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PREHLEDOVY CLANEK

Endokanabinoidni systém | -

uloha v regulaci fyziologickych funkci
organismu

Lucie Martykanova
Ustav preventivniho Iékafstvi LF MU, Brno

SOUHRN

Endokanabinoidni systém ma Sirokou $kalu uginkt v CNS i v perifernich tkanich. Systém tvofi kanabinoidni receptory CB1 a CB2,
endokanabinoidy a jejich biosyntetické a degradacni enzymy. CB1 receptory se ve velké hustoté nachazeji na presynaptickych
zakoncenich neuront v mozku, kde ovliviuji pfenos nervového vzruchu. Maji vliv na vnimani bolesti, tlumeni stresové reakce,
fizeni motorickych funkci, kognici, emocionalni reakce, regulaci pfijmu potravy, psychickou homeostazu a motivaci. CB1 receptory
jsou dale pfitomny v burikach zazivaciho traktu, jaternich burikach, burikach bilé a hnédé tukové tkané, burikach Langerhansovych
ostrivkl slinivky bfisni. V téchto perifernich tkanich je jejich ukolem zachovani energetické rovnovahy. CB2 receptory jsou
pfitomny pfedevsim v bunkach imunitniho systému, v fasnatém télisku oka, ve varlatech, burikach cévni stény, burikach hladké
svaloviny streva.

Klicova slova: endokanabinoidy, endokanabinoidni systém, regulace pfijmu potravy, imunita, metabolicky syndrom.

SUMMARY

Martykanova L. Endocannabinoid system | — the role in regulation of physiology functions

Endocannabinoid system has a wide scale of actions on CNS and on peripheral tissues. The system consists of cannabinoid
receptors CB1 and CB2, endocannabinoids and their biosynthetic and degrading enzymes. CB1 receptors in high density occur on
presynaptic neuronal terminals in brain influencing neurotransmission thereby number of functions — pain perception, inhibition of
stress reaction, regulation of motor functions, cognition, emotional reactions, regulation of food intake, psychical homeostasis and
motivation. CB1 receptors are present in GIT cells, hepatocytes, adipocytes, pancreatic isles cells. Energy homeostasis is the main
function in peripheral issues. CB2 receptors are present mainly in cells of immune system, in the cilliary body of eye, in testes,
vasal cells, and intestinal smooth muscle cells.

Key words: endocannabinoids, endocannabinoid system, regulation of food intake, immunity, metabolic syndrome. Ma.

Cas Lék ces 20140; 149: 363-367

UvoD

Endokanabinoidni systém byl nalezen jako ,vedlejsi pro-
dukt” vyzkumu lé¢ebného vyuziti marihuany na Hebrejské
univerzité v Jeruzalémé. K objevu prvnich soucasti endo-
kanabinoidniho systému doslo v roce 1988 pfi hledani
vazebnych mist A9-tetrahydrokanabinolu (THC), coz je
hlavni psychoaktivni latka vyskytujici se v rostlinach —
konopi seté Cannabis sativa (koncentrace < 0,2%)
a zejména subspecies konopi indické Cannabis sativa indi-
ca (marihuana, koncentrace THC > 0,3%).

Byly objeveny dva typy kanabinoidnich receptori: CB1,
ktery se vyskytuje nejvice na presynaptickych zakonéenich
neuront v CNS (hypothalamus, hipokampus, cerebelum,
bazalni ganglia, kortex), ale i v adipocytech, hepatocytech,
v bunkach pankreatickych ostrlivkl, a CB2 vyskytujici se

pfedevSim v bunkach imunitniho systému, zejména v lym-
focytech a makrofazich, v fasnatém télisku oka, ve varla-
tech, bunikach cévni stény a bunkach hladké svaloviny
stfeva. Kanabinoidni receptory patfi mezi receptory spraze-
né s G-regulaénimi proteiny. Vyskyt endokanabinoidnich
receptor napfi¢ celym organismem vypovida o Siroké
pusobnosti endokanabinoidl a potvrzuje propojenost regu-
laénich mechanism( jednotlivych organovych soustav.
Nékteré vyzkumné prace naznaluji existenci tfetiho typu
CB receptort (1).

Prvni endogenni ligand kanabinoidnich receptord
N-arachidonoylethanolamin (AEA) byl nazvan svym obje-
vitelem Raphaelem Mechoulamem anandamid (ze san-
skrtu ananda = blazenost). Byl nalezen nejprve u prasat,
nasledné i u lidi. Do dnesni doby bylo objeveno dalSich
7 endokanabinoid(: 2-arachidonoylglycerol (2-AG), 2-ara-

Adresa pro korespondenci:

Mgr. Lucie Martykanova

Ustav preventivniho lékafstvi LF MU
Kamenice 5, 625 00 Brno

e-mail: luciemartyk @ seznam.cz
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chidonoylglyceryl éter nazvany noladin, 7,10,13,16-doco-
satetraenoylethanolamid, virodhamin, homo-y-linolenoy-
lethanolamid, N-arachidonoyl dopamin a 2-epoxyeicosat-
rienoyl glycerol (2). Anandamid byl zatim nejvice védecky
prozkouman (3).

Endokanabinoidy jsou chemicky odvozeny od w-6 nena-
sycené mastné kyseliny arachidonové a jejich chemicka
struktura se liSi od THC. Endokanabinoidni systém je inak-
tivni, k aktivaci dochazi az v pfipadé potieby. Endokanabi-
noidy nejsou nikde skladovany, syntetizuji se de novo z lipi-
di bunééné membrany aktivaci fosfolipaz pfi zvySeni
intracelularni hladiny vapniku a jsou ihned uvolnény ke
svému cili. Nasledné dochazi k rychlé a selektivni zpétné
reabsorpci z mezibunééného prostoru do bunék, kde pod-
Iéhaji enzymatické hydrolyze (4, 5).

Endogenni kanabinoidy v CNS jsou oznacovany jako
retrogradni synapticti posli a uplatfiuji se v retrogradni sig-
nalizaci z postsynaptickych neuront zpét k presynaptickym
inhibiénim nervovym burikam. Tento jev je oznagovan jako
DSI (depolarization-induced suppression of inhibition).
Kanabinoidni mechanismy se v8ak uplatriuji i pfi jevu DSE
(depolarization-induced of excitation). Jedine¢nost endoka-
nabinoidni signalizace spociva v rychlosti. Funkéni role
endokanabinoidni signalizace v rlznych oddilech mozku
zavisi na tom, zda se kanabinoidni receptory nachazeji na
inhibi¢nich, nebo excitatnich synapsich, nebo na obou.
Endokanabinoidy ovliviuji uvoliovani fady neuropfenase-
€U (acetylcholin, dopamin, y-aminomaselna kyselina, L-glu-
tamat, noradrenalin, serotonin), a zasahuji tak do mecha-
nisml ovlivAujicich reakci organismu na stres, chovani
Clovéka, jeho emoc¢ni vyladéni. Zasahy do dopaminového
systému v mezolimbické draze jsou diivodem, pro¢ kanabi-
noidy vyvolavaji zavislost (6).

Nedilnou soucasti endokanabinoidniho systému jsou
enzymy podilejici se na biosyntéze endokanabinoidd
(N-acyl-phosphatidyl-ethanolamin-selektivni fosfolipaza D
a sn-1-selektivni diacylglycerol lipazy o, B) a degradacni
enzymy endokanabinoidl (hydroldza amidl mastnych
kyselin FAAH, monoacylglycerol lipazy) (7, 8).

Z evolucéniho hlediska je zajimavé, Ze endokanabinoidni
systém existoval jiz v pravékych rostlinach jako signalizac-
ni systém ovliviiujici expresi genli se vztahem k imunité pfi
infekci a stresu. Jako velmi Uspésny evoluéni princip umoz-
Aujici tvorbu energetickych zasob se vyskytuje u Zivocichd
od nezmara az po ¢lovéka, vyjimku tvofi hmyz. U zadného
zastupce hmyzu dosud nebyly detekovany soucasti endo-
kanabinoidniho systému (9).

Z historie objevu endokanabinoidniho systému (10)

1964 objev A9-THC

1988 identifikovany CB receptory

1990 klonovani CB1 receptort hlodavcu

1991 klonovani CB1 lidskych receptorli

1992 objev anandamidu

1993 klonovéani CB2 receptor

1994 prvni antagonista CB1 receptorQ
rimonabant

1995 objev 2-AG

1996 objev specifického degrada¢niho enzymu
FAAH

1998 dliikaz, ze rimonabant snizuje hmotnost

1999 vyvinut model myS&i s absenci CB1
receptord

2003-2006 vyzkum metabolickych G¢ink(

2004 endokanabinoidy jsou neurotransmitery

2004 objev specifického enzymu pro syntézu
anandamidu

2005/2006 publikovany vysledky studii RIO,
souvislost aktivace ES a obezity

2008 zakaz rimonabantu v EU

ENDOKANABINOIDNI SYSTEM — ULOHA
PRI REGULACI PRIJMU POTRAVY

Vzhledem k vysoké koncentraci CB1 receptorQ
v hypothalamu, zejména v jadrech, kterd odpovidaji za
regulaci pfijmu potravy (n. preoptikus, n. paraventrikula-
ris, n. ventromedialis a lateralni hypotalamicka area), je
zfejmé, zZe endokanabinoidy se podileji na regulaci pfij-
mu potravy (7). Zmény hladin endokanabinoidd pfedsta-
vuji evoluéni psychobehavioralni strategii zvladani stresu
pfi hladovéni za podminek nedostatku potravy, coz byla
béhem vyvoje druhu Homo sapiens pomérné bézna si-
tuace (11).

Aktivace CB1 receptorll v mozku ovliviiuje vyzivové cho-
vani dvéma zpusoby. Jednak zvysSuje citlivost k chutovym
vlastnostem potravy a dale stimuluje pfijem potravy i za
podminek sytosti.

Po objevu THC jako hlavni aktivni latky marihuany bylo
provedeno mnoho experimentalnich studii zkoumajicich
vliv na chut k jidlu na hlodavcich, dalSich zvifatech i lid-
skych dobrovolnicich. DalSi pokrok pfineslo klonovani CB1
receptorli. Spoleéné s vyvojem uUcinnych, metabolicky sta-
bilnich a selektivnich agonistd a antagonistd téchto recep-
torll a geneticky upravenych populaci hlodavcu (s absenci
receptord CB1) umoznilo védctim po celém svété zkoumat
vliv blokace endokanabinoidniho systému na metabolis-
mus.

Bylo potvrzeno, ze za zvySeni chuti k jidlu po poziti
konopi s obsahem THC a obdobny efekt endogennich
kanabinoidl zodpovidaji CB1 receptory. Pokusy na zvife-
cich modelech ukazaly, Zze podani agonisti CB receptorQ
mélo za nasledek zvySeni pfijmu chutové pfijemné stravy.
Dalsi pokusy s pfidanim chininu prokazaly, ze za timto
jevem stoji u¢inky odmény po pfijmu sachar6zy nezavislé
na energetické hodnoté pfijaté potravy (12). Vysledky téch-
to pokusu na zvifatech jsou v souladu i s dfivéjSimi pokusy
na lidskych dobrovolnicich, A9-THC zvySovalo pfijem
mléénych koktejlt a bonbond (13).

Bylo prokazano, ze ke zvySeni hladin endokanabinoidd
v CNS dochazi pfi akutnim i chronickém stresu, pfi pora-
néni nebo za jinych nepfiznivych podminek. Tento
mechanismus funguje jako adaptivni reakce s cilem obno-
vit normalni rovnovahu neuropfenasecu. CB1 receptory
jsou také aktivovany po kratkodobé potravni deprivaci,
ovliviuji hladiny orexigent a anorexigenud a stimuluji pfi-
jem potravy.

Pokusy s aplikaci endokabinoidli injekéné pfimo do
hypothalamu a nucleus accumbens (struktura v mezo-
limbickém systému odpovédna za odménu, motivaci
a zavislost, kterd determinuje také oblibu urcité potravy)
vyvolaly pfijem potravy u sytych zvifat. Endokanabinoi-
dy se podle pokusl na hlodavcich uplatfiuji nejen pfi
regulaci chuti k jidlu, ale také v mechanismu bazeni po
potravé (5).

Interakce s endogennim opiatovym systémem

Opioidni a kanabinoidni CB1 receptory se v mozku
nachazeji shodné ve strukturach odpovédnych za pocit
odmeény. Opioidy a endokanabinoidy vyuzivaji stejnych
mechanismd a spolupracuji pfi ovliviiovani nékterych fy-
ziologickych funkci, napfiklad pfi vnimani bolesti nebo
chuti k jidlu. Typicky pfiklad interakce mezi endogennim
opiodnim a endokanabinoidnim systémem je ovlivnéni
motivovaného chovani pfi alkoholové zavislosti. Podani
agonisty €i antagonisty (naloxon, rimonabant) receptor(
opiodnich ¢i CB1 vede k ovlivnéni obou téchto systé-
mu (14).

Oba systémy jsou stimulovany po potravni restrikci, coz
muze vysvétlovat zvladani dysforie pfi potravni restrikci
u nemocnych s mentélni anorexii (11).

(364)
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Endokanabinoidni systém je ovliviiovan nékterymi
hormony (5)

Viiv leptinu

Leptin je uvolfiovan z adipocytd, zvySuje hladiny faktor
snizujicich chut k jidlu (a-melanocyty stimulujici hormon)
a snizuje hladiny faktorl zvysujicich chut k jidlu (neuropep-
tid Y a agouti-related protein). Je povazovan za hlavni sig-
nal, ktery hypothalamus informuje o nutriénim stavu orga-
nismu. U mysi s defektni leptinovou signalizaci byly
nalezeny vySSi hladiny 2-AG i ananadamidu v hypothala-
mu. Po podani leptinu doSlo ke snizeni téchto hladin. Da se
ocekavat, Ze tyto interakce se uplatiuji i pfi dalSich funk-
cich organismu — reprodukci, reakci organismu na stres
a v ,systému odmény*“.

Viiv ghrelinu

Ghrelin je uvolfiovan ze zaludku béhem potravni depri-
vace, stimuluje pfijem potravy. Hladiny endokanabinoidl
ovliviiuje pozitivné.

Vliv glukokortikoidti
Glukokortikoidy zvy$uji hladiny endokanabinoid(l v para-
ventrikularnich jadrech hypothalamu.

Vliv cholecystokininu

Hladiny cholecystokininu se zvySuji po poziti potravy, tim
dochazi ke snizeni exprese CB1 receptor(, které maji stej-
nou lokalizaci jako receptory cholecystokininu. Tento jev
muze zplUsobovat pocit sytosti, ktery je nasledné inhibovan
ghrelinem.

Vliv estrogenti

Estrogeny podobné jako leptin snizuji pfijem potravy.
Ovliviuji hladiny endokanabinoidll v zavislosti na typu tka-
ni.

Viiv inzulinu
Predpokladany vliv inzulinu na pokles hladin endokana-
binoidl byl prokazan zatim pouze na zvifecich modelech.

Endokanabinoidni systém a vyvoj novorozence

Endokanabinoidy jsou pfitomny i v matefském mléce,
konkrétné 2-AG v fadu mikrogram0 na gram extrahované-
ho mlééného tuku. Novorozenym mySim mladatdm byl
v pokusu podavan synteticky antagonista CB1 receptord,
coz vedlo k tomu, Ze mySi mladata nesala matefské mléko,
nevyvijela se a zemfela. Aby se odliSil vliv blokace endoka-
nabinoidniho systému od mozZného toxického pulsobeni
syntetického antagonisty, byl podavéan klasicky kanabinoid-
ni agonista — THC, a tim doSlo ke zruSeni protisaciho u¢in-
ku plivodné podané latky (15, 16).

Zvazuje se i Uloha pfitomnosti CB2 receptorli v lymfocy-
tech gastrointestinalniho traktu pfi vzniku imunologické
tolerance k novym proteinovym antigentim v potravé. To by
znamenalo, ze endokanabinoidni systém sehrava zasadni
roli v novorozeneckém vyvoji.

ENDOKANABINOIDNI SYSTEM - ULOHA
V REGULACI ENERGETICKE ROVNOVAHY,
METABOLISMU GLUKOZY A MASTNYCH
KYSELIN

Endokanabinoidni systém se na regulaci energetické
rovnovahy podili jednak v CNS svym vlivem na pfijem
potravy a také periferné v gastrointestinalnim traktu (GIT),
jatrech, bilé tukové tkani, hnédé tukové tkani, slinivce bfis-
ni a kosternim svalstvu.

V gastrointestinalnim traktu pisobi dvojim zpisobem:

1. Spolu s dal$imi signalnimi peptidy ovliviuji endokana-
binoidy pocit sytosti bezprostfedné po pfijmu potravy. Zej-
ména byla prokazana silna interakce s CCK, ktery inhibuje
expresi CB1 receptord v zaludku a duodenu. Opacny vztah
nebyl prokazan v GIT, ale funguje v CNS (17).

2. Endokanabinoidy zpomaluji vyprazdiovani Zaludku
a stfevni motilitu u lidi i hlodavcl (18). Timto zpdsobem je
umoznéna zvyS$ena absorpce zivin z potravy.

V jatrech pulsobi endokanabinoidy zvySenou syntézu
mastnych kyselin (lipogenezi). Tento efekt byl demonstro-
van v pokusech in vitro i in vivo (7).

V tukové tkani umoznuji tvorbu tukovych rezerv dva
komplementarni mechanismy: podpora vstupu mastnych
kyselin do adipocytll zvy$enim aktivity lipoproteinové lipa-
zy a stimulace lipogeneze diky inhibici AMP-aktivované
protein kinazy (19).

V kosternim svalstvu omezuje vstup glukézy do svalu
tak, aby zUstala vysokd glykémie. Ta je zajisSténa také zvy-
Senym pfijmem potravy a zpusobuje zvySeni hladiny inzuli-
nu.

Endokanabinoidy pravdépodobné plsobi také pfimo ve
slinivce bfisni. CB1 receptory jsou ve vétSi mife zastoupe-
ny v a-bunkach Langerhansovych ostrivkl, ale nachazeji
se i v B-bunkach. V podminkach hyperglykémie se zvySuji
hladiny anandamidu a 2-AG v B-burikach Langerhansovych
ostrivkd a aktivace CB1 receptord vyvola uvolnéni inzuli-
nu (20).

Nadmérna aktivace perifernich CB1 receptord v disled-
ku nadmérného pfijmu tuéné potravy zplsobuje jednak
tvorbu energetickych rezerv, akumulaci tuku a lipogenezi
a také diky up-regulaci endokanabinoidniho systému vyvo-
lava néslednou vys$Si chut k jidlu. Studie z roku 2005 pred-
klada dukazy o souvislosti obezity a geneticky podminéné-
ho defektu nékterého =z enzymlO degradujicich
endokanabinoidy, tedy o genetické podminénosti obezity
vlivem nadmérné aktivace endokanabinoidniho systému
(21).

V pokusech na mysich bylo prokazano, ze endokanabi-
noidy pfispivaji k ukladani tuku nezavisle na mnozstvi
zkonzumované potravy pfimym pusobenim na tukovou
tkan. Normalni my$i mély pfi stejném mnozstvi zkonzumo-
vané potravy vétsi mnozstvi tukové hmoty a mensi mnoz-
stvi tukuprosté svalové hmoty v porovnani s mySmi bez
CB1 receptor(. Byla u nich také patrna tendence k niz§imu
energetickému vydeji (22, 23).

Dlvodem zvySenych hladin endokanabinoidl jsou zfej-
mé poruchy leptinové a inzulinové signalizace (24). Uva-
Zuje se rovnéz o tom, ze endokanabinoidni systém muze
byt nadmérné aktivovan také pfi stravé obsahujici velké
mnozstvi ®-6 polynenasycenych mastnych kyselin a chu-
dé na ®-3 mastné kyseliny. Tato strava je v dnesni dobé
v rozvinutych zemich velmi obvykla a poskytuje organismu
znaéné mnozstvi prekurzorl kyseliny arachidonové. Podle
nékterych autord ma slozeni tuk( ve stravé a jejich
nadmérny pfisun vétsi vliv na hladinu endokanabinoidd
nez geneticky dana aktivita enzyma pro jejich biosyntézu
(25, 26).

Nadmeérna aktivita endokanabinoidniho systému ma
také za nasledek ovlivnéni produkce adipokind (inhibice
adiponektinu a stimulace visfatinu), které negativné ovliv-
fuji inzulinovou senzitivitu a zvySuji hladiny zanétlivych
faktor( IL-6, TNF-o. produkovanych bilou tukovou tkanf,
a zpusobuji tak v organismu stav permanentniho zanétu pfi
obezité (19).

V souladu s vysledky pokus(i na zvifatech byly naleze-
ny zvySené hladiny endokanabinoidd i u Zen s pri-
marni obezitou, zejména pfi obezité spojené se zachvato-
vitym pfejidanim nebo menopauzou, v porovnani
s dobrovolniky s normalni hmotnosti. U pacientl s diabe-
tes mellitus 2. typu byly hladiny anandamidu i 2-AG signi-
fikantné vy8si nez u zdravych dobrovolnikl stejného
véku, pohlavi a BMI (20).
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Firma Sanofi-Aventis vyvinula syntetického antagonistu
CB1 receptorti — rimonabant (SR141716) s velmi uspokaoji-
vymi vysledky pfi lé€bé obezity a metabolického syndromu,
které byly prokazany ve tfech velkych studiich RIO-Lipids,
RIO-Europe a RIO-North America. Evropska agentura pro
Ié¢iva v8ak doporucila jeho uplné stazeni z trhu i z klinic-
kych studii koncem roku 2008 s odlivodnénim, Ze pfinosy
tohoto |éc¢iva neprevazuji rizika jeho vedlejSich uc¢ink na
psychiku (deprese, uzkost a sebevrazedné myslenky). Far-
maceutické firmy se nyni snazi vyvinout antagonisty CB1
receptori, které neprechdazeji prfes hematoencefalickou
bariéru a nemaji u¢inek na CNS. Antagonisté CB1 recepto-
rG taranabant, otenabant, surinabant jsou ve stadiu prekli-
nickych studii (8).

ENDOKANABINOIDY A REGULACE IMUNITY

Bunky imunitniho systému exprimuji oba druhy kanabi-
noidnich receptord CB1 i CB2, dochazi v nich k syntéze
endokanabinoidd a maji funkéni kanabinoidni transport
i degradaéni mechanismy. Exprese CB2 receptorl je v imu-
nitnich bufikach na 10-100ndsobné urovni exprese CB1
receptord. CB2 receptorovd mRNA byla detekovana
i v kQife lymfatickych uzlin a v koroné Payerovych plakd.
Imunitni bunky v periferni lidské krvi vykazuji rizny stupen
exprese receptorl CB2 v nasledujicim poradi: B-lymfocyty
> NK-bunky > monocyty > polymorfonuklearni neutrofily >
CD8-lymfocyty > CD4-lymfocyty (27).

V CNS endokanabinoidni systém zprostfedkovava
bunéénou komunikaci mezi nervovym a imunitnim systé-
mem pfi poSkozeni neurond a zanétu. Neuroprotektivni
uCinek endokanabinoidll je vSak zprostfedkovan CB1
receptory, jejichz zastoupeni v mozku savcl je znacné
(28).
Vyskyt CB2 receptord v makrofazich a leukocytech
podporuje teorii, Ze endokanabinoidy plsobi jako lokalni
modulatory imunitnich a zanétlivych reakci. Bylo zjisténo,
ze hydrolyza anandamidu probiha i v lidskych mastocy-
tech. Aktivace CB2 receptorll provazi mnoho patologic-
kych stavl, napfiklad infarkt myokardu, cévni mozkovou
pfihodu, autoimunitni poSkozeni jater, zanétliva onemoc-
néni gastrointestinalniho traktu, hepatitidu, aterosklero-
zu (27).

Nedavné studie prokazaly, Zze endokanabinoidy maji na
imunitni systém Uuc¢inky jak inhibiéni, tak i stimulacni
a mohou byt dllezité pro fizeni a homeostazu imunitnich
reakci. Opakované byl prokazan bifazicky ucinek na fago-
cytarni aktivitu leukocytd pfi pouziti smiSenych agonistl
CB1/CB2 receptord, pfi nizkych davkach ucinek stimulaéni,
pfi vy$Sich davkach inhibi¢ni (29).

Endokanabinoidy moduluji imunitni reakci nékolika
mechanismy: ovlivnéni proliferace a apoptézy T- a B-lymfo-
cytd, ovlivnéni makrofagové aktivity, produkce zanétlivych
cytokind, zanétlivd imunitni aktivace bunék, chemotaxe
a migrace bunék pfi zanétu. CB2 receptory zprostifedkuji
imunosupresivni efekt cestou inhibice cAMP/proteinkinazy
A (30).

Dulezitou roli hraje i exprese CB1 a CB2 receptorl
v makrofazich, které predkladaji antigen T-lymfocytdm,
fagocytuji infekéni agens a secernuji NO, TNF-a, IL-1
a IL-6. V nedavné studii byly nalezeny zvySené hladiny
endokanabinoidll a zvySena exprese CB1 receptorl v mak-
rofdzich ateromu u pacientd s koronarni chorobou. Vysled-
kem blokady CB1 receptorll byl protizanétlivy efekt s poten-
cialem terapeutického vyuziti u aterogeneze (31).

Obdobné endokanabinoidy pldsobi na mastocyty, down-
reguluji jejich aktivaci, snizuji produkci TNF-o, snizuji na
mastocytech zavislou angiogenezi. Tento efekt s Uspé-
chem vyuzivaji i IéCivé pripravky pro lIé¢bu atopické derma-
titidy (32).

Endokanabinoidni systém a onkogeneze

Velka pozornost je vénovana schopnosti endokanabinoi-
di potlacovat nadorovou angiogenezi a také jejich schop-
nosti indukovat apoptdézu nebo zastavu bunééného cyklu
u nadorovych bunék. Ackoliv vétsina ucinkl je zprostred-
kovana CB receptory, bylo prokdzano, ze u nadorovych
bunék byl efekt anandamidu zprostfedkovan interakci
s vanilinovym TRPV1 receptorem nebo cholesterolovymi
rafty. Bylo zjisténo, Zze endokanabinoidni signalizace probi-
ha odlisSné v nadorové bunce oproti bunce normalni.
U mnoha nadord (lymfom, melanom, nadory §titné zlazy,
slinivky a prsu) byla nalezena vyS$si koncentrace CB recep-
torl. To znamend, Ze maligni buriky jsou vuéi kanabinoi-
dim vice senzitivni. Nékolik studii na zvifatech prokazalo,
ze kanabinoidy vykazuji vétsi anti-proliferativni a pro-apo-
ptotické ucinky na buriky nadoru nez na normalni tkan (33).

ZAVER

Endokanabinoidni systém se fadi ke kli€¢ovym hraédm
na poli energetické regulace. Plsobi v CNS, kde se podili
na fizeni potravniho chovani, a v periferii, kde zajiStuje
regulaci energetické rovnovahy. Nadmérna aktivita tohoto
systému zpusobena geneticky podminénymi defekty
degradacnich enzymu ¢&i receptorli, nebo ziskana nasled-
kem nadmérného pfijmu potravy ¢&i jinym dlouhodobym
patologickym stavem organismu s sebou pfinasi zdravotni
rizika. Mezi nejvyznamnéjsi patfi metabolicky syndrom.

Vyvoj uéinnych selektivnich antagonistl a agonistd CB1
a CB2 receptorll bez vedlejSich u¢inkd na CNS dava do
budoucna nadéji u mnoha onemocnéni, v jejichz etiologii je
zucastnén endokanabinoidni systém, jako je diabetes mel-
litus 2. typu, autoimunitni onemocnéni, alergicka onemoc-
néni, degenerativni postizeni nervového systému, nékteré
typy nadorovych a dalSich zavaznych onemocnéni.

Zkratky

AEA — arachidonoylethanolamin
BMI — body mass index

cAMP  — cyklicky adenosin monofosfat
CB — kanabinoidni

CCK — cholecystokinin

CD- 4,8 — diferenciaéni skupina antigenti na povrchu T-lymfocytl

CNS — centralni nervova soustava

DSE — depolarization-induced excitation
DSI — depolarization-induced inhibition
2-AG  — 2-arachidonoylglyceryl

ES — endokanabinoidni systém

FAAH — hydrolaza amidi mastnych kyselin
GIT — gastrointestinalnim trakt

IL-1 — interleukin 1

IL-6 — interleukin 6

NK — natural killer

NO — oxid dusnaty

RIO — Rimonabant in obesity

THC — A9-tetrahydrokanabinol

TNF-o.  —tumor necrosis factor alfa
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PREHLEDOVY CLANEK

Endokanabinoidni systém Il -

uloha v adiktivhim chovani, depresi
a pri vzniku patologii potravniho chovani

Lucie Martykanova
Ustav preventivniho Iékafstvi LF MU, Brno

SOUHRN

Endokanabinoidni systém je soucasti neurobiologického mechaniSmu, ktery je podstatou drogové zavislosti u vSech znamych typl
drog véetné nikotinu a alkoholu. Nedavno byla objevena i spojitost endokanabinoidd s biologickou podstatou deprese a poruchami
pfijmu potravy. Byly objeveny polymorfismy gent kédujicich kanabinoidni CB1 receptory a genu kédujicich hlavni degradacni enzym
FAAH, které jsou zodpovédné za vznik patologii v oblasti motivace a nalady.

Kliéova slova: endokanabinoidy, endokanabinoidni systém, systém odmeény, zavislost, poruchy pfijmu potravy.

SUMMARY

Martykanova L. Endocannabinoid system Il — the role in addictive behaviour, depression and in pathology of

eating behaviour

Endocannabinoid system is involved in the neurobiological mechanism underlying drug addiction in all known kinds of drugs including
nicotine and alcohol. Recently, relationships between endocannabinoids and biological nature of depression and eating disorders were
recognised. Polymorphisms of genes encoding CB1 receptors and genes encoding main degrading enzyme FAAH responsible for

pathology in motivation and cognition were identified.

Key words: endocannabinoids, endocannabinoid system, reward system, addiction, eating disorders.
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UvoD

Preventivni lékafstvi vychazi z pfedpokladu, Ze poskyt-
neme-li lidem informace o Skodlivosti jejich dosavadnich
navykd, jako je koufeni, pfejidani, drzeni riznych moédnich
diet, nadmérného piti alkoholu, pfipadné zneuzivani dal-
Sich navykovych latek, lidé na zakladé téchto informaci
zmeéni svoje postoje a nasledné i chovani. Pro¢ vSak tento
predpoklad vzdy nefunguje a lidé setrvavaji ve svych Skod-
livych metodach odbouravani stresu?

Pro¢ néktefi lidé hojné popijeji alkohol, ale jen néktefi se
stanou zavislymi? Pro¢ je pro nékoho nemozné zanechat
koufeni, i kdyz tvrdi, ze se snazi ze vSech sil? Pro¢ nékdo
nevydrzi redukéni dietu a nékdo se stane na hubnuti zavis-
ly? Odpovéd na tyto otdzky nam v poslednich letech nabi-
zeji vysledky vyzkum( predevs§im z farmakologie, neuro-
biologie, patofyziologie a genetiky.

Endokanabinoidni systém, objeveny teprve v roce 1992,
se zda byt jednim ze zasadnich &initelt pfi tvorbé zavislosti
na rdznych navykovych latkach i na ¢innostech, které u ¢lo-
véka zpUsobuji tvorbu endogennich latek odpovédnych za
libé pocity.

ENDOKANABINOIDY A ADIKTIVNI CHOVANI

Studie z poslednich let ukazuji, ze endokanabinoidni
systém je soucasti neurologického mechanismu, ktery je
podstatou drogové zavislosti. Tento mechanismus zahrnu-
je mezokortikolimbické dopaminergni drahy, endogenni
opiodni systém a neurohumoralni systém Fidici stresovou
reakci. CB1 receptory se ve velké hustoté vyskytuji ve
strukturach mozku odpovédnych za motivaci a odménu
(pocit spokojenosti pfi saturaci potfeb organismu) — v nuc-
leus accumbens, ventralni tegmentalni oblasti, bazolateral-
ni amygdale a hipokampu. Tento systém se Ucastni na pri-
marnim G¢inku odmény u kanabinoidd, nikotinu, alkoholu,
opioidl a také jednoduchych sacharidll a lipidd prostfed-
nictvim uvolfovani endokanabinoidd ve ventraini tegmen-
talni oblasti s naslednym uvolnénim dopaminu v nucleus
accumbens.

Endokanabinoidy jsou také soucasti na dopaminu neza-
vislého mechanismu motivace vyhledavani drogy, coz bylo
prokazano u psychostimulant(i a opioidd (1). CB1 recepto-
ry se nachazeji v prefrontalnim kortexu, ktery integruje sen-
zorické viemy, emoc¢ni procesy a hedonické zazitky.
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Dale endokanabinoidy ovliviuji synaptickou plasticitu
(schopnost funkéni zmény synaptického prenosu bez mor-
fologické zmény) v mezolimbickém systému. Tato plasticita
souvisi s procesy uceni pfi vytvafeni behavioralniho navy-
ku na drogu a uplatiiuje se pfi opétovném bazeni po droze
pfi relapsu (2).

Stejné jako nékteré varianty genu kédujiciho dopamino-
vy D2 receptor i varianty genu kodujiciho CB1 receptor zvy-
Suji vulnerabilitu k zavislosti na drogéach (3).

Endokanabinoidni systém a zavislost na konopnych
drogach

Konopné drogy patfi celosvétové mezi nejvice zneuziva-
né. THC a jeho derivaty vyvolavaji u konzumentl pocity
euforie, nadhledu a pohody, coz je hlavni diivod opakova-
ného uzivani konopi a vzniku zavislosti (4). Existuje vSe-
obecné pfijimana domnénka, ze uzivani konopi samo
0 sobé je nebezpecné hlavné kvuli nejbéznéjsi formé pfij-
mu této drogy — koufeni. Konopné drogy jsou také povazo-

V mnoha animalnich studiich byla dokazana uloha endo-
kanabinoidniho systému pfi vzniku zavislosti na jinych psy-
choaktivnich latkach. Tento pfedpoklad je podporovéan exi-
stenci tzv. zkfizené senzitizace, ktera je prokazana
u kanabinoidl k morfinu, heroinu, kokainu, amfetaminu
a metamfetaminu (6).

Dosud nebylo objasnéno, zda uzivani konopnych drog
indukuje vyvoj psychézy, nebo zda jedinci s predispozici
k psychéze Castéji uzivaji konopi jako self-medikaci ke
zmirnéni uzkostnych pfiznakil (7).

