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Vazené Ctenarky,

vazeni ctenari,

hlasime se vam s druhym Ccislem
Bulletinu v letoSnim roce. Znamena

to mimo jing, ze jiz dorazil podzim,
pliskanice a nemoci. Doufam, ze
pfijemné cteni nejenom nabité in-
formacemi ze zdravotnictvi a od nas
z laboratori, vam zpfijemni par chvil
u dobrého napoje.

Mozna vas zaujmou informace
tykajici se problematiky elektronicke
zdravotni dokumentace nebo sprav-
ného davkovani vitaminu D, které se
béhem podzimu a zimy muze tykat
vetSiny z nas.

Brzy nas také ceka velka zména
v laboratori v Hradci Kralové. Bu-
deme se stéhovat do novych pro-
stor, coz bude sice vyzvou pro nas
vSechny, ale nase cile, byt zde pro
pacienty a lékare, zustavaji nezme-
neny.

RNDr. Markéta Drastikova Ph.D.
MEDILA Hradec Kralové

Elektronickou verzi Bulletinu naleznete na medila.cz/pro-zdravotniky/vzdelavani

Lesk a bida testovani

s Mgr. Halinou Simkovou

Kdo je Mgr. Halina Simkova

Je nenapadné vystupujici ddmou neo-
bycejné Sirokého spektra zajmu, zna-
losti a dovednosti. Vystudovala mj. an-
tropologii a genetiku clovéka na PrF UK.
Sestnact let pusobila v Kriminalistickém
ustavu Praha jako znalkyné v oboru ana-
lyzy DNA. V roce 2005 napfiklad puso-
bila v Thajsku v jednotkach Interpolu pfi
identifikacich obéti tsunami.

V Pardubicich jsme se setkali na kon-
ferenci ,Rutinni analyza nukleovych ky-
selin”. Jeji pfednasky ,Praxe a trendy
moderni forenzni analyzy nukleovych
kyselin” (2016) a ,Bayesovska interpretace
DNA dat hydatiformnich mol a nonmo-
larnich triploidu” (2018) byly pfijaty s ne-
obycejnym zajmem auditoria. A napo-
védely také, Zze se vénuje bayesovské
statistice a jejimu praktickému vyuziti.

Je mj. autorkou obsahlého ,Bre-
viare forenzni genetiky”. V roce 2016
ziskala cenu Neuron Prima ZOOM za
nejlepsi popularné védecké video, né-
kolik let mela vlastni porad ,Experti-
za" na Stream.cz (stream.cz/expertiza)
atd. A muzZete zaznamenat, ze se
26. 3. 2018 objevila na obrazovce v po-
fadu Show Jana Krause (youtube.com/
watch?v=t10gEJnytWw), kde se dustoj-
né vyporadala se vSemi (i koSilatymi)
otazkami. S jejimi ¢lanky i vlastnimi ilus-
tracemi se setkate napr. v casopisu VES-
MIR. Pfednasi forenzni genetiku na PFF
UK, VSCHT Praha a Univerzité Pardubi-
ce, jesSté radéji ale seznamuje se svym
oborem uplné laiky. Nové také pusobi ve
Vzdélavacim centru SFERA v Pardubicich
(www.sferapardubice.eu)
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V poslednich desetiletich jsme sveéd-
ky odklonu od cisté expertniho odhadu
smérem k rozhodovani na zakladé dat.
Tento trend se roz3ifil prakticky do vSech
oblasti lidského Zivota, kde je kladen du-
raz na presnost a objektivitu. Méfime,
analyzujeme, hodnotime — a diky tomu
mame schopnost lépe porozumét svétu
a kvalifikovanéji se rozhodovat. At uz jde
o diagnostiku domaciho mazlicka, opti-
malizaci prumyslové vyroby nebo vedeni
politickych kampani, datové podlozeny
pfistup pfinasi nezpochybnitelné vyhody.
Avsak s timto pokrokem prichazi i riziko
nespravného vnimani testl: nékdy jako
neomylnych nastroju pravdy, jindy coby
pochybnych, nespolehlivych pomucek,
které nas spiSe matou. Pravda v3ak dli né-
kde Uplné jinde: v nasi neznalosti spravné
kalkulace vahy provedenych testu, a tedy
i jejich spravné interpretace.

Pfedstavme si nasledujici situaci: Jana
stravila posledni dva tydny o samoté me-
ditaci a relaxaci v lesni chaloupce na Vy-
socCiné. Ted se rozhodla navstivit svou
starou babicku, pobyvajici v domoveé pro
seniory. Citi se sice naprosto zdrava, ale
protoze je podzim a pfipady onemoc-
néni covid-19 jsou na vzestupu, chce se
pred navstévou pro jistotu otestovat, aby
ji nechténé nenakazila. Koupi si proto
v lékarné antigenni test k tomu urceny,
podle navodu jej provede a zjisti, ze vy-
sledek je negativni. S klidnym svédomim
tedy za babickou vyrazi. V tu dobu uz ale
domov pro seniory provadi testy kazdé-
ho prichoziho, Jana proto pfimo na misté
podstoupi obdobny antigenni test jesté
jednou. Tentokrat je ale vysledek pozitiv-
ni, a Jané je vstup do domova odepren.

Ve stejnou dobu dorazi za svym dé-
dou do téhoz zafizeni také Lukas. Uz dva
dny se neciti uplné stoprocentné zdrav,
pobolivaji ho klouby a hlava a ma tro-
chu rymu, ale nema zadné teploty ani
kasel — na rozdil od jeho dvou kolegu
z kancelare, ktefi doma marodi s covi-
dem. Luka$ usoudi, ze v jeho pripadé jde
spiSe o banalni rymu, ostatné vi, ze pred
vstupem do domova seniorl ho otestuji,
nez ho za dédou pusti. Tak se také sta-
ne, pricemz vysledek testu je negativni,
a Lukas s klidnym svédomim zamifi na
planovanou navstévu.

Jana i Lukas podstoupili totozny test,
a na zakladé jeho vysledku bylo roz-
hodnuto o mife jejich rizikovosti coby
zdroje nakazy infekce covid-19. Odpo-
vida ale toto rozhodnuti jejich skutecné
rizikovosti? Co vse a jak musime vzit do
uvahy, abychom se v jejim odhadu fatal-
né nezmylili?

Za prvé, potfebujeme znat parametry
presnosti provedenych testu, které po-
pisuji, jak dobfe si test vede na osobach,

Strana 2 | 2/2024

o nichz VIME, zda maji ¢ nemaji dané
onemocnéni — tedy senzitivitu a speci-
ficitu. Najdeme je zpravidla v pfibalovém
letdku prisludného testu, nebot jejich
stanoveni je nedilnou soucasti jeho vy-
voje. Senzitivita nam fika, s jakou pravdé-
podobnosti bude test pozitivni u osob,
které skutecné pfislusné onemocnéni
maji. Specificita fika, s jakou pravdé-
podobnosti bude test negativni u oso-
by, kterda danym onemocnénim netrpi.
Predpokladejme, ze v naSem pripadé je
senzitivita pouzitého antigenniho testu
70 % a jeho specificita 99 %. Test je tedy
spravné pozitivni u 70 % nemocnych
(a falesné negativni u 30 % nemocnych)
a spravné negativni u plnych 99 % zdra-
vych (a falesné pozitivni u pouhého 1 %
zdravych). Je zadsadné dulezité si uvédo-
mit, Ze tato Cisla popisuji vykonnost tes-
td, ale sama o sobé nijak neodpovidaji
na otazku, s jakou pravdépodobnosti je
pozitivné otestovany clovék nemocny
a negativné otestovany Clovék zdravy.

Urceni vysledného rizika, ze osoba
s pozitivnim ¢i negativnim testem je ne-
mocna, totiz vyZaduje zvazit jesté druhy
zasadni parametr: riziko, s nimz osoba
do testovani vstupovala. V nékterych
pripadech v mediciné toto riziko pra-
meni z prevalence, tedy z Cetnosti vy-
skytu onemocnéni v populaci. V jinych
pfipadech musi byt ale stanoveno indi-
vidualné na zakladé dalSich informaci
0 pacientovi a jeho aktualni situaci. To je
i nas pfipad u Jany a Lukase. Pojdme ho
rozebrat blize.

Jak uz bylo fe¢eno, Jana méla pred
provedenim testu po delsi dobu zcela
minimalni kontakt s jinymi osobami, citi
se zdrava a nema zadné priznaky one-
mocneéni. Jeji vstupni riziko bude proto
velmi, velmi malé. Neni snadné toto po-
citové hodnoceni prevést do reci Cisel.
Jak ale uvidime, i hruby odhad je mno-
hem lepsi nez vstupni riziko ignorovat.
Dejme tomu, ze u Jany se pohybuje né-
kde kolem 1:1000. To Lukas se nachazi
ve zcela jiné situaci: ma pfiznaky a byl
v kancelafi v kontaktu s kolegy, ktefi co-
videm onemocnéli. Pravdépodobnost,
ze jeho rymicka je covid-19, je tedy dost
vysoka — feknéme 4 : 1. Teprve s témito
Cisly v ruce muzeme pristoupit k hod-
noceni.

Za¢néme protentokrat s Lukasem,
ktery byl testovan pouze jednou, a to
s negativnhim vysledkem. Jakou vahu
tento negativni test ma a jak zméni nasi
puvodni pfedstavu, ze Lukas je nemo-
cen? Na to nam odpovi vérohodnostni
pomér negativity testu, coz je podil mezi
mirou faleSné negativity u nemocnych
a pravé negativity (ij. specificity) u zdra-
vych. U naseho testu je to 0,3/0,99

tj. cca 0,3. Touto hodnotou puvodni
vstupni riziko aktualizujeme prostym
pronasobenim: z 4 : 1 se tak posuneme
nal?2:1 tedy 6:5. To tedy ale zname-
na, ze i pfes negativni antigenni test Lu-
kas spiSe covidem-19 trpi, a to s pravdé-
podobnosti zhruba 55 %!

U Jany budeme vstupni riziko 1: 1000
aktualizovat hned dvakrat. Nejprve véro-
hodnostnim pomérem negativity testu,
ktery si provadéla doma: 1: 1000 se tak
zméni na 3:10000. Druhy test byl ale
pozitivhi, a my musime pouzit vérohod-
nostni pomér pozitivity testu, tedy podil
mezi mirou pravé pozitivity (tj. senziti-
vity) u nemocnych a fale$né pozitivity
u zdravych. U naseho testu je to 0,7/0,01
tj. 70. Po druhé aktualizaci bude vysled-
né riziko 21 : 1000. Znamena to, Ze i pres
pozitivitu druhého testu je Jana velmi
pravdépodobné zdrava — onemocné-
nim trpi jen s pravdépodobnosti cca 2 %.

Jak vidime, hodnoceni rizika pouze
na zakladé vysledku testu nas v obou
pfipadech vede ke $patnému rozhodnu-
ti. Zejména podcenéni situace u Lukase
kvuli spoléhani na negativni vysledek
muze mit pfitom fatalni nasledky. Janina
(velmi pravdépodobné falesna) pozitivi-
ta se nam uz tak zavazné nejevi — Jana
prosté jen nemohla navstivit babicku,
ackoliv je nejspis zdrava. Jsou vsak situ-
ace, kdy je to pravé fale$na pozitivita, co
ma velmi neblahy dopad.

V roce 2015 se Japonec Takaaki Hi-
rotsu inspiroval védeckou studii zaji-
mavého jevu: mikroskopicti Cervi znami
jako hlistice, konkrétné hadatko obecné
(Caenorhabditis elegans), jsou pfitaho-
vani specifickymi chemickymi latkami,
které produkuji rakovinné bunky. Hirot-
sua vedl tento objev k myslence, zda by
nebylo mozné vyvinout test, ktery by na
zakladé této souvislosti dokazal odhalit
pfitomnost karcinomu. Vysledkem byl
N-NOSE, screeningovy test zalozeny
na sledovani pohybu téchto cervu, kte-
fi reaguji na moc testované osoby, ktery
nasledné roku 2020 uvedla Hirotsuova
spolecnost, Hirotsu Bio Science, na trh.
Test se diky své jednoduchosti, relativné
nizké cené (priblizné 100 dolaru) a ze-
jména slibnym vysledkim z predbéz-
nych vyzkumu stal rychle popularnim.
Jaké presné tyto vysledky byly? Test
mél relativné vysokou senzitivitu, tedy
schopnost odhalit rakovinu, a to vice
nez 86 %. Jeho specificita, neboli — jak
uz vime — schopnost testu zustat ne-
gativni u zdravych jedincl, dosahovala
90 %. Takova cisla jsou na prvni pohled
pro laickou verejnost jisté velmi pre-
sveédciva.

N-NOSE byl vyrobcem propago-
van jako revolu¢ni nastroj pro vCasné




odhaleni hned 15 typu karcinomu a jeho
prodej brzy dosahl vysokych ¢isel, nebot
obavami ze skryté se vyvijejiciho nado-
ru trpi nemala cast populace. Kdyz ale
zakratko lékafi zacali v ordinacich vidat
desitky, dokonce stovky vydésenych pa-
cientu, ktefi si pfinesli pozitivni vysledky
N-NOSE, situace se zkomplikovala. Po
dalSich dukladnych vySetfenich u drtivé
vétsSiny z nich totiz lékafi zadné znamky
rakovinného bujeni nezjistili. Napfiklad
na klinice pozitronové emisni tomogra-
fie ve Fukuoka Wajiro se rakovina potvr-
dila pouze u osmi z 333 osob s vysoce
pozitivnim vysledkem testu N-NOSE. To
znamena, ze u priblizné 97,6 % pacientu,
ktefi méli pozitivni vysledek, nebyl karci-
nom nalezen. Lékari zaCali pochybovat
o pfesnosti testu a jeho udavanych pa-
rametrech senzitivity a specificity.

My uz ale na zakladé predchoziho
pfikladu s Janou a LukaSem vime, ze za
tak ohromnym nesouladem mezi labo-
ratornimi vysledky a realitou stoji pre-
devsim zanedbani informace o vstup-
nim, predtestovém riziku onemocnéni
u dané osoby. Pravé v pfipadé rakovi-
ny je tato prevalence u bezpfiznako-
vych osob relativné nizka, coz zname-
na, ze vétSina lidi, ktefi podstoupi test
N-NOSE, bude zdrava. To se zasadné
promita do toho, jak ,spolehlivy” je po-
zitivni vysledek testu.

Pfedstavme si modelovy priklad:
10 100 lidi si zakoupi test N-NOSE, z toho
100 osob ma skute¢né rakovinu (preva-
lence 1:100). Z téchto 100 nemocnych
0sob bude test pozitivni u 86 z nich (sen-
zitivita 86 %). Na druhé strané z 10 000
zdravych osob bude test pozitivniu 1 000
z nich (specificita 90 %). To znamena, ze

mezi 1 086 osobami s pozitivnim testem
je pouze 86 skutecné nemocnych, coz
predstavuje ménée nez 8 %.

