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UVODEM

Vazené kolegyné, vazeni kolegové,

na rychlost, s jakou se vyviji medicinské poznani-asja-
kou poté pronika do klinické praxe, jsme siuz asi zvykli. Tim
vic jsem vdécny autorim, ktefi nejen dokazi to mnozstvi
novych poznatki sledovat a vstfebavat, ale jeS§té ndm o nich
poskytnout vystizny pfehled. V tomto ¢isle je tim obdivuhod-
nym ¢lovékem nestor ¢eské genetiky profesor Radim Brdicka
(*1933), jehoz Zivotni jubileum v prosinci lofiského roku nam
bohuzel uniklo. Gratulovat s plilro¢nim zpozdénim se iplné
nehodi, ale podékovani za ptehledovy ¢lanek o genové terapii
jisté vyjadrit 1ze.

Pfed pfevedenim novych poznatkd do praktickych medi-
cinskych postupt je ovSem nutno vyfesit fadu aspekti, zvlas-
té ohledné jejich icinnosti, bezpecnosti a také dostupnosti.
V neposledni fadé to jsou i otazky etické, byt ty mnohdy
vyvstavaji az s rozvijejici se praxi. Zavadéni telemediciny,
které tolik uspisila (a asi i usnadnila) kovidova epidemie, je
toho pfikladem. Zevrubné se touto problematikou zabyva
ptehledovy ¢lanek dr. Anetty Jedli¢kové z katedry filosofie
FHS UK.

Jsou obory velké a zavedené, které jisté maji sva periodi-
ka, jejich dosah ale zdaleka neni takovy, jaky by si zavaznost
nékterych onemocnéni zaslouzila. Takovym tématem je
postiZeni ledvin pfi monoklonalnich gamapatiich a myelo-
mu, které pfiblizuje profesorka Romana Rysava z Kliniky
nefrologie 1. LF UK a VEN v Praze.

A pak jsou obory, které dokonce ani ifedné neexistuji,
byt o jejich diilezitosti slySime ¢im dal vice. Benatska dekla-
race, pfijatd minuly tyden na kongresu Evropské asociace
pro studium obezity (EASO), na nase poméry az nezvykle
zd@raznuje problematiku rovného pristupu k 1é¢bé obezity.
Co je vSak podstatnéjsi, pfinasi jasny apel na zménu chapani
nadmeérné télesné hmotnosti. Nové paradigma jasné rika, ze
nejde o néjakou ,,afedné“ danou hodnotu relativni télesné
hmotnosti, vyjadfenou indexem BMI, nybrzZ o ,,chronickou
chorobu z nadbytku tuku®, jak 1ze snad dostatecné vystizné
prelozit anglicky nazev diagnézy ABCD (adiposity-related chronic
disease).

Petr Sucharda
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Genomova terapie
— drive jen sen, dnes realita

Radim Brdicka', Milan Macek jr.!, Karolina Veberova Brdi¢kova?

Ustav biologie a IékaFské genetiky 2. LF UK a FN Motol, Praha

2Biogen Praha, s. 1. 0.

SOUHRN

Genova terapie (GT) se postupné stava béznym zplsobem lécby.
JiZz neni vysadou velkych univerzitnich pracovist, jejichZ laboratore
zvlddaji analytické postupy zaméfené na nukleové kyseliny a jejichz
klinické tymy zvladaji aplikaci. PGvodné byla urcena pro dédi¢né
choroby, které vzhledem ke svému fidkému vyskytu byly oznacovany
jako vzacnd onemocnénia GT se dosud uplatiiovala jen u déti, aby
plsobila jesté pred rozvojem onemocnéni. Nové zplsoby Iécby
zacaly byt pouzivany i u chorob béznych, jakymi jsou napf. meta-
bolické poruchy (diabetes), a dokonce u takovych, které nas suzuji
stéle Castéji, jako nejrliznéjsi malignity a nemoci centraini nervové
soustavy (napf. Alzheimerova choroba).

Cilem genové terapie jsou geny, jejichz zmény v podobé patogennich
variant (dfive mutacf) vyvoldvaji poruchy fenotypu. Nasi snahou je
bud jejich vyrazeni z funkce (napf. u hemoglobinopatii), nebo jejich
nahrazeni geny s normalni funkci. Ty Ize do genomu vnést pomoci
nékterého z vhodnych prenasect (tzv. vektor(), jakymi jsou napf.
viry nebo lipozomy. Proces GT mizZe probihat pfimo v téle pacienta
(in vivo), nebo mimo néj na jeho izolovanych bunkach (ex vivo),
kterymi jsou obvykle indukované pluripotentni kmenoveé burnky (iPSC
- induced pluripotent stem cell). Po Upravé se tyto buriky vraceji do
pacientova téla, aby tak naplnily svdj ,udél”. V Sirsim slova smyslu
muze byt GT namifena i na produkt genové transkripce, kterym je
messenger RNA (mRNA), nebo konecny produkt realizace genové
funkce, jakym jsou funkénf bilkoviny (napf. u cystické fibrozy).

U réiznych chorob se Uspésné pouzivaji uvedené pristupy v zavis-
losti na jejich dostupnosti, kterd je mimo jiné dana i naklady s GT
spojenymi nebo pristupnosti cilové tkané. Nejen overovani Ucinnosti
a bezpecnosti GT, ale i ekonomické divody rozhoduji o tom, proc se
GT rozviji jen pozvolna a proc se ji ujimaji vétsinou jen velké a bohaté
instituce. Rozhodujici je také to, Ze cely proces vyvoje od vychozich
experimentalnich praci pres klinické zkousky az ke kone¢nému
pfipravku bézné trva i dekadu ¢i déle.

KLICOVA SLOVA
genova terapie, vzacna onemocnéni, béZné choroby, nadory

uvob

Terminem genova terapie (GT) dnes rozumime cilené za-
sahy do genomu na trovni nukleovych kyselin, tedy takovou
editaci (Upravy) genomu, aby byly odstranény chyby vzniklé
prirozenou cestou, nejrtiznéjsi patogenni varianty (dfive
oznacované jako mutace). V soucasném pojeti zatim nejde
0 mutace na urovni celych chromosomi nebo jejich ¢asti,
ale spiSe o mutace jednotlivych gend. A vedle editace gend
ma GT k dispozici i dal§i moznosti jak zasahovat do procesu
,genové realizace“ - do messenger RNA (mRNA) pfi transkrip-
ci a do translace pii konecném kroku, kdy vznikaji funkéni
bilkoviny. Proces GT v sobé zahrnuje kromé manipulace

Cas. Lék. Ces. 2024, 163: 87-93

SUMMARY

Brdicka R et al. Gene therapy - once just a dream, now a reality

Gene therapy is gradually becoming a mainstream treatment modality
and is no longer the preserve of large university departments whose
laboratories master nucleic acid analytical procedures and whose
clinical teams manage its administration. It was originally designed
for genetic diseases that, because of their prevalence, were a group
known as rare diseases. Gene therapy has so far been applied in chil-
dren to act before the disease development. These new treatments
have also begun to be applied for common diseases such as metabolic
disorders (e. g. diabetes) and even for those that are increasingly af-
fecting us, such as various malignancies and diseases of the central
nervous system (e. g. Alzheimer’s disease).

The targets targeted by GT are genes, where pathogenic alterations
in the form of pathogenic variants (formerly mutations) induce
phenotypic disorders, and our aim is either to knock them out of
function (e. g. haemoglobinopathies) or to replace them with genes
with normal function, which we introduce into the genome using
one of the appropriate vectors, such as viruses or liposomes. The
process of GT can take place directly inside the patient's body (in
Vivo) or outside the body on isolated cells (ex vivo), which are usually
stem cells (iPSCs, induced pluripotent stem cell). After treatment,
these cells are returned to the patient's body to fulfil their "destiny".
In a broader sense, GT can target the product of gene transcription,
which is the messenger RNA, or the end product of gene function,
such as functional proteins (eg. cystic fibrosis).

Any of these approaches have been used successfully in various
diseases, depending on their availability, which is determined, among
other things, by the costs associated with GT or the accessibility of
the target tissue. Ultimately, it is not only the validation of the ef-
ficacy and safety of GT, but also economic reasons that determine
why GT has been slow to develop and is mostly undertaken only by
large and wealthy institutions. Another decisive factor is that from
initial experimental work through clinical trials, the whole process of
its development normally takes up to a decade.

KEYWORDS
gene therapy, rare dis:

, common di , cancer

s nukleovymi kyselinami i vstup do bunék, coz je nejcastéji
zprostifedkovano virovymi nebo liposomovymi nosici (1).

Genova terapie je metodou volby predevsim pro tzv.
vzacna onemocnéni, vét§inou monogenni povahy, ale dnes
ipronadorova onemocnéni. Z dale uvedenych lécebnych po-
stupi vyplyne, Ze snaha byt prvnim, kdo dosahne klinického
pouziti tohoto zplisobu 1é¢by, vede k zintenzivnéni vSech
praci s timto cilem spojenych a také vyvolava zajem vyrobcit
prostiedki, jimiZz toho mtiZe byt dosazeno.

Za vzacné onemocnéni je obvykle povazovana nemoc
s nizkym vyskytem v populaci (v EU méné nez 1/2000 jedinci),

2024, 163, ¢. 3 CASOPIS LEKARU CESKYCH
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PREHLEDOVY CLANEK

vétSinou genetického ptivodu (80 %), s pocatkem projevi v dét-
ském véku (70 %) a narocnou celozivotni 1écbou, v niz nabyva
praktického vyznamu pravé GT. Technick4 naro¢nost jeji re-
alizace, tj. editace (zdsahu do struktury nukleovych kyselin),
neméla donedavna velkou nadéji na vyuziti v 1ékarské praxi.

Cely proces od napadu pfres experimenty na zvitatech
az po klinické zkousky, registraci a povoleni uziti v klinické
praxi mohl trvat mnoho let, nékdy az celou dekadu. Ve své
prvni fazi byly klinické zkousky provadény na zdravych
dobrovolnicich a slouzily pfedevsim k ovéfeni tcinku a bez-
pecnosti daného prostfedku. Casto je podstupovali pracovnici
vyzkumu sami na sobé. Nasledujici faze klinického testovani
bliZe stanovovaly vhodny zptisob podavani a davkovani i ne-
zadouci projevy a snasenlivost, vCetné reakci pfi podavani
dalsich 1éki. V konecné, ¢tvrté fazi schvalovani mohl byt
zplsob 1é¢by zaregistrovan a mohla byt udélena licence pro
pouzivani v klinické praxi. Velmi dtlezité jsou i postmar-
ketingové studie, které sleduji icinnost GT po zavedeni do
bézné klinické praxe. Obecné bylo Zadouci, aby klinické testy
podstoupilo co nejvice pacientdi, coz vzhledem k vyskytu
vzacnych onemocnéni nezbytné vyzadovalo spolupraci na
mezinarodni irovni, pfesto privlastek ,vzacny“ naznacuje,
Ze pocty testovanych pacienti nebyly obvykle vysoké. Z téch-
to diivodt vystupy vyzkumu v oblasti GT do doby schvaleni
uvadeély pti publikovani upozornéni, Ze jsou pouze vysledkem
vyzkumu a nejsou klinicky pfimo pouzitelné.

PORUCHY KRVETVORBY A SRAZLIVOSTI

Snahy zavést GT mezi 1léCebné prostfedky v hematologii
komentoval a velice podrobné popsal jiz v roce 2019 Donald B.
Kohn (2). Prvni GT, ktera byla schvalena v USA pro klinické
pouziti, byla Gprava beta-thalasémie a srpkovité anémie.
O tomto uspéchu referovala v Cervenci 2023 Jenifer Leeova
z Détské nemocnice ve Philadelphii, ktera patii celosvétove
mezi prakopniky GT. Schvalenim jiZ také prosla ve Velké
Britanii a zabyva se ji podrobny ¢lanek (3).

Pfi onemocnéni beta-thalasémii jde o postiZzeni tvorby
hemoglobinovych fetézcl B. Tvorba hemoglobinovych mo-
lekul sestavajicich ze 4 fetézcii, kdy vZdy 2 jsou identické, se
vyviji: Ve fetalnim obdobi, pfesahujicim do raného détstvi,
jsou tetramerni hemoglobinové molekuly tvofeny 2 fetézci
a a 2 fetézci y. Syntéza fetézcl y je po narozeni postupné
nahrazena fetézci B, takZe v dospélosti obsahuji cervené
krvinky vétsinu molekul hemoglobinu tvotfenych 2 fetézci
o a 2 B. Pokud se fetézec B nevytvati, vyvine se onemocnéni
oznacované jako thalasémie, jehoz hlavnim projevem je
chudokrevnost. Cilem terapie je obnoveni tvorby fetdlniho
hemoglobinu vyfazenim pfirozené blokace jeho tvorby zpti-
sobené aktivitou specifické sekvence BCLIIA. V tomto pfipadé
je tedy GT namifena do regulace syntézy hemoglobinovych
fetézcl (4).

Soucasné s iipravou na urovni DNA, kterou lze provést
mimo télo pacienta (exvivo), je nezbytné zasahnout do celé kr-
vetvorby na irovni bunécné, kdy v izolovanych pacientovych
kmenovych burikach po odstranéni blokady tvorby fetalniho
hemoglobinu dojde k uvolnéni syntézy fetézciy a ,, fetalni“
hemoglobin nahradi nedostatek hemoglobinu ,,dospélého“.
Pfenesenim modifikovanych kmenovych bunék zpét paci-
entovi je tak zajisténa trvala a¢innost této GT. K tomu, aby
v$ak bylo pro né v kostni dfeni uvolnéno misto, kde se mohou
usidlit, je tfeba ptivodni patologickou krvetvorbu mezitim
vyfadit pomoci transplantace kostni dfené.
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U srpKkovité anémie je postiZenym rovnéz gen pro fetézec
B. Vjeho bilkovinném produktu je zaménéna kyselina gluta-
mova za valin. V d@sledku toho dochazi v krvinkach k poly-
meraci hemoglobinovych molekul, které piisobi zménu jejich
tvaru pfipominajici srpek Mésice - odtud nézev. Zivotnost
takovych krvinek se zfetelné zkracuje, nehledé na problém
s prichodnosti kapilarami. U heterozygotii nachazime spise
jen laboratorni odchylky, kdeZto u homozygotti se objevuji
Kklinické obtiZe v podobé anémie. Princip GT je podobny ja-
ko u thalasémie, jen pacienta byva nutné v ramci ptipravy
terapeutického zdsahu , pfedzasobit“ nékolika transfuzemi
,zdravé“ krve (5). Jisté neni tfeba zdlraznovat, ze nizky vék
pacienta je pro vysledek terapie vyhodou.
srazlivosti, napf. hemofilie (6, 7). Dosud dosazené vysledky
klinickych studii, které probihaly 5 let pro hemofilii A a 8 let
u hemofilie B, potvrdily dlouhodobé (nékolikaleté) zasadni
snizeni krvacivych projevil. V nékterych studiich se vSak
objevily komplikace v podobé zanétlivé reakce, se kterymi se
budeme setkavat jako s nechténou komplikaci i v nékterych
dalsich ptipadech GT.

CYSTICKA FIBROZA

Cysticka fibréza (CF) je zdvazné genetické onemocnéni,
pri kterém tvorba vazkého hlenu v priduskach vyvolava
opakujici se bronchopneumonie a postizeni dal$ich organi,
jmenovité pankreatu. Nemocnym détem se i pfes veSkerou
1ékatskou snahu nedaftilo pfezit do dospélosti. Diky pokroku
v terapii v poslednim desetileti nastalo zna¢né ulehceni
Zivota pacientd i zlepSeni jejich prognézy. V soucasné do-
bé jsou k dispozici 1éky (malé molekuly) pfimo plisobici
na modulator transmembranového regulatoru vodivosti
cystické fibrézy - protein CFTR (cystic fibrosis transmembrane
conductance regulator), které G¢inné upravuji jeho funkci
chloridového kanalu (8, 9). AvSak vzhledem k tomu, Ze stale
10 % mutaci v genu CFTR nereaguje na modulatory CFTR,
otevira se prostor pro GT (10, 11). Uspéchii v 1é¢bé je mozno
dosdhnout pomoci modulatorti, kdy se doporucuje pouzit
kombinaci nékolika soucasné (12), nebo se nemocni mohou
podrobit klasické genové terapii, ktera je vSak stdle jesté ve
fazi klinického testovani (13).

DEFICIT ALFA-1-ANTITRYPSINU

Deficit a-antitrypsinu (AATD) se projevuje v fadé organt,
predevsim v plicich a jatrech. K onemocnéni staci pritom-
nost jedné patogenni alely genu SERPINAI, jehoZ nefunk¢ni
produkt se hromadi v jatrech. Soucasné je onemocnéni
provazeno nedostatkem funkce hlavné v plicich, kde jeji
produkt reguluje ¢innost elastazy, piestoze druha alela je
neporusend. Nemoc se rozviji postupné a s riiznou intenzitou
a jeji projevy zvlasté v plicni tkani jsou velice ovliviiovany
kvalitou vdechovaného vzduchu (koufeni, prasné prostie-
di). Celkové AATD vynika pestrosti projevii a riznou mirou
jejich zavaznosti. V ramci GT byla zkouSena fada lécebnych
pfistupli, z nichZ nékteré dospély az do stadia klinickych
zkou$ek. Hlavnim problémem vsak zlstaval rozdilny az
protichtidny t¢inek na nejpostizenéjsi organy. Rozsidhly
prehled o soucasné situaci uvadéji Pires Ferreirova et al. (14).
Zatim se jako nejucinnéjsi ukazaly pristupy, které se snazily
utlumit tvorbu alely patogenni a soucasné podpofit funkci
alely neporusené (15).



NEUROLOGICKA ONEMOCNENI

Neurologickd onemocnéni je z praktickych dvodi po-
tfeba rozdélit na onemocnéni perifernich nervii a na one-
mocnéni centralni nervové soustavy. To rozhoduje o zptisobu
1é¢by dané choroby, zda bude piistup k cilovym bunkam
neomezeny, nebo pilijde o situaci specifickou tim, Ze je od
ostatnich casti téla oddélena hematoencefalickou bariérou,
tj. ,prfepazkou” s vybérovou propustnosti (16). Pro prostiedky
GT to znamena, Ze na rozdil od bunék a bilkovin budou volné
prochézet jen ,,malé“ molekuly.

Vedle Klasickych, vétSinou monogennich, vzacnych one-
mocnéni sem muzZeme zafadit i choroby, které jsou ,,dédicné“
specifickym zplisobem. Tato onemocnéni jsou podminéna
pritomnosti repetitivnich sekvenci (opakujicich se sekvenci
nukleotidii), které v podobé opakujicich se trinukleotid maji
pfi genera¢nim prenosu tendenci zvySovat pocet repetic,
zfejmé nepfesnou rekombinaci a naslednou nedokonalou
opravou (17). Do této skupiny mtiZeme zafadit myotonickou
dystrofii typ 1 a Huntingtonovu choreu.

MYOTONICKA DYSTROFIE TYPU 1

Svym vznikem a charakterem dédicnosti predstavuje
tato dystrofie samostatnou jednotku mezi svalovymi poru-
chami, nebot je dominantné dédi¢na (k jejimu fenotypové-
mu projevu staci jedna patogenni alela). A nejen to, prerod
alel z neporusenych na patogenni se déje postupné a pri
generacnim pfenosu se obvykle riziko zvySuje. V genotypu
obvykle rozezndvame nékolik trovni s riznou mirou prav-
dépodobnosti, Ze pristi generace miize byt svalovou dystrofii
také postiZena.

Dtvod takového chovani vyplyva z podstaty zmén v DNA,
které jsou pric¢inou poruchy. V odpovédném genu DMPK
kédujicim proteinovou kindzu pro myotonickou dystrofii
se vyskytuji trinukleotidové repetice CUG (cytosin, uracil,
guanin), jejichz pocet do 30 je bez patogenniho tc¢inku, av§ak
nadmérnd pritomnost (> 50) vede k poruse funkce kinazy,
ktera je obvyklou soucasti mnoha bunécnych procest, napf.
v metabolismu RNA.

Pouziti metody zinc finger (18), které bylo nasnadé, prina-
Selo sice omezeni velikosti trinukleotidovych usekd, vSak
bylo v experimentalnich podminkach ¢asto provazeno dal-
§imi zménami v sekvenci nukleotidil, a to nejen v iseku
trinukleotidové repetice, ale i v jejim okoli (19). Naproti tomu
pouziti ,malych* molekul, bud chemicky syntetizovanych,
nebo pfirodnich, bylo relativné ispésnou lécebnou alterna-
tivou. Jejich pfehled najdeme v praci publikované pied 5 lety
(20). Tyto prostfedky uc¢inkuji na riznych drovnich, nékteré
snizuji transkripci kindzového genu, jiné ptisobi pifimo na
kinazu v podobé jejich modulatori.

HUNTINGTONOVA CHOREA

Huntingtonova chorea je progresivni onemocnéni cent-
ralni nervové soustavy sautozomalné dominantni dédicnosti,
zplisobené nadmérnou délkou repetitivni sekvence CAG
(cytosin, adenin, guanin) v genu ITI15 (21).

Ikenoshita et al. zjistili, Ze cyklicky pyrrol-imidazolovy
polyamid (cPIP), sloucenina vazici se na postizenou DNA,
omezuje jeji patogennost, at uz se jedna o triplety umisté-
né v kédujici ¢i nekddujici oblasti. CWG-cPIP navazany na
smycku utvofenou v misté Spatného parovani (mismatched
CWG DNA) interferuje s prodluZovanim transkripce (RNA
polymerazou), ktera by preferovala fetézec s vétSim poctem
repetic DNA.
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SPINALNIi MUSKULARNI ATROFIE

Spinalni muskuldrni atrofie (SMA) je zplisobena nedosta-
tecnou tvorbou proteinu SMN (survival motor neuron), ktery je
nezbytny pro spravnou funkci neuront. Cilem GT je zvySeni
jeho produkce. Odpovédny gen SMNI obvykle postrada exon
7. Tato delece ¢ini gen nefunkénim, coz by sice mohlo byt
kompenzovano genem SMN2 (jeden ze zkouSenych postupt
se proto snazil zvysit produkci pravé téchto gent), ale to byva
pro plnou kompenzaci funkce SMNI1 nedostate¢né. LepSiho
1é¢ebného Gcinku je dosahovano vnesenim plné funkéniho
genu SMNI. Genova 1é¢ba spociva v jednorazovém injekénim
podani onasemnogen abeparvoveku-xioi, GT je vSak tfeba
uskutecnit pred dosazenim 2. roku véku ditéte.