Endokanabinoidni systém a zavislost na nikotinu

Zavislost na nikotinu je slozity neurochemicky proces
zahrnujici celou fadu neuropfenasect: dopamin, noradre-
nalin, serotonin, acetylcholin, endogenni opioidy, GABA,
glutamat a endokanabinoidy. Endokanabinoidni systém ma
pravdépodobné hlavni odpovédnost za vznik psychické
zavislosti na této latce. Vliv systému byl prokazan v poku-
sech na geneticky upravenych mySich s absenci CB1
receptorti a na mysich, jimz byl podavan synteticky antago-
nista CB1 receptord rimonabant. Podle vysledkl pokusl se
zd4, ze CB1 receptory se neucastni vzniku fyzické zavis-
losti na nikotinu, protoze pouziti rimonabantu nevedlo
k prevenci abstinencnich pfiznakl. Endokanabinoidni
systém je odpovédny za u€inky odmény pfi nikotinové akti-
vaci mezolimbickych dopaminergnich drah (8). Chronicka
expozice nikotinu vedla ke zvySeni hladin anandamidu
a 2-AG v limbickém systému a mozkovém kmeni, k poklesu
hladin dos$lo v hipokampu, ve striatu a kortexu (9).

Velkou nadéji pro odvykaci terapii nabizi vyvoj antago-
nistll CB1 receptorli. Faze Ill klinickych studii potvrdily, Ze
synteticky antagonista rimonabant (Sanofi-Aventis) je sig-
nifikantné ucinny pfi zanechani koufeni a mdze napomahat
zejména jedincdm s vy$Si denni konzumaci tabaku (Studi-
es with Rimonabant and Tobacco Use: STRATUS-North
America a STRATUS-Europe). Rimonabant byl vSak pro
své nezadouci ucinky na psychiku (Uzkost, sebevrazedné
mysSlenky) stazen z trhu i z klinickych studii.

Endokanabinoidni systém a zavislost na alkoholu

Kanabinoidy a alkohol aktivuji podobné drahy odmény.
Podani agonistd CB1 receptord vedlo u mysi ke stimulaci
pfijmu alkoholu pfi stresu, blokada receptorli vedla k pokle-
su konzumace alkoholu u téchto mySi. Pouziti mysi
s absenci CB1 receptorll potvrdilo dfivéjsi vysledky. Mysi
s genetickou blokaci endokanabinoidniho systému nemély
zadné abstinencni pfiznaky pfi vysazeni alkoholu (10).

Endokanabinoidni systém patrticipuje na ucincich odmeé-
ny pfi konzumaci alkoholu ovlivnénim aktivace mezolimbic-

ké dopaminové transmise. Laboratorni pokusy ukazaly, ze
alkohol nezvySoval extracelularni hladiny dopaminu v nuc-
leus accumbens u mySi s absenci CB1 receptord (11). Blo-
kace CB1 receptorl nese tedy terapeuticky potencial
i v oblasti |é¢by alkoholové zavislosti.

My$i s chybéjicim enzymem degradujicim endokanabi-
noidy (FAAH) vice preferovaly a konzumovaly etanol, pou-
ze pokud byly sami¢iho pohlavi. Tento fakt hovofi pro
neprimy vliv aktivity hlavniho degrada¢niho enzymu endo-
kanabinoid(l na pfijem alkoholu (12).

Bylo prokazano, Ze dlouhodoby pfijem alkoholu zplso-
buje zmény hladin endokanabinoidid a CB1 receptorl v rliz-
nych oddilech mozku v pokusech in vitro, u laboratornich
zvitat i u lidi. Jedna se zejména o pokles hladin anandami-
du a 2-AG ve stfednim mozku a zvy$eni hladin v limbickém
systému (9). Stejné zmeény vyvolalo i jednorazové podani
alkoholu (13).

Endokanabinoidni systém a zavislost na opioidech

Nékolik studii potvrdilo existenci oboustranné interakce
mezi kanabinoidnim a opiodnim systémem. Oba systémy
se UcCastni pfi uplathovani adiktogennich vlastnosti riznych
typt navykovych latek. CB1 receptory hraji dllezitou roli
v ucincich odmény u opioidd. Byla prokazana zkfizena
zavislost mezi kanabinoidy a opioidy. Podani syntetického
antagonisty opioidnich receptord naloxonu zpUsobilo absti-
nencni pfiznaky u THC-dependentnich potkand. Podani
antagonisty kanabinoidnich receptort rimonabantu naopak
urychlilo abstinenci u morfin-dependentnich zvifat. Také
vysledky dalSich pokusl na zvifatech ukazuji, ze endoka-
nabinoidni systém ma zasadni vyznam pfi rozvoji fyzické
zavislosti u dlouhodobého podavani opioidd (1).

Endokanabinoidni systém a zavislost
na psychostimulantech

Mechanismus puUsobeni psychostimulantd se [li§i od
ostatnich typld drog pfimym pusobenim na mezolimbicka
dopaminergni zakon€eni. Kromé toho psychostimulanty
posiluji aktivitu dopaminergnich neuron(i ovlivnénim zpét-
né reabsorpce monoamin(. Pokusy na zvifatech dokladaji,
ze CB1 receptory se pfimo neucastni u€inkl psychostimu-
lantd. Endokanabinoidni systém je v8ak angazovan v udr-
zovani zavislosti na psychostimulantech, pfesny mechanis-
mus dosud ¢eka na objasnéni (1).

Endokanabinoidni systém je zapojen i do mechanismu
ucinku dalSich legalnich psychoaktivnich latek. Zajimava je
studie zkoumajici vliv kofeinu na tlumeni patologickych
nasledkd plsobeni stresu. Autofi této studie prokazali, ze
stres tlumi CB1 receptory zprostfedkovanou kontrolu syna-
ptické transmise ve striatu a kofein pdsobi proti témto zmé-
nam (14).

ENDOKANABINOIDN[ SYSTEM A DEPRESE

Vysledky experimentt ukazuji, Ze endokanabinoidni
sytém se ucastni regulace nalady a blokdda systému je
rizikovy faktor pro vznik deprese (15). Prefrontalni kortex
je povazovan za oblast mozku, ktera je zodpovédna za
regulaci nélady, agresivitu a/nebo impulzivitu a rozhodo-
vani. Za biologickou podstatu deprese je povazovano
chybné fungovani serotoninového systému. V soucasné
dobé se k 1é¢bé deprese nejvice pouzivaji blokatory zpét-
ného vychytavani serotoninu. Uginek jejich terapeutického
plUsobeni vSak nastupuje az po del$i dobé uzivani, to zna-
mena, ze o zlepSeni nalady nerozhoduje posileni seroto-
ninové transmise samo o sobé (16). Podle nékterych véd-
cl ma endokanabinoidni systém hlavni slovo pfi regulaci
nalady, kognice, motivace a emocionalniho jednani. Pro-
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dlouzeni U€inku anandamidu pouzitim inhibitoru FAAH ma
potencialni terapeuticky pfinos pro Ié€bu uzkosti a depre-
se (17).

V lofiském roce byly zvefejnény vysledky studie proka-
zujici souvislost preference sladké chuti u déti a vyskytu
alkoholismu nebo deprese v rodiné. Preference sladké chu-
ti je u déti bézna, avSak déti, v jejichz rodinach se vyskyto-
val alkoholismus nebo deprese, preferovaly sladsi chut
roztoku nez déti bez téchto patologii v rodiné. Existuji tfi
hypotézy vysvétlujici tento efekt. Podle prvni hypotézy jsou
déti s vyskytem alkoholismu nebo deprese v rodiné od
pocatku vystaveny ve vétsi mife sladké chuti a prebiraji
chutovou preferenci od matek, které jsou obézni a maiji
vykyvy nalady. Druha hypotéza predpoklada, ze déti s alko-
holismem/depresi v rodiné maji nasledkem naru$eného
metabolismu serotoninu nizsi senzitivitu ke sladké chuti,
takze potfebuji roztok s vy$8i koncentraci sachardzy
k dosazeni stejného chutového vjemu. Tieti hypotéza
predpoklada alterace systému odmény v mozku, kdy déti
s alkoholismem/depresi v rodiné potfebuji intenzivnéjsi
pocit sladké chuti k uvolnéni dopaminu v mnozstvi, které
dokaze kompenzovat anhedonii (18). V ramci této treti
hypotézy jsou v mechanismu bazeni po sladké chuti zapo-
jeny endokanabinoidy.

ENDOKANABINOIDNI SYSTEM A PORUCHY
PRIJMU POTRAVY

Zobrazovaci techniky odhalily, Ze dopamin je zapojen
v motivaénich aspektech pfijmu potravy a v neurobiologic-
kych procesech emocionalniho pfijmu potravy (19).
V zavislosti na percepci chutového viemu potravy dochazi
k aktivaci limbického systému a kortexu a ke zvySeni
extracelularniho dopaminu v nucleus accumbens. Stejné
jako u jedincd zavislych na navykovych latkach byla
i u obéznich jedincu zjiSténa nizsi dostupnost D2 recepto-
ri ve striatu (syndrom naruSené zavislosti na odméné).
Pokles poctu dopaminovych receptorll byl autory studie
interpretovan jako pfi¢ina kompenzatorniho chovani — pre-
jidani, které umoznuje zvysit produkci dopaminu na pfija-
telnou uroven (20).

Diky vlivu ES na pfijem potravy byly pfedpokladany alte-
race endokanabinoidniho systému také u poruch pfijmu
potravy. U pacientek s mentalni anorexii byly nalezeny vys-
§i hladiny anandamidu a byla také nalezena up-regulace
CB1 mRNA v periferni krvi. Oproti plvodné ofekavané
down-regulaci se tento mechanismus uplatiiuje pravdépo-
dobné jako kompenzace naruSené endokanabinoidni sig-
nalizace v disledku snizené receptorové senzitivity (21).
Obdobné sniZeni senzitivity CB1 receptord pfi zvySenych
hladinach endokanabinoidd bylo nalezeno i u divertikulézy
(22). Je ukolem dalSich vyzkum odliSit, do jaké miry jsou
poruchy endokanabinoidni signalizace disledkem akutniho
stavu pfi hladovéni organismu a do jaké miry tyto procesy
predchazeji vzniku poruchy pfijmu potravy (PPP).

Endokanabinoidni systém pomaha pfi objasnéni
mechanismu rozvoje zavislosti na hladovéni u restriktivni
formy mentalni anorexie. CB1 receptory se vyskytuji
v oblastech mozku, které pfimo odpovidaji za hedonické
aspekty pfijmu potravy a jsou spojeny se systémem odmé-
ny. Pfi postupném prodluzovani intervalu mezi jidly docha-
zi ke zvySenému uvolfiovani endokanabinoidd, které
odpovidaji za motivaci k pfijmu potravy. Interakce a/nebo
synergismus opiatového a endokanabinoidniho systému
mohou mit zdravotni dlsledky: Pfedpokladané alterace
~tonu“ téchto dvou systéma u pacientdl s mentalni anorexii
pravdépodobné umoznuji zvladat dlouhodoby hlad a dys-
forii spojenou se silnym omezenim pfijmu potravy. Kombi-
nace fyzické aktivity a redukovaného pfijmu potravy maze

aktivovat systém odmény prostfednictvim hypotalamo-
hypofyzo-nadledvinové osy. Proto byva mentalni anorexie
Casto fazena mezi syndromy zavislosti. Nelze vyloudit, ze
u predisponovanych jedinct mdze hlad sam o sobé byt
zapojen v procesech odmény, které vyvolavaji pfijemné
pocity (23).

ZvySené hladiny anandamidu byly nalezeny také u zZen
s PPP spojenou se zachvatovitym prejidanim (binge eating
disorder). U téchto Zzen mohou zvy$ené hladiny anandami-
du posilovat hedonické vlastnosti hyperkalorické potravy,
a tim posilovat zavislost na pfijmu potravy a pfejidani. Nap-
roti tomu u zen s bulimii nebyly nalezeny zvySené hladiny
anandamidu, pravdépodobné v dlsledku pouzivani purga-
tivnich technik, napfiklad zvraceni a pouziti laxativ. Purga-
tivni techniky spole¢né se zvySenim energetického vydeje
po zachvatech pfejidani pfedchazeji zvySeni produkce
anandamidu (24, 25).

Geneticka predispozice poruch pfijmu potravy byla dlou-
ho pfedpokladana, avSak jasné diikazy pfinesly az studie
polymorfisml gent kédujicich receptory a degradaéni
enzymy endokanabinoidniho systému a dalSich neuropre-
nasSecovych systéemu.

V lofiském roce byla uvefejnéna studie prokazujici
synergni efekt jednonukleotidového polymorfismu
rs1049353 (1359 G/A) u genu kanabinoidnich receptord
CB1 a SNP rs324420 (cDNA 385C to A) genl kédujicich
enzym pro degradaci endokanabinoidi — FAAH. Byly zkou-
many distribuce téchto polymorfismd u 134 pacientd
s mentalni anorexii, u 180 pacientt s bulimii a u 148 zdra-
vych kontrol s normaini hmotnosti. V porovnani s kontrol-
nim souborem byly frekvence vyskytu téchto polymorfismu
signifikantné vy$si u souboru pacientli s mentalni anorexif
i u souboru pacientll s bulimii. Synergni efekt obou poly-
morfism{ byl zfejmy u mentalni anorexie, ale neprokazal se
u bulimie (26).

Byla nalezena také souvislost mezi obezitou a cDNA
385C polymorfismem FAAH u Zen (25).

Genové polymorfismy CB1 receptord u mentalni anore-
xie jsou divodem, pro¢ selhaly pokusy o lé¢bu mentalni
anorexie pomoci oralniho podavani THC. Existuji zatim
pouze dveé studie (1983, 2006) s 11 a 9 ucastniky, ve kte-
rych v8ak nebyl zaznamenan signifikantni hmotnostni
narust. Druha studie prokazala zlepSeni pfiznak( deprese
a snizeni skoére perfekcionismu po 1é¢bé THC (27, 28).

ZAVER

Objev endokanabinoidniho systému a odhaleni jeho role
pfi vzniku a udrzovani zavislosti na riznych druzich navy-
kovych latek a patologickém potravnim chovani pfedstavu-
je vyznamny krok na cesté k porozuméni biologické pod-
staté dispozice k zavislosti.

Vyvoj ucinnych syntetickych agonistd CB1 receptord bez
nezadoucich vedlej$ich G¢ink(l dava do budoucna nadéji
na feSeni téch pfipadd zavislosti, které neni mozné zvlad-
nout jinymi terapeutickymi postupy. Inhibitory degradaénich
enzymu mohou diky prodlouzeni G¢inku anandamidu napo-
moci pfi 1éEbé uzkosti a deprese.

Zkratky

BMI — body mass index

CB — kanabinoidni

2-AG — 2-arachidonoylglyceryl

ES — endokanabinoidni systém

FAAH — hydroldza amid mastnych kyselin
GABA — kyselina y-aminomaselna

mRNA — mediatorova ribonukleova kyselina
PPP — poruchy pfijmu potravy

SNP — jednonukleotidovy polymorfismus

STRATUS - Studies with Rimonabant and Tobaco Use
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PUVODNI PRACE

Priniesla zmena manazmentu u chorych
s tazkou akutnou pankreatitidou

ocakavany vysledok?

Juraj Bober, Pavol Harbulak, Vladimir Uram, Lucia Lakyova,

Dusan LesSko, Jozef Radonak
Univerzita Pavla Jozefa Safarika v Kosiciach, Lekarska fakulta,
1. chirurgicka klinika FNLP, Slovenska republika

SUHRN

Vychodisko. Tazka forma akutnej pankreatitidy (AP) zaznamenala v ostatnych desatrogiach znizenie mortality na 10—20 %. Viaceré
otazky liecby tohto ochorenia su vSak stale otvorené. K najnovsej odbornej literatdre v oblasti rieSeného problému priclenit viastné
skusenosti ziskané suborom lie€enych chorych na pracovisku autorov.

Metody. Pod vplyvom literarnych sprav, ako aj okolnosti na vlastnom pracovisku, bolo rozhodnuté pre zmenu manazmentu liecby
chorych s AP, ktory sa dotykal enteralnej vyzivy, epiduralnej analgézie, antibiotickej profylaxie, odsuvania opera¢nych vykonov pri
infikovani nekr6z na neskorsie obdobie. Porovnanim dvoch stuborov — A (2003—2005) a B (2006—2008) autori zaznamenali zaujimavé
vysledky.

Vysledky. Po aplikacii nového protokolu sme zaznamenali: zvySenie percenta chorych so steriinou nekr6zou zo 46 % na 58 %,
znizenie poctu reoperovanych zo 43 % na 33 % a znizenie mortality z 53,8 % na 18 %.

Zavery. Aplikaciou zmeny manazmentu u chorych s tazkou formou akutnej pankreatitidy sa podarilo autorom dosiahnut pozoruhodné
vysledky, ktoré je vSak potrebné hodnotit velmi opatrne, pretoze s zatazené malopocetnym suborom liecenych.

KIliucové slova: tazka akutna pankreatitida, zmena manazmentu.

SUMMARY

Bober J, Harbulak P, Uram V, Lakyova L, Lesko D, Radonak J. Have changes in the management of treatment of
the patients with acute pancreatitis brought the expected result?

Background. Mortality from severe acute pancreatitis (AP) has remarkably decreased (10—-20%) during the last decades. However,
many questions on the treatment of this disease remained opened. To extend the most recent professional literature which discuses
the abovementioned problem, experience from the treatment of patients at the department where the authors work is presented.
Methods. Influenced by the new methods published in professional literature and under the circumstances at own workplace, the
decision to change the management of the treatment of AP has been made. The management referred to the enteral nutrition, epidural
analgesy, antibiotic prophylaxis, pushing the surgical operation to the later period in the case of infected necrosis. Comparing of two
groups of patients — A (2003—-2005 years) and B (2006—2008 years) the authors came to interesting results.

Results. Applying the new protocol we observed: increased percentage of patients with sterile necrosis from 46% to 58%, decreased
number of surgical re-operations from 43% to 33% and decreased mortality from 53,8% to 18%.

Conclusions. Applying changes in the management of treatment of the patients with the complicated form of acute pancreatitis, the
authors achieved remarkable results. Nevertheless, these results have to be evaluated very cautiously, because the group of patients
who have been treated by the novel approach has not been very large.

Key words: complicated acute pancreatitis, change in the management. Bo.
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uvoD
vyskytuje priblizne u 25 % zo vSetkych postihnutych
Akutna pankreatitida (AP) je ochorenie, ktoré svojim  akutnou pankreatitidou a je spojena s mortalitou 10-20 %.
pestrym klinickym obrazom od miernej az po najtazSiu  Smrt u pacientov s AP je ¢asto spojena so zlyhanim aspon
formu s vaznymi komplikaciami a tie mézu ohrozit aj zivot  jedného organu.
postihnutého. Podla Atlantskej klasifikacie tazka AP sa V priebehu tazkej AP su zname dve fazy vztahujuce sa
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k mortalite. Prva je charakterizovana hypovolémiou,
arterialnou hypotenziou, alebo dokonca Sokom. Ten je
sprevadzany systémovou toxickou reakciou (SIRS) na
vyplavenie zapalovych mediatorov a cytokinov, ktoré
spbdsobuju nasledné poskodenie pluc, pecene, obliCiek
a kardiovaskularneho systému. U postihnutych tazkou AP
je bezné organové zlyhavanie a velmi ¢asto sa objavuje aj
pri absencii infekcie.

Druha faza ochorenia (na konci 2. tyzdfia) je charak-
terizovana komplikaciami spdsobenymi infekciou pan-
kreatickej nekrézy. Priblizne 40-70 % pacientov s ne-
krotickou AP je postihnutych infekciou pankreatickej
nekrézy, ktora je najvacésim rizikovym faktorom umrtia pri
tazkej AP (1).

Rozsah pankreatickej nekrézy a trvanie ochorenia su
rizikové faktory lokalnej pankreatickej infekcie. Jej
incidencia ma tendenciu vrcholit v 3. tyzdni ochorenia, hoci
sa mbze objavit v ktorejkolvek faze ochorenia (2).

Tazka AP si vyzaduje lie6bu na personélne, odborne
a technicky vyspelom pracovisku s moznostou komplexnej
diagnostiky a terapie i s moznostou medziodborovej
spoluprace, ¢o su zakladné predpoklady uspechu.

V lie¢be tazkej AP popri komplexnej intenzivistickej
lie€be ma nezastupitelné miesto aj lieCba chirurgicka —
operacna. Niektoré indikacie pre chirurgicku lieCbu su
nespochybnitelné, o niektorych sa esSte diskutuje.
Dokazana infikovana nekréza a absces su jasnou
indikdciou k operacnej liecbe. Pretrvavajuce akutne
brucho, najmé tzv. intraabdominalny kompartment syndréom
a perzistujuce, alebo narastajuce lokalne komplikacie
(krvacanie, ileus, perforacia ¢reva, mezaraicka trombdza
a iné) su tiez jednoznacnou indikaciou k operacnej
intervencii.

Mnohi autori povazuju za indikaciu k operacnej lieCbe aj
sterilnd nekrézu, spdsobujucu multiorganové zlyhanie,
ktoré nereaguje na maximalnu intenzivisticku lieCbu viac
ako 72 hodin (3).

Zmeny v manazmente chorych s tazkou AP v ostatnej
dekade prispeli k znizeniu umrnosti na toto zakerné
ochorenie. Cielom tejto Studie je ukazat pokrok
v manazmente pacientov s tazkou AP, porovnavajuc
navzajom dva klinické subory.

KLINICKY SUBOR A ZVOLENE METODY

VS8etci pacienti, ktori boli prijati s priznakmi AP v obdobi
od 1. 1. 2003 do 31. 12. 2008 na 1. chirurgickd kliniku
v KoSiciach, boli zahrnuti do tejto Studie. Zo Studie boli
vyluceni chori, ktori boli primérne prijati a lieCeni pre AP na
inych pracoviskach a do nasho ustavu boli prelozeni
v priebehu ochorenia.

Celkovy pocet prijatych s priznakmi AP v uvedenom
obdobi bol 258 chorych. VSetci pacienti boli prijati na
chirurgicku JIS. Bola im poskytnuta Standardna intenzivna
starostlivost (timenie bolesti, zaludo¢na sonda, zavedena
centralna zilova kanyla, moc€ovy katéter, intenzivny moni-
toring zakladnych vitalnych funkcii, intenzivna rehydra-
tacna lieCba, podané inhibitory proténovej pumpy, podanie
nizkomolekularneho heparinu, podané profylakticky anti-
biotika).

U biliarnych akutnych pankreatitid, najm& spojenych
s ikterom, cholangoitidou, alebo s USG podozrenim na
choledocholitiazu, bolo indikované urgentné ERCP v naj-
bliz8ej dennej pracovnej dobe.

RozliSenie lahkych od tazkych foriem AP sa realizovalo
na zaklade Ransonovych kritérii Il., APACHE skore,
denného sledovania CRP a dynamického CT s meranim
percenta objemu pankreasu postihnutého nekrézou
a zaklasifikovanim CT zmien podla ,CT severity index“
(Balthazarov CT skérovaci systéem).

Prvé CT vySetrenie sme realizovali najskér po 48
hodinach od zaciatku ochorenia. Diagnostiku infikovanej
nekrézy sme realizovali na zaklade klinického nalezu,
zapalovych markerov (Le, CRP, prokalcitonin), USG a CT
nalezu (nalez bubliniek plynu).

Pacienti s priznakmi multiorganového zlyhavania boli
z JIS presuvani na hospitalizaciu na Kliniku anestezioldgie
a intenzivnej mediciny nasej nemocnice.

Klinicky subor hospitalizovanych bol rozdeleny do 2
suborov. Subor A tvorili hospitalizovani prijati od 1. 1. 2003
do konca decembra 2005. Tento subor bol hodnoteny
retrospektivne. Druhy subor B bol vytvoreny z chorych
prijatych od 1. 1. 2006 do 31. 12. 2008. Tento subor bol
vyhodnoteny prospektivne, podla vopred vypracovaného
protokolu, ten sa dotykal zmeny manazmentu chorych len
s tazkou AP po potvrdeni nekroz.

Tato zmena sa dotykala:

— enterélnej vyzivy podavanej trojlumenovou sondou,
zavedenej pomocou gastrofibroskopu a overenia
polohy za pomoci kontrastného RTG vySetrenia, alebo
enteralnej vyzivy cez jejunostdomiu u operovanych
pacientov. Enteralnu vyzivu sme zacali aplikovat az po
vymiznuti znamok kardiovaskularnej instability.
Pouzivali sme enteralnu vyzivu obohatenu o glutamin,
arginin, omega 3 mastné kyseliny a vlakninu. Davku
sme postupne zvySovali z 20 ml/hod. az na 1500 ml/24
hod.,

— zavedenia epiduralneho katétra na tlmenie bolesti
a posilnenie ¢revnej peristaltiky,

— pravidelného merania intraabdominalneho tlaku cez
mocovy katéter,

—zmeny v profylaktickom podavani antibiotik —
cefalosporiny Ill. generacie podavané profylakticky
v subore A sme nahradili v subore B Imipenémom:
V oboch suboroch profylaktické podavanie trvalo
najviac 14 dni.

— snahy o odsuvanie operaénych vykonov pri infikovanej
nekréze do 3., resp. 4. tyzdna hospitalizacie.

VYSLEDKY

Zakladnu charakteristiku oboch suborov poskytuje
tabulka 1. Z nej vyplyva mensSia pocetnost v subore A,

Tab. 1. Klinické subory hospitalizovanych pre AP

Subor A Subor B
Pocet chorych 97 161
Pomer M : Z 53:44 90 : 71
Edemat6zna 84 (86 %) 132 (82 %)
Nekrotizujuca 13 (14 %) 29 (18 %)
Pocet chorych (%) s ERCP 34 (35 %) 53 (33 %)

Tab. 2. Charakteristika suborov chorych s tazkou AP

Subor A Subor B

Pocet chorych 13 29
Pomer M : Z 8:5 16:13
Priemerny vek 38,5 42
Etiologia AP : 7 (54 %) 14 (48 %)

shero -

ina 1 3
Ransonové skére 3,9 (3-9) 4,0 (2-9)
Pocet chorych s % nekréz > 30 % 12,0 (92 %) | 26,0 (90 %)
Pocet chorych hosp. aj na KAIM 6 (46 %) 11 (37 %)

(373)
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Tab. 3. Porovnanie ¢asovanosti operaénych vykonov a mortality operovanych
Sterilna nekréza + Infikovana Mortalita
MOF nekréza e Spelu operovanych
Cas A B A B A B A B A B
do 72 hod. 1 1 1 1 1 1
do 7 dni 3 2 3 2 3 1
po 7 dioch 1 1 1 1
po 14 drioch 1 3 1 3 1 1
po 21 drioch 1 4 1 1 5
spolu 4 4 3 7 1 7 12 5(71%) | 3 (25 %)
Tab. 4. Typy opera¢nych vykonov a mortalita operovanych
Primarna OP Reoperacie Mortalita
A B A B A B
Revizia, drenaz, open abdomen, jejunostomia 2 1 0 0 2 0
Revizia, drenaz, jejunostomia 1 4 1 0 0 3
Nekrozektémia, kont. lavaz 4 7 2 4 3 0
3 4
spolu 7 12 (43 %) (33 %) 5 3
Tab. 5. Porovnanie mortality oboch stborov V priebehu hospitalizacie, najma v obdobi od 72 hodin
Pocet Mortalita az do 7. diia sme v oboch suboroch u niektorych chorych
A B A B napriek naSej intenzivnej lieCbe konStatovali znamky
- 5 multiorganoveho zlyhania a taktiez tam, kde bol pritomny
V celom subore 97 161 7.2%) | (31 %) abdomindlny kompartment syndrém sme indikovali
’ ’ operacnu reviziu.
V skupine nekrot. AP 13 29 53; o 1850/ V tejto skupine sme zaznamenali aj najvy$siu umrtnost.
(53,8 %)| (18 %) | 7o 7 operovanych prezil iba jeden pacient, ako ukazuije ta-
V skupine oper. 7 12 5 3 bulka 3. o ) o ] ]
pre nekrot. AP Konstatovanie infekcie pankreatickej nekrozy ako aj
V skupine so steriinou P 17 abscesu bol jasnou indikaciou k operacnej intervencii.
nekr. — neoperovani (46 %) | (58 %) 2 2 Jednotlive indikacie ako aj Casovanost operacnych
vykonov ukazuje tabulka 3. Z nej vyplyva cCastejSia

Tab. 6. Porovnanie pri¢in umrti v oboch suboroch nekrotizujucej AP

Subor A Subor B
Pocet chorych 13 29
Z nich zomreli 7 (53,8 %) 5(18 %)
multiorganové zlyhanie 6 (85 %) 4 (80 %)
pankreaticka sepsa 1(15 %) 1 (20 %)

avSak pomer muzov a zien, ako aj vyskyt nekrotizujucej AP
bol podobny. Podobné bolo aj zastupenie chorych
s percentom postihnutia pankreasu nekrézou, ako aj pocet
chorych u ktorych bolo potrebné vykonat ERCP.

V dalSej ¢asti sa budeme zaoberat len chorymi s tazkou
(nekrotizujucou) AP. Charakteristiku suborov chorych
s tazkou AP poskytuje tabulka 2, ktord ukazuje v oboch
suboroch prevahu muzov a v oboch suboroch podobny
priemerny vek, Ransonove skére, ako aj pocet chorych
s nekrézou pankreasu nad 30 %. Alkoholicka etiologia sa
vyskytla ¢astejSie v subore A. Podobne sme zaznamenali
v subore A o nie¢o vysSi pocet chorych (%), ktorych bolo
potrebné hospitalizovat na klinike anestézioldgie
a intenzivnej mediciny.

indikacia k opera¢nému rieSeniu v subore A v prvych dnoch
a tyzdnoch hospitalizacie, kym v subore B najma pri
infikovanej nekrdze boli operacie posunuté do 3., resp.
4. tyzdna. To sa odzrkadlilo aj v umrtnosti operovanych,
ked v subore A sme zaznamenali 71% mortalitu a v subo-
re B 25% mortalitu u operovanych.

Typy operaénych vykonov ukazuje tabulka 4.

Kym v prvych dnoch sme vykonali len reviziu, drenaz,
event. open abdomen, pri infikovanej nekr6ze sme
uprednostnovali nekrozektémiu s kontinualnou lavazou.
Tabulka taktiez ukazuje pocCet chorych s reoperaciami
v oboch suboroch, ktoré su menej pocetné v subore B.

Porovnanie umrtnosti v oboch suboroch ukazuje tabulka
5. Z nej vyplyva niz8ia umrtnost v subore B (18 %) a taktiez
vy8Si poc€et chorych s neinfikovanou nekrézou (17 = 58 %)
oproti stuboru A (6 = 46 %).

Porovnanie pri¢in smrti v oboch suboroch ukazuje
tabulka 6. Kym na pankreaticki sepsu s multiorganovym
zlyhanim zomreli len dvaja chori, ostatni 10 zomreli na
multiorganové zlyhanie do 14 dni od prijatia na kliniku.

DISKUSIA

Aj napriek neustalej nespokojnosti s Uroviiou umrtnosti
pri tazkej AP, predsa len v ostatnych desatrociach
v doésledku pozitivnych posunov v diagnostike a liecbe
AP sa podarilo znizit umrtnost u tazkej AP na 10-20 %

(4).
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V uplynulych 15 rokoch bol vykonany velky skok
v chapani vzniku a vyvoja AP a v tom istom obdobi doslo
k velkému pokroku zobrazovacich metdd pankreasu (5).

V sulade s nazormi inych autorov (6) sme aj my
presvedceni po nasSich skusenostiach, ze znizenie mortality
bolo spdsobené skorym rozpoznanim tazkej formy AP
s promptnou a primeranou lie€bou, zlepSenim nutricnej
podpory, v€asnej ERCP u spravne indikovanych
postihnutych a pouzitia u€innych antibiotik v profylaxii.

Medzinarodna asociacia pre pankreatolégiu IAP
stanovila pre liecbu AP 11 odporucani (5, 7), ktoré vytvorili
platformu, na ktorej sa mozno v sucasnosti pohybovat.
Tieto odportu€ania su formulované na zaklade vedeckych
dbkazovych dokumentov. Vo viacerych bodoch bola vSak
konstatovana potreba dalSich porovnavacich studii.

Pozitivny vyvoj v znizovani umrnosti u tazkych foriem
AP bol badatelny aj na naSom pracovisku. Tieto vysledky
boli uz predtym publikované (8-10). V priebehu rokov
2003-2005 sme spozorovali celkové zhorSenie vysledkov,
ked uroven umrtnosti pri tazkej AP stupla az na 53,8 %. Po
dokladnom rozbore pri¢in tohto nepriaznivého vysledku
bolo rozhodnuté o zmene manazmentu pacientov s AP. Bol
vypracovany novy protokol s obsahom zmeny manaz-
mentu, ktory je uvedeny vy&Sie v kapitole ,klinicky subor
a metéda“.

Standardom lieéby AP je v suéasnosti intenzivna

konzervativna lie¢ba s moznostou diagnostiky jej
komplikacii v celom jej priebehu (11).
Velmi délezitym ¢lankom lieCby AP je vcéasna

a primerana naloz tekutin v prvych hodinach po prijati
u chorych s priznakmi kardiovaskularnej instability. Pri
konstatovani pritomnosti znamok nekrotickej AP bol
realizovany program podla nového protokolu.

O pozitivnom vplyve enteralnej vyzivy pri tazkej forme
AP je v literatire mnozstvo sprav. Cao so spolu-
pracovnikmi (12) publikovali vysledky metaanalyzy, ktora
porovnavala vysledky dosiahnuté enteralnou vyzivou
a totalnou parenteralnou vyzivou pri tazkej AP. U chorych
s enteralnou vyzivou bolo dokazané menSie riziko infekcie,
mensie percento pankreato-peripankreatickych nekréz ako
aj celkovych komplikacii, menej casté multiorganové
zlyhanie a niz8ia mortalita.

Zavedenie trojlumenovej sondy za pomoci gastroskopu
sme v naSom subore B realizovali vlastnymi spolu-
pracovnikmi, ktori mali dostato€nu skusenost a certifikat
z endoskopie horného GIT. VSetci pacienti zavedenie
sondy, ako aj enteralnu vyzivu dobre tolerovali. U nie-
ktorych v8ak dochadzalo k vnimaniu abdominalneho
dyskomfortu a miernemu zvySeniu intraabdominalneho
tlaku. U tychto pacientov sme prechodne objem enteralnej
vyzivy redukovali.

Profylaktické podavanie antibiotik znamena, Ze sa s ich
aplikaciou zaéne hned po zisteni nekréz, s cielom zabranit
rozvoju infekcie.

Vo vSeobecnosti sa uznava, ze az u 40-70 %
pankreatickych nekréz dochadza k ich infikovaniu.
Vzhladom k vysokému percentu infekcie pankreatickych
nekréz ako aj na fakt, Zze mortalita pri infikovanych
nekrézach je vy$Sia ako pri sterilnych, sa v minulosti stalo
logickym rieSenim profylaktické podavanie antibiotik.
Nazory na antibiotickli profylaxiu, ktora ma zabranit
infikovaniu nekréz, su v sucasnosti kontroverzné.
Dévodom su okrem nedokazaného benefitu profylaxie aj jej
rizikd (rozvoj rezistentnej fléry a rozvoj mykotickej
superinfekcie) (13—-15).

