotlivé geografické oblasti svéta — i tak jsou porovnani mezi zemémi vzhledem
ke zcela odlisnym systémom zdravotni péce, jejiho hrazeni a zdravotniho pojisténi obtiznd. Evropské skupina se sesla v anglickém Birminghamu
pfi nize popsané konferenci. Cely propojeny systém tisict lidi, ktefi se lécbu zavislosti na tabéku v UK zabyvaii, véetné podpory vyzkumu, je
totiz opravdu impresivni a mize byt vzorem dalsim zemim nejen v Evropg.

Kli¢ova slova: lécba zavislosti na tabéku, projekt Globalbridges, UK ,smoking cessation service”.

SUMMARY

Krélikova E. Tretament of tobacco dependence — improving availability in the clinical practice

Tobacco dependence is a disease that causes dozens of illnesses and premature deaths. Effective freatment exists and should be available fo all
smokers in frame of the local health care service. The Czech Republic is not the only country missing the full availability. A worldwide project
“Global Bridges: Healthcare Alliance for Tobacco Dependence Treatment” is trying to improve the situation. As we can see from the website
globalbridges.org, the project focuses on different geographical regions of the world — even if comparisons between countries are difficult due
to the different health care systems including their financing. The European Globalbridges group met in June 2012 in Birmingham at the occasion
of the UK National Smoking Cessation Conference. The entire interconnected system of thousands of people involved in smoking cessation in UK,

including research support, is truly impressive and may be an example to other countries not only in Europe..
Key words: tretament of tobacco dependence, Globalbridges project, UK ,smoking cessation service”.
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LECBA ZAVISLOSTI NA TABAKU V UK

Nejen v Evropé, ale celosvétové je na vedouci pozici v té-
to 1é¢€bé jiz mnoho let UK. Britska NHS (National Health Ser-
vice) plati tyto sluzby (85 miliond GPB/rok) i Iéky pacientim
(75 milion GBP/rok). Presto se je tato Iécba velmi efektivni
s ohledem na naklady, coz maji dokonale dokumentované
a propocitané v ramci NICE. NICE, National Institute for He-
alth and Clinical Excellence (nice.org.uk — velmi doporucuji
tento web, tyka se vSech obori mediciny), je instituce usta-
vena v roce 1999 za ucelem hodnoceni cost-effectivity [€Cby,
tedy efektivity s ohledem na naklady Ié€by pouzivané a hra-
zené NHS, systémem hrazeni zdravotni péce v UK. Pfistup
k [é€bé zavislosti na tabaku je zde skute¢né excelentni. SCS,
Smoking Cessation Service, je dostupna prakticky na ,kaz-
dém rohu“. Kazdoroéné se tyto sluzby probiraji na konferen-
ci ,UKNSCC*, tedy UK National Smoking Cessation Confe-
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doc. MUDr. Eva Kralikova, CSc.

Ustav hygieny a epidemiologie 1. LF UK a VFN
Studnic¢kova 7, 128 08 Praha 2

e-mail: eva.kralikova@If1.cuni.cz
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rence — v Anglii zkratka maji radi zkratky. ,2012 UKNSCC” se
konala 18. az 19. €ervna 2012 v Birminghamu za ucasti vice
nez 800 pracovnik( z nékolika tisici SCS. Kromé nich nas by-
lo jen nékolik cizincu z evropské skupiny Globalbridges a ur-
¢ité v8ichni jsme byli naprosto nadSeni systémem jejich SCS.
Kazdoro¢né se v jejich ramci 1é¢i 5-10 % kurakul, coz zna-
mena v primeéru 184 exkurakl na 100 000 obyvatel.

VYPLATi SE TO?

Tyto sluzby se i pfes relativné vysoké naklady britskému
zdravotnictvi velmi vyplati. Abychom se vratili k NICE: pod-
statnym ekonomickym ukazatelem, pouzivanym pro vétsi-
nu lécby, je zde QALY, tedy Quality Adjusted Life Year, rok
kvalitniho Zivota zachranény danou Ié¢bou. Pokud je cena
QALY do 20 000 GBP, Ié¢ba je doporu¢ena NHS k hrazeni
jako ekonomicky vyhodna, tedy cost-effective, vyhodna
s ohledem na naklady. Pokud je cena lé¢by 20 000-30 000
GBP/QALY, NICE bude doporuceni jejiho hrazeni velmi zva-
Zovat a vyjime¢né je mGze doporucit. Pfi cené 1é¢by nad
30 000 GBP/QALY je doporuceni NICE jednoznacné: ne-
hradit. Kdyz poprvé v NICE propocitavali cenu QALY pfi apli-
kaci kratké intervence pro odvykani koufeni, tedy prakticky
nékolika otazek a doporu€eni v ramci cca 5 minut, vysla
ekonomum z NICE cena 76 GPB/QALY. Byli okamzité v dal-
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Sich vypoctech zastaveni: to musi byt chyba, cena |éCby za
QALY se pohybuje v Ffadu tisict &i desetitisict liber, 76 to
nemuze byt! Ale bylo. Stale vychazi tato Ié¢ba jako velmi
levny zpUsob, jak prodluzovat kvalitni dobu Zivota, pfi in-
tenzivni 1é¢bé je to mezi 1000-7000 GBP/QALY. Momen-
talné NICE pfipravuje interaktivni webovou aplikaci, kde je
mozné nastavit rlizné scénare prevalence koufeni a zpU-
sobU IéCby vC€etné jeji intenzity Ci pouzitych léku &i délky
jejich uzivani.

MEDIALNi PODPORA LECBY

Sluzby k odvykani koufeni jsou podpofeny masivnimi me-
dialnimi kampanémi, napfiklad v Angli¢anim ddvérné zna-
mém desti se zmokly mokry pan zjevné zbytecné chrani pa-
pirovym destnickem, ktery zname ze zmrzlinovych pohara.
Heslem reklamy je pouzivat pro vSechno, co délame, ade-
kvatni pomucky: do desté je vhodnéj$i normalni destnik, pro
odvykani koufeni odborna pomoc (= SCS). Dalsi reklamy kla-
dou otazku O co pfijdete? Na obrazku je otec vedouci nevé-
stu k oltafi ¢i dité s narozeninovym dortem. Videa ukazuji sku-
teCné pacienty — pan obtizné mluvici se ,slavikem®,
s uvedenim jména, nasleduje poznamka, ze zemfel 10 dni
po natoCeni videa.

ROLE PRAKTICKYCH LEKARU

Ukazuje se, Ze farmakoterapie zavislosti na tabaku je sku-
te€né ucinna, jen pokud je spojena s psychobehavioralni pod-
porou, nikoli jen sama o sobé. Proto je dnes trendem dopo-
ru€eni pro praktické Iékafe intervenovat jinak nez dfive: stejny
zUstava dotaz na koureni, ale staci jen zjisténi, Ze pacient kou-
fi — otazky, kolik ¢eho koufi jak ¢asto Ci jak dlouho jsou po-
vazovany pfi omezené ¢asové moznosti za zbytecné, je tfe-
ba vychazet z reality. Misto dalSich otazek by mélo nasledovat
doporuceni odborné pomoci, tedy kontakt na SCS. To plati
i pro pacienty, ktefi ,chtéji jen recept na lék proti koufeni“ —
pokud jej dostanou, budou zklamani, protoze samotna far-
makoterapie jim koufit nezabrani. Typicky pfiklad: ,Co je to
Champix? To zni Uzasné! Jdu si k praktikovi pro recept...“ Ne-
pak mlze naopak podminovat budouci pokusy prestat koufit
a daveéru v uginnost farmakoterapie pfi odvykani koufeni. NHS
na téma ,velmi kratké intervence* (,very brief advice®) distri-
buuje video pro praktické Iékafe, nazvané ,30 vtefin®. Takto
vhodné vyuzitéd pdlminuta mize skute¢né zménit Zivoty pa-
cientd.

ZMENA DISKUZE O PASIVNIM KOURENI

Pasivni koufeni rozhodné uz neni poslednich nékolik let
v UK kontroverznim tématem, ani se nemluvi o tom, zda ma-
ji ¢i nemaiji byt vefejné prostory nekufacké — dnes je téma-
tem nekufacky domov nebo auta. Fakta, Ze pasivni koufeni
v domacnosti zvySuje vice nez 3x riziko nahlého umrti no-
vorozence, riziko opakovanych otitid a podobné, jsou zde
znama. ReSi se spis to, Ze bariérami pro nekufacky domov
muZze byt naruSeni vztahd s kouficim partnerem ¢&i prateli,
potfeba koufit v soukromi a komfortu, zvyk, zavislost,... na-
opak motivaci k nekurackému domovu by mohl byt ohled na
déti, zapach ¢i podobné. Také v této oblasti nabizi SCS po-
moc: psychobehavioralni podporu, farmakoterapii — vétSinou
nikotin pro pfekonani momentalni potfeby koufit, a zpétnou
vazbu: hodnoty kotininu ve slinach déti. Tématem se zaby-
vaji i ,health visitors“: maji se ptat, kdo v domacnosti koufi,
kde koufi a zda a za jakych okolnosti se tato pravidla nékdy
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méni. Nasleduje vysvétleni benefitd pro déti, kdyz nebudou
exponované doma tabakovému koufi, a nabidka pomoci
s odvykanim &i alespon nabidka nikotinu pro pfekonani akut-
ni potfeby koufit.

ELEKTRONICKE CIGARETY

Aktualnim tématem jsou ovSem dnes vSude elektronické
cigarety (EC). Jak fika Jara Cimrman, miZzeme byt proti nim,
muzeme je kritizovat, miZzeme s nimi nesouhlasit, ale to je
asi tak v§e, co mlizeme — prosté tu jsou. Patent se pfisu-
zuje ¢inské spole¢nosti Ruyan z roku 2004 (autor Hon Lik),
pUvodnim cilem bylo snizeni expozice pasivnimu koufeni
béhem olympiady v Pekingu, nikoli vyroba Iéku. Uzivatelé
se sami fadi mezi ,vapors®, tedy inhalatory vypara. EC po-
skytuji uzivateli nikotin i behavioralni berlicku. V UK je v ro-
ce 2010 zkusilo 9 % populace, 3 % (tfetina z téch, co je zku-
sili) opakované, u nas je zkusila vice nez tfetina kufaku.
Jakkoli slozeni jejich vyparu Uplné jasné neni, jednoduchou
uvahou i nahodnym meéfenim (napf. analyza americké
Food and Drug Administration) dospé&jeme k nulovému
nebo zanedbatelnému riziku v porovnani s klasickou ciga-
retou. Mohou také snizit potfebu koufit, mohou poskytovat
podobné mnozZstvi nikotinu jako klasicka cigareta (proka-
zano hladinami kotininu), i kdyZz jejich kvalita a sloZzeni vc¢et-
né mnozstvi nikotinu maji velké rozpéti. V jednom pfipadé
byla popsana exogenni lipidova pneumonie po 7 mésicich
uzivani EC — mozny vliv glycerinu (rostlinny glycerin uziva
kolem 20 % EC)? Protiargumentem EC je, Ze nejsou pravi-
dla kontroly kvality, nejasna jsou i pravidla zachazeni s EC
a jejich ,tekutinami®, mohou byt branou ke koufeni/vyvolat
zavislost, snizit motivaci k odvykani od koufeni. Mohou v3ak
definitivné byt méné Skodlivou alternativou cigaret, zejmé-
na pro ty kufaky, kterym se nepodafilo pfestat klasickymi
metodami.

JEDNOTNA BALENIi CIGARET

Baleni cigaret je nepochybné& podstatnym prvkem jejich
marketingu. Krabi€ky cigaret jsou atraktivni, s designem ci-
lenym na mladé, na divky a na dalSi cilové skupiny. Jsou pro-
stfedkem komunikace, vSak také od roku 2003 jsou zaka-
zané vyrazy navozujici faleSny dojem neskodnosti (light,
mild...). To dnes nahrazuji barvy krabi¢ek — obecné jsou svét-
lejSi odstiny spojovany s menS$i Skodlivosti (bila, stfibrna,
pastelové odstiny dalSich barev). O jednotnych balenich se
diskutuje od konce 80. let minulého stoleti, prvni zemi, kte-
ra je zavede, bude od 1. prosince 2012 Australie, nyni je zva-
Zuje i UK a otevrela k nim vefejnou diskusi. Maji snizit atrak-
tivitu, vyznam zdravotnich varovani a zduraznit dopad na
zdravi. Jsou zdarma — obaly podle zadani zakona bude ja-
ko dosud i nadale tisknout vyrobce. Argument, Ze usnadni
pasovani, neuspéje: krabi¢ky nebudou bilé, ale bude na nich
obrazkové zdravotni varovani, které je pfinejmensim stejné
obtizné napodobit jako napodobit sou€asna baleni. Studie
ukazuiji, Ze jednotna baleni jsou konzumenty povazovana za
,Skodlivéjsi“, méné atraktivni a zvySuji motivaci k odvykani.
Z panické reakce tabakového prumyslu plyne, Ze jednotna
baleni by byla ,trefou do ¢erného”. V UK popisuji studenti,
ze jim byly nabidnuty penize za podpis pod petici proti jed-
notnym balenim ¢&i za sebrani urcitého poctu podpist.

GLOBALBRIDGES.ORG

Jde o projekt, jehozZ nositelem je renomované americké
pracovisté Mayo Clinic v Rochesteru, Nicotine Dependence
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Center (NDC), dale je nyni podporovan American Cancer
Society, The University of Arizona a hleda dal$i zdroje vcet-
né Bloomberg Philanthropies. Ma zvysit dostupnost 1é€by
zavislosti na tabaku v jednotlivych svétovych regionech.
Projekt byl zahajen v roce 2010, nyni ma podle webu 437
¢lenu — registrace je zdarma! Pocita se nejen s lékafi, ale
i se sestrami (ve svété je 13 miliond zdravotnich sester!) Ci
farmaceuty. Podporuje také ,cOalition 14" — nazev vychazi
z ¢lanku 14 Ramcové umluvy o kontrole tabaku WHO, kte-
ra fika, Ze lécba zavislosti na tabaku ma byt dostupna v ram-
ci zdravotnich systém(, a zddraznéného pismene ,0" ve
strategii WHO M-POWER, ktera zahrnuje hlavni body kon-
troly tabaku a pismeno ,O“ v jejim nazvu znamena ,OFFER
HELP*, tedy nabizet IéCbu.

V Birminghamu probéhla kratka schlizka deseti u¢astnik(
z evropského regionu (53 zemi), vytipovanych podle dosa-
vadnich aktivit. Vyplynulo z ni, Ze do budoucna je tfeba mit
pfedevsim srovnatelna data o Ié€bé, prevalenci koufeni atd.,
aby bylo jasné dané vychodisko. Dale je dobré vyuzit vyso-
ké kost-efektivity 1€Cby zavislosti na tabaku, implementovat
medicinu zaloZzenou na dukazech a mezinarodni standardy
této 1éCby. Stale se hleda evropsky koordinator Globalbrid-

ges. Vice informaci na uvedeném webu, ktery rozhodné sto-
ji za navstévu.

Zkratky

EC — elektronicka cigareta

GBP — Great Britain Pound, britska libra
HNS — National Health Service, UK

M-POWER WHO - strategie WHO ke kontrole tabaku: Monitor
tobacco use and prevention policies, Protect
people from tobacco smoke, Offer help to quit
tobacco use, Warn about the dangers of
tobacco, Enforce bans of tobacco advertising,
promotion and sponsorship, Raise taxes on
tobacco, vice na
http://www.who.int/tobacco/mpower/en/

NDC — Nicotine Dependence Center, Mayo Clinic,
USA

NICE — National Institute for Health and Clinical
Excellence, UK

QALY — Quality Adjusted Life Year

SCS — Smoking Cessation Service, UK

UKNSCC — United Kingdom National Smoking Cessation
Conference

WHO — World Health Organization

Histologicka specifikace
v melanomu

Byl vySetfovan podpis microRNA, kte-
ry odliSuje obyCejny melanom v histolo-
gickych podtypech, povrchni spreading
melanom (SSM) a nodularni melanom
(NM). Také byl vySetfen mechanismus
podminujici riznou expresi histologicky
specifického microRNA. Pokus byl pro-
veden na 82 primarnich melanomech
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(tumors (26 SSM, 56 NM) a deviti kon-
genitélnich névech a ukazalo se, ze 134
microRNA rizné exprimovanych (SSM
a NM/p < 0,05), 134 microRNA a 126
zustava po kontrole tloustky signifikant-
ni a 31 je exprimovano v nizsi hladiné
SSM. Pro 7 microRNA downregulace
byla spojena se selektivhi genomovou
ztratou v SSM linii a primarnich tumo-
rech. Tyto nalezy podporuji molekularni
klasifikaci, v niz SSM a NM jsou dva mo-

lekularné distinktni fenotypy, kterych po-
znani muze zlepSit terapii pacientl
s melanomem.

Literatura:

Laura Poliseno et al. Histology-Spe-
cific MicroRNA Alterations in Melanoma.
Journal of Investigative Dermatology
2012; 132: 1860-1868.

P. Bartak
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Abstrakta

Roznovské alergologicko-imunologické dny

Letosni XVII. roznovskeé alergologicko-imunologické dny se

konaly 25. a 26. kvétna 2012 v Roznové pod Radhostém, le-
tos na téma Vyziva z riznych pohledd. Kazdoro¢né je ak-
ce garantovana CSAKI.
_ Uvodni slovo v patek 25. kvétna patfilo prfedsedovi
CSAKI doc. MUDr. Vitu Petru, CSc., ktery pfehledné uve-
dl vSechna pfednesena témata. Po ném nasledovalo prv-
ni sdéleni RNDr. Alexandry Lochmanové, Ph.D., z Oddé-
leni imunologie a alergologie — Zdravotni Ustav se sidlem
v Ostravé s nazvem ,Vliv nutrice na funkci imunitniho
systému®. PokracCovali jsme pfednaskou autorl Ing. Jifiho
Koudelky, vedouciho oddéleni kontroly Ustfedniho in-
spektoratu SZPI, a Ing. Katefiny Pavelkové ze Statni ze-
médélské a potravinarské inspekce Brno na téma ,Kontrola
potravin zaméfena na pritomnost a ozna¢ovani alergen-
nich slozek".

Zvlasté posledni sdéleni bylo pro praxi velmi zajimavé a po-
ucné. Po prestavce pokra¢oval MUDr. Jifi Novak z Alergolo-
gie a klinické imunologie UVN Praha na téma ,Vyziva kojen-
ce ve vztahu k prevenci alergie a astmatu®.