DUCHENNEOVA MUSKULARNI DYSTROFIE

Uspéch 1é¢by Duchenneovy svalové dystrofie (DMD) je do
znacné miry zplisoben tim, Ze do vyroby prostiedkd pro GT
u této formy svalové dystrofie vstoupil biotechnologicky pri-
mysl. Pfislusné technologie byly zavedeny a ovéfeny jiz pred
8 lety. Presvédcivé se ukazalo, jak velice jsou nové postupy
GT vyhodné z hlediska ndkladi. V principu jde o namnozZeni
bunéc¢né linie HEK293T (human embryonic kidney) infikované
rekombinovanym adenovirem (rAAV), do néhoz je vkladana
prislu$na k terapii uréend nukleotidova sekvence. V roce 2022
bylo reaktorti vyvinutych pro vyrobu produkti schvalenych
pro genovou terapii vyrobeno jiz pfes 200.

Hned nékolik GT bylo uvedeno pod nazvem Gene Therapy
Engine. Pro 1é¢bu muskularni dystrofie Duchenneova ty-
pu, pletencové svalové dystrofie (limb-girdle muscular dystrophy)
a Charcotovu-Marieovu-Toothovu chorobu byly pfipraveny
potfebné virové nosice, promotory a editované geny.

Zatim jsou je§té procedury pouzivané v primyslové vy-
robé vesmeés velice ndkladné, objevily se v§ak jiz prace, které
naznacuji, Ze to tak jiz v nedaleké budoucnu byt nemusi (26).

Pozadu neztstali ani farmaceuticti giganti, jako spolec-
nost Eli Lilly, ktera ve spolupraci s Precision BioSciences také
nabizi 1é¢bu DMD na zakladé tzv. mikrodystrofinu, cozZ je
na ucinné minimum zkracena verze prirozené dystrofinové
molekuly, kterd je pfendSena na AAV. Ke klinickému pouziti
tak byl FDA schvalen delandistrogen moxeparvovek-rokl ne-
boli SRP-9001) jako prvni genova terapie DMD. Jednorazovou
infuzi virového nosice (vektoru) se do téla vpravi geneticka
informace umoznujici tvorbu mikrodystrofinu. Podani 1écby
neni mozné opakovat, jelikoz télo si vytvoti proti virovému
nosici imunitu; opakované podani by vyvolalo zanétlivou
reakci a bylo by net¢inné. Pripravek byl v USA schvalen pro
1é¢bu chlapcti ve véku od 4 do 5 let, u kterych byla diagnosti-
kovana Duchenneova svalova dystrofie a ktefi spliuji urcita
kritéria - museji byt schopni samostatné chtize a nesméji mit
protilatky proti pouzivanému virovému vektoru AAVrh74.

Nez opustime ¢ast vénovanou vzacnym onemocnénim,
bychom neméli opominout, byt jejich pfic¢iny nelezi v mu-
ta¢nich zménéach gend (ve zménach jejich nukleotidové
sekvence), ale pfesto vyznamné ovliviiuji genovou funkci.
Této skupiné se vénuje epigenetika a jejim pfedmétem jsou
chemické zmény nékterych nukleotid, které sice zistavaji
na svém misté, ale méni svou funkci. Takové zmény jsou
provadény enzymy (napf. metylazou) a mohou byt také
enzymaticky odstrariovany. Genovou funkci méni pouze
kvantitativné, mohou ji tlumit aZ zcela zrusit a opét spous-
tét. Z poruch ¢i onemocnéni, kterd timto procesem vznikaji,
uvedme jednu z tzv. ribosomopatii, jejiZ neurodegenerativni
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fenotypovy projev je oznacovan jako syndrom UBTF E210K
(upstream binding transcription factor) (27). Za dalsi poruchou z této
skupiny, jaterni fibrézou, jejiz prvotnich pficin maze byt ve-
lice mnoho (virova infekce, intoxikace), je pak samotny epi-
geneticky proces. Je projevem metylace urcitych bazi v fetézci
DNA - obvyKkle (CpG - cytosin-fosfat-guanin) dinukleotidd, ve
kterych je metylovan cytosin (28). V citovaném prehledu jsou
uvedeny geny a jejich vzajemné vztahy, které se uplatiuji
v procesu fibrotizace jaterni tkané a které v pfipadé metylace
jejich DNA méni svou aktivitu a jaterni hvézdicovité bunky
vedou k myofibrotizaci. Zaroven také odhaluji cile, na néz
1ze zaméfit prostfedky k demetylaci.

ALZHEIMEROVA NEMOC

Jednou z poruch mozku, jeZ se v soucasnosti bohuzel
vymykaji terminu ,vzacné“, je Alzheimerova choroba (AD).
Jejiprevalence se neustale zvySuje a postihuje i nizsi vékové
skupiny. Byt AD byla popsana pfed vice nezZ sto lety, neni
stile dostate¢né prozkoumana. Castecné se vSak jiZ podafilo
identifikovat geneticky podil na jejim vzniku a zptisob jakym
zasahuje do ¢innosti mozku (30). Na postupném odumirani
mozkovych bunék, k némuz dochazi v priibéhu onemocnéni,
se nepochybné podili aktivita nékterych gend, napf. genu
MAPT (microtubule associated protein T), jehoZ expresi se tvori
bilkovinny produkt t, nebo genu APP, odpovédného za tvorbu
bilkoviny, z niz §tépenim vznika amyloid beta (AB). Pfestoze
se pouziti protilatek u AD zpocatku v klinickych testech
nezdalo prilis ucinné, v nékolika testech se ukazalo, Ze po
jejich podani mizely plaky amyloidu z mozkl postiZzenych
pacientti. Proto FDA zvazuje schvaleni adukanumabu jako
posledni mozZnosti s nadéji na zmenSeni rozsahu amyloid-
nich plaki.

Zda4 se, Ze pritomnost amyloidnich plakt spousti pa-
togenezi celého procesu pfipojenim fibrilarniho proteinu
T, coz pak spolecné hraje rozhodujici roli v procesu rozvoje
choroby. Z tohoto hlediska povazuji Mummeryova et al. (31)
uziti inhibice exprese MAPT (MAPT,, - tau-targeting antisense
oligonucleotide), které by vedlo k omezeni miry fibrilovych
chomacdu proteinu t, za u¢inny prostiedek k potlaceni cho-
robného procesu v ramci AD.

Alzheimerova nemoc je piikladem toho, jak moderni
lékatstvi sméruje k personalizované mediciné a vychazi
zpoznatkil o genomu pacienta a o vnéjsich vlivech, jimz byl
vystaven. Prostfedki, jak tohoto cile dosdhnout, neustile
pribyva. V tom v posledni dobé vyznamnou mérou napomaha
uméla inteligence svou nebyvalou schopnosti zpracovavat
v neskutecné kratkém case hromadici se obrovskd mnozstvi
dat, byt je zatim u nékterych 1ékatd pfijimana s nedtvérou.

I v mnoha dalSich 1ékafskych oborech se 1é¢ba vzacnych
onemocnéni zameéfila na vyvolavajici zmény genomu a za-
Cala s pfipravou GCT, at uz na jeji zdkladni drovni v podobé
genovych manipulaci, ¢i jejich alternativach na drovni
mRNA nebo bilkovin.

OCNIi CHOROBY

V o¢nim 1ékafstvi se genova terapie rozviji u Leberovy
kongenitalni amaurdzy (LCA) a retinitis pigmentosa (RP).

Leberova kongenitilni amauréza je zrak ohrozujici
dystrofie sitnice po¢inajici jiz v raném détstvi, na jejimz
vzniku se podili rizné muta¢ni zmény v genu RPE kédujicim
ribuléza-fosfat 3-epimerazu. Mutace v genu RPEG6S (gene-enco-
ding retinoid isomerohydrolase) pfedstavuje jednu z patogennich
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mutaci u LCA. V genotypu zdravych osob byva mutaci po-
stiZena jen jedna z alel, postizené déti fenotypoveé zdravych
rodi¢l jsou tedy homozygoty. Experimentalné se s ispéchem
zkouS$ela CT nahrazujici plnohodnotny gen subretindlnim
podanim rekombinantniho adeno-asociovaného vektoru
(AAV) obsahujiciho kédujici sekvenci RPE6S a v experimentu
na zviteti se ukazalo, Ze doslo ke zlepseni elektrofyziologické
odpovédi a obnoveé zrakové funkce (23).

Na vzniku LCA se mohou vedle RPEGS podilet také mutace
v genu kédujicim guanylatcyklazu 2D (GUCY2D) a v genu pro
retinitis pigmentosa (RPGRIPT). Adeno-asociovanym vektorem
zprostfedkované pfeneseni RPGRIP1 cDNA nebo genu GUCY2D
obnovovalo v mys$im modelu retinalni funkce. Rovnéz nitro-
bunécné umisténi pfenaseného genu RPGR bylo odpovidajici.
Voretigen neparvovek-rzyl je prvni GT povolenou americkym
Utadem pro kontrolu 1é¢iv a potravin (FDA) ke klinickému
pouziti. Uspésnost zdsahu pochopitelné zavisi na rozsahu
dosud funkéni retiny. Tento pozadavek, ¢asty u dédicnych
poruch, opét zvyhodniuje mladsi pacienty, coz zvysuje vy-
znam vcasné diagnostiky. Jakmile je diagnéza potvrzena,
miiZe byt potfebny zdkrok bez prodlevy proveden.

Je v8ak tfeba mit na paméti, Ze na fenotypu retinitis
pigmentosa, ktera je Castéjsi formou dystrofie sitnice, se
mohou podilet i dalsi geny: RHO (gen kédujici rhodopsin),
ale i MERTK (kédujici tyrosinkindzovy receptor MER) ¢i USH2A
(kédujici usherin). A pravé tak na stejném principu lze
zkusit genovou terapii u dal$ich poruch sitnice, jako jsou
choroiderémie, Stargardtova choroba, Leberova hereditarni
neuropatie optiku, achromatopsie a X-vazana retinoschiza.
Proto se rozhodovani o pouzité 1é¢bé musi odvijet od precizni
oftalmologické diagnostiky.

PORUCHY SLUCHU

Vrozené formy hluchoty jsou obvykle vysledkem poruch
genové funkce, z nichZ nejcastéjsi byva mutace v genu pro
gap junction protein beta 2 (GJP2). Experimentalné se na mysim
modelu podafilo pomoci AAV zprostfedkovanym prenosem
neporuseného genu navodit potfebna mezibunéc¢na spojeni
v hlemyzdi.

Dal$im genem odpovédnym za ztratu sluchu postize-
nim kochledrnich vlasovych bunék se ukazal byt gen ATOHI
umoznujici jejich diferenciaci. Injek¢ni pfenos tohoto genu
virovymi nosici a jeho nasledna exprese se ukazal jako slibna
moznost navozeni regenerace vlasovych bunék. Jinou cestou
k regeneraci vlasovych bunék bylo pouziti mikroRNA (miR-
NA) zkouSené na kufatech.

Samostatnou zalezitosti je ochrana pfed postupnym
ubytkem kochlearnich bunék, ke kterému bézné dochazi
s pribyvajicim vékem. V tomto piipadé se Gé¢innym prostied-
kem ukazala virova transdukce gent pro rustové faktory:
BNDF pro mozkovy neurotroficky faktor a NT3 pro neutro-
trofin-3, kterd vyznamné podporovala zivotnost neuront
spiralniho ganglia, coZ naznacuje cestu ke genové terapii
ochranou kochlearnich bunék pred jejich odumiranim (24).

Nejcerstvéjsi pohled na tuto problematiku pfinasi
Amariuteiova (25). Je vSak ponékud skepticka, protoze dnes
je znamo okolo 150 riznych gent spojovanych s hluchotou.
To ovSem znamena, ze dva neslysici rodice mohou mit slysici
dité, pokud jsou heterozygoty pro rtizné geny podminiujici
hluchotu. Nékteré experimentalni prace pfinesly sice na-
déjné vysledky, ale zatim se dostatecné nerozvinulo klinické
testovani.



DIABETES MELLITUS

DM 1. TYPU

Jednou z prvnich avah o moznostech pouziti GT k potla-
Ceni destrukce pankreatickych ostriivkll autoreaktivnimi
T burikami, byla prace Wongové et al. (32), kterad objasni-
la pri¢inu nedostatku inzulinu poSkozenim beta-bunék
Langerhansovych ostrivkll pankreatu. Jesté v publikaci
z roku 2021 (33), v niz byly kriticky hodnoceny vysledky praci
zvefejnénych po roce 2015, byly vysloveny pochyby o pou-
Zitelnosti GT v klinické praxi. V roce 2023 se vSak objevily
2 prace vychazejici ze zcela odliSného pojeti, zaloZzeného
na kmenovych bunkach. Po transplantaci nezralych bu-
nék Langerhansovych ostriivkl primatim se ukazalo, Ze
v potransplantacnim obdobi postupné stoupalo mnozstvi C
peptidu (34). V ptipadé popsaném Keymeulenem et al. (35)
byly pouzity embryonalni kmenové buriky, uzaviené ve spe-
cidlnich kapslich. MnozZstvi C peptidu se postupné zvySovalo
v souladu s mnozstvim podanych bunék.

DM 2. TYPU

V experimentu se prokazalo, Ze odpovédnym genem
mize byt kostni morfogenni protein (BMP7 - bone morphogenic
protein 7) (36), nebot jeho transdukce virovym nosi¢em byla
schopna dlouhodobé upravit citlivost na inzulin a energe-
tickou rovnovahu ve smyslu snizeni otylosti. Pfitom doslo
k preméné bilé tukové tkané na hnédou, coz bylo spojeno
se zvySenim energetického vydeje a souviselo s ipravou
energetické rovnovahy. Tyto vysledky naznacily, Ze genova
terapie tohoto onemocnénti je jiz na dosah.

NADOROVA ONEMOCNENI

Nadorova onemocnéni se stavaji nejen svym castym
vyskytem, ale i vyuzitelnosti GT nejcastéjSim pfipadem uziti
genové terapie.

Na uplatnéni nejcastéjsi metody manipulace s nukle-
ovymi kyselinami metodou CRISPR (clustered regularly inter-
spaced short palindromic repeats) upozoriuje ve svém prispévku
Ledfordova (37). Protinddorova 1éc¢ba (radioterapie, chemo-
terapie) pouziva prostfedky namifrené obecné proti délicim
se bunikam, kdy hlavni charakteristikou odliSeni nadorové
tkané od nenadorové je schopnost mnozit se nezavisle.
Prostredky, které nabizi GT, 1ze zacilit na specifické odliSnosti
genotypu nadorovych bunék, kterymi se 1i§i od zdravych
bunék pacienta (38). V ramci individualni variability maze
byt tato 1é¢ba vysoce personalizovana a pro kazdého pacienta
specifickd a mnohem pfesnéji nasmérovana.

Moznosti, které GT k 1é¢eni nador pfinasi, je fada (39,
40). Nejde jen o klasické cile GT, jako je DNA, jeji produkt
RNA a bilkoviny, ale i o samotné naddorové buriky. Aktivnimi
¢initeli této terapie mohou byt buriky (bunéc¢na terapie -jak
jiz bylo naznaceno u poruch krvetvorby) nebo viry se svym
onkolytickym ucinkem (41). Bunéénou terapii 1ze ispésné
vyuzit v podobé imunoterapie prostfednictvim T lymfocytd
nebo NK bunék (pfirozenych zabijeci) upravenych pomoci
chimérického antigenniho receptoru (CAR - chimeric antigen
receptor), tj. CAR-T lymfocyty nebo CAR-NK (natural killer) (42).

LYMFOCYTOVE LEUKEMIE

Metoda tpravy vlastnich bunék pacienta byla vyuzita
jiz v roce 2017 v 1é¢bé lymfocytové leukémie pod oznacenim
isagenlekleucel (43). Détska refrakterni B-akutni lymfocytova
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leukémie (B-ALL) se jiz také docCkala klinického testovani
prvni faze (44). U 4 ze 6 pacientdl, ktefi obdrzeli upravené
buriky, doslo k remisi. A podobné u chronické lymfocytové
leukémie, (CLL), kdy genova terapie byla zaloZena na pro-
vokaci imunitni reakce proti antigentim (CD154) vnesenym
transdukci adenovirovym vektorem (45).

LYMFOMY

Genova terapie nadorovych onemocnéni krvetvorby, ac
tusena jiz pred 10 lety (46), dospéla k redlnému pouziti te-
prve nedavno - cely postup, véetné pouzivanych ptipravki,
je podrobné popsan v pfehledu z roku 2020 (47). I v Cesku,
na Interni hematologické a onkologické klinice LF MU a FN
Brno, se podaftilo ispésné vylécit pacienta s velkobunéénym
B lymfomem, kdy genovou manipulaci provedla americka
spolecnost Kite na lymfocytech odebranych pacientovi.
Metodou CAR-T jsou pacientovy T lymfocyty upraveny tak, Ze
se navazuji na nadorové butiky, které nasledné lyzuji. Podani
ptipravku vedlo k zdsadnimu zlepSeni stavu.

NADORY PLIC

Viibec nejcastéjsim mechanismem nadorového zvrhnuti
jsou patrné mutace genu pro bilkovinu p53 coby nddorovy
supresor, ktera se proto stala cilem mj. protinddorové 1é¢by
nemalobunéénych karcinom plic (48). Proti této formé
plicniho nadoru lze také zaméfit monoklonalni protilatky
omezujici angiogenezi, napt. bevacizumab ¢i ramucirumab;
v pfipadé nadort asociovanych s mutaci KRAS jsou to potom
jeho inhibitory jako sotorasib a adagrasib.

MELANOM

Do zorného pole védct se pouziti manipulace s DNA v ram-
ci GT tohoto zavazného onemocnéni dostalo pomérné zahy
a prvni zpravy o preklinickych a i klinickych testech se objevily
jiz v roce 2013 (49). Po technické strance se novou perspekti-
vou zda byt pouziti nukleovych kyselin v nanofarmaceutické
apravé jako novy antimelanomovy terapeuticky pristup.
VylepSenim podminek GT zlepsujicich jeji tispésnost se za-
byva prace zminujici pozitivni vliv hypertermie na genovou
transdukci (50). V souladu s ostatnimi aplikacemi GT i 1é¢ba
melanomu dospéla ke zkouseni vhodnych virovych pifenasect
vybavenych onkolytickymi schopnostmi (49). Zda se, Ze zno-
vuobjevenou oblasti biologické protinddorové 1é¢by se stava
pouziti onkolytickych virti, které maji vyhodu v moznosti spe-
cifického nasmeérovani na genotyp nadorovych bunék. Jejich
moznostmi a vyhledy se zabyva niZe citovany pfehled (50).

I onkogeneze je procesem, na jehoz za¢atku mizeme
najit epigenetické zmény v DNA. Rozbor situace a klinicky
vyznam epigeneze z hlediska genti, které pfi ni méni svou
aktivitu, najdeme v praci z roku 2010 (51). Autofi zaroven
rozebiraji moznosti takovym zménam branit potlacenim
aktivity metyltransferaz (DNMT) a demetylaci. Jako G¢inny
seukazal azacitidin, pouzivany v 1écbé myelodysplastického
syndromu a myeloidnich leukémii. Také i zde se zmirnuji
,malé molekuly“ uc¢inné na vSechny typy epigenetickych
zmén - nejen na metylace ovlivnénim aktivity metyltrans-
feraz, ale tykajici se i histonti nebo miRNA a dalSich. Bliz$i
soucasnosti této stranky kancerogeneze se vénuje prace
(52), kde najdeme pochopitelné i bohatsi pfehled ,,malych
molekul“ namifenych proti nddorovym procesim. Z 5 tam
uvedenych cilii 1ze jmenovat inhibitor histonové deacetyla-
zy (HDAC) a inhibitor poly(ADP-rib6za)polymerazy (PARP)
pouzivany k 1é¢bé karcinomu ovarii.
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ZAVER

Byt je GT tak lakava a zfejmé schopna pfiznivé ovlivnit
fadu dosud jinak téZko fesitelnych problémt, neméli bychom
se spokojit s jejim zvladnutim po technické strance. Zvlasté
Kklini¢ti genetici by se méli ve svych tivahach vénovat jejimu
moznému popula¢nimu vyznamu. V tomto sméru nejde jen
o nechténé zasahy do funkce genomu mimo vytceny cil,
Cemuz se snazime zabranit mnohastupriovym procesem jeji
pripravy, ale o uvédomeéni si, co vSechno se dovidame a jaky
vyznam majinase informace o pacientovi pro jeho pribuzné.

Snad prvni schvalenou GT byla v roce 1990 1écba 2 déti
trpicich deficienci adenosindeaminazy. Od té doby naSe
schopnosti manipulovat s geny zfetelné pokrocily a pribyva
oblasti mediciny, do nichz se GT pokousi vstoupit.

Genova terapie je principidlné namifena vyhradné na
somatické burnky a jeji icinek se do dalsich generaci nepre-
nasi. Avsak pokud nejde o mutace denovo, vypovida diagnéza
vzacného onemocnéni téZ o genomech rodi¢l postizeného.
Tomu tak ale nebude v pripadech, kdy se uplatniuji epigene-
tické faktory (55).

Vedle klasické genové terapie zaloZené na ipravach genti
technikou CRISPR nebo TALEN (transkrip¢ni aktivatorova
efektorova nukledza), ptipadné zinc finger, existuji alterna-
tivni ptistupy, napi. v pfimém pisobeni na informa¢ni RNA
pre-mRNA syntetickymi molekulami, v nichzZ je pentézovy
spoj nahrazen morfolinovym. To zajistuje odolnost téchto
molekul proti plsobeni enzymu rozkladajicich pfirozenou
bunéfnou RNA. Rada experimentalnich praci vyuzivd RNA
jako samotného terapeutického Cinitele (56, 57) nebo k jeho
nasmérovani na misto uc¢inku (58).