Aj v sucasnosti ma vSak Standardné podavanie profy-
laktickych antibiotik u pacientov s dokazanymi nekrézami
svojich mnohych zastancov (13, 16-19). Zo zaverov ich
Studii vyplyva, Ze antibiotickd profylaxia signifikantne
redukuje sepsu a mortalitu.

Aj odporucanie IAP v publikaciach (5, 7) znie: ,Profy-
laktické podanie Sirokospektralnych antibiotik redukuje

infekciu u CT potvrdenych nekrotickych AP, ale nezlepSuje
prezivanie.”

Pri vybere antibiotik sa poukazuje na najlepSie vysledky
(redukcia nekréz, menej €astd nevyhnutnost chirurgickej
lieCby, nizSia mortalita) pri podani Imipenému alebo
Meropenému (20). Pri porovnavacom podavani Imipenému
a Meropenému sa nezistili rozdiely vo vyskyte septickych
komplikacii (21). Profylakticky maju byt antibiotika
podavané v dizke 7-14 dni. DIhsia aplikacia ako 14 dni sa
neodporuca (15).

Vzhladom na nejednotnost nazorov na antibioticku
profylaxiu je potrebné brat v uvahu aj rozsah nekréz
postihnutého pankreasu. Pokial je postihnutie mensie ako
30 % parenchymu pankreasu, riziko infekcie je malé (15).

Aj napriek vSetkym kontraverziam, mnohé, aj reno-
mované pracoviska antibioticki profylaxiu pri tazkej AP
v sucCasnosti podavaju aj s realnym rizikom kontrapro-
duktivneho efektu. K takym pracoviskdm sme priradili aj to
nase.

U mnohych postihnutych s AP hned od zadiatku, alebo
v jej priebehu aj napriek intenzivnej konzervativnej lie¢be je
nutné uvazovat o indikacii operacnej liecby.

V inicialnej faze po prijati pacienta k hospitalizacii sa
vyskytuju situacie, kedy aj napriek dékladnej diferencialnej
diagnostike (robenej na zaklade anamnézy, klinického
vySetrenia, laboratérnych testov, USG) neprinesie tato
jednoznaéné rozuzlenie a uvaha o laparotomii z dife-
rencialne diagnostickych rozpakov méze byt aktualna. CT
vySetrenie v takej situacii méze byt velmi napomocné
a znizit tieto rozpaky na minimum. Uvedomujuc si v takejto
situacii aj negativnhu stranku laparotomie, existuje
publikovany nazor, ze je malo pravdepodobné, aby
diagnosticka laparotomia exacerbovala lokalny zapalovy
proces, ale moéze zvysit riziko infekcie pankreatickej
nekrézy. Toto riziko by malo byt zvazené a prehodnotené
porovhanim s nebezpefenstvom situacie, ked niet inej
alternativy v lieGebnom postupe pri ohrozeni Zivota bez
chirurgickej intervencie (22).

K diskutovanym indikadciam v sucasnosti patria aj chori
so sterilnou pankreatickou nekrézou a multiorganovym
zlyhanim, ktoré nereaguje na intenzivnu lie¢bu viac ako 72
hodin.

V literatire sa uvadza nazor (23), Ze pacienti s va¢sim
rozsahom pankreatickej nekrézy, s perzistujucim multi-
organovym zlyhanim napriek maximalnej intenzivnej
starostlivosti m6zu mat benefit z operacného rieSenia.
U takychto pacientov musi byt opakovane v priebehu dna
prehodnocovana miera zhorSenia stavu, pretoze je velmi
dblezité spravne nacasovanie chirurgickej intervencie.
Intenzivna starostlivost je vhodna do ¢asu, kym nenastane
naplnenie indikacie pre chirurgické rieSenie (3).

V naSom subore sme operacné rieSenie indikovali
v takejto situacii do 7 dni po prijati u 7 chorych. V tejto
skupine sme v8ak zaznamenali 86% mortalitu (v subore
A 100%, v subore B 67%).

Niektori autori odporucaju operacné rieSenia u chorych
so sterilnou nekrézou, u ktorych nedochadza k zlepSeniu
stavu v priebehu 4 tyzdfov intenzivnej starostlivosti (24).

AZz doteraz je spravne nacasovanie nekrozektomie
predmetom diskusie. Navrhovatelia skorSej operacie
hovoria o tom, Ze pacient benefituje zo skorého
odstranenia tkanivovej nekrozy, kedze to vedie k redukcii
multisystémovych komplikacii spojenych s uvolfiovanim
enzymov a toxickych substancii. V minulosti skora
chirurgickd intervencia bola preferovana najméa ak islo
o poskodenie systémovych funkcii, no tento postup viedol
k vysokej mortalite (3).

V §tudii Gotzingera (3) sa poukazalo na to, Zze benefit
oddialenia chirurgického zakroku spocdiva v ustéati
demarkacéného procesu nezivého tkaniva. Tato demarkacia
je pripravou pre dostatoény debridement, ktory vedie
k uspesSnej chirurgickej kontrole pankreatickej nekrozy
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v jednom, alebo niekolkych krokoch. Analyza &asovych
udajov ukazala, Zze nekrozektdomia vykonana az po 3
tyzdrioch od zaciatku ochorenia je asociovana s vysSim
percentom UspeSnosti debridementu pankreaticke;j
nekrézy, ¢o viedlo k nizSiemu poctu reoperacii a nizSej
mortalite. Velmi skory debridement (do prvych 3 tyzdnov) je
zatazeny nadmernym percentom umrtnosti.

V zriedkavych situaciach je indikaciou k dekompresivne;j
laparotomii aj vysoky intraabdominalny tlak (25, 26). Ten je
spbsobeny paralytickym ileom, rozsiahlym zapalom
retroperitonea, zvySenou vaskularnou permeabilitou,
hromadenim tekutiny v medziklu¢kovom priestore i v ostat-
nych priestoroch dutiny brusnej. Méze k nemu prispievat aj
agresivna tekutinova resuscitacia (22).

Vysoky intraabdominalny tlak byva najma na zaciatku
ochorenia a mbze viest k intraabdominalnemu kom-
partment syndromu (ak je tlak vy$si ako 20 mm Hg), ktory
mdze zhorSovat organové dysfunkcie.

Niektoré indikacie k chirurgickej lie¢be su v sucasnosti
jasné a jednoznacné. K absolutnym indikaciam k urgentne;j
operacii patria infikovana nekréza a pankreaticky alebo
peripankreaticky absces.

Infikovana nekréza vznikd az u 40-50 % chorych
s nekrotickou AP (27). Infikovand nekr6za pozostava
z difuzneho arealu bakteridlnej proliferacie v devitali-
zovanom tkanive. Nekréza pankreasu a peripan-
kreatického tkaniva vytvara médium pre bakteridlnu
kontaminéciu a proliferaciu.

Riziko pankreatickej infekcie rastie s objemom
nevitalneho tkaniva, priCom vrchol dosahuje v tretom tyzdni
od zaciatku ochorenia. AvSak az u 25 % pacientov je
zaznamenana infekcia pocas prvych 7 dni (22).

Aj ked AP je v samom zaciatku sterilné zépalové ocho-
renie, ktoré vedie k MODS, aj preto je klinicky obraz tazko
odliSitelny od tazkej sepsy. Za dbkaz infekcie sa povazuju
na CT dokazatelné plynové bubliny v retroperitoneu, event.
pozitivna kultivacia punktatu ziskaného tenkoihlovou
technikou z miesta nekrozy. Tato technika je bezpecna
a na 90 % presna (28).

Bakterialna translokacia z ¢revného lumenu (trans-
muralne, lymfatickou cestou, krvnou, ascitom) je hlavnym
mechanizmom prenosu infekcie do nekrézy v prvych
tyzdnoch ochorenia.

Podra kultivacnych vysledkov ide predovsetkym o ¢revné
infekcie. Neskdér méze ist 0 nozokomialne infekcie stafylo-
a enterokokov, ktorych zdrojom je extrapankreaticka
infekcia vratane multirezistentnych kmerfiov a taktiez
prerastenych pleshovych infekcii (2).

V sucasnosti je akceptovany nazor, ze nekrozektémia sa
ma vykonat hned ako su pritomné dbkazy o infikovanej
nekréze (11).

Metody chirurgického oSetrenia nekrotizujucej AP sa
postupne vyvijali. Niektoré upadli do zabudnutia (resekéné
metddy), dominujucou vSak zostala starostlivda a s citom
vykonana nekrozektdmia pankreatickych a peripan-
kreatickych nekr6z, a to klasickou laparotdmiou, retro-
peritonealnym miniinvazivnym pristupom, laparoskopickou
cestou, alebo perkutannou nekrozektémiou.

Pridatné techniky (po nekrozektémii) vychadzaju
z poznania, Zze v ¢ase chirurgickej intervencie nie vSetky
nekrézy je mozné odstranit, pretoze nie su dobre
demarkované a nasilné odstranenie takychto nekréz
spOsobuje viac Skody nez osohu. Na druhej strane
ponechanie nekréz moze byt zdrojom pretrvavajucej sepsy.

Z pridatnych technik je hodné spomenut konvencny
chirurgicky pristup s uzavretim dutiny brudnej a s umiest-
nenim spadovych alebo odsavajucich drénov, otvorena
technika typu laparostomie a nakoniec uzatvorena
kontinualna lavaz. Do Uvahy prichadza aj kombinacia
uvedenych pridatnych technik.

So vSetkymi pridatnymi technikami mame na naSom
pracovisku skusenosti, ktoré uz boli publikované (8—10). Aj

v sucasnosti ich v8etky pouzivame, avSak upred-
nostfiujeme techniku uzatvorenej kontinualnej lavaze
omentalnej burzy a retroperitonea, tak ako sme ju
publikovali v roku 2003 (10) akceptujuc aj vysledky
porovnavajucich studii (29, 30).

Posunom nekrozektdmie do 3. az 4. tyzdna hos-
pitalizacie a aplikaciou uzatvorenej kontinualnej lavaze
sme dosiahli velmi dobré vysledky v poc¢te pooperaénych
lokélnych komplikacii ako aj potrebe reoperacii.

V ostatnych rokoch boli publikované mnohé prace
o retroperitonealnom pristupe k nekrozektomii (31, 32),
laparoskopicky asistovanej perkutannej drendzi infikovanej
nekrézy a parapankreatického abscesu (33), laparo-
skopickej nekrozektomii (34-36). O velmi pozitivnych
vysledkoch s perkutdnnou nekrozektomiou zverejnili
spravu ini autori (37, 38). Tato metdda (perkutannej
nekrozektémie) méa svoje vyhody (je metédou mini-
invazivnou, nevyzaduje celkovu anestézu), avSak ma aj
svoje nevyhody (dlhSi hospitalizaény ¢as, vacésia radio-
logickd zataz pacienta pre opakované CT kontroly
a vysoké percento pacientov, u ktorych bolo nutné
konvertovat tuto metédu na laparotomiu pre jej
neefektivnost).

Pankreaticky absces na rozdiel od infikovanej nekroézy je
dobre ohrani¢ena kolekcia hnisu bez solidneho
nekrotického materidlu. Je vysledkom infekcie, ktora
vychadza z akumulacie tekutinovych kolekcii, alebo
z arealu nekrozy, ktorda podlahla medzicasom skva-
palneniu. Pri porovnani s infikovanou nekrézou sa
pankreaticky absces objavuje neskér (viac ako 4 tyzdne od
zaCiatku ochorenia) a ma typicky pozvolny priebeh (23).
Pretoze pankreaticky absces obsahuje malé, tuhé
CiastoCky, obycCajne sa ho nepodari perkutdnne alebo
endoskopicky drénovat (20, 39).

Dalsou indikaciou k chirurgickej intervencii v priebehu
tazkej AP je krvacanie. Tazky zapal, rozsiahla regionélna
nekréza a sekundarna infekcia spésobuju aréziu velkych
ciev s eventuadlnym vytvorenim pseudoaneuryzmy,
pricom eventualna ruptira méze spdsobit masivne
krvacanie do GIT, retroperitonea, alebo peritonealne;j
dutiny.

Promptna diagnostika kombinovana s intervenénou
radiolégiou a chirurgickou intervenciou su potrebné na
dosiahnutie hemostazy. Debridement v situacii spojenia
s infikovanou nekr6zou je zékladom pre odstranenie rizika
opakovaného krvacania.

Nastastie incidencia hemoragickych komplikacii pri
tazkej AP klesa v dbésledku v€asného rozpoznéavania
a intenzivnej lieCby pacientov (11).

ZAVER

Aj napriek znizeniu mortality u chorych s tazkou akutnou
pankreatitidou v poslednych dvoch desatroCiach vdaka
zavedeniu novych diagnostickych a lie¢ebnych postupov
mnohé otazky su stale otvorené. Pod vplyvom literarnych
sprav, podnieteni okolnostami na vlastnom pracovisku sme
uviedli do praxe novy protokol lieCby chorych s tazkou
formou akutnej pankreatitidy.

Porovnanim dvoch trojro¢nych suborov chorych sme
mohli kon&tatovat pozitivny efekt zmeny manazmentu
lieCby zvySenim poctu chorych so sterilnou nekrézou (58
%), znizenim poctu reoperacii (33 %) a znizenie mortality
u tazkej formy pankreatitidy na 18 %.

TakzZe na otazku polozenu v nadpise prace odpovedame
— ano, aj ked sme popravde povedané ocakavali vysledky
este o nieco lepsie.

NaSe porovnavacie subory su vSak zatazené nizkymi
poc¢tami, preto dosiahnuté vysledky musime hodnotit
opatrnejsie.
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ERCP - endoskopicka retrogradna cholangio-pankreatografie

MOF

— multiorgan failure

SIRS - systémova toxicka reakcia

USG

— ultrasonografia
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Vyskyt mikrokarcinomu stitné zlazy
u operovanych pacientu -
retrospektivni analyza
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SOUHRN

Vychodisko. Mikrokarcinomy, minimalni karcinomy jsou v klinické praxi definované jako nadory jejichz velikost je < 1 cm. WHO
definuje mikrokarcinomy stitné Zlazy jako nadory < 2 cm, které maji rozdilné biologické chovani. Cilem studie bylo analyzovat vyskyt
mikrokarcinomu u operovanych pacient.

Metody a vysledky. V retrospektivni analyze jsme hodnotili vyskyt mikrokarcinoml u pacientli po operacich §titné Zlazy. Kromeé
zakladnich demografickych udaji, velikosti nadoru a histologické varianty, jsme hodnotili oboustranné postizeni stitné zlazy,
pritomnost multifokalnich lozZisek a vyskyt regionalnich krénich metastaz. V obdobi 20042008 jsme provedli operaci na stitné zlaze
u 400 pacientl. Mikrokarcinom byl diagnostikovan u 34 pacientt (8,5 %), 5 muz( a 29 Zzen. Pramérny vék pacientl s mikrokarcinomem
byl 52 let a byl témér stejny jako u ostatnich operovanych pacientiim. Histologicky se jednalo ve 32 pfipadech (94 %) o papilarni
karcinom, z toho ve Etyfech pfipadech papilarné folikularni variantu a ve dvou pfipadech o folikularni karcinom. Multifokalni nalez
mikrokarcinomt byl u péti pacientli (15 %) a oboustranné postizeni §titné zlazy méli étyfi pacienti (12 %). Primérna velikost nadord
byla 5 mm, sd 2,6. Kréni uzlinové metastazy meéli dva pacienti (6 %). Totalni thyreoidektomii jsme provedli u 32 pacientd (94 %)
a hemithyreoidektomii u dvou pacientli (6 %). Pooperaéni adjuvantni ablaéni terapii radiojodem '3'| podstoupilo pét pacientt (15 %),
oba pacienti s uzlinovymi krénimi metastazami a tfi pacienti s bilateralnim multifokalnim vyskytem nadord.

Zavéry. Na zaékladé dosazenych vysledkli nepovazujeme mikrokarcinomy za neskodné, témeér bezvyznamné nélezy pro moznost
jejich ristu, metastazovani a vznik recidiv. ZvySené riziko vyskytu MC jsme nalezli u chronické lymfoplazmocelularni thyroiditidy
(17 %).

Kliéova slova: mikrokarcinom, tyreoidektomie, radioterapie 1311.

SUMMARY

Lukas J, Paska J, Hintnausova B, Lukas D, Syrtiicek M, Sykorova P. The occurrence of microcarcinomas in the
patients after thyroidectomy — retrospective analysis

Background. Microcarcinomas, minimum carcinomas, are tumours, which are in clinical practice defined as tumours < 1 cm in size.
WHO defines thyroid microcarcinomas as tumours < 2 cm in size, which have different biological behaviour. The aim of the study was
to analyze the occurrence of MC in post-operative patients.

Methods. Using retrospective analysis we evaluated the occurrence of thyroid microcarcinoma in post-operative patients. Except for
basic demographic data, carcinoma size and histological variance, the occurrence of bilateral impairment, presence of multi-focuses
and occurrence of regional throat metastases were considerd.

Results. From 2004 to 2008 thyroid surgeries were performed in 400 patients. Microcarcinoma was diagnosed in 34 patients (8.5%),
5 men and 29 women. The average age of patients with microcarcinoma was 52 years, similarly to other patients undergoing surgery.
Histologically, 32 cases (94%) were papillary carcinoma, from which 4 cases were papillary follicular and 2 were follicular carcinomas.
There were multifocal findings of microcarcinomas in 5 patients (15%), and 4 patients (12%) had bilateral involvement. The average
size of the tumours was 5mm, sd 2.6. Two patients (6%) had metastases in the lymph nodes of the neck. Total thyroidectomies were
carried out in 32 patients (94%) and hemithyroidectomies in 2 patients (6%). Five patients (15%), i. e. both patients with metastases
in the lymph nodes of the neck and three patients with bilateral multifocal carcinomas underwent postoperative adjuvant radioiodine
131] ablation therapy.

Conclusions. Due to the possibility of the future growth, metastasizing and reoccurrence, microcarcinomas cannot be considered
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harmless or almost insignificant findings. The increased risk of the MC occumence was found in chronic lymphoplasmocellular

thyroiditis (17%).
Key words: microcarcinoma, thyroidectomy, radiotherapy 31|
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UvoD

V poslednich desetiletich dochazi k naristu malo pokrogi-
lych forem karcinom( §titné Zlazy, mikrokarcinom(i (MC)
(1-8). Podle definice WHO z roku 1974 se jedna o nadory
s maximalnim primérem < 2 cm, které jsou obklopeny nor-
malni tkani &titné zlazy a nedochdzi k invazi do pouzdra ani
k extrathyroidealnimu Sifeni. Klinické projevy a biologické
chovani mikrokarcinomd &titné Zlazy byva velmi rozdilné, od
okultniho az po agresivni s lokoregionalnim metastazovanim
a lokalnimi recidivami. Pfevazna vétSina MC je nahodnym
nalezem pfi histopatologickém poopera¢nim vySetreni. Pre-
doperacné jsou diagnostikovany minimalné. K prvnim klinic-
kym projevim MC muze patfit i vyskyt metastaz v krénich
lymfatickych uzlinach u dosud okultniho nadoru ve Zlaze.
Déle jsou mikrokarcinomy nahodnym sekénim nalezem ve
zladzach pacientd, u kterych nebyla tyreopatie béhem Zivota
zjisténa. Podle nékterych literarnich udaja je vyskyt MC
v sekénim nalezu kolem 35 % pfipadl (2). VSeobecné je pro-
gndza pacientd s MC pfizniva a desetileté preziti je kolem 93
% (2—4). V retrospektivni analyze za obdobi Ctyfi roky uvadi-
me vyskyt mikrokarcinomd u operovanych pacientl a nej¢as-
t8jSi histopatologické zmény ve §titné zlaze.

SOUBOR NEMOCNYCH A POUZITE METODY

Retrospektivni analyza vyskytu mikrokarcinomii ve §titné
Zldzy u operovanych pacientdl na oddéleni ORL a chirurgie
hlavy a krku v Nemocnici Na Homolce. Pacienty s onemoc-
nénim §titné zlazy indikoval k operaci a rozsah opera¢niho
vykonu hemi- nebo totalni tyreoidektomii navrhoval oSetfujici
endokrinolog. Podpisem ,Informovaného souhlasu“ pacient
potvrdil souhlas s planovanym rozsahem operace. Kromé
zékladnich demografickych udajd pacientl (vék a pohlavi)
jsme hodnoaitili histopatologicky nalez, multifokalni a bilateral-
ni vyskyt a pfitomnost metastaz v krénich lymfatickych uzli-
néach.

Statisticka analyza

Kategorialni data jsou prezentovana v absolutni a relativni
Cetnosti. Hypotéza o shodé procentualniho zastoupeni byla
testovana pomoci Fisherova exaktniho testu. Data byla ana-
lyzovana pomoci softwaru package Stata, release 9.2 (Stata
Corp.LP, College Station, USA). Eticka komise v Nemocnici
Na Homolce souhlasi s uvedenim dat v ¢lanku.

VYSLEDKY

V obdobi 2004-2008 byla operace na §titné zlaze prove-
dena u 400 pacient(l (66 muz( a 334 Zen). Benigni Iéze byla
diagnostikovana u 336 operovanych (84 %), maligni nador
u 30 pacientd (7,5 %) podle TNM klasifikace T2-T4 a mikro-
karcinom byl verifikovan u 34 operovanych pacientd (8,5 %),
z toho bylo 29 Zen a 5 muz(. U obou pohlavi bylo riziko
vyskytu MC témér stejné (p = 0,497). Primérny vék pacient(
s MC cCinil 52 let = 11,6 (rozpéti 30-78 let) a neliSil se

Tab. 1. Klinicka a histopatologicka charakteristika pacientt s MC
verifikovanym pfed operaci tenkojehlovou aspiraéni biopsii a po
operaci histopatologickym vySetfenim

Mikro- Pred Po operacni
arcnom | percrt | veriiace

n=234 n =10 (%)
vék > 45 let 24 7 (29 %) 17 (71 %)
vék < 45let 10 3 (30 %) 7 (70 %)
zeny 29 7 (24 %) 22 (76 %)
muzi 5 3 (60 %) 2 (40 %)
néador > 5 mm 20 5 (25 %) 15 (75 %)
nador < 5mm 14 5 (36 %) 9 (64 %)
bilateralni nalez 4 0 4 (100 %)
multifokalni nalez 5 0 5 (100 %)
lokoregion. meta 2 0 2 (100 %)
TTE nebo nTTE 32 9 (28 %) 23 (72 %)
lécba 13| 5 0 5 (100 %)

Tab. 2. Histopatologické zmény ve §&titné zlaze a nalez MC

Histopatologicka diagnéza Pocet (n) MC
chror)iqk.é lymfoplasmocelularni 12 8
thyroiditida

noddézni struma (N) 76 1
polynodézni struma (PN) 172 24
tyreotoxikéza (TX) 76 1
maligni nador T2-T4 30 0
celkem 366 34

vyznamné od primérného véku ostatnich operovanych
pacientl. V pfedoperaénim vySetfeni tenkojehlovou punkéni
aspiracni biopsii za kontroly sonografie byl MC verifikovan
u deseti pacientd (29,4 %). Nahodily nalez MC pfi pooperac-
nim histopatologickém vySetreni &titné zlazy byl u 23 pacien-
tl (67,6 %). V jednom pfipadé (2,9 %) byla diagnéza MC sta-
novena na zakladé vysetfeni metastazy z exstirpované kréni
uzliny, pfehledné v tabulce 1. Patologicko anatomické zmény
ve §titné Zlaze, pro které byli pacienti indikovani k operaci:
v 76 pfipadech se jednalo o jednouzlovou a 172 mnohouzlo-
vou strumu, v 76 pfipadech o tyreotoxikézu a ve 12 pfipa-
dech o chronickou lymfoplazmocytarni tyroiditidu (tab. 2).
Papilarni varianta mikrokarcinomu se vyskytovala u 32
pacientll (94 %), z toho ve C&tyfech pfipadech se jednalo
o subtyp papilofolikularniho karcinomu a u dvou pacientl
(5,8 %) byl nalezen folikularni karcinom. Pramérna velikost
MC byla 5 mm, sd 2,6 mm, u dvou tfetin operovanych byla
velikost nadord od 2 do 7 mm a u jedné tfetiny mezi 8 az
10 mm. Multifokalni vyskyt MC (2—4 loziska) byl nalezen
u péti pacientl (15 %), z toho unilateraini v jednom a bilate-
ralni ve Ctyfech pfipadech. Metastatické postizeni krénich
lymfatickych uzlin méli dva pacienti (6 %). U dvou pacientek
(6 %) se vyskytovala nadorova duplicita MC a plicniho karci-
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nomu. Totalni tyreoidektomie byla provedena u 32 pacientd
(94 %), z toho v Sesti pfipadech $lo o dvoudoby vykon. Hemi-
tyreoidektomie byla uskute¢néna ve dvou pfipadech (6 %).
Poopera¢ni adjuvantni 1é¢bu '3'l podstoupilo pét pacientl
(15 %), oba pacienti s lokoregionalnimi metastazami a ffi
pacienti s bilateralnim multifokalnim vyskytem mikrokarcino-
mu. Primérna doba sledovani €inila 28,1 mésicd (rozpéti
2—-69 mésicll), sd 22,8 a median 20,7 mésicu a zahrnovala
kontrolni sonografii krku a laboratorni vySetfeni tyreoglobuli-
nu (TGL). Ve sledovaném obdobi nedos$lo k lokalni recidive
ani k vyskytu vzdalené metastazy.

DISKUZE

Tenkojehlova punkéni aspiraéni biopsie (FNAB) uzlu pod
ultrazvukovou kontrolou (tzv. cilena biopsie) je pfinosem pro
uréeni biologické povahy uzlu. Je-li pfi punkci odebrano
reprezentativni mnozstvi tkdné a hodnoceni provadi zkuSeny
cytopatolog, pak je senzitivita a specifita metody vice nez
85% (5). Presto je vétSina MC diagnostikovana az histopato-
logickym vysSetfenim. Mikrokarcinomy povazuje vétSina auto-
rd za klinicky vyznamné léze, které maji svoji morbiditu i leta-
litu (3). Zejména léze multifokalni a postihujici oba laloky
(bilateralné) ohrozuji nemocné lokalnim ristem, metastazo-
vanim do regionalnich krénich uzlin i vyskytem vzdalenych
metastaz (2, 3). Papilarni mikrokarcinom s agresivnim chova-
nim jsme v naSem souboru méli v jednom pfipadé, kdy nador
o velikosti 2 mm metastazoval do jugulokarotické uzliny, kte-
ra byla prvnim klinickym pfiznakem. Roli et al. i dalSi pokla-
daji velikost nadoru za vyznamny rizikovy faktor metastazo-
vani do krénich uzlin (6). U nadord mensich nez 8 mm
nepozorovali metastazovani, zatimco u nadord vétSich nez
8 mm ano. U na8eho druhého pacienta s lokoregionalnimi
metastdzami se jednalo o multifokalni, bilateralni vyskyt MC
s nadorovymi lozisky o velikosti 5-7 mm na jedné a 8-10 mm
na druhé strané. Kromé velikosti nadoru jsou jako dalsi rizi-
kové faktory lokoregionalniho metastazovani uvadény foliku-
larni varianta papilarniho karcinomu (7). Nahodily nalez MC
pfi histopatologickém vySetfeni v [é¢bé dosud benignich tyre-
opathii uvadi Roli et al. v 21,4 % pfipadl. V naSem souboru
tvofily témeér 68 % pfipadl (6). Roli a Sakorafas udavaji
vyskyt minimalnich karcinomd jako okultnich nadorG pfi auto-
psii §titné zlazy v 36 % pfipadu (6, 8). Harach et al. v roce
1985 nalezli vysokou 77% incidenci MC v autopsii §titné Zla-
zy a podle jejich nalez( byl vyskyt v jednotlivych dekadach
zivota rovnomérny (9). V incidenci MC existuji rozdily geo-
grafické, které jsou podminény geneticky, vlivem zivotniho
prostfedi, ale také jsou ovlivnény zplsobem histopatologic-
kého vySetfeni (10). Lupoli et al. uvadi, Zze prevalence vroze-
nych nonmedularnich mikrokarcinomu §titné zlazy se vysky-
tuje mezi 3,5-6,2 % pfipadl a jejich biologické chovani je
vice agresivni, s horsi prognézou nez u sporadicky se vysky-
tujicich nadort (11). V chirurgické Ié€bé navrzeny konsenzus
totaIni tyreoidektomie je akceptovan vétsinou chirurgl. Dlvo-
dy jsou vysoka incidence multifokalnich a bilateralnich lozi-
sek MC, snizeni rizika lokalni recidivy odstranénim uzl{
z centralniho kompartmentu, snazsi postoperacni a postradi-
acni monitoraci tyreoglobulinu (TGL) v séru a snaz&i sono-
graficka detekce krénich metastaz (12). Dvorak et al. doporu-
Cuje provedeni totalni tyreoidektomie u pacientl starSich 65
let, s nadorem < 1 cm; u pacientd mladsSich 65 let s bilateral-
nim nebo multifokalnim vyskytem MC kromé TTE zajistit po-
operacéni adjuvantni 1écbu 13'l. U pacientd s metastatickym
postizenim regionalnich krénich uzlin provést soucasné
s TTE i selektivni modifikovanou kréni disekci a pooperaéni
adjuvantni lécbu 31, Kromé pooperaéni suprese L-tyroxinem
je nutna dispenzarizace nemocnych s kontrolou TSH, T4,
TGL a sono vySetfenim 1x za pal roku pfi multifokalnim nale-

zu. U ostatnich nemocnych s MC staci kontrola 1x za rok (3).

NejCastéjSi histologickou variantou karcinomu ve S§titné
zl4ze je jeho papilarni forma, kterd se vyskytuje v 65-99 %
pfipadl, ¢emuz odpovidaly i nase vysledky (94 %). Bramley
et al. udavaji, ze 30 % papilarnich karcinomud reprezentuji
papilarni mikrokarcinomy (1). Folikularni varianta papilarniho
karcinomu se vyskytovala v 6 % pfipadd.

ZAVER

Rizikovou skupinou pro onemocnéni §titné zlazy je zenské
pohlavi a vék nad 45 let. Mikrokarcinomy povazujeme za kli-
nicky vyznamné léze, které je tfeba radikalné resit a nemoc-
né po operaci dispenzarizovat. Z patologicko anatomickych
zmén ve §titné zlaze jsme nejcastéjsi vyskyt MC zaznamena-
li u pacientd s chronickou lymfoplazmocelularni thyroiditidou
(17 %).

Zkratky

FNAB - fine-needle aspiration biopsy
fT4 — volny tyroxin

MC — mikrokarcinom

WHO - World Health Organization

sd — smérodatna odchylka

NnTTE - témér totalni thyreoidectomie
TGL  —tyreoglobulin

TSH  —tyreotropni hormon

TTE  —totalni thyreoidectomie
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SPECIALNI SDELENI

Navykové nemoci a chudoba

Karel NeSpor, Jana Capkova, Ladislav Csémy
Psychiatricka Ié¢ebna Bohnice, Praha

SOUHRN

Podle Gdaja z literatury je chudoba u navykovych nemoci rizikovym ¢Einitelem. Tento rizikovy faktor vstupuje do interakce i jinymi,
Casto dulezitéjSimi, ochrannymi a rizikovymi &initeli. Zdravotnicka zafizeni by méla brat v Uvahu socialni situaci pacientd
a kromé zdravotni péce kupfikladu poskytnout relevantni informace vcetné téch, kde hledat pomoc. Mohou také pomoc
zprostfedkovat. Uzite¢na byva spoluprace s rodinou nebo okolim pacienta. Jako soucéast l1é¢by Ize pacienta instruovat, jak
nakladat s penézi nebo jak splacet dluhy. Naopak charitativni organizace by mély brat v Gvahu zavislostni problematiku svych
klienta.

Klicova slova: chudoba, zavislost, patologické hraéstvi, [é¢ba, socialni prace.

SUMMARY

Nespor K, Capkova J, Csémy L. Addictive diseases and poverty

Poverty is one of the risk factors for substance dependence and pathological gambling. Poverty interacts with other, often more
important, protective and risk factors. Healthcare facilities should take into account the social situation of their patients; for example
they can provide relevant information about social services or mediate social help. Communication with patient’s family or community
is also beneficial. Patients, as part of their treatment, can be instructed how to handle money and debts. On the other hand charitable
organizations should take into account addictive problems of their clients.

Key words: poverty, addiction, pathological gambling, treatment, social work. Ne.

Cas Lék ces 2010; 149: 381-384

UvoD

PFi v&i Ucté k definici chudoby Svétové banky bychom pro
potfeby této prace definovali chudobu jako stav, kdy neni
jedinec schopen uspokojovat své zakladni potfeby zpuso-
bem, ktery je bézny ve vétSinové populaci. Souvislost mezi
navykovymi nemocemi je obousmeérna. Navykové nemoci
mohou vést k chudobé a chudoba a s ni souvisejici stres zvy-
Suji riziko navykovych nemoci. V idealnim pfipadé by se oba
tyto problémy mély zvladat soucasné. Materialni pomoc
aktivné zavislému clovéku jeho stav nezlepsi, ale nékdy
dokonce zhors$i, zejména pokud by se jednalo o pomoc
finanéni. Tu lze totiz snadno proménit za alkohol, drogy nebo
ji pouzit k hazardu.

Naproti tomu pouze lécba navykové nemoci u Clovéka
v extrémné Spatné socidlni situaci je obtizna a narazi i na
administrativni pfekazky. Takovy jedinec sotva uhradi regu-
la¢ni a jiné poplatky a ¢asto nema v poradku ani doklady (1).
Uvedené se tyka zvlasté cizincl ze zemi mimo Evropskou
unii (obr. 1).

Je pravda, Ze néktefi lidé se k chudobé rozhoduji dobro-
volné na zakladé nabozenského nebo jiného presvédceni.
Témi se ale v této praci zabyvat nebudeme. Nepfedpoklada-
me totiz, ze by jejich chudoba byla zpisobena navykovou
nemoci, ani to, ze by byla rizikovym faktorem, zvlasté jestlize

jsou tito lidé soucasti néjakého dobfe fungujiciho spolecen-
stvi.

Lze také pravem namitnout, Ze navykové nemoci se ¢asto
vyskytuji i u lidi, ktefi jsou nebo by mohli byt dobfe situovani.
Sem patfi napfiklad néktefi ¢isSnici, podnikatelé nebo pravnici
(2). Zde je tfeba upozornit na skute¢nost, Zze chudoba je pouze
jednim z mnoha rizikovych ¢initelG. Ten vstupuje do interakci
s jinymi rizikovymi a ochrannymi faktory. Nékteré z nich jsou
Casto dulezitéjsi, napf. dostupnost navykového rizika, pracovni
stres a prostredi nebo spolecnost, ve které se Clovék pohybuje.
Jako pfiklad ochranného Cinitele Ize napfiklad uvést vyssi vzde-
lani. Podle Sovinové a Csémyho (3) se tézké narazové piti
autofi také spravné poukazuji na skutecnost, ze vyzkum tykaji-
ci navykovych rizik u bezdomovcl je obtizny. Tito lidé jsou ¢as-
to odkazani na pomoc druhych a nechtéji tuto pomoc ohrozit
udaji o piti alkoholu nebo jinych formach navykového chovani.