Takovato prachbidna pozitivni predik-
tivni hodnota testu ma ale zcela zasadni
dusledek pro praktické vyuziti testu jako
screeningového nastroje. Jeho plo$né
nasazeni totiz za¢ne zakonité genero-
vat velké mnozstvi pozitivnich, z vétSiny
vSak ve skutecnosti zdravych pacientd,
ktefi naslednymi vysetfenimi ekonomic-
ky i kapacitné zahlcuji zdravotnicky sys-
tém, a ktefi navic ¢asto v dusledku po-
zitivniho vysledku screeningového testu
zacnou stradat psychicky.

Dulezité takeé je si uvédomit, jak byly
parametry testu stanovovany. V labora-
tofi vyrobce se test evaluuje na skupiné
osob, u nichz je znamo, zda jsou zdra-
vi, &I nemocni, ¢imz se zjisti senzitivita
a specificita. AvSak jakmile je test uve-
den na trh, zacneme ho pouzivat k vy-
Setfeni osob, o nichz toto znadmo neni
— a v bézné populaci, kde je prevalence
rakoviny velmi nizka, vede i mala fales-
na pozitivita testu k velkému podilu ne-
spravnych diagnoz.

V fadé medicinskych diagnostickych
postupu uz si spravna evaluace prova-
dénych testu a vysSetfeni své misto na-
Sla. Prikladem muze byt kalkulace rizi-
ka aneuploidii plodu pfi téhotenském
screeningu, kdy je vstupni riziko, stano-
vené na zakladé véku matky a nékterych
dalSich parametru, aktualizovano véro-
hodnostnim pomérem provedenych
vySetfeni. Jinde se ale stale setkavame
s tim, ze je jako hlavni rozhodovaci krité-
rium bran samotny vysledek testu. Moz-
né neblahé dusledky takového postupu
jsme pfitom nastinili vyse.

Pokud bychom méli vSe podstat-
né z tohoto textu shrnout do nékolika
stru¢nych konstatovani, znéla by takto:
— Parametry testl (senzitivita a speci-

ficita) jsou dulezité hodnoty, kte-

ré nam popisuji, jak se test chova

na osobach s jistotou nemocnych

a s jistotou zdravych. Samy o sobé

vsak nijak neodpovidaji na otazku, jak

pravdépodobna je nemoc u pozitivné
nebo negativné otestované osoby

— PrivySetfenich a testech je bezpod-
mine&né nutné brat v potaz vstupni
riziko daného pacienta, coz je nekdy
snazsi (napf. prevalence trizomie
21. chromozdmu plodu u matky
z urcité vékové kohorty), nékdy ob-
ho onemocnéni). Ne vzdy je mozné
ho vycislit pfesné, prakticky vzdy je
tuto hodnotu mozné alespon radoveé
odhadnout.

— V pfipadé, zZe je vstupni riziko nizké
(nepravdépodobna diagndza, plosny
screening bezpfiznakovych osob
apod.), musime pocitat s tim, ze
i dobry test bude generovat prevazné
faleSné pozitivni vysledky, a mnohdy
je na zvazenou, zda za danych okol-
nosti test vibec provadét.

— V pripadé, ze je vstupni riziko vysoké
(pravdépodobna diagnoéza, jinym
testem diagnostikované onemocnéni
apod.), musime mit na paméti, ze ani
negativni vysledek testu ho mnohdy
dostatecné nevyloudi.

Mgr. Halina Simkova
lektor pfirodopisu
vzdéldvaci centrum SFERA
Pardubice

Jaka je optimalni suplementacni davka vitaminu D?

Prezentace vysledku dvouleté pilotni studie

Uvod

Vitamin D je jednim z nejstarSich hor-
monu, které byly vytvofeny v nejranéj-
Sich formach Zivota. Vétsina rostlin a zi-
vocichu, ktefi jsou vystaveni slunecnimu
zafeni, maji schopnost vytvaret vitamin D.
Vitamin D je fazen do skupiny vitaminu
rozpustnych v tucich. RozliSujeme dvé
zakladni formy vitaminu D: ergokalcife-
rol a cholekalciferol. Ergokalciferol (vi-
tamin D,) je tvofen prostfednictvim UV
zareni z jeho prekurzoru ergosterolu, a to
zejména v houbach, rostlinach a kvasin-
kach [1]. Dominantni formou v Zivocisné
Fii je cholekalciferol (vitamin D;), ktery je
syntetizovan ze 7-dehydrocholesterolu
pusobenim UVB zareni (280 — 315 nm)
v kuzi. Mnozstvi UVB zareni dopadajici na

zemsky povrch vyznamné ovlivhuje uhel
naklonu zemské osy. Pokud je tento uhel
mensi nez 45°, ve vyssich zemépisnych
Sirkdch (nad 33°) béhem podzimniho
a zimniho obdobi, dochazi pouze k mi-
nimalni ¢i k zadné syntéze vitaminu D [2].
Syntézu vitaminu D ovlivihuje fada dalSich
faktord, jako je oblagnost, znecisténi pro-
stfedi, vrstva obleceni, pouzivani opalo-
vacich krému, dale pak genetické poly-
morfizmy, vék ¢i barva kaze [3].

Vitamin D, vytvofeny v kuzi je trans-
portovan do jater navazany na vitamin D
vazajici protein (VDBP). V jatrech pro-
biha hydroxylace na [25(OH)D,] nebo-
li kalcidiol. Biologicky inaktivni forma
[25(OH)D,] je transportovana do led-
vin, kde dochazi k dalsi hydroxylaci na

aktivni formu [1,25(0OH),D,], neboli calci-
triol. Ten se muze tvorit také pfimo v ci-
lovych tkanich, kde se biologicky ucinek
[1,25(0OH),D,] projevuje regulaci genové
exprese skrze vazbu na receptor pro vi-
tamin D (VDR). VDR se nachazi témér ve
vSech burikach a tkanich v organizmu,
coz predurcuje Siroké spektrum ucinku
vitaminu D. Role vitaminu D v regulaci
homeostazy vapniku a fosforu je Siroce
znama. V poslednich letech vsak vznika
mnoho studii, které poukazuji i na mi-
moskeletalni Ucinky vitaminu D. Jedna
se o ucinky na bunécnou proliferaci, di-
ferenciaci a imunitni modulaci [4].
Protoze se nemuzeme na vlast-
ni syntézu vitaminu D spolehnout po
cely rok, jsou pro nas dulezité i externi
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zdroje vitaminu D. Prvnim externim
zdrojem je potrava. Mezi potraviny bo-
haté na vitamin D, patfi napfiklad rybi
tuk nebo vajecné zloutky. Alternativou
je vitamin D,, ktery se nachazi v fadé
hub nebo potravindach obohacenych
vitaminem D, jako je mléko a obiloviny.
Vitaminy D, a D, z potravy jsou zabudo-
vany do chylomikronu a transportovany
v krvi. Nasledné podstupuji stejné hyd-
roxylacni reakce jejimz vysledkem je ak-
tivni forma (kalcitriol), stejné jako v pfi-
padé vitaminu D, vytvofeného v kazi [5].
Dalsi moznosti, jak dodat do téla po-
tfebny vitamin D, je suplementace. Vét-
Sinou se pro suplementaci pouzivad nam
vlastni forma vitaminu D, cholekalciferol,
vitamin D,. Obsah vitaminu D, v komer¢-
nich preparatech se udava v mezinarod-
nich jednotkach (IU) nebo v mikrogra-
mech (pg). 11U = 0,025 pg krystalického
vitaminu D,. Suplementace vitaminem D
je vSeobecné dobre tolerovana, terape-
utické okno je Siroké.

Hladiny vitaminu D se stanovuji z krev-
niho séra, pficemz zasadni je koncent-
race [25(OH)D], jakozto hlavni zasobni
formy. Doposud chybi globalni konsen-
zus o koncentraci [25(OH)D], ktery by
definoval nedostatek vitaminu D, stejné
tak chybi globalni konsensus o optimalni
denni suplementacni davce [6].

Na otazku, jaka je optimalni suple-
mentacni davka vitaminu D, jsme se sna-
zili odpovédét v nasi pilotni studii pro-
vedené ve spolupraci Univerzity Karlovy,
Lékarskeé fakulty v Plzni a Fakultni ne-
mocnice Plzen, kdy cilem bylo porovna-
ni efektivity suplementace postupné se
zvysSujicimi se davkami cholekaciferolu
v pribéhu dvou let.

Material a Metody

Skupina dobrovolnikl

Studie byla provedena v obdobi fijen
2021 az duben 2023. Této pilotni studie
se zucastnilo 30 dobrovolnikd ve véku
20 — 25 let (primérny vék 23,8), z toho
9 (30 %) muzu a 21 (70 %) zen.

Vsichni ucastnici pred zafazenim do
studie vyplnili dotaznik o svém zdra-
votnim stavu, uzivanych lécich, dietnich
navycich a venkovnich aktivitach za
poslednich Sest mésicu. Je znamo, ze
vSechny tyto modality souvisi se zmé-
nami hladin vitaminu D v séru. U&astni-
kum studie nebyla povolena zadna dal-
$i suplementace vitaminem D ve formé
&kl nebo potravinovych doplikd. Zad-
ny z ucastnikd nebyl vylouc¢en na za-
kladé svého zdravotniho stavu. Nebyla
hlasena zadna metabolicka nebo endo-
krinni onemocnéni.

Studie probihala vzdy pouze v ob-
dobi od fijna do dubna s cilem vyloucit
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zkresleni vysledku vlastni produkci vi-
taminu D v kuzi v dusledku pusobeni
slune¢niho UVB zareni. Jak znamo, od
fijna do dubna je v nasich zemépisnych
Sitkach produkce vitaminu D v ktzi mi-
nimalni ¢i nulova.

Davkovaci schéma

K suplementaci byla zvolena volné pro-
dejna forma kapek cholekalciferolu
v olejovém roztoku. Uc&astnici suple-
mentovali vitamin D podle davkovaciho
schématu uvedeného v Tabulce 1.

Tabulka 1. Davkovaci schéma

Obdobi Baaae e

dni

Rijen 2021 1000 IU
60

Listopad 2021 1000 U
Prosinec 2021 | restavka 30

V uzivani

Leden 2022 2000 1U
: 60

Unor 2022 2000 IU
Bfezen 2022 Prestavka 30

V uzivani

Rijen 2022 4000 IU
60

Listopad 2022 4000 U
Prosinec 2022 Pre%FaYk? 30

V uzivani

Leden 2023 8000 IU
: 60

Unor 2023 8000 IU
Bfezen 2023 Prestavka 30

V uzivani

Vzorky séra

Odbéry krve byly navrzeny ve vztahu
k davkovacimu rezimu. Schéma odbéru
je znazornéno v Tabulce 2. Celkem bylo
provedeno 10 odbérd krve v obdobi
dvou suplementacnich sezon.

Vzorky periferni krve byly odebirany do
zkumavek pro odbér séra VACUETTE®
CAT Serum Separator Clot Activator (Gre-
iner Bio-One, KremsmuUnster, Rakousko).
Do 2 hodin po odbéru byly zkumavky
centrifugovany pfi 1700 ot./min. po dobu
10 min., aby se oddélilo sérum. Kazdy
vzorek séra byl poté rozdélen do 3 ali-
kvotu (1 pracovni a 2 archivni) o stejném
objemu 500 pl a pred dalsi analyzou ulo-
zen pfi —80°C.

Méfeni hladin celkového vitaminu D
bylo provedeno pomoci chemiluminis-
cencni soupravy ACCESS 25(OH) Vi-
tamin D Total za pouziti analyzatoru
Unicel® Dx| 800 (Beckman Coulter,
Brea, CA, USA). VSechny vzorky byly roz-
mrazeny ve stejnou dobu a analyzovany
v jedné sérii. Koncentrace vapniku a fo-
sforu byly stanoveny pomoci systému

Tabulka 2. Odbéry krve

Pofadové | b iim Odbér
c¢islo
1 14.10. 2021 Pred zahajenim
suplementace
Po 60 dnech
2 15.12. 2021 uzivani
1000 IU/denneé
Po prestavce
. A (i 0 v uzivani 30 dni
Po 60 dnech
4 24.03. 2022 uzivani
2000 IU/denne
Po prestavce
2 kU il v uzivani 30 dni
6 1310 2022 Pred zahajenim
suplementace
Po 60 dnech
7 14.12. 2022 uzivani
4000 IU/denné
8 18. 01, 2023 | "o Prestavee
v uzivani 30 dni
Po 60 dnech
9 22.03.2023 uzivani
8000 IU/denné
10 |26.04. 2023 PO prestavce.
v uzivani 30 dni

Cobas (Cobas 8000, Cobas c702, Ro-
che Diagnostics, Basilej, Svycarsko).
Vzorky na stanoveni iontu byly zpraco-
vany v den odbéru. VSechna méreni byla
provedena v souladu s pokyny vyrobce.

Statisticka analyza

Statisticka analyza byla provedena pomo-
ci programu SAS, V. 9.4. (SAS Institute Inc.,
Cary, NC, USA). Diskrétni charakteristiky
jsou vyjadreny jako Cetnost a procenta;
spojité charakteristiky jsou vyjadreny jako
prumeér, median, minimum, maximum,
dolni a horni kvartil sérovych hladin vita-
minu D. Hladiny vitaminu D jsou zobraze-
ny téz pomoci box-plot grafu.

Vysledky

Souhrnné vysledky namérenych hladin
vitaminu D u skupiny 30 dobrovolniku
jsou uvedeny v Tabulce 3.

Primérna pocatecni koncentra-
ce [25(0OH)D] v séru byla 72,96 nmol/l.
NejnizSi zaznamenana hodnota byla
45,59 nmol/l a nejvyssi 104,4 nmol/l. Po
suplementaci 1000 IU vitaminu D vzrostla
prumeérna koncentrace na 84,00 nmol/l.
Po 30 denni prestavce v suplemen-
taci klesla prumérna koncentrace na
64,92 nmol/l. Nejniz&i zaznamenana hod-
nota byla 46,20 nmol/l. Primérna kon-
centrace sérovych hladin [25(OH)D] po
60 dnech suplementace 2000 IU vzrost-
la na 90,97 nmol/l. Po druhé 30 denni
prfestavce byla prumérna koncentrace




Tabulka 3. Koncentrace vitaminu D v séru ve vztahu k suplementaci. Vsechny hodnoty jsou

uvedeny v nmol/l

Odber Pramér [ Min. Max. | Median Dom.l Horn'l
kvartil kvartil
Pred zahajenim suplementace 72,96 45,59 | 104.4 73,52 55,69 85,84
Po 60 dnech uzivani
1000 IU denné 84,00 57,29 | 1171 80,19 68,35 97,52
Po prestavce v uzivani 30 dni 64,92 | 46,20 | 88,59 | 61,50 55,33 76,63
Po 60 dnech uzivani
2000 IU denné 90,97 67,01 | 126,9 89,22 81,48 102,9
Po prestavce v uzivani 30 dni 82,34 54,21 | 109,3 81,16 73,74 90,77
Pred zahajenim suplementace 74,41 40,14 | 130,9 72,92 58,16 85,91
Po 60 dnech uzivani
2000 1U denné 110,7 7395 | 1816 108.4 91,29 127.8
Po prestavce v uzivani 30 dni 87,98 52,48 | 131,5 84,55 71,57 99,27
Po 60 dnech uzivani
8000 U denné 144,6 | 80,04 | 202,6 151,1 122,3 160.,4
Po prestavce v uzivani 30 dni 95,76 55,41 | 148,4 | 92,50 77,82 111,74
Tabulka 4. Koncentrace vdpniku a fosforu ve vztahu k suplementaci.
lon (jednotky) Prumeér Min Max Referencnl
J Y : hodnoty
Ca (mmol/l) 2,47 2,20 2,58 2.20-2.60
P (mmol/l) 1,14 0,67 1,53 0.70-1.70
200 T
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Obrazek 1. Distribuce sérovych koncentraci vitaminu D béhem suplementacni studie.