Pouziti dané formy GT nelze bohuzel oddélit od eko-
nomického hlediska, které zatim predstavuje zasadni
prekazku rozsifeni nékterych forem GT, byt jistou nadéji
je jejich industrializace. Klinicky dilezitou skutecnosti
vymezujici pouziti GT je vék pacienta. K tomu, aby GT
mohla byt tispésna, musi se realizovat difive, neZ se ticinek
patogenniho genu plné realizuje. Takovou dobou je u vzac-
nych onemocnéni rané détstvi, a proto je nezbytné stanovit
diagnézu co nejdrive.

Britsky projekt analyzy 100 000 genomu novorozenci
Newborn Genomes Programme (wWww.genomicsengland.co.uk/initiati-
ves/newborns) pro nas miZe byt zavidénihodnym ptfikladem.
Genova terapie se vSak za¢ina ispésné uplatniovat i u chorob,
které se rozvijeji v dospélosti a na jejichz pfi¢inach se nas
genom podili sice vjznamné, ale nékdy jen ¢astecné. Proto
ma uvedeny projekt dalekosahly vyznam stejné jakakoliv
vysetfeni genomu, kdy ziskané poznatky lze vyuZzit preven-
tivné. Nezanedbatelnou roli ma prevence u vSech chorob
(59, 60), zejména pak u nadorovych onemocnéni. V tomto
sméru piispéli i nasi védci do oblasti nadorové diagnostiky
vytvofenim celosvétové pouzivaného panelu Czecanca.

Podékovani
Podporeno prostiednictvim Fondii EHP, reg. ¢.: ZD-ZDOVA2-001.

Seznam pouzitych zkratek

AATD deficit a-antitrypsinu

AAV adeno-asociovany virus

APP gen pro amyloid-beta precursor protein

ATOHI gen kodujici protein atonal homolog

BNDF gen pro mozkovy neurotroficky faktor
(brain-derived neurothrophic factor)

cDNA komplementarni deoxyribonukleova kyselina
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CFTR gen pro transmembranovy regulator vodivosti
(cystic fibrosis transmembrane conductance regulator)
CpG cytosin-fosfat-guanin

CRISPR  clustery pravidelné rozmisténych kratkych
palindromickych repetic (clustered regularly
interspaced short palindromic repeats)

DMPK gen pro proteinovou kindzu pro myotonickou
dystrofii (dystrophia myotonica protein kinase)

DNMT DNA metyltransferaza

GJp2 gen pro gap junction protein G,

CT genova terapie

GUCY2D  gen kédujici guanylatcyklazu

HEK human embryonic kidney

iPSC indukované pluripotentni kmenové bunky
(induced pluripotent stem cell)

LCA Leberova kongenitalni amauréza

MAPT microtubule associated protein T

MERTK gen kédujici tyrosinkinazovy receptor MER
mRNA messenger ribonukleova kyselina

NT3 neurotrofin 3

PARP poly(ADP-ribéza)polymeraza

RHO gen kédujici rhodopsin

RP retinitis pigmentosa

SERPINAT  serpin family A member 1 gene

SMA spinalni muskularni atrofie

SMN survival protein neuron

TALEN transkripcni aktivatorova efektorova nukledza
UBTF upstream binding transcription factor

USH2A gen koédujici usherin
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Rizikové faktory pooperacni
pnheumonie u pacientu po resekci
plic pro nemalobunécny karcinom
plic - vysledky kohortove studie
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SOUHRN

Pooperacni pneumonie je nejcastéjsi komplikaci u pacientl po
plicnich resekcich pro nemalobunécny karcinom plic (NSCLC).
Tolerovatelnd incidence této komplikace se pohybuje v rozmezi 5-8
%. Cilem studie bylo zhodnotit vliv vstupnich rizikovych faktor( na
incidenci pooperaéni pneumonie u pacientl po plicnich resekcich
pro NSCLC.

Retrospektivni kohortova studie provedena na Chirurgické klinice LF
OU a FN Ostrava v obdobi od 1. ledna 2016 do 31. prosince 2022. Do
studie byli zarazeni vSichni dospéli pacienti, ktefi béhem uvedeného
obdobi podstoupili plicni lobektomii z ddvodu primarnino NSCLC.
Do studie bylo zafazeno 350 pacientd. Incidence pooperaéni pneu-
monie byla 10,9 %. Analyza vstupnich rizikovych faktor( neprokazala
zadnou statisticky vyznamnou souvislost s vyskytem této kom-
plikace. Jedinym statisticky vyznamnym nalezem byla delsi doba
hospitalizace u pacient( s pooperacni pneumonii.

Riziko pooperacni pneumonie u pacientl po plicni resekci pro NSCLC
nelze jednoznacneé vysvétlit pouze na zdkladé zkoumanych vstup-
nich rizikovych faktor. Komplexni povaha tohoto rizika vyzaduje
i komplexni pristup k prevenci, zahrnujici opatfeni zaméfena jak
na pacienty samotné, tak na zlepseni péce v pooperacnim obdobi.

KLIiCOVA SLOVA
nemalobunéény karcinom plic; pooperacni pneumonie; plicni
resekce; rizikové faktory, incidence

uvop

Karcinom plic je celosvétové nejcastéji diagnostikova-
nou malignitou, pricemz chirurgicka resekce predstavuje
fundamentalni pilif komplexni 1é¢by (1). Operacni pfistup
zahrnuje rizné techniky, od klasické thorakotomie pfes mul-
tiportalni a uniportalni thorakoskopii az po roboticky asisto-
vanou thorakoskopickou chirurgii (RATS) (2). Miniinvazivni
pristupy se vyznacuji fadou pfinosi, jako je redukce poope-
racnibolesti, mensi riziko postthorakotomického syndromu,
snizeny vyskyt pooperacni pneumonie a rychlejsi rekonva-
lescence pacienta (3, 4).

Zakladnim radikdlnim resekénim vykonem je lobekto-
mie, av§ak u nador mensich nez 2 cm miiZe byt vhodné&jsi
anatomicka segmentektomie (5, 6). Vzhledem k vysokému
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SUMMARY

Kepicova M et al. Risk factors for postoperative pneumonia

in patients after lung resection for non-small cell lung cancer

- results of a cohort study

Postoperative pneumonia is the most common complication in
patients after lung resection for non-small cell lung cancer (NSCLC).
The tolerable incidence of this complication ranges from 5 to 8 %. The
aim of this study was to evaluate the influence of initial risk factors
on the incidence of postoperative pneumonia in patients undergoing
lung resection for NSCLC.

A retrospective cohort study was conducted at the University Hospital
Ostrava between January 1, 2016, and December 31, 2022. All adult
patients who underwent pulmonary lobectomy for primary NSCLC
during the study period were included in the study.

A total of 350 patients were included in the study. The incidence of
postoperative pneumonia was 10.9%. Analysis of baseline risk factors
did not show a statistically significant association with the incidence of
this complication. The only statistically significant finding was a longer
hospital stay in patients with postoperative pneumonia.

The risk of postoperative pneumonia in patients undergoing lung
resection for non-small cell lung cancer cannot be clearly explained
by the initial risk factors examined alone. The complex nature of this
risk also requires a comprehensive approach to prevention, including
both patient-centred measures and improved postoperative care.
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metastatickému potencidlu karcinomu plic i v jeho poca-
tecnich stadiich je nezbytnou soucasti chirurgické resekce
iradikalni mediastinalni lymfadenektomie (7).

Pooperacni pneumonie je nejcastéjsi komplikaci u paci-
entd podstupujicich radikalni plicni resekce. Tato komplikace
vyrazneé a casto dlouhodobé ovliviiuje pooperacni stav pacien-
t. Neni pouze pfekazkou pro rychly zac¢atek adjuvantni tera-
pie, ale predstavuje i Zivot ohrozujici stav. Riziko pooperacni
pneumonie je multifaktoridlni, uplatiiuji se pfedoperacni,
perioperacni a pooperac¢ni faktory (1, 8, 9). Incidence této
komplikace je na rtiznych chirurgickych pracovistich odlisna,
ale podle svétového konsensu je vétSinou tolerovatelna v roz-
mezi 5-8 % (10-11). Na Chirurgické klinice LF OU a FN Ostrava



jsme za obdobi poslednich 5 let zaznamenali primérnou
incidenci poopera¢ni pneumonie u pacientd podstupujicich
radikalni resekci plic pro karcinom na drovni 10,8 % (12).
S timto védomim byl v roce 2023 navrzen a implementovan
dlouhodoby vyzkumny program (pro obdobi 2023-2027) s cilem
snizit jeji incidenci pod 7 %. Pfed naplanovanim vyzkumu
v dalSich ramenech programu bylo nutné provedeni studie
k identifikaci moznych vstupnich rizikovych faktorfi.

Cilem této studie bylo zhodnotit vliv vstupnich pfedo-
perac¢nich a perioperac¢nich rizikovych faktorti na incidenci
pooperacni pneumonie u pacientdi po plicnich resekcich pro
nemalobunéény karcinom plic (NSCLC).

METODIKA

DESIGN STUDIE

Retrospektivni kohortova studie s cilem identifikovat rizi-
kové faktory spojené s vyskytem pooperacni pneumonie byla
provedena na Chirurgické klinice LF OU a FN Ostrava v obdobi
od 1. ledna 2016 do 31. prosince 2022. Do studie byli zafazeni
vsichni dospéli pacienti, ktefi béhem uvedeného obdobi pod-
stoupili plicni lobektomii z divodu primarniho NSCLC. Studie
byla schvalend Etickou komisi FN Ostrava, vSichni pacienti
poskytli informovany souhlas ke zpracovani svych udajt.

PERIOPERACNI PECE

Postupy v oblasti chirurgické a nasledné péce byly stan-
dardizovany pro vSechny pacienty. Pfedoperacni pfiprava
zahrnovala interni a plicni pfedoperac¢ni vySetfeni (véetné
spirometrického vysetfeni), anesteziologické posouzeni
s ohledem na rizikovost pacienta a stanoveni vhodného ty-
pu premedikace. VSem pacientim byla podana jednordzoveé
antibioticka profylaxe (cefazolin, v pripadé alergie klinda-
mycin nebo ciprofloxacin) ve zdvojené davce a byla provedena
opatfeni k prevenci tromboembolie. Pfedoperacni bakterio-
logické vySetfeni sputa nebylo provadéno. Perioperacné byly
dychaci cesty zajistény biluminarni endotrachealni intubaci.
Pacient byl standardné umistén na bok s elevovanou horni
koncetinou. Anatomicka lobektomie byla provedena vzdy
sradikalni mediastinalni lymfadenektomii, a to bud thora-
kotomickym nebo thorakoskopickym prfistupem (multipor-
talnim ¢i uniportalnim) (12). Hrudni drenaz byla umisténa
do paravertebralni ¢asti hemithoraxu.

Po operaci byli pacienti monitorovani na jednotce in-
tenzivni péce. V den operace byl u vSech pacientli proveden
kontrolni rentgenovy snimek plic. Po stabilizaci stavu byli
pacienti pfeloZeni na standardni oddéleni. Béhem hospitali-
zace byla standardné podavana analgeticka kombinace neste-
roidnich antiflogistik (metamizol, paracetamol, ibuprofen)
a opioidu (piritramidu). Lokalni, svodna nebo epiduralni
analgezie nebyla pouZzita. Poopera¢ni dechova i celkova re-
habilitace probihala od 1. poopera¢niho dne pod vedenim
fyzioterapeuta. Hrudni drén byl od opera¢niho vykonu az do
vymizeni tniku vzduchu odsavan trvale, nasledné probihalo
odsavani intermitentné. Propusténi pacienta bylo umoznéno
po kontrolnim rtg plic a odstranéni hrudniho drénu. Prvni
ambulantni kontrola pacientii probéhla po 14 dnech, kdy byl
opét proveden a zhodnocen kontrolni rtg plic.

SBER DAT
Soubor dat byl vytvofen na zakladé informaci o pacien-
tech ziskanych z nemocni¢niho informacniho systému (NIS).

PUVODNI PRACE

Analyzovany byly demografické a klinické charakteristiky
pacientdl, vCetné véku, pohlavi, indexu télesné hmotnosti
(BMI), velikosti tumoru, klasifikace podle American Society
of Anaesthesiologists (ASA) a druhu premedikace pouzité pred
operaci. Léc¢iva pouzita k premedikaci byla sledovana po roz-
déleni do 4 skupin: anticholinergika (atropin), benzodiaze-
piny (midazolam, tofisopam, alprazolam), antihistaminika
(promethazin, dithiaden) a analgetika (piritramid, morfin).
Mezi hodnocené perioperacni a pooperacni vystupy patfila
délka operace, délka hospitalizace a vyskyt pooperacnich
komplikaci. Pooperac¢ni komplikace byly klasifikovany podle
Clavienovy-Dindovy klasifikace modifikované pro pacienty
podstupujici hrudni chirurgické vykony podle Seelyho (13).

Pacienti byli zafazeni do skupiny s pneumonii na zakladé
2hlavnich kritérii: Prvnim byla zvySend hodnota zanétlivych
parametrti, véetné koncentrace leukocytti, C-reaktivniho
proteinu (CRP), prokalcitoninu nebo interleukinu 6 (IL-6).
Druhym pak byly nilezy pomoci zobrazovacich metod (rtg
¢i CT plic) odpovidajici pneumonii.

STATISTICKA ANALYZA

Median a mezikvartilové rozpéti (IQR) byly vyhodno-
ceny jako numerické hodnoty pro popis datové variability.
Statistickd vyznamnost mezi dvéma skupinami byla testo-
vana pomoci Kruskalova-Wallisova testu (v pfipadé potfeby
doplnéného o Dunnuv test) nebo chi-kvadrat testu (x2 test)
nezavislosti pro kontingenc¢ni tabulky. Analyza vztahu mezi
rizikovymi faktory a vyskytem pooperacni pneumonie byla
hodnocena pomoci poméru $anci (OR). Hladina vyznamnosti
byla stanovena na 0,05. Statisticka analyza byla provedena
za pouziti softwaru R (ver. 4.3.1).

VYSLEDKY

Studie zahrnovala 350 pacient, z nichz 216 (61,7 %) byli
muzi a 134 (38,3 %) Zeny. Medidn véku pro obé pohlavi ¢inil
69 let (IQR 63-73), medidn BMI byl 27,8 kg/m? (IQR 24,8-31,1)
amedian velikosti tumoru byl 2,5 cm (IQR 2,0-4,0 cm). Z hle-
diska klasifikace byla nejpocetnéjsi skupinou ASA I-11 u 176
pacientti (50,3 %), druhou nejpocetnéjsi skupinou pak ASA III
se 171 pacienty (48,9 %). Nejcetnéjsi premedikaci byly benzo-
diazepiny (133 pacient, 38,0 %) a anticholinergika (115 paci-
enttl, 32,9 %). NejCastéji pouzivanym opera¢nim pfistupem
byl uniportalni pristup (147 pacientd, 42,0 %) a thorakotomie
(125 pacientd, 35,7 %). Detailnéjsi souhrn demografickych
a klinickych idaji pacientl je prezentovan v tab. 1.

Peroperacni a pooperacni vysledky jsou prehledné uve-
deny v tab. 2. Median délky chirurgického zakroku ¢inil 90
minut (IQR 70-110), median délky hospitalizace 11 dni (IQR
8-13). Celkova pooperac¢ni morbidita studijniho souboru pa-
cientd dosdhla 26,0 % (91 pacientii). Nejcastéjsi byly mirné
komplikaceI.-1I. stupné, které postihly 56 pacientl (16,0 %).
Zavazné komplikace III.-1V. stupné byly zaznamenany u 23
pacientti (6,6 %). Celkova mortalita souboru ¢inila 3,4 % (12
pacientll). Pneumonie byla diagnostikovana u 38 pacienti
(10,9 %).

Analyza potencidlnich vstupnich rizikovych fakto-
rd neodhalila Zadnou statisticky vyznamnou souvislost.
Pooperac¢ni pneumonie byla statisticky vyznamné vyssi pouze
v souvislosti s délkou hospitalizace (p < 0,001). Faktory jako
pohlavi, vék, BMI, délka operace, rizikovost pacienta podle
ASA, premedikace a chirurgicky pfistup nevykazovaly sta-
tisticky vyznamny vztah k vyskytu pooperacni pneumonie.
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Tab. 1 Demograficka a klinicka data pacientt

Parametr Celkem (n = 350)

Vék (roky), median (IQR) 69 (63-73)
BMI (kg/m?), median (IQR) 27,8 (24,8-311)
Velikost tumoru (cm), median (IQR) 2,5(2,0-4,0)
Pohlavi, n (%)
muzi 216 (61,7)
zeny 134 (38,3)
ASA, n (%)
11l 176 (50,3)
1l 171(48,9)
V-V 3(0,8)
Premedikace, n (%)
benzodiazepiny 133 (38,0)
atropin 15 (32,9)
antihistaminika 64 (18,3)
analgetika 34 (9,7)
bez premedikace 40
Operacni pristup, n (%)
uniportalini 147 (42,0)
thorakotomicky 125 (35,7)
multiportdini 78 (22,3)
Tab. 2 Peroperaéni a pooperaéni data pacient(
Délka vykonu (min), median (IQR) 90 (70-110)
Délka hospitalizace (dny), median (IQR) | 11 (8-13)
Pneumonie, n (%) 38 (10,9)
Pooperacni morbidita, n (%) 91(26,0)
Clavienova-Dindova klasifikace, n (%)
stupen O 259 (74,0)
stupen -1l 56 (16,0)
stupen llI-IV 23(6,6)
stupen V 12 (3,4)

Ze 12 zemfelych pacientl byla poopera¢ni pneumonie dia-
gnostikovana u 4 pacientfi. Nejcastéjsi pfi¢inou imrti bylo
kardialni a respira¢ni selhani. Pfehledny souhrn vlivu riziko-
vych faktorti na vznik poopera¢ni pneumonie poskytuje tab. 3.

DISKUSE

Pooperacni pneumonie u pacient@ podstupujicich ope-
raci v hrudni dutiné ma multifaktoridlni etiologii, pficemz
mize predstavovat az zivot ohrozujici komplikaci. V odborné
literatufe jsou nejcastéji diskutovanymi rizikovymi faktory
vék, BMI, klasifikace ASA, rozsah plicni resekce a chirurgicky
pfistup (9, 14-17). V nasi aktudlni studii jsme zaznamenali
pooperacni pneumonii u 10,9 % pacient, coz odpovida vy-
sledkiim nas$ich predchozich studii, kde se incidence pneu-
monie stabilné pohybuje mezi 10 a 11 %. Na zakladé téchto
poznatkll jsme na Chirurgické klinice LF OU a FN Ostrava
vypracovali vyzkumny plan s ambici snizit incidenci poope-
racni pneumonie na hodnotu <7 %. Tento program zahrnuje
nékolik oblasti a zapojeni jsou do néj i studenti postgra-
dualniho studia. Prvnim vystupem tohoto programu bylo
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Tab. 3 Analyza vztahu mezi rizikovymi faktory
a pooperacni pneumonii

Parametr OR (95% CI) P
Vék (roky) 1,03 (0,99-1,08) 0,172
BMI (kg/m?) 1,01 (0,94-1,09) 0,706
Velikost tumoru (cm) 114 (0,95-1,35) 0,145
Délka operace (min) 1,00 (0,98-1,01) 0,623
Délka hospitalizace (dny) |1,08 (1,04-1,13) < 0,001
Pohlavi

zeny referencni -

muzi 1,56 (0,76-3,40) 0,237
ASA

1=l referencni =

1-v 1,76 (0,88-3,63) 0,112
Premedikace

benzodiazepiny referencni =

atropin 1,41 (0,61-3,35) 0,422

antihistaminika 1,81(0,69-4,64) 0,212

analgetika 1,48 (0,39-4,67) 0,527
Operacni pristup

multiportaini referencni -

thorakotomicky 2,03 (0,75-6,45) 0,189

uniportalni 1,94 (0,73-6,09) 0,21

zhodnoceni vlivu vstupnich rizikovych faktort. Jak je vidét
z vysledki, nase aktualni studie statistiky vyznamny vztah
téchto faktorti k vyskytu pooperacni pneumonie nepotvrdila.
Z toho usuzujeme, Ze redukce incidence této komplikace
mize (a musi) byt dosaZena spiSe vhodnymi opatfenimi nez
pouhym vysvétlenim tohoto stavu jako faktorem skladby
pacientské populace.

V nasi studii jsme zjistili, Ze tradi¢ni rizikové faktory -
vék a klasifikace ASA - nevykazuji statistickou vyznamnost.
Tento vysledek je v souladu s jinymi vyzkumy. Napiiklad
ve studiich Schusslera et al. (10) nebo Batihana et al. (14)
také nebyly nalezeny statisticky vyznamné korelace mezi
pooperacni pneumonii a témito faktory. Na druhé strané
Detillonova et al. (15) pozorovali a popsali spojitost mezi
vékem > 70 let a vys$$i klasifikaci ASA s vyskytem pooperacni
pneumonie. 1 kdyZ nase vysledky neukazaly vyznamnou sou-
vislost mezi témito faktory a pooperacni pneumonii, obecné
jsou vék a vstupni klasifikace ASA povazovany za faktory
ovliviiujici pooperac¢ni pribéh. Proto si myslime, Ze i bez
ohledu na nase vysledky mohou tyto faktory byt moznym
rizikem pro vznik pooperac¢ni pneumonie.

Z pouzivanych opera¢nich pristupt je jako znacné ri-
zikovy faktor sledovana predevs§im thorakotomie. Podle
Al-Ameriho et al. thorakotomie vykazuje vyssi incidenci
pooperacni pneumonie (16). V naSem souboru pacienti
jsme vSak neprokdazali statistickou vyznamnost pro zadny
operacni pristup.