Situaci jesté komplikuje skute¢nost, Ze chudoba mlze za
urcitych okolnosti plisobit i jako ochranny ¢initel, protoze zvy-
Suje relativni cenu alkoholu, drog a hazardu ve vztahu
k vydélku. | tak ale dale uvedené prace sved¢i o tom, Ze se
chudoba ve vétSi mife uplatfiuje jako faktor rizikovy. Navic
byvaji ekonomicky slabsi skupiny hlfe informovany o tom,
kde hledat pomoc, nebo neuméji zdravotnické a jiné sluzby
dobfe vyuzivat.

Adresa pro korespondenci:
MUDr. Karel Ne$por, CSc.
Psychiatricka léCebna Bohnice
181 02 Praha 8, Ustavni 91

fax: +420 284 016 279, e-mail: nespor.k@seznam.cz, www.drnespor.eu
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Obr. 1. Chudoba a navykové nemoci
Alkohol, drogy nebo hazard zhorsuji ekonomickou situaci jedince
i jeho rodiny, to vyvolava stres a v bludném kruhu zvysuije riziko
navykové nemoci u postizeného i v jeho okoli.

CHUDOBA A HAZARD

Reklama hazardu motivuje pfipadné zakazniky vidinou zis-
ku. Paradoxné pravé hazardni hraci na tom byvaji finan¢né
nejhlife (4). Rada z nich pak sni o situaci, kdy nebudou mit
nic, tj., az splati své dluhy. Ty ¢asto pfesahuji stokrat i vice-
krat jejich mésicni vydélek.

To, co toto lidé vydélaji, jim rychle zabavi pficinlivi exe-
kutofi. To dluzniky motivuje k nelegdlni praci nebo k tomu,
ze prestavaji pracovat a stavaji se z nich bezdomovci. Nék-
tefi z nich zjisti, ze normalni praci své dluhy nikdy nezapla-
ti. To nékdy vede ke kriminalité nebo k dalSimu hazardu.
Logicky se pak dostavaji jesté do vétSich dluhd a potizi.
Uvedené se v mensi mife tyka i lidi s jinymi navykovymi
nemocemi.

Tyto skuteCnosti Ize ilustrovat empirickymi doklady.
Napfiklad Robitaille a Herjean (5) zjistili, ze Cetnost loterij-
nich termindll zvySovala socioekonomickou zranitelnost
populace v pfislusné oblasti. Crane et al. (6) zjistili ve studii
provedené ve tfech zemich, Zze bezdomovectvi u starSich
lidi Casto souvisi s hazardem a alkoholem. Welte et al. (7)
uvadeji, ze existuje souvislost mezi nabidkou hazardu
a problémovym nebo patologickym hazardnim hranim. Sou-
vislost mezi hazardem a bezdomovectvim je v Ceské repub-
lice patrné jesté vétSi nez v jinych zemich s ohledem na
extrémni hustotu mist, kde se hazard provozuje, a slabou
legislativu.

CHUDOBA A ALKOHOL A JINE DROGY

Socialni a zdravotni rizika alkoholu jsou znama, napfi-
klad Rehm et al. (8) konstatuji, ze piti alkoholu patfi k nej-
dllezitéjSim rizikovym faktordm u nemoci a urazd. Jak uve-
deno vySe, chudoba mulze byt rizikovym faktorem pro
zneuzivani alkoholu. O tom svéd¢i napf. prace autori Cer-
da et al. (9). Prace holandskych autorli van Laere et al. (10)
ukazuje na souvislost mezi zneuzivanim alkoholu a drog
a bezdomovectvim. Jak uvedeno vySe, souvislosti je patr-
né obousmérna.

Socioekonomické znevyhodnéni a problémy s alkoholem
mohou souviset i s etnickym plvodem. Mulia et al. (11) napfi-
klad zjistili v USA vice socialnich problém0 vyvolanych alko-
holem u &erno$ské a hispanské populace. Toto téma se Ces-
ké republiky tyka podstatnym zpUsobem uz vzhledem
k pocetné romské komunité.

V této souvislosti je tfeba zminit i koufeni tabaku. Zda se,
Ze ve vyspélych zemich je ¢astéjsi u lidi z niz8ich socioeko-
nomickych vrstev a u nezaméstnanych. Vydaje za tabak
u téchto lidi pak Casto spotfebuji podstatnou ¢ast jejich
mésicniho pfijmu.

MOZNOSTI POMOCI A PREVENCE -
CELOSPOLECENSKE HLEDISKO

Koufeni tabaku je pro spole¢nost nevyhodné, napf. zprava
Sveétové Banky — Jha a Chaloupka (12). DGvodem byvaiji hlav-
né vyS8i nemocnost a niz8i produktivita prace. Ekonomicky
nevyhodné je z podobnych divodu i piti alkoholu (13). U alko-
holu navic v disledku uUrazl ¢i otrav umiraji i velmi mladi lidé.
Podobné je tfeba uvazovat o hazardu s ohledem na kriminali-
tu, socialni problémy a nizsi produktivitu prace patologickych
hracl. Bylo by tedy pouze logické, kdyby se naSe spole¢nost
snazila navykovym rizikiim pfedchazet a omezovala je. Nebu-
deme zde zkoumat pfi€iny toho, pro¢ se tak nedéje. Pouze
zde zminime nékteré konkrétni moznosti

Prevence navykovych nemoci a chudoby —
celospolecenské hledisko, nékteré moznosti

Vys§si zdanéni alkoholu a tabaku: Siahpush a spol. (14)
zjistili, Ze vy$Si zdanéni tabakovych vyrobkl vedlo ke snize-
ni po¢tu kufakl v populaci, a to zvlasté v nizkopfijmovych
skupinach obyvatel. Jednoznac¢né udaje tykajici se vlivu
vy§Siho zdanéni alkoholu nabizi fada praci, zejména zde
upozorfiujeme na metaanalyzu Wagenaara et al. (15), ktera
shrnuje vysledky 112 studii. Uvedené plati v i opaéném
smeéru. Koski et al. (16) uvadéji, ze snizeni dané na alkohol
vedlo ke zvySeni poc¢tu nahlych umrti, vyvolanych alkoho-
lem. Segal a Stockwell (17) upozoriiuji, ze je 1épe zdanit
alkohol v napojich nez napoje jako takové. To vede k veétsi
nabidce nizkoalkoholickych napojl a ke snizovani spotfeby
alkoholu, aniz by se nutné snizovala spotifeba napoja. Je
zadouci, aby u nas podobné jako ve vétsiné jinych zemi
alkoholické.

Omezovani dostupnosti, zvlasté v rizikovych lokalitach
a za rizikovych situaci. Napfiklad pfi fotbalovych zapasech,
kdy opili fanou&ci ohrozuji na stadionu i mimo néj sebe a druhé.

Cena spojena s opatfovanim. Stru¢né feceno, cena spo-
jena s opatfovanim se rovna finan¢ni cena plus ndamaha spo-
jena s opatfenim si navykové latky nebo hazardu. Cena spo-
jena s opatfovanim je v Ceské republice nizka, jak o tom
svédCi vyzkumy opakované provadéné u déti a dospivaji-
cich.

Interaktivni programy ve Skolnim prostiedi. Ty by mély
byt intenzivni, interaktivni a zahrnovat nacvik podstatnych
dovednosti. VétSina z toho, co se na Skolach vydava za pre-
venci, je patrné naprosto neucinné.

Prevence v rodiné — existuji empirické doklady svéd¢i-
ci o pozitivnim plsobeni nasledujicich faktora:

e dostatek Casu, ktery travi rodi¢e s détmi,

* schopnost rodi¢ll stanovit a prosazovat jasna pravidla,

¢ schopnost rodi¢l Fesit problémy.

O prevenci v rodiné vice jinde (18).

CO MOHOU NABIDNOUT POMAHAJICI
PROFESE

Je pfirozené, Ze tato zafizeni se soustfeduji predevsim na
Ié¢bu zavislosti a jinych psychologickych nebo télesnych pro-
blém(. Snahu pacientl nebo klientl zlepsit svoiji Zivotni situa-
ci Ize vyuzit jako motivaci k Ié€bé a doléCovani. Terapeuticky
vztah posili, jestlize jedinec zjisti, ze se mu zafizeni v ramci
svych moznosti snazi pomoci i pfi feSeni jeho socialnich pro-
bléma.

Jak uvedeno vyse, bylo by idealni, kdyby Ié¢ba a socialni
pomoc probihaly sou€asné. Bézna zdravotnicka zafizeni
nemaji v tomto sméru neomezené moznosti. Existuje vSak
urcité minimum, které by méla zdravotnicka a psychoterape-
utick& pracovisté nabizet:

(382)
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¢ Poskytnout relevantni informace o tom, na co maji doty¢-
ni pravo a jaké jsou realné moznosti.

¢ Informovat o moznostech bezplatné pravni porady nebo
potfebné informace zjistit a predat.

* Pomoci pfi kontaktovani rodiny ¢i dalSich lidi z okoli, kte-
fi by mohli pomoci. U cizincli sem patfi i kontaktovani jejich
zastupitelstvi, napf. kv(li usnadnéni repatriace. Dobré zkuSe-
nosti v tomto sméru mame se spiSe se zemémi na zapad od
naSich hranic, Rakouskem a Skandinavii.

* Podle moznosti pomoci pfi zafizovani doklad(i nebo to ve
vhodné fazi [é¢by umoznit.

e Jako soucast lécby nabizet relevantni informace o tom,
jak nakladat s penézi nebo jak splacet dluhy.

* Podle potfeby informovat i o charitativnich a jinych organi-
zacich, kde muze ¢loveék v tézké Zivotni situaci hledat pomoc.

CO MOHOU NABIDNOUT CHARITATIVNI
ORGANIZACE

Pfichazeji v ivahu mimo jiné nasledujici moznosti.
Poskytnout informace

Poskytnout informace o tom, kde a za jakych podminek je
mozné se |éCit. Vhodnou formou ziskavani informaci je napfi-
klad U€ast na setkanich Anonymnich alkoholikl (kontakty viz
www.sweb.cz/aacesko). Ugast je zdarma a nevyzaduje se
pojisténi ani doklady.

Poskytovat socialni pomoc, stravu, ubytovani atd.
za definovanych podminek

Pomoc byva vhodné podminit pfijetim urcitych predem
vymezenych pravidel a podminek. To je dllezité pro klienty
i pro fungovani organizace. V této souvislosti Ize zminit tech-
niku zvanou contingency management. Pfi ni je abstinence
odmeénovana napfiklad poukazkami na jidlo ¢i oSaceni nebo
i penézi. O tom, Ze se jedna o Ucinny postup, sveéd¢i napfi-
klad metaanalyza autorll Dutra et al. (19). Finanéni pobidky
byly Uspé&sné pouzity i pfi odvykani koufeni (20). Tento
postup Ize pouzit i u zavislych lidi s vaznou dusevni chorobou
(21).

V praxi je tato technika dobfe pouzitelna. Napfiklad byva
u nas zvykem davat na socioterapeutickém klubu tzv. absol-
ventdm (byvalym pacientim), nebo i nékomu z komunity
ustavné lécenych drobné darky (hrni¢ek, propisovacka, pri-
kazka opravnujici k abstinenci, ovoce, hudebni nahravky
atd.).

Soustavné pouzivat kratkou intervenci

Kratkou intervenci by méli provadét nejen lékafi (22)
a zdravotni sestry. Je stejné dobfe pouzitelna ve Skolstvi,
pracovnim prostfedi nebo v socialnich sluzbach. Efektivnéjsi
byva u 8kodlivého uzivani bez zavislosti, u zavislych by na ni
pokud mozno méla navazovat dikladnéjsi 1é¢ba.

Postupy pouzivané pri kratké intervenci zahrnuji napt.:

* Posouzeni stavu, informovat klienta o vysledku, jasné
doporuceni.

¢ Motivaéni rozhovor. Ten se vede nekonfrontacné
a s pochopenim. Za pomoci vhodnych otazek je mozné pa-
cientovi pomoci, aby si lépe uvédomil rizika navykového cho-
vani a vyhody toho, kdyz problém s nimi pfekona. O posilo-
vani motivace v ¢estiné podrobnéji jinde (23).

* Pfedani svépomocného materialu. Pfirucky pro zavislé
na alkoholu, zavislé na jinych psychoaktivnich latkach a pato-
logické hrace jsou zdarma k dispozici na webovych strankach
www.drnespor.eu.

¢ Doporuceni ucasti ve svépomocné organizaci typu
Anonymnich alkoholik(. Jedna se ucinny postup, podrob-

mace a adresy skupin Anonymnich alkoholikll najdou zajem-
ci na adrese www.sweb.cz/aacesko.

¢ Poskytnuti kontaktu na sluzby telefonické pomoci,
zafizeni, ktera pracuji celych 24 hodin — napf. Centrum krizo-
vé intervence na telefonnim Cisle 284 016 666.

e Prace s rodinou. Lze napfiklad vyuzivat motivaéniho
efektu rodiny nebo uzavfit s klientem a jeho rodinou dohodu.
Tento tzv. terapeuticky kontrakt se mize tykat kupfikladu pfi-
jeti 1é¢by v pFipadé pokracujicich problémd.

* Pfedani ke specializované Iécbé: Tzv. ,aktivni pfedani”
znamena, ze nékdo zavislému dohodne navstévu na specia-
lizovaném pracovisti, pfipadné ze ho k této navstévé dopro-
vodi (napf. socialni pracovnik nebo pfibuzny). Tim se zvySuje
pravdépodobnost, Ze pfedani probéhne Uspésné.

ZAVER

Navykové nemoci jsou u socialné slabych skupin obyvatel-
stva CastéjSi nez v bézné populaci. Pomoc by se v tomto pfi-
padé méla tykat socialni situace i zvladani navykové nemoci.

Zdravotnicka a psychoterapeutické pracovisté by méla brat
v Uvahu i socidlni problémy pacientd a klientll. Naopak pra-
covnici socialnich sluzeb by méli u navykovych nemoci sou-
stavné pouzivat kratkou intervenci a dalSi relevantni postupy.
Oba typy zafizeni by mély spolupracovat. To se v praxi ¢asto
déje.
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Globalni strategie tykajici
se alkoholu Svétové
zdravotnické organizace
a co z toho vyplyva pro Cesko

Tato strategie byla schvalena 20. kvét-
na 2010 Svétovym zdravotnickym shro-
mazdénim'. Podpofila ji i fada organiza-
ci, kromé Svétové zdravotnické
organizace i Mezinarodni rada zdravot-
nich sester, Mezinarodni asociace stu-
dentt mediciny i Svétova rada cirkvi.

Davody, pro které byl tento doku-
ment pfijat, zahrnuji mimo jiné i to, ze
je ,Skodlivé uzivani alkoholu tfetim nej-
vyznamnéjSim rizikovym faktorem
pfedéasné smrti a invalidity. Odhaduje
se, ze ro€né v souvislosti s alkoholem
umira 2,5 milionu osob véetné 320 000
osob ve véku mezi 15. az 29. rokem
(Strategies ..., 20101).“

Co konkrétniho z uvedeného
dokumentu vyplyva pro Ceskou
republiku?

e Autofi dokumentu doporuduji sys-
tematické a plosné vyhledavani a dia-
gnostikovani téch, kdo zneuzivaji alko-
hol, nebo jsou na ném zavisli. Témto
lidem by se mélo dostat rychlé pomoci,
coz mlze byt i kratka intervence. Tu
muze provést napfiklad prakticky lékaf
nebo jiny kvalifikovany zdravotnik.

e Dulezita je prevence u téhotnych,

aby se predeslo poskozeni plodu alko-
holem.

* Pomoci by se mélo dostat rodinam,
které zavislosti na alkoholu trpi ¢asto
vice nez postizeny.

e Mély by se dlisledné a systematic-
ky provadét kontroly dechu na alkohol
u fidi¢l, aby se snizil poc¢et dopravnich
nehod pod vlivem alkoholu. Tém, kdo
pod vlivem alkoholu fidi, by se mélo
odebrat fidi¢ské opravnéni.

 \Vékové limity pro prodej a podava-
ni alkoholickych napojl je tfeba strikt-
né dodrzovat. Hustota zafizeni, kde se
prodava alkohol, by se méla regulovat.
To se tyka jejich poctu, oteviracich
hodin a mist prodeje. Je absurdni
povolovat prodej alkoholu na sportov-
nich utkanich, kdyz pak v ulicich
dochazi k radéni opilych fanousk.

« U&innym nastrojem jak omezit spo-
tfebu je vySsi zdanéni alkoholickych
napoji. Dokument také doporucuje
cenové zvyhodrovat napoje nealkoho-
lické. To je v Ceské republice zvlasté
naléhavé, protoZze napoje s obsahem
alkoholu jsou zde casto levnéjsi nez
bézné napoje nealkoholické.

e DUlezita je i regulace reklamy alko-
holu, aby nezasahovala zranitelnou
¢ast populace, jako jsou déti a dospi-
vajici.

e Oznacovat alkoholické napoje
varovnymi napisy podobné, jako je
tomu u tabakovych vyrobku.
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* Je také tfeba zamezit ilegalni vyro-
bé, prodeji a importu alkoholu, coz je
dle_zprav z médii velky problém
i v Ceské republice.

e Svétova zdravotnicka organizace
také vyzyva jednotlivé viady k tomu,
aby si zpracovaly narodni programy
prevence Skod pusobenych alkoholem.
Nic takového, pokud vime, v Ceské
republice neexistuje. V programu
LZdravi pro vSechny v 21. stoleti“ je
alkoholové problematice vénovan urci-
ty prostor. Hlavniho cile, tj. snizeni
spotreby alkoholu, se dosud rozhodné
nedafi dosahnout.
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DEJINY LEKARSTVI

Dvacet let vyuky spolecenskovédnich

a humanitnich oboru na 1. Iékarské
fakulte Univerzity Karlovy v Praze

Jan Vymétal
Univerzita Karlova v Praze, 1. |ékafska fakulta, Ustav pro humanitni studia v Iékafstvi

letoSnim roce vzpominame vyznamné vyroc€i, nebot ve

Skolnim roce 1990/1991 byl na tehdejsi Fakulté vSe-
obecného lékarfstvi Univerzity Karlovy v Praze zalozen
Ustav, jenz se nazyva od $kolniho roku 1991/1992 Ustavem
pro humanitni studia v Iékafstvi 1. 1ékarské fakulty Univerzity
Karlovy v Praze. Vznikl na zakladé rozhodnuti tehdejsiho
rektora univerzity prof. PhDr. Radima Palou$e, dle kterého

Obr. 1. Budova dékanatu 1. LF UK v Katefinské ulici (Praha 2), kde
vznikla v roce 1911 prvni experimentalni psychologicka laboratof
v historickych zemich Cech, Moravy a Slezska

meély byt na vSech fakultach Univerzity Karlovy zfizovany
Ustavy zékladu vzdélanosti, obnovujici a rozvijejici ideu uni-
verzalni vzdélanosti a humanity. U jeho zrodu stal klinicky
psycholog, filozof a disident Dr. phil. Jifi Némec. Od samého
pocatku zde byla vyu€ovana a zkoumana lékarfska psycholo-
gie, psychoterapie a oblast etiky — v ndvaznosti na filozofic-
ké zaklady mediciny. Na pfechodné obdobi (do $kolniho
roku 2001/2002) meél ustav na starosti i vyuku vefejného
zdravotnictvi a socialni mediciny (v€etné zavére¢nych stat-
nich zkou$ek). Neni bez zajimavosti, Ze studenti Iékafstvi
skladali v patém ro¢niku studia zavére¢nou statni zkousku
také z psychoterapie, avSak od této zkousky (nikoliv vSak
vyuky) bylo upusténo vzhledem k nejasnostem stran post-
gradualniho vzdélavani a kvalifikace pro psychoterapeutic-
kou praci.

PREDCHUDCI VYUKY
LEKARSKE PSYCHOLOGIE

Ustav pro humanitni studia navazuje a hlasi se k n&kolika
predchddcim vyuky lékarské psychologie, psychoterapie
a lékarské etiky na Ceskych lékarfskych fakultach. Patfi mezi
né napfiklad slovinsky psycholog Mihailo Rostohar, z 1ékafu
bych pak upozornil na ruského lékare Nikolaje Jevgraforice
Osipova, z naSich pak na Bohuslava Boucka, Vladimira
Vondréacka, Jaroslava Skalu a Ferdinanda Knoblocha.

Prof. M. Rostohar (1879-1966) byl prvnim experimental-
nim psychologem pracujicim v ¢eskych zemich a zastancem
tvarové psychologie. Jako zajimavost bych uvedl, Zze psycho-
logicky experiment dle Rostohara vznikl z podnétu J. E. Pur-

D 771. Roslohar

Obr. 2. Mihailo Rostohar (30. 7. 1878 — 5. 8. 1966) — prvni
experimentalni psycholog pracujici v éeskych zemich; je jednou
z osobnosti dulezitych pro vyvoj nasi psychologie

kyné (1787—-1869). Na podzim roku 1911 otevfel prvni experi-
mentalni psychologickou laboratof v Ceskych zemich, a to
v prostorach Fyziologického Ustavu lékarské fakulty Ceské
univerzity v Katefinské ulici (dnes zde nalezneme dékanat
1. |ékafské fakulty UK v Praze). Zda se, Ze byl také prvnim,
kdo u néas prednasel (od roku 1912) psychologii studentiim
mediciny v ¢eském jazyce. Pozdéji preSel Rostohar do Brna
na Filozofickou fakultu Masarykovy univerzity, kde zfidil

Adresa pro korespondenci:

prof. PhDr. Jan Vymétal

Ustav pro humanitni studia v lékafstvi 1. LF UK
Karlovo namésti 40, 128 00 Praha 2

e-mail: vymej@If1.cuni.cz
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v roce 1926 Psychologicky ustav, ktery pracuje do soucas-
nosti. Pamétnici vzpominali na jeho legendarniho opi¢aka —
makaka Pepu a nezbedné kousky souvisejici s jeho pfislo-
ve¢nou zvédavosti, zaludnosti a také s tim, Ze opice se jen
nesnadno (pokud vibec) nauéi Cistoté. Na to pry doplatil pfi
oficialni navstéve brnénské univerzity i prezident T. G. Masa-
ryk.
Doc. N. J. Osipov (1877-1934) zalozil rusky psychoanaly-
ticky krouzek v Praze a udajné jako prvni pfednadel na praz-
ské lékarskeé fakulté jiz mezi valkami psychoterapii a psycho-
analyzu. Od roku 1921 pUlsobil na prazské psychiatrické
klinice.

Prof. B. Boucek (1886-1953), puvodné farmakolog, pra-
coval vice let na Lékarské fakulté Masarykovy univerzity
v Brné, kde byl také dékanem. Vénoval se mravnim strankam

Obr. 3. Bohuslav Boucek (2. 4. 1886 — 22. 11. 1953) — profesor
Masarykovy univerzity v Brné, state¢ny ¢lovék
a zakladatel Iékarské etiky

medicinské problematiky a mimofadné vyznamny je pro nas
tim, Ze zalozil v roce 1946 na Karlové univerzité v Praze prv-
ni deontologicky ustav, neboli ustav lékafské etiky. S jeho
jménem je tedy spojen vznik lékafské etiky jako oboru
v nasich zemich.

Prof. VI. Vondracek (1895-1977), plivodné téz farmako-
log, pozdéji psychiatr a mnohalety pfednosta Psychiatrické
kliniky FVL Univerzity Karlovy v Praze, je pro nas dllezity
pojetim oboru psychiatrie jako védy ,psychologicko psychia-
trické”. Traduje se, Ze byl prvnim profesorem lékarské psy-
chologie — jeho zajem o psychologii byl skute€né mimoradny.
Lékarskou psychologii tento eklektik a ,posledni encyklopedi-
sta“ vyu€oval v ramci psychiatrie.

Doc. J. Skala (1916—-2007) patfi mezi osobnosti zaklada-
telské. V dobé, jak sam fikal, své ,prvni pracovni kariéry*, stal
u zrodu Ceskoslovenské alkohologie jako oboru. PFi 1é¢bé
zavislosti zddrazrfioval komunitni systém a psychoterapii, jiz
se pozdgji naplno vénoval béhem ,druhé pracovni kariéry.”
V letech nesvobody projevoval osobni state€¢nost a obratnost
— napriklad v roce 1978 zalozil Kabinet psychoterapie pfi
Psychiatrické klinice FVL Univerzity Karlovy v Praze. Kabinet
psychoterapie byl odpovédi naSich psychoterapeutli na
marasmus tehdejsi doby. Diky Skalovi a lidem tvoficich ,ost-
ravky pozitivni deviace® jsme po prevratu v roce 1989 mohli
konstatovat, Zze Uroven nasi psychoterapie byla srovnatelna
s urovni oboru v rozvinutych demokratickych zemich. Znamé
je jeho vymezeni psychoterapie ,jako pratelského utkani, pfi
kterém ma bodovat terapeut, ale vyhrat pacient", jez pozdéji
pozménuje a psychoterapii definuje jako ,delikatni smés védy
a umeéni*.

Prof. F. Knobloch (* 1916) sehral vyznamnou ulohu v roz-
voji nasi psychoterapie a také na ného radi navazujeme.

Pfed svym odchodem do kanadské emigrace (v roce 1968
spole¢né s manzelkou) byl vedoucim psychiatrické ambulan-
ce Fakultni polikliniky v Praze. Pracovisté, které vedl, bylo
pravem nazvano ,hlavni krystalizaéni plochou nasi povalec-
né psychoterapie“ (doc. MUDr. VI. Hort, CSc.). Vytvofil
v Cechach a pozdéji i v Kanadé plivodni psychoterapeutické
|é¢ebné systémy zdivodnéné teorii, akcentujici malou spole-
¢enskou skupinu a navozovani [é¢ebné zmény meziosobni
interakci a korektivnimi zkusenostmi.

Potud ve stru¢nosti k navaznostem na nékteré vyrazné
osobnosti naSeho odborného a akademického zivota.

VYUKA SPOLECENSKO-VEDNICH
A HUMANITNICH PREDMETU

A jaka je dnesni situace ve vyuce spolecensko-védnich
a humanitnich pfedméti realizované Ustavem pro humanitni
studia v lékafstvi 1. lékaFské fakulty UK v Praze? Ustav se
formoval postupné a proSel za 20 let trvani pozitivnim a dife-
rencujicim vyvojem. Jeho pfednosty byli: Dr. phil. Jifi Némec
(1932-2001), doc. MUDr. PhDr. Jan Payne, PhD. (*1953),
prof. PhDr. Jan Vymétal (*1945) a od roku 2008 jej vede
doc. ThDr. Vaclav Ventura, ThD. (*1951).

V souéasné dobé tvofi strukturu Ustavu Oddéleni Iékar-
ské psychologie a psychoterapie a Oddéleni Iékarské eti-
ky a filozofie mediciny. Pfedev§im na jejich bedrech spoci-
va vyuka pfedméti tvofenych nazvy obou oddéleni. Ustavem
je zajistovana vyuka magisterského studia vSeobecného
a zubniho lékafstvi v ¢eském a anglickém jazyce a bakalar-
ského studia (ergoterapie, fyzioterapie atd.). V ramci ustavu
je od roku 1996 ¢inna Psychologicka a psychoterapeutic-
ka poradna (vedouci PhDr. ing. Ingrid HanuSova, PhD.)
uréend studentdm i zaméstnanctm fakulty a jejich rodinnym
pfislusnikim. V ramci vyzkumného zaméru s nazvem ,Cile
mediciny: kvalita zivota“ vznikla dvé védecko-vyzkumna pra-
covisté: v roce 1999 Centrum pro biotiku (vedouci
doc. MUDr. PhDr. Jan Payne, PhD.) a Psychofyziologicka
laborator (vedouci RNDr. Petr Bob, PhD.), ktera je v provozu
od roku 2005. Centrum pro biotiku se zabyva vyzkumnou
a expertni ¢innosti v oboru etiky, psychofyziologicka laboratof
se vénuje zakladnimu i klinicky orientovanému vyzkumu
v oblasti psychofyziologie a kognitivnich neurovéd. Je na
misté také informovat, ze ustav uskute¢nuje kazdoro¢neé a po
vice let, zasluhou PhDr. ing. . Hanu$ové, PhD., vyzkum moti-
vace medikl ke studiu a profesi lékare. Pedagogickou
a védecko-vyzkumnou ¢innosti se ustav rovnéz podili na
fakultnich doktorskych studijnich programech ,Bioetika“
a ,Lékarska psychologie a psychopatologie®.

V prispévku jsem chtél u pfilezitosti vyro€i vzniku Ustavu
upozornit na to, Ze se stal béhem své dvacetileté existence
pevnou a respektovanou soucasti 1. lékarské fakulty Univer-
zity Karlovy v Praze. Jeho ¢innost je bohatd, riznoroda a pfi-
spiva k propojovani spole¢enskych a humanitnich véd s bio-
medicinou.

PRAMENY

1. Bélohoubkova M. Struény prehled historie Ustavu pro humanitni
studia v lékarstvi na 1. lékarské fakulté Univerzity Karlovy
v Praze. Sbornik Iékafsky 2003; 104(4): 413-419.

2. Seznam prednasek na Univerzité Karlové v Praze, 1. |ékafska
fakulta ve studijnim roce 2009/2010. Zpracovani podkladd
a sazba nakladatelstvi Galén, 2009, www.http//uhsl.wz.cz.

Za poskytnuti fotografie M. Rostohara dékuje redakce PhDr. Jifi-
mu Pulcovi, fediteli archivu Masarykovy univerzity v Brné.
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DEJINY LEKARSTVI

Zivotosprava téhotné na prelomu

19. a 20. stoleti (1890-1910)

Alexandra Sura
Univerzita Karlova v Praze, 1. Iékafska fakulta, Ustav déjin IékaFstvi a cizich jazyk

~

Zivotospréva téhotné souvisela jak s zivotni urovni, tak
s urcitym trendem dané doby. Pfelom 19. a 20. stoleti Ize
bez nadsazky oznadit za zlatou éru primyslové revoluce
novych vynalez(, technologii a metod, které se promitly do
celé spolec¢nosti.

Vychézejici pfiruCky ur¢ené budoucim matkam vysvétluji
neékteré zmeény, které nastavaji béhem téhotenstvi, a doporu-
Cuji, jak by se zena méla chovat a ¢eho by se méla vyvaro-

Obr. 1. Damsky kostym na prelomu 19. a 20. stoleti

vat. Prof. Vaclav Rubeska (1854—1933) upozorfiuje na dlile-
zitou ulohu porodnich babicek, kierou je péce o zenu béhem
téhotenstvi. Porodni babicky meély také budouci matky
seznamit se zasadami zdravé vyzivy, poukazat na pfipadné
hygienické nedostatky a Spatné navyky.

Vhodné volné obleceni, které bylo budoucim matkam
doporuc€ovano jak lékafi, tak Skolenymi porodnimi babi¢kami,
mélo jednoho velkého nepfitele, kterym byla dobova mdda.
Co predepisoval médni diktat a jaky tvar téla byl povazovany
za idedlIni? Volny secesni $at zndmych navrhar, kterymi byli
Paul Poiret, sestry Callotovy ¢i Alfons Mucha, byl pfistupny
pouze zendm z nejbohatSich spole¢enskych vrstev a jejich

modely nebyly pro nikoho jiného dostupné. Na prelomu 19.
a 20. stoleti Zzeny stale nosi Saty ve stylu historismu — vypa-
sovany zivltek s Gzkou ¢&i mirné do zvonu rozS$ifenou sukni
(obr. 1).

Zvyraznéné poprsi, extrémné uzky pas, ploché bficho
a utlé boky se staly zadoucimi tvary, které Zzeny docilovaly
pomoci korzetl (obr. 2). Korzet, jehoz Ukolem bylo zformovat
télo zeny do pozadovaného tvaru pismene S, byl vyztuzen

Obr. 2. Ukolem tohoto dobového korzetu bylo zformovani
téla zeny do tvaru pismene S

kosticemi nebo ocelovymi pasy. Na pocatku 20. stoleti se
vyrazné prodluZuje jeho délka — velmi tésny korzet obepina
nejenom trup, ale i boky své nositelky. Zeny se nezdravé sta-
hovaly (jesté netusice svij stav) od samého poc¢atku téhoten-
stvi. Nabizi se otazka, pro€ se po zjisténi, ze jsou v ocekava-
ni, soukaly do tohoto odévu nadale. ,,AvSak tisicery jazyk
mluvil jiz proti Snérovackam, ale vSe nadarmo. Proto radime
jen tolik, citi-li paniCka, ze obtézkala, at se alespori neutahuje
tak pfilis.“ Varovani Iékaf(, aby Zeny odlozily své korzety, jeli-
koz stlaéenim organd korzetem ohrozuji spravné télesné
funkce, které maji vliv jak na vyvoj plodu, tak na zdravi Zeny,
se nachazeji jak v odborné porodnickeé literature, tak v doma-

Adresa pro korespondenci:

Mgr. Alexandra Sura

Ustav dé&jin Iékafstvi a cizich jazykd 1. LF UK
Karlovo namésti 40, 128 00 Praha 2

e-mail: alexandrafi@seznam.cz
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cich lékafich, pfiru¢kach pro maminky, u€ebnicich pro porod-
ni babic¢ky a v riznych knihach vénujicich se zdravému Zivot-
nimu stylu. Woérishofensky farai Sebastian Kneipp
(1821-1897) ve své knize Jak Ziti. Rady a pokyny zdravym
i nemocnym, aby prosté rozumné Zili a pfirozené se Icili, kte-
rou prelozil J. Jezek a jejiz 4. vydani vySlo roku 1890, se sna-
Zi odradit budouci matky od $nérovani odstrasujicim pfibé-
hem Emilie Z., ktera tfikrat pfedasné porodila. ,Pfivolany
IékaF prohlasil, ze sama jsem tim vina, ponévadz prespfilis
zivot stahuji Snérovackou“. ,Sans ventre“ bez bficha Ci
,,moda proti ditéti“ jsou velmi trefna pojmenovani téchto
dobovych extrémné tésnych korzetl. Néktefi vyrobci, ktefi se
snazili vyhovét téhotnym zenam, zhotovovali korzety
se zmnozenymi rozparky, které bylo mozno postupné béhem
téhotenstvi tkanicemi uvolriovat. Samotny Rubeska pfipousti
pouze ,,reformni korzet” (jednalo se o korzet, ktery se nosil od
poloviny 90. let pod sportovni Saty, byl upevnén na ramin-

Obr. 3. Sedaci vana

kach, vyztuzen kosticemi a sahal pouze pod prsa). Jistou Ule-
vou pro plod i matku byl ,,éajovy ubor” — volny pohodiny odév,
ktery bylo mozné nosit bez korzetu. Tento ,,tea gown* nékte-
ré zeny oblékaly v pozdnim odpoledni pfed previékanim se
k vecCefi. Téhotna také neméla podcenovat péci o nohy, které
jsou zvlasté v téhotenstvi nachylné k tvorbé méstka. Lékafri
varuji pfed oblibenymi tésnymi kruhovymi gumovymi podvaz-
ky, které ztézuji odtok krve z dolnich koncetin, také karaji
zeny za noSeni nevhodné obuvi, které v touze mit malou noz-
ku nosi velmi tésné stfevice.