[25(OH)D] v séru 82,34 nmol/l. Nejnizsi
zaznamenana hodnota byla 54,21 nmol/l.
Prumérna koncentrace pred zahajenim
druhé sezény suplementace [25(OH)D]
v séru byla 74,41 nmol/l. Nejnizsi za-
znamenana hodnota byla 40,14 nmol/l
a nejvyssi 130,9 nmol/l. Po suplementaci

4000 IU vitaminu D vzrostla prumeérna
koncentrace na 110,69 nmol/l. Nejnizsi
zaznamenana hodnota byla 73,95 nmol/l
a nejvyssi 181,6 nmol/l. Po 30 denni pre-
stavce v suplementaci klesla pramérna
koncentrace na 87,98 nmol/l. Nejnizsi
zaznamenana hodnota byla 52,48 nmol/l

a nejvyssi 131,5 nmol/l. Po suplementa-
¢i 8000 IU vitaminu D vzrostla prumerna
koncentrace na 144,58 nmol/l. Nejnizsi
zaznamenana hodnota byla 80,04 nmol/l
a nejvyssi 208,5 nmol/l. Po 30 denni
prestavce klesla primérna koncentrace
na 95,76 nmol/l. Nejniz§i zaznamena-
nad hodnota byla 55,41 nmol/l a nejvyssi
148,4 nmol/l.

S ohledem na bezpec¢nost ucastniku
studie byly sledovany hladiny vapniku
a fosforu. Hladiny iontu byly po celou
dobu suplementace stabilni a v refe-
ren¢nich mezich. Pfehled namérenych
koncentraci uvadi Tabulka 4.

Pro lepsi predstavu Ctenaru o rozlo-
zeni hladin vitaminu D v prubéhu studie
je prezentovan prehledny box-plot graf
jako Obrazek 1.

Diskuze

Vitamin D je zapojen do fady fyziolo-
gickych funkci. Prestoze existuje cela
fada doporuceni odbornych spolec-
nosti i jednotlivych autorskych kolekti-
vU ohledné uzivani vitaminu D, neexis-
tuje dosud zadny globalni konsenzus,
pokud jde o hladiny vitaminu D v téle Ci
suplementacni davky nezbytné pro op-
timalni zdravi. Minimalni koncentrace
[25(OH)D] 50 nmol/l je povazovana za
zasadni pro udrzeni adekvatniho skele-
talniho zdravi [7]. Pro dalsi, mimoskele-
talni indikace, nedoslo prozatim k zad-
nému konsenzu o optimalni hladiné
vitaminu D. Bylo prokazano, ze koncen-
trace [25(OH)D] > 120 nmol/ljsou bézné
u jedincl vysoce vystavenych slunecni-
mu zareni, jako jsou lidé pracujici venku
nebo pfirodni narody zijici v tropickych
a subtropickych oblastech [8]. V Evropé
jsou jiz po nékolik desetileti koncent-
race [25(0OH)D] < 25 nmol/l povazova-
ny za kritické a dramaticky zvysuiji rizi-
ko metabolického onemocnéni kosti.
Americky institut mediciny povazuje za
kriticky nedostatek vitaminu D hodnoy
< 30 nmol/l v séru, hladiny [25(OH)D]
v séru 30 — 50 nmol/l jsou poklada-
ny za nedostatek vitaminu D, hladiny
[25(OH)D] v séru 50 = 75 nmol/l jsou
pokladany za snizené, zatimco koncen-
trace [25(OH)D] > 75 nmol/l vétsina au-
tord hodnoti jako dostatek vitaminu D.
Ruzné studie poukazuji na fakt, ze az
pfi koncentracich [25(OH)D] 75 nmol/l
a vys$Sich dochazi ke snizovani hladin
parathormonu (PTH) a ke zvySeni stfevni
absorpce vapniku a tim i k vyrazné sni-
zenému riziku vzniku sekundarni hyper-
paratyredzy a maximalnimu muskulos-
keletalnimu zdravi [9]. Na druhou stranu,
nizké hladiny [25(OH)D] jsou v populaci
velice Casté a predstavuji zavazny celo-
svétovy problém [6].
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Ke sledovani zmén sérovych hladin vi-
taminu D u zdravych jedincu byla vybra-
na skupina ucastnikd ve véku 20 - 25 let,
protoze je znamo, ze starsi populace je
Castéji postizena nedostatkem vitaminu D
relativné bez ohledu na zemépisnou §if-
ku. Nékteré zmeény v metabolismu vita-
minu D jsou zavislé na véku. Absorpce
vapniku ze stfeva klesa s vékem, pocet
receptort pro vitamin D je u starSich
jedincU nizsi a hydroxylace [25(OH)D]
v ledvinach se snizuje s vékem v souvis-
losti se snizenou funkci ledvin [10]. Lé-
kova forma cholekalciferolu v kapkach na
olejové bazi byla zvolena pro vyssi biolo-
gickou dostupnost ve srovnani s pevnymi
lékovymi formami [11].

Doporucené denni davky vitaminu D
se liSi podle véku a pritomnosti rtiznych
komorbidit. Snahou uspésné suplemen-
tace je dosazeni sérové koncentrace
kalcidiolu > 75 nmol/l [12]. Davka 1000,
2000, 4000 i 8000 IU/den po dobu
60 dnu zvysila primérné koncentra-
ce vitaminu D vzdy signifikantné oproti
predchazejicimu obdobi s p < 0,0001.
Prokazali jsme pfimy vztah mezi davkou
a zvySenim sérové hladiny vitamin D.
Se zvysujici se suplementacni davkou
byly dosahovany vysSi a vyssi hladiny
[25(OH)D] v séru. Bylo prokazano, ze
denni davka 1000 IU/den cholekalcife-
rolu je dostatecna pro zvysSeni hladiny
vitaminu D v séru do referencniho roz-
mezi (75 — 200 IU/ml) béhem zimnich
mésicu. 30 dni po vysazeni suplemen-
tace vSak doslo k poklesu prumérnych
hladin sérového vitaminu D pod toto
doporucené rozmezi. O néco vyssich
hladin vitaminu D bylo dosazeno u dav-
ky 2000 IU cholekalciferolu. 30 dni po
ukonceni suplementace se namerena
pradmerna hodnota vitaminu D, pfes ur-
City pokles, stale drzela v doporuceném
rozmezi. Tento pokles byl nejnizsi ze
vSech zkousenych davek s ohledem na
prumérné hladiny dosazené po suple-
mentaci. Vyrazné zvysSeni bylo pozo-
rovano po davce 4000 IU/den, avSak
pokles hladin 30 dni po ukon¢eni suple-
mentace byl vyraznéjsi nez po davce
2000 1U/den. U davky 8000 IU/den byl
jak vzestup, tak i pokles hladin jesté vy-
raznéjsi.

Vitamin D muze byt toxicky, je-li po-
davan denné v davce > 10 000 IU po
dobu nékolika tydnu az mésicl, béhem
nichz dochazi k jeho kumulaci v or-
ganizmu a jsou dlouhodobé dosazeny
sérové koncentrace > 300 nmol/l. Pre-
davkovani se projevuje nechutenstvim,
nauzeou, unavou, bolesti hlavy, poly-
dipsii, polyurii, prujmy, pocenim a pa-
restéziemi. V laboratornim nalezu je
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pfitomna hyperkalcémie, hyperfosfa-
témie a zvySené odpady vapniku a fos-
foru do moci. Nejzavaznéjsi komplikaci
je tvorba krystalu fosforeCnanu vape-
natého v ledvinach a nasledné selhani
ledvin [13]. U sledovaného souboru osob
se nevyskytly zadné pripady predavkova-
ni a to ani u nejvyssi davky 8000 IU/den.
Sledovali jsme nejen klinické priznaky
pfipadného predavkovani, ale i labora-
torni hodnoty vapniku a fosforu, jejichz
zvySené hladiny jsou pro zavazné ne-
zadouci ucinky suplementace klicové.
Sledované hladiny iontu byly stabilni.
U Zzadného ucastnika studie nedoslo ke
zvysSeni sérovych hladin iontd nad refe-
rencni rozmezi. U jednoho ucastnika stu-
die jsme zaznamemali po suplementaci
davkou 8000 IU/den hladinu [25(OH)D]
v séru 202,6 nmol/l. Hladiny vapniku
(2,43 nmol/\) a fosforu (1,29 nmol/l) véak
byly v normé a ani zadné klinické symp-
tomy predavkovani nebyly zaznamenany.

Zaveér

Jiz suplementac¢ni davka 1000 IU/den
byla schopna po 60 dnech suplementace
zvysit primérnou hodnotu vitaminu D
u sledovaného souboru osob do do-
poruc¢eného rozmezi (75 — 200 nmo/l),
avsak jiz po 30 dnech doslo ke snize-
ni pod dolni doporu¢enou mez. Davka
2000 IU/den byla schopna udrzet pru-
mérné sérové hladiny vitaminu D v do-
poruceném rozmezi i po 30 denni pre-
stavce v uzivani. Suplementace davkami
4000 IU/den stejné tak 8000 IU/den
méla za nasledek rychlé zvyseni hla-
din vysoko and 100 nmol/l, ale pomér
poklesu hladin po 30 denni prestavce
v uzivani byl vyrazné vyssi nez po davce
1000 IU/ml nebo 2000 IU/ml.

Jako nejefektivnéjsi model suple-
mentace je mozné doporucit kombinaci
davek 4000 IU/den (u tézkého defici-
tu vitaminu D i 8000 IU/den) po dobu
30 (60) dni a poté pokracovani v suple-
mentaci davkou 2000 IU/den. Takto
intenzivni suplementace je mozna za
podminek monitorace sérovych hladin
[25(OH)D], u osob bez zvyseného pfi-
vodu vapniku do organizmu a za moni-
torace vySe uvedenych iontu.
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Fakulta zdravotnickych studii Univerzity
Pardubice byla zalozena v roce 2007
a jejim cilem bylo poskytovat kvalitni
vysokosSkolské vzdélani v oblasti nelé-
karskych zdravotnickych oboru. A to se
zatim dafi i v sou€asnosti. Za dobu své
existence si fakulta vybudovala povést
moderni a dynamické instituce, ktera si
klade za cil propojit klasickou teoretic-
kou vyuku s praxi.

Uchazecd, ktery premysli nad tim, jak
se svym zivotem v budoucnu nalozi, si
na fakulté muze vybrat z péti bakalar-
skych studijnich programt — VSeobec-
né oSetfovatelstvi, Porodni asistence,
Radiologicka asistence, Zdravotnicke
zachranarstvi a Zdravotné socialni péce.
A pokud touha po védéni bude ve stu-
dentech pretrvavat, ze vSech zminénych
programu lze elegantné pokracovat na-
vazujicim magisterskym studiem.

Krasnym ukazatelem zvysujiciho se
hladu po nelékarskych zdravotnickych
pracovnicich je rostouci pocet studen-
tu a absolventd. V akademickém roce
2023/2024 na fakulté studuje vice nez
1 000 studentt v prezenéni i kombino-
vané formé studia a kazdy rok opou-
Sti fakultni zdi 250 absolventu, ktefi
v nasem zdravotnictvi nemaji problém
s uplatnénim. Mnozi z nich se k nam na
fakultu vraceji, a to nejen z nostalgie.
Bud rozSifuji fady nasich spolupracov-
niku, externich vyucujicich a mentoru,
nebo prichazeji v ramci celozivotniho
vzdelavani jako ucastnici odbornych
kurzu, které pravidelné poradame.

Sediva je teorie, zeleny strom praxe
V duchu tohoto hesla se snazime nase
studenty vzdélavat, a proto ve studijnich
planech klademe velky duraz pravé na
klinickou praxi. ZkuSeni lékafi, sestry, po-
rodni asistentky a dalsi zdravotnicti pra-
covnici pusobi na fakulté jako externi vy-
ucujici a podileji se na vedeni prednasek,
seminafru a praktickych cvi¢eni nebo se
stavaji mentory na vybranych oddélenich
v ramci odborné praxe nasich studentu.
Nasi studenti maji pfiblizné 50 % vy-
uky formou odborné praxe na rtznych

pracovistich v zavislosti na studijnim
programu. Do praxi, odbornych stazi
a kurzu se zapocitava kromé pfitomnosti
studenta i celd rada ukonu, které museji
studenti v ramci studia splnit. Na praxi
nastupuji studenti v partnerskych ne-
mocnicich a socialnich zafizenich, mezi
kterymi jsou klicové Nemocnice Pardu-
bického kraje nebo Fakultni nemocnice
Hradec Kralové. Spolupraci mame na-
vazanou ale i s dalSimi nemocnicemi,
zdravotnickymi a socialnimi zafizenimi.

Propojovani teorie a dalsi nacvik po-
stupt umoznuji také modelové situace
a simulovana hromadna nestésti, které
pravidelné poradame, a to ve spolupra-
ci s dalSimi slozkami integrovaného za-
chranného systému (IZS). Studenti se tak
dostavaji do velmi realistickych situaci
a uci se spolupracovat s hasici, operac-
nim stfediskem zdravotnické zachranné
sluzby a dalsimi slozkami IZS.

Vyzkum Sity na miru potfebam
skuteéného Zivota

Védecka a vyzkumna Cinnost fakulty je
uzce propojena s aktualnimi potfeba-
mi zdravotnické praxe a je koncipovana
tak, aby pfindsela hmatatelné vysledky
zalozené na dukazech (evidence-ba-
sed practice). Ve své vyzkumné cinnosti
se fakulta zamé&fuje na pomérné Siro-
ké spektrum témat, od oSetfovatelstvi
a porodni asistence pres urgentni medi-
cinu az po vyuziti modernich technolo-
gii ve zdravotnictvi. Zvlastni pozornost je
vénovana specifickym skupinam pacien-
tu, jako jsou seniofi, chronicky nemocni
nebo osoby ze znevyhodnénych socio-
ekonomickych prostredi.