Index télesné hmotnosti jako dalsi mozny rizikovy faktor
pro vznik poopera¢ni pneumonie v nasi studii nevykazal
statistickou vyznamnost. Guerrera et al. naopak ve své studii
vyss$i incidenci pooperacnich komplikaci u extrémné obéz-
nich pacientii prokazal (17). I kdyz z nasich vysledk nemii-
Zeme jednoznacné potvrdit BMI jako rizikovy faktor, jiné
studie moznou korelaci mezi BMI a poopera¢ni pneumonii



opakované naznacuji. Na druhou stranu obezita nemusi
byt pouze potencidlnim rizikovym faktorem, ale m@ze také
vykazovat urcité znamky protektivniho faktoru u pacienti
podstupujicich operace v hrudni dutiné. Podle Tulinského et
al. obezita nejenze nezvysuje riziko pooperacnich komplika-
ci, ale za urcitych okolnosti muZe slouZit i jako protektivni
faktor u nemorbidné obéznich pacientti (18, 19). Tato situace
je v literatufe obecné oznacovana jako obesity paradox.

1 kdyz sledovani vlivu premedikace jako pooperac¢ni kom-
plikace neni bézné, zamérili jsme se na tuto oblast s cilem
ovétit hypotézu protektivniho vlivu premedikace na poope-
ra¢ni pneumonii. Premedikace atropinem ma mit protektiv-
ni charakter v diisledku sniZeni slinéni pacienta. V nasem
souboru pacientdl je zastoupeni atropinu v premedikaci
vysoké, jelikoz se jedna na nasem pracovisti o béZnou praxi
anesteziologli. Tato prace se snazila do mezigenera¢nich
sport anesteziologti ohledné Gc¢inku premedikace atropinem
pfinést vécné doporuceni zalozené na cilené analyze nasich
dat. Na zakladé naSich vysledkli mtiZeme Konstatovat, Ze
zadny z pouzivanych 1ékdl v ramci premedikace nemda na
riziko vzniku poopera¢ni pneumonie vyznamny vliv. Je vSak
dtilezité poznamenat, ze nékteré studie, vfetné randomi-
zovanych, naznacuji, Ze premedikace miiZe byt spojena
s vys$si incidenci pooperacni pneumonie, zejména u starsi
populace (20).

Jedinym statisticky vyznamnym nalezem v nasi studii by-
la delsi doba hospitalizace u pacientl s poopera¢ni pneumo-
nii. Tato skute¢nost je dana tim, Ze poopera¢ni pneumonie
pfimo prodluzuje 1lécbu a nasledné i dobu hospitalizace. Je
tedy dlilezité zdliraznit, Ze délka hospitalizace sice statisticky
vyznamneé koreluje s ptitomnosti poopera¢ni pneumonie,
avsak jako jeji nasledek, nikoliv pfi¢ina.

Nase studie ma urcité omezeni zptisobené predevsim
retrospektivnim sbérem dat. Je vSak dilezité zdlraznit, Ze
v§ichni pacienti byli operovani na jednom pracovisti, coz by
mélo minimalizovat mozné zkresleni vysledkii. Dostatecné
velky soubor pacienti pfispiva k vérohodnosti nasich zjisténi.

ZAVER

Vznik pooperacni pneumonie u pacientd po plicni re-
sekci pro nemalobunécény plicni karcinom nelze vysvétlit
pouze na zakladé zkoumanych vstupnich rizikovych faktord.
Komplexni povaha tohoto rizika vyzaduje i komplexni pii-
stup k prevenci, zahrnujici opatfeni zaméfena jak na paci-
enty samotné, tak na zlepseni péce v pooperacnim obdobi.

Cestné prohlaseni

Autori prdce prohlasuji, Ze v souvislosti s tématem, vznikem a publikac(
tohoto cldnku nejsou ve stietu zdjmii a vznik ani publikace cldnku nebyly
podporeny Zddnou farmaceutickou firmou.

Seznam pouzitych zkratek

ASA American Society of Anesthesiologists

BMI index télesné hmotnosti

CT vypocetni tomografie

CHOPN  chronicka obstrukéni plicni nemoc
IQR mezikvartilové rozpéti

JIP jednotka intenzivni péce

NIS nemocnicni informacni systém
NSCLC nemalobunéény karcinom plic

OR pomér Sanci

RATS roboticky asistovana thorakoskopie
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PREHLEDOVY CLANEK

Postizeni ledvin pri
monoklonalnich gamapatiich

a mnohocetném myelomu

Klinika nefrologie 1. LF UK a VFN v Praze

SOUHRN

Vyskyt monoklonalni gamapatie (MG) stoupa s vékem. U jedincl
starsich 80 let mGzeme diagnostikovat pritomnost monoklonalniho
imunoglobulinu az v 10 % ptipadd. Nejen maligni onemocnéni typu
mnohocetného myelomu, ale i benigni formy jako MGUS (monoklo-
nalni gamapatie nejistého vyznamu) mohou vést k postizeniledvin.
Nejvice ledviny poskozuji lehké fetézce imunoglobuling, protoze
ty se v disledku své molekulové hmotnosti volné filtruji do moci.
Detekce pfitomnosti monoklondiniho imunoglobulinu se opira ze-
jména o kombinaci imunofixa¢ni elektroforézy séra (IELFO) a moci
a o stanoveni volnych lehkych fetézcl kappa a lambda a jejich
poméru (k/A) v séru. Kombinace téchto testl s 99% senzitivitou
odhali pritomnost monoklonalniho imunoglobulinu. Poskozeni ledvin
u MG muze byt zplsobeno pfimou depozici monoklonalniho imu-
noglobulinu v glomerulech (napf. AL amyloiddza, nemoc z ukladani
lehkych fetézcl imunoglobulin() ¢i tubulech (v distalnim tubulu
jako myelomova ledvina nebo v proximalnim tubulu jako Fanconiho
syndrom ¢&i proximalni tubulopatie). Typickym mocovym nalezem
u téchto chorob byva velkd proteinurie az nefroticky syndrom. Akutni
poskozeniledvin (AKI) Ize o¢ekdvat zejména pfi zvyseni koncentrace
volnych lehkych fetézcd v séru nad 500 mg/!. Pro stanoveni pfesné
diagndzy, a tim i zahdjeni spravné lécby, je klicové provedeni rendini
biopsie. Lé¢ba téchto typl poskozeni ledvin zahrnuje stejné lé¢ebné
rezimy, které se pouzivaji v 1é¢bé mnohocetného myelomu, véetné
inhibitor( proteasomu ¢i daratumumabu.

KLICOVA SLOVA

monoklonalni imunoglobulin, MGUS. mnohocetny myelom,
AL amyloidéza, akutni poskozeni ledvin,

chronické poskozeni ledvin

uvob

Poskozeni ledvin monoklondlnimi imunoglobuliny (MIg)
se dnes rozdéluje na 2 kategorie - poskozeni ledvin MIg pti
malignich onemocnénich, jako je symptomaticky mnoho-
Cetny myelom (MM) ¢i nékteré lymfomy, a poskozeni ledvin
MIg piionemocnénich, ktera nespliuji kritéria pro maligni
chorobu, napf. monoklondlni gamapatie nejistého vyznamu
(MGUS - monoclonal gammopathy of undetermined significance).
Prestoze tato druhd skupina onemocnéni nema (alesporl
zpoCatku) maligni charakter, ukladani MIg do riznych tkani
vede k jejich poSkozeni a selhavani, a proto vyzaduje 1écbu.
V pfipadé poskozeni ledvin mluvime o monoklonalni gama-
patii s rendlnim vyznamem (MGRS - monoclonal gammopathy
with renal significance) (1). Pfehled onemocnéni, ktera patii do
této druhé kategorie, je uveden v tab.1. Zakladni podminkou
pro vsechny formy poskozeni ledvin monoklonalni gamapatii
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SUMMARY

RysSava R. Renal impairment in monoclonal gammopathies and
multiple myeloma

The incidence of monoclonal gammopathy (MG) increases with age.
In individuals over 80 years of age, we can diagnose the presence of
monoclonal immunoglobulin (MIg) in up to 10 % of cases. Not only
malignant diseases such as multiple myeloma (MM), but also benign
forms such as MGUS (monoclonal gammopathy of undetermined
significance) can lead to renal involvement. The light chains of im-
munoglobulins (LC) are the most damaging to the kidneys, as they
are freely filtered into the urine due to their molecular weight.
Detection of Mig relies mainly on a combination of immunofixation
electrophoresis of serum (IELFO) and urine and determination of
free light chains (FLC) of kappa and lambda and their ratio (k/A) in
serum. The combination of these tests will detect the presence of Mig
with 99 % sensitivity. Renal damage in MG may be caused by direct
deposition of Mlg in the glomeruli (e.g. AL amyloidosis, LC deposition
disease) or tubules (in the distal tubule as a myeloma kidney or in
the proximal tubule as Fanconi syndrome or proximal tubulopathy).
Typical urinary findings in these diseases are moderate or severe
proteinuria or nephrotic syndrome. Acute kidney injury (AKI) can be
expected especially when serum FLC is >500 mg/I. Renal biopsy is
crucial to establish an accurate diagnosis and thus initiate the correct
treatment. Treatment of these types of renal damage involves the
same treatment regimens used in the treatment of MM, including
proteasome inhibitors or daratumumab.

KEYWORDS
monoclonal immunoglobulin, MGUS. multiple myeloma,
AL amyloidosis, acute kidney injury, chronic kidney injury

MG (jak u MM, tak u MGRS) je to, Ze MIg deponovany v led-
vinach musi byt identického typu s tim, ktery prokazeme
v séru.

LEHKE RETEZCE IMUNOGLOBULINU
A LEDVINY

Ledviny jsou ustfednim organem odpovédnym za meta-
bolismus lehkych fetézcli imunoglobulint (LC). Tyto fetézce
cirkuluji v krvi ve formé monomera (LC k, m. h. 22,5kDa) ¢i
dimer@ (LCA, m. h. 45kDa) a jejich filtrace glomeruly zavisi
pravé na jejich molekulové hmotnosti (40 % v ptipadé LC k, 20
% v pripadé LC\) (2). Za normalnich okolnosti je 99 % profil-
trovanych LC reabsorbovano (po vazbé na megalin/kubilinovy
receptorovy systém) a hydrolyzovano epitelem proximalnich
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Tab. 1 Mozné typy poskozeni ledvin pfi monoklonalnich gamapatiich s renalnim vyznamem (MGRS) (1).

fibrildrni

AL amyloiddza
fibrildrni GN s Mlg

organizovana

mikrotubularni

imunotaktoidni GN
kryoglobulinemicka GN typ | ¢i Il

Depozita Mig prokazana v RB
(a soucasné restrikce ostatnich)

inkluze ¢i krystalickd depozita histiocytdza s ukladanim krystald (CSH)

proximalni tubulopatie s LC (LCPT)

GN s tvorbou krystalt

nemoc z ukladani Mig (MIDD) - zahrnuje LCDD, LHCDD, HCDD

neorganizovana

proliferativni GN s monoklondlnimi depozity (PGNMID)

jiné

C3 nefropatie s Mlg v séru

Bez depozit Mig v RB

trombotickd mikroangiopatie s MIg v séru

tubull (prostfednictvim klathrin-dependentniho endosomo-
-lyzosomového systému) na aminokyseliny a peptidy.

Jakakoliv forma tubularniho poskozeni snizuje reabsorpci
adegradaci LC, a tim zvySuje jejich exkreci. Pfi vzniku mye-
lomové ledviny hraje i pfes mozZnou ti¢ast dalsich patogene-
tickych mechanism ustfedni roli zvySena koncentrace LC
v moci (mechanismem zvySené filtrace z krve, ale i poruchou
zpétné resorpce). Pii téZ§im poskozeni tubuld dochazi po
reabsorpci k intracelularni precipitaci LC, ruptufe lyzosom
a bunécné smrti. Volné lehké fetézce (FLC) aktivuji kaspazu
3 a9 v bunkach proximalniho tubulu a vedou k jejich apo-
ptéze prostfednictvim kinazy 1 regulujici apoptézovy signal
(ASK1 - apoptosis signal-regulating kinase 1) (3). Pfi¢ina rozdilné-
ho puisobeni MIg u jednotlivych onemocnéni zlistava stile
neobjasnéna, je vSak zfejmé, Ze zavisi (alespor z¢asti) na
fyzikalnich a chemickych vlastnostech MIg.

MNOHOCETNY MYELOM A POSKOZENI LEDVIN

Mnohocetny myelom (MM), jinak také plazmocytom ¢i
Kahlerova choroba, je maligni onemocnéni z plazmatickych
bunék s infiltraci kostni dfené. Tvoii asi 1 % vSech malignit
a az 10 % vSech zhoubnych hematologickych onemocnéni
(4). Skoro polovina nemocnych s nové diagnostikovanym
MM ma néjakou formu poskozeni ledvin, pficemz zdvaznou
renalni insuficienci (koncentrace sérového kreatininu > 170
umol/1) ma 20 % z nich a 1é¢bu akutni dialyzou vyzaduje 2-4
% nemocnych (4-6). Podle International Myeloma Working Group
(IMWG) se aktualné rendlni postizeni u nemocnych s MM
definuje jako hodnota sérového kreatininu > 170 pmol/l nebo
odhadovand glomerularni filtrace (eGFR) < 40 ml/min (7).
Mnohocetny myelom je nejcastéjs$i malignitou zpusobujici
poskozeni ledvin a aZ 2 % nemocnych v pravidelném dialyzac-
nim lé¢eni ma chronické selhini ledvin pravé v souvislosti
s MM (8). Pacienti s MM a ireverzibilnim selhdnim ledvin
maji prokazatelné kratsi dobu preziti nez ti s MM bez selhani
ledvin, ale v€as zahijena adekvatni chemoterapie mtze vést
k odpojeni od dialyzy aZ u poloviny pacientti (4, 5). Pacienti
v chronickém dialyza¢nim programu s MM maji 2,77x vy$$i ri-
ziko imrti neZ nemocni se selhanim ledvin jiné etiologie (9).

Vedle kompletnich imunoglobulini (nejcastéji IgG - ko-
lem 50 % vSech MM, dale IgA -20 %) se u MM Casto secernuji
ve velkém mnozstvi monoklonalni LC (k ¢iA), jejichZ volnou
frakci mtiZeme detekovat v séru jako FLC (10). Izolovana
produkce LC se vyskytuje asi u 16-20 % vSech MM. U fady
nemocnych s MM dochézi k rozvoji Bence Jonesovy protein-
urie (BJP), stavu, kdy LC ¢i jejich fragmenty pfechéazeji do

moci pacientd. Pfitomnost MIg v séru a moci pfinasi fadu
Klinickych problémi véetné poSkozeni ledvin, a jejich vy-
znam stoupa s prodluzujici se dobou preziti pacienti s MM.

Vsechny typy imunoglobulind, a zejména pak FLC mo-
hou zpiisobovat renalni pos§kozeni (11). Jejich jak pfimy, tak
nepfimy (toxicky, komplementem zprostfedkovany) i¢inek
miiZe vést ke glomerularni i tubuldrni dysfunkci. Volné lehké
fetézce nebo jejich fragmenty mohou tvofit intratubularni
depozita ve formé valcli (dfive myelomova ledvina, dnes LCCN
- light chain cast nephropathy), mohou precipitovat jako krystaly
v tubularnich burikach (pfi proximalni tubulopatii (LCPT -
light chain proximal tubulopathy), ¢asto doprovazené Fanconiho
syndromem), mohou se deponovat v tubuldrni a glomeru-
larni bazalni membrané a mezangiu ve formé granularnich
depozit (nemoc z ukladani lehkych fetézcti (LCDD - light chain
deposition disease) nebo kondenzovat jako amyloidové fibrily
ve sténé cév a glomeruld (AL amyloiddéza). Méné Casto se
muzZeme setkat s poSkozenim ledvin, které ma charakter
proliferativni glomerulonefritidy s monoklonalnimi depozity
(PGNMID - proliferative glomerulonephritis with monoclonal immuno-
globulin deposits) ¢i s ukladanim Mig charakteru kryoglobulinu.
Velmi ¢astym nalezem je i neinfekéni tubulointersticialni
nefritida. Vzhledem ke kli¢ovému vyznamu funkce ledvin
pro pribéh MM ma v¢asnd, i¢inna a specificka 1é¢ba selhani
ledvin velmi podstatny vyznam.

MYELOMOVA LEDVINA (LCCN)

Myelomova ledvina je nejcastéjsSim typem poskozeni
ledvin u MM (tvofi vice nez 30 % vSech ptipadi), ale soucasné
zplisobuje az 90 % vSech akutnich poskozeni ledvin u nemoc-
nych s MM. Piili§ velké mnozZstvi FLC filtrujicich se z krve
do moci nestaci renalni proximalni tubuly zpétné resorbovat
a FLC se hromadi v distalnich tubulech, kde se vaZou pies
specifickou, aminokyseliny vazici doménu (CDR3 - complemen-
tarity-determining region) na uromodulin (Tammuv-Horsfalliv
protein). Zde pak tvofi shluky (valce) v luminu kanalkd s na-
slednym rozvojem obstrukce, retrogradni dilatace a nekrézy
tubuld a celého nefronu. Tyto zmény jsou doprovazeny vzni-
kem tubulointersticidlniho zdnétu (aktivace nukledrniho
faktoru kappa B [NF-kB] a mitogen-aktivujicich proteinkinaz
s naslednym uvolnénim cytokint a chemokind atrahujicich
zanétlivymi elementy) a produkci profibrogennich faktord
jako je transformujici ristovy faktor beta (TGF-B) a nékterych
matrixovych proteinaz, vysledkem ¢ehoz je vznik intersti-
cialni fibrézy (12). Obstrukce tubuld je principialné vratna,
avs$ak pokud trva po del$i dobu, nasleduje atrofie tubuli
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a intersticialni fibréza. Akutni poskozeni ledvin tak prejde
do nevratného terminalniho selhaniledvin. Jako horni hra-
nice FLC v séru (sFLC), ktera je jiZ velmi rizikova pro rozvoj
myelomové ledviny, se uvadi 500-800 mg/1. Proto je u vSech
nemocnych s nejasnym AKI a koncentraci FLC nad uvedenou
hranici nutné tento typ poSkozeni ledvin zvazovat (13).

V histologickém obrazu je tato forma charakterizovand
nélezem velkych, laminovanych valcd v distdlnich a sbér-
nych kanalcich, které jsou tvofeny hlavné monoklonalnimi
LC, dale pak fibrinogenem, albuminem, uromodulinem
a polyklonalnimi LC (14). Valce byvaji obklopeny mnohojader-
nymi burikami, které vznikaji nejspise z makrofag migruji-
cich z intersticia. Casto vledvinach nachazime rlizny rozsah
poskozeni i proximalniho tubuldrniho epitelu, manifestujici
se zejména akutni tubularni nekrézou. Spolu s témito zmé-
namimohou byt pfitomny i znamky intersticialni nefritidy.
Imunofluorescencnim vySetfenim lze prokazat depozita
monoklonalniho LC v burikdch proximalnich tubulli, podél
bazalnich membran tubulli i vintersticiu. Depozice druhého
LC je v renalni tkani potlacena (restrikce), stejné tak jako
ostatnich imunoglobulint. Rozsah zmén koreluje s po¢tem
valcu, ale nikoliv s hladinou LC ¢i sérovou koncentraci krea-
tininu. Ujedinci, kde se detekuje v jednom zorném poli > 5
tubuldrnich valct a vétsi rozsah tubulointersticidlni fibrdzy,
je zvySena pravdépodobnost ireverzibilniho poskozeni ledvin
nez u téch, kde je valcli < 2 a menSi stupen fibrdzy (15).

AL AMYLOIDOZA

Pro postizeniledvin u AL amyloidézy je typické extracelu-
larni ukladani LC (dominantné A) v glomerulech ¢i cévni sté-
né glomeruldrnich kapilar. Tato depozita se barvi pozitivné
konzskou Cerveni a vykazuji Zlutozelené zbarveni pfi pozoro-
vani v polariza¢nim mikroskopu. Incidence AL amyloidézy se
pohybuje kolem 10 ptipadd na milion obyvatel. Mnohocetny
myelom komplikuje v 10-15 % pfipadli a dominantné po-
stizenym organem jsou ledviny, coZ se projevuje tézkym
nefrotickym syndromem. Pokud jsou depozity dominantné
postiZeny cévy, pak byva proteinurie mala a nemocni maji
spiSe znadmky pokrocilé renalni insuficience (16).

NEMOC Z UKLADANI
LEHKYCH RETEZCU (LCDD)

Nemoc z ukladani lehkych fetézcli je onemocnéni s do-
minantni depozici LC k (typ I a IV) pfedevsim v ledvinach,
ale i v jinych organech. Tato depozita se nebarvi konzskou
Cerveni, maji vét§inou granularni vzhled a predominant-
né se ukladaji ve formé linedrnich depozit LC v bazalnich
membrandch glomeruld ¢i tubulli. Depozita LC v ledvinach
mohou vést k transformaci mezangialnich bunék do myo-
fibroblasti, které jsou zdrojem TGF-B, jenZ je zodpovédny za
zvySenou produkci extracelularni matrix (17). U nemocnych
s LCDD se MM vyskytuje aZ v 65 %, pficemz postiZzeni ledvin
se mize manifestovat jak nefrotickym syndromem, tak
rychlym zhor$ovanim renalni funkce s malymi mocovymi
ndlezy (typicky rozdil oproti AL amyloidéze).

DALSI FAKTORY OVLIVNUJICI
RENALNI FUNKCI UMM

Na rozvoji renalni insuficience az selhani se u nemoc-
nych s MG a MM uplatiiuje fada riznych patogennich me-
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chanisma (11). Nejcastéjsi je hyperkalcémie, dehydratace
a infekce. Uvedené mechanismy se mnohdy potencuji.
Hyperkalcémie se vyskytuje aZ u 25 % pacientli s MM. Je
disledkem zvySené kostni reabsorpce zptisobené lokalni
aktivaci osteoklasti, které jsou stimulovany celou fadou
cytokind (napf. interleukinu 1B). Dals$im faktorem muZze
byt zvysena viskozita krve pti vysokych koncentracich MIg
z celych imunoglobulinovych molekul. Vyskytuje se hlavné
u MIg typu IgM a je spojena s neurologickymi ptiznaky a kr-
vacivymi komplikacemi.