Budouci matce se doporu€ovala vyzivna a nedrazdiva
strava, téhotna méla zachovavat stfidmost v jidle a jist radéji
vicekrat denné mensi mnozstvi. Zapovézena byla samozfej-
mé konzumace lihovych ndpojl, piva a vina. Lékafi nejvice
doporucuji konzumovat Cistou vodu. Pokud téhotnou suzova-
ly nevolnosti, ku pomoci byly sodova voda nebo Hoffmanské
kapky.

Téhotna zena méla ,,vice nez jindy" dbat o télesnou Cisto-
tu, neopomenout umyvat rodidla viaznou vodou a dopfat si
aspon jednou za ¢étrnact dni koupel v pfimérené teplé vodeé.
Lékafi varuji pfed horkou vodou, ktera miiZze zpUsobit krvace-
ni. Velmi oblibené byly koupele v sedacich vanach s opéra-
dlem (obr. 3). Doporu¢ovana byla i ,,kropna lazen®, kterou
bylo mozné pouzivat i v méné zadmoznych domacnostech.
Jednalo se o zavésné zafizeni, zhotovené ze Skopku, ktery
mél ve svém dné vyvrtany otvor, na ktery byla pfipevnéna
rdzice kropenky, ¢i cedniku. Toto zafizeni plnilo funkci jakési
sprchy. Dulezita byla také péce o prsy, které bylo tfeba udr-
zovat v Cistoté pravidelnym omyvanim teplou vodou. Jemnou
masazi bradavek a dvorcd méla budouci matka pfipravovat
své prsy ke kojeni. Pokud byly bradavky ploché, doporuc¢ova-
lo se jejich povytahovani bud prsty, nebo pumpic¢kou na mlé-
ko. Bylo potfebné, aby téhotna kromé svého téla udrzovala

v Cistoté také své pradlo. Na prelomu stoleti se nosily kalhot-
ky s nohavi¢kou a vsitym klinem. Tento druh spodniho pradla
byl k dostani z hedvabi, batistu, flanelu, baviny a viny. Diky
pletacim strojim (které se uz od Sedesatych let 19. stoleti
bézné v primyslu pouzivaly) je dostupné spodni pradio
z mékkého trikotynu. Propagatorem pohodiného trikotynové-
ho préadla byl prikopnik odévni reformy Gustav Jager. Rubes-
ka doporuCuje, aby zena nosila od druhé poloviny téhotenstvi
podplrny pruzny bfisni pas, ktery by poskytl podporu rozta-
zenym bfiSnim sténam.

Lékarské knihy a pfiru¢ky pro maminky budoucim matkam
radi, aby byly stfidmé ohledné manzelského styku, jenz mél
byt mirny, Setrny a méné Casty. Je otazkou, zda se touto
dobovou radou fidili i budouci otcové.

Jelikoz nékterym druhdm sportu se vénovaly pouze Zeny
z bohatych rodin, rady, aby se téhotné vyvarovaly jizdé na
koni, kole a hrani tenisu, sméfovaly pouze ke skupiné zen
z vy$8i spole€nosti.

Téhotnym se nedoporucovalo navstévovat velka shromaz-
déni, divadla, koncerty, jarmarky a pouté&, naopak kratké pro-
chazky v pfirodé, pobyt na Cerstvém vzduchu byly shledany
prospésnymi. Pokud Zena zvolila projizdku ko¢arem, méla
nastupovat pouze do ko¢arti bezpeénych a pohodinych a volit
projizdky po bezpec€nych a udrzovanych cestach. Janda upo-
zorfiuje na zmény ndlad, které nastavaji béhem téhotenstvi.

Nemalou ulohu hraji povéry, jejichz existence vysvétluje
néktera zahadna chovani téhotnych zen. Zmény, které s sebou
téhotenstvi pfinasi, obavy o zZivot a zdravi ditéte a prani
maminky mit dité s ur€itymi vlastnostmi daly prostor povéram,
které prezily 20. stoleti. Na Brnénsku se nékteré matky vyhy-
baly tvarizkiim, aby nemély ,,vokesany“ décko. Na Vala$sku
se tradovalo, Ze se matce, ktera ji v t€hotenstvi chléb, narodi
dité s velkou hlavou. Obecné rozsifena byla doporuceni, aby
se téhotna nedivala na mésic, jinak by dité bylo namésic¢né,
nejedla ryby, aby dité brzy mluvilo, nedivala se do ohné, aby
dité nemélo rudé skvrny, ¢i neprekracovala hroby, aby dité
neumfelo. Velice obavané bylo ,,zhlédnuti se” — vizualni viem,
ktery mél za nasledek, ze dité, které se narodilo, mélo vlast-
nosti bytosti, ve které se matka ,,zhlédla“. Jelikoz Slo o povéru
velmi rozSifenou, prof. Vaclav RubeSka se ve své ucebnici
Porodnictvi pro babicky o této povére zminuje: ,,Jejich strach
pfed zhlédnutim se ma babicka jako neodlivodnény vyvratiti.”

Pét az Sest nedél pred prfedpokladanym koncem téhoten-
stvi, se zena méla nechat vySetfit Iékarem. VySetfit zenu
mohla i porodni babi¢ka, avSak v pfipade, ze by shledala
jakoukoli nepravidelnost, nebo cokoli, ¢emu by nerozuméla,
bylo jeji povinnosti ihned odkazat t€hotnou zenu na lékare.

Pro téhotnou zenu nebylo vzdy lehké zvladat ve vétsi, Ci
mensi mife, kazdodenni povinnosti a starosti, ne kazda si
mohla doprat klidny a neruseny spanek, dostate¢né vyzivnou
stravu, &i jizdu ve vyhfatém kocare, jedno vSak mély tyto
zeny spole¢né — touhu Uspésné zvladnout porod a pfivést na
svét zdrave dité.
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ABSTRAKTA

Pokroky ve vyzivé novorozencu
Praha, 16. dubna 2010

Dne 16. dubna 2010 se uskuteénil jiz 3. roénik jednodenniho sympozia Pokroky ve vyzivé novorozencl poradané
Novorozeneckym oddélenim s JIP Fakultni Thomayerovy nemocnice pod zastitou Neonatologické spolecnosti CSL JEP.
Sympozium se konalo v pfednaskovém sale hotelu Clarion v Praze 9. Odborné pfednasky byly uréeny neonatologdm,
gastroenterologlim a véem pediatriim, ktefi se zabyvaji vyzivou novorozenct a kojencl. Finanéni podporu poskytla spo-
le¢nost Nestlé, jejiz zastupce se podilel i na odborném programu.

Obr. 2. Ugastnici sympozia

Obr. 1. Poradatelky sympozia se zahraniénim hostem (zleva):
MUDr. M. Paulova, CSc., prof. C. L. Berseth, MUDr. |. Burianova

Tradici tohoto jednodenniho sympozia je U¢ast odbornikll ze zahrani¢i. Hostem prvniho ro€niku v roce 2008 byl pro-
fesor Ekhard Ziegler (univerzita lowa), v sou¢asné dobé jeden z pfednich odbornikd na vyZzivu novorozencud s nizkou
porodni hmotnosti. Vzhledem k velkému zajmu byla nasledujici rok pozvana profesorka Patty Thureen (univerzita
Colorado), ktera je autorkou sou¢asné koncepce ,agresivni parenteralni vyzivy“, nyni celosvétové uznavanou nutriéni
strategii.

V tomto roce pozvani pfijala profesorka Carol Lynn Berseth (univezita Houston), ktera se dostala do povédomi neona-
tologll v jiz v devadesatych letech minulého stoleti pracemi z oblasti vyvoje motility GIT u novorozencu. Vénovala se
postuplim pozitivné ovliviiujicim zrani funkci GIT. Metoda krmeni velmi malymi davkami, tzv. “minimal enteral feeding“ je
dnes jiz mnoha studiemi prikazné podpofenou technikou stimulace motility GIT.

LetoSni ro¢nik byl vénovan détské gestroenterologii a vyzivé v SirSim kontextu.

MUDr. Iva Burianova
Novorozenecké oddéleni s JIP
Fakutni Thomayerova nemocnice
e-mail: iva.burianova @ftn.cz

Enteral Nutrition and Motor Function
in the Preterm Infant
prof. C. L. Berseth
USA

novani zaludku ,pylorickou branou*, motilita tenkého stfeva
a vyprazdiiovani smolky. Prof. Berseth poukazala na rozdily
mezi vyvojem peristaltické viny, fizené autonomné a vlivem
stfevnich hormond, tzv. migrujiciho motorického komplexu

Vyziva, preziti a kvalita Zivota novorozencl nizké porodni
hmotnosti (NNPH) jsou spojeny s funkci gastrointestinalniho
traktu (GIT). Ze dvou zakladnich funkci je pfedéasnym naro-
zenim prekvapivé vice postizena motilita GIT pred travenim
a resorpci zivin.

Mezi kritické useky motility GIT patfi koordinace polykani
a dychani, funkce dolniho svérace jicnu, kapacita a vyprazd-

mezi donoSenymi a nedono$enymi novorozenci. Synchroni-
zace motility GIT a zdokonalujici se resorpce jsou limitujici
funkce pro enteralni vyzivu.

Rychly nastup enteralni vyzivy zlepSuje preziti a energetic-
kou bilanci NNPH, stimuluje systém enteralni slizni¢ni imuni-
ty a omezuje vedlejsi ucinky vyzivy parenteralni.
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Bakterialni osidleni stfeva u déti a kardiova-
skularni morbidita v dospélosti
P. Frihauf
1. LF UK a VFN, Praha

Zvysujici se prevalence obezity je pfipisovana genetickym
vlivim, zplsobu vyzivy, snizeni fyzické aktivity a vlivim
zevniho prostfedi véetné stavu mikrobioty.

To je dokladovano studiemi, které sledovaly podavani
probiotik t&éhotnym Zenam a détem po porodu, studiemi sle-
dujicimi bakterialni osidleni v kojeneckém véku a stav BMI
ve 8kolnim véku. Publikované prace na animalnich a lid-
skych souborech ukazuji na vyznam mikrobioty v rozvoji
obezity. Nejedna se pouze o pfitomnost bakterii, ale
i 0 jejich pomér.

Vyziva a lidsky genom
P. Tlaskal
2. LF UK a FN Motol, Praha

Vyznam c¢asné vyzivy ke zdravi ¢lovéka v dospélosti je
potvrzovan fadou studii, které obraceji nasi pozornost k nut-
riéni genomice, zvlasté pak nutrigenomice. Programovani
metabolickych procesl Clovéka je vyznamné ovliviiovano
zplsobem jeho vyZivy v intrauterinnim obdobi Zivota a dale
po narozeni. Uginkem jednotlivych nutrientd dochéazi
k expresi gena, které dale programuiji nebo reprogramuiji bio-
logickou aktivitu organismu. V souvislosti s tim se v pozdéj-
§im véku mohou snadnéji rozvinout néktera onemocnéni,

ktera jsou definovana v ramci metabolického syndromu.
Autor ve své pfednasce shrnoval mechanismy ucinku meta-
bolického programmingu a moznosti prevence rozvoje
danych onemocnéni.

Novinky v umélé kojenecké vyzivé
u nezralych déti
MUDr. S. Legnerova
Nestlé Cesko, Praha

PoZadavky na vyzivu déti s nizkou porodni hmotnosti jsou
odlisné od fyziologickych novorozencll: z divodu nezralého
GIT a slizni¢niho imunitniho systému, nizké tolerance vyzivy,
zvySenych energetickych narokd, nizkych hmotnostnich pfi-
ristkd a hrozici infekce.

Soucasna kojenecké vyziva nepokryvala zcela tyto speci-
fické naroky. Proto Nestlé vyvinulo novou dvoustuprovou
kojeneckou vyzivu pro déti s nizkou porodni hmotnosti, ktera
vice vyhovuje individualnim pozadavkim téchto déti. Prvni
stupen PreBEBA preemie obsahuje hydrolyzovanou bilkovi-
nu s celkovym mnozstvim 3,6 g/100 kcal a energetickym
obsahem 80 kcal/100 ml, MCT a LCP tuky, nukleotidy, ktera
pokryje potfeby déti s porodni hmotnosti pod 1800 g. Druhy
stupen PreBEBA discharge obsahuje hydrolyzovanou bilko-
vinu s celkovym mnozstvim 2,9 g/100 kcal a energetickym
obsahem 73 kcal/100 ml, LCP tuky, nukleotidy, ktera splfiuje
pozadavky déti s porodni hmotnosti nad 1800 g a déti s niz-
kou porodni vahou po propusténi. Nové je tato vyziva oboha-
cena o probiotické bakterie Bifidobacterie lactis.

Nadorova onemocnéni v urologii
Prednaskovy vecer Urologické kliniky
1. LF UK a VFN v Praze ve spolupraci

s Onkologickou klinikou 1. LF UK a VFN

v Praze na téma ,,Onkourologie*

Praha, 3. kvétna 2010

Urologicka klinika 1. LF UK a VFN v Praze zalozena v roce 1975 profesorem Eduardem Hradcem, DrSc. byla vzdy jiz
od svého zalozeni Spi¢kovou klinickou zakladnou pro diagnostiku a 1é¢bu nadorli se superkonziliarni pé¢i pro urologické
pacienty nejen z celého tehdejsiho Ceskoslovenska, ale asto i ze zahraniéi. Zakladatel kliniky profesor Hradec publiko-
val jiz v roce 1965 v americkém Journal of Urology dodnes citovanou praci o nahradé moc¢ového méchyre po radikalni
cystektomii, v roce 1973 v témze prestiznim americkém periodiku publikoval jednu z nejvétsich sestav pacienti s nadory
nadledvin, jako prvni urolog v Ceské republice zaved! prof. Hradec standardni provadéni radikélni prostatektomie pfi kar-

cinomu prostaty.

Od zahajeni ¢innosti kliniky probihaji pravidelna kazdopateéni konsilia s onkology — nejprve s as. M. Jakoubkovou,
potom s prof. J. Abrahamovou a v sou€asnosti s ¢leny tymu prof. L. Petruzelky.

Na klinice vznikly vyznamné publikace z oblasti onkourologie (Karcinom penisu od docenta J. Novaka, Onkourologie
od kolektivu autortl pod vedenim prof. J. Dvofacka a prof. M. Babjuka a dalsi tituly).

Onkourologickym tématim byla téz vénovana tradi¢ni zimni sympozia urologické kliniky. V roce 2008 jsme v Praze
organizovali 2. vyro¢ni evropskou konferenci o onkourologii spolu s prof. Solowayem a ostatnimi renomovanymi urology.

Zacatkem roku 2010 jsme se aktivné zapoijili urologickym panelem do programu 1. prazského mezioborového onkolo-
gického kolokvia. Klinika spolupracuje s Ligou proti rakoving, na seznamu vzdélavacich akci Katedry urologie IPVZ, kte-
ra ma stale sidlo na Urologické klinice 1. LF UK, jsou pravidelné kurzy onkourologie, ¢lenové kliniky se opakované ucast-
nili celoevropskych edukacnich aktivit v rdmci EAU (European Association oif Urology) Guidelines Office, EUREP
(European Urology Residents Education Programme), ESU (European School of Urology), CEM (Central European Me-
eting), predsedali jsme 6. stfedoevropskému urologickému kongresu CEM EAU, z kliniky byly publikovany vyznamné
puvodni prace z oblasti onkourologie v impaktovanych mezinarodnich urologickych ¢asopisech.
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Ceska republika drzi jedno smutné celosvétové prvenstvi, a sice v incidenci zhoubného nadoru ledviny. Za poslednich
10 let jsme na nasem pracovisti provedli vice nez 800 radikalnich nefrektomii pro zhoubny nador ledviny. Velkou ¢ast
nadort ledvin je dnes mozné oSetfit parcialni resekci ledviny. Laparoskopicky jsme zatim odstranili 160 ledvin pro nador,
30 nadortl ledvin jsme odstranili laparoskopckou resekci.

Na Urologické klinice 1. LF UK a VFN mame nejvétsi zkuSenosti s laparoskopickymi adrenalektomiemi — soubor 265
pacient od roku 1997 patfi k nejvétsim v Evropé. V této oblasti se osveédcuje jiz vice nez tficetiletda spoluprace se lll.
interni klinikou 1. LF UK a VFN v Praze.

Vice jak 110 pacientl bylo na klinice odoperovano za poslednich 10 let pro zhoubny nador mo¢ovodu nebo ledvinné
panvicky.

Karcinom moc&ového méchyfe je stale zavaznym a éetnym nadorem mocové soustavy u muzi i zen v Ceské republice.
V databazi kliniky jen za poslednich 10 let evidujeme 700 pacient( s primozachytem nadoru mo¢ového méchyfe a dosud
jsme zde provedli pfes 300 radikalnich cystektomii pro zhoubny nador mo¢ového méchyre. Je tedy ziejmé, ze pro paci-
enta je prioritou snizit ¢etnost recidiv nadord a zabranit jeho invazivnimu ristu do dalSich vrstev mo¢ového méchyre
a zabranit nutnosti provést cystektomii. Proto je nutné se i nadale vénovat problematice prognostickych faktor(i nadord
mocoveho méchyre.

Karcinom prostaty patfi mezi nej¢astéjsi solidni zhoubny nador u muzi v Ceské republice. V roce 2007 byla v Ceské
republice jeho incidence 58/100 000 muz(, pfiéemz mortalita je asi ¢tvrtinova. Na Urologické klinice 1. LF UK a VFN jsme
dosud provedli téméf 800 radikalnich prostatektomii, z toho desetinu laparoskopicky. Pomér poctu otevienych a laparo-
skopickych operaci se méni ve prospéch laparoskopickych vykon(.

Zavaznost testikularnich nadort spociva pfedevsim v postizeni populace muzi s maximem vyskytu ve véku 25-29 let,
kde jsou druhou nej¢astéjsi malignitou, pficemz az tfetina téchto pacientl se diagnostikuje ve stadiu pokrocilého one-
mocnéni. Na détském oddéleni kliniky, jez mimo jiné ziskalo v roce 2008 akreditaci evropského Joint Committee of Pedi-
atric Urology pro détskou urologii, byli Uspésné Iéceni téZ chlapci s nadory varlete. Problematika testikularnich nadord
v détském véku ma svoje zasadni odliSnosti, které je nutné v diagnostice i IéEbé zohlednit.

Onkologicka urologie nadale zustava jednim z hlavnich pilifi diagnosticko-lé€ebnych, védecko-vyzkumnych i pedago-

gickych aktivit Urologické kliniky v Praze na Karlové.

prof. MUDr. Tomas Hanus, DrSc.
prednosta Urologické kliniky 1. LF UK a VFN, Praha
e-mail: tomas.hanus @If1.cuni.cz

Klinicka zavaznost ¢asné detekovaného
B karcinomu prostaty
Otakar Capoun, Jan Dvofacek, Vit Vachalovsky,
Toméas Hanus
Urologicka klinika 1. LF UK a VFN, Praha

Cil. Karcinom prostaty (KP) je nej¢astéjSim zhoubnym
onemocnénim urogenitalniho traktu u muzi. Celosvétova
incidence KP v poslednich dvaceti letech strmé narlsta,
zatimco mortalita ve vyspélych zemich relativné stagnuje.
Za vy8Sim zachytem KP stoji mimo jiné faktory pfedevS§im
vySetfeni hladiny prostatického specifického antigenu
v bézné ambulantni praxi. Celoplo$né cilené vyhledavani
KP je pfedmétem fady studii, jejichz zavéry jsou kontro-
verzni. Casné ambulantni vySetfeni u specialisty mize
odstranéni nadoru bez nutnosti dal$i 1é¢by. S ¢asnéjsi dia-
gnozou se ale také zvySuje pravdépodobnost zachytu tzv.
indolentniho karcinomu, tedy KP, ktery by se v pribéhu
zivota pacienta klinicky neprojevil. Klinické studie nyni
zkoumaji moznosti konzervativniho postupu u pacientl
s indolentnim KP. Ukazuje se, Ze aktivni sledovani je bez-
pec¢na metoda u KP nizkého rizika se zachovanim kvality
pacienta a s moznosti radikalni 1é¢by dle vyvoje onemoc-
néni.

Uvod. Karcinom prostaty je nejéast&jsi urologicka maligni-
ta a druha nejcastéjsi pfi¢ina umri z onkologickych pfi€in
u muzd. Incidence karcinomu prostaty se celosvétové zvySu-
je 0 2-3 % rocné (1). O relativné nizSi zavaznosti tohoto
maligniho onemocnéni svéd¢i diskrepance mezi incidenci
a mortalitou na KP. Celosvétové tento pomér &ini asi 1 : 3, ve
Spojenych statech americkych pak vice nez 1 : 6 (2). V roce
2007 byla v Ceské republice aktualizovana incidence KP
58/100 000 muzl, ale mortalita asi Ctvrtinova (3). Zatimco
incidence neustale strmé stoupa, mortalita stagnuje,
v poslednich letech ve vyspélych zemich zacind dokonce
mirné klesat. V pribéhu zivota muze se pravdépodobnost

diagnézy KP odhaduje na 12-16 %, riziko umrti potom na
3—4 %. Primérny vék v dobé diagndzy je 67 let a predpokla-
da se, ze KP snizuje odhadovanou délku zivota pfiblizné
o devét let (4).

Narist incidence. Jaké jsou pficiny takového nartstu inci-
dence pfi zachované urovni mortality? K dramatickému nard-
stu incidence doSlo v poslednich dvaceti letech v disledku
zavedeni testovani prostatického specifickeho antigenu
(PSA) do klinické praxe, v Ceskeé republice pfiblizné s deseti-
letym zpozdénim. ZvySuje se poveédomi odborné i laické
verejnosti 0 mozném preventivnim vySetfovani pomoci PSA
screeningu. V roce 2001 ve Spojenych statech americkych
mélo 75 % muzu ve véku 50 a vice let minimalné jedno vyset-
feni pomoci PSA (5). Dale se stale snizuje vékova hladina
pro zahajeni preventivniho vySetfovani, stejné jako se snizu-
je hladina PSA pro indikaci k biopsii prostaty. V dusledku
zlepsujici se techniky, vyssiho poctu vzork(l a opakovanych
vySetfeni se zvySuje procento zachytu KP v biopsii prostaty.
V neposledni fadé se také prodluzuje o¢ekavana délka doziti
populace.

Screening karcinomu prostaty. Screening mize probihat
v ramci studie, kdy je oznaCovan jako masovy screening
a probiha z podnétu Fesiteld této studie. Casna detekce
neboli oportunisticky screening spociva v individualni dia-
gnostice a je iniciovana bud pacientem, nebo jeho Iékafem
(6). Jak jiz bylo zminéno, PSA screening ma hlavni vliv na
zvySeni incidence KP. Dale dochazi ke zméné plvodnich
parametrd KP, méni se klinické stadium, snizuje se grading
tumoru i vstupni hodnota PSA. Castsiji se také detekuji nizko-
rizikové, tedy klinicky méné zavazné, karcinomy. V roce 1990
bylo 36,6 % pfipadd v dobé diagnézy hodnoceno jako vysoce
rizikovy KP, o 12 let pozdéji to bylo uz jen 16 % (7).

Jaky vliv ma screening na mortalitu v narodnim méritku?
Prvni nerandomizované studie, provadéné v Rakousku
a Kanadé, prokazaly snizeni mortality v ramci vySetfované
populace (8, 9). VétSinou se ale jedna o statisticky nedosta-
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te¢né silna data a zavéry jsou pfijimany s opatrnosti.
V poslednich dvou letech byly publikovany vysledky dvou vel-
kych randomizovanych studii. Prvni byla provedena pod
nazvem European Randomized Screening for Prostate Can-
cer (ERSPC) v sedmi zemich zapadni Evropy (10), screenin-
govy program Prostate, Lung, Colorectal, Ovary (PLCO) pro-
biha ve Spojenych statech americkych (11). Evropského
screeningu se zuc&astnilo 182 160 muzd, incidence oproti
kontrolni skupiné dosahla témérf stoprocentniho narlstu, pro-
kazatelné doslo ke snizeni mortality, dale ¢etnosti metastatic-
kého i agresivniho onemocnéni. Jeden z kontroverznich
zavérl této studie ale tvrdi, Ze k prevenci jednoho umrti na
karcinom prostaty je nutné lécit 48 pacientll a vysSetfit vice
nez 1000 muzud. Evropska prace je nicméné pfijimana velmi
kladné diky validnim vysledkdm v ramci velké zkoumané
populace. K méné presvédCivym zavérim dospéla americka
studie. Sledovano bylo celkem 76 693 muZz(, incidence dosa-
hla prakticky shodnych hodnot v obou skupinach a dokonce
mortalita na KP byla ve vySetfené populaci o 22 % vysSi nez
v kontrolni skupiné. Fakt, ze témér polovina muzl ve zkou-
mané populaci mela PSA vySetfeni jesté pred zahajenim stu-
die a Ze polovina pacientd v kontrolni skupiné také absolvo-
vala PSA vySetfeni, dokazuje to, ze v ramci vysoce
informované spolecnosti, jako je tomu ve Spojenych statech
americkych, je provedeni randomizované skriningové akce
velmi obtizné, ne-li nemozné.

Klinicky nesignifikantni karcinom prostaty. Jiz témér dvé
desetileti se zkoumaji parametry onemocnéni, které z nejvét-
Si pravdépodobnosti nevede k progresi a k umrti pacienta na
KP. Bylo vytvofeno mnoho definic nesignifikantniho karcino-
mu, vétSina zahrnuje hodnoceni klinické klasifikace, hladiny
PSA, Gleasonova skore (GS) a rozsahu karcinomu v bioptic-
kych vzorcich (12—14). Dobfe diferencovany nehmatny karci-
nom s nizkym vstupnim PSA a malym poctem pozitivnich
vzorkll v biopsii pfedpovida maly objem KP v preparatu po
radikalni prostatektomii. V naprosté vétSiné se tak jedna
o karcinom lokalizovany na prostatu, s nizkym GS. K velké-
mu poctu téchto pozitivnich zavérl existuje i stejné mnozstvi
dlkazu, které vysledky zpochybruji. Napfiklad v praci ¢es-
kych autorl bylo 59 % karcinomd primarné vhodnych pouze
ke sledovani oznaceno po radikalni prostatektomii jako rizi-
kovy KP (15). Jaka jsou tedy uskali definice nesignifikantniho
karcinomu prostaty? V prvni fadé dochazi ¢asto k podhodno-
ceni stupné diferenciace tumoru v biopsii prostaty. To je dano
omezenym mnozstvim materialu pro patologické vysetfeni,
které posuzuje architektoniku Zlazek, a dale multifokalnim
ristem karcinomu v prostaté, kdy nejhire diferencovany kar-
cinom nemusi byt zachycen. V nasem souboru bylo 40 %
biopsii prostaty hodnoceno v definitivnim preparatu po radi-
kalni prostatektomii vy$8§im GS. Témér pétina biopsii
s plvodné nizkorizikovym karcinomem prostaty méla po radi-
kalni prostatektomii GS sedm a vysSi, Slo tedy o signifikantni
karcinom (16). Dal$im uskalim je ¢asto velmi subjektivni hod-
noceni klinické klasifikace, korelace per rektum vySetfeni
nebo transrektalni sonografie s patologickou klasifikaci po
radikalni prostatektomii je tedy nedostateéna. Problémem
také zlGstava nedostate¢na specificita PSA vySetfeni.

Problematika klinicky nesignifikantniho karcinomu se déle
komplikuje faktem, Ze tato definice byla vytvofena na zakladé
hodnoceni preparatd po radikalni prostatektomii, tedy
u pacientd, ktefi jiz byli aktivné 1é€eni. Neni proto znam pfiro-
zeny prubéh takového KP. Pro oznaéeni nizkorizikového kar-
cinomu zjisténého ¢asné na zdkladé PSA skriningu se vzilo
oznaceni indolentni karcinom. Spolu s terminem indolentniho
karcinomu vznikl epidemiologicky termin nadbyte¢né diagno-
zy, tedy diagndzy karcinomu, ktery by nebyl béhem Zivota
pacienta klinicky zjistén (17). Odhaduje se, Ze pfiblizné polo-
vina nadorli zachycenych ¢asné v ramci screeningu ma vlast-
nosti indolentniho karcinomu. Cely problém déle provazi fakt,
ze presnost predikce klinicky nesignifikantniho karcinomu
dosahuje nejvyse asi 70 %.

Doporuéené postupy. Signifikantni karcinom samozfejmé

vyzaduje aktivni pfistup. U malo rizikového karcinomu je moz-
né po dohodé s pacientem postupovat konzervativné. DelSi
dobu znamé pozorné vyckavani je vyhrazeno spise pro starsi
pacienty s komorbiditami, u kterych je v tomto pfipadé paliativ-
ni terapie zahajena az pfi symptomatické progresi. Desetileté
nadorové specifické preziti u pacientll s dobfe diferencova-
nym KP dosahuje 87 %, zatimco u Spatné diferencovaného
KP je to pouze 34 % (18). Aktivni sledovani je naopak odloze-
ni radikalni terapie, tedy radikalni prostatektomie nebo radio-
terapie, az do doby, kdy dojde k objektivni progresi onemoc-
néni. Tento postup se voli predevSim u mladSich, jinak
zdravych, pacientd, jejichz prioritou je zachovani stavajici kva-
lity Zivota s minimalnim onkologickym rizikem. Byla vypraco-
vana fada protokolu aktivnino sledovani u pacientd se vstup-
nimi parametry nesignifikantniho KP. V ramci dusledného
sledovani je hodnocen vyvoj PSA, klinicky nalez a v danych
intervalech jsou provadény biopsie prostaty k posouzeni zmée-
ny histologickych parametr(i. Indikaci k radikalni 1é¢bé je rych-
ly narlist PSA a jakékoliv zmény v klinickém nebo histologic-
kém ndlezu (19-20). Priblizné dvé tretiny pacientl zlstavaji
zatim v ramci téchto studii pouze sledovany.

Zaver. Informace podavané Iékafem maji pro pacienta
v rozhodovacim procesu zasadni vyznam. Je vhodné pacien-
ta poucit o tom, ze KP m& vyznamny vliv na zdravi muzské
a mize mit vliv na snizeni Umrnosti, ale dostupna data
nejsou zatim dostate¢na. Zatim Ize obtizné hodnotit pfinos
|é¢by screeningem zachyceného KP, navic jakykoliv terapeu-
ticky postup mlze mit fadu riznych nezadoucich u¢inkd riz-
ného trvani. Ve vybranych pfipadech nizkorizikového KP
muZze byt po vzajemné dohodé zvoleno aktivni sledovani jako
konzervativni metoda lécby.
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Prognostické faktory karcinomu
mocového meéchyre
Michal Pe$&l, Monika Szakacsova, Viktor Soukup
Urologicka klinika 1. LF UK a VFN, Univerzita Karlova, Praha

Cil. Cilem préace je ovéfit vyznam jednotlivych vybranych
prognostickych faktord na vlastnim souboru pacientd s povr-
chovymi tumory mo¢ového méchyre.

Metoda. Do studie bylo zafazeno 178 muzll a 68 zen, pru-
mérny vék 66,8 let (18-90 let). Pacienti byli rozdéleni do sku-
pin dle stupné nadorové invaze, diferenciace, ploSného roz-
sahu, a dle toho, zda byl zaroven pfitomen i CIS.
U jednotlivych skupin jsme hodnoaitili riziko recidivy, resp. pro-
grese.

Vysledky. T1 tumor byl pfitomen u 98 (33 %) pacientl, T2
u 119 (48 %) pacientl. Dale jsme hodnotili stuperi nadorové
diferenciace — tumor G1 byl pfitomen u 80 (33 %), G2 u 105
(43 %) a G3 u 42 (17 %) pacientd. Ve 107 (43 %) pfipadech
se jednalo o mnohocetny tumor, ve 139 (57 %) o solitarni
loZisko. Pfitomnost CIS patolog popsal u Sesti (2 %) pacien-
t0. Jako signifikantni prognosticky faktor stfedni doby do reci-
divy se ukazala nadorova diferenciace (p = 0464) a mnoho-
Cetnost tumoru (p = 0,0459). Signifikantnim rizikovym
faktorem progrese se ukazala byt nadorova invaze
(p = 0,001) a bunééna diferenciace (p = 0,001).

Zavér. Na zakladé hodnoceni klinickopatologickych pro-
gnostickych faktorl mGzeme pacienty s neinfiltrujicimi nadory
mocového méchyfe zaradit do jednotlivych rizikovych skupin,
coz umozniuje jejich rozdilné sledovani i naslednou lécbu.

Zasadni vyznam chirurgické 1é€by u karcinomu
ledvin, moznosti biologické IéCby
"Roman Sobotka, 'Tomag Hanu$, 2Milada Zemanova
"Urologicka Klinika 1. LF UK a VFN, Praha
2Onkologicka kiinika 1. LF UK a VFN, Praha

Karcinom ledviny patfi mezi nejmalignéjSi nadory v uro-
logii, Ceska republika drzi celosvétové prvenstvi v inciden-
ci tohoto nadoru. Vzhledem k radiorezistenci a chemorezi-
stenci patfi chirurgicka Ié¢ba karcinomu ledviny meazi
zakladni modality, a to jak u lokalizovaného, tak i u metas-
tatického karcinomu ledviny. Byl prokazan signifikantni
benefit cytoredukéni nefrektomie u metastatického karcino-
mu i v éfe biologické lécby. Cytoredukéni nefrektomie
nema pfinos pouze pfi generalizaci karcinomu do lymfatic-
kych uzlin u T4 nadoru. Po absolvovani nefrektomie v pfi-
padé vyskytu solitarni metastazy je mozné indikovat
i metastazektomii. NejlepsSich vysledkl Ize dosahnout pfi
resekci solitarnich metastaz, zvlasté plicnich. Prognosticky
vyznamna je radikalita resekce.

U lokalné pokrocilého onemocnéni s naddorovym trombem

je chirurgické feSeni stale nejlepsi terapeutickou volbou.
U nadorovych trombi v renalni Zile nebo v doIni duté Zile je
dllezité kompletni odstranéni trombu. Uplné odstranéni
nadorového trombu z renalni zily a dolni duté Zily zlepsi kva-
litu zivota a dlouhodobé preziti u poloviny postizenych
pacient(.