Nasledovaly dvé pfednasky na téma vitamin D. Probiraly
se moznosti jak situaci v saturaci vitaminem D hlavné u déti
zlepsit, protoze patfime k zemim, které maji populaci velmi
Spatné vitaminem D saturovanou. Nejprve se s nami podélil
o své zkuSenosti prim. MUDr. Petr Tlaskal, CSc. z Détské
polikliniky FN Praha-Motol v pfednasce s nazvem ,Vitamin D
ve vyzivé nasSich déti“. Pate¢ni program uzaviela MUDr. Bro-
nislava Novotna, Ph.D. z Alergologie, Interni gastroenterolo-

gické kliniky LF MU a FN Brno se sdélenim ,Vitamin D, aler-
gie, imunita, autoimunita®“.

Sobota 26. kvétna patfila problematice obezity. Prvni pfed-
naskou nas uvital doc. MUDr. Vojtéch Hainer, CSc. z Endo-
krinologického ustavu v Praze se sdélenim ,Novinky v etio-
patogenezi a |éCbé obezity“. Nasledovala sdéleni, ktera
pfednesli doc. MUDr. Jifi Radvansky, CSc. z Oddéleni télo-
vychovného lékafstvi 2. LF UK a FN Motol na téma ,Meta-
bolicky syndrom, vyziva a pohybova aktivita“, prim. MUDr.
Irena Krémova, CSc. a MUDr. Eva Mala, Ph.D. z UKIA Hra-
dec Kralové s nazvem ,,Astma a obezita“.

Roznovské alergologicko-imunologické dny tradi¢né za-
koncila podsekce: Setkani mladych alergologti a klinickych
imunologt. Letos pozvani pfijaly dvé mladé magistry z Usta-
vu preventivniho lékafstvi LF MU v Brné. Mgr. Klara Pape-
Zova prednasela téma ,Spravna vyziva, myty a poveésti“
a Mgr. Veronika MI€ochova se zaméfila na problematiku ,,Kou-
feni a vyziva“.

Leto$ni akce se Ucastnilo celkem 143 Iékarl. Jiz nyni se
téSime se na dalSi setkani v Roznové, které se uskutecéni 24.
a 25. kvétna 2013. PFisti rok planujeme setkani na téma: Lé-
kové hypersenzivity a Iékové interakce.

MUDr. Bronislava Novotna, Ph.D.
Alergologie IGEK FN, Brno

MUDr. Olga Skopkova, Ph.D.
Alergologie FN, Ostrava

e-mail: olga.skopkova@allergology.cz

Vliv nutrice na funkci imunitniho systému
Alexandra Lochmanova
Oddéleni imunologie a alergologie ZU se sidlem v Ostrave

Imunitni systém je komplexni soubor tkani a bunék, jehoz
zakladni funkci je rozliSovat mezi cizim a vlastnim a elimina-
ce ciziho. Funguje na urovni specifickych i nespecifickych vy-
konnych slozek, v oblasti pfenaseni informaci mezi nimi, ale
i na urovni nervového a hormonalniho Fizeni. Klonalni ex-
panze a aktivace bunék imunitniho systému je energeticky ve-
lice naro¢na a neadekvatni nutriéni pfijem se projevuje ne-
jen klasickymi pfiznaky proteinové a energetické malnutrice,
ale také selhavanim imunitnich funkci. Na druhé strané i ne-
regulovany pfijem potravy vedouci k nadvaze a obezité je
spojen se vznikem fady onemocnéni, v jejichZ patogenezi se
uplatriiuji jak metabolické, tak imunitni mechanismy (napf. dia-
betes mellitus 2. typu).

Ve vztahu vyZivy a imunitniho systému se kromé primarni
vrozené individualni reaktivity kazdého jedince, vyznamné
uplatfiuje i slizni¢ni imunita, resp. imunitni odpovéd na slizni-
cich traviciho traktu. NaruSeni vzdjemného vztahu mezi hos-
titelem a stfevni mikroflérou vede k homeostatické dysbalan-
ci a ovlivnéni stfevni mikroflory slouzi jako potencialni
alternativni terapie jak pro prevenci, tak Ié€bu urcitych pato-
logickych stavl. Pozitivni tlohu v tomto sméru sehravaiji pro-
biotika. PUsobenim probiotik je zesilena zejména aktivita Th1
bunék na Ukor Th2. Stimulaci Th1 bunééné odpovédi docha-
zi ke zvySené produkci Th1 cytokint, jako je IL-2, IL-18
a IFN-y. Navic jsou imunomodulacni slozky probiotik tvoreny
celou fadou efektorovych molekul v€etné sloZzek bunécné sté-
ny, adhesind, heat shock proteint (HSP) a dalSich.

CASOPIS LEKARU CESKYCH 2012; 151 (9)

Ackoliv jsou tuky Casto vnimany jako spiSe nezadouci
slozka potravin, pfedstavuji nezbytnou soucast vyzivy. Pre-
devsim esencialni mastné kyseliny jsou sou¢asti mnoha bio-
logicky dllezitych substanci. Jsou zakladni slozkou bunéc-
nych membran a zaroven substratem nutnym pro syntézu
prostaglandind a dalSich biologicky aktivnich latek podileji-
cich se regulaci aktivity zanétovych bunék a jejich mediato-
rd. Protizanétlivy Uc¢inek se vaze predevsim na polysaturo-
vané omega-3 mastné kyseliny, jejichz pusobeni se dava do
souvislosti s protektivnimi a benefi¢nimi ucinky v oblasti kar-
diovaskularnich onemocnéni a jejich prevence.

Vitaminy a stopové prvky patfi do kategorie tzv. mikronut-
rientd. Ucastni se pfedev§im mechanismu nespecifické imu-
nity a pusobi jako antioxidanty. Zejména vitaminy A, C a E pat-
fi spolu se selenem, beta-karotenem a koenzymem Q
k nejdllezitéjSim antioxidaénim latkam. Mezi latky se silnym
antioxida¢nim potencialem patfi také sekundarni rostlinné me-
tabolity, flavonoidy.

V souvislosti s potravinovymi doplriky jsou ¢asto zmifova-
ny také R-glukany. Jedna se o polymery R-glukdzy, mezi kte-
ré patfi napfiklad i celuléza. Radi se tedy do skupiny prebio-
tik. Nachazeji se nejen v houbach a kvasinkach, ale
i obilninach. Maji imunostimulaéni uc€inky vedouci k aktivaci
makrofagu a NK bunék. Kromé imunostimulaénich u¢inkd se
mohou [-glukany U¢astnit i fady fyziologickych procest sou-
visejicich s metabolismem tukd vedoucich k sniZeni hladiny
celkového cholesterolu a télesné hmotnosti.

Obecné Ize predpokladat, ze tradi¢ni, vyvazena strava do-
state€né kryje veskeré nutriéni naroky organismu. Béhem po-
slednich let se v8ak Zivotni styl i stravovaci navyky, zejména
ve vyspélych zemich, zna¢né zménily, coz mnohdy vede k ne-

435



dostate¢nému pfijmu urcitych nutriénich slozek. Vzrastajici po-
zornost jak odborné vefejnosti, tak spotrebitelt a vyrobcu po-
travin je vénovana predevsim dopliikiim stravy s obsahem
mikronutrientd a dalSich vySe uvedenych nutriénich slozek.
| kdyz je Fada poznatkl z oblasti vztahu nutrice a imunity s Us-
péchem vyuzivana pfi 1éEbé a prevenci nékterych onemoc-
néni, jedna se o relativné slozitou problematiku a zejména
v preventivnich programech je zapotfebi pfistupovat k nutri¢-
nim suplementdm s rozvahou.

Kontrola potravin zamérena na pfitomnost
a oznacovani alergennich slozek
1Jifi Koudelka, 2Katefina Pavelkova
Ustredni inspektorat SZPI
2Statni zemédélska a potravinarska inspekce, Brno

Klicovou otazkou zaruceni bezpecénosti spotiebitell trpicich
potravinovou alergii nebo intoleranci je ozna€ovani potravin,
které umoznuje citlivym jedincim ucinné se problematickym
potravinam vyhybat.

Legislativa EU zavedla z divodu dosazeni vysoké Urovné
ochrany zdravi spotfebitelll a zaruceni prava spotrebitelli na
informace povinnost deklarovat pfitomnost alergennich slozek
relativné nedavno — v roce 2003 vydanim smérnice
2003/89/ES, kterou se méni smérnice 2000/13, pokud jde
0 uvadéni slozek pfitomnych v potravinach.

Potravinové pravo stanovuje specifické pozadavky na ozna-
¢ovani nejbézngjsich alergennich slozek nebo jakychkoliv la-
tek z nich pochazejicich, u kterych je védecky prokazano, ze
vyvolavaji u spotfebitelt alergie nebo mohou u citlivych jedincl
zpusobovat nesnasenlivost (intoleranci), a predstavu;ji tak pro
zdravi doty&nych osob nebezpedi. VySe uvedena povinnost
na oznacovani se v souasné dobé vztahuje na obiloviny ob-
sahujici lepek, koryse, vejce, ryby, arasidy, sojové boby, mlé-
ko, vybrané druhy suchych skofapkovych plodu, celer, hor¢i-
ci, sezamova semena a vyrobky z nich, oxid sifi€ity a sificitany
v mnozstvi vy$§§im nez 10 mg/kg (10 mg/l), pfiCemz vySe uve-
deny seznam je prubézné aktualizovan.

Z povinnosti na ozna€ovani jsou vyjmuty pouze potraviny,
u kterych bylo prokazano, ze v disledku pouzité technologie
vyroby jiz vysledna potravina neobsahuje rezidua alergennich
latek plivodné obsazenych v suroviné, a nebalené potraviny.

Z hlediska informovanosti spotfebitell ma kromé vyse uve-
denych povinnych informaci o alergennich slozkach pouzitych
pfi vyrobé potravin velky vyznam i tzv. preventivni znaceni. Ci-
lem preventivniho znaceni je spotfebitele upozornit na riziko
nezamérné kontaminace potraviny alergenni slozkou, a umoz-
nit tak osobam s alergii nebo nesnasenlivosti informovany vy-
bér potravin a pfedchazeni nezadoucim reakcim na potravi-
nu. Spotfebitelé se tak velmi Casto mohou na obalech potravin
setkat se sdélenim typu: ,MUze obsahovat arasidy“. ,M{ize ob-
sahovat stopy lepku“ apod.

V dohledné dobé& dozna potravinové pravo v oblasti ozna-
¢ovani alergennich slozek urcitych zmén. Nové nafizeni (EU)
¢. 1169/2011 o poskytovani informaci o potravinach spotfebi-
tellm stanovuje od 13. prosince 2014 pro provozovatele po-
travinafskych podnik(i nové povinnosti:

* povinné odliSeni alergennich slozek od ostatnich slozek
ve slozeni — tj. zvyraznéni alergenni slozky napfiklad typem
¢i stylem pisma nebo barvou pozadi,

* povinné poskytovani Udaji o alergennich slozkach u ne-
balenych potravin.

Nafizeni (EU) €. 1169/2011 rovnéz predpoklada pfijeti jed-
notnych provadécich pravidel pro uvadéni dobrovolnych in-
formaci 0 mozném a nezamérném vyskytu alergennich latek
(tj. pravidla pro tzv. preventivni znaéeni). V sou¢asné dobé
se rovnéz diskutuje navrh na sjednoceni podminek pro uda-
je o nepfitomnosti neb velmi nizkém obsahu laktozy.

Problematice alergennich latek v potravinach je ze strany
dozorovych organli vénovana dlouhodobé relativné velka po-
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zornost, cozZ Ize ilustrovat napfiklad na poctu pfipada feSe-
nych v ramci spoleéného evropského systému rychlého va-
rovani pro potraviny a krmiva (RASFF — Rapid Alert System
for Food and Feed). V roce 2011 bylo v tomto systému hla-
$eno celkem 93 pfipadl nedeklarované pfitomnosti alergen-
nich latek. Rovnéz SZPI klade na kontroly zamérené na pfi-
tomnost alergennich sloZek velky dlraz, a to jak v ramci bézné
kontroly, tak prostfednictvim cilenych ustfedné fizenych i re-
gionalnich akci. V poslednich letech byly kontroly v této ob-
lasti zaméfeny zejména na nedeklarovanou pritomnost aler-
genl v cukrovinkach, pekarskych, cukrafskych vyrobcich,
masnych vyrobcich, snidanovych cerealiich a mrazenych kré-
mech.

Kromé kontrolni €innosti jsou aktivity SZPI v této oblasti za-
mefeny rovnéz na zvysSovani povédomi spotrebiteli o proble-
matice alergennich latek v potravinach, a to jak prostfednic-
tvim edukativnich ¢lankd zejména na webovych strankach
SZPI, tak formou aktivni U¢asti na setkanich spotfebitelt. SZPI
rovnéz Uzce spolupracuje se spotrebitelskymi sdruzenimi, kte-
ré zastupuji zajmy osob s potravinovymi alergiemi a intole-
rancemi.

Vyziva kojence ve vztahu k prevenci
alergie a astmatu
Jifi Novak
Alergologie a Klinicka imunologie UVN, Praha

Jedinou vhodnou metodou pro vyzkum i praxi prevence
alergie jsou principy mediciny zaloZzené na dukazech. Pohled
na prevenci alergie |. typu prizorem alergend, IgE a rovno-
vahy Th1-Th2 je nutné, v zajmu racionalni prevence, rozsi-
fovat o spolut¢ast pfirozené imunity a nespecifickych faktord.
Vyznam zevniho prostfedi se objasriuje také poznavanim in-
dukce epigenetickych zmén.

Zména koncepce prevence by méla vyplynout z novéjsich
poznatkd. Vétsina déti s atopickym ekzémem nebo astmatem
v prvnich letech zivota pochazi z rodin bez projevl atopie
(Wahn). Riziko alergického stavu u libovolného jedince je vy-
soké, rizikovou populaci jsou proto ve skute€nosti vSechny
vence nez dfive navrhovana selektivni, jen pro déti s pozitiv-
ni rodinnou anamnézou. Tomu napomaha ménici se pohled
na néktera preventivni opatfeni, ktery nepotvrzuje opravné-
nost pravé téch ekonomicky a organizacné naro¢nych (HA
miéka, eliminace roztoCl, vyzivové doplriky, probiotika).

Zivotni styl a alergicka onemocnéni. Jako spole¢né po-
jitko pFicin nardstu alergickych onemocnéni se jevi zapadni
zivotni styl. Dominuje sniZzeny kontakt s mikroby a zvySeny
s hapteny, zmény ve vyzivé, znecisténi zivotniho prostfedi, na-
rust roztoCovych alergenti v domacim prostiedi, psychoso-
cialni stres a koufeni.

Vyziva kojence a prevence alergie. Domnénka o ochran-
ném ucinku kojeni proti vyvoji alergickych onemocnéni neni
spolehlivé prokazana. Riziko alergie se mlze kojenim i zvy-
Sit, zalezi na dalSich faktorech. Nejvétsi vyskyt astmatu je
u kojenych déti astmatic¢ek (Martinez, Sears). S dobou kojeni
zfejmé stoupa i riziko atopického ekzému. Je tfeba dalSich
studii.

Pridavky kojeni, potravinové alergeny. Vyluéné kojeni se
dnes doporucuje do 4 mésicu Zivota. Bezprostfedné nasle-
dujici zavadéni pridavk( nemlé¢né stravy zvySuje Sanci na-
vozeni imunitni tolerance. Jde o zeleninu, ovoce, maso vcet-
né rybiho, slepi¢i vejce, mouku z obilovin, ryZi, bilkovinu
mléka. Jejich oddalovani naopak zvysuje riziko alergizace.

Hypoalergenni mléka. Nepfesvédcivé snizeni vyskytu ato-
pického ekzému u rizikovych déti s HA mléky podavanymi do
4 mésicu zivota je zfejmé provazené vyraznym zvysenim ri-
zika astmatu. Redukce celkového poctu alergickych onemoc-
néni nebyla po HA mlékach prokazana. Navic, plosné dopo-
ru¢ovani HA mlék nebo prodluzovani aplikace pfes obdobi
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4 mésicl zivota nebylo nikdy doporu¢eno a nelze ho pova-
Zovat za postup lege artis.

Probiotika, antibiotika. Cesta k prevenci alergie by mo-
hla jednou vést pfes optimalizaci stfevni mikroflory, dosavad-
ni poznatky vSak nejsou v praxi vyuzitelné. Preventivni ucin-
nost probiotik nebyla prokazana a k prevenci by neméla byt
doporucovana. Je tfeba se ve studiich zaméfit i na jejich ne-
zadouci U¢innost s moznou tendenci k nardstu vyskytu ast-
matu a senzitizace vyplyvajici ze studii Kaliomakki a Tyloro-
vé. Zvyseni rizika alergie po antibiotikach je pravdépodobné.

Vyzivové dopliiky. Po suplementaci ®3 NMK ani po pfi-
sunu syntetickych flavonoidl, karotenoid(, vitamind A a E Ci
C, dalSich antioxidancii, kyseliny listové nebo stopovych prv-
ki nebylo snizeni vyskytu alergickych onemocnéni konzi-
stentné prokazano. Tyto dulezité latky by mély byt u zdravych
déti v dostate¢né mife obsazeny v komplexné plsobici pfiro-
zené stravé.

Ovoce a zelenina. Vys$Si pfijem ovoce a zeleniny v tého-
tenstvi a Casnych fazich zivota i dospivani vede ke snizeni
rizika senzitizace, astmatu, obstrukce dolnich cest dychacich
a alergické rymy. Sttedomorska strava jako celek v tomto smé-
ru obzvlasté vynika. Zdravotni péce a prevence alergie. No-
vé&jsi poznatky v alergologii a imunologii by se mély odrazet
i v pojeti prevence alergickych onemocnéni. Negativni a ne-
jisté vysledky kliCovych studii by mély byt zohledriovany. Na-
Se zdravotni péce se zfejmé vyznamné podili na narustu aler-
gickych onemocnéni ve spolec¢nosti. Stale by mélo platit
primum non nocere.

Vitamin D ve vyzivé nasich déti
Petr Tlaskal
Détska polikiinika FN, Praha-Motol

Vitamin D je tvofen skupinou biologicky aktivnich latek, kte-
ré organismus ziskava potravou nebo ucinkem slunec¢niho za-
feni. U€innou slozku tvofi kalcidiol a kalcitriol. Kalcitriol se va-
Ze na receptory bunéénych jader asi tficeti cilovych organd,
ovliviiuje transkripci senzibilnich gend, a tim i syntézu ¢etnych
proteind, které zasahuji do metabolickych procesli organismu.
Vitamin D reguluje homeostazu vapniku a metabolismus fos-
fatd a ma ucinky antiproliferativni. Kalcitriol ovliviiuje klicové
bufky imunitni soustavy, potlacuje rozvoj imunopatologickych
reakci a pfiznivé ovliviiuje hypertenzi.