Prilezitost pro mladé zacinajici védce

Budoucnost védy a vyzkumu ve zdra-
votnictvi spociva v rukou novych mla-
dych védcu, a proto se fakulta snazi
vytvaret inspirativni prostredi, které je
motivuje a podporuje. Jednou z tako-
vych pfilezitosti je moznost zdarma pu-
blikovat v odborném recenzovaném ca-
sopise Health & Caring. Tento Casopis se
stal uznavanou platformou pro mlade

védce ze zdravotnickych a socialnich
oboru, ktefi chtéji prezentovat poznat-
ky a vysledky svého vyzkumu. Kazdy
¢lanek prochazi dukladnym recenznim
fizenim, které zarucuje vysokou kvalitu
a relevantnost publikovanych praci, coz
je nezbytné pro dalsi profesni rozvoj.

Casopis Health & Caring vznikl diky
uzkeé spolupraci prednich vzdélavacich
instituci — Fakulty zdravotnickych stu-
dii Univerzity Pardubice, Ustavu oset-
rovatelstva Jesseniovej lekarskej fakulty
v Martiné Univerzity Komenského v Bra-
tislavé a Fakulty zdravotnickych stu-
dii Univerzity Jana Evangelisty Purkyné
v Usti nad Labem.

Fakulta zdravotnickych studii

v mezindrodnim méritku

Akademicti pracovnici fakulty jsou ne-
dilnou soucasti celosvétové védecké
komunity. Pravidelné se ucastni prestiz-
nich mezinarodnich konferenci a sym-
pozii, kde prezentuji své vyzkumy a na-
vazuji kontakty s dalSimi zahrani¢nimi
vyzkumniky.

Fakulta zdravotnickych studii vSak
neni jen pasivnim ucastnikem mezina-
rodniho déni — sama se ujima role hy-
batele a inovatora. Jsme hrdymi orga-
nizatory a partnery fady vyznamnych
konferenci, které udavaji smér vyvoje
v nelékarskych zdravotnickych oborech.

Kazdoro&né pofadame Oborové se-
tkadni zdravotné-socialnich pracovnikd,
které se stalo vyhledavanou platformou
pro sdileni zkuSenosti a diskusi o aktual-
nich vyzvach v této oblasti. Radiologic-
ké kolokvium zase pfitahuje predni od-
borniky z oboru radiologie a nuklearni
mediciny a nabizi prostor pro prezentaci
nejnovéjsich diagnostickych a terapeu-
tickych metod.

Skuteénym klenotem v nasi konferenc-
ni pokladnici je vSak Mezinarodni konfe-
rence MEKON (Obrazek 2), kterou organi-
zujeme jednou za dva roky. Tato prestizni
udalost s mezinarodnim dosahem pfita-
huje Spickové védce a odborniky z celého
svéta a je synonymem pro inovace a po-
krok ve zdravotnickém vyzkumu.
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Obréazek 4. Nova budova FZS

Celozivotni vzdélavani a moznosti
dalsiho rozvoje

Vzdélani zdravotnickych profesionald
nekonci ziskanim diplomu. Proto fakul-
ta nabizi svym absolventim i Siroké ve-
fejnosti fadu kurzt a seminafl v ramci
Centra péce o zdravi. Laiky oslovi kurzy
psychoprofylaxe pro t&€hotné, kurzy prv-
ni pomoci u déti a dospélych nebo kurzy
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pro seniorcentra ¢i zakladni a stfedni $ko-
ly. Profesiondlum nabizime certifikované
kurzy (Obrazek 3) napf. Katetrizace mo-
cového méchyre muze, péce o nemoc-
ného s permanentnim mocovym ka-
tétrem a Cista intermitentni katetrizace;
Mentor klinické praxe oSetfovatelstvi
a porodni asistence, Specifickd oSetfo-
vatelskd péce o chronické/nehojici se

rany; OSetfovatelska péce o pacienta se
stfednédobym a dlouhodobym zilnim
katétrem; nebo specializa¢ni vzdélavani
OSetrovatelska péce v psychiatrii.

Nova fakulta pro nové studijni
programy

Stavajici areal fakulty, kterd sdili prostory
se Stredni zdravotnickou $kolou v Cerné
za Bory bohuzel nedostacuje ani kapa-
citné, ani co se tyCe moderniho zazemi
pro vyuku. Proto vedeni fakulty i univer-
zity dospélo k rozhodnuti, ze je potfeba
pro fakultu zajistit nové vlastni prostory
odpovidajici sou¢asnym trendum vyuky
i narustajici potfebé vzdeélavani zdra-
votnickych profesionalt. Nova fakulta
tedy vznikne na misté budovy Telegra-
fie, v aredlu Nova Tesla (Obrazek 4), kde
by méla poskytnout moderni zazemi pro
cca 1100 studentt a 100 zaméstnancu
fakulty.

V budové bude mimo nového simu-
lagniho centra s ovladovnami také po-
slucharna pro 150 studentu, 7 teoretic-
kych uceben a 14 odbornych uceben
pro zajisténi vyuky vsech stavajicich
studijnich programu vcetné téch, které
pfipravujeme — Fyzioterapie (bakalafsky
studijni program) a Zdravotni védy (dok-
torsky studijni program).

Fakulta zdravotnickych studii se za
dobu své existence stala respektova-
nou vzdélavaci instituci, ktera pfipravu-
je kompetentni nelékarské zdravotnické
profesionaly. S planovanou vystavbou
noveé budovy se oteviraji dalsi moz-
nosti jejiho rozvoje. Véfime, ze fakulta
bude i nadale hrat klicovou roli v oblasti
vzdeélavani nelékarskych zdravotnickych
profesionall a ze svou ¢innosti pfispéje
ke zkvalitnéni zdravotni a zdravotné so-
cialni péce nejen v nasem regionu, ale
i v celé Ceské republice.

vzdélavame
pro zivot

Mgr. Markéta Moravcova, Ph.D.
Prodékan pro studium
a vzdélavaci ¢innost

Univerzita Pardubice

Fakulta zdravotnickych studif
Pramyslova 395

532 10 Pardubice 2,

Ceska republika

Web: fzs.upce.cz
Instagram: @fzs_upce
Facebook: FZSUPCE
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Krevni obraz s pétipopulaénim diferencialem

zakladni vysetfeni v hematologii

Vysetreni krevniho obrazu (KO) je za-
kladnim laboratornim vySetfenim, je to
téZ jednim z nejcastéjsich pozadavku na
vySetfeni v laboratofich MEDILA. Ve vét-
Siné nasich laboratofich vyuzivame ana-
lyzatory od firmy Sysmex, které vydavaji
zakladni parametry KO, a to celkovy po-
¢et leukocytt (WBC), erytrocytu (RBC)
a trombocytd (PLT), hodnotu hemo-
globinu (HGB), hematokrit (HTC), stfed-
ni objem velikosti erytrocytu (MCV),
stfedni obsah hemoglobinu v erytro-
cytu (MCH) a v litru erytrocytt (MCHC),
a dale téz tzv. nadstavbové parametry,
napf. zastoupeni nezralych granulocytu
(IG) — vice nize v textu.

Pro hematology patfi do zakladniho
vySetreni téz pétipopulacni diferencial
(referenéni meze v Tabulce 5). Zastou-
peni jednotlivych populaci leukocytu
merfime na analyzatoru KO, ktery pfi mé-
feni vyuziva laserovou optickou metodu
a rozdeéluje bunék do péti populaci dle
jejich velikosti, dle velikosti a tvaru jadra,
dle prostornosti a obsahu cytoplazmy.

Tabulka 5. Fyziologické hodnoty diferen-
cialniho rozpoctu leukocytu u dospélého
Clovéka

onemocnéni. Alergické reakce (nejcas-
té&ji polékové) ¢i pfitomnost parazitl se
v KO muze projevit i vyznamnou eo-
zinofilii. Monocytozu viddme u tuber-
kuldzy, ale i u virovych ¢i mykotickych
infekci. Bazofilie byva vzacna. Zmény
v hodnotdch leukocytu (leukopenie, leu-
kocytdza) mohou téz odhalit leukemické
onemocnéni, nej¢astéjsi hodnotou po-
dezfelou z akutni leukemie je leukocy-
toza s lymfo-monocytézou v rozpoctu;
u nejcastejsino hematoonkologického
onemocnéni dospélych, u chronické
lymfocytarni leukemie (CLL), kterd se
klinicky projevuje zvétSenim uzlin, byva
v KO leukocytodza s lymfocytozou, které
v hodnotach KO dominuiji.

Novinkou, kterou jsme si pro Vas pfi-
pravili v laboratofich MEDILA, je vydava-
ni nadstavbového parametru |G present.
Hodnota IG present (IG = Imature gra-
nulocytes) udava pocet nezralych gra-
nulocytt (metamyelocyty + myelocyty
+ promyelocyty). Analyzatory Sysmex
meri skutec¢ny pocet IG [%] a zadroven
absolutni pocet IG, ktery zohlednu-
je podil nezralych granulocytu k cel-
kovému poctu neutrofilu. Fyziologické

Tabulka 6. Fyziologické hodnoty IG present

hodnoty IG present nastavené v nasich
laboratorich jsou uvedené v Tabulce 6.
U malych déti a téhotnych Zen je vyskyt
nezralych granulocytlu v periferni krvi
fyziologicky.

V pripadé patologie vyskyt IG v peri-
ferni krvi poukazuje na prvotni reakci na
infekci nebo zanét. IG je vhodné sledo-
vat u pacientt nachylnych k infekcim pfi
supresi imunitnino systému. Parametr
|G dale sleduji klinicti lékafi u pacientu
na jednotkach intenzivni péce, pacientu
v prubéhu a po chemoterapii a u paci-
entt s onemocnénim HIV/AIDS. K urce-
ni diagnodzy a prognozy je vhodné pa-
rametr |G pfipojit k vySetfeni napf. CRP,
cytokinU a interleukinu. Jelikoz ma I1G
nizsi specifitu, je vhodny jako monitoro-
vaci parametr v pfipadé stanoveni sprav-
né diagndzy a probihajici léCby pacienta.

Nasledujici kazuistika potvrzuje pro-
spésnost ordinovani diferencialniho
rozpoctu leukocytu. Do odbéroveé mist-
nosti pfisel na odbér muz narozeny roku
2002 s diagnozou 110 (esencialni hy-
pertenze) a s pozadavkem na vysSetreni
krevniho obrazu. Vysledky jsou uvedeny
v Tabulce 7.

: . ... | Absolutni
Diferencialni | Procentualni sat
rozpocet hodnoty (xp(l)gge/L) Vek Relativni pocet Absolutni pocet (x 10°/L)
., 1 mésic — 3 mésice 0,000 - 0,009 0,000 - 0,090
Neutrofilni 45 — 70 2.00 7,00 — ——
segmenty 3 mésice — 6 mésicu 0,000 - 0,005 0,000 - 0,060
Lymfocyty 25-45 |0,80-400 6 mésicu — 2 roky 0,000 - 0,009 0,000 - 0,140
Monocyty 2-12 |008-120 2 roky — 6 let 0,000 - 0,008 0,000 - 0,060
Eozinofily O=5 | Ot=05 6 let — 12 let 0,000 - 0,003 0,000 - 0,040
Bazofily Q=2 0,00 - 0,20
12 - 15 let 0,000 - 0,003 0,000 - 0,030
V ofi . L e Vic nez 15 let 0,000 - 0,005 0,000 - 0,040
pfipadé podezfeni na abnormalni ¢i
neocCekavané hodnoty vzorek krve nati-
rame a diferencujeme bunky v krevnim  Tabulka 7. Viysledky krevniho obrazu esencidlni hypertenze
natéru mikroskopicky. Dale i samotné
analyzatpry KO mohou laborato”?'vho Metoda Zkratka Vysledek | Jednotky Fyziologicke Referencnimez
pracovnika upozornit formou hlasek meze (RM)
(flaggs) na pfitomnost patologie v mor- Hemoglobin HGB 156 g/L 135 - 175 [ L
fologii leukocytt, na patologii v popu- Erytrocyty pf: RBC 5,23 102/L | 4,00 - 5,80 |
laci erytrocyty, ¢i trombocytud, na pfi-
y y C a y P . Hematokrit HCT 0,460 1 0,400 - 0,500 [
tomnost patologické populace blastu. :
P vyskytu téchto hlasek ma laboratof Sty el Gy ey 2o = el )
definovany postup, kdy musi provést Barvivo erytr. MCH 29,8 pg 28,0 - 34,0 [ I
kontrolu vzorku mikroskopicky. Sti. barev. kon. | MCHC 339 g/L 320 - 360 N
Na\,/ysem hOdﬂnOt)D/VJeanFllvych po— Erytr. kfivka RDW 14,1 % 10,0 - 15,2 [1*
pulaci leukocytt muze v diferencialni :
diagnostice pomoci nasmérovat v roz- Leukocyty pf. WBC 11,0 10°/L 40-100 P
hodovani, co dale u pacienta vysetfit Ci Trombocyty pf. PLT 217 10°/L 150 - 400 1 =00
jakou nasadit léCbu. V pfipadé leukocy- | Tromb. hematokr. | PCT 0,22 % 0,12 - 0,35 Lo
to,zy, s neUtr.c,)ﬂll,l .neJcasterm’]’ prlcvmou Tromb. kfivka PDW 119 fL 9,0 - 18,0 [1*
byva bakterialni infekce, v pfipadé le-
. . ¥ i — *
ukocytdzy s lymfocytdzou spise virové Tromb. stf. obj. MPV 10,2 fL 78 -11,0 [




Tabulka 8. Vysledky vysetreni diferencialniho rozpoctu leukocytu

Metoda Vysledek Teraig || ACEElEE RM
meze
Neutrofilni segment 0,145 1 0,450 - 0,700 * 111
Eozinofilni segment 0,001 1 0,000 - 0,050 [l
Bazofilni segment 0,007 1 0,000 - 0,020 [ o |
Lymfocyt 0,792 1 0,200 - 0,450 I 1=l
Monocyt 0,046 1 0,020 - 0,120 [ L I
Neutrofily — abs. pocet 1,59 10°/L 2,00 - 7,00 * 11 1
Eozinofily — abs. pocet 0,01 10°/L 0,00 - 0,50 [
Bazofily — abs. pocet 0,08 10°/L 0,00 - 0,20 [ ol B
Lymfocyty — abs. pocet 8,70 10°/L 0,80 - 4,00 I 1*l
Monocyty - abs. pocet 0,51 10°/L 0,08 - 1,20 [
Tabulka 9. Vysledky vysetreni diferencialniho rozpoctu leukocytu
Metoda wrslosel | dedieity | AR RM
meze
Segment neutrofilni 0,18 1 0,47 - 0,70 * 11 1
Ty¢ neutrofilni 0,02 1 0,00 - 0,04 [
Metamyelocyt neutrofilni 0,01 1 0,00 - 0,00 [ I
Monocyty 0,05 1 0,02 - 0,10 [ b
Lymfocyt 0,48 1 0,20 - 0,45 [
Lymfocyt reaktivni 0,26 1 0,00 - 0,00 [ |
Normoblast ortochromni 1,00 /100 b. 0,00 - 0,00 I 1*l

Vysledek zakladniho krevniho obrazu
je kromé mirné leukocytozy ve fyziolo-
gickych mezich. Po vySetreni diferen-
cidlniho rozpoctu leukocytu (vysledky
v Tabulce 8) jiz mUzeme vidét vyraznou
neutropenii a lymfocytézu, coz by na-
znacovalo nha virovou infekci.