Metodou volby u lokalizovaného karcinomu ledviny je radi-
kalni nefrektomie, transperitonedalné ¢i laparoskopicky. Nado-
ry kategorie T1a, tedy do 4 cm velikosti (ve vybranych pfipa-
dech i T1b, tj. velikosti 4—7 cm) jsou indikované k otevfené
resekci ledviny, laparoskopicka resekce ledviny je miniinva-
zivni alternativou se srovnatelnymi onkologickymi vysledky,
ale limitovana technickou obtiznosti a del$im ,learning cur-
ve“. Adjuvantni onkologicka lé¢ba neni v souasné dobé indi-
kovana u lokalizovaného karcinomu ledviny. Do spektra chi-
rurgické lécby patfi i ostatni miniinvazivni metody vhodné pro
pacienty neinosné laparoskopické resekce ledviny z divodu
nepfiznivého ,Performance Status“. S Sirokym vyuzitim
zobrazovacich metod, zejména ultrasonografie v praxi, souvi-
si narist pravé malych incidentalnich nadord ledvin cca
0 3,7 % ro¢né. Resenim v indikovanych pfipadech muze byt
radiofrekvencéni ablace &i kryoablace, kterda ma dle dostup-
nych dat mirné lepSi vysledky, provadi-li se laparoskopicky.
Hlavnim problémem vSak zlstava detekce viabilnich ¢asti
tumoru po lé¢bé a s tim souvisejici vhodna zobrazovaci
metoda sledovani po operaci.

V systémové |é¢bé metastatického karcinomu ledviny Ize
stale indikovat lé¢bu cytokiny s prospéchem zejména
u pacientd v dobré prognostické skupiné. V souvislosti
s vyvojem latek biologické cilené IéCby (zvlasté inhibitory
tyrozinkinazy) doslo k ur¢itému posunu v [é€bé metastaticke-
ho karcinomu ledviny. Molekularni biologicka Ié¢ba, cilena
hlavné na klicova mista defektni trasy VHL/HIF, prokazala
slibnou ucinnost u pacientl vSech prognostickych skupin.
V soucasné dobé jsou registrovany k terapii prvni nebo druhé
linie inoperabilniho a metastazujiciho onemocnéni tyrozinki-
nazové inhibitory VEGF a PDGF receptoru sorafenib, suniti-
nib a pazopanib, monoklonalni protilatka neutralizujici extra-
celularni VEGF bevacizumab v kombinaci s interferonem alfa
a inhibitory mTOR kinazy temsirolimus a everolimus. Efekt
téchto latek je vSak pouze u svétlobunééného karcinomu led-
viny. Tyto léky zdvojnasobuji dobu do progrese ve srovnani
s lé¢bou cytokiny a vyznamné prodluzuji pfeziti, maximalnim
efektem lécCby je vSak dosazeno pouze stable disease,
k vymizeni metastaz a vyléceni generalizovaného karcinomu
vSak témito léky nedochazi. Pfedmétem probihajicich studif
Il. a lll. faze je uréeni prognostickych faktor(, které by mély
vyznam v indikaci biologické |é¢by neoadjuvantné ¢i adju-
vantné u vybranych skupin pacienttd s lokalizovanym karcino-
mem ledviny.

Nadory varlat - uloha urologa a onkologa
TKamil Fégel, 'lvan Pavlik, 2Milada Zemanova
"Urologicka kiinika 1. LF UK a VFN, Praha
20Onkologicka kiinika a Komplexni onkologické centrum
1. LF UK a VFN, Praha

Nadory varlat pfedstavuji 1-1,5% vSech malignit v muzské
populaci a tvofi cca 5% podil zhoubnych urologickych nado-
ri. Primérna incidence v Ce§ké republice za poslednich tfi-
cet let se podle udaju UZIS CR (Ustav zdravotnickych infor-
maci a statistiky CR) pohybuje na urovni 6,5-7/100 000
muz0 a ma trvale stoupajici tendenci. Podle svétovych statis-
tik tim patfi Ceska republika do prvni desitky zemi svéta
s nejvysSi incidenci tohoto onemocnéni. V Zebficku vyskytu
vede s incidenci 11/100 000 muzd Norsko. Zavaznost testi-
kularnich nadorti (TN) spodiva pfedevsim v postizeni popula-
ce muzll s maximem vyskytu ve véku 25-29 let, pficemz az
tfetina téchto pacientll se diagnostikuje ve stadiu pokrocilého
onemocneéni. Vyskyt TN je predevsim sporadicky, nicméné
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nejsou vzacnosti ani familiarni formy. TN jiz tradi¢né klasifiku-
jeme na nadory germinalni (GN) a negerminalni. GN tvofi
92-96 % vsech TN. Ve skupiné GN rozliSujeme seminony (S)
a neseminomy (NS). GN jsou schopny velmi rychlého rlstu,
jsou chemosenzitivni a radiosenzitivni. Diky zlepSeni dia-
gnostickych metod, vyuziti nadorovych markerli a multimo-
dalni uroonkologické 1é¢bé doslo k redukci mortality z vice
nez 50 % pred rokem 1970 na méné nez 5 % v roce 1997.
Etiologie TN neni zcela pochopena, nicméné u v8ech histolo-
gickych typu byl jako specificky geneticky marker identifiko-
van izochromozom kratkého raménka ¢&. 12. Uspesnost lé&by
TN je vyznamné zavisla na klinickém stadiu v dobé prvni
navstévy lékare. Spoluprace praktického I|ékafe, urologa
a onkologa je nezbytna. Ulohou urologa je pfedevsim dia-
gnostika a rozhodnuti k chirurgické revizi varlete. Do urolo-
gické diagnostiky patfi fyzikalni vySetfeni varlat, tfisla, bficha
a supraklavikualrnich uzlin s navazujici ultrasonografii varlat,
ktera stanovi az se 100% senzitivitou intratestikularni patolo-
gii. V ramci pfiprav k operaci je pacient pou¢en o moznosti
kryoprezervace spermii. Odbér nadorovych markerl je
nezbytny pfed i po orchiektomii (do 3 tydnu) z diivodu hodno-
ceni jejich dynamiky a volbu adjuvantni 1é¢by. Za zakladni
trojici markerd TN se dnes povazuje humanni choriogonado-
tropin (B-HCG), o-fetoprotein (AFP) a laktatdehydrogenaza
(LDH). Dalsi staginova vySetfeni hrudniku a retroperitonea
pomoci CT Ize provést v asném poopera¢nim obdobi. Stan-
dardnim pfistupem v chirurgické Ié¢bé TN je neodkladna
radikalni orchiektomie, a to vzdy z vysokého inguinalniho pfi-
stupu. Predoperacni biopsie suspektni masy skrota, resp.
resekce varlete jsou indikovany jen u vybrané skupiny
nemocnych, obvykle u nejasnych tumord solitarniho varlete
po kontralateralni orchiektomii pro tumor, u déti nebo u benig-
nich tumorl pfi peroperaéni biopsii. Po stanoveni histologic-
kého subtypu a upfesnéni stagingu nemoci je pacient pfedan
do onkologické péce. Z hlediska stagingu rozliSujeme TN
lokalizované (stadium I), metastazujici do retroperitonea (sta-
dium II), nad branici (stadium Ill) a dalSich organt (stadium
1V). Strategie adjuvantni IéCby je odliSna u S a NS. U semino-
mu stadia | I1ze volit sledovani, radioterapii nebo chemoterapii
karboplatinou. Volba je zavisla na pfitomnosti rizikovych fak-
tort progrese. AZ 15-20 % pacientll se S a 20-50 % s NS ma
v dobé diagnézy mikrometastazy v uzlindch retroperitonea
(RP), které jsou zdrojem relaps( u sledované skupiny pacien-
tl bez adjuvance. Ve stadiu Il véech S a NS je primarni vol-
bou chemoterapie (CHT) kombinaci BEP (bleomycin, etopo-
sid, cisplatina). U pacientd s NS Il stadia po CHT
s pfetrvavajici masou uzlin RP je indikovana modifikovana
lymfadenektomie RP. Pfi perzistenci viabilnich metastaz se
podava dalsi série CHT. Dispenzarizace pacientd probiha
v tzv. KOC (Komplexni onkologické centrum) a spociva v pra-
videlnych odbérech markerd a planovani zobrazovacich
metod dle doporucenych protokol(.

SamovysSetfovani muzu, véasna diagnostika, orchiektomie,
adjuvantni onkologické Ié¢ba a dispenzarizace u spolupracu-
jiciho pacienta je zakladnim predpokladem dobré prognézy
tohoto relativné dobfe kurabilniho nadorového onemocnéni.

Laparoskopicka Ié¢ba urologickych nadort
Kvétoslav Novéak, Petr Macek
Urologicka Kiinika 1. LF UK a VFN, Praha

Vychodisko. Indikace pro operaéni feSeni na principu
laparoskopie u urologickych nadorl se neustale rozsifuji.
Nové technologie umoznuji vyvoj dalSich pfistupd k opero-
vanym organdm v¢etné mnoha moznosti kontroly krvaceni.
Hlavni vyhodou laparoskopickych operaci je minimalni inva-
zivita, mensi bolestivost — mensi spotifeba analgetik v po-
operacnim obdobi, kratSi doba rekonvalescence a lepsi
kosmeticky efekt a pfi spravné indikaci vyborné onkologické
vysledky.

Metody a vysledky. Z uroonkologickych operaci provadime
laparoskopicky nasledujici vykony:

Radikalni nefrektomie — stala se standardem zejména
u stadii T1-T2 (tj. nador ohrani€eny na ledvinu). Bézné jsou
operovany nadory velikosti do 10 cm, zalezi pfedevSim na
operatérovi. Ve srovnani s otevienou operaci jsou onkologic-
ké vysledky stejné.

Nefroureterektomie — pro urotelialni nadory neni tak ¢as-
tou indikaci zejména pro agresivitu nadorl tohoto typu v hor-
nich mocovych cestach. Nicméné nékolik studii nepotvrdilo
hor8i vysledky po laparoskopickém vykonu (tj. recidiva
v mo¢ovém méchyfi, lokalni recidiva, vzdalené metastazy) ve
srovnani s otevienym pfistupem — 2leté sledovani (75,6 %
vs. 81,7 %).

Resekce ledviny pro nador — je naro¢ny vykon zejména
pro nutnost izolace hilovych cév a dosazeni dokonalé
hemostazy za podminek kratké doby ischémie ledviny (nalo-
zend svorka na hilové cévy) — neméla by prekrocit 30 minut.
Indikace je ovlivnéna zejména polohou a velikosti nadoru,
dobre proveditelna resekce je zejména u nadortdl do 3—4 cm
velikosti rostoucich extrarenalné. Az 25 % z nich jsou benigni
nalezy (angiomyolipom, onkocytom) — z téchto divodd ma
velky vyznam zachovny charakter operace, nefrektomie by
zde pfedstavovala neadekvatni vykon. Zejména zde je vyuzi-
van potencidl tkanovych lepidel. Incidence pooperacnich
komplikaci je az 33%, nejCastéji jde o krvaceni a urinézni pis-
tél. Onkologické vysledky jsou srovnatelné s otevienou
resekci ledviny — lokalni recidiva 0—1,7 %, pozitivni nadorové
okraje v priméru 2,4 %, nadorové specifické preziti
97-100 % (5 let).

Radikalni prostatektomie — je indikovana u lokalizované-
ho karcinomu prostaty. Lze ji provadét trans- i extraperito-
nealné, rliznym postupem (ascendentné, descendentné),
extrafacialné bez zjevného Setfeni nervovécévnich svazkl
nebo intrafascialné (,uvniti endopelvické fascie), kdy se
Setfi nervova vlakna a cévy v posterolateralni oblasti pro-
staty z dlivodi zachovani kontinence a erekce. Tento vykon
stoji na pomysiném vrcholu v obtiznosti laparoskopickych
operaci v urologii. Udavana procenta v dosazeni kontinen-
ce a erekce se dosti li§i — v zasadé Ize fici, ze pIné konti-
nence po roce dosahne az 94 % pacientd, pohlavniho styku
vice jak 2/3 pacient(.

Radikalni cystoprostatektomie — indikace je povazovana
stale za kontroverzni. Je proveditelnd u nddorl ohrani¢enych
na mocovy méchyf, onkologické vysledky jsou srovnatelné
s otevienou operaci pfi 3letém sledovani.

Panevni lymfadenektomie — je soucasti vySe uvedenych
dvou operaci. V preciznim provedeni a extenzivnim rozsahu
proximalné az k bifurkaci aorty jde o naro€ny vykon, béhem
néhoz se preparuje lipolymfaticka tkan na sténach velkych
cév s moznymi zavaznymi komplikacemi.

Retroperitonedini lymfadenektomie pfi tumoru varlete —
morbidita frekvence komplikaci jsou nizké a onkologické
vysledky srovnatelné s otevienou operaci.

Adrenalektomie — z indikace pro maligni nalez neni az tak
vzacna, jde vétSinou o metastazy — karcinom ledviny a jinych
organd (stfevo), i nékteré feochromocytomy maji maligni
povahu. Na této operaci je zjevné o co obtiznéji se provadi
u malignich tumorli ve srovnani s benignimi nadory (ade-
nom).

Na Urologickeé klinice 1. LF UK a VFN mame nejvétsi zku-
Senosti s laparoskopickymi adrenalektomiemi — soubor 265
pacientll od roku 1997 patfi k nejvét§im v Evropé. Z dalSich
laparoskopickych vykon( jde o nefrektomie pro tumor — 150,
za posledni 2 roky jsme dale z dal§ich vykon( provedli resek-
ci ledviny pro tumor — 22, radikalni prostatektomii (s panevni
lymfadenektomii) — 65, nefroureterektomii — 3, exstirpaci
retroperitonealniho tumoru — 8.

Zavér. Z uvedeného prehledu je patrné, jak Siroké jsou
indikace k laparoskopickému pfistupu u urologickych malignit
a dale se rozSifuji. S rozvojem dalSich technologickych
postupl frekvence téchto miniinvazivnich operaci bude stale
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vy$8i, a proto je nezbytné se seznamovat s témito postupy
a ve své teoretické i praktické podobé.

Nadory varlat u déti - moznosti
zachovné operace
Marcel Drlik, Radim Koc&vara
Oddeéleni détské urologie Urologické Kliniky 1. LF UK a VFN, Praha

Nadory varlat jsou u déti vzacné, pfedstavuji 1-2 % vSech
détskych solidnich tumord. Jejich incidence je odhadovana
na 1/100 000 obyvatel. Bila rasa je postizena nejvice.

K nadoriim varlat u prepubertalnich chlapct pfistupujeme
odli$né nez u adolescentl a dospélych. Divodem je mnohem
nizsi vyskyt malignich nadori v tomto obdobi (23 % u prepu-
bertalnich chlapcli vs. 67 % u adolescentt). Pokud se u pre-
pubertélniho chlapce maligni nador varlete vyskytne, jde
témér ve 100 % pfipadl o nador ze Zloutkového vacku. Nas-
tésti jde vétSinou o stadium | s dobrou odpovédi na chemote-
rapii. Z literatury jsou znamy pouze ¢tyfi pfipady seminomu
u chlapce prfed pubertou, zcela vyjime€né jsou popsany
maligni stromalni nadory (ze Sertoliho bunék a nediferenco-
vany stromalni tumor). Choriokarcinom popséan nikdy nebyl.
Teratom (zraly i nezraly) je v tomto obdobi vzdy benignim
nadorem.

Nadory varlat u déti jsou vétSinou asymptomatické. Projevi
se jako tuha, nebolestiva rezistence. Méné ¢asto se manifes-
tuji pod obrazem syndromu akutniho Sourku (torze, krvaceni
do nadoru, hydrokéla). Virilizace &i pubertas precox provazi
vzacny nador z Leydigovych bunék. V diferencialni diagnosti-
ce je dllezité odlisit ostatni benigni skrotalni patologie (cysta
epididymis, kyla, prosta hydrokéla, torze apendixu testis,
posttraumatické 1éze aj.) a extratestikularni nadory, které pre-
stavuji az 50 % vSech nadord Sourku (nejcastéji akutni lym-

foblasticka leukémie a rabdomyosarkom). Pro moznost bila-
teralniho vyskytu nadoru je nutno vySetfit palpa¢né kontrala-
teralni varle, pohmatem vyS$etfujeme lymfatické uzliny v tfisle
a subklavikularni oblasti.

Ultrazvukové vySetfeni je zakladni pomocnou zobrazovaci
metodou. Je schopno spolehlivé odlisit extratestikularni pato-
logii Sourku. Pro odliSeni jednotlivych typd nadord varlete
vSak toto vySetfeni neni dostate¢né specifické. Zasadni infor-
maci je znalost hladiny AFP (alfa-fetoprotein). Hladiny vyssi
nez 10 ng/ml nalézame u 92—100 % chlapcli s nadorem ze
Zloutkového vacku. Vyjimku tvofi kojenci, kdy jsou hodnoty
AFP fyziologicky vySsi.

Vzhledem k vysoké specificité AFP a téméf uniformnimu
vyskytu nadoru ze zloutkového vacku jako maligniho nado-
ru prepubertalniho obdobi je typ vykonu na varleti dan hla-
dinou AFP a pfipadné peroperacni biopsii. Neprovadi se
proto akutné, ale planované v pracovni dobé. U prepuber-
talnich chlapct s normalni hladinou AFP a u mlad$ich nez
6 meésicd se zvySenou hladinou AFP je doporu€ovan
zachovny (modifikovany) postup. Z ingvinalniho pfistupu,
po atraumatickém uzavéru testikularnich cév a odrousko-
vani varlete se provede excize (enukleace) nadoru in toto
a material se odesSle k peroperac¢ni biopsii. Pfi zjisténi
maligniho nadoru je indikovana orchiektomie, v opac¢ném
pfipadé se zbytek varlete zachova. U prepubertalnich
chlapct starSich 6 mésict s elevaci AFP a adolescentl
s nadorem varlete se vzhledem k vysokému riziku maligni-
ty postupuje stejné jako u dospélych. Je indikovana orchi-
ektomie z vysokého ingvindlniho pfistupu se véasnym
zajisténim testikularnich cév.

V letech 1989-2008 jsme na nasi klinice oSetfili celkem 18
chlapcli s nadorem varlete. Ve ¢étyfech pripadech $lo o malig-
ni nddor (2x choriokarcinom, 2x smiSeny nador). Ve 14 pfipa-
dech byl nalez benigni (5x teratom, 2x fibrom, 2x epider-
moidni cysta).

Abstrakta z akci spoleénosti Ceské Iékaiské spoleénosti JEP

Redakce Casopisu lékafl éeskych nabizi moznost zvefejiiovani abstrakt z odbornych akci spoleénosti
a spolk(i Ceské Iékafské spole¢nosti Jana Evangelisty Purkyné.
Abstrakta, prosim, zasilejte na adresu vedouciho redaktora — e-mail: horak@fnkv.cz nebo na adresu
odpovédné radaktorky — e-mail: helena.glezgova@seznam.cz

Dékujeme
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XIX. Tomaskovy dny
mladych mikrobiologt
Brno, 3.-4. ¢éervna 2010

Ve dnech 3. az 4. ¢ervna 2010 probéhly XIX. Tomaskovy
dny mladych mikrobiologd. Jako kazdoro¢né ji zorganizoval
Mikrobiologicky Ustav lékafské fakulty Masarykovy univerzity
a Fakultni nemocnice U svaté Anny v Brné. Kromé univerzity
a nemocnice byly dalSimi oficialnimi poradateli konference
také Spoleénost pro epidemiologii a mikrobiologii Ceské Iékar-
ské spolecénosti J. E. Purkyng, Ceskoslovenska spolecnost
mikrobiologické a Spole¢nost pro lIékarskou mikrobiologii CLS.

Konference, ktera probéhla v Konferenénim centru Lékar-
ske fakulty Masarykovy univerzity na Komenského nameésti 2
v Brné, se zucastnilo 91 uUcastnik(l z Ceské i Slovenské
republiky. Probéhlo i vystoupeni zahrani¢niho hosta —
prof. Gniadkowského z Polska, ktery prednasel o soucas-
ném velkém epidemiologickém i mikrobiologickém problému
— 0 B-laktamazéach u bakterii. BE€hem dvou dni bylo odpre-

zentovano 44 aktivnich prispévkll a 17 posterli. Jako kazdo-
ro¢né byl vyhldSen a ocenén nejlepSi mlady mikrobiolog.
Probéhlo i spole¢enské setkani v klasterni vinarné U Kralov-
ny Eliky v Brné.

PFisti Tomaskovy dny, v pofadi XX., by se mély konat
www.medmicro.info v sekci Tomaskovy dny. V8echny mladé
mikrobiology do 35 let timto zveme k ucasti na pfistim jubilej-
nim roc¢niku.

MUDr. Lenka Cernohorskd, Ph.D.,

hlavni organizatorka TD 2010

Mikrobiologicky ustav LF MU a FN U sv. Anny v Brné
Pekarska 53, 656 91 Brno

e-mail: lenka.cernohorska @fnusa.cz

Sobrav den - XXV. konference
o hyperlipoproteinemiich
Praha, 9. éervna 2010

Dne 9. ¢ervna 2010 se v nové budové Narodniho muzea
v Praze (byvalém sidle Federalniho shromazdéni) sesli
odbornici zabyvajici se poruchami metabolismu plazmatic-
kych lipoproteind, aby diskutovali novinky v oblasti diagnosti-
ky a 1é¢by dyslipidémii v kontextu prevence kardiovaskular-
nich onemocnéni. Setkani nesouci jméno zakladatele
klinicke lipidologie v tehdejsim Ceskoslovensku profesora
Josefa Sobry se konalo jiz po dvacéatépaté a bylo organizo-
vano Ceskou spoleénosti pro aterosklerézu (CSAT) a Ces-
kou internistickou spole¢nosti (CIS) ve spolupraci s Centrem
preventivni kardiologie lIl. interni kliniky 1. LF UK a VFN
v Praze. 5 5

Odborny program zahgjil pfedseda CSAT a CIS profesor
R. Ceska kratkou vzpominkou na vyznamnou roli profesora
Sobry, ktery tradici konferenci o hyper- a dyslipoproteinémi-
ich zaloZil a z jehoz prace nadéle Ize Cerpat inspiraci. Nasle-
doval vlastni odborny program rozdéleny do &tyf sekci,
v nichz zaznélo celkem 18 sdéleni.

Prvni blok zahajila profesorka H. Vaverkova ze Ill. interni
kliniky Fakultni nemocnice Olomouc sdélenim shrnujicim
vyznam stanoveni apolipoproteinu B pfi odhadu rizikovosti
dyslipidémie v rGznych klinickych situacich (napf. u osob
s diabetes mellitus, metabolickym syndromem apod.). V dal-
&i pfednasce profesor J. Skrha ze IlI. interni kliniky 1. Iékaf-
ské fakulty UK v Praze prezentoval zajimavé vysledky epide-
miologické studie u diabetikd 2. typu sledovanych
v diabetologickych ambulancich, u nichz byl hodnocen profil
kardiovaskularniho rizika a jeho zmény mezi lety 2002—2006.

Profesor A. Zék ze IV. interni kliniky 1. LF UK a VFN v Praze
predstavil vysledky hodnoceni vlivu riznych klinickych stav(
(malnutrice, sepse, karcinom pankreatu) na metabolismus
mastnych kyselin v séru. Prvni sekci uzavfel doktor J. Pitha
z prazského IKEMu referdtem na téma moznosti vyuziti
detekce cirkulujicich progenitorovych endotelialnich bunék
jako nového ukazatele kardiovaskularniho rizika.

Dal&i sekce byla vénovana tradi¢nimu hlavnimu tématu
konference — genetickym faktordm ovliviiujicim riziko atero-
sklerdzy a jejich komplikaci. Doktor M. Vrablik z pofadajiciho
pracovisté prednesl pfehledny referat na téma novinek
v oblasti poznani genetické determinace uc¢inku hypolipide-
mické Ié¢by, v niz shrnul i vlastni vysledky vyzkumu v této
oblasti. V dalsi pfednasce doktor T. Freiberger z Genetické
laboratofe Centra kardiovaskularni a transplantaéni chirurgie
v Brné seznamil u€astniky s vyskytem familiarni dysbetalipo-
proteinémie v celonarodnim registru nemocnych s hereditar-
nimi dyslipidemiémi MedPed. Svym sdélenim na dr. Freiber-
gera navazal docent V. Soska (Nemocnice U sv. Anny
v Brné), ktery se zabyval rozborem lipoproteinového fenoty-
pu nemocnych s riiznymi formami familiarni hypercholestero-
Iémie se zvla$tnim zaméfenim na hodnoty HDL-cholestero-
lu. MUDr. M. Snejdrlova ze Ill. interni kliniky 1. LF UK a VFN
pfednesla zajimavé vysledky hodnoceni funkéni zdatnosti
dlouhovékych seniord v zavislosti na genotypu apolipoprotei-
nu E.

V nasledujici odpoledni sekci se doktor P. Trachta ze
III. interni kliniky 1. LF UK a VFN zabyval vlivem antidiabetic-
ké lé¢by zalozené na inkretinovych mimeticich na hladiny
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plazmatickych lipidd u diabetikd 2. typu. Druhy Ffeénik,
dr. E. Mistrik z Geronto-metabolické kliniky LF UK v Hradci
Kralové, popsal vysledky sledovani nového ukazatele atero-
genniho rizika (asymetricky dimethylarginin — ADMA)
u hemodializovanych nemocnych. Ze stejného pracovisté
byla i dalsi prace prezentovana doktorkou J. Lesnou hodnoti-
ci zmény metabolismu mastnych kyselin po hmotnostni
redukci u diabetikd 1. typu. Doktor Z. Kovar vysvétlil princip
tzv. pseudohypertriglyceridemie podminéné deficienci glyce-
rol kinazy, pfi niz jsou fakticky hladiny triglyceridd v séru niz-
ké, ale diky vysoké koncentrace glycerolu v séru jsou
nemocni nespravné klasifikovani jako osoby s refrakterni
hypertriglyceridemii. MUDr. P. Kraml ze 2. interni kliniky 3. LF
UK a Fakultni nemocnice na Kralovskych Vinohradech v Pra-
ze predstavil vysledky sledovani zmén metabolismu séro-
vych lipidG i parametri glukoregulace, oxidaéniho stresu
a endotelové dysfunkce u skupiny zdravych dobrovolnikd pfi
zméneé slozeni tukl v dieté. Treti blok uzavrela dalsi zastup-
kyné poradajici lll. interni kliniky 1. LF UK doktorka M. Prusi-
kova. Ve své studii demonstrovala vyznam aktivniho vyhle-
davani nemocnych s erektilni dysfunkci jako ¢asnym stadiem
cévniho postizeni a popsala rizikovy profil nemocnych s tim-
to onemocnénim.

Posledni sekce byla zaméfena na moznosti 1éCby dyslipi-

demii a s ni spojeného rizika kardiovaskularnich komplikaci.
Zatimco doktor M. Vrablik shrnul moznosti hypolipidemické
Ié¢by vyuzitelné v blizké budoucnosti (tyreomimetika, nové
inhibitory CETP, antisenze mRNA proti apoB atd.),
prof. R. Ceska revidoval postupy dostupné jiz v soudasné
dobé se zaméfenim na pouziti kombinaci hypolipidemické
farmakoterapie (statiny v kombinaci s fibratem, niacinem
nebo ezetimibem).

Zavérem celé konference, které se zucastnilo vice nez
200 ucdastnik(i, profesor Ceska podékoval pFednasejicim
a organizatorim a pozval v8echny Ucastniky na dalsi akce
Ceské spolecnosti pro aterosklerézu véetné ucasti na 26.
konferenci o hyperlipoproteinémiich — Sobrové dni, ktery je
naplanovan na jaro 2011. 3

Prejme si, aby i pfisti roénik Sobrova dne pfinesl| u¢astni-
kim to, co se letos podafilo — nejen zajimavé a aktudlni
odborné informace, ale i dobry pocit ze setkani s kolegy
a prateli a jisté i moznost navazani ¢i rozsifeni odborné spo-
lupréace.

MUDr. Michal Vrablik, PhD.

Ill. interni klinika 1. LF UK a VFN
U Nemocnice 1, 128 08 Praha 2
e-mail: vrablikm @seznam.cz

Neurovaskularni kongres 2010

Olomouc, 10.-12. ¢ervna 2010

Ve dnech 10. az
12. ¢ervna 2010 pro-
béhl v Olomouci
Neurovaskularni
kongres 2010 zahr-
nujici  38. Ceské
a slovenské cerebro-
vaskularni sympozi-
um a 10. neurosono-
logické dny. Odborna
i spoleCenska d¢ast
kongresu se konala
v akademickych pro-
storach  Univerzity
Palackého v Olomou-
ci, instituce s témér
pétisetletou tradici.
Program kongresu
byl multidisciplinarni
s Ucasti nejen Iékard
rdznych odbornosti, ale také zdravotnich sester, radiologic-
kych asistentl, fyzioterapeutl a dalSich zajemcd o Sirokou
problematiku cévnich mozkovych pfihod.

V ramci odborné ¢&asti kongresu, pofadaného poprvé pod
patronatem European Stroke Organisation a organiza¢né
zajisténého Konferenénim servisem UP, zaznélo celkem 114
pfednasek a dale bylo prezentovano 13 posterd. Mezi zvany-
mi zahrani¢nimi pfednasejicimi byli napfiklad Carlos A. Moli-
na ze Spanélska, Eva Bartels a Peter Schellinger z Némec-
ka, Alejandro Rabinstein z USA a Léaszlé Olah z Madarska.
Védecka sdéleni pokryvala Siroké spektrum problematiky
cévnich mozkovych pfihod od diagnostiky pfes konzervativ-
ni, radiointervencni, neurochirurgickou a cévni chirurgickou

Ié¢bu akutniho stadia ischemického i hemoragického iktu,
problematiku neurointenzivni péce, primarni a sekundarni
prevence, organizaci pfednemocni¢ni a nemocni¢ni péce
o pacienty s ikty az po lé¢bu nasledku ikt véetné rehabilita-
ce, lécby spasticky, bolesti hlavy a vaskularni demence
a deprese. V ramci 10. neurosonologickych dnl byl usporfa-
dan neurosonologicky kurz, ve kterém se mohli ucastnici
seznamit se zaklady vySetfovani vertebralnich tepen, moz-
nosti vyuziti peropera¢niho ultrazvukového monitoringu
v neurochirurgii nebo vyuziti transkranialni sonografie u neu-
rodegenativnich onemocnéni, a to vetné praktickych uka-
zek vySetfeni.

Na kongresu byl pfedan diplom Cerebrovaskularni sekce
CNS CLS JEP prof. MUDr. Pavlu Kalvachovi, CSc. za jeho
celozivotni pfinos na poli cerebrovaskuldrnich onemocné-
ni. Vice nez 400 ucastnikl kongresu se kromé& odborného
programu mohlo zucastnit také programu spolecenského,
a to prvni vecer na nadvofi Zbrojnice za doprovodu Peter
Lipa Jazz Bandu a druhy veCer na terase Pfirodovédecké
fakulty UP za doprovodu Blue Canisters a s vyhlidkou na
slunce zapadajici za panoramatem historického centra Olo-
mouce. UZastnici kongresu méli moZnost navstivit také
Arcidiecézni muzeum. Pocasi po celou dobu kongresu bylo
pfiznivé také pro individualni prohlidky historického centra
a véfime, ze umocnovalo pfijemny dojem z ¢asu stravené-
ho v Olomouci.

doc. MUDr. Roman Herzig, Ph.D., FESO,
pfedseda kongresu

doc. MUDr. David Skoloudik, Ph.D.,
védecky sekretar kongresu

Neurologicka klinika LF UP a FN, Olomouc
e-mail: herzig.roman @seznam.cz
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DOC. MUDr. IVAN HADRABA,
CSc. OSMDESATNIKEM

Pokud v Ceské republice vyslovime
ortopedicka protetika, vybavi se vsem
pracovnikim oboru doc. Ivan Hadraba,
ktery svou pedagogickou ¢innosti ovliv-
nil jiz nékolik generaci pracovnikd.

Docent Hadraba se narodil 2. bfez-
na 1930 v Praze, promoval na Lékai-
ské fakulté UK v roce 1955 a jiz po
atestaci 1. stupné z chirurgie se zacal
vénovat problematice ortopedické pro-
tetiky. Kromé atestace 2. stupné z orto-
pedie, atestace z oboru ortopedicka
protetika obhajil v roce 1970 kandidat-
skou praci na téma ,Fokomelie — prote-
tika a rehabitace®. V roce 1984 mu byla
udélena védecka kvalifikace CSAV
Il. stupné a v roce 1991 byl jmenovan
docentem pro obor rehabilitace. Od
roku 1960 pracoval ve Vyzkumném
protetickém pracovisti n. p. Ergon. Na
jeho dalsi odborny vyvoj méla znaény
vliv staz na klinice prof. G. H. Kuhna
v Minsteru, kterého pak pokladal za
svého ucitele v protetice. Od roku 1971
pracoval jako vedouci VPP n. p. Ergon
v Jedlickové ustavu, pozdéji jako
vedouci Védecko-vyzkumné laboratore
ortopedické protetiky ILF a Centra pro
ortopedickou protetiku Kliniky rehabili-
taéniho Iékarstvi 1. LF UK.

Doc. MUDr. Ivan Hadraba, CSc.
s medaili CLS JEP

Pracoval mimo jiné jako hlavni
odbornik Ministerstva zdravotnictvi CR
pro obor ortopedicka protetika, predse-
da Komise pro dovoz protetickych
pomucek Ministerstva zdravotnictvi
CR. Zaslouzil se o vznik nastavbové

atestace z ortopedické protetiky pro
lékare. Je déle zakladajicim &lenem
ortopedicko-protetické  spole€nosti
Ceské l|ékarské spole¢nosti Jana
Evangelisty Purkyné (CLS JEP) a byl
jejim prvnim predsedou.

V jeho odborné praci je tfeba pfi-
pomenout oblast détské ortopedické
protetiky, kterou zaved! jako samo-
statnou disciplinu. Tato prace se pro-
jevila dale ve vyvoji détskych protéz
a ortéz a v komplexnim oSetfeni déti
s postizenim pohybového ustroji. Je
autorem vice nez 100 publikaci,
z toho 14 skript a odbornych u€ebnic.

V neposledni fadé je tfeba zdlraz-
nit jeho dlouholetou pedagogickou
praci na poli vychovy ortopedickych
protetiki. V soucasnosti se vénuje
vyuce ortotikl-protetik( bakalafského
a magisterského studia na FTVS UK.
Dosazitelné tuzemské ucebnice oboru
ortopedicka proetika jsou jeho dilem.

Pfejeme oslavenci vSe nejlepsi do
dalSich let, zdravi, optimismus a radost
z dalSi prace v oboru.