V podzimnich a zimnich mésicich roku 2007 a 2010 jsme
zhodnotili dvou- a pétidenni jidelnicky 4350 déti z Prahy, Br-
na a Plzné. Déti byly hodnoceny ve véku 4-6 let, 7-10 let
a 11-15 let. Program ,Nutridan® umoznoval zhodnotit 33 nut-
ricnich parametrd. Primérny denni pfijem vitaminu D u pfed-
Skolnich déti byl 2,3 pug/den, median byl pouze 0,94 ug/den.
Deset procent déti mélo pfijem niz8i nez 0,43 ug/den. Skupi-
na mladSich a starSich Skolnich déti méla podobné vysledky.
MladsSi Skolni déti mély v roce 2007 (v roce 2010) 2,7
a (3,4) ug/den, median 0,97 a (1,2) ug/den, 10 % déti mélo
hodnoty nizs8i nez 0,46 a (0,57) pg/den. U starSich $kolnich
déti byl prumérny denni pfijem vitaminu D z potravy
2,8 ug/den, median byl 0,5 ug/den a 10 % déti mélo pfijem
mensi nez 0,49 pg/den. Podle referenénich hodnot pro pfi-
jem zivin (DACH 2011) by mél byt pfijem vitaminu D pro déti
vySe uvedenych vékovych skupin 5 ug/den. Ve srovnani s dét-
skou populaci jinych evropskych zemi jsou vysledky relativ-
né vyrovnané. Potfebnych hodnot pfijmu vitaminu D dosahu-
ji pouze severské staty — Svédsko, Norsko a Finsko. Ve Finsku
byla zahajena plosna fortifikace vitaminem D u mléka a mar-
garina. V Norsku je doporu¢ovana suplementace tres¢im ole-
jem ¢&i rybim masem po celé zimni obdobi.

Zavér. NaSe studie prokazuji, Ze populace ¢eskych déti
v podzimnim a zimnim obdobi, kdy hlavnim zdrojem vitami-
nu D je pfijem z potravy, neni dostate¢né vitaminem D satu-
rovana.
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Vitamin D, alergie, imunita, autoimunita
Bronislava Novotna
Alergologie, Interni gastroenterologicka Klinika LF MU a FN, Brno

PFi hodnoceni vlivl, které by se mohly podilet na vyznam-
ném narustu alergie a astmatu v poslednich desetileti, byla
vénovana pozornost zménénému zivotnimu stylu. Mimo vliv
bakterialni expozice, o¢kovani, dietnich zvyku atd. se dosta-
vaji do popredi informace o zvySeni ¢asu stravenych uvnitf
(budov, aut atd.). Zaroven s celosvétovym bojem proti rako-
viné kuze, kdy je doporu¢ovano omezeni expozice k UV za-
feni a masové pouzivani UV filtra, v fadé zemi bylo zjisténo,
ze lidé trpi nedostatkem vitaminu D (napf. az 93 % America-
nu). Pfi nedostatku vitaminu D se uplatiiuji vlivy genetické,
protoze postihuje také osoby s dobfe zajisténym oslunénim
(studie déti v Costa Ricca).

Deficit vitaminu D hraje roli u chronickych onemocnéni, jak
u onemocnéni kostniho systému (rachitis, osteoporoéza, osteo-
malacie), tak u mimokostnich chorob (kardiovaskularni cho-
roby, nadorova onemocnéni, autoimunitni choroby, diabetes
mellitus a infekce). V poslednich letech Fada studii prokaza-
la, Ze vitamin D ma vliv na burky imunitniho systému, na aler-
gicky zanét, na astma véetné vlivu na kortikorezistenci, na riist
a dozravani plic a uplatriuje se také v boji proti infekcim, zvlas-
té virovym.

Receptor pro vitamin D (VDR) se nachazi na vSech bun-
kach imunitniho systému (T- a B- lymfocytech, makrofazich
a bunkach dendritickych). Makrofagy stimuluje k tvorbé NO,
fagocytéze, chemotaxi a v poslednim také k tvorbé cathelici-
dinu — proteinu s protivirovym a protibakterialnim ucinkem. Vi-
tamin D dale snizuje maturaci a migraci dendritickych bunék,
a tim si vysvétlujeme jeho protizanétlivé pusobeni. Na trovni
B-lymfocytu snizuje produkci a diferenciaci plazmatickych bu-
nék a tvorbu IgE. Snizuje Th1-lymfocyty i IL-12, a tim vede
k pfesmyku na Th2-lymfocyty. Snizuje také Th17 i IL-17.
Pomoci genetickych metod (genom-wide associated studies)
byla identifikovana vazba VDR na fadu autoimunitnich nemoci
(DM, SLE, Crohnova choroba, RA, SM) ale také na choroby
nadorové (kolorektalni karcinom a CLL).

V literatufe jsou v posledni dobé diskutovany dvé proti so-
bé stojici hypotézy o vztahu vitaminu D k alergii a astmatu.
Prvni hypotéza uvadi, ze deficit vitaminu D pfispiva k epide-
mii astmatu, a druha naopak, ze suplementace vitaminem D
vede k rozvoji astmatu a alergie. K dispozici jsou epidemiolo-
gické dikazy podporujici obé hypotézy.

Suplementace vitaminem D je v sou€asnosti doporucova-
na u pfevazné kostnich chorob, jako jsou osteopenie a osteo-
poréza. Na definitivni zavéry pro doporuc¢eni podavani vita-
minu D ve vztahu k alergickym nemocem a astmatu si musime
poc¢kat az po zhodnoceni fady probihajicich studii. Jsou prv-
ni studie, které prokazuji inverzni vztah mezi senzibilizaci (po-
¢tem pozitivnich prick testd), vyskytem atopické dermatitidy,
hodnotami plicnich funkci, spotfebou ICS, niz$i poétem hos-
pitalizaci a snizenou hladinou vitaminu D.

Novinky v etiopatogenezi a 1é€bé obezity
Vojtéch Hainer
Endokrinologicky ustav, Praha

Sdéleni shrnuje vybrané nové poznatky v epidemiologii, pa-
togenezi a [é¢bé obezity. Globalni prevalence nadvahy a obez-
ity v poslednich dvou desetiletich stoupa. Pfedpoklada se, ze
pfi sou¢asném trendu bude v roce 2015 na svété 700 milio-
nG obéznich a 2,3 miliardy lidi bude mit nadvahu. V evrop-
skych zemich je 10-20 % obéznich muzi a 15-30 % obéz-
nich Zen. V Ceské republice je pétina dospélé populace
obézni a vice nez polovina dospélych trpi nadvahou ¢&i obez-
itou. Alarmujici je narast prevalence obezity a nadvahy u dé-
ti, ktera dosahuje v nékterych evropskych zemich 20-30 %.
V fadé evropskych zemi v€etné Ceské republiky prevalence
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nadvahy/obezity v nékterych vékovych kategoriich v posled-
nich letech u déti nestoupa ¢&i dokonce klesa. Nicméné pro-
jekt COPAT (Childhood Obesity Prevalence and Treatment)
realizovany nasim ustavem prokazal v populaénim vzorku
adolescentl vysoky vyskyt rizikové abdominalni obezity jak
u divek (8,7 %), tak u chlapct (10,8 %). Zvlastni pozornost za-
sluhuje zdravotni zavaznost obezity u adolescentl: 19 %
z nich vykazovalo znamky metabolického syndromu.

Z hlediska etiopatogeneze obezity se v posledni dobé sou-
stfeduje zvySeny zajem na faktory, které vedle genetické pre-
dispozice, zvy$eného pfFijmu energie a sedavého zplsobu Zi-
vota pfispivaji k rozvoji obezity. Mezi tyto faktory patfi
epigenetické faktory (vyziva v €asném postnatalnim obdobi),
cileny vybér partnerud (,assortative mating“), adenovirové in-
fekce (virus AD36), charakter stfevni mikrofléry, autoimunitni
faktory (protilatky proti MC4R), perzistujici organické polutanty,
snizena doba spanku, zvySena teplota v pfibytcich v zimnim
obdobi, klimatizace v teplych klimatickych podminkach, za-
nechani koufeni a vy3si vék matek.

Zakladem komplexni 1é¢by obezity je i dnes dietni a pohy-
bovy rezim spolu s kognitivnhé behavioralni modifikaci Zivot-
niho stylu doplnény eventualné Iéky proti obezité. U tézSich
forem obezity se uplatni bariatricka chirurgie. Studie LOOK
Ahead prokazala, Ze intenzivni intervence zivotniho stylu je
ucginna jak z hlediska dlouhodobé redukce télesné hmotnosti,
tak z hlediska redukce zdravotnich rizik. Nicméné takovy pfi-
stup je ¢asoveé a finanéné naro¢ny a malokteré zdravotnické
zafizeni, resp. maloktery pacient si jej mGze dovolit. Podava-
ni antiobezitik korekci metabolické ¢&i regulaéni poruchy umoz-
nuje docilit vétsiho hmotnostniho poklesu a redukce zdravot-
nich rizik ve srovnani s béznou intervenci Zivotniho stylu. Kdyz
jsme nedavno porovnali 108 randomizovanych klinickych stu-
dii s antiobezitiky zjistili jsme priimérny hmotnostni pokles ve
farmakem léCené skupiné 6,51 kg, zatimco pfi intervenci zi-
votniho stylu a podavani placeba bylo docileno hmotnostni re-
dukce pouze 2,79 kg. Stazeni fady antiobezitik (rimonabant,
subutramin) z trhu vyvolalo skepsi ohledné ulohy farmakote-
rapie v [é&bé obezity. Rada nové zkousenych I&ki proti obez-
ité se zda perspektivni. Analoga gastrointestinalnich hormont
(napft. lisurid) ¢i nékteré kombinované preparaty (napf. fen-
termin & topiramat, naltrexon & bupropion) vykazuji pfiznivy
profil jak z hlediska ucinnosti, tak bezpecnosti. Postupy ba-
riatrické chirurgie (bandaz zaludku, gastricky bypass, bilio-
pankreaticka diverze, tubulizace Zaludku) se jevi jako neju-
¢innéjsi metody lécby obezity a jejich komplikaci, zejména
diabetes mellitus 2. typu. Nékteré z bariatrickych metod pfiz-
nivé ovliviuji i sekreci gastrointestinalnich hormont (GLP-1,
PYY, GIP, ghrelin), které reguluji pfijem potravy a inzulinovou
senzitivitu. V souCasnosti se ovéfuji v 1éEbé obezity nové
a méné invazivni bariatrické vykony (Zalude¢ni plikace) a en-
doskopické postupy (transezofagealni vagotomie).

Zavér. Obezita se stala na pfelomu tisicileti zavaznym ce-
losvétovym zdravotnim a socioekonomickym problémem. No-
vé poznatky v etiopatogenezi pfispéji bezpochyby k zavadé-
ni ucinngjSi 1éCby obezity. Nicméné FeSeni souCasného
problému obezity je tfeba hledat pfedevsim v prevenci cilené
na zménu soucasneho obezigenniho prostiedi v prostredi lep-
togenni. UCinna prevence obezity musi byt ukolem nejen zdra-
votnikU, ale celé spole¢nosti.

Metabolicky syndrom, vyziva
a pohybova aktivita
Jifi Radvansky
Oddeleni télovychovného lekarstvi 2 LF. UK a FNM, Praha

Metabolicky syndrom (MS) nazyvany asi 10 nazvy (z nichz
za zminku stoji z didaktickych divodu Syndrom inzulinové re-
zistence, protoze pravé snizeni citlivosti inzulinové signaini
drahy je blizko kauzalité MS) je soubor pfiznakd podstatné
zkracujicich délku zivota u témér tretiny dospélé evropské po-
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pulace. Polygenné dédi¢ny syndrom s vyraznymi epigenetic-
kymi vlivy Ize podstatné ovlivnit trvalou zménou Zivotniho sty-
lu jejiz podstatnou soucasti jsou navyky dietni a pohybové.
Problematiku nelze tvrdé oddélit pro pacienty s MS a béznou
populaci — i ti, ktefi jeSté nesplfiuji kritéria MS, ale uz se jim
blizi, maji vétsi relativni riziko civilizacnich chorob. Definice
MS dosud neni zcela uniformni. Dle pFisnéjSi verze 3 a vice
z nasledujicich 5 kritérii znamenaji pfitomnost MS:

1. abdominalni obezita — obvod pasu u Zen nad 88, u mu-
20 dfive nad 102 cm, dnes obvod pasu podle narodné
specifickych &i populacné specifickych definic,

2. krevni tlak > 130/85 mm Hg,

3. lacna glykémie > 5,55 mmol/l,

4. triacylglyceridy > 1,7 mmol/l,

5. HDL. > 1,25 mmol/l u Zen a 1,0 mmol/l u muza.

Je spojen s vice nez 60 pfiznaky, z nichz klinicky vyznam-
né jsou zejména kombinované dyslipidémie, inzulinova rezi-
stence, hyperkoagulac¢ni stavy, némy zanét s endotelialni dys-
funkci, ovarialni hyperandrogenismus, atypicka regulace na
markery sytosti, kompenzacni zndmky regulaci oxida¢niho
stresu. V poslednich dvou dekadach stoupa celosvétové po-
Cet lidi s MS vzniklym jiz v adolescenci. Nastup MS a civili-
zacnich chorob z né&j vzniklych Ize oddalit modifikaci Zivotni-
ho stylu s dostatkem ¢&asu pro pohyb a odpocinek,
odstranénim dlouhodobych stresovych situaci. Vyzivova ¢ast
modifikace ma zahrnovat zejména navozeni pravidelného re-
zimu stravovani s nizkym glykemickym loadem optimalné za-
bezpeceném dostatkem vlakniny a snad i pfiméfenym mnoz-
stvim bilkovin v kazdém jidle. V oblasti tukd je zadouci
zachovat jejich zastoupeni ve stravé v rozmezi 15-35 % ener-
getického pfijmu a priblizit se vzajemnému poméru nasyce-
nych, mononenasycenych a polynenasycenych mastnych ky-
selin k hodnotam 1 : 1-2 : 1, redukovat pfebytec¢ny pfijem
cholesterolu (v nazorech na optimum zejména v détstvi neni
jednota).

Pohybova ¢ast intervence u MS. Pohybova aktivita v ram-
ci zatézové reakce zvysSi citlivost inzulinové signalni drahy
o fadoveé polovinu, coz pretrvava u jedinct s lehéim stupném
inzulinové rezistence témér 24 hodin, u pacienta s MS jiz jen
spiSe jednotky nez desitky hodin. Adaptace na tento jev je za-
nedbatelna, a tak optimalni Iék v podobé& dynamické zatéze
musi byt k optimalnimu Gcinku ordinovan (téméf) kazdoden-
né. Jinou cestou jak zvysit u€innost inzulinové signalni drahy
je adaptaci na cvieni dosahnout svalové hypertrofie a na-
sledného zvétSeni poctu inzulinovych receptortl. Tato forma
cviceni se za posledni 2—-3 dekady dramaticky zménila od kla-
sického silového tréninku s velkou hmotnosti zavazi a s dlou-
hym drzenim v izometrické kontrakci k odporovému tréninku.
Ten spociva ve svalové praci stfedné velkych svalovych sku-
pin pfes dva velké klouby, s dirazem na postupné, tydny tr-
vajici zvySovani poctu cvikl a teprve poté ve zvySovani hmot-
nosti zavazi a snizeném poctu opakovani. Dlraz je kladen
na spravné vedeni pohybu s dobfe zapojenym hlubokym sta-
bilizacnim systémem, tedy s minimalizaci rizika vzniku funk¢-
nich poruch hybného systému. Kombinace klasického vytr-
valostniho aerobniho cvi€eni s odporovym tréninkem pfinasi
nejvétsi Sanci na zlepSeni vSech symptom( metabolického
syndromu. Po alergologické strance je vhodné udrzovat v pro-
storach cvi€eni vysoké standardy na vyménu vzduchu — cvi-
Cici c¢lovék zvySuje svou minutovou ventilaci pfiblizné
10-20krat a jiz od mirné intenzity zatéze nepouziva k filtraci
vdechovaného vzduchu nos.

Astma a obezita
Irena Krémova, Eva Mala
UKIA, Hradec Kralové

Obezita (Cesky otylost), vyraz pochazi z latinského obesus,

coz znadi ,statny, tuény nebo vykrmeny“. V angli¢tiné bylo
pouzito poprvé v roce 1651 v dile N. Biggse Mataotechnia Me-
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dicina Praxeuus. Obezita je stav, ve kterém pfirozena ener-
geticka rezerva Clovéka, ktera je uloZzena v tukové tkani, stoup-
la nad obvyklou Uroven a poskozuje zdravi. Pro béloSskou ev-
ropskou populaci je podle kritérii WHO definovana indexem
télesné hmotnosti (body mass index — BMI) vy$§im nez 30.
Orienta¢nim ukazatelem nadvahy je také obvod pasu. Pfi ob-
vodu nad 102 cm u muzd a nad 88 cm u Zen jde o obezitu.
V Ceské republice se udavaji statisticka data 0 40 % (aZ 51 %)
obyvatel bojujicich s obezitou. Velkou mérou se na vzniku
a rozvoji obezity podili kombinace dvou faktor(, a to nadmér-
ny pfijem kalorii spolu s nedostate€nym vydejem energie.
Obezita v disledku nemoci se objevuje jen asi v 1 % pfipa-
da. Nadmérna akumulace tukové tkané v organismu je aso-
ciovana s fadou patologickych stav(i a zavaznych onemoc-
néni. Nejzavaznéjsi je asociace se vznikem a rozvojem
inzulinové rezistence, diabetes mellitus 2. typu, arterialni hy-
pertenze, aterosklerézy, dyslipidémie, syndromu polycystic-
kych ovarii, fadou nadorovych onemocnéni, postizenim oso-
vého skeletu i kloubni soustavy, dny i psychickych
onemocnéni. Ektopicky ukladana lipidova tkan zavaznym zpu-
sobem narusuje metabolismus postizenych bunék a tkani,
a podili se tak pfimo na dysregulaci zejména gluk6zového me-
tabolismu organismu, dale soub&zné na indikaci apoptdzy po-
stizenych bunék a dal$i progresi destrukénich pochodu ve tka-
nich a organech.

V poslednich vyzkumech se znaéna pozornost staci k pu-
sobkim proteinové povahy, povazované za ,hormony* tuko-
vé tkané. Souhrnné jsou nazyvany jako adipokiny.

Na jejich produkci se mimo vlastni adipocyty podili i mak-
rofagy a dal$i imunokompetentni buriky. U¢inek adipokinu je
parakrinni, autokrinni, ale i endokrinni. Obezita je spojena
s poruchou funkce i regulaénich funkci téchto pisobkd, pod-
porou prozanétlivého procesu, rozvojem inzulinové rezisten-
ce a sekundarni imunosuprese. Z adipokind bychom jmeno-
vali adiponektin, leptin a tumor necrosis factor o.