PFfi méreni diferencialnino rozpoctu
analyzator upozornil obsluhu na vyskyt
abnormalit pomoci téchto flaggs: WBC
Abn Scattegram a Atypical Lympho?
Z tohoto duvodu byla provedena mik-
roskopicka kontrola. Vysledky mikrosko-
pického diferencialniho rozpoctu jsou
uvedeny v Tabulce 9.

Zhodnocenim vysledkt mikrosko-
pického diferencialnino rozpoctu jsme
potvrdili, ze se jedna o lymfocytozu
a 26 % lymfocytu bylo zafazeno jako lym-
focyty reaktivni (Obrazek 5). Vysledky KO

Digitalni morfologie

a mikroskopického hodnoceni odpovida-
ly akutni fazi virove infekce. Kontrolou vy-
sledku dalSich vysetfeni (Bil 39,5 pmolL/L,
ALT 8,92 pkat/L, AST 4,60 pkat/L, ALP
8,08 pkat/L, GMT 4,62 pkat/L) a proka-
zanou pozitivitou EBV protilatek jsme si
potvrdili, ze se jedna o infek&ni mononu-
kledzu.

Pl

Obrazek 5. Reaktivni lymfocyty

Novy pristroj pro hodnoceni natéra periferni krve

VySetfeni natéru periferni krve je indiko-
vano lékafem pfi podezfeni na hema-
tologické ¢i hematoonkologické one-
mocneéni. Laboratof musi i bez indikace
lékafem doplnit morfologické vysetre-
ni natéru krve pfi definovanych pato-
logickych hodnotach krevniho obrazu
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(KO) ¢i patologickych zménach (hlasky,
které vydava analyzator), aby nedoslo
k chybné &i nedostatecné interpretaci
a k opozdéné diagnostice hematolo-
gickych chorob. Néktera hematologicka
onemocneéni vyvolavaji zivot ohrozuji-
ci stav a k jejich stanoveni mlze prispét

Zavérem je nutné zdUraznit dulezitost
ordinovani diferencialniho rozpoctu na
analyzatoru, protoze zakladni hodnoty
KO nam nékdy nemusi stacit pfi patra-
ni po onemocnéni pacienta. Laborator
ma dale nastavené postupy (mikrosko-
pické hodnoceni krevniho natéru), které
jl umozni vydat spravny, pfesny a spo-
lehlivy vysledek oSetfujicimu lékafi, a tim
pomoci napf. i v diagnostice onemoc-
néni hematologického puvodu. Tento
vySetfovaci postup je v souc¢asné dobé
plné automatizovany a standardizovany
v podobé pfistroje pro digitalni morfo-
logii. Pracovisté MEDILA Pardubice je
nové vybaveno hematologickou linkou
od firmy Sysmex. Soucasti linky je he-
matologicky analyzator XN3000, naté-
rovy a barvici automat SP-50 a pfistroj
pro digitalni morfologii DI-60. Vice k di-
gitalni morfologii naleznete v nasleduji-
cim ¢lanku.
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i patologicky nalez v natéru periferni
krve. Pomocnikem pfi hodnoceni natéru
periferni krve jsou v soucasné dobé na
nasem trhu jiz bézné dostupné pfistroje
pro digitalni morfologii (DM). V nabidce
pro hodnoceni natéru periferni krve jsou
pfistroje od firmy Cellavison (DI60, DC-1)
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a od firmy Scopio. Vyhodou téchto pfi-
stroju je to, ze vySetfovaci proces je plné
standardizovany a plné automatizovany.
Obsluhujici personal poté, co pfistroj
provede preklasifikaci bunék a zaradi
jednotlivé leukocyty do morfologickych
skupin, kontroluje a ev. dale rozdéleni le-
ukocytu upravuje. Vyhodou tohoto po-
stupu je vysledny prehled nafocenych
bunék v jednotlivych skupinach, coz pfi
bézném mikroskopovani logicky nelze,
a dale moznost porovnat si jednotlivé
populace bunék v urcité skupiné s dru-
hou skupinou spolecné na jedné obra-
zovce. Konzultace a zafazeni atypickych
bunék za pomoci zkuseného persona-
lu je dalsi velkou vyhodou, zaroven je
umoznéna i edukace méné zkusenych
laboratornich pracovniku. Pfehledné
je i hodnoceni morfologie erytrocytu
a trombocytu, je provadéno na 500 X
zvétSeni s moznosti priblizit si jednotlivé
elementy a odhalit napfiklad pfitomnost
raritnich malarickych plazmodii v erytro-
cytech. Primarni data z DM jsou archi-
vovana, je mozno se k fotografiim vra-
tit a podivat se zpétné na vysledek a ev.
zhodnotit morfologii a rozpocet bunék
vuci soucasnému natéru.

Nase pracoviste je pfistrojem DM vy-
baveno jiz od r. 2008. Puvodni pfistroj
DM96 jiz doslouzil. Od r. 2016 pouzivame
pfistroj DI-60, ktery je soucasti hemato-
logické linky XN3000 spolecné se dvé-
ma analyzatory KO (XN20, XN10) a s na-
térovym a barvicim automatem. Vétsinu
mikroskopickych hodnoceni natéru krve
v soucasné dobé provadime jen digitalne,
mikroskopicky hodnotime vzorky s leu-
kocytdzou a ty, které musime natfit pro
pfitomnost chladovych protilatek rucné.
Mikroskop pouzivame v nékterych pfi-
padech ke kontrole spornych elementu.
Pokud diferencujeme na mikroskopu, tak
nékdy s vyhodou si pak vzorek nechame
zhodnotit na pfistroji DI-60, kde si mu-
zeme srovnat jednotlivé populace bunék,
napf. lymfocytl, které vykazuji nejvyssi
morfologicky rozptyl ve velikosti a cha-
rakteru jadra a prostornosti cytoplazmy.
Specifické pro nase pracovisté je vyset-
fovani vzorkl od pacientu s podezrenim
na akutni leukemii. Néktefi z nich maji
tézkou leukopenii a pristroj DI-60 nam
pomaha v rychlejsi diagnostice a ,hleda-
ni” blastickych bunék. Typickym pfikla-
dem je akutni promyelocytarni leukemie
(APL), pfi které bézné byva pancytopenie
a v periferni krvi muzeme vidét jen ojedi-
nélé leukemické promyelocyty.

Pro nazorny pfiklad uvadim jednu ka-
zuistiku. 63 letd pacientka byla pfijata
25.8.2024 na nase pracoviste s pancyto-
penii. Nemocna bez internich komorbi-
dit byla referovana z okresni nemocnice

Tabulka 10. Hodnoty KO pri prijeti pacienta s pancytopenii 25. 8. 2024

Parametr Namérené hondoty Pfipustna rozmezi

Leukocyty 1,51 x10° /L 4,00 - 10,00
Erytrocyty 2,69 x 10 /L 3,80 - 5,20
Hemoglobin 87 g/L 120 - 160

Hematokrit 0,245 L/L 0,350 - 0,470

Stf. objem erytrocytu 91,1fL 82,0 - 98,0
Stf. obsah Hgb v erytrocytu 32,3 pg 28,0 - 34,0
Stf. koncetrace Hgb v ery 355¢g/L 320 - 360

Distr. Sire sle objemu ery 0,146 % 0,100 - 0,152
Trombocyty 78 x 10° /L 150 - 400

Obrazek 6. APL v DI60

s tfitydenni anamnézou nemoci. Zpo-
¢atku to byla pouze tvorba hematomu
se zlepSenim po uzivani vitaminu C, po-
stupné progredovala unava, nevykon-
nost, zadychavala se jiz pfi minimalni
namaze. Pro tyto potize 24.8. byla pa-
cientka vySetfena na urgentnim pfijmu,
kde byla v hodnotach KO zjisténa pan-
cytopenii. Biochemické vysledky byly bez
vyznamnéjsi patologie, pfi vySetreni he-
mostazy se ukazala koagulopatie s eleva-
ci D-dimeru a s tézkou hypofibrigenémii
0,55 g/L (1). S timto nalezem byla ale ode-
slana domu. Nasledujici den pfi hodno-
ceni provedeného natéru KO z 24.8. bylo
zjisSténo podezfeni na pfitomnost pato-
logickych promyelocytt a pro vysoké
podezfeni na APL byla doporuceno pfi-
jeti do UHKT. P¥i pfijmu byla pacientka
v dobrém stavu, bez krvaceni, bez klidové
dusnosti, bez kasle, bez teploty, bez bo-
lesti. KO pri prijeti 25.8.2024 s pancyto-
penii jsou uvedeny v Tabulce 10.

Na pfistroji DI-60 byl proveden roz-
pocet leukocytl a v ném bylo zachyce-
no 46,1 % leukemickych promyelocytu.
Na snimku obrazovky (Obrazek 6 v DI60)
lze vidét rGznorodost patologickych pro-
myelocytu; nékteré buriky si nezkuseny
pracovnik muze splést s monocytem.

Pacientka byla referovana téz na ran-
nim kolektivu, kdy byla pfipravena pre-
zentace i s fotografiemi z mikroskopu

(Obrazek 7 periferni krev APL — jeden le-
ukemicky promyelocyt, Obrazek 8 natér
aspiratu kostni dfené APL — Cetné leu-
kemickeé hypergranularni promyelocyty;
vie zvétseno 1000 x).
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Obrazek 7. Periferni krev APL
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Obrazek 8. Natér aspiratu kostni drené APL

Dle mych zku$enosti DM muze po-
moci pfi optimalizaci laboratorniho pro-
cesu a ulehcit pretizeni laboratorniho
personalu. Hodnoceni natéru periferni
krve pfi tomto vysSetfovacim postupu




plné automatizované a standardizované.
Digitalizace nalezu pomaha v edukaci
personalu a fotografie bunék lze s vyho-
du konzultovat s odborniky napfi¢ CR.
Vyhodou je pofizeni celé hematologické

linky, ktera pfi nedostatku laboratorni-
ho personalu, coz je bohuzel problém
soucasnosti, mize nahradit ,nékolikery
ruce” a usporit tak Cas.

MUDr. Dana Mikulenkova
Morfologicko-cytochemicka laborator
UHKT, Praha

Klinicky vyznam genetickych vysSetieni v ambulantni praxi

V roce 2003 byla zverejnénd konec¢na
verze vysledku sekvenovani lidského ge-
nomu (HGP — Human Genome Project).
Béhem uplynulych, témér 20 let se véd-
Ci na zakladé ziskanych informaci snazili
urCit presny pocet genu lidského geno-
mu. Na zakladé udaju tfi nejvétsich data-
bazi svéta (GENCODE/Ensembl, RefSeq
a UniProtKB) nyni bioinformatici odhaduji,
Ze nas organizmus obsahuje cca osmnact
az tfiadvacet tisic genu. Zda se, ze témér
dennodenné se objevujici noveé poznatky
o strukture, organizaci a funk&nosti lid-
ského genomu, o jeho prepisu do RNA,
jesté néjakou dobu neumozni definitivné
uzavrit bourlivé diskuze o skute¢ném po-
Ctu lidskych genu.

Pfestoze jsou pfribyvajici nové po-
znatky casto zmatecné, zdanlivé zava-
déjici a nejednoznacné, postupem casu
dochazi k jejich upfesnovani a nasledné
jsou implementovany do rutinni praxe
molekularni genetiky. V dnesni dobé je
prokazana jednoznacna klinicka relevan-
ce s pomérné dobfe popsanymi symp-
tomy zpUsobenymi patogennimi varian-
tami u pfiblizné 4500 — 6000 genu.

Na nasem pracovisti vySetfujeme me-
todou masivniho paralelniho sekvenova-
ni (MPS) zndmého také jako NGS (Next
generation sequencing) pres 4300 genu.
Seznam genu a onemocnéni pravidel-
né aktualizujeme dle novych védomosti
a potreb klinickych genetiku a specialistu.

Geny jsou rozdéleny do 9 virtual-
nich paneltd a jsou sestaveny tak, aby-
chom v ramci soucasnych moznosti
dosahli maximalni diagnostické vytéz-
nosti i v ramci diferencialni diagnostiky
(Tabulka 11). Diagnosticka vytéznost vy-
zZnamnou meérou zavisi na spravném kli-
nickém posouzeni pacienta indikujicim
lékafem, coz u tohoto vySetfeni obvykle
byva lékar s odbornosti ékarska gene-
tika. Nicméné jak je patro z Tabulky 11,
vysledky i dobre klinicky posouzeného
pacienta a dobre designovanych pane-
lU genu jsou schopny objasnit klinicky
fenotyp pouze u 20 — 60 % indikova-
nych prfipadu. Diagnostickd vytéznost
tedy nedosahuje 100 % ani u tak sofis-
tikované metody jako je NGS. Duvodem
jsou kromé jistych technickych omezeni
NGS ve vztahu ke komplexngjsim zmé-
nam jako jsou napf. inverze, geneticka
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heterogenita, vzajemné interakce genu
nebo genu s prostfedim, neprozkou-
mané zpétnovazebné regulacni smycky
a dosud neuplné poznani funkci nékte-
rych genua.

Zavedeni novych technologii a rozvoj
molekularni genetiky, omickych studii
a bioinformatiky v mediciné ma obrov-
sky vyznam, protoze umoznuje odhalit
s Vvétsi presnosti a efektivitou etiologii
onemocnéni, a to nejen na urovni dédic-
ného materialu. Casné a pfesné stano-
vena diagndza u pacienta, zejména jesté
pfed rozvojem vSech pfiznakd daného
syndromu, pomaha lékafum v rozhodo-
vani o adekvatni terapii a umoznuje tak
v dalsim téhotenstvi genetickou prevenci
v rodinach tézce postizenych osob.

PfestoZze vétSina genetickych one-
mocnéni neni v soucasné dobé lécitel-
nych, existuje nékolik vyjimek, kde Cas-
né odhaleni patogenni varianty vdaném
genu umoznuje uspésnou terapii.