Za ortopedicko-protetickou spolecnost
CLS JEP

MUDr. Jifi Vosatka

Ortopedicka protetika Praha s.r.o.,
Praha 4

e-mail: jiri-vosatka @seznam.cz

JAROSLAV KVETINA -
OSMDESATILETY

Dne 19. kvétna letoSniho roku dovr-
Sil — pfi neochabujicich badatelskych
aktivitich — své zivotni jubileum nas
pfedni farmakolog prof. RNDr. Jaroslav
Kvétina, DrSc., Dr.h.c. O jeho vyznamu
v kontextu na8i a svétové farmakologie
svedci skute¢nost, Ze v pisemné pozu-
stalosti pani profesorky Heleny Rasko-
vé byl i ¢lanek, ktery vznikl nékolik tyd-
nG pfed jejim skonem v dubnu
letodniho roku a ktery byl vénovany
a pripraveny pravé ke Kvétinovu vyro-
Ci. Jen obtizné by se hledal nékdo
povolangjsi k charakterizovani jeho
osobnosti a vyznamu, nez byla zakla-
datelka nasi novodobé farmakologie.
Dovolili jsme si proto pouzit zakladni
myslenky a pasaze jeji staté.

prof. MUDr. Viadimir Gersl, CSc.

pfedseda vyboru Ceské spoleénosti
pro experimentalni a klinickou farmako-
logii a toxikologii CLS JEP

e-mail: gersl@lfhk.cuni.cz

Prof. MUDr. Helena Raskova, DrSc.,
Dr.h.c.:
Profesor Kvétina patfi k prvni gene-

raci mych povale¢nych spolupracovni-
kGl ve Farmakologickém Ustavu Iékar-
ské fakulty Karlovy univerzity. Jeho
védeckou osobnost jsem charakterizo-
vala opakované, napfiklad kdyz jsem
svého Casu psala ¢lanek k jeho Sede-
satinam. Pfed tim, nez se dostanu
k vyvoji a k Sifi vSeho toho, do ¢eho
Kvétina zasahl, rada bych se zminila
o nékterych strankach jeho Zivotnich
osudu, které se do Zivotopisu obvykle
nepidi, které vSak charakterizuji kous-
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ky atmosféry povéaleéného Zziti nasi
inteligence.

Studium farmacie absolvoval nejpr-
ve na |lékarské fakulté Karlovy univerzi-
ty, v roce 1952 bylo vSak toto studium
v Praze zru$eno, a proto ho dokon¢il
na brnénské Masarykové univerzité.
| v dobé brnénského studia zustaval
vS8ak védeckou studentskou silou na
nasem prazském ustavu, kde experi-
mentalné rozpracovaval farmakologic-
ké vlastnosti nékterych azulenl izolo-
vanych z hefmanku. Ziskal tak zaklad
hlubokych farmakologickych kofend,
které pak osvedcil v celém svém profe-
siondlnim zivoté. Kdyz v roce 1953
odpromoval, byl samozfejmym kandi-
datem na post védeckého aspiranta na
prazské fakulté. V padesatych letech
20. stoleti vSak o tom, kdo védu délat
muize, nebo nemlze, rozhodovaly
nejen odborné profily uchazece, ale
pfedevsim vSemocni politicti kadrova-
ci. Byl tak — diky své osobni a rodinné
anamnéze — odehnan do zdravotnické-
ho terénu na Ostravsko. Nase pokusy
0 jeho navrat na prazskou farmakologii
byly opakované vetovany. A tak se
jeho probojovani z ostravského exilu
podafilo az na za¢atku roku 1955 pred-
nostovi kralovéhradecké farmakologie
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na Vojenské Iékarské akademii docen-
tu Vojtéchu Grossmannovi (nasemu
byvalému asistentovi). | kdyz jsme
pocitali, Ze je Hradec pro Kvétinu jen
pfestupni stanici do Prahy, jsou jeho
osudy od té doby trvale spojeny
s badanim a pedagogikou na hradec-
kych vysokoskolskych pracovistich
a v samostatném védeckém Uustavu,
ktery zaloZil v ramci byvalé CSAV.

S profesorem Grossmannem na
lékafské fakulté pracoval pfes 15 let.
Zabyvali se pfedevsim radia¢ni nemo-
ci a s ni spojenymi farmakologickymi
aspekty. Bylo to v dobég, kdy i na mezi-
narodni Urovni byla problematika post-
iradiaénich syndrom na samém
zacatku. Po vstupu vojsk v ramci likvi-
dace ,Prazského jara 1968 musel
Grossmann z fakulty odejit a Kvétina
po kratkou dobu pfednostenské misto
suploval. V této souvislosti je na misté
poznamka: Jak to, Zze mohl v sedmde-
satych letech ve svém vysokoskol-
ském a védeckém plsobeni na domaci
pudé pokracovat? Vysvétleni je jedno-
duché. Od zafi 1966 az do zacatku
1969 byl na dlouhodobé stazi nejprve
v Institutu Mario Negri v italském Mila-
né a navazneé jako ,visiting professor*
na Nihon univerzité v japonském Tokiu.
Takze celou dobu naSich pohnutych
Casl okolo roku 1968 byl na druhém
konci svéta. Nas tehdejsi velvyslanec
v Japonsku prosluly japonolog dr. Hrd-
licka za nikym neposilal negativni zpra-
vy (také na to v dobé ,normalizace”
doplatil), a tak se Kvétina vratil bez
scernych skvrn®, které poznamenaly
nejednoho z nasich farmakologd. Pro
Uplnost pfipomenu jesté jednu Kvétino-
vu charakteristiku z mezidobi 1970 az
1990. | on mél v téch dobach fadu
osobnich tézkosti a dalo mu praci slo-
zité klickovat. Nékteré z nich vyplyvaly
ze znamého pfislovi o zavisti. Na své
kiizi jsem dokonale poznala onu dobu
a byli to dva moji byvali spolupracovni-
ci Jaroslav Kvétina a zesnuly profesor
Jifi Vanédek, ktefi mi dal§i badani
usnadnili. Abych viilbec mohla v néja-
kém zkoumani pokracovat, dali mi na
své riziko k dispozici nékolik pracovni-
kG ze svych kolektivi. Kvétinovi se
navic podafilo zachranit pro védu
a nalézt azylova mista pro nejednoho
z politicky proskribovanych. Z téch,
které jsem znala, to byl prof. Gross-
mann a prof. lvo Hais, ale byla to i fada
daldich z hradecké lékafské fakulty
a z bratislavské farmaceutické fakulty,
ktefi do Hradce presili.

Méam-Ili objasnit daldi Kvétinovy osu-
dy, musim se zminit o historii vysoko-
Skolského studia farmacie v mezidobi
1950-1969. Od konce padesatych let,
kdy doSlo ke zruSeni brnénské farma-
ceutické fakulty, bylo u nas mozné ten-
to obor studovat pouze v Bratislavée.
Snahy o restituci farmaceutického stu-

dia na uzemi Cech a Moravy se
vystupniovaly po federalizaci statu
v roce 1968. Diky nemalému usili inici-
ator(l, v jejichz Cele stal pravé Kvétina,
se na podzim 1969 podafilo novou far-
maceutickou fakultu zalozit, a to
v Hradci Krélové. Ze se stala souéasti
Karlovy univerzity, byla predev§im
Kvétinova zasluha. Po pravu se stal
jejim prvnim (a po dvacet let opakova-
né znovu volenym) dékanem. V neuvé-
fitelné kratké dobé dvou desetileti
vytvofil stabilizovanou $kolu na vysoké
odborné urovni, a prokazal tak své
neobyCejné manazerské schopnosti.
Jako farmakolog — tak fikajic od koléb-
ky — vénoval velikou pozornost pre-
stavbé studia tak, aby farmaceut mohl
byt blizkym kolegou a v ur€itych otaz-
kach i poradcem lékafe. Jim vedena
fakulta méla napfiklad daleko vice vyu-
kovych hodin farmakologie nez fakulty
lékarské. Kvétina je i na celoevropské
urovni oznacovan za jednoho ze zakla-
dateld nové sub-discipliny ,klinické far-
macie“, a to jak pfi probojovani pfislus-
né pregradualni  erudice, tak
i z hlediska praktického uplatnéni takto
specializovanych odbornikd.

Vratim-li se ke Kvétinové védecké
¢innosti od etapy jeho zahrani¢nich
pobytl, pak bé&hem plsobeni v Italii
bylo jeho dominantou zavedeni origi-
nalni metodologie pfezivajicich izolo-
vanych organu (jater, ledvin, GIT), kte-
rou uplatnil pfi studiu mechanismu
osudu |é¢iv v organismu nejen na
zahrani¢nich pracovistich, ale i po
navratu do Hradce Kralové. Zdrojem
dalSich smér pro vyzkumné tymy,
v jejichz Cele stal, byla pfedchazejici
nékolikaleta éra na farmakologiich
Iékafskych instituci. Tim, jak opakova-
né narazel na obtiznost pfenosu
vysledkd z animalnich pokus( smé-
rem ke klinické farmakologii, vytvofil
postupné vyzkumnou $kolu, smérova-
nou na systematické modelovani far-
makokinetickych komparaci, a to
nejen z aspektd mezidruhovych, ale
i patofyziologickych a ontogenetic-
kych. V tomto smyslu byl jednim z prv-
nich pfi aplikovani metody QSAR
(Quantitaive Structure Activity Relati-
onship) na farmakokinetické déje. Pfi-
rozenym vyusténim tohoto Sirokého
vyzkumného pojeti byla snaha rozsifit
fakultni vyzkumné kolektivy a propojit
je s akademickymi institucemi. Po
zvoleni ¢lenem Akademie se mu tak
zaCatkem osmdesatych let podafilo
prosadit vytvofeni biofarmaceutického
oddéleni v rdmci akademického Usta-
vu experimentalni mediciny a v roce
1985 z ného vytvofit samostatny
Ustav experimentalni biofarmacie
CSAV v Hradci Kralové. Po zménach,
ke kterym doSlo v Akademii véd po
roce 1990, bylo Kvétinovym dilem, ze
se podafilo okopirovat zapadni vzory
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a pfeménit tento Ustav na konglome-
rat mezi AV CR a prazskou farmaceu-
tickou firmou PRO.MED.CS. Cast sty-
lu prace pracovisté, kterému
fediteloval az do roku 2007, se tak
modifikovala na bioekvivalencni far-
makokinetiku v ramci vyvoje generic-
kych Iékovych forem, Cast kapacity
vSak zlstala — a nadale zlistava — pro
nezavisly zakladni vyzkum. Je na mis-
té konstatovat, Ze jde o jedinou labo-
ratof v Cesku, ktera je dokonale vyba-
vena paletou experimentalnich metod
nutnych pro farmakokinetiku na vét-
Sich experimentalnich zvifatech, kon-
krétné pfi vyuzivani miniprasat jako
experimentalniho druhu, metabolicky
velmi blizkého ¢lovéku. Toto propojeni
zakladnéjsiho a aplikovaného vyzku-
mu umoznilo Kvétinovi rozvinout trva-
Ié spoluprace s klinickymi tymy az
k sou¢asnému systematickému vyuzi-
vani neinvazivnich diagnostickych
technik (napf. kapslové mikrokamery,
gastroelektrografie) v predklinickych
vyzkumech gastrointestinalni farma-
kokinetiky. O jejich aplikovatelnosti
svéd¢i popularita jim zalozena tradice
diskuznich for ,kralovéhradeckych
round table“ zaméfenych pravé na
predklinicko- klinické farmakokinetic-
ké modelovani. Jeho védeckou poten-
ci dokumentuje vycet publikaci (vic
nez 350) a jejich obsah a citovanost
(H index = 12).

Profesor Kvétina mél odjakziva veli-
ké didaktické nadani. To se projevilo
nejen v jiz zminéném ,curriculu® fakulty
v dobé jeho dékanského vedeni, ale
i pfi vzniku a budovani farmaceutické
fakulty v rdmci Veterinarni a farmaceu-
tické univerzity v Brné po roce 1990,
kde humanni farmakologii pfednasi
dodnes. To v&e bylo pfed nékolika roky
zaslouzené ocenéno ¢estnym doktora-
tem. DalSim dokladem uznani jeho
Sirokych védeckych a vysokoSkolskych
aktivit jsou rlizna c&estna CcElenstvi
a desitky univerzitnich medaili z domo-
va i ze zahrani¢i. Z posledni doby
povazuji za vyznamné jeho zvoleni ¢le-
nem nové vzniklé Ceské lékarské aka-
demie. V nedavné minulosti byl dlouho
mistopfedsedou Ceské spole¢nosti pro
experimentalni a klinickou farmakologii
a toxikologii, dosud je vyznamnym cle-
nem vyboru a hybnou silou toxikologic-
ké sekce.

Na zavér se pokusim o heslovitou
charakteristiku osobnosti Jaroslava
Kvétiny: badatelska invencnost, Siroké
metodické vybaveni, nadani pro bez-
prostfedni vyzkumné aplikace, uznava-
né didaktické viohy, vynikajici manazer-
ské schopnosti, slusnost a mezilidska
obétavost.

Do dalSich let mu pfeji predevS§im
dobré zdravi, jesté mnoho badatel-
skych Uspéchl a schopné zaky a spo-
lupracovniky.
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DOC. MUDr. ALOIS KOPECKY —
VECNE MLADY DEVADESATNIK

Pro starsi generaci ¢eskych pediatrli
vlidny réadce a mily spole¢nik, pro
stfedni generaci vyznamny vzor a uci-
tel laskavého pfistupu k détskym pa-
cientlm a jejich rodindm, pro nejmladsi
generaci zijici legenda, inspirace a pfi-
klad. A pro ty, které v détstvi IéCil s cuk-
rovkou &i s fadou jinych endokrinnich
nemoci, zlstava v paméti jako pfiveéti-
vy priivodce obtiznymi roky spojenymi
s hledani vlastni identity na prahu
dospélosti, coz se zdravotnim handica-
pem véru neni snadna cesta. Pro
vSechny, ktefi méli to Stésti s nim pra-
covat a setkavat se, zlstavaji spole¢né
chvile jako nezapomenutelna inspira-
ce.

Pan docent Kopecky byl letos
15. Cervna devadesatilety — narodil se
o rok dfive, nez byl objeven inzulin.

Pan docent nas naucil psat do
ambulantnich zaznam( glosy typu
,PTisté bude mit narozeniny“ nebo ,Mél
dvé trojky na vysvédceni, ale slibuje,
ze se zlepsi“. A pristé v ambulanci
navazal hovor, jako by chlapce ¢i divku
potkal v&era, jako by s nimi zil a pofad
na né myslel. | proto se k nému na dal-
Si vySetrieni téSili. Kdyz jsme pred lety
poprvé stvorili ¢lanek do odborného
Casopisu, pan docent se pfi jeho ¢teni
trochu zachmufil a pak fekl: ,Pro¢ tam
méate tolik prazdnych slov bez vyzna-
mu? Setiete slovy, piste kratké srozu-
mitelné véty.” Mél pravdu. Snazime se
o to dosud a vzpominame na pana
docenta pfi druhém c¢&teni kazdého
napsaného textu, kdyz mazeme zby-
te¢nd slova.

Docent Kopecky zacal studovat
medicinu v roce 1939. Po dvou mési-
cich byly uzavieny ¢eské vysoké Skoly.
Béhem dalSich let vyzkousel praci hli-
daCe skladisté, pomocného délnika
u dradhy a pozdéji ufednika. Odmitl
moznost studovat medicinu v Némec-
ku, stejné jako pozdgji nabidky Clenstvi
v komunistické strané.

Lékafi, ktefi promovali jako pan
docent v roce 1949, si nevybirali ani

Docent Alois Kopecky pfijima gratulaci
prorektora Univerzity Karlovy prof. Jana
Skrhy b&hem slavnostniho seminafe ,Pal
stoleti Ceské pediatrie oima pamétniku
a soucasnikl“, ktery se uskutecnil k jeho
90. narozeninam ve Fakultni nemocnici
Motol 3. ¢ervna 2010

obor ani pusobisté. VSemocna ,strana
a vlada“ jej poslala na chirurgii do Nym-
burka, jeho manzelku — Iékafku do zce-
la jiného mésta. V dalSich dvou letech
vystridal nékolik pracovist, aby v roce
1951 nastoupil na prazskou 2. détskou
kliniku, kde se dalSich 35 let vénoval
predevSim détské endokrinologii a dia-
betologii.

Vycet aktivit docenta Kopeckého je
nepfeberny. Z Francie od prof. Lestra-
deta pfivezl a rozvinul tradici détskych
dia-tabor(, které ve své dobé predsta-
vovaly nejen pfijemné letni nebo zimni
povyrazeni pro pacienty, ale zejména
byly mistem, kde se diabetické déti uci-
ly spravné lécit vlastni nemoc. Jina
soustavnad edukace neexistovala.
A pan docent je ucil zabavnou a pfi-
stupnou formou, prostfednictvim laska-
vého slova pIného porozuméni a hlu-
bokého prozitku.

Docent Kopecky umi motivovat
ostatni k hodnotam, které v Zivoté
povazuje za vyznamné. Vzpominame
na dia-tabor na poc¢atku osmdesatych
let minulého stoleti, kdy billboardovym
hrdinou nebyl intelektual, ale délnik.
Pan docent diabetickym détem v bese-
dé o volbé povolani fikal: ,Diabetes
ovlivni vybér povolani jen malo. Pfesto
by se mél kazdy Clovék s diabetem
pokusit ziskat nejvy$Si vzdélani,
k jakému ma schopnosti. Kdyby ho jed-
nou postihly komplikace diabetu, mize

se snizit jeho schopnost pracovat fyzic-
ky, duSevné pracovat ale bude moci
dale. Ostatné — kazdy ¢lovek, at ma, &i
nema diabetes, je povinovan dosah-
nout nejvy§Siho mozného vzdélani,
ato jak sdm sobé, tak i své zemi a své-
mu narodu.”

V roce 1985 byl penzionovan -
nekomunisté museli sva mista opustit
v 65 letech. Misto do dlichodu odjel
s manzelkou do Lybie, kde dva a pdl
roku pulsobil jako primaf détského
oddéleni v Sabraté a vedl tym slozeny
z dvanacti riznych narodnosti.

Po néavratu po¢atkem devadesatych
let zaloZil privatni praxi v détské endo-
krinologii, kde pasobil donedavna. Cty-
fi roky starostoval ve své obci Zbuzany
u Prahy. Dodnes piSe a publikuje. Byl
u toho, kdyz pred dvaceti lety vznikalo
Sdruzeni rodi¢l a pratel diabetickych
déti, zprostfedkoval prvni kontakt
Sdruzeni s pani Evou Saxl, svétové
proslulou laickou diabetickou edukator-
kou Ceského plvodu, jejiz navstévy
byly pro Sdruzeni velkou inspiraci,
a pfivezl pro Sdruzeni vyznamny
finanéni dar ze své prednaskové cesty
po Francii.

Publikoval témérf stovku puvodnich
védeckych praci, je spoluautorem
dvou monografii, fady vysokos$kol-
skych u€ebnic a také prvni Ceské kniz-
ky pro diabetické déti ,Cukrovka déti
a mladistvych” z roku 1986, na kterou
stale védomé ¢i podvédomé navazu-
jeme.

Ze vSech poct, Cestnych Clenstvi
a medaili si pan docent nejvice ceni
medaile, kterou mu brzy po listopadové
revoluci pfedal rektor Univerzity Karlo-
vy profesor Radim Palou$ za léCeb-
nou, vyzkumnou a vyukovou ¢innost
a za obcanskeé postoje v dobé totality.

Pane docente, stavate se doyenem
Ceské pediatrie. Jsme radi, ze jste
s nami a ze se s Vami muZeme setka-
vat. Pfejeme Vam mnoha dalSi léta
a upfimné se tésime na vSechna pristi
spole¢na setkani.

jménem Vasich Zaku
Jan Lebl, Marta Snajderova,
Stanislava Kolouskova

K ZIVOTNIMU JUBILEU
PROF. MUDr. FRANTISKA
PERLIKA, DrSc.

(*12. srpna 1940)

Vyvojové etapy recentniho farmako-
logického sedmdesatnika a jeho puso-
beni v naSich medicinskych védach
jako by pfipominaly nékdejsi (meziva-
le¢nou) zvyklost nejedné z univerzit-
nich Iékarskych autorit, pro kterou
popromoc¢ni symbiotické puUsobeni
v klinické praxi a v predklinickém
vyzkumu bylo odrazovym mustkem pro

pozdéjSi vyznamnou kariéru v nasled-
né vyhranéné specializaci (konkrétné
napfiklad farmakologie jako odrazovy
mUstek pro internistu profesora Josefa
Charvata anebo pro psychiatra profe-
sora Vladimira Vondracka). V pfipadé
profesora Perlika, ktery odpromoval na
prazské |ékarské fakulté v roce 1963,
Slo nejprve o pétiletou terénni zkuSe-
nost na interné kladenské nemocnice
a o nasledné nastartovani védecké
kariéry po pfechodu na post védecké-
ho aspiranta v_prazském Farmakolo-
gickém ustavu Ceskoslovenské akade-
mie véd. Pod Skolitelskou taktovkou
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mezinarodné uznavané farmakologic-
ké autority profesorky Heleny Raskové
bylo jeho prvnim vyzkumnym tématem
experimentalni modelovani zanétlivych
procesu a geneticky podminéné rozdi-
ly v zanétlivych reakcich. Vysledky se
staly impulzem pro Perlikovu dalSi pro-
fesiondlni pfeménu, tj. ,navrat k pa-
cientovi“ ve funkci klinického farmako-
loga v prazském Vyzkumném ustavu
chorob revmatickych (1977-1983).
Roéni studijni interregnum na Iékarské
fakulté v Pafizi (u vyznamné farmako-
logické osobnosti prof. P. Lechata
a u prof. F. Delbarre) vyprovokovalo
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vyzkum a aplikace v klinické farmako-
logii jako v postupné se rodicim dife-
rencovaném oboru. Vyuzil nabidky
prazské VSeobecné fakultni nemocni-
ce a od roku 1983 se stal realizatorem
pracovisté klinické farmakologie v ram-
ci 1. interni kliniky. Tim se mu naskytla
vynikajici 8ance jak propojit klinické
farmakoterapeutické konsiliarni pora-
denstvi s klinickym vyzkumem. Jednim
ze zamérl tohoto pracovisté, v jehoz
Cele stal po dvé desetileti, bylo monito-
rovani hladin 1é€iv v organismu u cile-
né vytypovavanych nemocnych (napfi-
klad podle genetické vybavy nebo
podle patofyziologické kondice). Svuj
tym tak zakonité soustfedoval na bioa-
nalytiku farmak a jejich metabolitd
v eticky dostupném biologickém mate-
ridlu a na nasledné aplikacni vyuziti
farmakokinetickych pfistupl pro upfes-
fovani individualizovaného farmakote-
rapeutického davkovani. Pokusil se
i 0 nesnadnou korelaci mezi farmakoki-
netickymi ukazateli a farmakodynamic-
kym efektem (konkrétné na modelu
vasodilatanich agens pfi vyuziti ple-
tysmografické techniky). Postupny roz-
voj farmakokinetického servisu ho pfi-
vedl k dalSim vyzkumnym spektrim jak
aplika¢niho, tak teoretického charakte-
ru, konkrétné k problematice klinického
hodnoceni IéCiv (napf. z hlediska bio-
ekvivalenci generickych pfipravku),
k vytypovavani modelovych latek jako
indikatorl pro hodnoceni bioeliminace
farmak a i k posuzovani racionality
spotreby Ié¢iv. Diky vysledkim, kterych
v téchto oblastech dosahl, se posléze

stal uznavanym cinitelem a clenem
vyboru (1996—2000) mezinarodniho
sdruzeni European Drug Utilization
Research  Group. Plejadu jeho
vyzkumnych aktivit 1ze dohledat
v autorstvi Ci spoluautorstvi vice nez
stovky publikaci v odbornych periodi-
cich a v 8esti monografiich zamére-
nych na klinickou farmakologii.

Jako vysoko$kolsky pedagog se
vyznamné zaslouzil o zavedeni pre-
gradualni vyuky klinické farmakologie
na 1. Iékafské fakulté UK a o konsoli-
daci Subkatedry klinické farmakologie
v ramci Institutu pro dal$i vzdélavani
ve zdravotnictvi, kterou vede od roku
1997. Od roku 2002 stoji v Cele Far-
makologického ustavu 1. LF UK
a soubézné vede klinickofarmakolo-
gickou béazi ve VSeobecné fakultni
nemocnici. Za dobu jeho puUsobeni
v téchto institucich doSlo k vyrazné

modernizaci farmakologické vyuky,
a to jak z hlediska technické vybave-
nosti, tak z hlediska aktualizace obsa-
hu a jeho propojenosti s klinickymi
aplikacemi. Cenény jsou i jeho vyuko-
vé texty (Klinicka farmakologie v pra-
xi, Zaklady klinické farmakologie pro
zubare).

Perlikovo ,curriculum® v datech:
Docentem vnitfniho lékarstvi se stal
v roce 1988, ve farmakologii se habili-
toval v roce 2002, profesorem farma-
kologie byl jmenovéan v roce 2004. Od
roku 1990 je opakované volen do
vyboru Ceské spole¢nosti pro experi-
mentalni a klinickou farmakologii CLS
JEP (CSEKFT), v letech 2002-2006
byl jejim pfedsedou. K vyznamnym
charakteristikam osobnosti prof. Fran-
tiSka Perlika patfi vedle nesmirné pra-
covitosti a uvazlivosti jeho bytostna
slusnost, které si vazi a vysoce ji oce-
Auji vSichni ti, ktefi méli a maji pfilezi-
tost s nim spolupracovat. Jeho
vyznamné zivotni jubileum je pfilezi-
pracovnikd, tak pro Sirokou farmakolo-
gickou obec k vysloveni dikl za to, co
pro nasi farmakologii dosud vykonal,
podékovani za pfijemnou mezilidskou
atmosféru vSude tam, kde pusobil
a plsobi, a k popfani co nejvice vnitni-
ho uspokojeni a osobni pohody do v&e-
ho dalSiho, do kterého se pusti.

Jaroslav Kvétina, Dagmar Lincova,
Viadimir Gersl

Ceskd spoleénost pro experimentaini
a klinickou farmakologii a toxikologii
CLS JEP

CESTNA MEDAILE CLS JEP
PROFESOROV| MUDr.
MIROSLAVU SPLINOVI, DrSc.

Vybor Spole¢nosti infekéniho Iékar-
stvi CLS JEP se rozhodl na svém
zasedani udglit Cestnou medaili CLS
JEP panu profesorovi MUDr. Miroslavu
Splifovi, DrSc. ku pfilezitosti jeho
vyznamného zivotniho jubilea — 70 let.

Slavnostni predani tohoto ocenéni
probéhlo 9. ervna 2010 v ramci XIV.
Cesko-slovenského kongresu o infek¢-
nich chorobach v Peci pod Snézkou.

Prof. M. Splifio pracuje jako vedouci
védecky pracovnik Katedry epidemiolo-
gie na FVZ UO (Fakulta vojenského
zdravotnictvi, Univerzita obrany) v Hrad-
ci Kralové. Je ¢inny jako vysokoSkolsky
ucitel v oboru epidemiologie a lékarské
mikrobiologie, pracuje v fadé akademic-
kych funkci. V letech 1989-2001 plso-
bil jako expert OSN v New Yorku pro
ofenzivni a defenzivni vyzkum.

Udélenim Cestné medaile CLS JEP
chce Spole¢nost panu profesorovi

podékovat za obétavou a odborné vel-
mi pfinosnou celozivotni pedagogic-
kou praci. Profesor Splino, ktery je
garantem studijniho oboru lékafska
mikrobiologie a epidemiologie, Skoli-
telem v doktorském studijnim progra-
mu v oborech epidemiologie a lékaf-
ska mikrobiologie a predsedou
oborové rady v doktorském studijnim
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programu v oboru mikrobiologie, byl
vzdy velkym pfitelem vSech infektolo-
gl a s nevSedni obétavosti a pratel-
skym pfistupem se podilel na odbor-
ném rustu fady ¢len nasi spole¢nosti
pfi ziskavani titulu kandidata véd
a posléze Ph.D.

Pfes svlj velmi Siroky pracovni
zabér si pan profesor vzdy nasel ¢as,
aby se mohl aktivné zucastnit akci
pofadanych SIL-CLS JEP, seznamit
ky ¢€i ochotné prokonzultovat jakykoli
problém.

Spole¢nost infekéniho Iékafstvi CLS
JEP si upfimné vazi pratelstvi, které
nam pan profesor vzdy projevoval,
a pevné Vvéfi, ze bude nasim vazenym
spolupracovnikem a milym pfitelem
i v dalSich letech.

doc. MUDr. Marie Starikova, CSc.,
predsedkyné SIL CLS JEP
Infekéni klinika FN Na Bulovce
Budinova 2, 180 81 Praha 8
e-mail: marie.stankova @fnb.cz
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SPOLEK LEKARU CESKYCH

Spolek lékari ¢eskych v Praze porada
v zafi a v fijnu pravidelné prednaskoveé
vecery s diskuzi.

Zacatek vzdy v 17 hodin v Lékarském
domé v Praze 2, Sokolska 31.

DNE 20. ZARi 2010

Prednaskovy vecer Gynekologicko-
porodnické kliniky 2. LF UK a FN Motol
prednosta: prof. MUDr. Lukas Rob, CSc.

Fuchstv vecer
Téhotenstvi a porody za neobvyklych
okolnosti

Koordinator: prof. MUDr. Luké$ Rob,
CSc. ]

1. L. Rob: Uvod (5 min)

2. L. Rob: Situace, které donedavna
vylu€ovaly moznost t€hotenstvi

a porodu (5 min)

3. T. Binder, P. Salaj, M. Komar:
Téhotenstvi po rozsahlé komplikované
zZilni trombdze (10 min)

4. J. Skultéty, T. Binder, P. Salaj,

|. Hadadova, |. Spatova: Téhotenstvi pfi
trombotické trombocytopenické rupture
—TTP (10 min)

5. 0. Sebestova, L. Rob, H. Robova, M.
Pluha, M. Hadacka: Invazivni karcinomy
v téhotenstvi — aktualni problém (10 min)
6. M. Sladeckova, H. Robova, L.

Rob, M. Pluha, M. Hadacka:
Neoadjuvantni chemoterapie

u konzervativni, fertilitu zachovavajici
operace — souc¢asné zkuSenosti (10 min)
7. J. Hofejsi, R. Padr, V. Janik:
Téhotenstvi a porod po embolizaci
délozniho myomu (10 min)

Diskuze

DNE 27.ZARi 2010

Prednaskovy vecer Chirurgické kliniky
dospélych 2. LF UK a FN Motol
prednosta: prof. MUDr. Jifi Hoch, CSc.

Chirurgie a mezioborova spoluprace

Koordinator: prof. MUDr. Jifi Hoch, CSc.
1. J. Hoch: Uvod (5 min)

2. J. Hoch, E. Beitl: Traumatologie:
Polytrauma, trauma bficha (10 min)

3. R. Pospisil, M. Pelichovska:
Anesteziologie, resuscitace: Trauma
hrudniku (10 min)

4. Z. Jech, J. Charvat: Metabolizmus

a nutrice: Syndrom kratkého stfeva
(10 min)

5. T. Krejci, A. Mazakova: Zobrazovaci
metody: Mezioborova spoluprace

v |é¢bé pankreatitidy (10 min)

6. F. Pazdirek: Zajimavosti — cizi télesa
v GIT (10 min)
Diskuze

DNE 4. RiJNA 2010

15. pfednaskovy vecer Spolku
bavorskych internistt

predseda: Dr. med. Wolf von Rémer

Update Cardiology 2010

Koordinator: Dr. med. Wolf von Rémer
1. H. Stéckle: Uvod (10 min)

2. S. Kaab: ECG pitfalls in arhytmia
diagnosis (20 min)

3. A. Hahnefeld: Prevalence, predictors
and prognosis of atrial fibrillation after
pulmonary vein isolation (20 min)

4. H. Leuchte: Chronic thromboembolic
pulmonary hypertension (20 min)
Diskuze

DNE 11. RiJNA 2010

Ptednaskovy veger Ustavu klinické
biochemie a lékarské diagnostiky 1. LF
UK aVFN

pfednosta: prof. MUDr. Toma$ Zima,
DrSc.

Horejsiho vecer

Koordinator: prof. MUDr. Tomas Zima,
DrSc.

1. T. Zima: Uvod (5 min)

2. T. Zima: Novinky v laboratorni
diagnostice — Cipy ano ¢i ne? (8 min)

3. L. Muchova, L. Vitek: Uloha
katabolické drahy hemu v patogenezi
onemocnéni jater (8 min)

4. D. Bystficka, M. Gancarcikova,

Z. Zemanova, K. Michalova: Vyuziti
Cipovych technologii v diagnostice
hematologickych malignit (8 min)

5. J. Kvasnicka, J. Hajkova, S. Steflova,
I. Malikova, L. Landova: Laboratorni
diagnostika trombofilii (8 min)

6. V. Adamkova: Konéi éra antibiotik? —
jiné moznosti lé€by infekénich chorob
(8 min) 3

7. K. Mali¢kova, D. Duricova, M.
Obrtlik, M. Lukas: Aktivita DNAasy | —
prediktor imunopatologickych komplikaci
biologické Iécby IBD (8 min)

8. M. Jachymova, T. Krechler, M.
Pavlikova, M. Vecka, M. Zeman,

A. Zak, T. Zima: Polymorfizmus -23Hphl
genu pro inzulin a biochemické markery
u pacientd s onemocnénim pankreatu
(8 min)

Diskuze

DNE 18. RIJNA 2010

Pfednaskovy vecer Kardiologicke kliniky
IKEM

(402)

prednosta: prof. MUDr. Josef Kautzner,
CSc., FESC

Weberav vecer
Prispévek programu transplantace
srdce pro kardiologii

Koordinator: prof. MUDr. Josef Kautzner,
CSc., FESC

1. J. Kautzner: Uvod (5 min)

2. M. Hegarova: Transplantace srdce
jako soucast péce o nemocné

s pokrocilym srde¢nim selhanim

(15 min)

3. L. HoSkova: Klinicky vyznam
endomyokardialni biopsie (15 min)

4. |. Malek: UzZiti imunosupresiv

v kardiologii (15 min)

5. M. Podzimkova: Specifika prevence
a lécby infekei u imunosuprimovanych
pacientd (15 min)

Diskuze

DNE 25. RiJNA 2010

Pfednaskovy vecer Trombotického
centra a CHL UKBLD 1. LF UKa VFN
Primaf: prof. MUDr. Jan Kvasnicka, DrSc.

Trombofilie a téhotenstvi

Koordinator: doc. MUDr. Tomas
Kvasnicka, CSc.

1. J. Kvasni¢ka: Uvod (5 min)

2. T. Kvasnicka: Trombofilni rizikovy
profil v téhotenstvi (15 min)

3. Z. Kudrnova, J. Andél, S. Steflova, H.
Cafourkova: Profylaxe TEN u metod
asistované reprodukce (15 min)

4. M. Sudrova, M. Vrbova, M.
Hanzlova, M. Lauricella: Dlouhodoba
profylaxe TEN u gravidnich zen

z pohledu lékare a pacienta (15 min)
5. V. Balikova, N. Tomanova,

A. Suchardova, J. Berankova:
Opakované aborty u pacientky

s trombofilii — kazuistika (15 min)
Diskuze

prof. MUDr. Milos Grim, DrSc.
védecky sekretar

prof. MUDr. Jan Kvasnicka, DrSc.
predseda

Akce jsou zarazeny do systému celo-
zivotniho vzdélavani ve smyslu SP
CLK €. 16/2007 (2 kredity), KVVOPZ ve
smyslu vyhlasky ¢.4/2010 Sb. (1 kre-
dit) a CAS ve smyslu vyhlasky MZ
321/2008 Sb. (1 kredit). Aktivni ucast je
hodnocena dale dle pfislusnych pred-
pist.
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Jesté par slov k jubileu profesora Jaroslava BlahoSe

Pan profesor Jaroslav Blaho$ se setkal
30. ¢ervna 2010, v den svych 80. narozenin,
v Lékarském domé v srde¢né atmosfére
s mnoha svymi prateli.