Vztah bronchialniho astmatu a obezity. Astma se pozo-
ruje Cast&ji u obéznich osob (BMI > 30 kg/m?) a hdfe se do-
stava pod kontrolu. Obézni lidé s astmatem maji v porovna-
ni s astmatiky o normalni hmotnosti nizsi funkci plic a vice
komorbidit. Pouziti systémovych kortikosteroidd a sedavy
zpuUsob Zivota mohou u téZkych astmatik( vznik obezity pod-
pofit, ale ve vétSiné pfipadl obezita vzniku astmatu pred-
chazi. Je pfedpokladano, ze obezita by kromé genetickych,
vyvojovych, hormonalnich nebo neurogennich vliv(i, mohla
ovliviiovat funkci plic svych pusobenim na plicni mechaniku
a rozvoj ,prozanétlivého” stavu. Obézni pacienti maji v této
souvislosti snizeny exspirani rezervni objem a model dy-
chani, ktery miize ménit plasticitu hladké svaloviny dychacich
cest a jejich funkci. Vlastnosti respiracniho ustroji u obéznich
astmatiki se méni — tézka obezita s narlistem objemu tuko-
vé tkané vede k extrathorakalni obstrukci. Snizeni nadecho-
vé expanze oslabuje silové kolisani plsobici na dychaci ces-
ty, coz pusobi jejich zvySenou kontraktilitu. Po podani
metacholinu byl u obéznich astmatiki pozorovan pokles vi-
talni kapacity pfimo zavisly na rostoucim BMI s tim, zZe na-
rdstala funkéni rezidualni kapacita a klesala inspira¢ni kapa-
cita plic.

Abnormalni hromadéni viceralniho tuku s rozvojem
metabolického syndromu vytvafi prozanétové prostiedi. Zejmé-
na abdominalni tukova tkan je schopna tvofit adipocytokiny,
z nichz k moznému vztahu astmatu je citovan TNF-o, IL-6.
U obéznich pacientl se nachazi ve vy$si koncentraci leptin,
ktery je produkovan adipocyty a patfi k rodiné IL-6. Elevace IL-6
zvySuje produkci prostaglandinu E2, jenz indukuje produkci
cytokina IL-4, IL-5, IL-13. Sou¢asné preadipocyty jsou schopny
se transformovat v makrofagy se zdrojem dalSich
prozanétovych cytokind.

U obéznich jedincl klesa hladina protizanétlivého adipo-
nektinu. Adiponektin je produkovan vyhradné v adipocytech.
V plazmé se nachazi v relativné vysokych hladinach (2 az
20 mg/l). Mezi ostatnimi adipokiny pfedstavuje vyjimku, pro-
toze jeho hladina klesa u obéznich nemocnych, u diabetikd
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a nemocnych s ICHS a dalSimi projevy ateroskler6zy. Jedna
se tedy o protektivni faktor.

Vztah mezi obezitou a astmatem Ize vysledovat v urcité ge-
netické propojenosti a polymorfismy v konkrétnich oblastech
chromozomu 5q, 6P, 11913 a 12q. Kazdy z nich obsahuije je-
den nebo vice genu, které kéduji receptory souvisejici s ast-
matem a obezitou (napf. glukokortikoidni nuklearni receptor
NR3C1 ¢i Glu27 varianta beta2-adrenergniho receptoru).

Prevaha prospektivnich studii prokazuje pozitivni asociaci
mezi BMI a rozvojem astmatu. NarGst hmotnosti byl v§ak
s pfevahou dokumentovan jiz pfed rozvojem bronchialniho
astmatu. Nebylo prokazano spojeni mezi BMI a atopii. U obéz-
nich pacientd se ¢asto vyskytuje obstrukéni spankova apnoe,
habitualni chrapani, hypoventilace a gastroezofageaini reflux.
Fenotyp astmatu spojeny s obezitou se projevuje zménénou
mechanikou dychani, prozanétovym prostfedim metabolické-
ho syndromu a sniZzenou odpovédi na glukokortikoidy. Meta-
bolicka intervence u obéznich astmatikt byla méla byt sou-
casti 1éCby. Snizeni hmotnosti v ramci terciarni prevence
zlepsSuje plicni funkce i pfiznaky astmatu, bronchialni hyper-
reaktivita se nadale chova jako nezavisly faktor.

Spravna vyziva, myty a poveésti
) Klara Papezova
Ustav preventivniho lékarstvi LF MU, Brno

Pfi vysloveni ,zdravy Zivotni styl* se mnohym lidem vybavi
riizné informace, které se dozvidame v médiich. Casopisy, kni-
hy, internet, televize jsou doslova zaplaveny radami, jak zit
zdravé. Tyto informace jsou mnohdy obecné, neuplné, zava-
déjici a pro laika mohou predstavovat bez prfedchozi konzul-
tace s lékafem &i odbornikem na vyzivu riziko ohrozeni zdra-
vi. Zdravy Zivotni styl je jednim z faktord, ktery vyznamnym
zpusobem ovliviiuje zdravotni stav jedince.

Do spravného zivotniho stylu fadime vyzivu ¢lovéka, ktera
jako by, v zaplavé vSech informaci, ztracela svij pavodni vy-
znam — ziskavani potfebnych makro- a mikronutrientt pro udr-
Zeni spravného chodu organismu a udrzeni zdravi. Stala se
formou zahanéni nudy a depresi, formou zabavy, formou byz-
nysu. Na trhu se objevily preparaty a potravinové doplnky, kte-
ré jsou Casto voleny jako nejsnazsi cesta k pozadovanému ci-
li, bez vlastniho pfi¢inéni. Vidiné rychlého feSeni probléemu
¢lovék snadno podlehne. Néktefi sahnou po doplricich stra-
vy, jini po tableté na redukci, jini po preparatech zajistujicich
,<detoxikaci“ organismu. Mnozi ve snaze o redukci zahdji strikt-
ni diety nebo se uchyli k tzv. ,o€istnym karam®. Lidé se po-
stupné prestali orientovat v informacich o spravné vyzivé
a v této oblasti se zacaly Sifit myty a povéry.

Zda se, jako by nebyl problém najit odbornika na vyzivu
a zdravy zivotni styl. Mnohdy vSak ve funkci odbornika na-
chazime laiky, ktefi se stali specialisty na vyzivu po nékolika-
hodinovém kurzu. Bohuzel nebylo doposud zadnym zplso-
bem oSetfeno, aby v tak vyznamné oblasti, jako je vyziva
Clovéka, podavali informace pouze skute¢ni odbornici. Do rad
ziskavanych od laikl se promitaji informace ¢erpané z neod-
bornych ¢élankd, vlastni nazory a tvrzeni, ktera mnohdy nemaji
zadna opodstatnéni. Dodrzovani striktnich diet, o€istnych kur,
kombinované uzivani preparatu, ptipravku zarucujici ,zazra-
ky“, mlze pro ¢lovéka predstavovat riziko, nebot nikdy nelze
urcit miru, s jakou se do jejich realizace pusti. Vzdy je zapo-
tfebi nejprve pfihlédnout ke zdravotnimu stavu jedince.

Ke zméné Zzivotniho stylu nam pfili§ nepomaha ani vnéjsi
prostfedi, ve kterém mnoho faktort podnécuje ke konzumaci
kalorickych potravin s nespravnym pomeérem Zzivin, ve kterych
pfevazuji zivociSné tuky a cukry. Mnozstvi pfijaté stravy je
ovliviiovano nabidkou, strategii velkych porci, reklamou. Ce-
na se stala hlavnim kritériem pro vybér potravin a pokrmd,
kvantita zaCala vitézit nad kvalitou. Lidé zagali vnimat spra-
vnou vyzivu jako konzumaci potravin, které nejsou soucasti
bézné stravy a které jsou dostupné v obchodech se zdravou
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vyzivou (napf. pohanka, cizrna apod.). Spravna vyziva zaca-
la byt povazovana i za formu diety, ,vS8echno nebo nic“. Do
mysli mnohych lidi se vryly pojmy jako ,monoténnost, bez chu-
ti, zakaz".

Lze fici, Ze myty a povéry Sifici se v oblasti vyZivy pocha-
zeji predevsim z neznalosti a nedostate¢né zdravotni vycho-
vy. Je otazkou budoucnosti, do jaké miry se zvysi povédomi
lidi o této problematice a jaké informace a sluzby jim budou
k dispozici. VSichni by si méli byt védomi, Zze kratkodobé upra-
vy zivotniho stylu nemaji na zdravotni stav téméf zadny vliv
a pouze trvalé zmény, konzultované s odborniky, vedou
k vyt¢enému cili.

Koufeni a vyziva
) Veronika Ml¢ochova
Ustav preventivniho lékarstvi LF MU, Brno

Negativni nasledky koufeni na zdravotni stav ¢lovéka byly
prokazany v mnoha studiich a o jejich pravdivosti neni pochyb.
V praxi se kazdodenné setkdvame s nasledky koufeni ve
vSech oborech mediciny. Novéji pak bylo prokazano, ze ku-
faci vykazuji rizikovéj$i chovani v oblasti vyzivy a maji nizsi
pohybovou aktivitu. Timto nevhodnym Zivotnim stylem kura-
ki se jesté vice potencuje riziko vzniku neinfekénich chorob
hromadného vyskytu (kardiovaskularnich, nadorovych, me-
tabolickych onemocnéni aj.).

Na souvislosti mezi kufactvim a vyZivou vyznamnéji pou-
kazal Dallongeville v meta-analyze zahrnujici pfes 78 000 res-
pondentd, kde soustfedil a porovnal jednotlivé studie zaby-
vajici se vztahem koufeni a vyzivy. V roce 2007 McClernon
pak rozpracoval vztah koufeni a preferenci viéi jednotlivym
potravinovym skupinam. V poslednich deseti letech nasledo-
valy dalsi studie a meta-analyzy v oblasti vztahu koufeni
a mikronutrientt &i vztahu byvalych kufakl ke stravovani.

Vysledky studii uvadeéji, ze kuraci konzumuiji ve zvy$ené mi-
fe vejce, maso, uzeniny, brambory (ale nej¢astéji v podobé
nezdravych hranolek), obecné jedi vice smazena jidla a zi-
vocisné potraviny s viditelnym tukem, pfi€emz naopak byla po-
zorovana nizka spotfeba miléka, jogurtli, syrd a snidarfiovych
cerealii, ryb, ovoce, zeleniny, pitné vody a dzusu (ovocnych
i zeleninovych). Kufaci ve srovnani s nekufaky maji vyssi pfi-
jem kofeinu z kavy, ¢aje a tzv. kolovych napoju. Pravé tyto stra-
vovaci rozdily mohou u kuraku jesté vice prohlubovat jiz zna-
mé Skodlivé ucinky koureni.

Ve stravé kufakl nachazime ve srovnani s nekufaky nizsi
pFijem mikronutrientd, zajistujicich antioxida¢ni ochranu or-
ganismu (vitaminy C, E, vitaminy skupiny B, karotenoidu, sto-
povych prvku aj.). Souc¢asné je s nedostatkem pfijmu pozo-
rovan vySSi metabolicky obrat téchto dulezitych latek.
Zdokumentovany byly i kratkodobé zmény v koncentraci cir-
kulujicich mikronutrientd pfed a po vykoufeni cigarety. Tyto
souvislosti byly pozorovany nejen u aktivniho koufeni, ale
i u pasivniho. Celkové nadmérny pfijem energie, vyrazné vys-
8i konzumace alkoholu, strava bohatd na nasycené tuky
a chuda na omega 3 mastné kyseliny, ¢ast&jSi konzumace
smazenych potravin ¢i nedostatek vlakniny a vitamind v po-
travé kuraka mohou vést k fadé zavaznych zdravotnich kom-
plikaci.

Dlvody, pro€¢ maji kufaci a nekuraci odliSné stravovaci na-
vyky, jsou rozmanité. Jednim z moznych mechanism téchto
odli$nosti je oslabeny chutovy smysl u kufaku, ale také po-
zmeénény smysl Cichu. Proto napfiklad kufaci preferuji pokr-
my, které jsou chutové vyrazné (vice kofenéné, solené, sma-
zené). Kuraci také Casto cigaretou nahrazuji samotné jidlo,
nejcastéji snidané a svaciny (€asto pouze kava + cigareta).
Uginkem nikotinu se zvy3uje vydej energie v priméru o 5 az
10 %, coz ¢ini priblizné 880 kJ denné. Podstatnou roli hraji
i regulacni mechanismy. ZvySena produkce leptinu navozena
nikotinem, nasledné inhibuje tvorbu neuropeptidu Y, coz ma
za nasledek snizeni chuti k jidlu.

Urcité nejednotnosti nachazime pfi porovnavani studii za-
byvajicich se hmotnosti nebo BMI kufakd a nekurakl. Nékte-
ré studie napfiklad zahrnuly pouze Zeny ze stejné socioeko-
nomické oblasti, jiné pak pouzily rozlicné déleni na silné,
stfedni, slabé &i byvalé kuraky. Proto z dGvodu odliSnych kri-
térii pouzitych pfi statistickém vyhodnocovani shledavame riiz-
né zavery a nelze Fici, ze kuraci mivaji nizsi BMI, jak se obec-
né traduje.

Co v8ak vychazi ve studiich shodné je fakt, Ze zanechani
koufeni mize byt fyziologicky provazeno mirnym zvySenim té-
lesné hmotnosti zhruba o 2-3 kg. Je to zpusobeno poklesem
bazalniho metabolismu, jenz byl pfechodné koufenim zvysen.
Vyrazné vétsi narust hmotnosti vSak nelze omlouvat zane-
chanim koufeni, ale pouze pfi¢ist nevhodnému stravovani. Po-
kud ale kufaci vhodné upravi svuj jidelni¢ek a pohybovou ak-
tivitu, pak se mohou vzdat cigaret bez obav pfibrani ,na vaze“.

Zaveér. Nejenze primarné samotnym koufenim poskozuji ku-
faci své zdravi, ale druhotné navic mnohdy nevédomky pra-
vé nasledkem koufeni méni své chovani, postoje a navyky
a ovlivni v negativnim sméru i cely Zivotni styl.

OSPDL CLS JEP Zpé. regionu
a détska lazenska lécebna Lazné Kynzvart
zvou na

Pracovni setkani détskych balneologil s pediatry a dalSimi specialisty,

které se uskutecniv Détské lazenské lécebné Lazné Kynzvart
21. az 23. zafi 2012.

PROGRAM:
Zahajeni, pfivitani pfitomnych
Historie a sou€asnost DLL Lazné Kynzvart
Problematika balneoterapie déti a dorostencu s obezitou a s indikacemi respirac¢nimi, dermatologickymi,
nefrologickymi a urologickymi - spektrum procedur
Détska obezitologie: LéCba détské obezity ve svétle novych poznatku a dat
Prakticka ukazka lé¢ebnych procedur
Détska obezitologie — prezentace Uspésné lé¢eného pacienta — ,Jak jsem dostala rozum*
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Siezdy

13. Vejdovského olomoucky védecky den
Olomouc, 31. bfezna 2012

V sobotu 31. bfezna 2012 se ve velké poslucharné Prav-
nické fakulty UP v Olomouci uskute¢nil 13. Vejdovského olo-
moucky védecky den. Vyznamného setkani pfednich vitreo-
retindlnich specialistd i ostatnich oftalmologl se letos
zUCastnilo 425 1ékarl. Setkani bylo rozdéleno do péti blokl:
zanétliva onemocnéni sitnice a cévnatky, retinopatie nedo-
nosenych déti, epiretinalni membrany (blany pfed centrem sit-
nice), centralni ser6zni chorioretinopatie (otok centra sitnice,
nej¢astéji u mladych muzd po stresové situaci) a varia. Po prv-
nich &tyfech blocich nasledovala zajimava panelova diskuze
a interaktivni kviz, do néhoz se zapojilo celé auditorium.

Prvni blok oteviela soubornym referatem na téma zadni
uveitidy vedouci lékafrka Centra pro diagnostiku a IéCbu
uveitid O¢ni kliniky 1. LF UK a VFN Praha doc. MUDr. Eva
Rihova, CSc. Pfi¢inou zadni uveitidy je infekce nebo
autoimunitni onemocnéni. | v sou€asnosti se v8ak az ve
40 % pripadl etiologii odhalit nepodafi. Cilena lécba je
individualni dle infekeni priciny. Neinfekni uveitidy léCime
kortikosteroidy. Neni-li jejich G&innost dostateéna, kombi-
nujeme je s imunosupresivy nebo pfistupujeme k biologické
IéCbé. Po souborném referatu nasledovaly kazuistiky
zabyvajici se infekEnimi uveitidami: cytomegalovirové,
candidové, toxokarové a toxoplazmové etiologie. MUDr.
Matu$ Rehak, Ph.D., FEBO (O¢ni klinika a poliklinika
Univerzity v Lipsku, Némecko) nas seznamil s vlastnimi
zkuSenostmi s aplikaci intravitrealniho implantatu s dexa-
methasonem (Ozurdex) v |éEbé makularniho edému
u pacientll s intermedialni nebo zadni uveitidou. Aplikaci
Ozurdexu Ize efektivné |é¢it makularni edém zplUsobeny
uveitidou. Ozurdex ma ale mnohdy jen doCasny efekt, je
nutné jeho aplikaci opakovat a béhem lééby mize vzniknout
sekundarni glaukom.

Ve druhém bloku nés pedooftalmologové seznamili s ak-
tualnimi moznostmi 1éCby retinopatie nedonodenych. Cilem
IéCby je koagulace avaskularnich oblasti sitnice kryoterapii
nebo fotokoagulaci diodovym laserem. Novéji se v 1é€bé za-
vaznych forem retinopatie nedono$enych uplatriuje adjuvant-
ni intravitrealni aplikace pegaptanibu (Macugen) nebo beva-
cizumabu (Avastin). Byl zdUraznén vyznamny pfinos retinalni
kamery Ret-cam pro detailni zhodnoceni nalezu ve vSech kva-
drantech sitnice, posouzeni dynamiky nalezu, indikaci a ¢a-
sovani jednotlivych vykon( a také dokumentaci pro forenzni
i edukacni ucely.

Treti blok byl vénovan epiretindlnim membranam. Pfedni
vitreoretinalni centra prezentovala svoje vysledky chirurgic-
ké 1é¢by epiretinalnich membran. Nejvétsi soubor 104 odi
hodnotila MUDr. Zuzana Pracharova (Oc¢ni klinika LF UP a FN
Olomouc). U 95 % pacientt v poopera¢nim obdobi odeznély
metamorfopsie (deformace obrazu), které jsou u téchto pa-
cientl nejvice obtézujicim faktorem a také hlavnim indikac-
nim kritériem k operacni lécbé.