Napfiklad jiz od pocatku devadesa-
tych let minulého stoleti probiha lé¢-
ba rustovym hormonem u pacientek
s Turner syndromem, ktery lze zjistit cy-
togenetickymi metodami (45, X nebo
mozaikova forma, eventualné struktu-
ralni zmeény X chromosomu). U pacientt
s Prader-Willi syndromem, jehoz pficina
(delece 15g-13, UPD, nebo naruseni me-
tyla¢niho vzoru 15q11-13) je potvrzena
metodami molekularni genetiky a/nebo
molekularni cytogenetiky, je individualné

aplikovatelna terapie rustovym hormo-
nem jiz pred zacatkem tretiho roku veku.
Od roku 2007 se somatotropin pouziva
i v lécbé idiopatického malého vzrustu,
pokud je v genu SHOX (lokalizovany na X
chromosomu) prokazana patogenni va-
rianta nebo absence celého lokusu, kde
tento gen lezi (prukaz syndromu Langer
a Léri-Weill). Od roku 2016 probiha ge-
nova terapie spinalni muskularni atrofie
u pacientu s prokazanou genetickou pfi-
&inou. V CR je lé¢ba dostupna na vysoce
specializovanych pracovistich pro paci-
enty do 2 + let véku a do vahy 13,5 kg.
Nové je také pouzivana genova tera-
pie pfipravkem LUXTURNA (voretigene
neparvozec-rzyl) pfi lé¢bé specialni ge-
neticky podminéné formy retinalni dyst-
rofie. Na poli genové terapie onemocnéni
oci lze predpokladat dalsi bourlivy vyvoj
v souvislosti s jinymi poSkozenymi geny.
Velkym tématem soucasné genetické
diagnostiky je personalizace péce o pa-
cienty. Individualni rozdily v reakcich na
pfijatd xenobiotika, tedy i léky, jsou ovliv-
novany genetickymi faktory i faktory pro-
stfedi Ci interakci lékd. Farmakogenetické
testy poskytuji dulezité informace o ge-
netickych variantach, které ovliviuji me-
tabolismus a eliminaci léku z téla a mi-
nimalizuji nezadouci ucinky léku. Jsou
uzite€né zejména pro léky s uzkym te-
rapeutickym rozsahem, jako jsou anti-
koagulancia, protinadorova léCiva nebo
nesteroidni protizanétlivé léky. Nejcastéji

Tabulka 11. Rutinné pouzivané virtudlni panely s uvedenymi pocty analyzovanych gend,
diagnostickou vytézZnosti a poctem vysetrenych pacientd. Panel vzacnych onemocnéni
v sobé zahrnuje dalsi podskupiny virtudlnich paneld, které jsou uvedeny pod tabulkou.

Nazev virtualnich panelu ) P(,)é?t gend D’iavgvnostid:é (;ellfovy pocet
virtualniho panelu | vytéznost [%] | vySetfenych osob

Onemocnéni pojivovych tkani 138 28 4000
Nefrogenetika a ciliopatie 586 60 1254
Vady a onemocnéni o¢i 599 48 1005
Vzacna onemocnéni* 1400 26 3500
Nesyndromova hluchota 258 51 310
Kardiogenetika 214 23 1300
Onkogenetika 226 22 2940

*Soucasti tohoto panelu jsou nasledujici virtualni panely: ,Endokrinologie a diabetologie” (703 gend),

,Obezita” (46 gent + UPD, delec¢ni a metylacni analyzy) ,Kostni dyspldzie” (394 gend), ,Mikrocefdlie” (510

genu), ,Makrocefalie” (69 genu), ,Lissencefalie” (19 genu), ,Holoprosencefalie” (14 gend), ,Makrosomie

a overgrowth syndromy” (19 gent + UPD, delecni a metylacni analyzy), .Hyperbilirubinemie” (6 genu).




jsou sledovany vybrané mutace v genech
TPMT, CYP2C19, CYP2C9, VKORC, DPYD,
SLCO1B1. Tato vySetfeni mohou indiko-
vat pouze lékafi s odpovidajici odbornos-
ti. Ty jsou uvedené u jednotlivych vysSet-
fenich pfimo na zadance.

V onkologii jsou k personalizaci lécby
finan¢né nakladnou biologickou lé¢bou
¢im dal castéji vyuzivany metody zaloze-
né na jiz zminéné metodice NGS, kterou
vSak mohou indikovat pouze lékafi se
specializaci klinickd onkologie. Tato me-
todika pomaha presné stanovit prognézu
onemocnéni a predikovat ucinek lécby,
coz umoznuje selektovat pacienty, pro
které je dana onkologicka lécba vhod-
na ¢i nikoliv. V tomto kontextu se vSak
jiz nejedna o farmakogenetiku v pravém
smyslu slova, protoze se toto vySetfeni
metodicky zamérfuje jednak pfimo na
nadorovou DNA a zaroven analyzuje jiné
nez jaterni metabolizacni geny uvede-
né vyse. V ramci komplexniho onkolo-
gického centra v Novém Ji¢iné se rutin-
né analyzuji vybrané mutace v genech
KRAS, BRAF, NRAS, EGFR aj.

Ueelem famakogenetického vysetfeni
obecné je tedy poskytnout lékafi infor-
mace, které muze vyuzit pro pfipadnou
Upravu davky nebo nahradu vybraného
léku u pacienty, kterym by standardné
podana davka mohla zpusobit zdravotni
komplikace. Na zakladé schopnosti me-
tabolizace urcitého xenobiotika lze pa-
cienty rozdélit do Ctyf metabolizacnich
typu: ultrarychly, normalni, stfedni a po-
maly metabolizator. V evropské populaci
se nejcastéji vyskytuji normalni metabo-
lizatofi, coz odpovida vétsSinové popula-
ci, a to u vSech vySe uvedenych genu.
suistiky, uvadime u dvou vybranych far-
makogenu TPMT a CYP2C19, které sou-
visi s metabolizaci thiopurinovych éCiv
resp. clopidogrelu.

Thiopurinova léciva a geneticky
polymorfismus genu TPMT

Aktivita enzymu thiopurin S-methyl-
transferazy je klicova pfi metabolis-
mu thiopurinovych lé¢iv (azathioprin,
6-merkaptopurin, 6-thioguanin). Sek-
vencni varianty v genu TPMT *3A, *3C,
*3B, *2 vedou k caste¢nému nebo upl-
nému snizeni aktivity enzymu, coz ma
toxicky vliv na krvetvorbu a muze vyvolat
zivot ohrozujici hepatotoxicitu a utlum
kostni dfené. U stfedné rychlych meta-
bolizatoru je nutné snizeni davky léciva,
u pomalych metabolizatoru aplikovat
alternativni terapii. VySetreni je doporu-
¢eno provadét pred zahajenim terapie
thiopurinovymi léCivy. Na Obrazku 9 je
uveden pripad pacientky lé¢ené azathi-
oprinem, kdy v prubéhu nasazeni léku

Pacientka MK 50 r. suspektni pro autoimunitni hepatitidu navstivila

12. 1. 2016 gastroenterologa.

Lékar vysetfuje krevni obraz (KO) - vSe v pofadku, nasazuje Imuran (azathioprin)
50 mg - 2 tbl. co 12 hodin a kortikoidni lé¢bu:

WEEREIOESES 1. kontrola KO v normé

9.2.2016

2. kontrola KO — tézka neuropenie
¢ gastroenterolog odesila pacientku
na hematologii —> hospitalizace

R0k 3. kontrola, zhorSeni stavu

BRIy 4. kontrola, dalsi zhorseni stavu

Obdobi nasazeni azathioprinu

Rl * zahajeniintervence

vysazen azathioprin

¢ velmi tézky stav hranicici se smrti —> JIP

¢ podany rustové faktory neutrofilt,transflze ery,

Obdobi hospitalizace

PASGAVLGE Odbér vzorku pro STATIM analyzu genu TPMT

5. kontrola, téZka pancytopenie, totalni dfenova aplazie ]

¢ Urgentni hlaseni pomalého metabolizatora
9.3.2016 . . e
e Oznameni hrozby fatalni toxicity

?

—~—————

20. 3. 2018 Pacientka v poradku

Obrazek 9. Kazuistika pacientky (pomalého metabolizdtora) l[écené azathioprinem zobrazuje
casovou osu lécby a klinického stavu vcetné vyvoje utlumu kostni dfené. Po intervenci

a vysazeni [éku doslo k obnové krvetvorby.

doslo postupné ke vzniku zivot ohrozu-
jici myelosuprese. Pacientka je pomaly
metabolizator azathioprinu a spadala do
skupiny osob, u kterych by mél byt ten-
to lék nahrazen vhodnou alternativou.
Vzorek pacientky byl k farmakogenetic-
kému vySetreni poslan az mésic po hos-
pitalizaci. Indikaci tohoto vysetfeni muze
provadét pouze lékaf s odbornostmi 101,
105, 109, 202, 207, 208, 301.

Clopidogrel a geneticky
polymorfismus genu CYP2C19

Mezi nejCastéjsi genetickeé varianty pa-
tfi CYP2C19*2 a CYP2C19*3, které jsou
zodpovédné za nedostatecny antiagre-
gacni efekt a vznik bioaktivnich metabo-
litt éciva s rizikem kardiovaskularnich
komplikaci. Pfitomnost genetického
polymorfismu vyzaduje alternativni te-
rapii, pokud neexistuje zadna kontra-
indikace. Naopak u pacientd s gene-
tickou variantou CYP2C19*17 dochazi
ke zvySené inhibici agregace krevnich
desticek a pacienti mohou byt ohrozeni
vnitinim krvacenim. Frekvence vysky-
tu osob s rizikem vaznych kardiovasku-
larnich komplikaci je 18 — 45 % (stfedni

metabolizatofi) resp. 2 — 15 % (pomaly
metabolizatofi) — Tabulka 12. Jde o ro-
bustni a presny test, ktery lze v kom-
binaci s agregometrii vyuzit k odhadu
ucinku léku resp. odhadu rizika vzniku
kardiovaskularnich komplikaci. Toto vy-
Setfené mohou indikovat lékafi s odbor-
nostmi 101, 208, 209, 305.

Zavér

Vyse uvedené informace poskytuji na-
hled do soucasné rutinni laboratorni
praxe a trendu pfi diagnostice onemoc-
néni a jejich lécbé. Prestoze diagnos-
ticka vytéznost NGS analyz nedosahuje
100 %, pfindsi u zna¢né Zasti pacientu
dulezité informace, které mohou byt
vyuzity pro identifikaci bezpfiznakovych
nosicu patogennich variant v rodiné
a jejich naslednou dispenzarizaci nebo
umoznuji rozhodnou o genetické pre-
venci v pfipadé gravidity v rodinach téz-
ce postizenych osob. Jina Cast spektra
genetickych vysetfeni se do znacné miry
tyka odhadu miry rizika spojeného s far-
makologickou écbou. Nase zkusenosti
ukazuji, ze farmakogeneticka vysetreni
vybranych genu maji u dobre cilenych

Strana 13 | 2/2024




Tabulka 12. Shrnuti jednotlivych genotypt genu CYP2C19, fenotypového projevu a doporuceni pro lécbu u raznych metabolizatoru dle

konsorcia PharmGKB.

Fenot Klasifikace
.yF,) FF [%] DT Dusledky pro clopidogrel Doporuceni pro lécbu doporuceni
metabolizator
dle PharmGKB
Uttrarychly 5_30 *1/%17 *17/%17 Zvysena inhibice desticek, Silzre zbytkova silna
agregace desticek
Vyrobcem doporucené
davkovani a podavani
Rych’ly 35 _ 50 oy Normalni inhibice desticek, hf)rmaln| zbytkova silna
.normalni agregace desticek
Snizena inhibice desti¢ek, zvySena zbytkova
Stredni 18 - 45 S agregace desticek, zvysené riziko zavaznych stfedni
*2/*17,*3/*17 | 39"€9 HCER, ZVYSENE M2IKO 2aVaznyCN | Alternativni antiagregaéni
kardiovaskularnich udalosti ) y
terapie napf. prasugrel
, e . e (pokud neexistuje zadna
' /%D %2 /¥3, Vyrazne'snlzena |nh|b|c§Vdestlc<‘evk, zyy§§na e lee) -
Pomaly 2-15 zbytkova agregace desticek, zvysené riziko silna
*3/*3 s ) . . .
zavaznych kardiovaskularnich udalosti

skupin pacientu znac¢ny prediktivni po-
tencial a mohou tak lékafum slouzit jako
dalsi nastroj pro personalizaci zdravotni
péce. Pfes vysoky prediktivni potencial
je vSak vzdy nutné mit na paméti, ze dav-
ka léku muze byt ovlivnéna i jinymi ge-
netickymi a klinickymi faktory nebo zde
mohou hrat roli lékové interakce, které
mohou ovlivnit vysledek. Proto by mél
byt vysledek testu vzdy interpretovan
v kontextu s jinymi soubézné podava-
nymi léky popf. dietnimi navyky pacien-
ta. Nelze zapomenout, ze vyznamnym
pfinosem farmakogenetického vysetreni

je redukce poctu vaznych nezadoucich
ucinku léku a tim také snizeni nakladu na
naslednou péci.

Praktické informace
VSechna geneticka vySetreni v€etné od-
bornosti, které mohou dané vysSetfeni in-
dikovat, jsou uvedena na rutinni genetické
zadance na strankach agellab.cz v zaloz-
ce Laboratofe. Zadanky mohou byt na
pozadani zaslany pfimo do ambulance.
Molekularné geneticka vysetreni
syndromu a onkogenetiky muze indi-
kovat pouze klinicky genetik. Podrobné

Off-line nebo on-line kartotéka?

Dnes jiz pouze on-line!

V dnesni pretechnizované dobé mu-
sime jit stale s dobou, a to plati i v pfi-
padé zdravotnické dokumentace. Ve-
deni zdravotnické dokumentace se Fidi
vyhlaskou Ministerstva zdravotnictvi
CR (,MZd") &. 98/2012 Sb. (,Vyhlaska").
Z mého pohledu se jedna o jednu z nej-
kratSich vyhlasek ve zdravotnictvi, ktera
je zaroven i pfehledna — povSimnéte si,
ze ma jen 8 paragrafu a 4 prilohy.

Valna vétdina ambulanci v CR vede
svoji dokumentaci v listinné podobé.
Vsichni si fikame, jak je to nejlepsi, ne-
musime fesit zadné skenery a jiné vy-
mozenosti, vSechno mame dostupné
offline a kdyz vypadne internet, tak se
nic nedéje a jedeme dal. Polozme si ale
otazku — kolik mista nam tato dokumen-
tace zabird? Nebylo by vhodné misto
kartotéky navysit kapacitu ordinace né-
¢im pfinosnym nejen pro pacienty, ale
pfedevsim pro nas personal?
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V nasi diabetologickeé a endokrinolo-
gické ambulanci INTENDIA klinika s.r.o.
v Chrudimi fungujeme jiz vice nez rok
bez kartoték. Na Obrazku 10 muzete vi-
dét, jak vypadala jedna z naSich ambu-
lanci pred pfechodem na elektronickou
zdravotnickou dokumentaci (,EZD").

Co bylo spoustééem pro prechod

na EZD?

Pfiprava na vedeni dokumentace v elek-
tronické formé probihala postupné od
roku 2019, kdy jsme ambulanci pfesté-
hovali z chrudimské polikliniky do zre-
konstruovaného domu, kde ambulance
zabira celé pfizemi a tvofi jeden orga-
nicky celek. Koupili jsme poradné ske-
nery, které jsou s automatickym poda-
vacem a automatickym oboustrannym
skenerem. Naucili jsme sestry spravné
ukladat data v pocitacich tak, aby byla
dohledatelnd na serveru ambulance.

informace k diagnozam, indikacim i po-
volenym odbornostem naleznete také
ve véstniku VZP na odkazu vzp.cz.

Pacienti se mohou objednat ke gene-
tické konzultaci v ordinacich klinické ge-
netiky v Praze, Novém Ji¢iné nebo Ostra-
vé (Genetika Praha T: + 420 601 122 152;
Ambulance |ékarské genetika Novy Jicin
a Ostrava T: + 420 602 632 736).