Vyznamnym faktorem miiZe byt i podavani 1ékd s nefro-
toxickym ucinkem - nejcastéji aminoglykosidovych anti-
biotik a nesteroidnich antirevmatik (NSA), ¢asto uzivanych
k 1é¢bé algického syndromu u pacientdl s osteolytickymi
lézemi skeletu. Zvlasté nebezpecné je jejich podavani u pa-
cientl s preexistujicim rendlnim onemocnénim, kardidlnim
selhdvanim nebo pfi soucasné 1écbé diuretiky. Aplikace
radiodiagnostickych latek je dnes mezi faktory prispivaji-
cimi ke vzniku renalniho selhani uvadéna spise historicky.
Dostatecna prevence dehydratace v obdobi pfipravy pied
vySetfenim a pouziti hypoosmolarnich ¢i izoosmolarnich
kontrastnich latek riziko renalniho poskozeni minimalizuje.
Nebezpecné mohou byt i nékteré bisfosfonaty podavané u hy-
perkalcémie a osteolytickych 1ézi, které se mohou kumulovat
u renalniho selhani (napf. zoledronat). Nezanedbatelnym
rizikovym faktorem usnadnujicim precipitaci LC v tubulech
mize byt i hyperurikémie, které je u fady nemocnych s MM
pfitomna.

KLINICKA MANIFESTACE A LABORATORNI
DIAGNOSTIKA POSTIZENI LEDVIN U MM

U MM se muzZeme setkat se Sirokym spektrem poruch
rendlnich funkci. Funkéni tubuldarni poruchy jsou vyra-
zem mirnéjsiho poskozeni rendlniho parenchymu. Mohou
predchézet dlouhou dobu klinickym projevim zdkladniho
onemocnéni a jsou zfejmé relativné ¢astou komplikaci, zfid-
ka se vSak porucha proximalniho tubulu manifestuje jako
kompletni ziskany Fanconiho syndrom. Ten, pokud k jeho
plné manifestaci dojde, byl popsan takika vylucné u BJP ty-
pu LC k. Proximdlni funkéni syndromy nedosahuji klinicky
vyznamné urovné, stejné jako porucha acidifikacni a kon-
centracni schopnosti v pfipadé postiZzeni distalniho tubulu.
Nefroticky syndrom neni pro nemocné s MM typicky (v né-
kterych souborech je udavan jen u 13 % nemocnych), pokud
neni renalni postizeni komplikovano soucasnou pritomnosti
AL amyloidézy. Rozvoj akutniho renalniho selhdni je castéji
popisovan u pacientti s MIg typu IgD ¢i u nemocnych s denni
produkei FLC > 10 g (5).

K tomu, aby se zabranilo ireverzibilnimu rendlnimu
poskozeni, je nutna rychla diagnostika, a predevsim za-
héajeni G¢inné 1é¢by (obr. 1). Nejméné u poloviny pacienti
vede adekvatni 1é¢ebny postup ke zlepseni ¢i plné restituci
renalnich funkci. Proces reparace rendlnich funkci miaze
byt dlouhodoby, primeérné vice nez 100 dni. Kritéria renalni
odpovédi na 1écbu u nemocnych s po§kozenim ledvin u MM
ukazuje tab. 2.

Ke standardni detekci MIg v séru (ale i moci) slouZi elek-
troforéza bilkovin (ELFO), ktera je ale schopna detekovat jen
pritomnost MIg produkovaného ve vétsim mnozstvi (senzi-
tivita metody se pohybuje na dolni hranice kolem 500-2000
mg/1). Metoda ale selhava v pfipadé detekce FLC, jejichz
koncentrace se pohybuji kolem 10-20 mg/l. Zde je nutné
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AKI + podezieni na postiZzeni ledvin
M-proteinem

SELFO, IELFO
sFLC kappa a lambda a pomér /A

/\

zjistén M-protein

M-protein negativni

e ™~ \

sFLC > 500 mg/|

nenefrotickd proteinurie FVLC <§00 ;ng/'l y postizeni ledvin
(selektivni) soucasne nefroticka ) .
oligurie/anurie proteinurie M-proteinem

(neselektivni) nepravdépodobné

klonalni BMPC > 10 % \

LCCN malo
l pravdépodobna
vyloucit jiné dg.: ‘i
diagndza LCCN pravdépodobna LCDD, AL amyloidéza | > L‘?“a n
iopsie
renalni biopsie zahdjit Iécbu (pokud RB nelze) zvaiit dialyzu
-« 2 .
(pokud Ize) - dexamethason 40 mg/den (i.v.) celkem E: :ZI s HCO kapilarami
4 dny; podat jiz pii prvnim podezieni (eGFR < 0,25 ml/s a soutasné
na dg. evidence, Ze jde o AKI;
- CyBorD - po potvrzeni dg. ze SP &i normalné velké ledviny na UZ;
TB vysoké koncentrace FLC)

< PR hematologicka ¢i trvani
rendlniho selhani po 1-2 cyklech Iécby

Obr. 1 Algoritmus diagnostiky a Ié¢by pfi AKI a podezieni na postiZeni ledvin M-proteinem
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Tab. 2 Kritéria rendlni odpovédi na antimyelomovou terapii (8)

Odpovéd Vstupni eGFR (ml/min/1,73 m2) Nejlepsi dosazeni clearance kreatininu (ml/min/1,73 m2)
Kompletni <50 > 60
Parcidlni <15 30-59
AP <15 15-29
Mala (minoritni) 15-29 30-59

Imunofixacni elektroforéza je metoda senzitivnéj$i nez ELFO
(spodni limit detekce ma senzitivitu kolem 150-500 mg/1),
ale neumoznuje kvantifikovat mnozstvi produkovaného MIg.
Jako optimalni pro zachyt MIg se proto jevi kombinace vyset-
feni IELFO séra a koncentrace FLC s pomérem k/A v séru, ktera
je schopna odhalit 91-98 % vSech MIg (18, 19). Monitorovani
SFLC je dnes jiz rutinnim vySetfenim. Koncentrace sFLC je
zavisla na renalni funkci (exkrece ledvinami) a proto s klesa-
jici glomerularni filtraci stoupa koncentrace sFLC, ale jejich
vzajemny pomeér (rFLC) se méni jen malo (18, 20). Vyrazné
patologicky pomér mezi LC pak vypovida o zavaznosti klo-
nalni produkce. Ukazuje se naptiklad, ze rFLC < 0,125a > 8
jeunemocnych s asymptomatickym MM spojen s polovi¢ni
délkou prezivani v porovnani s témi, kde je rFLC v referenc-
nim rozmezi. Podobné rozdily v pfezivani pak byly zazname-
nany i u nemocnych se symptomatickym MM, kde Spatna
prognoza byla spojena s rFLC < 0,03 ¢i > 32 (21).

Stanoveni koncentrace FLC v moci je mozné, nicméné
v rutinni diagnostice se neprovadi. Diivodem je skutecnost,
Ze kvantitativni posouzeni mnozstvi LC v moci je ovlivnéno
renalni funkci a dale i zdvaznosti proteinurie (pfi vétsi pro-
teinurii interferuje zejména albumin se zpétnym vstfebava-
nim FLC pfes megalin/kubilinovy systém, a tudiZ vylu¢ovani
FLC do moci je zvy$ené). Oba tyto faktory mohou ovlivnit in-
terpretaci nalezli. Navic stanoveni mocovych FLC nezvysi jiz
tak vysokou senzitivitu kombinace testdi IELFO séra a sFLC.

Metodou umoznujici pfesnou detekci typu MIg obsahu-
jiciho celé fetézce imunoglobulint i jejich kvantifikaci je
metoda Hevylite. Je schopna detekovat tyto typy MIgiv ma-
1ém mnozstvi, cehoZ se vyuZziva nejen pro diagnostiku, ale
ipro detekci tzv. zbytkové choroby. Vyhodou metody je to, Ze
pfi stanoveni nékterych typi MIg nedochézi k interferenci
s ostatnimi proteiny (napf. s transferinem u IgA paraprotei-
némie), tak jak tomu mize byt u bézné elektroforézy séra.
Metoda je schopna odlisit produkci MIg od fyziologické poly-
klonalni produkce a vysledky nejsou ovlivnény irovni rendlni
funkce (na rozdil tfeba od koncentrace f2-mikroglobulinu).

LECBA RENALNIHO SELHANI UMM

Pri 1é¢bé akutniho rendlniho selhani u MM je tfeba
dodrzovat nékteré zasady, které mohou urychlit reparaci
renalni funkce.

VYLOUCENI PRECIPITUJICICH FAKTORU

Vylouceni precipitujicich faktord vcetné ukonceni po-
davani moznych nefrotoxickych 1éké (antibiotika, NSA,
diuretika). Rychla Gprava dehydratace je prvnim, casto
rozhodujicim terapeutickym zasahem. Cilem je zajistit
denni diurézu kolem 3 litrdi. Zasadni je také rychla Gprava
hyperkalcémie. Podavani furosemidu miiZe byt v nékterych
pfipadech nebezpecné, zejména je-li nemocny soucasné de-
hydratovany. Volime proto i dalsi postupy, mezi které patfi
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intraven6zné podané kortikoidy (dexamethason v davce 40
mg/den 4 dny po sobé), intravenézni kalcitonin ¢i bisfosfo-
naty (klodronat ¢i pamidronat). Klodronat se u rendlniho
selhani doporucuje redukovat na 50 % davky, pamidronat
neni doporucovan pro lé¢bu nemocnych s eGFR < 0,5 ml/s.
Vyjimecné lze podat 1 davku pamidronatu ke zvladnuti tézké
hyperkalcémie, ale dale by se s 1écbou nemélo pokracovat,
dokud se eCFR nezlepsi. Zoledronat je nejméné vhodnou
alternativou 1é¢by. Velmi omezena data mame ohledné de-
nosumabu, ktery je sice u renalniho selhani bezpecny, ale
problémem mizZe byt protrahovana hypokalcémie (a nékdy
i hypofosfatémie) poté, co zacne fungovat chemoterapie
a stabilizujici se osteolytické 1éze ve skeletu (6). V extrémnich
pripadech (koncentrace sérového kalcia > 4 mmol/l, event.
inizsi koncentrace spojené s klinickymi projevy) je na misté
akutni hemodialyza. Nutna je i korekce hyperurikémie, kte-
14 se Casto zlepsi adekvatni hydrataci a podavanim vyssich
davek alopurinolu ¢i rasburikazou.

ALKALIZACE MOCI

Zajisténi vylucovani alkalické moci vyznamnym zptiso-
bem sniZzi tendenci LC k precipitaci a tvorbé valcti v tubulech.
Podle zavaznosti stavu volime bud intravenézni podavani na-
trium hydrogenkarbonatu ¢i peroralni substituci (Vitarsoda).
Alkalizaci moci zajisti i pfipravek Uralyt ¢i magistraliter
pripravené kalium citricum (cave - riziko hyperkalémie).

REDUKCE SEROVYCH A MOCOVYCH
KONCENTRACI PARAPROTEINU

Pfi znalosti diagnézy zadkladniho onemocnéni zahaju-
jeme urychlené cytostatickou terapii. Na rychlosti poklesu
koncentrace MlIg zavisi pfipadné obnoveni rendlni funkce.
Rozhodujici jsou zejména prvni 3 tydny od vzniku onemocné-
ni. Zlatym standardem 1é¢by MM dnes jsou rezimy zaloZené
na inhibitorech proteasomu (bortezomib, karfilzomib, ixa-
zomib) v kombinaci s vysokodavkovanym dexamethasonem,
doplnéné o cyklofosfamid ¢i doxorubicin anebo thalidomid
a jeho derivaty, tzn. IMIDs (napt. lenalidomid ¢i pomali-
domid) (22, 23). Tyto 1éky velmi rychle a i¢inné snizi produkci
Mlg inhibici NF-kB stimulaci apoptézy plazmatickych bunék
a blokadou nékterych cytokind, zejména vaskularniho en-
dotelového ristového faktoru (VEGF).

Z novéjsich 1éku, které se vétSinou pouzivaji jako 2.
linie terapie, je tfeba zminit monoklonalni protilatky proti
epitopu CD38 (daratumumab, isatuximab), které prokazuji
velmi slibny G¢inek 1é¢by. Jejich vyhodou je i fakt, Ze nevy-
zaduji redukci davky u jedinc s renalnim selhanim (24).
Venetoklax je vysoce selektivni inhibitor BCL-2 (B-cell lymphoma
2), ktery diky své rychlé metabolizaci neni zavisly na renal-
nim vylucovani, ¢ehoz opét 1ze vyuzit u jedincti s poskozenou
funkci ledvin. Jeho podani ale ¢asto byva spojeno s rychlym
rozpadem nadorovych bunék (TLS) a vznikla hyperurikémie
miZe ohrozit reparaci rendlni funkce. Proto je nutné nemoc-
né peclivé monitorovat a hydratovat.



PLAZMAFEREZA (PF)

U pacientfl s primomanifestaci onemocnéni ¢i relapsem
a vysokymi koncentracemi MIg (IgG ¢i IgA) hrozi vznik hyper-
viskdézniho syndromu (obvykle pfi koncentraci celkové bilko-
viny >100 g/1). Pti této komplikaci je jednoznac¢né indikovano
provedeni PF, ktera rychle sniZi vysoké koncentrace bilkovin
v séru. Pouziti této metody i v 1écbé akutniho renalniho se-
lhani zpisobeného depozici LC z@istava nadale kontroverzni,
prestoze se tento postup jevi jako patofyziologicky smyslu-
plny. Nejvétsi kontrolovana studie s 97 pacienty neukazala
zadny klinicky pfinos této metody v 1lécbé selhani ledvin
(25). DGvodem nedostatecné ucinnosti je pravdépodobné
skutecnost, Ze intravaskularni kompartment obsahuje pouze
20-30 % celkového objemu FLC v organizmu (ostatni jsou
deponovany extracelularné, zejména v intersticiu) a navic
se béhem PF odstrani jen asi 65 % intravaskularnich FLC. To
do znacné miry vysvétluje, pro¢ ma PF jen omezeny ucinek.

SYMPTOMATICKA TERAPIE RENALNIHO SELHANI

Tato terapie véetné metod extrakorpordlni ocisty krve je
nékdy nezbytnou soucasti komplexni 1é¢by. Akutni hemo-
dialyza (HD) je nutna zejména u anurickych nemocnych,
kde hrozi hyperhydratace, a v pfipadé tézké hyperkalémie
¢i hyperkalcémie.

DIALYZA S HCO (HIGH CUT-OFF) MEMBRANOU

Pfi pouziti standardnich high-flux dialyzatort (HF-HD;
velikost pérti umoznuje prostup molekul o velikosti 10-12
kDa) FLC témito péry neprochazeji, jelikoz jejich moleku-
lova hmotnost je vétsi (x 22,5 kDa, A 45 kDa). Proto byla
vyvinuta dialyza s vysokopropustnou dialyza¢ni membranou
(HCO-HD). Uspotadani této membrany a velikost jejich péri
umoznuje prostup molekul o hmotnosti az 45 kDa, ¢imz se
dari dosahovat podstatné efektivnéjsiho odstraniovani FLC
v porovnani s jinymi dialyzatory. Navic pii spravném rozlo-
Zeni dialyza¢niho schématu lze odstraniovat velka mnozstvi
FLC, aniz by dochdazelo k vyskytu jinak obvyklych nevyhod
plazmaferézy (ztrata bilkovin vcetné koagulacnich faktord).
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Proteiny s molekulovou hmotnosti > 60 kDa jsou v krevnim
TeCisti velmi efektivné zadrzovany.

Plvodni klinické pouziti HCO-HD ukazovalo velmi pozi-
tivni vysledky. Nasledné probéhly dvé vétsi randomizované
studie s pouzitim téchto kapilar u jedinct s rendlnim se-
lhanim, jejichz vysledky ale byly kontroverzni, s nejistym
ptinosem na reparaci rendlni funkce. Studie MYRE prokazala
lepsi efekt HCO-HD na vyslednou rendlni funkci po 6 mési-
cich (26), ale stejné jako studie EULITE (27) neukazala, Ze by
1é¢ba s HCO kapilarou byla vyrazné lepsi nez HF-HD po 30
dnech od zahjeni 1é¢by. Srovnani obou studii pfinasi tab. 3.

LECBA AL AMYLOIDOZY
Zlatym standardem 1é¢by az do roku 2020 byly dvoj ¢i
trojkombinace 16kl zaloZené na proteasomovych inhibi-
torech spolu s alkylaénim cytostatikem a/nebo kortikoidy.
K nejcastéji pouzivanym lé¢ebnym rezim@m patfily kombi-
nace cyklofosfamid/bortezomib/dexamethason (CyBorD),
bortezomib/melfalan/dexamethason (VMDex), bortezomib/
thalidomid/dexamethason (VID), ve 2. linii pak karfilzomib/
dexamethason ¢i ixazomib/dexamethason. U relabujicich fo-
rem onemocnéni se vétsinou volily rezimy obsahujici imuno-
modulaéni latky, jako naptiklad lenalidomid ¢i pomalidomid
v kombinaci s dexamethasonem ( cyklofosfamidem) (28, 29).
V roce 2021 byla publikovana velka randomizovana studie
s daratumumabem, kterd ukizala vyznamny potencial této
biologické 1é¢by (30). Ctyfkombinace daratumumab/cyklo-
fosfamid/bortezomib/dexamethason (Dara-CyBorD) je také
prvni a jedinou lé¢ebnou kombinaci, ktera byla americkym
Ufadem pro kontrolu 1é¢iv a potravin (FDA) v roce 2021 schva-
lena jako prvni linie terapie u nemocnych s AL amyloidézou.
Z dalsich molekul, které se v 1écbé AL amyloidézy jiz
pouzivaji, jmenujme napft. isatuximab, venetoklax ¢i elotu-
zumab, ktery se podava v kombinaci s imunomodula¢nimi
preparaty (lenalidomid, pomalidomid), jejichz efekt zvySuje.
Mezi dalsi slibné molekuly, které nyni prochazeji klinic-
kymi studiemi, patfi napf. birtamimab, ktery se cilené vaze

Tab. 3 Charakteristika nejvétsich studii s high cut-off dialyzou u nemocnych s mnohocetnym myelomem a selhanim ledvin (31)

Studie EuLITE

MYRE

Pocet pacientl 90

98

nové diagnostikovany MM

biopticky potvrzena myelomova ledvina
koncentrace sFLC > 500 mg/I
vyzadujici akutni HD

Studijni populace

novy ¢i dosud neléceny MM
biopticky potvrzend myelomova ledvina
vyzadujici akutni HD

bortezomib
doxorubicin
dexamethason

Chemoterapie

bortezomib

dexamethason

cyklofosfamid (pfidan po 3 cyklech dvojkombinace pfi
nedostatecné hematologické odezvé)

HF-HD protokol nejméne 4hodinova HD 3x tydné

5hodinova HD
8 procedur v prvnich 10 dnech
nasledné HD 3x tydné

dva 1,m? dialyzdtory v sérii
6hodinova HD v den O

8hodinova HD ve dny 2, 3 ,5-7, 9,10
8hodinova HD obden po 12. dni lé¢b

HCO-HD protokol

jeden 2,1m? dialyzator
5hodinovd HD

8 HD v prvnich 10 dnech

HD 3x tydné po 10. dnu lécby

Primarni cil nezavislost na HD ve 30. dni lécby
DYV RS Lo [ 51.5 % HF-HD vs. 55,8 % HCO-HD (p = NS)

nezavislost na HD ve 30. dnu Iécby
33 % HF-HD vs. 41 % HCO-HD (p = NS)

Sekundarni cil Navrat rendini funkce béhem celého sledovani
DIIF VLN ERWA A 66 % HF-HD vs. 58,1 % HCO-HD (p = NS)

nezavislost na HD po 6 mésicich

35 % HFE-HD vs. 57 % HCO-HD (p = 0,04)

2024, 163, ¢. 3 CASOPIS LEKARU CESKYCH

103



104

PREHLEDOVY CLANEK

na krypticky epitop amyloidovych AL fibril, ktery se odhaluje
u $patné prostorové usporddanych ¢i agregovanych FLC. Po
vazbé s birtamimabem jsou jak solubilni, tak nesolubilni
agregaty FLC nasledné odstraniovany fagocytézou. Dalsi
zkousenou protilatkou je CAEL-101, chiméricka protilatka
1gC1 reagujici s chybné prostorové usporddanymi AL fibri-
lami, kdy po vazbé CAEL-101 na fibrilu dojde k usnadnéni
opsonizace a proteolyzy vzniklé fibrily.