Ve Ctvrtém bloku jsme diskutovali na téma centralni serozni
chorioretinopatie. Uvodni souborny referat prednesl
MUDr. Oldfich Chrapek, Ph.D., vedouci IékaF vitreoretinalni-
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Ptedani cen CVRS autorim do 35 let za nejlep$i pfednasku v roce
2011 (zleva): 1. misto — MUDr. Radka Svancarova (O¢ni oddéleni
Fakultni Thomayerovy nemocnice Praha, O¢ni ambulance Centra
diabetologie IKEM, Praha), 3. — misto MUDr. Lenka Hecova (O¢ni
klinika LF UK v Plzni a FN Plzefi), 2. — misto MUDr. Juraj Simigak
(O¢ni klinika LF UP a FN Olomouc), prim. MUDr. Jan Ernest, Ph.D.
(prezident CVRS, Oé¢ni klinika 1. LF UK a UVN Praha),
doc. MUDr. Jiii Rehak, CSc., FEBO (viceprezident CVRS, pfednosta
O¢ni kliniky LF UP a FNOL)

ho centra O¢ni kliniky LF UP a FN Olomouc. Centralni serézni
chorioretinopatie je otok centra sitnice typicky se vyskytujici
unilateralné u muzl ve véku 20-50 let po stresové situaci. Je-
dinou spolehlivou lé¢bou zlstava direkini laserova fotokoa-
gulace mista prosakovani. K [é¢bé vSak pfistupujeme indivi-
dualné, protoZe onemocnéni ma sice celkem pfiznivou
prognoézu (spontanni Uprava), ale je chronické, recidivujici
a neni-li Ié€eno fotokoagulaci, konci ve vice nez 10 % ne-
priznive. ;

Cenu za nejlepsi pfednasku v roce 2011 udélovanou Ces-
kou vitreoretinalni spole¢nosti (CVRS) autorim do 35 let pre-
vzali z rukou prezidenta CVRS prim. MUDr. Jana Ernesta,
Ph.D. (O¢ni klinika 1. LF UK a UVN Praha): 1. misto
MUDr. Radka Svancarova (O¢&ni oddéleni Fakultni Thomay-
erovy nemocnice Praha, O¢ni ambulance Centra diabetolo-
gie IKEM, Praha), 2. misto MUDr. Juraj Simi¢ak (O¢ni klinika
LF UP a FN Olomouc), 3. misto MUDr. Lenka Hecova (O¢ni
klinika LF UK v Plzni a FN Plzen).

13. Vejdovského olomoucky védecky den byl stejné jako
predchozi ro¢niky pfilezitosti k vyméné zkuSenosti a pfino-
sem v nasem profesnim Zzivoté.

MUDr. Petr Mi¢ak

O¢ni klinika FNOL

I. P. Pavlova 6, 775 20 Olomouc
e-mail: micakpetr@seznam.cz
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Budoucnost biomedicinského vyzkumu a inovaci
v Evropée: potreba strategické zmeny
Brusel, 23. kvétna 2012

Dne 23. kvétna 2012 se v prostorach Belgické kralovské
akademie pro medicinu v Bruselu konala mezinarodni
konference: Budoucnost biomedicinského vyzkumu
a inovaci v Evropé: potreba strategické zmény, kterou pora-
daly Evropska Komise (EK), generalni feditelstvi pro vyzkum
a inovace (Directorate General for Research and Innovation,
Directorate F — Health) a Aliance pro biomedicinsky vyzkum
v Evropé (BioMed Alliance)'. Konference byla zaméfena na
budouci smérovani biomedicinského vyzkumu a inovaci
v Evropé a jak efektivnéji a strategictéji koordinovat aktivity
Aliance pro biomedicinsky vyzkum a Evropské Komise. Na
konferenci  byli pozvani zastupci vyzkumné komunity,
akademickych pracovist, farmaceutickych firem, investofi
v oblasti biomedicinského vyzkumu, predstavitelé
pacientskych organizaci, vyznamni védecti pracovnici
¢lenskych a asociovanych statt Evropské Unie (EU).

Cilem konference bylo kriticky zhodnotit sou€asny stav ve
vyzkumu, vyvoji a inovacich ve vybranych oblastech biome-
dicinského vyzkumu, jak je formulovan a probiha v priorité He-
alth 7. Ramcového programu EU na roky 2007-2013
(Framework programme 7, FP7) a pokusit se naznagit per-
spektivy dal$iho vyvoje do roku 2020, a stat se tak jednou
z vyznamnych akci pfispivajici k formulaci biomedicinskych
témat, oblasti a okruht vyzkumu, pro navazujici ramcovy pro-
gram EU Horizont 2020 (anglicky HORIZON 2020, H 2020).

V Uvodnim bloku, ktery zahajil prezident BioMed Alliance
UIf Smith, bylo konstatovano, Ze evropsky vyzkum v oblasti
Health zdaleka nedosahuje mozného potencialu, vysledky vy-
zkumu se k pacientovi dostavaji pozdeé, vysledky excelentni-
ho zakladniho vyzkumu nejsou dostate¢né rychle pfeméné-
ny v inovace, vyména informaci neni také dostate¢né rychla
a efektivni. VSechny zdravotni systémy v ¢lenskych statech
EU ¢&eli demografickym zménam, zejména narustu poctu sta-
rych lidi, a z toho plyne vyznamny narust prostfedkd vyna-
kladanych na zdravotni a socialni péci. Pfes existenci po-
dobnych narodnich i mezinarodnich infrastruktur, technologii
a spole¢nych problému v ramci celé Evropy je stale patrna sil-
na fragmentace ve vyzkumnych programech ¢€lenskych statl
a nedostate¢na spoluprace napfi¢ védeckovyzkumnymi dis-
ciplinami v mnoha oblastech.

Za EK vystoupila dr. Ruxandra Draghia-Akli, feditelka
Directorate F — Health, ktera pfedstavila vyzkum v priorité
Health, hlavni témata, vyznamné projekty a jejich vysledky
a naznadila zakladni sméry pfipravy navazujiciho ramco-
vého programu H 2020. Zddraznila roli ¢lenskych stata pfi
formulaci témat, ulohu vSech aktérd v biomedicinském
vyzkumu pfi pfipravé H 2020 a otevienost Evropské Komise
k novym inovativnim pfistuptm p¥i pfipravé tohoto programu
s ohledem na strukturu a zdravotni stav evropské populace.

Konference byla rozdélena do t¥i bloku:

 dosazeni zdravéjsi Evropy cestou vyzkumu a inovaci: de-
finovani potfeb (Achieving a Healthier Europe through Re-
search & Innovation: Defining the Needs),

* vyzkum v oblasti zdravi & inovaci v Evropé: koordinace
jako zaklad uspéchu (Health Research & Innovation in Eu-
rope: Coordination as a Success Factor),

* budoucnost vyzkumu a vyvoje v Evropé: potfeba strate-

gické zmény (The Future of R&D in Europe: the Need for
a Strategic Action).

V prvnim bloku vystoupili: emeritni prof. Roger Bouillon,
¢len European Medical Research Council (EMRC), ktery po-
ukazal na nutnost zmény zaméfeni vyzkumu vzhledem
k nadchazejicim demografickym a socialnim zménam v Ev-
ropé, prof. David Wood, Imperial College London, prezen-
toval vyhled vyvoje v oblasti kardiovaskularnich chorob,
chronickych chorob v Evropé a nutnost na tento vyvoj ade-
kvatné reagovat, Geoffrey Laurent, feditel centra vyzkumu
dychacich chorob University College London, zddraznil nut-
nost koordinace védeckovyzkumnych aktivit napfi¢ Evropou
v oblasti chronickych onemocnéni a dopoledni blok uza-
viel Valentin Fuster, feditel kardiovaskularniho centra The
Mount Sinai School of Medicine a The Centro Nacional de
Investigaciones Cardiovasculares (CNIC) predstavenim
vzdélavacich moduld pro mezinarodni tymy studentl i vé-
deckych pracovnikli a potfebou vétSich finanénich pro-
stfedkd do vzdélavani v biomedicinskych oborech v mezi-
narodnich programech.

Druhy blok otevrel feditel biocentra ve Finsku, Eero Vuorio,
¢len European Research Council Identification Committee,
pfedstavenim rGznych moznosti grantové podpory a celkovy
prehled zpusobu financovani biomedicinského vyzkumu
v Evropé, a nutnosti jejich vétSiho koordinovaného zaméreni
do budoucnosti, aby se vyhnulo opakovanému a nasobnému
financovani vyzkumu napf. v ramci jednoho oboru.
Problematiku klinickych testd v evropském vyzkumném
prostoru (European Research Area, ERA) otevfel Frangoise
Meunier, feditel European Organisation for the Research and
Treatment of Cancer (EORTC), konstatovanim velmi
nekoordinovaného pfistupu na narodnich urovnich a v ramci
EU a nutnosti jednotného pfistupu a pravidel v ramci Evropy.
Vyznamnym vstupem do diskuse byl pfispévek feditele
Innovative Medicine Iniciative (IMI), Michela Goldmana, tato
iniciativa je Uzce spojena s biomedicinskym vyzkumem
v FP7, s tim, Ze do projektd vyznamné vstupuji zastupci
EFPIA (European Federation of Pharmaceutical Industries
and Associations, http://www.efpia.eu/), jejichz finan¢ni
pfispévky do projektd vyznamné ovliviuji vysledky
a praktické zaméreni finanéné podporovanych projektu.
Druhy blok pfednasek uzavrela Béatrice de Montleau, ¢lenka
vyboru Rare disease Europe (EURODIS), pfednaskou
o0 vyznamu vzacnych chorob v evropské populaci, dosud
dostupnych lécich a nepfiznivé prognéze do roku 2020.

Posledni blok zaméfeny na perspektivy v oblasti biomedi-
cinského vyzkumu do roku 2020 zahajila feditelka Directo-
rate F-Health, R. Draghia-Akli, komplexnim pfedstavenim
programu H 2020 na roky 2014-2020, jeho ¢€asti, tzv. ,prio-
rit* — excelentni véda, konkurenceschopny pramysl a social-
ni zmény; a konkrétné tématu ,Health, demographic chan-
ge and wellbeing“ odpovidajici priorité Health v FP7. H 2020
byla vénovana pfednaska predsedy evropské rady European
Medical Research Council (EMCR), Liselottte Hgjgaard, High
Level Group of Health Research and Innovation in the EU,
zejména strategickym pfistupdm pfi orientaci zakladnich vy-

'BioMed Alliance je konsorcium dvou vyzkumnych organizaci v biomedicinském vyzkumu s 250 000 védeckymi pracovniky (http://www.bio-

medeurope.eu/).
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chodisek nového programu a pfechodu z FP7. Viceprezident
Alliance for Biomedical research, Julio E. Celis kriticky zhod-
notil pfekazky rychlej$iho postupu biomedicinského vyzku-
mu v Evropé&, jako napfiklad fragmentace vyzkumu, duplika-
ce vyzkumu, kompetice a nedostate¢na komunikace, apod.,
a zaroven ukazal budouci mozné cesty: u€innéjsi vyuzivani
finanénich prostfedkd na vyzkum, lepsi manipulace s bio-
medicinskymi daty, najit cesty spole€né spoluprace, podpo-
ra excelentniho vyzkumu, lep$i komunikace a koordinace vé-
deckovyzkumnych i jinych aktivit napfi¢ nejen ¢lenskymi staty
ale i institucemi, prdmyslem, akademickymi pracovisti, pa-
cientskymi organizacemi, ministerstvy, soukromym sektorem
apod.

Konference byla zakon&ena spole¢nym prohlasenim ucast-
nikd:
* Byla konstatovana fragmentace biomedicinského vyzku-
mu v Evropské Unii.

* Byla vyjadfena podpora vyzkumu -omics, stratifikované
a personalizované mediciny a biomarker(.

* Byla vyslovena podpora jednotnému EU postupu k nové
taxonomii chorob.

* Byla vyslovena podpora spoleéného EU postupu v klinic-
kych testech.

* Byla vyslovena podpora akcelerace a nového pfistupu
k vyzkumu, vyvoji a vyrobé novych léku.

* Byla vyslovena podpora inovacim v oblasti biomedicin-
ského vyzkumu.

* Byla vyslovena podpora interdisciplinarniho pfistupu, tj.
systémové biologie, biobank, bioinformatiky, IT aplikaci
a k asistivnim technologiim.

doc. RNDr. Judita Kinkorova, CSc.
Technologické centrum AV CR

Ve Struhach 27, 160 00 Praha 6
e-mail: kinkorova@ftc.cz

Konference Laboratorni diagnostika v onkologii 2012
Brno, 24. az 25. kvétna 2012

Ve dnech 24. az 25. kvétna 2012 se v Masarykové onko-
logickém Ustavu v Brné konala konference Laboratorni dia-
gnostika v onkologii 2012. Konferenci jiz tradicné pofada Ma-
sarykdv onkologicky ustav (MOU) spolu s Ceskou asociaci
sester pod zastitou Lékarské fakulty Masarykovy univerzity.
Akce se do dnesni podoby dvoudenni konference s celore-
publikovou U&asti, s Ustnimi i plakatovymi sdélenimi vyvinula
béhem let z regionalniho seminafe pro zdravotni laboranty po-
fadaného poprvé v roce 2005 v MOU. Konference je primar-
né ur€ena pro zdravotni laboranty a ostatni pracovniky v Kli-
nickych laboratofich. Setkani je zaméfeno na onkologickou
diagnostiku a specifické aspekty laboratorni diagnostiky u on-
kologického pacienta napfi¢ specializacemi laboratorni me-
diciny. Akce je organizovana pracovniky Oddéleni laborator-
ni mediciny MOU a Regionalniho Centra Aplikované
Molekularni Onkologie MOU (RECAMO) vzniklého za pod-
pory Evropskych fondt (OP VaVpl — CZ.1.05/2.1.00/03.0101).
Odbornou uroven konference zajiStuje védecky vybor, letos
ve slozeni RNDr. Lenka Zdrazilova Dubska, PhD.,
doc. MUDr. Dalibor Valik, PhD., prof. MUDr. Jaroslav Stérba,
PhD.

Prvni den byl konference byl letos vénovan pfednaskam
s hematologickou a imunologickou tematikou. Na Uvod zaznéla
prednaska o specifickych aspektech imunohematologickych
vySetfeni a transfuzni Ié¢by u onkologickych pacientt (Bc. L.
Bacikova), nasledoval pfispévek o funkénim testu pro dia-
gnostiku mutace FV Leiden (L. Burdova, DiS.) a o vztahu krev-
nich desti¢ek k nadorovym onemocnénim (Mgr. K. Pilatova).
Sdéleni z oblasti hematologie doplnila pfednaska o hemato-
logickych vySetfenich ve veterinarni mediciné s kazuistikami
hematoonkologickych malignit u zvifat (MVDr. I. Uhrikova,
MVDr. N. Kruzikova). Zaznély tfi pfednasky na velmi aktualni
témata imunologie nadorovych onemocnéni, a to o vztahu
Th1/Th2/Th17 typu imunitni reakce a T regula¢nich lymfocytu
k nadorovym onemocnénim (RNDr. L. Zdrazilova Dubska),
o dendritickych bunikach a jejich patofyziologii ve vztahu k ma-
lignim onemocnénim a vyuZiti v protinadorové terapii (RNDr.
J. Jelinek); a pfFipravé a vyrobé protinadorovych vakcin (Mgr.
R. Hézova). Béhem prvniho dne zaznél také pfispévek o ban-
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kovani biologického materialu komplementarniho k tkani a o in-
frastrukture BBMRI_CZ (E. Janovska).

Druhy den byl zaméfen na témata biochemicka
a molekularné-geneticka. Zaznél pfispévek o specifickych
odchylkach v iontovém slozZeni plazmy onkologickych pa-
cienttd (Bc. L. Jurankova), pfednaska o vitaminu D a jeho
vztahu k patofyziologii a epidemiologii nadorovych one-
mocnéni (doc. MUDr. D. Valik, PhD.) a o stanoveni tohoto
analytu metodami imunoanalytickymi a pomoci HPLC (Mgr.
N. Pospichalova). Opét zaznély pfispévky s veterinarni
tematikou — biochemicka vySetfeni ve veterinarni praxi
a vyuziti stanoveni nadorovych markerld u zvifat (MVDr.
I. Uhrikova, MVDr. N. Kruzikova). Z oblasti farmako-
kinetiky/farmakogenetiky bylo referovano o monitorovani
plazmatickych hladin aminokyselin u pacientt s ALL Ié¢enych
asparaginazou (RNDr. A. MikuSkova) a o stanoveni mutaci
v genu pro dihydrogenpyrimidin dehydrogenazu a hladin
metabolith IéCiva u pacientt IéEenych protinadorovou terapii
5-fluorouracilem (Mgr. M. Mrkvicova, PhD.). Dale zaznél
prispévek o stanoveni chromozomalnich aberaci u jednot-
livych histotypt nadorG mozku (l. Janackova, DiS.) a dvé
sdéleni tykajici se prace v klinickych laboratofich obecné;
o auditech v klinickych laboratofich (Bc. E. Zemanova) a o no-
velizaci fizeni nebezpecnych chemickych latek (L. Burdova,
Dis.).

V prestavkach mezi bloky pfednasek byla prezentovana
plakatova sdéleni a na zavér védecky vybor vyhodnotil nej-
lepSi poster. Cenu ziskala pani Kvétoriova a kol. z Interni he-
matoonkologické kliniky FN Brno za pfispévek s nazvem ,Po-
rovnani exprese antigenu CD200 u chronické lymfocytarni
leukémie a lymfomu z plastovych bunék®.

V8echna Ustni i plakatova sdéleni byla publikovana, ve vét-
$iné pfipadl in extenso, ve sborniku Laboratorni diagnostika
v onkologii 2012 (ISBN 978-80-210-5855-2).

Konference Laboratorni diagnostika v onkologii 2013 se bu-
de konat v prostorach MOU v kvétnu 2013.

RNDr. Lenka Zdrazilova Dubska, PhD.
e-mail: dubska@mou.cz
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ABSTRAKT VITEZNEHO POSTERU

Porovnani exprese antigenu CD200 u chronic-
ké lymfocytarni leukémie a lymfomu
z plastovych bunék
1Jana Kvétonova, 'Toméas Bernard,
.2Jana Chovancova, '2Olga Stehlikova,
.2Michael Doubek, 2Jifi Mayer
TFakultni nemocnice Brno, Laboratof pritokové cytometrie,
Centrum molekularni biologie a genove terapie,
Interni hematoonkologicka klinika
°Masarykova univerzita Brno, Lékarska fakulta

Uvod. Chronicka lymfocytarni leukémie (CLL) a lymfom
z plastovych bunék (MCL) patfi mezi B-lymfoproliferace cha-
rakteristické patologickou populaci bunék CD5*19*. Diky mno-
ha spole¢nym znakim jsou dana onemocnéni od sebe mnoh-
dy stézi odliitelna.. Diagn6za MCL by méla byt potvrzena
imunohistochemicky prikazem cyklinu D1. Buriky CLL expri-
muji antigen CD200 (OX2), membranovy glykoprotein fadici
se do superrodiny imunoglobuling.