Mgr. Spiros Tavandzis
Oddéleni l[ékarské genetiky
Laborator molekuldrni biologie
AGEL a.s. Novy Jicin

Timto krokem jsme dosahli zmenseni
obsahu karet pacienta — v listinné po-
dobé nam pacienti nechavali pouze nasi
vyzadanou péci, zpravidla o¢ni pozadi
u pacientu s diabetem.

Dalsim krokem k digitalizaci byla na-
stavba k FONS GALEN. Zjistili jsme, ze jsou
urcita vySetreni, kterd vyzaduji pfitomnost
papiru. Proto jsem ve spolupraci se vsemi
sestrami a lékafi naprogramoval nastavbu,
diky které jsme zdigitalizovali napfiklad
vySetreni rizika syndromu diabetické nohy
nebo vysetfeni pacienta s poruchou roz-
poznavani hypoglykémie. V prvnim pfi-
padé jsme puvodné meli formular, ktery
vyplnila sestra pfi vySetfeni nohou, vlozila
jej do karty a lékar pak vysledek zanesl do
dekurzu (Obrazek 11). Nyni to funguje tak,
ze sestra v nastavbé vyplni dotaznik, kte-
ry se ji postupné pta na polozky vysSetre-
ni a pak vysledek automaticky prelozi do
véty a tu presune do dekurzu. Lékar tedy



http://agellab.cz
https://www.vzp.cz/poskytovatele/informace-pro-praxi/vykazovani-a-uhrady/informace-pro-poskytovatele-hrazenych-sluzeb-v-odbornosti-816-laborator-lekarske-genetiky

jen pak upfesni, jestli je riziko syndromu
diabetické nohy zvyseno, ¢i nikoliv. V na-
stavbé se pak eviduiji i fotografie nohou
pofizené specialnim mobilnim telefonem
(v ném je aplikace vlastni vyroby, ktera
komunikuje s nastavbou FONS GALEN).
U druhého vysetieni (rozpoznavani hy-
poglykémie) se stfidad pouziti dvou riz-
nych dotazniku. Nastavba automaticky
stfida tyto dotazniky, aby pacient nemél
pokazdé stejny dotaznik. Po vyplnéni do-
tazniku se spocitaji body a nastavba pak
automaticky udéla zavér z vysetfeni ve
formé véty, ktera se pak automaticky pre-
nese do dekurzu. Touto nastavbou jsme
dosahli transparentni a jednotné tvorby
zdravotnické dokumentace a zaroven vy-
Setfeni trva kratsi dobu, jelikoz nemusime
nic opisovat do FONS GALEN. Tato nase
nastavba umi komunikovat i s kamerou
pro fotografii ocniho pozadi, dale pak
vede podrobnou cekarnu, ve které vidi-
me presne, na co pacient Ceka — jestli na
pfipravu u sestry, na lékare, na zadanku
nebo jesté na edukaci po vysetieni. Uzas-
nym modulem jsou pak pozadavky od
pacienta (Obrazek 12 a 13). Lékaf¥i jiz ne-
dostavaji listecky, na kterych je napsano,
co ktery pacient chtél, ale maji vSe pekné
v tabulce, kde mohou vyreSené pozadav-
ky oznacit a tim pozadavky zmizi.

Modernizace sesterny a prechod
na EZD
V roce 2023 prisla pani feditelka Stredni
zdravotnické Skoly s tim, ze by potfebo-
vala umistit zakyné na praktickou vyu-
ku, jelikoz stav Chrudimské nemocnice
neumoznoval absolvovat praxi v potreb-
ném rozsahu. Vyuka s sebou pfinesla
zvySeni poctu lidi v sesterné, ktera na
tuto situaci nebyla dimenzovana. Pro-
to jsme rozhodli, ze pfejdeme na EZD
a z mistnosti puvodné z poloviny oku-
pované kartotékou udélame krasnou
velkou sesternu, kam se vsichni vejdou
(Obrazek 14 a 15).

Spojili jsme se s dodavatelem ambu-
lantniho informacniho softwaru FONS

Obrazek 10. Ordinace s kartotékou

Vysetreni rizika syndromu diabetické nohy provedeno dne "16. 11. 2023": Stied pravého nirtu mél teplotu: 36.1°C. Stfed levého nirtu mél teplotu: 36.0°C.
Nedostatecnd citlivost na dotyk monofilamentem: "Pod hlavickou levého I. metatarsu”, "Plantdrni plocha pravého palce”, obuv byla vyhovujici. Citlivost pro
vibrace: "dorzalni strana levého palce - 0 z 8", "dorzalni strana pravého palce - 4 z 8", "DalSi nalezy: Defekt - leva noha - 2.prst po irazu." Testy provedl/

a: Dolezalovd Petra, DiS.
"Zévér: riziko SDN zvySeno - nezvyseno"

Vy3etieni pacienta s rizikem poruchy rozpozndvani hypoglykémie dne: "16.11.2023"

Pacient ziskal celkem 1 bod v Clarkové metodé. Ziskani 3 a méné bodd znaci, Ze pacient nemd poruchu vnimani hypoglykémie.Testy provedl/a: Dolezalova Petra,

Dis.

Vysetfeni pacienta s rizikem poruchy rozpoznavéni hypoglykémie dne: "16.11.2023"

Pacient ziskal celkem 2 body v Gold skre. Ziskini 2 a méné bodl znaci, 7e pacient nemd poruchu vniméni hypoglykémie.Testy provedl/a: Dole7alova Petra, DiS.

HbAlc zméfeno 16.11.2023 v ordinaci POCT pristrojem s vysledkem 36,6 mmol/mol.

0cni pozadi "24. 08, 2023": Provedeno vySetreni diabetické retinopatie, foto fundu kamerou Tomey, provedl/a: Dolezalova Petra, DiS.. Poitacova analjza

provedena aplikaci RetCAD by Thirona se zévérem "NEGATIVNI".

EKG 05/2023 - SR, pravidelnd akce 58/min., PQ 0,194 s, QRS 0,100 s, red r III, ST Gsek v isoel. linii, osa doleva -6 st., krivka bez akutnich ischemickych

mén, bez arytmie, nejsou znamky hypertrofie srdecnich oddild

Stazen glukometr, hodnoceni poslednich 90 dni. Primér 8,2 mmol/1, v cilovém rozmezi 79 % hodnot, hypoglykémie nemél. Pribéh glykémie béhem dne vyrovnany.

Obrazek 11. Dekurz obsahujici texty, které generuje nase nastavba FONS GALEN, neni jiz

zapotrebi papirovych formulara

GALEN, ktery jiz byl pfipraveny na EZD,
a nechali jsme si aktivovat potfebny mo-
dul. Po tomto kroku nasledoval pfesun
vSech karet z kartotéky do naseho archi-
vu (Obrazek 16). Kdyz jsem vidél to mnoz-
stvi karet a predstavil jsem si, ze nékteré
karty budou smét skartovat az moje déti,
Mozna az moje vnoucata, tak mé to utvr-
dilo v nazoru, ze jim tohle udélat nemu-
zu. A protoze se karty stéhovaly narych-
lo, nebylo dodrzeno fazeni dle abecedy.

Takze nasledovalo rozhodovani — bud

INTENDIA klinika s.r.o. - Pfidani poZadavku pacienta

vSe sefadime tak, aby bylo mozné kartu
rychle najit (napfiklad v pfipadé ukonce-
ni dispenzarizace, vyhledani historickych
zaznamu, jez nebyly v pocitaci, pfipadné
pfi umrti pacienta preradit jeho kartu do
krabice s pevné danou skartacni lhGtou
podle pfilohy Vyhlasky &. 3). Druha moz-
nost spociva v tom, ze vse zdigitalizuje-
me, skartujeme a nebudeme se tim muset
jiz nikdy zabyvat ani karty znovu stéhovat.
Po jistém boji s konzervativnim kfidlem
zvitézila moznost ,vSe zdigitalizovat”.

Vyber Iékale

Dolezal Miroslav

~ Vyber typ pazadavku ~

Dolezal Miroslav Brettova Markéta MUDT.
Dolezal Miroslav

Dolezal Miraslav Malkova Lenka MUDr.

Pullerova Machac Hana MUDT.

Datum poZadavku

Dolezalova Petra, DiS. 02.11.2023 E-preskripce
Dolezalova Petra, DIS. 02.11.2023 Laboratof
Dolezalova Petra, DIS. 02.11.2023

Obrazek 12. Systém pozadavku pacienta — rozhrani sestry pro pridani pozadavku

Konzultace s lékafem

Letrox 75 Vyfizeno 02, 11. 2023

Vyfizeno 02, 11. 2023

Gly 2,3 mmol/l

Zhorseni stavu- prosi zavolat
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Jak postupujeme pfi digitalizaci? INTENDIA Klinika s.r.0. - pozadavek od pacienta
VSechny papiry z karty pacienta od-

sponkujeme, aby se daly oskenovat au- iméopadenta  Clopojitince  LékaF P
tomatickym oboustrannym podavacem Doletalovs arbora MUDE
skeneru. VSe skenujeme oboustran- 2
né s nastavenou nejvyssi kvalitou ske-

01.10.2024 Holter (ot

02.10.2024 Letrox [[Utozit

Prosi o koncullaci - psala

Dolezalové Barbora MUDT. Jakubavi¢ova Nikola 02102024 3
Vam email

L, . R . , Dolezalové Barbora MUDT. Jakubovi¢ova Nikola 02.10.2024 E-preskripce Euthyrox [Ulogit

novani. Skenujeme nejdfive atypické R
, , . o . Dolezalov Barbora MUDT. Jakubovicova Nikola 02.10. 2024 Konzultace s Iékafem vt ek [[Utozit

formaty papiru — vSechny jiné nez A4,
Y. . , i L. Dolczalova Barbora MUDT. Jakubovi¢ova Nikola 02.10. 2024 E preskripce Letrox [Utozit
¢imz dosahneme vyssi efektivity, proto- A
v v . . . . . o . ST — ledvin. Zhubla 11 kg. i)
ze kdyz se ndm ZatO u la atyp i Cky fo rm at Dolczalova Barbora MUDTr. Luka3ova Denisa 03.10.2024 Konzultace 5 I¢kafem ‘"i'“ lifikoporugﬂi Z?“g/n“ [Utozit ]
mezi A4, muze dojit k chybé skenovani A TN G B Trsiba =)

a musime skenovat celou davku znovu.
Nakonec skenujeme format A4, coz je
z 95 % bezstarostny proces — muzete
se vénovat pfipravé dalsi karty. Po oske-
novani karty pfejmenujeme soubory na
tvar Cislopojisténce_digitalizovana_kar-
ta.pdf. Toto je idealni tvar pro rozpozna-
ni dokumentu ve stromu Pruzkumnika
Windows. Soubor pak nahrajeme do
FONS GALEN jako pfilohu dekurzu po-
moci nastroje Pfevod listinné ZD. Takto
nahrany dokument se nahraje s doloz-
kou, ktera splhuje § 6 Vyhlasky ¢. 2. Diky
tomuto prevodu se vytvofi automaticky
text dekurzu: ,V pfilohach dekurzu byl
proveden prevod listinné zdravotnickeé
dokumentace do podoby elektronic-
ké typu PLS. Nazev souboru: Cislo Po-
jisSténce digitalizovana karta.pdf”. Tento
dekurz nasledné odesleme s pfilohou
do ulozisté EZD. Takto prevedena doku-
mentace splnhuje § 6 Vyhlasky ¢. 3, coz
znamena, ze muzeme originalni doku-
mentaci zlikvidovat.

Tisk sestavy

Funguje to takhle opravdu v praxi?
Funguje to trochu jinak, jesté efektivnéji.
Nebojte se do procesu zapojit co nejvice
lidi. Do digitalizace jsme u nas zapoje-
ni: ja, vedouci sestra a nase FrontOffice
manazerka, a dokonce i moji prarodice.
Délba prace je rozvrzena tak, aby cely
proces byl co nejrychlejsi: vedouci ses-
tra s FrontOffice manazerkou skenuiji, ja q
pak kontroluji kvalitu skend a vkldadam  Obrézek 15. Nové pracovisté sester
do FONS GALEN, ktery sken opatfi do-
lozkou, pak vSe hromadné elektronicky
podepiSu a originalni papirovou doku-
mentaci odeslu ke skartaci, kterou bra-
vurné provedou moji prarodice. Po zni-
¢eni skartovacim strojem se papirova drt
jesteé spali, aby bylo zni¢eni dokonalé.

Digitalizace v ambulanci MIRINT
Modernizace a pfechod na

FONS GALEN

V interni a diabetologické ambulanci
MIRINT s.r.o. v Prelouci provadime di-
gitalizaci jako soucast celkové moderni-
zace. Prvnim krokem byla vyména sta-
rych tiskaren za multifunkeni tiskarny,
které maji automaticky podavac skeneru
s oboustrannym skenovanim. Druhym
krokem byl pak pfechod z programu  Obrédzek 16. Cast kartotéky pfesunutd do archivu
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Amicus na FONS GALEN. V Prelouci se
na digitalizaci dokumentace podili se-
stficka, jez do procesu Uzasné zapojila
i svou dceru, které to jde pékné od ruky
a zvladly spolu jiz prevést 75 % puvod-
nich listinnych dokumentu.

Par optimistickych slov na zavér

Zavérem bych chtél vSechny povzbudit
v digitalizaci jejich ordinaci. Rikdme si sa-
mozfejmeé, ze az jednou vypadne inter-
net, tak nebudeme mit v ruce nic, ale ve
vysledku v pfipadé vypadku nenapiSeme
ani recepty a nékde ani poukazy, jelikoz
je vSe v systému ePreskripce. Digitalizace
usetii zejmeéna sestram mnoho casu. Dri-
ve sestra denné az hodinu hledala karty
na dalsi den. Dnes se muzeme tu hodinu
pfed ambulanci vénovat jinym, pro poho-
du na pracovisti daleko pfinosnéjsim vé-
cem. Onehdy jsem na serveru novinky.cz
vidél v rubrice Vtip Miroslava Kemela té-
maticky obrazek... Digitalizaci zdar!

Digifalizujte ! Nedetrefe nikolo !

Miroslav Dolezal
Jjednatel ambulance MIRINT s.r.o.
Prelouc

waw

VEéasna diagnostika nadoru slinivky b¥isni

Studie funkéni zpasobilosti Lipidica a jeji potencial

Uvod

Nadory slinivky bfisni (PaC), zejména
pankreaticky duktalni adenokarcinom,
pfedstavuji jedno z nejagresivnéjsich ma-
lignich onemocnéni, vyznacujici se mi-
moradné nepfiznivou prognézou. V Ces-
ké republice vykazuje incidence PaC od
konce 70. let minulého stoleti trvaly vze-
stupny trend, pficemz v roce 2018 do-
sahla hodnoty 21,9 novych pfipadu na
100 000 obyvatel. Toto onemocnéni je
charakterizovano vysokou mortalitou,
coz poukazuje na omezené moznosti
vcasneé diagnostiky a ucinné lécby.