ZAVER

Na poskozeni ledvin pfi MG je potfeba myslet u vSech
nemocnych, pfedevdim pak u jedincti nad 50 let véku. Cim
dfive ho odhalime, tim vétsi je Sance na reparaci rendlni
funkce. VySetfeni IELFO séra a moci a stanoveni koncent-
race sFLC by tak mélo patfit do spektra laboratornich test
provadénych u jedincl s AKI, ale i nejasnym chronickym
onemocnénim ledvin.
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Seznam pouzitych zkratek

AKI akutni poSkozeni ledvin (acute kidney injury)

ASK1 kindza 1 regulujici apoptézovy signal
(apoptosis signal-regulating kinase 1)

BJP Bence Jonesova proteinurie

BMPC plazmatické buriky kostni diené

CDR komplementaritu urcujici oblast

(complementarity-determining region)
CyBorD  cyklofosfamid/bortezomib/dexamethason

eCFR odhadovana glomerularni filtrace
FLC volné LC (freelight chains)

CN glomerulonefritida

HCDD nemoc z ukladani tézkych retézcl

(heavy chain deposition disease)
HCO-HD dialyza s vysokopropustnou membranou
HD hemodialyza
HF-HD dialyza s high-flux dialyzatorem
IgA, IgCG imunoglobulinyAa G

IELFO imunofixacni elektroforéza séra

IL interleukin

IMID imunomodulaéni latky

IMWG International Myeloma Working Group

LC lehké fetézce imunoglobulint

LCCN myelomova, odlitkova nefropatie
(light chain cast nephropathy)

LCDD nemoc z ukladani lehkych fetézct
(light chain deposition disease)

LCPT proximalni tubulopatie

(light chain proximal tubulopathy)

LHCDD  nemoc z ukladani lehkych a tézkych fetézcl
(light and heavy chain deposition disease)

MG monoklondlni gamapatie

MGUS monoklonalni gamapatie nejistého vyznamu
(monoclonal gammopathy of undetermined significance)
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MGRS monoklonalni gamapatie s rendlnim vyznamem
(monoclonal gammopathy with renal significance)

Mig monoklonalni imunoglobulin

MM mnohocetny myelom

m. h. molekulova hmotnost

NF-kB nuklearni faktor kappa B

NSA nesteroidni antirevmatika

PGNMID proliferativni glomerulonefritida
s monoklonalnimi depozity (proliferative glomerulo-
nephritis with monoclonal immunoglobulin deposition)

PR parcialni odpovéd

RB renalni biopsie

TFLC pomeér FLC

SFLC sérové FLC

SELFO sérova elektroforéza

SP sternalni punkce

TB trepanobiopsie

TGF transformujici riistovy faktor

VEGF vaskularni endotelovy rastovy faktor.
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Etické aspekty v telemedicine
— balancovani mezi vyhodami

/) Ve

technologii, odpovédnou péci
a ochranou pacienta

Katedra filosofie FHS UK v Praze

SOUHRN

Telemedicina, tedy praxe poskytovani distan¢ni zdravotni péce
pomoci informacnich a komunikacnich technologii, pfindsi fadu
etickych Uvah. Etické aspekty telemediciny se s jejim rozvojem
pouzivani pokrocilych technologii, zajisténim odpovédnych postupt
zdravotni péce v prostfedi telemediciny a ochranou prav pacientd.
Poskytovatelé vzdalené zdravotni péce, pacienti, tvarci relevantnich
politik a vyvojari technologii v oblasti telemediciny ¢eli mnoha
etickym vyzvam, jez je nutné fesit.

Klicova etickd témata zahrnuji v prvni fadé ochranu prav pacientd
a jejich soukromi, vcetné zajisténi rovného pristupu ke zdravotni
péci poskytované vzdalenym pfistupem. Dllezitou soucasti je
udrzeni kvalitniho vztahu mezi [ékafem a pacientem ve virtudlnim
prostfedi. Dalsi oblasti zahrnuji obavy o bezpec¢nost dat a kvalitu
poskytované péce s dirazem na dodrzovani etickych standardd
v digitdInim prostredi. Kritickym zkoumanim uvedenych etickych
dimenzi je tfeba vytvorit zavazné etické smérnice a pravni regula-
ce, které by mohly pomoci zainteresovanym strandm vypracovat
efektivni strategie a metodické postupy pro navigaci komplexnim
prostfedim telemediciny, zachovdvat nejvyssi etické standardy
a podporovat dobry Zivot pacientl (ve smyslu welfare). Vyvazeny
pristup, ktery zohledruje benefity telemediciny a zaroven véas resi
vznikajici etické vyzvy, by mél vychdzet z predem pripraveného
a respektovaného etického ramce.

KLIiCOVA SLOVA

bezpeénost dat, etické aspekty, etické smérnice,
ochrana pacientt, regulace v telemedicing,
soukromi pacient(, telemedicina

uvob

Telemedicina, jako jeden z klicovych prvkd digitalni re-
voluce ve zdravotnictvi, otevird v poskytovani zdravotni péce
nové moznosti. Jedna se o disciplinu spojujici rozli¢né obory
mediciny a informacnich technologii, kterd nabizi vyznamny
potencial pro zlepSeni dostupnosti, efektivity a kvality zdra-
votni péce. Pfinasi inovativni feSeni komunikace mezi 1ékafi
a pacienty a vedeni odbornych konzultaci, eliminuje geogra-
fické a casové bariéry, umoznuje diagnostiku a poskytovani
1ékarské péce na dalku a usnadruje monitorovani zdravot-
niho stavu pacientl prostfednictvim technologickych pro-
stfedkil. Telemedicina je podle ndvrhu nafizeni Evropského
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SUMMARY

Jedlickova A. Ethical dimensions in telemedicine

- balancing technology, responsible care, and patient protection
Telemedicine, defined as the practice of delivering healthcare services
remotely using information and communications technologies, raises
a plethora of ethical considerations. As telemedicine evolves, its
ethical dimensions play an increasingly pivotal role in balancing the
benefits of advanced technologies, ensuring responsible healthcare
practices within telemedicine environments, and safeguarding patient
rights. Healthcare providers, patients, policymakers, and technology
developers involved in telemedicine encounter numerous ethical
challenges that need to be addressed.

Key ethical topics include prioritizing the protection of patient rights
and privacy, which entails ensuring equitable access to remote
healthcare services and maintaining the doctor-patient relationship
in virtual settings. Additional areas of focus encompass data security
concerns and the quality of healthcare delivery, underscoring the im-
portance of upholding ethical standards in the digital realm. A critical
examination of these ethical dimensions highlights the necessity of
establishing binding ethical guidelines and legal regulations. These
measures could assist stakeholders in formulating effective strategies
and methodologies to navigate the complex telemedicine landscape,
ensuring adherence to the highest ethical standards and promoting
patient welfare. A balanced approach to telemedicine ethics should
integrate the benefits of telemedicine with proactive measures to
address emerging ethical challenges and should be grounded in
a well-prepared and respected ethical framework.

KEYWORDS
data security, ethical aspects, ethical guidelines, patient privacy,
patient welfare, regulations in telemedicine, telemedicine

parlamentu a Rady o Evropském prostoru pro zdravotni data
definovana jako ,poskytovdni zdravotnickych sluzeb vietné péce na
ddlku a online 1ékdren, prostrednictvim informacnich a komunikacnich
technologii v situacich, kdy se zdravotnicky pracovnik a pacient (nebo
nékolik zdravotnickych pracovnikil) nenachdzeji ve stejném miste“ (1).

S rychlym pokrokem v diagnostice, 1é¢bé a monitorovani
zdravi pacientl prostfednictvim dalkového pfistupu se véak
objevuji také rizika, jako jsou poruseni prav a soukromi paci-
entll, bezpecnosti dat a kvality péce. Nalezeni rovnovahy me-
zi potencidlem, ktery pokrok technologii nabizi, a zajisténim
odpovédné péce a ochranou prav pacientti v ramci telemedi-



ciny vyzaduje peclivé zkoumani etickych dimenzi a vyvazeny
pristup. Stézejni etické vyzvy a dilemata se tykaji nékolika
oblasti. Na prvnim misté uvedme nutnost nalezeni a zajis-
téni ucinnych zplsobi vyuzivani technologickych inovaci
k prospéchu pacient takovym zptisobem, aby byly zaroven
respektovany a dodrzovany etické principy. DodrZovani za-
kladnich etickych principii, jako jsou principy beneficence,
nonmaleficence, respektu k autonomii pacienta a spravedl-
nosti (2), je nezbytné nejen z dtivodu nalezeni prospésnych
diagnostickych postupil ¢i terapeutickych intervenci, ale
také k zajisténi i¢inné ochrany prav a soukromi pacientd
a bezpecnosti jejich dat v online prostfedi.

K dal$im aktudlnim tématim, jeZ jsou zdrojem etic-
kych dilemat, patfi neadekvatni komunikace v digitdlnim
prostfedi, nerovny pristup k moznostem telemediciny, ky-
bernetické hrozby, neaktualizované ¢i nedostatecné regu-
la¢ni a etické standardy, absence doporucenych klinickych
postupll a metodik, netransparentnost cenové politiky,
problematika thrad telemedicinskych tkont ¢i limitova-
ny objem trénovacich dat pro objektivni vyuzivani umélé
inteligence v telemediciné. V neposledni fadé uvedme udr-
zeni a posilovani duvéry odborné i neodborné spole¢nosti
v prostfedi virtualnich konzultaci, diagnostickych nastroj
a terapeutickych moznosti.

Uvedené oblasti jsou pro budouci efektivni vyuzivani
telemediciny a poskytovani kvalitni zdravotni péce klico-
vé. Etické dimenze se tak stavaji podstatnym faktorem
v probihajicim odborném diskurzu o optimalnim vyuzivani
digitdlnich nastroj ve prospéch pacientdi.

Tento ¢lanek si klade za cil prozkoumat a nastinit klicové
etické otazky spojené s telemedicinou. Patfi mezi né ochrana
prdv pacientil, zajisténi jejich soukromi a bezpecnosti dat a zvySovdn(
kvality poskytované péce. Uvedené oblasti vyZaduji vytvofeni
ptislusnych klinickych postupti a validniho etického ramce,
které by zajistily, Ze dynamicka transformace zdravotni péce,
kterou telemedicina pfinasi, bude pfinosna, transparentni
a eticky odpovédna. Aplikace vychodisek etického ramce,
ktera jsou zavérem ¢lanku shrnuta, je pfi formulovani a vy-
tvofeni zavaznych etickych standardl nezbytna.

OCHRANA PRAV PACIENTU

V kontextu telemediciny je ochrana prav pacientd kli-
Covym etickym tkolem. Zahrnuje transparentnost pii vyu-
zivani jejich zdravotnich dat, vhodny zptisob komunikace,
zajisténi véasného udéleni informovaného souhlasu a re-
spektovani soukromi.

Efektivni ochrana pacientskych prav v digitalnim pro-
stfedi se stava stéZzejnim tématem. DlileZitost respektovani
a acinné ochrany prav pacientd v digitalnim prostfedi neni
pouze etickou povinnosti, stava stéZzejnim tématem, protoze
predstavuje klicovy faktor pro udrzitelny rozvoj telemediciny
zaloZeny na diivéfe a spolupraci mezi poskytovateli zdravot-
ni péce a pacienty. V nasledujicich podkapitolach je eticky
rozmér téchto aspektil pfedstaven podrobnéji.

TRANSPARENTNOST VYUZiVANi ZDRAVOTNICH UDAJU
Jednim z vyznamnych etickych aspektii ochrany prav
pacientl v telemediciné je zajisténi transparentnosti vyu-
zivani tdaji o zdravotnim stavu. Poskytovatelé zdravotni
péce by méli byt transparentni ve svych postupech a in-
formovat pacienty o typu a charakteru shromazdovanych,
zpracovavanych, sdilenych a uchovavanych dat a o zpiisobu
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nakladani s daty. Udaje o zdravotnim stavu patfi do zvlastni
kategorie osobnich 1dajl (dfive citlivé tdaje) a zasluhuji
zvlastni ochranu, jelikoZ jsou svou povahou obzvlasté citlivé
z hlediska zakladnich prav a svobod (3). Transparentnost
pti vyuzivani idajii o zdravotnim stavu v telemediciné také
zahrnuje informovani pacienti o technologiich a aplikacich,
které jsou pouzivany k pfenosu a uchovavani dat. Pacienti
by méli mit k dispozici také informace, kdo a za jakych
okolnosti ma k jejich iidajum pfistup a za jakym tcelem je
pristup udélovan. Vzdy by méli mit mozZnost vyjadrit svij
souhlas ¢i nesouhlas se zpisobem zpracovavani a vyuzivani
poskytnutych zdravotnich udaja.

DileZitost transparentnosti spo¢iva v umoznéni kontroly
nad osobnimi a zdravotnimi ddaji pacienti a v moznosti
svobodného a dobrovolného vyjadieni souhlasu pacientti se
zpracovavanim a vyuzivinim poskytnutych tdajti o zdravot-
nim stavu. Transparentnost také zajistuje, ze poskytovatelé
zdravotni péce jednaji v souladu s etickymi standardy a re-
spektuji prava a soukromi svych pacienti.

KOMUNIKACE

Etické otazky spojené s komunikaci a kvalitou vztahu
mezilékafem a pacientem v oblasti telemediciny prezentuji
zasadni rozmér dané problematiky, protoZe zptisob digitalni
interakce muiZe ovlivnit nejen kvalitu péce, ale také dtvéru
mezi obéma stranami. Telemedicina zahrnuje komunikaci
prostfednictvim digitdlnich kanald, coZ mize mit vliv na
schopnost pacientl plné porozumét sdélovanym informacim
a nasledné vyjadrit sviij souhlas se zdravotni péci. Eticky
ramec telemediciny proto vyZaduje posilenou komunikaci
mezi poskytovateli péce a pacienty.

Komunikace v digitdlnim prostfedi by méla byt srozu-
mitelnd, méla by byt vedena formou, ktera odpovida trovni
porozuméni pacienta, méla by plné zohledtiovat jeho potfeby
a zd@raziovat vyhody i rizika spojend s digitalni zdravotni
péci. Etika komunikace v telemediciné zahrnuje vytvareni
duvéry a bezpe¢ného prostredi pro pacienty. A pravé empa-
ticka a srozumitelna komunikace zaloZena na otevienosti
a transparentnosti pfedstavuje dllezity ¢lanek pfi vytvareni
dlveéry mezi pacienty a poskytovateli zdravotni péce v digital-
nim prostfedi. Vyuzivani technologii v telemediciné pfinasi
vyzvy spojené se ztratou nonverbalni komunikace, ktera pri
konven¢nim zptisobu poskytovani péce hraje diileZitou roli
v porozumeéni mezi 1ékatfem a pacientem. Komunikace pro-
stfednictvim digitalnich médii muZe vést k nedorozumeéni
nebo nespravné interpretaci informaci. Lékafi by méli byt
ke srozumitelné komunikaci v digitalnim prostfedi vhod-
né proskoleni. Eliminace potencidlni dehumanizace péce
pfi digitalni interakci a podpora vzajemného porozuméni
predstavuji klicovy aspekt pro zachovani lidského rozméru
zdravotni péce v telemediciné.

INFORMOVANY SOUHLAS

Svhodnou formou komunikace tizce souvisi véasné udé-
leni informovaného souhlasu pro tcely telemediciny, které
je pro zachovani respektu k autonomii pacienta nezbytné.
Zajisténi informovaného souhlasu k potencialni diagnostické
a terapeutické intervenci je zdkladnim principem etického
pristupu také v telemediciné. Poskytnuti dostate¢nych in-
formaci o mozZnostech diagnostiky a 1écby, vcetné vyhod
a rizik spojenych s telemedicinou, o zptisobu komunikova-
ni s poskytovateli zdravotni péce, a v neposledni fadé také
moznost aktivniho rozhodovani pomahaji budovat davéru
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pacientdl v digitalni zdravotni péci. Je rovnéz nutné umoz-
nit pacient@m klast otazky a vyjasnit si veskeré nejasnosti
ohledné moznosti a postupti zdravotni péce prostfednictvim
telemediciny, o planované terapii, pripadné také o financ-
nich ndkladech. Poskytovatelé zdravotni péce by méli ak-
tivné podporovat dialog s pacienty a zajistovat, aby pacienti
plné porozumeéli vSéem aspektiim telemediciny, véetné svych
prav. Informovany souhlas umoziuje pacientm aktivneé se
podilet na rozhodovani o své 16¢bé a vyuzivani poskytnutych
zdravotnich udajt.

Pacienti by méli mit moznost vyjadrit své preference
ohledné aplikace nastrojl telemediciny a jejich rozhodnuti
museji byt respektovana. Zapojeni pacientli do rozhodova-
cich procest je nepostradatelnym pozadavkem zachovani
etického principu respektu k autonomii pacientdi. Veskeré
informace tykajici se procesu udélovani informovaného
souhlasu by mély byt fadné zdokumentovany v lékaiskych
zaznamech. Zaznam zahrnuje potvrzeni, Ze pacienti byli
fadné informovani, informacim porozuméli, méli mozZnost
Kklast otazky a s aplikaci nastrojt telemediciny dobrovolné vy-
jadrili sviij souhlas. K etickym aspektim v této oblasti patii
také moznost odvolat informovany souhlas v pfipadé potteby.

RESPEKTOVANI SOUKROMi PACIENTU

K ochrané soukromi pacientli v telemediciné patii za-
jisténi dtvérnosti pacientskych informaci, bezpecného pre-
nosu, zpracovavani, uchovavani a pripadného sdileni dat,
minimalizace rizika aniku citlivych informaci a zavedeni
adekvatnich opatfeni k zabranéni neopravnéného pfistupu
k datGm. Respektovani soukromi zahrnuje také pravo pa-
cienta na informaci o zptisobu ochrany zdravotnich udajt.
Pii aplikaci nastroja telemediciny museji byt respektova-
ny platné pravni predpisy o ochrané osobnich udaji, jako
je Obecné nafizeni o ochrané osobnich tidaji (3) v Evropé
nebo zakon o odpovédnosti za pfenos tdaja o zdravotnim
pojisténi (HIPAA - Health Insurance Portability And Accountability
Act) v USA (4).

Zajisténi efektivni ochrany soukromi pacientd v teleme-
diciné vyzaduje komplexni pfistup, ktery zahrnuje techno-
logicka opatfeni, dodrzovani pravnich predpist a adekvatni
vzdélavani zdravotnického personalu.

NEDISKRIMINACNI PRISTUP

Ochrana prav pacientd v telemediciné klade také diiraz
na zamezeni diskriminace v poskytovani zdravotni péce.
Je potfeba zajistit, aby byla telemedicina dostupna vSem
pacientim bez ohledu na jejich socialni, ekonomicky nebo
geograficky status. Zamezeni digitalni diskriminace v te-
lemediciné vyzaduje zavedeni kvalifikovanych odbornych
i etickych postupti, které podporuji rovny piistup ke zdra-
votni péci.

V bfeznu 2024 bylo dosazZeno politické dohody mezi
Evropskym parlamentem a Radou Evropské unie ohledné na-
vrhu natizeni EU o Evropském prostoru pro zdravotni data (5),
ktery stanovuje ¢lenskym statim EU povinnost urcit organ
pro digitdlni zdravotnictvi. Tento organ bude mezi jinymi
povinnosti povéren zajisténim dostupnosti telemedicinskych
sluzeb riznym skupinam fyzickych osob a zdravotnickych
pracovniki, véetné fyzickych osob se zdravotnim postizenim,
tak, aby poskytované sluzby nevedly k diskriminaci a nabize-
ly mozZnost volby mezi osobnimi a digitalnimi sluzbami (1).
Nafizeni bude mit podstatny efekt také na oblast bezpecnosti
dat, které se vénuje nasledujici kapitola.
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BEZPECNOST DAT V TELEMEDICINE

Bezpecnost dat patfi v oblasti telemediciny mezi nejcit-
sbér, prenos, sdileni a uchovavani zdravotnich informaci
pacientt se stava nezbytnym vyvinout jednoznacné postupy,
které zajisti bezpecnost dat a ochranu soukromi pacientd.
Pacienti musi mit jistotu, Ze jejich osobni i zdravotni tdaje
jsou v bezpeci a nebudou zneuzity. Proto je dulezité zajistit
bezpecny pfenos a uchovani dat v telemedicinskych systé-
mech a implementovat i¢inna opatfeni proti neopravnéné-
mu piistupu k témto datlm.

Etické obavy o bezpecnost dat v telemediciné kladou
dtiraz na vyvazeny pristup, ktery kombinuje technologicka
opatfeni s etickymi pfistupy. Je nezbytné, aby poskytovatelé
zdravotni péce a tviirci politik spolupracovali na implementa-
ci robustnich bezpecnostnich opatfeni a dodrzovani etickych
standardli, které maji vyznamny vliv na ochranu soukromi
pacientl v telemediciné.

SIFROVANI DAT
A JEJICH BEZPECNE UCHOVAVANI A PRENOS

Telemedicinské systémy, které poskytovatelé zdravot-
ni péce pouzivaji, museji byt odolné viaci kybernetickym
atokiim a museji umoznit bezpetné uchovavani a prenos
citlivych idajii. Zdkladem etického pfistupu k bezpecnosti
dat v telemediciné je implementace Sifrovacich technolo-
gii. Telemedicinské platformy by mély vyuzivat Sifrovani
end-to-end, coz znamena, ze data jsou Sifrovana na strané
pacienta a deSifrovana az u poskytovatele zdravotni péce.
Tento pristup zajistuje, Ze data jsou chranéna béhem celého
procesu pfenosu a mohou byt pfectena pouze autorizovanymi
uzivateli.

Pro ochranu dat pfed kybernetickymi titoky a neoprav-
nénym piistupem je pro zabezpecenou komunikaci mezi
pacientem a poskytovatelem zdravotni péce dulezité pouziti
modernich Sifrovacich protokold. Kromeé Sifrovani pfenosu je
také dilezité Sifrovat data ulozena v databazich telemedicin-
skych systémil. Sifrovani dat na tirovni disku nebo souborti
zajistuje, Ze citlivé informace zlistanou chranény i v pfipadé
pristupu k serverim. Dlraz je kladen také na implementaci
vicefaktorové autentizace, coz umoziuje posileni bezpecnosti
ptrihlasovaciho procesu.

Pro aktivni monitorovani a zlepsovani bezpecnosti tele-
medicinskych systém je ddle diilezité provadét pravidelné
bezpecnostni audity. Audity by mély zahrnovat testovani zra-
nitelnosti systému, kontrolu ptistupovych prav ¢i ovéfovani
dodrZovani bezpe¢nostnich standardti. V neposledni fadeé je
dtilezité také poskytovani odborného Skoleni pfislusnému
zdravotnickému persondlu ohledné bezpe¢nostnich postupti
a spravného zachazeni s daty citlivého charakteru. Spravné
provedena §koleni se ze zku$enosti jevi jako klicovy faktor pro
prevenci chyb a minimalizaci rizika zneuziti dat.

Implementace uvedenych opatfeni nepredstavuje pouze
technologicky aspekt, je zaroven etickym zavazkem posky-
tovateldl zdravotni péce chranit citlivé informace pfed neo-
pravnénym piistupem a rizikem tniku ¢i ztraty dat. Draz
na ochranu dat a bezpecnostni opatfeni pfispiva v ramci
digitalni 1ékatské péce k vytvoreni divéryhodného a bezpec-
ného prostredi pro pacienty i poskytovatele péce.