Cilem prace bylo pomoci priitokové cytometrie porovnat
expresi antigenu CD200 u CLL a MCL.

Metodika. Do studie byly zahrnuty dvé skupiny pacient( s no-
vé stanovenou diagnézou CLL a MCL. Ve skupiné CLL bylo vy-
Setfeno 27 pacientl (v rozmezi 62—86 let, median 72,0), ve sku-
piné MCL 15 pacientt (v rozmezi 56-91 let, median 71,5).

XXI. Tomaskovy dny mladych mikrobiologu

Brno, 7. az 8. ¢ervna 2012

Ve dnech 7. a 8. Cervna 2012 uspésné probéhl jiz XXI. ro¢-
nik konference Tomaskovy dny mladych mikrobiologu, kterou
od roku 1992 kazdoro¢né organizuje Mikrobiologicky ustav Lé-

kafské fakulty Masarykovy univerzity a Fakultni nemocnice
u svaté Anny v Brné. Kromé univerzity a nemocnice jsou dals$i-
mi oficialnimi pofadateli konference Spole¢nost pro epidemio-
logii @ mikrobiologii Ceské lékarské spolednosti J. E. Purkyng,
Ceskoslovenska spole¢nost mikrobiologicka a Spole¢nost pro
lékaFskou mikrobiologii CLS. Konference se konala v Kongre-
sovém centru Masarykovy univerzity na Komenského namesti.
Ve dvou salech probihaly pfednaskové bloky a téeti byl vénovan
postertim.

Konference byla tak jako kazdy rok uréena pfedevsim pro
zacinajici autory, ktefi méli moznost zde prednést své pfis-
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S vyuzitim tfibarevné pratokové cytometrie, pfi pouZziti ba-
revné kombinace protilatek: anti-CD5 Tri-Color® (Invitrogen),
anti-CD19 FITC (Immunotech) a anti-CD200 PE (eBioscien-
ce), byla méreno procentualni zastoupeni CD200 na popula-
ci bunék CD5%19* v periferni krvi. Naméfené hodnoty byly sta-
tisticky zpracovany.

Vysledky a zavér. Procentualni zastoupeni exprese
CD200 u MCL bylo v rozmezi 0,2-40,9 % (median 1,1), u CLL
v rozmezi 75,1-100,0 % (median 99,1). Ze zjiSténych hod-
not je patrné, Ze buriky CLL jsou CD200 pozitivni, v porovnani
s MCL, ktery dany antigen témérf neexprimuje. Flowcytome-
trické vySetfeni exprese antigenu CD200 muze byt pfinosné
pro rychlé stanoveni diagnézy a dale pak pro detekci mini-
malni rezidualni nemoci.

Prace byla vytvofena za podpory specifického vyzkumu
MUNI/A/0784/2011.

Literatura

1. Bertoni, F, Ponzoni M. The cellular origin of mantle cell lympho-
ma. The International Journal of Biochemistry & Cell Biology 2007;
39: 1747-1753.

2. Palumbo GA, Parrinello N, Fargione G, Cardillo K, Chiarenza
A, et al. CD200 expression may help in differential diagnosis bet-
ween mantle cell lymphoma and B-cell chronic lymphocytic leu-
kemia. Leukemia research 2009; 33: 1212-1216.

pévky na témata mikrobiologie v klinickych a epidemiologic-
kych souvislostech, novinky z védeckého vyzkumu nebo na
témata narudstajiciho fenoménu bakterialni rezistence. Tento

ro¢nik se nakonec se$lo 38 aktivnich pfispévku, které byly
rozdéleny do 11 sekci a vyslechlo je témér 100 ucastniku.
Také posterova sekce se letos rozrostla, nebot zde své vy-
sledky prezentovalo 30 autor(.

Vzhledem k zarazeni konference do programu celoZivotni-
ho vzdélavani Ceskeé Iékarské komory, Komory vysokoSkolsky
vzdélanych odbornych pracovniki ve zdravotnictvi a Spolec-
nosti mikrobiologickych laborantt byly u¢astnikim predany
certifikaty s kreditovym ohodnocenim uc€asti na konferenci.

Jeden prednaskovy blok byl vyhrazen pfispévkim Ing. Lu-
cie BiroSové, Ph.D. a Ing. Jaroslava Hrabaka, Ph.D., ktefi na
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konferenci pfevzali cenu za NejlepSiho mladého mikrobiolo-
ga. Tuto cenu udéluje kazdoroéné& Ceskoslovenska spoled-
nost mikrobiologicka nejtalentovangjsim mladym mikrobiolo-
glim z Ceské i Slovenské republiky. Jejich pfispévky na téma
VonkajSie faktory a vyvoj bakterialnej rezistencie voci antibi-
otikam a Vyuziti MALDI-TOF hmotnostni spektrometrie k de-
tekci mechanism0 antibiotické rezistence ukazaly na problé-
my, se kterym se |ékafi nejen na mikrobiologii dnes a denné
potykaiji.

V programu konference nechybéla ani tradi¢ni Netradi¢ni
prochazka po Brné s MUDr. Ondfejem Zahradni¢kem, ktera
letos zamifila na Lesnou, do DiviSovy ¢tvrti a ke studankam
v lesich pod SobésSicemi. Na ni navazal spoleCensky vecer,

ktery se uskuteCnil v prostorach Mysliveckého klubu Hubert
a kterého se zucastnilo asi 40 osob. Soucasti ve€era byla
i ukazka lukostfelby s moznosti samostatné strelby, zvéfino-
vy raut a cimbalova muzika Litava.

V patek pak konferenci slavnostné zakon¢il doc. MUDr.
Filip Razi¢ka, Ph.D., ktery se rozloucil s u¢astniky s pozvan-
kou na dalSi ro¢nik, ktery prob&hne pfisti rok v ramci kongresu
Ceskoslovenské spolegnosti mikrobiologické.

MUDr. Alena Sivakova

Mikrobiologicky ustav LF MU a FN U sv. Anny v Brné
Pekarska 53, 630 00

e-mail: alena.sivakova@fnusa.cz

8. kongres slovenskych a ¢eskych dermatovenerologu
Bratislava, 14. az 16. cervna 2012

Kongres je kazdoro¢nim tradi¢nim setkanim ¢eskych a slo-
venskych dermatovenerologll, kde se prfednaseji nové po-
znatky a zkuSenosti z obou zemi, byvaji zde i zahrani¢ni hosté.

Kongres se konal v novém hotelu Gate One nedaleko bra-
tislavskeho letisté. Registrovano bylo 350 Gcastnikd, na kon-
gres se dostavilo 280 Iékar ze Slovenska, Cech, nékolik ze
SRN, Rakouska a Nizozemi. Odborny program probihal po
3 dny v hlavnim sale, bylo zafazeno i nékolik firemnich sym-
pozii (nazvanych jako edukacni granty). Z rozsahlého pro-
gramu si dovoluji vybrat jen nékolik pfednasek.

FOTOBIOLOGICKA SEKCE

Doc. Ettler (HK) informoval o vyvoji stavu 0zénu nad se-
verni polokouli letos na jafe. Dale si v§imal bezpec¢nosti sun-
screenl. Chemicky filtr oxybenzon vykazoval na mySich mo-
delech estrogenni aktivitu, avobenzon je velmi termolabilni.
Aby sunscreen splfioval minimalni pozadavky bezpecnosti,
musi chranit v UVA oblasti a mit SPF nejméné 15. Hysteric-
ky strach z nedostatku vitaminu D nuti nékteré osoby k opa-
lovani a nepouzivani fotoprotekce, coz mlize vést k provokaci
kozni rakoviny, jejiz incidence stale stoupa. Vitamin D Ize pfi-
jmout potravou, eventualné i lékové.

Doc. Hegyi (Bratislava) vyvinul opticky pfistroj na méreni
nerovnosti povrchu kiZe pfi bo¢nim osvétleni. Pfitom hod-
notil drsnost, vinovitost a tvar povrchu kize u atopického ek-
zému a nezjistil rozdil mezi pohlavimi.

Dr. Baumgartner (Bratislava) shrnul terapeutické moznos-
ti vaskularnich l1ézi laserem. Lze tak lé€it vaskularni tumory
nebo malformace. V téchto indikacich se da pouzit rubinovy,
NdYAG, argonovy, ale také FDL a IPL. Ke komplikacim pat-
fi jizveni, depigmentace, purpura.

Dr. Hegyi ml. (Bratislava) a dr. Lippert (Praha) referovali
o Erythroplasia de Queyrat v oblasti genitalu Iécené fotody-
namickou lé&bou (PDT). Minimem jsou DVE oSetfeni po 2 tyd-
nech, doporuéuje se zkraceni expozice fotosenzibilizatoru
MAL na 45 minut, limitaci mGze byt opravdu silna bolestivost.
Uc¢innost PDT v téchto pfipadech dosahla 60 %.

ZAHRANICNi PREDNASKY

Prof. Volc-Platzerova (Rakousko) hodnotila rozdily mezi au-
toimunitnimi a autoinflamatornimi chorobami v pediatrické der-
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matologii. Choroby s vlastni stimulaci zanétu jsou typické ak-
tivaci inflamasomu (diky aktivaci kaspazy 1), coz vede k uvol-
néni IL-1R, ktery podporuje zanét a horeCku. Patfi sem CAPS
(cryopyrin associated periodic syndrome), ktery zahrnuje TRI
dal$i syndromy: FCAS (Familial Cold Autoinflammatory Syn-
drome), MuckleGv-WellsGv syndrom (s neurosenzorickym
ohluchnutim a reaktivni amyloidézou) a NOMID (neonatal on-
set of multisystemic inflammatory disease) s poruchou optic-
kého nervu, 20 % konci smrti. Pro CPAS je pfiznacny prekryv
s jinymi chorobami, Fidky vyskyt, neodpovidavost na antihis-
taminika, kozni vysevy s neutrofilni infiltraci, Zzadné specific-
ké protilatky, vysoké markery zanétu. V 1é¢bé mohou pomo-
cyklofosfamid, TNF-blokatory). Nejucinnéjsi jsou vSak bloka-
tory IL-1: anakinra (anti IL-1R), Rilonacept (lapac IL-1),
Canakinumab (protilatky proti IL-1R); nebo blokatory kaspa-
zy-1 (VX-765).

Dr. Naafs (Nizozemi) zmapoval celosvétovou situaci v lep-
fe. Prevalence ¢ini < 1 pfipad na 10 000 obyvatel, klesa po-
¢et chronickych pfipadu, ale neklesa pocet novych onemoc-
néni. V lécbé se pouziva zejména Dapson, Rifampicin,
Ofloxacin, Minocyclin, ale pfes veskerou snahu choroba ne-
byla eradikovana: vyskytuje se nejvice v Indii a Brazilii. Dia-
gnostika vazne, vétsinou je velmi pozdni. Hlavni diagnostic-
ka kritéria jsou: ztrata citlivosti senzorickych a motorickych
nervl, ztrata potivosti a pozitivni kozni stér. Klinické projevy
jsou vysledkem interakce Mycobacterium leprae a imunitni-
ho systému — rozliSujeme tuberkuloidni typ, borderline a lep-
romatézni (bez granulomui) typ. Imunosuprese (biologika,
transplantace, onkologicka Iécba, také HIV) vede ke klinic-
kému ustupu lepry, pfi uspé&sné HAART se lozZiska vraceji.

Prof. Boehncke (SRN) fesil komorbidity u psoriazy. Asi
20 % psoriatikd onemocni také psoriatickou artritidou, mnozi
maji metabolicky syndrom (diabetes, hypertenzi, dyslipidémii,
obezitu). Psoriaticky ,pochod” je charakteristicky zvySenim
znamek systémového zanétu s poSkozovanim endotelii, to
pak vede k ¢astym kardiovaskularnim pfihodam. Tento po-
chod Ize zpomalit.

Prof. Ochsendorf (SRN) pfedstavil guidelines S; pro lécbu
akné. Za nejucinngjsi pro lehké akné povazuje fixni kombina-
ci adapalenu + clindamycinu, u téZSich papulopustuléznich izot-
retinoin p.o. v davce 0,3-0,5 mg/kg, u konglobujici nad 5 mg/kg.

Dr. Hogenwoning (Holandsko) monitoroval vyskyt tinea ca-
pitis ve stfedni Africe (provadél napf. seskraby ze kstice déti
ve Skolach v Angole, Ugandé apod.). Dermatofyta postihuji
ectothrix, endothrix, nebo se projevi jako favus. V jizni Africe
je az 49 % populace asymptomatickych nosi¢t. Pivodcem
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antropofilni tiney je nejCasté&ji Trichophyton tonsurans; Micro-
sporium canis se v Africe téméF nevyskytuje.

ALERGOLOGIE A IMUNOLOGIE

Dr. Cervenkova (Bratislava) vysvétlila, Ze fada p¥ipadti po-
travinové intolerance muze byt zpusobend histaminovou in-
toleranci. Diaminooxidaza (DAO) je enzym, ktery umoznuje
odbouravani histaminu. Jeho insuficience nebo nadmeérny pfi-
sun histaminu v potravé maze pak vyvolat obtize.

Prim. Urbancek (Banska Bystrica) predstavil imunomodu-
laéni pfipravek Polyoxidonium ruské provenience, ktery lze
pouzit zejména v onkologii k restituci imunitniho systému. Po-
dava se i. m. obden (celkem 10 inj.), jedna ampule obsahuje
6 mg ucinné latky.

Doc. Dastychova (Brno) uvedla pfehled kontaktni alergie
na kosmetické pfipravky. Jako alergeny se uplatfuji Iatky ucin-
né, pfirodni ¢i pomocné. Narlist zaznamenal PPD (parafeny-
len diamin), oxidac¢ni Cinidlo v mnoha barvach na vlasy. Vy-
kazuje zkFizenou reaktivitu s mnoha dalSimi PP-slou¢eninami,
azobarvivy, PABA, IPPD i s prokainem. Parabeny (a estery)
nastésti vykazuji nizky senzibilizacni potencial (do 1 %), ta-
ké latky uvolnujici formaldehyd (do 1 %): Quaternium 15, Bro-
nopol, DMDM hydantoin; chloracetamid (do 1 %), fenoxyeta-
nol (do 0,2 %). Narust reakci (4,1 %) zaznamenal Kathon CG,
ktery byva zejména ve vlasové kosmetice. Pokles reakci na
lanolin (do 1,9 %) Ize vysvétlit zménou techniky oSetfovani
bércovych viedd. Kokamidopropylbetain (obsazeny v $am-
pénech) vykazuje pozitivitu v 1,8 % testd, voriavkové smési
(Fragrance Mix | 5,3 %, Fragrance Mix Il 3,3 % — zde vede
lyral, zpravidla ve vodach po holeni) reaguji jesté Castéji.
Evropska standardni sada k epikutannim testim obsahuje 28
latek, z toho je 12 latek kosmetickych.

Dr. Cervinkova (Bratislava) podala pfehled |é¢by atopic-
kého ekzému (AD). Poruchy pfirozené imunity jsou odpo-
védné zejména za virové a bakterialni postizeni atopické ku-
Ze, naru$ena adaptivni imunita vede ke zvySené alergenni
senzibilizaci, zvySeni IgE. Velkou roli pfitom hraje porucha
kozni bariéry (Ramanovou spektroskopii na stehné novoro-
zence lze zjistit pfitomnost defektu filaggrinu). Z imunologic-
kych metod 1é¢by se pfi klinicky relevantni senzibilizaci mu-
ze pouzit SAIT (specificka alergenova imunoterapie), anti IgE
(omalizumab), cyklosporin A, proti B-lymfocytiim (anti CD20
— rituximab), proti T-lymfocytdm (anti IL-9, anti IL-17, anti
IL-22), na pruritus anti IL-31, H, antihistaminika. U nékte-
rych muze atopicky ekzém prejit v T-lymfom.

Prof. Vaskl (Brno) upozornil, Ze psoriaza je souc¢asti IMID
(Imune Mediated Inflammatory Disease), s dal$imi choroba-
mi sdili genetické riziko a také zanétlivy proces. Geny pro pso-
riazu se nachazeji nejvice na 6. chromozomu, nej¢astéjsi jsou
PSORS 1-10. Na vlastnim souboru 414 pacient( s psoriazou
dolozil vyssi vyskyt kardiovaskularnich onemocnéni u osob
s rodinnym vyskytem onemocnéni, u pustulézni psoriazy sdru-
Zeni s nadory.

Dr. Nem$ovska (Bratislava) popsala alergii na jed blano-
kfidlych. Za reakce jsou odpovédné biogenni aminy, poly-
peptidy a enzymy v jedu Zihadel vos a sr8id, véel a Emela-
kii. Reakce mohou byt toxické a alergické, dosahuji péti
stupfit zavaznosti (pfi opétovném bodnuti ¢asto vazné;si).
Velky vyznam kladla na pohotovostni bali¢ek s adrenalinovym
autoinjektorem, dale s kortikoidem, antihistaminikem a inha-
laénim betaminetikem. Po vbodnuti zihadla je nutné jej od-
stranit, lokalné oSetfit kortikoidy, celkové antihistaminika, po-
pf. kortikoidy. Z dlouhodobého pohledu Ize podavat SAIT
(sublingualné nebo s.c.), popf. standardni vakciny Il. gene-
race.

Dr. Gkalpakiotis (Praha) uved! udaje o dlouhodobém pU-
sobeni biologické Ié¢by — aZ 79 % nemocnych po 3 letech zG-
stava na lé¢bé, nejvice vysazeni probéhne v 1. roce (studie
Reveal).

Prim. Urban&ek (Banska Bystrica) predstavil novy iontofo-
reticky bateriovy pfistroj na 1éEbu hyperhidrézy. U vSech lé-
¢enych doslo ke zlepSeni. Pfistroj Ize také uzit v domacim
rezimu.

ZAVER

Kazdoro€ni setkani Ceskych a slovenskych dermatovene-
rologd probéhlo jiz po osmé, a pfispélo tak nejen k vyméné
zkuSenosti a poznatku, ale také utuzeni pratelskych vztaht
mezi |ékafi obou zemi. Obrovska pochvala nalezi doc. Bu-
chvaldovi z Bratislavy, ktery se &tyfmi spolupracovniky bez

UcCasti kongresové agentury zorganizoval tak vrcholné setka-
ni. Skoda jen, ze z Ceské strany byla ponékud nizsi ucast.

doc. MUDr. Karel Ettler, CSc.

Klinika nemoci kozZnich a pohlavnich nemoci FN a LF UK
Sokolovska 581, 500 05 Hradec Kralové

e-mail: ettler@fnhk.cz

SPOLEK MEDIKU CESKYCH

Spolek mediki ¢eskych hleda vSechny pamétniky predvaleéného,

povale¢ného i porevoluéniho Spolku medikt v Praze.
Prosime vSechny, kdo budou ochotni podélit se o své vzpominky ¢i poskytnout dobové
dokumenty a materidly, aby se obratili na email: petrlea@ hotmail.com nebo na telefonni

¢islo 777 090 185.