Progndza PaC je nepfizniva prfedevsim
z duvodu pozdni detekce onemocneéni,
ktera je zpusobena absenci specifickych
symptomu v ranych fazich a obtiznou
diagnostikou pomoci konvencnich me-
tod. Nedostatek senzitivnich a specific-
kych onkologickych markert dale kom-
plikuje v€asnou diagnozu. PaC je rovnéz
charakteristicky rychlou progresi s cas-
nym vznikem vzdalenych metastaz, coz
vyrazné zkracuje terapeutické okno pro
kurativni zasahy.

Pétileté preziti pacientt s PaC se cel-
kové pohybuje mezi 7 - 9 %, pficemz
resekabilni onemocnéni je diagnostiko-
vano pouze u priblizné 10 % pacientu.
U této skupiny dosahuje pétileté preziti
az 42 %, zatimco u pacientu s lokalné
pokrocilym, neresekabilnim onemocné-
nim je pétileté preziti pouze 12 % a u pa-
cienty s metastatickym onemocnénim
klesd az na 3 %.

Vzhledem k témto nepfiznivym sta-
tistikam je zfejmé, ze je nutné zamé-
fit se na v€asnou detekci PaC, zejmé-
na u jedincu s vysokym rizikem vzniku
tohoto onemocnéni. V soucasnosti je
screening v Ceské republice realizovan
na zakladé aktivit: Surveillance karcino-
mu pankreatu u osob s vysokym rizikem
— HEPACAS (Ceska gastroenterologic-
kad spole¢nost) a Screening karcinomu
Pankreatu u osob s vysokym rizikem —
ScrePan (Masarykdv onkologicky ustav).
Studie funkéni zpusobilosti spolecnosti
Lipidica, a.s. zamérena na ovéreni kli-
nické funkce inovativniho lipidomické-
ho testu, pfedstavuje potencialni pru-
lom v oblasti v€asné diagnostiky nadoru

Obrazek 17. Laborator

manazer provozu
INTENDIA klinika s.r.o., Chrudim
miroslav.dolezal@intendia.cz

slinivky bfisni, a tim i zlepSeni prognozy
a preziti pacientu.

Lipidomicky test LDPC a jeho vyznam
v diagnostice nadoru slinivky b¥isni
Lipidomicky test LDPC (Lipidomic Dia-
gnostics of Pancreatic Cancer) je nastroj
zameéreny na vCasnou detekci nadoru sli-
nivky bfisni Tento test vyuziva pokrocilou
lipidomickou analyzu s vyuzitim inovativ-
nich metod chromatografie (Obrazek 17).
ve spojeni s hmotnostni spektrometrii
a softwarové nastroje, které umoznuji
identifikovat zmény koncentraci speci-
fickych lipidd v krevni plazmé (lipidomic-
ky profil), jez jsou spojeny s pfitomnosti
malignich procesU v pankreatu a odrazeji




nejen biochemické zmény v hadorovych
bunkach samotnych, ale také Sirsi systé-
movou reakci organismu na pfitomnost
nadoru, v€etné imunitni odpovédi.

Specificky lipidomicky fenotyp byl
robustné prokadzan zejmeéna u pacientu
s pankreatickym duktalnim adenokarci-
nomem. U téchto pacientu byly zjistény
vyrazné zmény v koncentracich vybra-
nych lipidu, zejména sfingomyelinu, ce-
ramidu a (lyso)fosfatidylcholinu.

Tyto specifické zmény v lipidomic-
kém profilu mohou slouzit jako bio-
markery pro diferenciaci mezi pacienty
s PaC a osoby ve vysokém riziku PaC,
coz podtrhuje potencial lipidomického
testu LDPC v klinické praxi.

Cile a design studie Lipidica

Hlavnim cilem studie Lipidica s nazvem
.Studie klinické funkce zdravotnického
prostfedku-software Lipidica zpraco-
vavajiciho data z lipidomické analyzy
pro screening nadorovych onemoc-
néni slinivky” (ClinicalTrials.gov ID:
NCT06549725). je nezdvislé stanove-
ni senzitivity a specificity LDPC testu
a softwarovych nastroju pfi detekci na-
doru slinivky brisni. Studie je zaméfena
na dve klicoveé skupiny ucastniku:

— Osoby s noveé diagnostikovanym na-
dorem slinivky bfi$ni: jedna se o pa-
cienty starsi 18 let s nadory v reseka-
bilnim stadiu.

— Osoby se zvySenym rizikem rozvo-
je nadorového onemocnéni slinivky
brisni.

ZvysSeneé riziko je definovano na zakla-
dé rodinné anamnézy nebo pfitomnosti
hereditarni pankreatitidy Ci specifickych
genetickych mutaci gent napf. STK11
(LKB1), CDKN2A, APC, ATM, BRCAL,
BRCA2, MLH1, MSH2, MSH6, PMS2,
EPCAM, PALB2, TP53.

Ucastnici studie podstoupi Fadu vy-
Setfeni. Pacientum s diagnostikovanym
nadorem bude odebran jeden vzorek
krve za ucelem provedeni lipidomického
testu, stanoveni onkologickych markert
a glykovaného hemoglobinu. Poté bude
jejich ucast ve studii ukoncena.

Osoby v riziku na za¢atku a konci stu-
die podstoupi vysSetfeni zobrazovacimi
metodami (EUS, CT nebo MR) a odbér
vzorku krve pro stanoveni lipidomického
profilu, onkologickych markert a glyko-
vaného hemoglobinu. Pokud vysledky
lipidomického testu a zarover zobra-
zovacich metod na prvni navstéve ne-
budou jednoznacné negativni, zucastni
se navstévy po 6 meésicich + 3 mési-
ce. Ucast ve studii bude ukoné&ena po
12 mésicich + 3 mésice.
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Pacienti s diagnostikovanym
nadorem slinivky brisni

Vstup do studie

Odbér krve

Ukonceni ucasti ve studii

Obrazek 18. Prubéh ucasti

Timto zpUsobem bude mozné mo-
nitorovat zmény v lipidovych profilech
a identifikovat pfitomnost nadorovych
nebo prednadorovych stavu (Obrazek 18).

Vyhody a pfinosy uéasti ve studii
Ucast pacientt s nové diagnostiko-
vanym resekabilnim nadorem slinivky
brfisni muze pfispét k vyvoji novych dia-
gnostickych nastroju a zlepSeni v€asné
diagnostiky u budoucich pacientu.

U osob se zvySenym rizikem vzniku
nadoru slinivky bfisni muze ucast ve stu-
dii pfinést vyznamné zdravotni pfinosy.
Pravidelna vySetfeni umozni v€asny za-
chyt nadorovych nebo pfednadorovych
stavl, coz je zasadni z hlediska zahajeni
efektivni léCby a dosazeni lepsi progno-
zy. Po ukonceni studie budou tyto oso-
by nadale sledovany v ramci narod-
nich aktivit pro sledovani osob v riziku
HEPACAS a ScrePan.

Naklady na realizaci studie nese spo-
le¢nost Lipidica, a.s. U&astnikim nebu-
de za ucast v této studii vyplacena zadna
finan¢ni nebo jina odména.

Osoby se zvysenym rizikem
rozvoje nador slinivky bfisni

Vstup do studie

Vysetfeni metodou EUS / CT / MR

Odbér krve www.lipidica.cz/testovaci-metody

Jednoznacné
negativni vysledky

Nejednoznacné
vysledky

v

Navstéva po 6 mésicich
* 3 mésice

Odbér krve
Vysetieni metodou
EUS/CT /MR

v +

Navstéva po 12 mésicich
* 3 mésice

Odbér krve
Vysetreni metodou
EUS/CT /MR

Ukonceni ucasti ve studii

Role praktickych lékaru
a pacientskych organizaci
Prakticti lékafi hraji klicovou roli v iden-
tifikaci vhodnych kandidatu pro zarazeni
do studie a informovani ohledné moz-
nosti ucasti ve studii a pfipadné asisten-
ce pfi vyplnéni jednoduchého dotazniku
na webovych strankach Lipidica. Pokud
pacient bude na zakladé odpovédi z do-
tazniku (www.lipidica.cz/dotaznik-1/
dotaznik.php) vyhodnocen jako osoba,
ktera pravdépodobné spada do rizikove
skupiny a ma zajem stat se dobrovolni-
kem ve studii, ma moznost zanechat své
kontaktni udaje a bude nasledné kontak-
tovan tymem studie a pfifazen do nej-
blizsiho Ucastniciho se centra v Ceské
republice (Obrazek 19).

Vyznamnou roli pfi propagaci studie
a informovani verejnosti o moznostech
zapojeni se hraji také pacientské organi-
zace, které mohou sdilet ndborové leta-
ky a dalsi informacni materialy na svych
webovych strankach a socialnich sitich,
¢imz pomohou oslovit SirSi spektrum
potencialnich ucastniku.
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Obrazek 19. Mapa zdravotnickyvh zafizeni zapojenych do klinické studie Lipidica dle regiont

Zavér
Studie funkéni zpusobilosti Lipidica
predstavuje dulezity krok smérem
k v€asné diagnostice nadoru slinivky
brisni. Inovativni lipidomicky test LDPC
nabizi potencial pro neinvazivni, rych-
lou a presnou detekci nadorut, coz muze
z3asadné ovlivnit pfistup k diagnostice
a lecbé tohoto zavazného onemocnéni.
Studie byla schvalena Statnim usta-
vem pro kontrolu léCiv a etickymi ko-
misemi a bude probihat na nékolika
mistech po celé Ceské republice, coz

Aktuality

Informace ke sté€hovani Laboratorniho

a diagnostického centra Hradec Kralové
Termin této velké zmény se rychlé bli-
Zi, proto je potfeba pfedat vam lékafum
dulezité informace, aby mohl provoz la-
boratofe a odbérového centra pokraco-
vat ke spokojenosti vas i vasich pacientu.

Vime, ze stéhovani z polikliniky Il na ul.
Bratfi Stefand 895 zpusobi nejednu kom-
plikaci hlavné pro pacienty. Z budovy po-
likliniky se stéhuje laboratof témér na den
po 50 letech. Nebylo to nasim cilem ani
zamérem, presto jsme se pokusili zajistit
dosavadni sluzby pro |ékafe i pacienty ve
stejném komfortu jako doposud.

Nové odbérové centrum (Obrazek 20)
otevieme jesté v dobé, kdy bude stale
v provozu stavajici OC na poliklinice, na
adrese ul. Bratfi Stefand 810 u zastavky
MHD Stoleta (necelych 300 m od PK 1)
v prubéhu prosince. OC bude mit pro-
vozni dobu od 6:00 do 14:30. Doufame,
ze pacienti si k ndm opét najdou cestu.

Laboratof bude pfesunuta do novych
prostor v Pilnackové tovarné, provoz za-
hajime jiz 29. 10. 2024. Véfime, ze nam
zachovate pfizen a budete s nasimi sluz-
bami spokojeni i nadale.

Tésime se na spolupraci s vami s novym
elanem.

zajistuje snadnou dostupnost pro vetsi-
nu potencialnich ucastnikl. Spole¢nost
Lipidica, a.s. timto dékuje vSem lékaram,
ktefi se rozhodnou podpof it tuto inicia-
tivu, a tési se na spolupraci, ktera muze
pfispét k zachrané zivot mnoha paci-
entu.
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Obrazek 20. Nové odbérové centrum v Hradci Kralové

RNDr. Markéta Drastikova Ph.D.
Vedouci pracovisté
MEDILA Hradec Kralové

Nové odbérové centrum v Tanvaldu

Jsem rad, ze vas mohu informovat
o uspeésném otevieni naseho dru-
hého odbérového centra v Tanvaldu

(Obrazek 21). Nové centrum naleznete
v centru meésta v Krkonos$ské ul. 350 a je
umisténé ve 2. nadzemnim patfe nové
zrekonstruovanych prostor budovy by-
valého soudu. Provoz zde byl zahajen
jiz v pondéli 2. zari 2024. Prostory patfi
meéstu Tanvald, které zde planuje ote-
viit také ordinace lékafd, coz jesté zlepsi
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dostupnost zdravotnickych sluzeb pro
mistni obyvatele. Odbérové centrum je
otevreno kazdy pracovni den od 6:30 do
11:00 hodin. Je vybaveno i k provadéni
zatézovych testt oGTT pro dospélé i té-
hotné. Rad bych touto cestou podékoval
vSem, ktefi se na pripravée a otevreni to-
hoto centra podileli.

Ing. Rudolf Horak
Obchodni a marketingovy reditel
MEDILA Pardubice

Obrazek 21. Nové odbérové centrum v Tanvaldu

Kornoutky tety Terezky z Rosic

Suroviny na tésto

— 200 g polohrubé mouky

— 6 bilku

— 170 g cukru krystal

— 140 g namletych vlasskych orechu
— Kura nebo $tava z 1 citronu

— Skorice

Kavovy krém

2 zloutky, 70g cukru varime v parni laz-
ni, nechame vychladnout, pfidame vy-
chladly vanilkovy pudink (asi z ¥2 pudin-
ku a poloviny mnozstvi mléka) a 250 g
zmeklého masla. Uslehame a nakonec
pfidame trochu hodné silné kavy.

Postup

UsSlehame snih z 6 bilka, do kterého
zamichame 170 g cukru, namleté ore-
chy a citréonovou karu nebo Stavu. Dale
vmichame trochu skofice a polohrubou
mouku. Na plech vylozeny pecicim pa-
pirem tence z tésta namazeme kolecka
a peceme 7minut pfi 180°C. Jesté horka

Karamelovy krém

Den dopfedu si uvafime salko (vafime
2 hodiny). Vychladlé, zkaramelizované
salko uslehame s 250 g zméklého masla
do hladkého krému.

Tereza Helsnerova
MEDILA Brno

kolecka stacime do kornoutku. Vychlad-
lé konce pak namacime do cokolady
a plnime zvolenym krémem.
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tel. 800 737 305; e-mail: medila@medila.cz

Brno, Poliklinika Lesna, Halasovo nam. 1, tel. 800 111 210; e-mail: medila@medila.cz

Zamberk, Poliklinika, ndm. Gen. Knopa 837, tel. 800 737 306; e-mail: medila@medila.cz

Dacice, aredl Nemocnice Dacice, Antoninska 85/, tel. 800 022 891; e-mail: medila@medila.cz
Turnov, Ohrazenice 285, tel. 800 888 250; e-mail: medila@medila.cz

Tanvald, aredl Nemocnice Tanvald, Nemocnicni 287, tel. 800 888 770; e-mail: medila@medila.cz
Zdar nad Sazavou, Poliklinika, Studentska 1699/4, tel. 800 400 280; e-mail: medila@medila.cz
ATB konzultace; pondéli—patek 10:00-15:00 tel. 800 737 338

Strana 20 | 2/2024

)
Qp MEDILA



http://www.medila.cz
http://medila@medila.cz
http://medila@medila.cz
http://medila@medila.cz
http://medila@medila.cz
http://medila@medila.cz
http://medila@medila.cz
http://medila@medila.cz
http://medila@medila.cz