RIZENI PRISTUPU A OPRAVNENI
Eticky ramec by mél vyzadovat, aby poskytovatelé zdra-

votni péce peclivé fidili pfistup k pacientskym datim béhem



celé doby jejich spravovani. Je dilezité, aby data byla ucho-
vavana na zabezpecenych serverech s pfisnymi pfistupovymi
pravy. Stanoveni jasnych opravnéni a zodpovédnosti v ramci
tymu zdravotni péce, spolu s aktivnim sledovanim a jiz
zminénym auditovanim pfistupi, je nezbytné pro zajisténi
soukromi a bezpecnosti dat.

VYZVY V KONTEXTU GLOBALNi KONFORMITY

Ackoliv jiz v oblasti ochrany soukromi a bezpec¢nosti dat
bylo dosazeno znatelnych pokrokil, neustale existuji vyzvy,
které je tfeba prekonat. Mezi tyto vyzvy patfi naptiklad
nedostatecna legislativni regulace, nepostacujici povédomi
o kybernetickych hrozbach a nedostacujici investice do bez-
pecnostnich opatfeni.

Etika soukromi a bezpecnosti dat by se neméla omezovat
pouze na lokalni droveni. S telemedicinou se poji globalni
pristup, coz znamena, Ze je nezbytné fesit vyzvy spoje-
né s mezinarodni konformitou v ochrané osobnich udaja.
Naplniovani uvedeného pozadavku vyzaduje aktivni spolu-
praci tyma zdravotni péce s pravniky, etiky a odborniky na
ochranu dat v mezindrodnim méfitku. Mnohé povinnosti
jsou stanoveny v navrhu natizeni Evropského parlamentu
a Rady o Evropském prostoru pro zdravotni data (1).

OBNOVA A ZALOHOVANI DAT

Pii aplikaci telemediciny jsou zdravotni data pacientd
uchovavana a zpracovavana elektronicky. Zalohovani elek-
tronickych zdravotnich dat pacientdi umoznuje zabezpecit
jejich dostupnost pro poskytovani zdravotni péce, kdykoliv je
potfeba. V pfipadé vypadku systému je zalohovani nezbytné
pro obnoveni dat a pokracovani 1é¢by pacientti bez vétsich
preruseni. Zalohovani dat funguje jako prevence jejich ztraty
a pomaha minimalizovat riziko ztraty dat v pfipadé havarij-
niho stavu systému, chyb nebo titokid na systém. Pravidelné
zalohovani dat mtze snizit dopad kybernetickych tutokd,
které mohou ohrozit bezpecnost a dostupnost dat, a umozni
obnovu dat ze zalohovanych kopii.

Ztrata zdravotnich idajt pacienti mize vyznamné ohro-
zit jejich zdravi, procesy obnovy a pravidelného zadlohovani
dat jsou proto v telemediciné nezbytné pro zajiSténi kon-
tinuity péce. Zalohovani dat a jejich pravidelna obnova je
daleZitou soucasti planu krizového fizeni. Organizace musi
mit jasny plan, jak obnovit data a pokracovat v poskytovani
péce v piipadé udilosti, které ohrozuji bezpecnost dat. Eticky
pristup k témto procesiim zahrnuje nejen technologicka
opatfeni, ale také pravidelnou kontrolu procesu zalohovani
a obnovovani dat a ovéfovani jejich bezpecnosti v souladu
s pravy pacientd a platnymi pravnimi pfedpisy.

KVALITA POSKYTOVANE ZDRAVOTNI PECE

Zajisténi kvality poskytované zdravotni péce v telemedi-
ciné hraje v etickém ramci vyznamnou roli, protoze digitalni
formy poskytovani 1é¢by mohou mit na jejiic¢innost znacny
vliv. Kvalita péce vyZaduje vyvazené etické stanovisko, které
na jedné strané uznava a podporuje nové moznosti, na dru-
hé strané vsak zaroven zachovava klicové hodnoty lidskosti
zdravotni péce.

Udrzeni etickych standardd v kvalité zdravotni péce
vyzaduje neustalou reflexi a pfizptisobeni digitalnich na-
strojl potfebam pacientdl a poZadavkiim etickych principd.
Neopomenutelnou soucasti udrzovani kvality péce v teleme-
diciné je lidsky rozmér.

PREHLEDOVY CLANEK

INDIVIDUALNI PRISTUP VS. STANDARDIZACE

Jednou z klicovych etickych otdzek v oblasti kvality péce
v telemediciné je rovnovaha mezi individualnim pfistupem
k pacientovi a potfebou standardizace postupil. Jedna se o dva
Kklicové aspekty v oblasti telemediciny, které maji vliv na
kvalitu poskytovani zdravotni péce a interakci mezi pacienty
a poskytovateli péce. Zajistit, aby digitalni nastroje nevedly
pii nemoznosti fyzického kontaktu ke ztraté individuali-
zované péce, je nezbytné pro udrzeni etickych standardd.

Individualni pFistup v telemediciné zd@raznuje potfebu
poskytovat zdravotni péci personalizované podle potfeb jed-
notlivého pacienta. Znamena to, Ze pti stanoveni diagnézy
a navrhovani 1écebnych pland je nutné brat v iivahu také
individudlni zdravotni anamnézu, genetické predispozice,
Zivotni styl a preference pacienta. Telemedicina ma potencidl
personalizaci pozitivné podpofit pomoci technologii, jako
jsou elektronické zdravotni zdznamy, monitorovaci zafizeni
domaci péce, digitalni aplikace pro sledovani zdravotniho
stavu apod.

Na druhé strané se standardizace v telemediciné zamé-
fuje na vytvoreni jednotnych metodik a postupii pro posky-
tovani distancni zdravotni péce, které jsou aplikovatelné
na Sirokou $kilu pacientd. Standardizace miize napiiklad
zahrnovat vytvofeni standardnich procedur pro telekonzul-
tace, diagnostické protokoly pro urcita onemocnéni nebo
Klasifikace dat pro snazsi analyzu a sdileni informaci mezi
rtiznymi zdravotnickymi zafizenimi a poskytovateli péce.

Oba pfistupy maji své vyhody a nevyhody. Individualni
pristup umoznuje lékaiim poskytovat zdravotni péci kaz-
dému pacientovi na miru, coz maze vést k lep$im vysled-
kiim 1é¢by a vyssi spokojenosti pacientdl. Standardizace
miiZe zvysit efektivitu a konzistentnost poskytované péce.
Idedlni pfistup v telemediciné maze spocivat v kombinaci
obou pfistupli: Mély by byt vytvoreny standardni postupy
a protokoly, které poskytuji rdimcovou strukturu pro posky-
tovani zdravotni péce, ale zarovern by mély byt respektovany
individualni potfeby a preference kazdého pacienta. Timto
zptisobem muze telemedicina efektivné zleps$it kvalitu posky-
tované zdravotni péce, dilleZitym aspektem je vSak navazani
kvalitni komunikace.

INOVATIVNIi MOZNOSTI DIAGNOSTIKY A LECBY

Otevirani novych moznosti diagnostiky a 1é¢by zavede-
nim telemediciny mé na kvalitu péce zasadni vliv. Zaroven
vSak nastoluje problematiku odpovédnosti v prfipadé chyb-
nych diagnéz nebo nedispésné 1écby. K moznostem diagnos-
tiky a 1é¢by telemediciny patii nasledujici.

TELEKONZULTACE A DALKOVE KONZULTACE SPECIALISTU

Telemedicina umoznuje pacientim konzultovat s 1ékafi
a specialisty prostfednictvim dalkového pristupu v redlném
Case (synchronné), coz umoziuje rychlou a efektivni ko-
munikaci mezi pacientem a lékafem bez nutnosti fyzické
pritomnosti ve zdravotnickém zatizeni. Vysledkem je zkra-
ceni ¢ekaci doby na vysetfeni, rychlejsi stanoveni diagnézy
a poskytnuti nezbytné 1ékarské péce v kratSim casovém tseku
nez tradi¢ni osobni formou kontaktu pacienta se zdravotniky.
Dalkové konzultace se specialisty lze napt. vyuZit v oblasti
krizového poradenstvi ¢i jiného psychologického poraden-
stvi, které ma v ramci telemediciny znac¢ny potencial k dal-
$imu rozvoji. Studie v této oblasti ukazuji, Ze telekonzultace
1ze ispésné aplikovat pfi testovani kognitivnich funkci (6).
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TELEMONITORING A MONITOROVANI DOMACI PECE
S rozvojem technologii je mozné monitorovat zdravotni
stav pacient z pohodli jejich domova. Monitorovaci zatizeni

a aplikace umoznuji pacientim sledovat vitalni funkce, jako

jsou hodnoty krevniho tlaku, srde¢ni frekvence, glykémie,

saturace krve kyslikem apod. Ziskané hodnoty a informace

o zdravotnim stavu mohou byt automaticky sdileny s 1ékari

a pfedstavuji vzdalenou formu managementu chronickych

onemocnéni, ¢imz je umoznén rychlej$i odborny zasah

v ptipadé potfeby. V kardiologii se napt. pouziva pfenos

kontinudlnich EKG zaznami pomoci datového pfenosu na

server telemedicinského centra ¢i dalkové monitorovani im-

plantabilnich pfistrojl, které umoznuji optimalni nastaveni

1é¢by arytmii, kontrolu kardidlni kompenzace a kontrolu

technického stavu implantatu (7).

Telemonitoring nepochybné pfinasi fadu vyhod, zaroven
vSak s sebou nese i néktera eticka tiskali:

e Ochrana soukromi a bezpe¢nost dat: S rostoucim pouZzi-
vanim telemonitoringu se zvyS$uje potencidlni riziko ohro-
Zeni soukromi a bezpecnosti dat pacientli. Zpracovavani
a sdilenti citlivych zdravotnich tidaji mize byt nachylné
k tnikim dat nebo neopravnénému pristupu, coz mize
vést k poruseni soukromi pacientd.

- Spravedlnost a rovnost pfistupu: Existuje nezane-
dbatelné riziko, Ze v§ichni pacienti nebudou mit stejny
pristup k telemonitoringu z divodu financnich, techno-
logickych nebo geografickych bariér, coz muze vést k ne-
rovnostem v poskytovani zdravotni péce a znevyhodnéni
urcitych skupin pacientd.

- Autonomie a informovany souhlas: Pfi pouzivani te-
lemonitoringu je diilezité zajistit, aby pacienti méli do-
statecné informace o tom, jaka jsou jejich prava, jaky
druh zdravotnich idajl je monitorovan, jak jsou tyto
informace vyuzivany. Taktéz zde plati, Ze je tfeba respek-
tovat autonomii pacientti a zajistit, aby jejich rozhodnuti
byla informovana.

» Limity poskytované péce: Pii vzdaleném monitorova-
ni zdravotniho stavu miiZe byt obtiZné zajistit stejnou
aroven péce jako pii konvencnich osobnich navstévach.
Neptitomnost fyzického kontaktu a neznalost konkrétnich
okolnosti miize omezit moznosti diagnostiky a 1écby a vést
k nedostatecné péci a naslednému poskozeni pacienta.

TELEREHABILITACE

Telemedicina umoznuje poskytovani rehabilitacni dis-
tanéni péce pomoci specidlnich aplikaci a zafizeni. Pacienti
mohou provadét cviceni a terapeutické aktivity pod dohle-
dem odbornikti pomoci distan¢nich pfistupli, coz mize
zlepsit jejich funkénost a rychlost zotaveni z rozlicnych
zdravotnich stavli nebo tirazli. Této formé distancéni péce se
vénuje napt. Rehabilita¢ni tstav Kladruby (8).

DALKOVA DIAGNOSTIKA POMOCI
ZOBRAZOVACICH TECHNIK

Telemedicina umoznuje dalkovou diagnostiku pomoci
asynchronniho sdileni vysledkd riznych zobrazovacich tech-
nik (UZ, rtg, CT, MRI). Tato diagnostika umozriuje rychlou
a presnou detekci zdravotnich stavil a onemocnéni, coz mize
vést k v€asné 1é6¢bé a zlepSeni progndzy pacientd.

VIRTUALNI REALITA A TERAPIE
Vyuziti virtualni reality v telemediciné nabizi nové moz-
nosti pro terapii riznych zdravotnich stavi, jako jsou fobie,
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uzkosti, stres nebo bolest. Virtudlni realita mize byt také
aplikovana za tcelem relaxace, odvadéni pozornosti od bo-
lesti nebo ke vzdalenym psychoterapeutickym sezenim ¢i
cvicenim, coz muze prispét k celkovému zlepSeni pohody
a kvality Zivota pacientd.

Je na misté uvést, Ze studie srovnavajici icinnosti 1écby
uméné Castych dusevnich poruch vyzadujicich psychoterapii
poskytované prostfednictvim vzdaleného ptistupu a béhem
osobnich navstév neprokazala zadné vyznamné rozdily v za-
vaznosti symptomi mezi telemedicinskou a osobni péci ani
ihned po terapii, ani v jakémkoliv jiném bodé nasledného
sledovani (9).

Uvedené moznosti diagnostiky a 1écby v telemediciné
predstavuji inovativni pfistupy k poskytovani zdravotni péce,
které maji potencidl zvysit kvalitu Zivota pacientli a G¢innost
jejich 1é¢by. Pro zajisténi kvality péce je vSak dilezité, aby
tyto technologie byly dostupné pro vSechny pacienty a aby
byly zajistény vysoké standardy bezpecnosti zdravotni péce
poskytované prostiednictvim telemediciny.

POCHYBENI A NEUSPESNA LECBA

V telemediciné se nelze zcela vyhnout chybnym diagné-
zam nebo nedspésné 1é¢bé, ¢imz vznika slozita problematika
tykajici se odpovédnosti. Otazky odpovédnosti v piipadé
chybnych diagnéz nebo netspésné 1écby v telemediciné vy-
Zaduji komplexni ptistup, ktery zohledniuje 1ékatské, etické,
pravni a technologické aspekty. Je diilezité, aby poskytovatelé
telemediciny a pacienti spolupracovali na minimalizaci rizik
a zajisténi vysoké kvality péce poskytované prostfednictvim
telemediciny. Hlavni aspekty odpovédnosti jsou uvedeny
v nasledujicim vyctu.

ODPOVEDNOST POSKYTOVATELU TELEMEDICINY

Poskytovatelé zdravotni péce prostfedky vzdaleného pii-
stupu, véetné 1ékatti a zdravotnickych instituci, maji zaklad-
ni odpovédnost za poskytovani péce v souladu s 1ékatskymi
standardy a etickymi principy.

Dojde-li k chybné diagndze nebo netispésné 16¢bé v di-
sledku nedbalosti nebo nedostate¢né péce ze strany po-
skytovatele telemediciny, za nasledné skody je odpovédny
poskytovatel.

ODPOVEDNOST PACIENTU

Pacienti maji také urcitou miru odpovédnosti za své
zdravi a za to, jak kvalitné komunikuji se svymi poskytovateli
zdravotni péce v telemediciné. Poskytne-li pacient nedosta-
tecné ¢i zkreslené informace o svém zdravotnim stavu nebo
nespravneé dodrzuje 1ékarské pokyny, mize to mit negativni
dopad na diagnostiku a kvalitu 1écby.

TECHNOLOGICKA SELHANI

Dals$im aspektem odpovédnosti v telemediciné je za-
bezpeceni systémd a jejich technologicka selhani. Dojde-li
k technickému selhdni, jeZ ma za nasledek chybné rozhodnu-
ti nebo nedostupnost péce, odpovédnost nesou poskytovatelé
telemediciny.

ENORMNI OBJEM DAT A NOVYCH INFORMACI

Uskalim telemediciny mtZe byt extrémni navySovani
objemu dat a novych odbornych informaci, které 1ékat ne-
mize sledovat na denni bazi, coz maze vést k pochybeni ¢i
indikaci nevhodné terapie.



VYUZIVANI UMELE INTELIGENCE

Objektivni vyuziti umélé inteligence ke zpracovavani
a modelovani variabilnich jevi, tfidéni velkého mnoZstvi
dat nebo k detekci patologii a jejich klasifikaci vyzaduje
dostatecny objem trénovacich dat, aby k pochybenim nedo-
chéazelo. Nespravné pouziti dat pti vyvoji klasifikacnich nebo
predikénich systémi miiZe vést k nespravnému rozdéleni dat
na trénovaci, testovaci a valida¢ni skupinu, které museji byt
vzajemné nezavislé, aby byl natrénovany model dostatecné
robustni a byl schopen spravné klasifikovat nova data. Je
také nutné zajistit interoperabilitu na trovni dat, informaci,
znalosti a procesil.

Nékteré vyvinuté systémy umoznuji tzv. semiautoma-
tickou analyzu, kdy 1ékaf miiZze vstupovat do interakce se
systémem béhem tvorby feSeni a korigovat navrzena feseni
na zakladé svych znalosti (10), coZ mizZe byt také zdrojem
pochybeni.

EMOCIONALNI ASPEKTY

Eticky ramec kvality péce v telemediciné se musi zabyvat
také emociondlnimi aspekty péce. ZajiSténi podpory a poro-
zuméni ze strany poskytovatelli péce pti vzajemné interakci
na dalku a pfitomnost projeva lidskosti vytvafeji virtudlni
lidsky dotek a predstavuji klicovy faktor ve formovani divéry
piiposkytovani zdravotni péce prostfednictvim telemediciny.
Lékari by méli byt vyskoleni nejen ke vhodné komunikaci
prostfednictvim technologii, ale také k identifikaci emoci-
ondlnich signaldl pacientli, které mohou byt v digitdlnim
prostfedi snaze prehlédnuty.

PRISTUP KE ZDRAVOTNI PECI
A ZAJISTENI ROVNOSTI

Problematika pfistupu ke zdravotni péci v telemediciné
je vyznamnym etickym tématem, které vyzaduje zvlastni
pozornost. Zajisténi rovného pristupu k poskytovani digital-
ni zdravotni péce by mélo pfekonavat socidlni, ekonomické
i geografické bariéry a zabranit tak vytvareni digitalniho
rozdéleni mezi riznymi socioekonomickymi skupinami.
Prozatim zstava otazkou, jak lze eliminovat nékteré di-
gitalni nerovnosti a zajistit, aby vyhody telemediciny byly
dostupné pro vSechny skupiny obyvatelstva. Nasledujici
aspekty vystihuji hlavni etické otazky v této oblasti.

PREKONANI GEOGRAFICKYCH BARIER

Telemedicina maze hrat zasadni roli v pfekonavani
geografickych bariér a poskytovani zdravotni péce lidem
v odlehlych oblastech nebo v lokalitach s nedostatkem zdra-
votnickych zafizeni. M4 nezanedbatelny potencidl zlepsit
pristup ke zdravotni péci pro pacienty, ktefi by jinak méli
pouze obtizny pfistup k 1ékaiim nebo ke specialistm.

ZAJISTENI ROVNEHO PRISTUPU

Kudrzeni spravedlivého rozvoje telemediciny je potfeba
zajistit finanéni pfistupnost k telemedicinég, kterd je roz-
hodujicim faktorem v etickém poskytovani distan¢ni zdra-
votni péce, zejména v kontextu ekonomickych a socidlnich
rozdilli. Finanéni pfistupnost zahrnuje nejen naklady za
poskytnutou péci, ale také naklady spojené s technologickym
vybavenim a internetovym pfipojenim. Otdzka thrad ze
zdravotniho pojisténi je také vyznamnym aspektem rovné
finan¢ni pfistupnosti.

PREHLEDOVY CLANEK

Zranitelné skupiny, jako jsou lidé bez domova, stafilidé
¢i pacienti s nizkymi pfijmy, mohou mit omezeny piistup
k technologiim a telemediciné, pfipadné také potize s vyuzi-
vanim telemediciny v diisledku limitované digitalni gramot-
nosti. Poskytovatelé péce maji etickou odpovédnost zajistit
pii aplikaci telemediciny transparentnost cen. Dilezitym
faktorem pro sniZzovani naklad@i mohou byt inovace v oblasti
telemediciny.

Je nutné pfijmout opatfeni ke vzdélavani a podpote
zranitelnych skupin, k nimz patfi moznost poskytovani
finanéni podpory a infrastrukturnich opatfeni, aby také
zranitelné skupiny meély moznost vyhody telemediciny
vyuzivat. Cilem systematického pristupu k eliminaci ekono-
mickych bariér je zajistit, aby telemedicina byla dostupna
pro vSechny pacienty bez ohledu na jejich financ¢ni situaci
a aby inovace v této oblasti slouzily k posileni celého zdra-
votniho systému.

ELIMINACE DIGITALNIHO VYLOUCENI

PTi rozvoji telemediciny je tfeba zabranit digitdlnimu
vylouceni pacient, ktefi nemaji pfistup k internetu nebo
k technologickym zafizenim. To mliZe zahrnovat poskytovani
alternativnich moznosti, jako jsou telefonni konzultace nebo
mobilni zdravotnické jednotky, které mohou oblasti s omeze-
nou technologickou infrastrukturou pravidelné kontaktovat
nahradnimi formami.

ZAJISTENI KULTURNI SENZITIVITY
A JAZYKOVE PRISTUPNOSTI

Pfi poskytovani telemediciny je dlileZité brat v ivahu
kulturni rozdily a jazykové potfeby pacientli. Zajisténi ne-
zbytné prekladatelské sluzby a kultura poskytovanych sluzeb
obecné muze efektivitu a kvalitu zdravotni péce v telemedi-
ciné zvysit.

MONITOROVANI A HODNOCENI
UCINNOSTI LECBY A JEJi KVALITY

Etické dimenze v oblasti kvality péce zahrnuji rovnéz
monitorovani a hodnoceni efektivity zdravotni péce posky-
tované prostfednictvim nastroji telemediciny. Umoznuji
optimalizaci procesti v souladu s potfebami pacientt a ak-
tudlnimi zdravotnickymi standardy, coZ ma na zvySovani
kvality poskytované zdravotni péce a maximalizaci jejich
vysledkil vyznamny vliv. K dleZitym aspektim patii na-
sledujici.