Pfedem Vam dékuji a jsem s pozdravem

Petr Kohut
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yA:d:T\"A' Spolek lékait Eeskych v Praze

pofada v zafi a Fijnu 2012 pravidelné
prednaskové veclery s diskuzi.
Zacatek vzdy v 17 hodin

v Lékarském domé v Praze 2,
Sokolska 31.

DNE 24. ZARIi 2012
Prednaskovy vecer Chirurgické kliniky
2. LF UK a FN Motol
Pfrednosta: prof. MUDr. Jifi Hoch,
CSc.

Chirurgie ve vy$Sim véku

Koordinator: prof. MUDr. Jifi Hoch,
CSc. ]

1. J. Hoch: Uvod (5 min)

2. J. Hoch, M. Blaha: Kolorektalni
karcinom ve stafi (10 min)

3. A. Nikov, J. Schwarz: Akutni
krvaceni do GIT (10 min)

4. F. Pazdirek, D. Kostrouch: Akutni
cholecystitida (10 min)

5. B. East, T. Krejci: lledzni stavy
(10 min)

6. M. Vjaclovsky, J. Neumann: Nutrice
chirurgickych pacientt vys$siho véku
(10 min)

7. R. Kufa, L. Frajer: Esteticka
chirurgie ve stafi? (10 min)

Diskuze

DNE 1. RIJNA 2012
Prednaskovy vecer Gynekologicko-
porodnické kliniky nemocnice
1. LF UK a Nemocnice Bulovka
Prednosta: prof. MUDr. Michael
Halaska, DrSc.

Skiivanuv vecer
Prehled zajmu pracovniku kliniky

Koordinator: prof. MUDr. Michael
Halaska, DrSc.

1. M. Halaska: Uvod (5 min)

2. B. Sehnal: Prevalence analni HPV
infekce (5 min)

3. D. Driak: Kontroverze vakcinace
proti HPV (5 min)

4. L. Krajciova: Vyuziti koagulace
LigaSure™ v gynekologické operativé
(5 min)

5. P. Filova: Pouziti drenazniho Hi-Vac
systému pfi [éEbé infekEnich ran (5 min)
6. H. Neumannova: Nase zkuSenosti
s prvotrimestralnim skriningem (5 min)
7. P. Bolehovska: Zmény angiogeneze
placenty u téhotnych s IUGR (5 min)
8. Z. Kolarova: Analyza ST Useku
FEKG bé&hem porodu (5 min)

9. E. Menzlova: Appendicitis

v gravidité (5 min)

10. M. Mojhova: Infekéni porody
(rubeola) (5 min)

11. M. Dvorak: Management gravidity
s plodem v poloze KP (5 min)

Diskuze
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DNE 8. RiJNA 2012
Prednaskovy vec€er Ustavu |ékafské
biochemie a laboratorni diagnostiky
1.LF UK a VFN
Prednosta: prof. MUDr. Tomas Zima,
DrSc.

Horejsiho vecer

Koordinator: prof. MUDr. Tomas Zima,
DrSc.

1. T. Zima: Uvod (5 min)

2. M. Kalousova: Téhotensky protein
PAPP-A u pacientd s onemocnénim
ledvin (10 min)

3. Z. Zemanova, K. Michalova,

J. Bfezinova: Pfinos mikro€ipovych
technologii pro analyzu genomu
nadorovych bunék (10 min)

4. Z. Doubkova: Infekce zplisobené
Pneumocystis jirovecii (10 min)

5. T. Kvasnicka a kol.: Profylaxe
hluboké Zilni trombdézy

a trombotickych komplikaci v gravidité
— naSe 10leté zkuSenosti (10 min)

6. M. Jancikova: Detekce

a charakterizace cirkulujicich
nadorovych bunék u pacientt

s kastraéné rezistentnim karcinomem
prostaty (10 min)

7. M. LeniCek: Malabsorbce zlu€ovych
kyselin (10 min)

8. P. Kocna: Screening KRCA —
novinky (10 min)

Diskuze

DNE 15. RIJNA 2012
Prednaskovy vecer Kardiologické
kliniky IKEM
Prednosta: prof. MUDr. Josef
Kautzner, CSc.

Webertv vecer
Plicni hypertenze v roce 2012

Koordinator: prof. MUDr. Josef
Kautzner, CSc.

1. J. Kautzner: Uvod (5 min)

2. M. Kleissner: Definice, klasifikace,
epidemiologie a progndéza plicni
hypertenze (15 min)

3. M. Sramko: Diagnosticky algoritmus
u plicni hypertenze (15 min)

4. H. Al-Hiti: Moderni 1éCba plicni
hypertenze (15 min)

5. A. Reichenbach: Pfipady z naSi
praxe (10 min)

Diskuze

DNE 22. RiJNA 2012
Prednaskovy vecer 1. interni kliniky
1.LF UK a VFN
a Ustavu hematologie a krevni
transfuze Praha
Prednosta: prof. MUDr. Marek Trnény,
CSc.

Eiseltav vecer
HodgkinlGv lymfom

Koordinator: prof. MUDr. Marek
Trnény, CSc.

1. M. Trnény: Uvod (5 min)

2. M. Trnény: Hodgkintv lymfom

(10 min)

3. J. Stitesky: Patogeneze
Hodgkinova lymfomu z pohledu
patologa a klasifikace lymfoproliferaci
(10 min)

4. T. Stopka: MicroRNA a molekularné
biologicka charakterizace
lymfoproliferativnich nadort véetné
Hodgkinova lymfomu (10 min)

5. J. Kofen: Primarni terapie
Hodgkinova lymfomu (10 min)

6. D. Pohlreich, B. Vackova, J. Koren:
Autologni transplantace v 1é¢bé
relapsu Hodgkinova lymfomu (10 min)
7. V. Valkova: Alogenni transplantace
v lé¢bé Hodgkinova lymfomu (10 min)
Diskuze

DNE 29. RiJNA 2012
Prednaskovy vecer Stomatologické
kliniky 1. LF UK a VFN
Prednosta: prof. MUDr. Jifi Mazanek,
DrSc.

Kosteckliv vecer

Koordinator: prof. MUDr. Jifi Mazanek,
DrSc.

1. J. Mazanek: Uvod: Vzpominka na
prof. MUDr. Jaroslava Tomana, DrSc.
(5 min)

2. H. Hubalkova, H. Stankova,

I. Linetskiy, J. Mazanek: LéCeni
zanétl zubniho lGzka ozénovou vodou
(10 min)

3. J. Handzel, L. Hess, T. Hlado,

L. Navarova, A. Planerova,

J. Vasakova, J. Donatova: Inhalaéni
sedace pfi védomi Entonoxem

(10 min)

4. L. Korabek, |. Pipkova: Probléemy
soucasné oralni mediciny (10 min)

5. H. Stankova, J. Mazanek:
Orofacialni zanéty v proménach ¢asu
(10 min)

6. R. Foltan, J. Nieblerova,

V. Machon, K. Klima: Nové trendy

v ortognatni chirurgii (10 min)

7. R. Smucler, M. VIk, Z. Matéjka:
Topicka a systémova fotodynamicka
terapie malignich nadora hlavy a krku
(10 min)

8. R. Jirman, Z. Horak, J. Mazanek:
Reseni obli¢ejovych defektld 3D
custom — made implantaty (10 min)
Diskuze

prof. MUDr. Milos Grim, DrSc.
védecky sekretar

prof. MUDr. Jan Kvasnicka, DrSc.
predseda
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ZPRAVY [ odbornych slozek CLS JEP

ZARI
15. 9. 2012
Astma — seminar funkéni
diagnostiky plic
Misto: Hradec Kralové
Poradatel: Sekce patofyziologie dychani
Ceské pneumologickeé a ftizeologicke
spole¢nosti CLS JEP, Nadacni fond Astma

17.9. 2012
21. cytologicky den
Misto: Nové Mésto na Moravé
Poradatel: Cytologicka laboratof
Nemocnice Nové Mésto na Morave,
Spoleénost pro klinickou cytologii CLS JEP

18. az 20. 9. 2012
25. Pecenkovy epidemiologické dny
Misto: Harrachov
Poradatel: Spole€nost pro epidemiologii
a mikrobiologii CLS JEP

19. 9. 2012
Seminai SBMILI
Misto: Lékarsky dim Praha
Poradatel: Spole€nost biomedicinského
inZenyrstvi a Iékafské informatiky CLS JEP

19. az 20. 9. 2012
3. socialnépediatricky kongres
Misto: Olomouc
Poradatel: Sdruzena zafizeni pro péci
o dité v Olomouci, Spole¢nost socialni
pediatrie CLS JEP

19. az 21. 9. 2012
18. €esko-slovenské angiologické
sympozium
Misto: Mikulov
Poradatel: Ceska angiologicka spole¢nost
CLS JEP, Slovenska angiologicka
spolo¢nost’ SLS

19. az 22. 9. 2012
35. cesko-slovenska
soudnépsychiatricka konference

Misto: Trebon
Poradatel: Sekce soudni psychiatrie
Psychiatrické spole¢nosti CLS JEP, sekcia
sudnej psychiatrie Slovenskej
psychiatrickej spolo¢nosti SLS

19. az 22. 9. 2012
56. sjezd ¢eskych a slovenskych
revmatologutl
Misto: Olomouc
Poradatel: Qeské revmatologicka
spole¢nost CLS JEP, Slovenska
reumatologicka spolo¢nost SLS

20. az 21. 9. 2012
7. narodni kongres Spolec¢nosti pro
sportovni traumatologii a artroskopii
CLS JEP

Misto: Praha
Poradatel: Spole¢nost pro sportovni
traumatologii a artroskopii CLS JEP,
Ortopedicka klinika — klinika détské
a dospélé ortopedie a traumatologie 2. LF
UK a FN Motol

20. az 22. 9. 2012
33. konference Ultrazvuk v gynekologii
a porodnictvi
Misto: Ceské Budgjovice
Poradatel: Ceska spole¢nost pro ultrazvuk
v porodnictvi a gynekologii CLS JEP
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20. az 22. 9. 2012
21. kosické sexuologické dny
Misto: Spisska Nova Ves
Poradatel: Slovenska sexuologicka
spolo¢nost SLS

20. az 22. 9. 2012
20. sjezd Ceské oftalmologické
spolecnosti CLS JEP
Misto: Plzen
Poradatel: Ceska oftalmologicka
spolegnost CLS JEP, Oéni klinika LF UK
a FN Plzen

20. az 22. 9. 2012
11. MR kurz
Misto: Brno
Poradatel: Radiodiagnosticka klinika LF
MU a FN Brno, MR sekce Radiologické
spoleénosti CLS JEP

21. az 22. 9. 2012
9. sympozium o radiaéni onkologii
Misto: Novy Ji€in
Poradatel: Oddéleni radioterapie
Nemocnice Novy Ji€in

21.az 22. 9. 2012

ECHODNY 2012
Misto: Spindlertv Miyn
Poradatel: Pracovni skupina
echokardiografie Ceské kardiologické
spole¢nosti ve spolupraci s pracovni
skupinou nuklearni kardiologie a pracovni
skupinou chorob myokardu a perikardu

21. az 22. 9. 2012
25. slovensky a cesky
epileptologicky sjezd
Misto: Tale, SR
Poradatel: Slovenska neurologicka
spolo¢nost’ SLS, Slovenska liga proti
epilepsii, Ceska liga proti epilepsii

21. az 22. 9. 2012
20. severoceska imunologicka
konference

Misto: Usti nad Labem
Poradatel: Ceska spoleénost alergologie
a klinické imunologie CLS JEP,
Diagnostické a vyzkumné centrum Nadace
Jeffreyho Modella, Ceska imunologicka
spole¢nost, Zdravotni Ustav se sidlem
v Usti nad Labem, Imunologie Usti nad
Labem, o. p. s.

22.9. 2012
Seminar SVL CLS JEP
Misto: Brno, Olomouc
Poradatel: Spole€nost vSeobecného
lékaFstvi CLS JEP

22.9. 2012
Pediatricky den
Misto: Ostrava
Poradatel: Klinika détského Iékarstvi LF
Ostravské univerzity a FN Ostrava

23. az 25. 9. 2012
FONS 2012
Misto: Pardubice
Poradatel: STAPRO, s. r. 0., ve spolupraci
s Ceskou spole&nosti klinické biochemie
CLS JEP

25.9. 2012
Prvky kinestetiky v oSetrovatelské péci
Misto: Rajhrad
Poradatel: DLBsH — Oblastni charita
Rajhrad, Institut paliativni mediciny Ceské
spole&nosti paliativni mediciny CLS JEP

26.9. 2012
Seminar SVL CLS JEP
Misto: Praha, Ceské Bud&jovice
Poradatel: Spole¢nost v§eobecného
Iékarstvi CLS JEP

26.9. 2012
Mezinarodni konference k oslavé
90. vyroéi zalozeni CDS CLS JEP
a SDS SLS
Misto: Praha
Poradatel: Ceska dermatovenerologicka
spolegnost CLS JEP, Slovenska
dermatovenerologicka spolo¢nost SLS

28. az 30. 9. 2012
10. slovenska a 52. ceskoslovenska
AT konference
Misto: Novy Smokovec, SR
Poradatel: Sekcia drogovych zavislosti
Slovenskej psychiatrickej spolo¢nosti SLS,
AT sekce Psychiatrické spoleénosti CLS JEP

RIJEN
6.10. 2012
Kurz akutni mediciny
Misto: Pisek
Poradatel: Ceska gerontologicka
a geriatricka spoleénost CLS JEP

12.10. 2012
XIlll. Sympozium: Diabetes mellitus —
oéni komplikace
Misto: Praha 1, Autoklub
Poradatel: Ceska diabetologicka
spolegnost CLS JEP, Ceska oftalmologicka
spolednost CLS JEP a Ceska
vitreoretinalni spolec¢nost

LISTOPAD
8. 11. 2012
IX. Psychiatrické symposium
Misto: Liberec, védecka knihovna KNL
Poradatel: Spolek lékart CLS JEP v Liberci

23. 11. 2012
Mezioborové sympozium s mezinarodni
ucasti — Syndrom diabetické nohy
Misto: Praha 1, Autoklub
Pofadatel: Podiatricka sekce Ceské
diabetologické spole¢nosti CLS JEP
a Chirurgicka klinika 2. LF UK a UVN, Praha

28. az 30. 11. 2012
Psychologie v paliativni mediciné
Misto: Rajhrad, Edukacni centrum Domu
|é€by bolesti s hospicem sv. Josefa
Poradatel: Ceska spole&nost paliativni
mediciny CLS JEP

LEDEN
16. az 18. 1. 2013
Komunikace v paliativni mediciné
Misto: Rajhrad, Edukacni centrum Domu
|é¢by bolesti s hospicem sv. Josefa
Poradatel: Ceska spole¢nost paliativni
mediciny CLS JEP
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Pokyny pro autory Casopisu Iékai( éeskych

Casopis lékaru ¢eskych zpoplatiiuje publikaci élankt s dedikaci gran-
tového ¢i jinak finanéné podporovaného vyzkumu a vyvoje z vefejnych
zdroji. Cena jedné cernobilé tiskové strany v ¢asopisu je 1800 K¢, ba-
revné strany 2000 K¢ vcéetné DPH a potiebnou ¢astku lze ¢erpat z pro-
stfedk( na tento vyzkum.

Pokud si autor ¢lanku preje uverejnit dedikaci grantu, vyzkumnému za-
méru apod. zasle na adresu: Nakladatelské a tiskové stiedisko CLS JEP,
Sokolska 31, 120 26 Praha 2, k rukam Marcely Havlikové (tel./fax: 224
266 226, e-mail: havlikova@cls.cz) pisemnou objednavku k publikaci pra-
ce, kterou je mozné stahnout z www. cls.cz — adresa: http://www.cls.cz/do-
kumenty/objednavka_publikace.doc). Castka bude fakturovana ve fazi ko-
rektury a danovy doklad bude autorovi zaslan po zverejnéni ¢lanku.
Rukopisy s dedikaci bez objednavky budou sice redakci posuzovany, ale
autor bude upozornén na nutnost zaslani objednavky publikace. Pokud
ani pak NTS objednavku neobdrzi, bude dedikace v korektufe vyskrtnu-
ta.

Na stejné www strance (adresa http://www.cls.cz/dokumenty/prohla-
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plny nazev. V nadpisu a souhrnu zkratky nepouzivejte. Na zavér pfispévku
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déjte v poradi, v jakém se vyskytuji v textu. V textu citace vyznacte ¢islem
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likaci (2), ve sborniku (3), ¢lanku v ¢asopisu (4), na internetu (5):
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Pisemné potvrzeni zasSlete NTS spolu s prohlaSenim autorl (viz vyse).
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KONFLIKT ZAJMU

Autor ma povinnost oznamit redakci podporu firmy, jejiz produkt v praci pou-
Zil. Pfedpoklada se, Ze autofi prehledovych farmakoterapeutickych ¢lanku ne-
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PRAVO K UVEREJNENYM PRISPEVKUM

Ceska Iékarska spole¢nost ma k uverejnénym piispévkim vyluéné nakla-
datelské pravo. Za informovani autor( v tomto smyslu zodpovida vedouci re-
daktor.
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LENi
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Adresa pro korespondenci: celé jméno s tituly, adresa, fax a e-mail prv-
niho autora.

PUVODNi PRACE, VYSETROVACI METODY

Titulni strana: kratky, vystizny nazev prace; cela jména autora/(; Ufedni na-
zev pracovisté, mésto, popf. zemé.

Strukturovany abstrakt: ¢esky a anglicky, max. rozsah 200 slov s nasle-
dujicim ¢lenénim:

Vychodisko: 2—4 véty charakterizujici stav problému, 2-3 véty udavajici cil
prace.

Metody a vysledky: charakteristika sledované skupiny, pouzité metody. Nej-
vyznamngjSi vysledky, vyjadfené numericky s udanim statistické vyznamnosti.

Zavery: co z dané studie vyplyva.

Kli¢ova slova: 3-10 slov.

Vlastni text — metody — vysledky — diskuze — seznam pouzitych zkra-
tek — literatura.

Adresa pro korespondenci: celé jméno s tituly, adresa, fax a e-mail prv-
niho autora.

DULEZITE UPOZORNENI

VSechny rukopisy typu puvodni prace a vySetfovaci metody jsou od
1. ledna 2008 redakci prijimany pouze s anglickym prekladem, ktery do-
da autor. Clanek v angli¢tiné podléha stejnym pozadavkim recenzentt ja-
ko ¢lanek v ¢estiné a po probéhlém recenznim fizeni a pfipadnych upra-
vach bude uverejnén v anglické mutaci ¢asopisu na internetu. Redakce
preklady nezajist'uje, vyhrazuje si vSak pravo nekvalitni preklad vratit au-
torovi k prepracovani.