Ze zadznamu uvadim jeho podékovani
v8em oficidlnim gratulantim:

,Vazenému mistru Josefu Sukovi srde¢né
dékuji za umélecky a nezapomenutelny darek
i za pratelstvi.

Vam, pani ministryné, vdé&im za podporu,
kterou jste po dobu své funkce prokazovala
CLS JEP a mné osobné. Dékuji za gratulaci
i za darek.

Vam vSem, vazeni pratelé, dékuiji za to,
Ze jste mne poctili svoji pfitomnosti, a za
povzbuzeni do mého dalSiho decennia. Uvé-
domuiji si, Ze vyraz jubileum, jubilant pocha-
zeji etymologicky z latinského iubeo, iubere,
oslavuji, jadsam, coz v kontextu s divodem
k tomuto setkani se mi jevi jako jakasi kon-
tradikce. M0j matriéni vék neni zrovna nej-
vhodnéj$im divodem oslav a vibec ne jaké-
hokoli jasotu, tim spiSe, Ze ona podivna
osmic¢ka i ve vertikalnim postaveni se mi
nelibi a uz vlbec ne v poloze horizontalni,
znamenajici nekone¢no. Dékuji vam, ze mi
svoji pfitomnosti a pratelskymi gratulacemi
poskytujete silu, aby se udrzela v poloze
vertikalni.

Priteli Milosi Hajkovi dékuiji, Ze se ujal Uvo-
du k tomuto sezeni a za slova, ktera chirurgic-
ky jasnym fezem odhalila moji genetickou
identitu, a ze podékoval mé rodine a sestre,
Ze mne udrzuji ve spolecensky pfijatelném
stavu.

Priteli Vladimiru Pali¢kovi dékuji, ze doku-
mentoval na obrazcich mlj vyvoj, evoluci
i archetypalni sklony k neustaléemu pohybu.
Svoji znamou skvélou elokvenci mne chvalil
do té miry, Zze vyvolal ve mné obavy, aby
nezplsobil ono obavané fthonos thedn, zavist
boht, onéch velkych nahofe na Olympu,
i téch sympatickych buzk( doméaciho krbu,
Lares et Penates. Slibuji jak jim, tak i Tobg,
Vladimire, ze zUstanu pokorny a pljdu dal
s pohledem dopfedu pfi zemi, nikoli s hlavou

Obr. 1. Mezi gratulanty byli také Mistr Josef
Suk, ministryné Dana Juraskova
a manzelka oslavence

(Foto M. Pavlik)

Obr. 2. Za etiopskeé Iékare popral profesoru
J. BlahoSovi dr. H. Tesfay
(Foto M. Pavlik)

sto¢enou v opistothonu s nemirnym pohle-
dem vzharu.

Priteli Vaclavu Vyskogilovi, k némuz mne
vaze pratelstvi utuzené spole¢nymi cestami
na rdzné kongresy i zalibami ke kosti, dékuiji
za pfipomenuti mych osteologickych konic-
kd. Vaclav natolik fandi kalciu, Zze povazuje
Clovéka, stejné jako stafi mistfi lucby, za
fosfore¢nan vapenaty, védrem vody roz-
bfednaty. Pry SkodomysIné uvazoval, zda
by mi udélal radost, kdyby byl rozbrednaty
vinem. Vaclavovi také vdécim, ze mne pre-
mluvil, abych si dal vyménit své bolavé kole-
no bez chrupavek a vazli za koleno Zelezné.
Diky jemu mam ted Zelezné zdravi v levém
kolené.

Igzhaber yesterli, geto€. V této sympatic-
ké biblické amharstiné dékuiji pfiteli dr. Tes-
fayovi za pozdrav z Etiopie i za vzacné
vyznamenani etiopské komunity v Ceské
republice. V etiopském Hararu jsem travil
jako mlady doktor dva roky. Zamiloval jsem
si tuto zemi, jeji lid, jenz zdédil krasu po baj-
né kralovné ze Saby i moudrost po krali
Salamounovi.

Obr. 3. Profesor Jaroslav Blaho$ (zleva)
s profesory MiloSem Hajkem
a Vladimirem Pali¢kou
(Foto M. Pavlik)

it

Obr. 4. Profesor Juraj Payer pozdravil
jubilanta jménem kolegu
Slovenskeé lekarské spolo¢nosti
(Foto M. Pavlik)

Obr. 5. Jubilant se svymi vnuky
(Foto M. Pavlik)
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Pani baronka Jana Hildprandt-Germenis
mi dnes rano telefonovala, Ze onemocnéla,
a litovala, Ze nemU(zZe prednést kratkou vzpo-
minku na pobyty J. E. Purkyné na zamku
v Blatné, kde daval kondice jejimu pfedkovi,
mladému baronu Ferdinandovi, i na mladic-
kou hrabénku Adélu Desfourovou z Hradku
u Horazdovic, ktera jezdila navstévovat
Jana Evangelistu, ktereho ctila jako upfim-
ného a celozivotniho pfitele. Pani baronka
védéla, ze mi udéla radost pfipominkou jak
na Jana Evangelistu Purkyné, tak i na
Horazdovice.

Priteli Juraji Payerovi dékuji za pozdrav ze
Slovenska, zemé, kterou miluji, i za pocty Slo-
venské lékarské spole¢nosti a za medaili
Jonase Bohumila Guotha, ktery v roce 1833
zalozil Spolo¢nost lekarsko-slovanskou. Ujis-
tuji Té, Juraji, Ze jsem vzdy rad a poctén, kdy-
koli navstivim Slovensko, a se stejnymi pocity
rad vitdm zde slovenské pratele.

Dékuji, Ze mi Milo$ Hajek i Vladimir Palicka
nakonec Septem pfipomnéli, abych v tom
dékovném rozohnéni nezapomnél na rodinu.
Samoziejmé ji dékuji za to, Zze mi doprava
vénovat se neruSené Cinnosti, ktera je moji
profesi i zalibou, tedy medicing, ale i hudbé,
umeni, literatufe atd., a Ze se nemusim roz-
ptylovat doméacimi pracemi, k nimz nemam
chut ani viohy.

Dékuiji jesté jednou vam vSem, mili pratelé.”

Potud zdznam podékovani pana profeso-
ra. Nasledoval zastup gratulantu. Poté se pfi-
tomni vénovali pfijemné zabavé za Uc¢inkova-
ni cimbalové muziky ,Hudci“ z Podluzi pfi
skvélé krmi a vinu, nalévaném samotnym
mistrem vinafem Oldfichem Michlovskym
z Rakvic.

Pan profesor BlahoS pak podékoval i Cle-
nim sekretariatu CLS JEP, ktefi pfipravili
a zajistili dustojny pribéh setkani a stravili
s nim pfijemné chvile.

Eva Ponocna
feditelka sekretariatu CLS JEP

Obr. 6. S Mistrem Josefem Sukem
(Foto L. Chodura)

Obr. 7. S doktorem Michaelem Vitem
a symbolem kombinace ptaéi a praseci
chfipky
(Foto L. Chodura)
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PRIPRAVOVANE AKCE 1.a 2. fijna 2010 9. fijna 2010
ODBORNYCH SLOZEK The 12th Prague-Sydney-Lublin Détska chirurgie vzdélavaci seminar
CLS JEP Symposium Misto konani: Brno, hotel Avanti
Misto konani: Praha 2, Lékarsky dim Poradatel: Odborna spole¢nost
Poradatel: Spolecnosti pro pojivové praktickych détskych lékara
1. zafFi 2010 tkané CLS JEP CLS JEP
319. Pracovni schiize Spoleénosti
pro navykové nemoci CLS JEP
Téma: Prevence 1.a 2. fijna 2010 9. fijna 2010

Misto konani: Praha
Pofadatel: Spolecnost pro navykové
nemoci CLS JEP

9. zafi 2010

Imunologicka tolerance

Misto konani: Praha

Poradatel: Ceska spole¢nost 3
alergologie a klinické imunologie CLS
JEP

15. zaFi 2010

78. setkani pediatrti

Misto konani: Pardubice

Poradatel: CLS — SL Pardubice,
Détské oddéleni, Pardubicka krajska
nemochnice, a.s.

23.-25. zafi 2010

18t International Conference on
Advances in Cell and Gene Therapy
and Immunotherapy: from basic
research to clinical applications
and 3rd Workshop on Immuno-
therapy

Misto konani: Mikulov

Poradatel: Ceska spole¢nost pro
genovou a bunécnou terapii

30. zafi — 2. fijna 2010

VI. hradecké vakcinologické dny
Misto konani: Hradec Kralové,
Kongresové centrum Aldis
Poradatel: Qeské vakcinologicka
spole¢nost CLS JEP

XVIII. brnénské dny praktického
lékarstvi

Misto konani: Brno, sal Bretislava
Bakaly

Poradatel: Masarykova univerzita,
Lékarska fakulta a Spole¢nost
v§eobecného lékarstvi

7. fijna 2010

Brnénsky geneticky den

Misto konani: Brno, kinosal FN
Bohunice

Poradatel: Oddéleni Iékafské genetiky
FN Brno

7. fijna 2010

Strategie servisni podpory
zdravotnickych pracovist

Misto konani: Praha 1, Novotného
lavka

Poradatel: Ceska spole¢nost pro
zdravotnickou techniku, Ceska
asociace sester, Spolecnost BMI
a lékafské informatiky CLS JEP

8.-10. fijna 2010

XX. konference détskych_
hematologu a onkologti Ceské
a Slovenské republiky

Hlavni témata sjezdu: leukémie
a lymfomy, neonkologicka
hematologie, solidni nadory
Misto konani: Praha, hotel Pyramida
Poradatel: Ceska hematologicka
spoleénost CLS JEP, Pracovni
skupina pro détskou hematologii
Ceskeé republiky

(404)

Setkani s psychoanalytikem. H.
Faimberg, A. Corel: Rodi¢ovstvi
v psychoanalyze

Transgeneracni problematika
Misto konani: Praha

Poradatel: Ceska psychoanalyticka
spole¢nost CLS JEP

20. fijna 2010

XXII. kongres CLS JEP s mezinarod-
ni Ucasti ,,Zobrazovaci metody

v mediciné”

Misto konani: Brno

Poradatel: Ceska lekafska spolecnost
JEP ve spolupréci se SLS, Ceskou
radiologickou spole¢nosti, SVL

a OSPDL

30. fijna 2010

Setkani s psychoanalytikem: Fed
with Tears — Poisoned with Milk
Misto konani: Praha 3
Poradatel: CPS CLS JEP, Ceska
psychoanalyticka spole¢nost

1.a 2. listopadu 2010

Ceska a slovenska konference
myoskeletalni mediciny

Misto konani: Praha, Kongresové
centrum Nemocnice Na Homolce
Poradatel: Spole¢nost pro
myoskeletalni medicinu Ceské
Iékafské spole¢nosti J. E. Purkyné
a Spolo¢nost myoskeletalnej
mediciny OZ Slovenskej lekarskej
spolo¢nosti
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Cevela R, Celedova L, Zvonikova A.
POSUDKOVE LEKARSTVI
VYBRANE KAPITOLY

Praha: Grada Publishing 2010, 1. vyda-
ni, 144 stran. ISBN 978-80-247-3285-5.

Kniha pfina8i zakladni informace
o lékafském oboru posudkové lékar-
stvi. Ve ftfinacti kapitolach informuje
¢tenéfe o historii tohoto oboru, o pro-
blematice, ktera je v ném feSena,
o vzdélavani lékarl v tomto oboru
i 0 etickych aspektech posudkové pra-
ce.

Jde o publikaci, kterou pfipravili nasi
Spickovi odbornici, vedouci pracovnici
Ministerstva prace a socialnich véci
CR, ktefi se pfimo podileli na koncipo-
vani naplné posudkového Iékarstvi a na
tvorbé predpisti o socialnim zabezpe-
¢eni. Snad proto jsou v ni pfistupnou
formou vysvétleny i principy, které se
nase spole€nost rozhodla pfi poskyto-
vani socialnich davek realizovat.

Kniha je urCena Siroké lIékarské
vefejnosti. Z jejiho textu Ize odvodit,
v Cem spociva nalezita spoluprace
Iékafl jinych oborl s posudkovymi
lékafi. Vysvétluje zakladni pojmy pou-
zivané v posudkovém lékarstvi a uka-
zuje, jaké ukoly musi feSit pracovnici
rozhodujici o pfiznani socialnich davek
poskytovanych nasi spole¢nosti. Uka-
zuje, ze jde o odborné naro¢nou praci
s dalekosahlym socioekonomickym
dopadem, kterou nelze kvalitné prova-
dét bez hlubokych znalosti z fady
jinych lékarskych oboru.

Teprve po precteni této publikace si
ziejmé veétSina |ékafd uvédomi, jak
vyznamnou ¢ast jejich kazdodenni pra-
ce tvofi ¢innost souvisejici s pfidélova-
nim socialnich davek, zvlasté pokud
jde o pfipravu podkladl pro nalezité
rozhodovani posudkovych |ékarl. Pro-

Rostislav Cevela, Libuse Celedové, Alena Zvonikovéa

Posudkové
lékarstvi

stfedky vynakladané nasi spole¢nosti
na financovani podpory poskytované
ob¢anlim, ktefi se z riznych ddvodu
dostali do nepfiznivé socialni situace,
jsou obrovské, proto by bylo velmi
nezodpovédné, kdyby nebyly pfidélo-
vany optimalnim zpdsobem, v plném
souladu s pravidly a kritérii vymezeny-
mi pro jejich pfiznavani. Vyplata fady
socialnich davek pfitom zavisi na
spravném zhodnoceni zdravotniho sta-
vu posuzovaného jedince, proto je vel-
mi dullezité, aby posouzeni zdravi
ob¢ana bylo provedeno na zakladé
dokonalych podkladd.

| kdyz kniha pfinasi spiSe obecné
pohledy na Iékarskou posudkovou pro-
blematiku, mGze slouzit nejen jako
ucebnice posudkového I|ékarstvi, ale
také jako zdroj informaci, které potre-
buje ke zvladnuti své kazdodenni pra-
ce vétSina klinickych Iékafd. UzZite€na
bude predevSim pro praktické Iékare,

(405)

ktefi s posudkovou sluzbou zfejmé nej-
vice spolupracuiji. Informace v ni obsa-
zené mohou ale ucelné vyuzivat pfi
vykonu své praxe i lékafi dal$ich obort,
zejména pracovni lékafi, internisté, chi-
rurgové, ortopedi, ale i dalsi klinicti
odbornici.

Posudkové Iékarstvi ma mezi ostat-
nimi Iékafskymi obory zvlastni posta-
veni, které je dano fadou skutecnosti.
Na lékarskych fakultach se (v pregra-
dudlni vyuce) v podstaté neprednasi,
posudkova sluzba je organizovana
mimo rezort Ministerstva zdravotnictvi
CR, k praci posudkového lékafe se
zajemci hlasi zpravidla az v zavéru své
profesni drahy, klinické zakladny
posudkového lékarstvi neexistuji apod.
To vytvafi urcitou propast mezi posud-
kovym |ékafstvim a ostatnimi obory,
ktera zastira hlubokou souvislost
a navaznost posudkové problematiky
s klinickou praxi. Pfedkladan& publika-
ce naSich prednich odbornikd na
posudkové lékarstvi (a spolutvlrct
koncepce a principialnich zésad tohoto
oboru) se zminénou bariéru snazi
odstranit a ukazat dllezité souvislosti
posudkové a jiné lékarské ¢innosti.

| pfes nutnost formulovat fadu
informaci exaktnim pravnickym
jazykem je kniha napsana velmi cti-
vé, takze vécna kvalita knihy je
doprovazena i formalni dokonalosti
a snadnou srozumitelnosti a pfi-
stupnosti velkému poctu cétenara.
Jako struéné shrnuti zavazné
posudkové problematiky, ktera
vyznamné souvisi s klinickymi
Iékarskymi obory, je mozné doporu-
¢it tuto knihu vSem lékaFam, ktefi
spolupracuji s posudkovymi lékafri
a vytvareji podklady pro rozhodova-
ni naSi lékarské posudkové sluzby.

doc. MUDr. EvZen Hrncit, CSc., MBA
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zdrojli. Cena jedné cernobilé tiskové strany v ¢asopisu je 1800 K&, barev-
né strany 2000 Ké véetné DPH a potfebnou ¢astku lze cerpat z prostired-
ki na tento vyzkum.
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KONFLIKT ZAJMU
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Titulni strana: kratky, vystizny nazev prace; celd jména autora/U; Gfedni
nazev pracovisté, mésto, popf. zemé.

Souhrn: ¢esky a anglicky, max. rozsah 200 slov bez vnitfniho ¢lenéni,
zakonéeno 3—10 klicovymi slovy.

Vlastni text — seznam pouzitych zkratek - literatura.

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

PUVODNI PRACE, VYSETROVACI METODY

Titulni strana: kratky, vystizny nazev prace; celd jména autora/li; Gredni
nazev pracovisté, mésto, popf. zemé.

Strukturovany abstrakt: ¢esky a anglicky, max. rozsah 200 slov s nasle-
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prace.
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nazev pracovisté, mésto, popf. zemé.
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Adresa pro korespondenci: celé jméno s tituly, adresa, fax a e-mail prvni-
ho autora.
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ré byly nepfiznivé posouzeny recenzenty; jestlize redakce v posledni dobé pra-
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puvodni prace ¢i vySetfovacich metod neni pfiloZzen anglicky preklad.

Rukopisy vyhovujici uvedenym pozZadavkim zasilejte na adresu
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prof. MUDr. Jifi Horak, CSc.

I, interni klinika 3. LF UK a FN Kralovské Vinohrady

Srobdrova 50, 100 34 Praha 10

e-mail: horak@fnkv.cz
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V roce 1964 obdrzeli Nobelovu cenu
za fyziologii nebo medicinu dva

némecti biochemici vySkoleni v Mni-
chové — do Ameriky brzy vyhnany Kon-
rad Emil Bloch a celozivotni Mnichovan
Feodor Felix Konrad Lynen.

FEODOR FELIX KONRAD LYNEN

(1911-1979)

Potomek starého luteranského rodu
kovaku, mosaznik(, jehlart a knoflika-
f ze Stolbergu u Céach se narodil 6.
dubna 1911 ve Schwabingu na severu
bavorského Mnichova jako sedmé
z osmi déti Wilhelma Lynena
(1881-1920), profesora strojnictvi na
mnichovské technice, a jeho zeny Frie-
dy (1870-1944), dcery uspésného
tovarnika Gustava Pryma. V roce 1914
se rodina prestéhovala do ¢étvrti neda-
leko Nymphenburgu. Maly Feodor sle-
doval se zajmem domaci chemické
pokusy starSiho bratra, sam ale chtél
byt spiSe Iékafem nebo lyzafskym
instruktorem. Po maturité na Luitpoldo-
vé vy&Si redlné Skole v roce 1930 se na
Mnichovské univerzité nakonec prece
jen zapsal na chemii.

Rodné mésto se po svétové valce
stalo ohniskem politického napéti
a neklidu, ale Feodor toho nedbal. Hle-
dél si svého studia, turistiky a lyzovani,
od néjz ho neodradil ani vazny sportov-
ni Uraz kolenniho kloubu v roce 1932.
Na univerzité v hlavnim mésté svétové
chemie mu klasické vzdélani zalozené
na experimentu a skepsi vUci teorii pfe-
davali anorganik Otto HOnigschmid,
fyzikalni chemik Kasimir Fajans, fyzik
Walter Gerlach a predevsim organik
Heinrich Otto Wieland (1877-1957),
laureat Nobelovy ceny za chemii z roku
1927 za objev stavby Zlu€ovych kyse-
lin. U ného pokracoval Feodor od roku
1934 jako doktorand, 12. unora 1937
obhdjil doktorskou praci o jedovatych
latkdch muchomrky hliznaté, z nichz
s profesorovym synovcem Ulrichem
izoloval faloidin (Uber die Giftstoffe
des Knollenblatterpilzes. Ann Chem
1938; 533: 93-117; s U. Wielandem)
a tfi mésice poté se ve Starnbergu
u Mnichova ozenil s profesorovou dce-
rou Evou. Z jejich péti déti pak Anne-
marie nasledovala otcova pfikladu
a stala se v chemii uznavanou odborni-
ci.

Pro trvalé poSkozeni kolenniho
kloubu byl Feodor osvobozen od
vojenské sluzby i od ¢€innosti v nacis-
tickych polovojenskych organizacich.
V letech 1937-1942 pracoval jako sti-
pendista Podpdrného spolku némecké
védy v Chemické laboratofi Bavorské
akademie véd v Mnichové. Pfi ovéro-
vani starsiho poznatku Dixona a Atkin-

se (1913) potvrdil, ze prostupnost
bunéénych membran Ize zvysit vysta-
venim bunék teploté kapalného vzdu-
chu nebo dusiku, a zalozil na tom svj
prvni samostatny vyzkum, pfi némz
objevil, ze kapalnym vzduchem
zmrazené pivni kvasinky rychle
dekarboxyluji pyruvat (Metabolism of
Yeast after Freezing in Liquid Air. Ann
Chem 1939; 539: 1) a rychle dehyd-
rogenuji citrat, alfa-ketoglutarat,
sukcinat a malat (Zum Abbau von
Bernsteinsaure, Apfelsdure und Citro-
nensdure durch Hefe. Ann Chem
1939; 541: 203-218; s Neciullahem).
Protoze mira aerobniho kvaseni je
nezavisla na koncentraci glukozy, hle-
dal v glykolytickém systému jiné ome-
zeni a usoudil, ze metabolizace glu-
kézy je ovlivnéna nitrobunécnou
koncentraci anorganického ortofos-
fatu (Uber den aeroben Phosphatbe-
darf der Hefe. Ein Beitrag zur Kenntnis
der Pasteurschen Reaktion. Ann
Chem 1941; 546: 120-141). V roce
1941 se habilitoval.

Zkoumal Wielandlv poznatek, ze
»vycerpané“ kvasinky mohou oxidovat
kyselinu octovou az po jisté ,indukéni
dobé,“ kterou lze zkratit snadno oxido-
vatelnou pfisadou, jakou je etylalkohol,
a objasnil ,,indukéni dobu“ jako cas
pfemény kyseliny octové v ,aktivo-
vanou kyselinu octovou®, ktera pak
muze kondenzovat s kyselinou oxalo-
octovou (Zum biologischen Abbau der
Essigséaure. I. Uber die ,Induktionszeit*
bei verarmter Hefe. Ann Chem 1942;
552: 270-306). Pochopil zivotné dule-
zitou Ulohu adenozinpolyfosfatového
systému nejen pfi pfenosu energie, ale
i pfi regulaci metabolickych procesu
(Die Rolle der Phosphorsaure bei
Dehydrierungsvorgéngen and ihre bio-
logische Bedeutung. Naturwissen-
schaften 1942; 30: 398-406). Od roku
1942 ved| soukromy docent Lynen na
Mnichovské univerzité Biochemické
oddéleni Statni chemické laboratore.
V té dobé se v8ak Mnichov staval ter-
¢em spojeneckého bombardovani,
Lynen proto pfestéhoval rodinu do
tchanova bydlisté ve Starnbergu a své
pracovisté do méstecka Schondorf am
Ammersee. Tehdy prokazal, ze oxida-
ce acetatu je inhibovana malonatem
(Biological Degradation of Acetic Acid
Il. The Action of Malonic Acid upon the
Degradation of Acetic Acid by Yeast.
Ann Chem 1943; 554: 40-68).

Chemické ustavy pobliz mnichovské
Staré botanické zahrady zlstaly po
vélce v troskach. Lynen se tedy po
navratu uchylil nejprve pod stfechu
Botanického ustavu a tam v nouzovych
podminkach zkoumal ulohu kyseliny
fosforeéné v metabolismu sacharidi
u kvasinek. V roce 1947 byl jmenovan
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mimoradnym profesorem chemie.
V povale¢nych letech pretrvaval ve
védeckém svété chladny odstup vudi
némeckym koleglm: na prvni mezina-
rodni biochemicky kongres v Cambrid-
gi v Cervenci 1949 byli pozvani jen Ctyfi
Némci, mezi nimi pravé Lynen. A vtip-
ny, zabavny a druzny ,Fitzi“ prokazoval
své vlasti na cesté z izolace neoceni-
telné sluzby.

Z nouzovych podminek nevybfiedl,
ale aspon prostorové si polepsil pre-
stéhovanim laboratofe do budovy Zoo-
logického ustavu v roce 1950. Jednoho
veCera téhoz roku cestou domud po
dlouhych uvahéach se $vagrem Theo-
dorem Wielandem o tom, na kterou
skupinu koenzymu A by mohl byt nava-
zan zbytek kyseliny octové, svitlo mu
nahle, ze v8echny dosud znamé na
koenzymu A zavislé enzymové reakce
vyzaduji pfisadu cysteinu nebo glutat-
hionu. Lynen tak objevil ulohu sulf-
hydrylové skupiny ve funkci koenzy-
mu A. Z pivnich kvasinek izolovanou
»aktivovanou kyselinu octovou*“
urcil jako thioester, tj. acylmerkap-
tan kyseliny octové a koenzymu A —
,acetylkoenzym A“ (Zur chemischen
Struktur der ,aktivieten Essigsaure.”
Angew Chem 1951; 63: 47—-48; s Rei-
chertovou. Zum biologischen Abbau
der Essigsaure. VI. ,Aktivierte Essig-
saure”, ihre lIsolierung aus Hefe und
ihre chemische Struktur. Ann Chem
1951; 574: 1-32; s Reichertovou
a Rueffovou).

Na konci roku 1951 utrpél na lyzich
dal$i tézky uraz, ktery uz natrvalo
poznamenal jeho chlizi. BEhem rehabili-
tace se zaméstnaval premyslenim
0 Uloze acetylkoenzymu A, po navratu
do laboratofe pak objevil, Ze acetylko-
enzym A zahajuje biosyntézu mast-
nych kyselin, kdyzZ se spojuje s oxidem
uhli¢itym v nezvratném kroku k tvorbé
malonylkoenzymu A, jehoz opakova-
nym pfipojovanim ke koncovému ace-
tylkoenzymu A roste fetézec mastné
kyseliny. Mnohocetny enzymovy kom-
plex (syntetaza mastné kyseliny) obsa-
huje vSechny enzymy potfebné k synté-
ze mastné kyseliny, ktera postupuje
jako na montazni lince (Enzymes of Fat-
ty Acid Metabolism. Biochim Biophys
Acta 1953; 12: 299-314; s Ochoou).
V roce 1953 byl jmenovan fadnym pro-
fesorem biochemie Mnichovské univer-
zity a zvolen ¢lenem Bavorské akade-
mie véd. O rok pozdégji se stal
pfednostou Ustavu Maxe Plancka pro
chemii buriky, nové zfizeného z podné-
tu laureatd Nobelovy ceny Otto Warbur-
ga a Otto Hahna. V roce 1954 obdrzel
Neubergovu medaili Americké spolec-
nosti evropskych chemikd a farmaceu-
th, rok nato Liebigovu medaili Spole¢-
nosti némeckych chemiku.
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Lynen rozlustil a nazvem ,,cyklus
mastnych kyselin“ oznacil proces
jejich odbouravani sestavajici z fady
dehydrogenaci, z hydratace a thiolytic-
kého Stépeni betaketokyseliny koenzy-
mem A, jehoz vysledkem jsou acetyl-
koenzym A a koenzym A-derivat
mastné kyseliny, chudS$i o dva uhliky
nez plvodni kyselina a vzapéti v pfis-
tim cyklu oxidovany stejnym zplso-
bem. Tento sled reakci se mlze opa-
kovat, dokud mastna kyselina neni
zcela pfeménéna v acetylkoenzym
A (Der Fettsaurecyklus. Angew Chem
1955; 67: 463-470). Lynen zkoumal
také chemicky mechanismus tvorby
kyseliny acetoctové v jatrech, odpo-
védny za vyvoj ketdzy pfi cukrovce
a pfi hladovéni. Pfitom obijevil
a nazval ,,cyklus hydroxymetylgluta-
rylkoenzymu A“ (od kondenzace ace-
tylkoezymu A v acetoacetylkoenzym
A jako obratu thiolytického Stépeni
beta-ketokyselin pfes Lynenem objeve-
nou ireverzibilni kondenzaci acetoace-
tylkoenzymu A s acetylkoenzymem
A za vzniku beta-hydroxy-beta-metyl-
glutarylkoenzymu A az po Stépeni na
volny acetoacetat a acetylkoenzym A,
pfedstavujici bohaty stavebni material
pro velikou rodinu terpent), ktery
nastupuje, kdyz jaterni cyklus kyseliny
citronové nevystaci s mnozstvim ace-
tylkoenzymu A tvofeného odbourava-
nim mastnych kyselin (Der chemische
Mechanismus der Acetessigséurebil-
dung in der Leber. Biochem Z 1958;
330: 269-295; s Henningem, Bublit-
zem, Soérbem a Kroéplin-Rueffovou).
Clen némecké akademie pfirodovédc
Leeopoldina (1959) a cestny doktor
Freiburské univerzity (1960) dostal
v roce 1961 Carusovu medaili Leopol-
diny.

Tehdy upfel svou pozornost k bio-
chemickému plsobeni biotinu. V roce
1962 k nému pfiSel na studijni pobyt
Malcolm Daniel Lane, ktery zkoumal
biotindependentni propionyl-CoA-kar-
boxylazu, ur€il pfipojeni biotinové pro-
stetické skupiny k enzymu amidovou
vazbou na lyzyl-epsilon-aminoskupinu
a ke zkoumani mechanismu pfipojeni
biotinu k propionyl-CoA karboxylaze
vyvinul apoenzymovy systém s uzitim
Propionibacterium shermanii. S nim
Lynen prokazal, ze kovalentné vaza-
na biotinylova prosteticka skupina
je karboxylovana v postaveni 1’-N
(The Biochemical Function of Biotin.
VI. Chemical Structure of the Carboxy-
lated Active Site of Propionyl Carboxy-
lase. Proc Natl Acad Sci USA 1963;
49: 379-385; s Lanem) a také proka-
zal syntetazou katalyzované dvouk-
rokové pripojeni biotinu k apoenzy-
mu: nejprve ATP-dependentni tvorbu
biotinyl-5’-AMP a pyrofosfatu, pak pre-
nos biotinylové skupiny z derivatu AMP

na pfislusnou lyzyl-epsilon-aminosku-
pinu apotranskarboxyldzy (The Enzy-
matic Synthesis of Holotranscarboxyla-
se from Apotranscarboxylase and
(+)-biotin. II. Investigation of the Reac-
tion Mechanism. J Biol Chem 1964;
239: 2865-2871; s Lanem, Rominge-
rem a Youngem).

Védecké poznatky, zkuSenosti
a nazory si vymeénoval v korespondenci
pfes ocean s Konradem Emilem Blo-
chem, o rok mlad$im absolventem mni-
chovské techniky u Hanse Fischera,
vyhnancem z nacistického Némecka
a nyni profesorem Harvardovy univerzi-
ty. Vzdaleni od sebe fesili své badatel-
ské Ukoly samostatné, 10. prosince
1964 vSak se spolu ve Stockholmu
napul podélili o Nobelovu cenu ,za své
objevy mechanismu a regulace meta-
bolismu cholesterolu a mastnych
kyselin.“ Uvodni ,laudatio“ prednesl
profesor Sune Bergstrdm z Kralovského
Karolinského institutu. Dne 11. prosince
1964 mél pak Lynen nobelovskou pred-
nasku o cesté od ,aktivované kyseliny
octové” k terpeniim a mastnym kyseli-
nam, v jejimz zavéru predestrel vizi
praktického vyuziti kontroly syntézy
mastnych kyselin v léébé obéhovych
chorob (The Pathway from ,Activated
Acetic Acid“ to the Terpenes and Fatty
Acids. In: Nobel Lectures: Physiology or
Medicine. New York: American Elsevier
1963-1970; 103—-138).

Novy laureat Nobelovy ceny byl pak
doma vyznamenan Spolkovym zasluz-
nym velkokfizem s hvézdou a stuhou
(1965), dostal Cestnou profesuru na
Bogotské univerzité (1967) a Cestné
doktoraty v Soulu (1967) a Miami
(1968). Publikoval prace o regulaci bio-
syntézy (Regulation of Cholesterol Bio-
synthesis in Rat Liver: Diurnal Chan-
ges of Activity and Influence of Bile
Acids. Arch Biochem Biophys 1969;
133: 11-21; s Backem a Hamprech-
tem, a Enzymatic Regulation of 3-sn-
phosphatidylcholine and Triacylgycerol
Synthesis in States of Altered Lipid
Metabolism. J Biol Chem 1969; 244:
377-383; s Youngem) i ohlédnuti za
svou badatelskou drahou (Life, Luck,
and Logic in Biochemical Research.
Ann Chem 1969; 574: 1-32). V roce
1971 dostal Rad za zasluhy o védu
a umeéni a byl zvolen viceprezidentem
Leopoldiny. Od 1. ledna 1972 pfedse-
dal Spole¢nosti némeckych chemiki.
Jim fizeny Ustav bunétné chemie
Maxe Plancka byl téhoz roku zaclenén
jako oddéleni chemie enzym0 a latko-
vé pfemény do noveé zfizeného Bioche-
mického Ustavu Maxe Plancka v Mar-
tinsriedu na zapadnim okraji Mnichova,
jejz pak Lynen navic v letech
1974-1976 ved| jako zastupujici fedi-
tel. V roce 1975 byl jako vSeobecné
uznavany vyslanec némecké védy zvo-
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len prezidentem Humboldtovy nadace,
podporujici vztahy mezi némeckou
a sveétovou védeckou obci. Rok nato
byl k 65. narozeninam zvolen ¢lenem
gobttingenské Akademie véd, dostal
knihu osobnich vzpominek vice nez 80
spolupracovnik(i, zaki a pratel (Die
aktivierte Essigsaure und ihre Folgen,
Berlin — New York 1976) a Cestny dok-
torat v Pafrizi. Poté ho stejné uctily dal-
8i univerzity (1977 Rio de Janeiro,
1978 Rezno, 1979 Pécs). V roce 1979
odeSel na odpocinek, zaroveri byl zvo-
len prezidentem Mezinarodni bioche-
mické unie a mél tuto funkci prevzit
v |été na kongresu v Torontu, musel
vSak podstoupit operaci vyduté bfisni
aorty a po Sesti tydnech pooperacénich
komplikaci 6. srpna 1979 ve svém
domé ve Starnbergu zemfel. Byl
pochovan na hrbitové v blizké vsi
Leutstetten. Jeho hojné citovany ¢la-
nek o syntetdze mastnych kyselin
u kvasinek (On the Structure of Fatty
Acid Synthetase of Yeast. Eur J Bio-
chem 1980; 112: 431-442) vySel uz
posmrné.
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