ZPRAVY ZE SJEZDU, DEJINY LEKARSTVI, DOPISY REDAKCI, DISKUZE

Titulni strana: kratky, vystizny nazev prace; cela jména autora/(; Ufedni na-
zev pracovisté, mésto, popf. zemé.

Vlastni text

Adresa pro korespondenci: celé jméno s tituly, adresa, fax a e-mail prv-
niho autora.

U V8ECH FOREM RUKOPISU

Pod seznam pouzité literatury se uvadi informace o pfipadné podpofe gran-
tem (plny nazev agentury a Cislo grantu), dale pfesna adresa pracovisté.

Kazdy rukopis je hodnocen redakci a prochazi zdvojenym recenznim
fizenim. Nepfijaté prace jsou na vyzadani vraceny zpravidla do 3 mésicu.

Redakce nepfijme prace: které neodpovidaji uvedenym pozadavkim; kte-
ré byly nepfiznivé posouzeny recenzenty; jestlize redakce v posledni dobé pra-
ci stejného tématu pfijala nebo jiz publikovala; neni-li v zaméru redakce a po-
slani ¢asopisu danou problematiku publikovat; pokud k ¢lanku charakteru
puvodni prace ¢&i vySetfovacich metod neni pfilozen anglicky preklad.

Rukopisy vyhovujici uvedenym pozadavkim zasilejte na adresu ve-
douciho redaktora: prof. MUDr. Jifi Horak, CSc. .

1. interni klinika 3. LF UK a FN Kralovské Vinohrady, Srobarova 50, 100 34
Praha 10, e-mail: horak@fnkv.cz
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Lauredti Nobelovy ceny

V roce 1974 ziskali Nobelovu cenu za
fyziologii nebo medicinu tfi badatelé na
poli bunécéné biologie — belgicko-ame-
ricky cytolog a onkolog Albert Claude,
v Anglii narozeny belgicky biochemik
a cytolog Christian René de Duve a ru-
munsko-americky cytolog George Emil
Palade.

ALBERT CLAUDE

(1898-1983)

Ve vsi Longlier u mésta Neufchateau
uprostied Ardenské vrchoviny v Lucem-
burské provincii Valonské oblasti Belgie
se v roce 1858 usadil Jean-Joseph
Claude z pocetné rodiny provozujici
v nedalekém Offaingu zajezdni hosti-
nec. Vedle nadrazi, tehdy jesté konecné
stanice drahy, ktera méla brzy pokraco-
vat az do Bruselu, a spajit jej tak s Lu-
cemburkem a Vidni, oteviel Jean-Jo-
seph hotel, pofidil koné a povozy
a dopravoval zbozi dale do hor. Jeho
dvoulety syn Florentin se pozdéji v Pa-
fizi po 3 roky ucil pekafem a pastikarem,
ved| pak u longlierského nadrazi pekar-
nu a rozvazel pecivo po kraji. V roce
1887 se Florentin Claude ozZenil s Glau-
dice Watriquandovou a mél s ni dceru
a tfi syny.

NejmladSi Albert se v Longlieru naro-
dil podle vlastniho tvrzeni 24. srpna
1899, podle matriky o rok a den dfive.
Byl asi tfilety, kdyz do jeho Stastného
détstvi vstoupilo matéino onemocnéni
rakovinou prsu. Albert spoluprozival lé-
ta tichého utrpeni matky, provazel ji k 1é-
kafi a pozdéji k mistnim léciteldm. Glau-
dice Claudeova zemfela v roce 1906 na
pocatku synkovy dochazky do jedno-
tridky.

O 3 roky pozdéji vyhnala hmotna nou-
ze vdovce Florentina s détmi do ocelar-
ského méstecka Athus na lucemburské
hranici a tam chodil Albert do némecké
Skoly. Dva roky nato se vratil do Longli-
eru, aby teté Watriquandové pomahal
pecovat o stryce ochrnutého po mozko-
vé mrtvici. Postupné prevzal veSkerou
celodenni péci o pacienta i domacnost,
spojen s vnéjSim svétem jen pravidel-
nymi pfichody starého doktora, a snil
o tom, Ze bude také Iékarem.

V roce 1913 se v Athusu opét pfipojil
k otci a sourozenctm. Valonskou obdo-
bu gymnazia, tzv. aténeum, navstévoval
v nedalekém Arlonu jen kratce — rodiné
se nedostavalo penéz. Mlady Claude
nastoupil jako ucen ve slévarné ocelai-
ské firmy Athus-Grivegnée, projevil vSak
kreslifsky talent, byl pfijat do rysovny
a ziskal diplom primyslového kreslice.
Dne 4. srpna 1914 vpadla do Belgie né-
mecka armada. Jeden z profesora ar-
lonského aténea nabidl Albertovi spolu-
praci s britskou zpravodajskou sluzbou,
mladik souhlasil a do pfedavani zprav
o pohybech némeckych vojsk zapajil
i sestru a jednoho z bratfi. S tim byl pak
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dvakrat zajat, véznén ve francouzské
pevnosti Montmédy i v lucemburském
mésté Esch-sur-Alzette a po valce od-
ménén Mezispojeneckou medaili.

Ke splnéni snu o studiu lékafstvi mu
chybélo uplIné klasické vzdélani. Studo-
vat v8ak chtél, pfipravil se tedy alespon
na pfijimaci zkousku pro bariskou sko-
lu v Lutychu a uspél. Kdyz ale kratce na-
to byl v roce 1922 aktivnim ucastnikiim
valky povolen vstup na univerzitu bez
maturity, pospichal Albert k zapisu na lu-
tySskou lékafskou fakultu. Od zacatku
travil mnoho €asu nad mikroskopy, brzy
propadl onkologii a v improvizované la-
boratofi se pustil do vyzkumu trans-
plantace nadort mezi Zivocisnymi dru-
hy. V roce 1928, o rok dfive proti
kurikulu, ziskal Iékafsky diplom a za stu-
die nadorovych §tépl transplantovanych
z mysi na krysy (Greffes cancéreuses
hétérologues. C R Soc Biol 1928; 99:
650-654, 1061-1063, 1058) obdrzel
ro¢ni cestovni stipendium.

Zvolil Ustav pro vyzkum rakoviny Uni-
verzity Bedficha Viléma v Berliné. Tam
se vSak nepohodl| s profesorem Ferdi-
nandem Blumenthalem, kdyz jeho teo-
rii bakterialniho pavodu nadord mlééné
Zlazy u krys vyvratil dikazem kontami-
nace inokula zivymi nadorovymi burika-
mi. PfeSel pak do laboratofe tkafnovych
kultur Ustavu cisare Viléma v Berliné-
Dahlemu, vedené Danem Albertem Fis-
cherem, kde si osvojil metodiku kultiva-
ce zivocisnych bunék in vitro a nasel si
badatelsky cil: izolaci a charakterizaci vi-
ru kufeciho nadoru |, objeveného Fran-
cisem P. Rousem v roce 1911, dosud
vSak biochemicky neuréeného.

Po navratu z Berlina obdrzel Clau-
de stipendium na staz v USA. Rediteli
newyorského Rockefellerova ustavu
pro lékarsky vyzkum Simonu Flexnero-
vi se pfihlasil se zajmem o praci bud
u Rouse, nebo u prukopnika kultivace
bunék in vitro Alexise Carrela. Plan s vi-
rem Rousova sarkomu Flexner pfijal,
ale u Carrela bylo uz plno a Rous uz se
tehdy svym virem nezabyval, a tak
Flexner Albertovi nabidl misto volonté-
ra v patologické laboratofi byvalého
Rousova spolupracovnika Jamese B.
Murphyho.

Dne 24. zafi 1929 doplul Claude
z Antverp do New Yorku, nastoupil
u Murphyho a zapojil se do studia viru
Rousova sarkomu (Observations Con-
cerning the Causative Agent of a Chic-
ken Tumor. Science 1931; 73: 266—268;
s Murphym, Helmerem a Sturmem). Na
nékterych z prvnich dild série publikaci
Murphyho skupiny o vlastnostech vyvo-
lavatele kufeciho nadoru se podilel ja-
ko spoluautor (Properties of the Causa-
tive Agent of a Chicken Tumor. IlI. J Exp
Med 1932; 56: 91-106; s Murphym,
Sturmem a Helmerem, V. Ibid. 117-129;
s Murphym, Sturmem, Favillim a Hoff-
manem), u dalSich byl jedinym autorem
(X. J Exp Med 1935; 61: 27-40, XI. Ibid.
41-57).

V jidelné Rockefellerova uUstavu se
schazel s pestrou spole¢nosti, k niz pat-
fili francouzsky hudebni skladatel Ed-
gard Varése, mexicka malitka Frida
Kahlo a jeji manzel, mistr monumental-
ni malby Diego Rivera. V roce 1933 se
Claude jako odborny poradce podilel na
zobrazeni tkani a tkanovych kultur v Ri-
verove fresce pro vstupni halu Rocke-
fellerova stfediska (dilo pak zmafil sam
Rivera, kdyZ neodolal pokuSeni zpodo-
bit i Lenina, coz bylo pro Rockefellery
pfilis). V této spole€nosti poznal Clau-
de také studentku pfirodnich véd na Ko-
lumbijské univerzité Julii Gilderovou,
vnucku slavného secesniho vytvarnika
Louise C. Tiffanyho. V roce 1935 uzavrel
s Julii sfatek a rok nato se narodila dce-
ra Philippa. Manzelstvi nevydrzelo dlou-
ho: badatele zvyklého pracovat v labo-
ratofi do noci vyménila Julie za jiného
Iékafe z Rockefellerova Ustavu.

Claude nasledoval britské kolegy, kte-
fi ultracentrifugaci dosahli sedimentace
viru Rousova sarkomu, pfeSel na novou
technologii diferencialni sedimentace
(Properties of the Causative Agent of
a Chicken Tumor. XIII. J Exp Med 1937;
66: 59-72) a urdcil, ze virus Rousova
sarkomu je ribonukleoprotein (Che-
mical Composition of the Tumor-Produ-
cing Fraction of Chicken Tumor I. Sci-
ence 1939; 90: 213-214).

Soubézné s analyzou vytazk( z na-
dorové tkané provadél srovnavaci stu-
die frakci ze tkané zdravého kufeciho
zarodku a nasel frakci s nerozeznatel-
né podobnou chemickou skladbou, coz
ho v roce 1938 od viru Rousova sarko-
mu odvedlo k vyzkumu zdravé tkané. Za
nékolik nasledujicich let vyvinul tech-
niky diferencialni frakcionace bunék
s vyslednou separaci dvou velikostnich
druhli ¢astic cytoplazmy hepatocytq,
z nichz ,,velka granula“ ztotoznil s mi-
tochondriemi. Ve frakci podobné viru
Rousova sarkomu objevil fosfolipid-ri-
bonukleoproteinova téliska srovnatelné
velikosti (A Fraction from Normal Chick
Embryo Similar to the Tumor Producing
Fraction of Chicken Tumor I. Proc Soc
Exp Biol Med 1938; 39: 398—403) a zpo-
¢atku jim fikal ,mala granula“ (Particu-
late Components of Cytoplasm. Cold
Spring Harbor Symp Quant Biol 1941; 9:
263-271), pozdéji vSak ,,mala granula“
prejmenoval na ,,mikrozomy“ (The
Constitution of Protoplasm. Science
1943; 97: 451-456). To uz byl 2 roky ob-
¢anem USA.

Reditel firmy Interchemical Corporati-
on mu nabidl k vyuziti elektronovy mik-
roskop, tehdy jediny v celém New Yorku.
Claude védél, ze buriky jsou pfili§ ob-
jemné a v elektronovém mikroskopu jsou
pouhymi neprihlednymi stiny. Pfesto na-
bidku pfijal a 6. Cervence 1944 s kanad-
skym cytologem Keithem R. Porterem
a technikem firmy Interchemical Corpo-
ration Ernestem F. Fullamem zhotovil
prvni elektronogram celé bunky z kul-
tury kufecich fibroblastu.
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Po tfi roky vyvijel s Fullamem techni-
ku pfipravy biologickych preparatt, na-
¢ez ve své vlibec prvni praci zalozené
na elektronové mikroskopii ziskal prv-
ni elektronogramy izolovanych mito-
chondrii (An Electron Microscope Stu-
dy of Isolated Mitochondria. Methods
and Preliminary Results. J Exp Med
1945; 81: 51-61; s Fullamem). Vzapéti
zverejnil prvni elektronogram celé
bunky (Palade jej nazval rodnym listem
cytologie) a v cytoplazmé fibroblastl ku-
feciho embrya, zploStélych Porterovou
metodou kultivace, objevil ,krajkovité
retikulum” (A Study of Tissue Culture
Cells by Electron Microscopy. Methods
and Preliminary Observations. J Exp
Med 1945; 81: 233-246; s Porterem
a Fullamem), pfejmenované pozdéji
Porterem na ,endoplazmatické retiku-
lum®.

Claude si uvédomil, ze enzymové ak-
tivity jednotlivych frakci mohou slouzit
jako specifické znaky, a zacal je sou-
stavné mérit. Tak zavedl ,,biochemické
mapovani“, pfi némz u mitochondri-
alni frakce prokazal zna¢nou aktivitu
enzymu dychaciho fetézce (The Di-
stribution of Cytochrome Oxidase and
Succinoxidase in the Cytoplasm of the
Mammalian Liver Cell. J Biol Chem
1946; 165: 615-629; s Hogeboomem
a Hotchkissem). V elektronovém mikro-
skopu zviditelnil vyvolavatele Rouso-
va sarkomu, kdyZ nasel nadorové bun-
ky plné elektrondenznich &astic
o praméru kolem 80 nm (Electron Mic-
roscope Study of Chicken Tumor Cells.
Cancer Res 1947; 7: 421-430; s Porte-
rem a Pickelsem). K dosazeni dalSiho
pokroku vyzkumu bylo tfeba tencich fe-
zu. Claude se tedy vénoval mikrotomii,
nacez s technickou pomoci ustavniho
konstruktéra pfistroju Josepha Bluma
sestrojil prototyp ultramikrotomu
s pevnym nozem, drzakem vzorku pfi-
pevnénym k otacejicimu se koleCku
a vanickou pro sbér fezl z vodni hladi-
ny (pfistroj se rozsifil po svété jako ult-
ramikrotom Porter-Blumuv). V pfednas-
ce pro newyorskou Harveyovu
spolecnost v roce 1948 pfipomnél, ze
pokrok védy musi nejednou pockat na
nahodu technického pokroku, a vyjadfil
svou filozofii vyzkumu: klast stejny di-
raz na metody jako na vysledky. V otaz-
ce plvodu mikrozomU( dospél k zavéru,
ze jejich zdrojem je nejspi$ ,krajkovité
retikulum“ (Studies on Cells: Morpholo-
gy, Chemical Constitution, and Distribu-
tion of Biochemical Functions. Harvey
Lect 1948; 43: 121-164).
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V roce 1949 podlehl zvani z Bruselu,
vzpominkam na détstvi, stesku po sou-
rozencich, snim o Spojenych statech
evropskych i o zrodu svétového centra
cytologie ve staré vlasti, a na vrcholu ba-
datelskych sil opustil Rockefeller(iv Ustav
i zivot v New Yorku s dcerou Philippou,
aby se vratil do Bruselu, pfijal jmenova-
ni védeckym feditelem Bordetova Usta-
vu a fadnym profesorem cytologie na lé-
kafské fakulté Svobodné univerzity
a v nasledujicich dvou desetiletich tam
zasadné prispél k modernizaci a rozvoji
onkologického vyzkumu. V obdobi, kdy
badatelsky prakopnik v ném musel ustu-
povat administratorovi, publikoval sérii
praci vénovanych vyzkumu adenokarci-
nomu ledviny u mysi (po€inaje ¢lankem
Adénocarcinome rénal endémique chez
une souche pure de souris. Son effet sur
la croissance. Rev Franc Etud Clin Biol
1958; 3: 261-262). Hlavnim pfedmétem
jeho pozdnich praci se stal Golgiho kom-
plex. Claude prokazal, ze Golgiho
membrany plynule prechazeji v en-
doplazmatické retikulum a jsou neu-
stale pretvareny (Interrelation of Cyto-
plasmic Membranes in Mammalian Liver
Cells: Endoplasmic Reticulum and Gol-
gi Complex. J Cell Biol 1968; 39: 24a).
Rovnéz prokazal, ze v jaterni bunce
jsou Golgiho membrany zapojeny
do obalovani a prepravy lipoproteinu
(Growth and Differentiation of Cytoplas-
mic Membranes in the Course of Lipo-
protein Granule Synthesis in the Hepatic
Cell: 1. Elaboration of Elements of the
Golgi Complex. J Cell Biol 1970; 47:
745-766).

V roce 1970 byl poctén Cenou Loui-
sy Gross Horwitzové na Kolumbijské
univerzité v New Yorku a ¢estnym dok-
toratem Univerzity J. E. Purkyné (pfed-
tim i potom Masarykovy univerzity) v Br-
né. O rok pozdéji odesel jako profesor
emeritus Bruselské svobodné univerzi-
ty a Cestny feditel Bordetova Ustavu na
odpocinek. Doufal, Zze smi zUstat v la-
boratofi, kterou vybudoval, prevedli ji
vSak na klasickou patologickou anato-
mii. Claude se tedy uchylil na Katolickou
univerzitu v Lovani, ktera mu soucasné
s newyorskou Rockefellerovou univerzi-
tou nabidla profesuru a laboratof pro bu-
nécnou biologii a kancerologii, a od ro-
ku 1972 tam pokracoval ve vyzkumu
ultrastruktury Golgiho komplexu.

Nobelovu cenu za fyziologii nebo lé-
karfstvi dostali v roce 1974 Albert Clau-
de, lovarisky a newyorsky biochemik
Christian de Duve a cytolog z Yaleovy
univerzity George Palade ,za své obje-

vy tykajici se strukturalni a funkéni
organizace burnky“. Dne 10. prosince
1974 je na slavnosti ve Stockholmu
predstavil genetik Jan-Erik Edstrom
z Karolinského ustavu a 12. prosince
1974 mél Claude nobelovskou pred-
nasku (The Coming of Age of the Cell.
The Inventory of Cells by Fractionation,
Biochemistry, and Electron Microscopy
Has Affected Our Status and Thinking.
Science 1975; 189: 433-435).

Zakladatel moderni cytologie pokra-
Coval v experimentalnim vyzkumu témer
do konce Zivota. Ve svém domé na Ely-
sejskych polich v Ixelles na jihu Bruse-
lu Zil stranou vefejného ruchu ve spo-
le€nosti bratra Julese a vérné sekretarky
Mercenierové a tésil se z badatelskych
Uspéchu dcery Philippy, neurovédkyné
na Wisconsinské univerzité. V Ixelles ta-
ké 22. kvétna 1983 zemrel.
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