SLEDOVANI KLINICKYCH VYSLEDKU

Pravidelné sledovani klinickych vysledkii pacientl je
nezbytné pro hodnoceni tc¢innosti telemediciny. Zahrnuje
sledovani zmén zdravotniho stavu pacientti, snizeni poc¢tu
hospitalizaci nebo navstév pohotovostnich sluzeb a vliv na
celkovy zdravotni stav pacientil v kratkodobém i dlouhodo-
bém horizontu. K objektivnimu sledovani je nutné dodr-
Zovat zakonné pozadavky na vedeni elektronické zdravotni
dokumentace (11).

HODNOCENi SPOKOJENOSTI PACIENTU

Ziskavani zpétné vazby od pacientd o jejich zkuSenostech
s telemedicinou je kli¢ové pro posouzeni ti¢innosti a kvality
poskytované péce. Zpétna vazba miiZe byt provedena pomoci
dotaznikdi, rozhovorll nebo anonymizovanych hodnoceni
online formou.
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SLEDOVANI NAKLADOVE A CASOVE EFEKTIVITY

Sledovani finanénich nékladd spojenych s telemedicinou
a Casové vykonnosti poskytované péce mize poskytnout dii-
lezité idaje pro hodnoceni jeji efektivity. Analyza by méla
zahrnovat porovnani nakladl na telemedicinu s naklady
na konvenc¢ni zplsoby poskytovani péce a posouzeni, zda
telemedicina pfindsi ispory nakladi, zkracuje ¢ekaci doby
na lékarskou péci a celkovou dobu 1é¢hy.

ZHODNOCENi DODRZOVANI STANDARDU A SMERNIC

Zdravotni péce v telemediciné musi dodrzovat odborné
ietické standardy a smérnice. Hodnoceni jejich dodrzovani
predstavuje dilezity prvek monitorovani a hodnoceni kvality
telemediciny.

VYZKUM A VYVOJ NOVYCH TECHNOLOGII

Kontinudlni vyzkum a vyvoj novych telemedicinskych
technologii je nezbytny pro neustalé zdokonalovani posky-
tované péce. Sledovani novych trendt a inovaci v oblasti
telemediciny v globalnim méfitku mize poskytnout di-
lezité informace pro hodnoceni a optimalizaci jeji kvality
a efektivity.

DALSI ETICKE KONOTACE

Telemedicina, pfestoze pfinasi mnoho vyhod a inovaci,
se také potyka s fadou etickych vyzev. Jejich feSeni vyzaduje
peclivou reflexi, transparentni regula¢ni mechanismy a ce-
novou i thradovou politiku, spolupraci mezi zdravotnickymi
profesionaly, technologickymi firmami a regula¢nimi orga-
ny a neustalou snahu o dosazeni vyvazenosti mezi inovacemi
a etickymi standardy v distan¢ni zdravotni péci.

Dalsi témata spojena s telemedicinou, ktera maji etic-
ky pfesah a je tfeba se jimi zabyvat, zahrnuji mimo jiné
nasledujici:

e Zneuziti telemediciny a mozZnosti prevence ¢i eliminace
zneuziti.

e Komercni vyuziti ziskanych dat nebo jejich poskytnuti
tfetim stranam pro marketingové ucely.

» Pouzivani elektronickych zdravotnich dat poskytnutych
za tiCelem telemediciny pro védecky vyzkum, Gfedni sta-
tistické tcely a vefejny zajem v oblasti vefejného zdravi.

» Opatfeni pro sekundarni vyuziti elektronickych zdravot-
nich dat pro vyzkum, inovace, tvorbu politik, regulacni
rozhodnuti a bezpe¢nost pacientd.

» Kontroverzni ptistup k urc¢itému typu osobnich elektro-
nickych zdravotnich dat (napf. informovani pacientt
o diagnéze nevylécitelné nemoci prostfednictvim vzda-
lené komunikace).

« Udélovani povoleni pfistupu k osobnim elektronickym
idajim o zdravotnim stavu pfibuznym nebo jinym bliz-
kym fyzickym osobam.

e Zobrazeninékterych osobnich elektronickych zdravotnich
dat nezletilych osob jejich pravnim zastupciim, jsou-li
v rozporu se zajmy nebo vili nezletilé osoby.

« Posuzovani a provadéni oprav pfipadnych chyb, nesprav-
nych informaci nebo nespravné prifazenych elektronic-
kych zdznamt o pacientech.

« Metodika procesu fizeni rizik.

e Urcovani specifickych podminek pro pfipadné osobni
navstévy (napf. nutnost prvniho osobniho vySetfeni,
pravidelné osobni navstévy po néjaké dobé apod.).
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» Snizovani schopnosti zejména mladych 1ékard provadét
fyzicka vySetfeni, vénuji-li se poskytovani zdravotni péce
pouze prostfednictvim prostfedki telemediciny.

zZvladnuti etickych vyzev vyzaduje multidisciplinarni
pristup a aktivni zapojeni zdravotniki, technologickych spe-
cialisti, etikil, regula¢nich organti a samotnych pacientt. Je
nezbytné aktualizovat a pfizptisobovat etické pozadavky tak,
aby reflektovaly neustale se vyvijejici technologie a potfeby
pacientil a spole¢nosti.

TEORETICKA VYCHODISKA ETICKEHO RAMCE

Zakladem pro eticky ramec v telemediciné je vyuziti roz-
liénych etickych piistupti, jez jsou tvofeny etickymi principy
a etickymi teoriemi. K zdkladnim ¢tyfem etickym princi-
plm, jez jsou v mediciné jiz bézné aplikovany (tj. princip
beneficence, nonmaleficence, respektu k autonomii pacienta
a spravedlnosti), Ize ptifadit dal$i specifické etické principy.
Nékteti autofi navrhuji napiiklad aplikaci principu rovného
zvazeni zajmu spolecné s welfare a respektem k nositelim
prav, jez v této souvislosti vystupuji jako dvé zakladni hod-
noty (12). Pro systémy umeélé inteligence je doplnén princip
vysvétlitelnosti (13) apod. Dodrzovani etickych princip
sleduje pfi poskytovani telemedicinskych sluzeb kromé pro-
spéchu pro pacienty také respektovani jejich prav, autonomie
a dlistojnosti, zdlrazriuje dilezitost zahrnuti pacientd do
rozhodovaciho procesu a zajiStuje rovny piistup k distan¢ni
zdravotni péci.

V oblasti telemediciny mzeme kromé etickych princip
aplikovat také etické teorie, které poskytuji strukturu pro
porozuméni a feSeni etickych dilemat. Kombinace etickych
teorii miZe byt v oblasti telemediciny vyuZita v konkrétnich
krocich pfi navrhovani, implementaci a hodnoceni etickych
rozhodnuti.

Deontologicka etika zduraziiuje povinnosti a zavazky,
zavazuje respektovat autonomii pacienta a chranit jeho
soukromi jako nezadatelné povinnosti.

Utilitaristicka etika se zaméfuje na maximalizaci cel-
kového prospéchu. Pfi rozhodovani v oblasti telemediciny
vyzZaduje vyhodnotit, jaké rozhodnuti pfinasi nejvétsi dobro
pro nejvétsi poCet pacientli. Zahrnuje rovnéz vyhodnocovani
a rozhodovani o distribuci zdroji nebo prioritizaci péce.
Rozvoj postupil, které maximalizuji celkovy prospéch, napfi-
klad optimalizace distribuce zdroji ¢i zlepSeni dostupnosti,
jsou diilezitymi prvky utilitaristické etiky.

Konsekvencialismus posuzuje etickou stranku roz-
hodnuti podle jejich diisledkfi. Pii aplikaci telemediciny je
dtlezité posouzeni vSech potencidlnich disledka pred roz-
hodnutim o diagnostickém ¢i terapeutickém postupu, jakoz
i monitorovani, pravidelné vyhodnocovani a revize jejich
dlouhodobych dsledki, véetné socidlnich, ekonomickych
a zdravotnich dopadd.

Etika ctnosti klade diiraz na rozvoj dobrych charaktero-
vych a moralnich vlastnosti. Pfi provozovani telemediciny
zddraznuje empatickou komunikaci a profesionalni i moral-
ni integritu v péci o pacienta. K etice ctnosti patii implemen-
tace hodnotového systému, ktery podporuje urcené hodnoty
v celém zdravotnickém prostfedi, a rozvoj tréninkovych
programu pro lékate a dal$i zdravotnicky persondl, aby byli
schopni vyvinout a projevit mordlni vlastnosti vychéazejici
z urCenych hodnot.



Etika péce se zamétuje na kvalitu vztaht a pti poskyto-
vani telemediciny zd@raznuje budovani pecujiciho vztahu
mezilékafem a pacientem, a to také v digitdlnim prosttedi.
Dilezitymi aspekty jsou zohlednéni emocionalnich a psy-
chosocialnich aspektdl péce a vytvareni prostoru pro empatii
a soucit béhem digitalni komunikace.

Kombinace etickych principt a teorii mtiZe poskytnout
vychodiska pro vytvofeni komplexniho a vyvazeného etic-
kého ramce pro feSeni etickych dilemat objevujicich se
v oblasti telemediciny. Vytvoreny eticky ramec vyzZaduje
kontinualni monitorovani a ptihodné revize a adaptace, aby
odpovidal rychlému technologickému vyvoji a ménicim se
potfebam pacientli i spolecnosti, coz piedstavuje stéZejni
kol pro dosazeni odpovédné, udrzitelné a etické praxe
v telemediciné.

ZAVER

Telemedicina pfinasi ve zplisobu poskytovani zdravotni
péce revolucni zmény, soucasneé vSak s sebou nese fadu etic-
kych vyzev. Pfi soucasném dynamickém vyvoji telemediciny
je kli¢ové, abychom kladli dliraz na etické zavazky a zakladni
hodnoty, které dlouhodobé formuji jadro zdravotni péce.
Pouze peclivym zvazovanim etickych otazek a respektovanim
etickych principli mtiZe telemedicina plné rozvinout sviij
potencial k poskytovani dostupné, kvalitni a eticky odpovéd-
né zdravotni péce poskytované distanc¢ni zpisobem. Tento
¢lanek zdtraznuje nékolik klicovych aspekti, které formuji
eticky rdmec v oblasti rozvoje a implementace telemediciny.
Dtivéra pacient ve zdravotnicky systém je zisadnim prvkem
uspéchu telemediciny, bez niz miiZe byt pfijeti a ispésnost
telemediciny omezena. K nezbytnym aspektim nutnym
pro udrzeni davéry patii transparentni praktiky v oblasti
bezpecnosti dat, respekt k soukromi, ochrana prav a srozu-
mitelna komunikace.

Eticky pristup v telemediciné vyZaduje, aby byla zdra-
votni péce v prostiedi technologii dostupna pro kazdého bez
ohledu na ekonomicky nebo socialni status ¢i geografickou
polohu, a zahrnuje eliminaci financ¢nich bariér. Financni
pristupnost, eliminace digitalniho rozdéleni v poskytovani
zdravotni péce a zajisténi rovného piistupu k jejim inova-
tivnim formdm jsou zasadnimi etickymi cili. Jejich napl-
néni vyzaduje aktivni opatfeni v oblasti financ¢ni podpory
a technologické infrastruktury. Je potfeba vypracovat systém
aéinné podpory pfi zajistovani pristupu k telemediciné ze-
jména pro zranitelné skupiny, jako jsou starsilidé nebo lidé
s niz§im socioekonomickym statusem, aby byl potencial
telemediciny prospésny pro celou populaci a nezvyhodrioval
pouze vymezené skupiny.

Navzdory technologickym pokrokiim nesmime zane-
dbévat také udrzeni lidského rozmeéru péce a individualniho
piistupu. Clanek zdiiraziiuje diileZitost zachovani empatie
a osobniho pfistupu, byt vzajemna interakce probihd v di-
gitadlnim prostfedi. Digitalni nastroje by mély slouzit ke
zkvalitnéni péce, nikoliv k odstranéni lidské vzajemnosti.
Etickd komunikace v digitalnim prostfedi vyzaduje zachova-
ni lidského piistupu a aktivni budovani davéry.

Ochrana a bezpecnost soukromi, zabezpeceni zdravot-
nich informaci v digitdlnim prostfedi a transparentni poli-
tika jsou rozhodujicimi pilifi etického rozvoje telemediciny.
Do této oblasti patfi také minimalizace rizik technickych
selhani, kterd by mohla ohrozit bezpecnost a kontinuitu
péce, pfedchazeni potencialnim pochybenim a eliminace
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hrozeb spojenych s neopravnénym piistupem, kybernetickou
bezpecnosti a zneuzitim zdravotnich idaji. S tim souviseji
také otazky odpovédnosti jak za chyby systému, tak za opo-
menuti, pfehlédnuti a dalsi selhani lidského faktoru. Je
rovnéz nutné zabranit zneuzitim technologii a zajistit, aby
byly nastroje telemediciny vyuzivany vyhradné k poskytovani
péce a podpory zdravi.

Zdiraznéme také potfebu aktivniho zapojeni vSech ak-
térl zdravotniho systému do procesu tvorby a implemen-
tace telemediciny, coz zahrnuje zdravotnické profesionaly,
vyzkumniky, regulaéni organy, technologické firmy, etiky
avneposledni fadé také samotné pacienty. Otevieny dialog
a vzajemna spoluprace jsou pro smysluplny a eticky rozvoj
telemediciny nesmirné dilezité. v blizké budoucnosti bude
nutné definovat konkrétni etické smérnice pro vyvoj, imple-
mentaci a monitorovani nastroji telemediciny a stanovit
zplsoby zajisténi odpovédnosti. Vytvofenim etického ramce
v telemediciné mtZeme dosihnout inkluzivni, dostupné
a kvalitni zdravotni péce.

Zavérem lze konstatovat, Ze pfestoze telemedicina pfi-
nasi mnoho pozitiv a vyhod, musime dohliZet nad tim, aby
se inovace nevzdalovaly od 1ékafskych etickych principii.
Zachovani diivéry pacientd, transparentni postupy a aktivni
snaha o rovnost ve zdravotni péci jsou klicovymi faktory pro
udrzitelny a eticky rozvoj telemediciny. Pouze pecliva reflexe,
vzdélavani a aktivni Gcast vSech zGcastnénych stran nam
umozni vytvorit digitalni zdravotni péci, kterd skutecné
slouzi pacient@im a pfinasi pfidanou hodnotu pro celou
spolecnost.

Cestné prohlaseni

Autorka prdce prohlaSuje, Ze v souvislosti s tématem, vznikem a publikaci
tohoto ¢ldnku neni ve stfetu zdjmil a vznik ani publikace cldnku nebyly
podporeny Zddnou farmaceutickou firmou.

Seznam pouzitych zkratek

EHDS Evropsky prostor pro zdravotni data
(European Health Data Space)

GDPR Obecné natizeni o ochrané osobnich tidaji
(General Data Protection Regulation)

HIPAA Zakon o odpovédnosti za pfenos udaja

o zdravotnim pojisténi
(Health Insurance Portability and Accountability Act)
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Vyvoj v zastoupeni odbornosti
pecujicich o pacienty
s diabetem v Cesku
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SOUHRN

Zvysujici se prevalence diabetu mellitu (DM) sméfuje k diferencovani
registrace diabetikd u jednotlivych odbornosti. Cilem této prace
proto bylo zhodnoceni zmény v zastoupeni odbornosti zajistujicich
péci o pacienty s DM v Cesku na zakladé analyzy dat z Narodniho
registru hrazenych zdravotnich sluzeb 2010-2021.

Pocet nemocnych s diabetem mezi lety 2010 a 2021 setrvale rostl,
Z 862 841na 1066 389. Zatimco vsak pocet pacientl v péci diabe-
tologa rovnéz vzrostl, jejich podil klesl. Pacient’ v péci praktického
|ékare pribylo jak absolutng, tak relativné. Opacny trend byl zazna-
menan u diabetikl [é¢enych internistou, kdy jejich pocet i podil klesl.
V roce 2021 ze souboru lé¢enych antidiabetiky bylo lé¢eno 57,9
% diabetologem, 17 % praktickym lékarem, 12,2 % internistou. Ve
skuping lécené kombinaci inzulinu a neinzulinovych antidiabetik
bylo 91,6 % pacientl v péci diabetologa, 0,3 % u praktického Ié-
kare a 6,3 % u internisty. Ve skupiné léc¢ené pouze neinzulinovymi
antidiabetiky bylo 46,7 % pacientl v péci diabetologa, 22,8 % u PL
a 14,1 % u internisty.

U185 838 pacientl s DM nebyla vykazana kontrola ani diabetologem,
ani praktickym Iékafem nebo internistou; z nich bez antidiabetické
terapie bylo 80 144.

Zvysujici se prevalence DM a zmény v podminkach uhrad se promitajf
do dynamického vyvoje distribuce péce o diabetiky jednotlivymi
odbornostmi.

KLiCOVA SLOVA
odbornosti pecujici o diabetiky, diabetologicky registr

uvob

Po fadu desetileti byla péce o pacienty s diabetem zajisto-
vana vyhradné specialisty - diabetology. Se zavedenim hraze-
ni péce zdravotnimi pojistovnami byl v ivodni fazi nastaven
vykonovy systém, coz vedlo k pfevedeni péce o Cast diabetikil
do rukou praktickych 1ékaii. Linearné se zvySujici pocet
diabetikl pfi minimalnim vzestupu poctu diabetologickych
ambulanci nutné sméfuje na jedné strané k diferencovani
registrace diabetikd u jednotlivych odbornosti podle zdvaz-
nosti jejich onemocnéni, na strané druhé nutné vyzaduje
celou fadu zmén v organizaci péce ve smyslu redistribuce
kompetenci subjektii, které mohou poskytovat hrazenou
péci pacientlim s diabetem.

Cas. Lék. ces. 2024; 163: 115119

SUMMARY

Kvapil M et al. Trends in the representation of specialties caring

for patients with diabetes in the Czech Republic

The increasing prevalence of diabetes mellitus (DM) leads to the dif-
ferentiation of the registration of diabetics in individual specialties.
Objective of this paper was the evaluation of changes in the repre-
sentation of expertise providing care for patients with DM (pDM) in
the Czech Republic, based on data analysis from the National Register
of Paid Health Services (NRHZS) 2010-2021.

In the entire pDM group, the number of patients treated by a diabe-
tologist (DIA) increased from 491,490 (57.0 %) to 537,430 (50.4 %),
with a general practitioner (GP) from 27,719 (3.2 %) to 181,330 (17.0
%) and by internist (INT) from 172,918 (20.0 %) to 161,291 (15.1 %). In
2021, 57.9 % DIA, 17 % GP, 12.2 % INT were treated from the group
treated with antidiabetics (813,873). In 2021, 84,345 were treated with
insulin alone (87.2 % DIA), 129,127 were treated with a combination
of insulin and non-insulin antidiabetics; 115,604 (91.6 %) in DIA, 322
(0.3%) in GP and 7,983 (6.3 %) in INT. 603,331 treated only with non-
insulin antidiabetic drugs, of which 281,929 (46.7 %) DIA, 137,744 (22.8
%) GP and 85,273 (14.1 %) INT. For other specialties, 98,385 (16.3 %)
persons. 185,838 patients without reported DIA/GP/INT control, of
which 80,144 without therapy.

The increasing prevalence of DM and changes in reimbursement con-
ditions are reflected in the dynamic development of the distribution
of diabetes care by individual specialties.

KEYWORDS
specialist caring for diabetics, diabetes register

CiL PRACE

Cilem analyzy bylo zhodnoceni zmény v zastoupeni 1é-
katskych odbornosti, které se nejvyssi mérou podileji na
zajisténi péce o pacienty s diabetem v Cesku v korelaci se
zvysSujici se prevalenci onemocnéni.

METODIKA

Pro analyzu byl vyuzit soubor pacientl s diabetes mel-
litus (DM), ktefi byli identifikovani jako diabetici v datech
Narodniho registru hrazenych zdravotnich sluzeb (NRHZS)
v letech 2010-2021 (1). Identifikace pacientd s DM v datech
NRHZS byla provedena podle vykdzanych vykont/vykazané
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terapie vztahujicich se k DM. Hodnocen byl cely soubor
a podsoubor zahrnuji pouze ty nemocné, kteti méli pfedepsa-
nou nejméné jednou v daném roce 1é¢ivou latku ze skupiny
antidiabetik (kéd ATC A10).

Do skupiny sledovanych odbornosti diabetolog byli
zafazeni ti, ktefi méli vykazano vysetfeni u diabetologa
(komplexni, cilené nebo kontrolni) alespori 1 kédem vykonu
v daném roce: 13021, 13022, 13023.

Do souboru sledovanych u praktického 1ékate byli zata-
zeni ti, ktefi neméli vykazan kéd vysetfeni u diabetologa
a soucasné méli vykazan kdd vysetfeni u praktického lékate
(kéd vykonu 01201 = péce o stabilizovaného nekomplikova-
ného diabetika 2. typu vSeobecnym praktickym lékafem).

Do souboru lécenych/sledovanych internistou byli za-
fazeni ti, ktefi neméli vykazany vykony diabetologické ani
vykon praktického 1ékate a soucasné méli vykazano vySetfeni
u internisty (komplexni, cilené nebo kontrolni) alespon 1
kédem vykonu v daném roce: 11021, 11022, 11023.

Za sledované diabetiky bez 1é¢by byly povazovany ty
osoby, které na zakladé vykazanych dat splnily defini¢ni
kritérium pro DM, ale nebyl u nich dostupny zadny zaznam
o antidiabetické 1é¢bé (kédy ATC A10A ¢i A10B). Osoby mohou
byt léCeny pouze dietou a/nebo se jedna o prediabetes.

VYSLEDKY

Prehled zdkladni analyzy je uveden v tab. 1. PoCet pacientti
sledovanych diabetologem se zménil mezi roky 2010 a 2021
z 491 490 (57,0 %) na 537 430 (50,4 %), praktickym lékafem
227719 (3,2 %) na 181 330 (17,0 %) a internistou z 172 918 (20,0
%) na 161291 (15,1 %).

Ze souboru lé¢enych antidiabetiky (813 873 pacientl) bylo
v roce 2021 sledovano 57,9 % diabetologem, 17 % praktickym
lékarem, 12,2 % internistou a 12,9 % nemélo v daném roce
vykazan kéd zadné z uvedenych odbornosti. Pouze inzulinem
bylo v roce 2021 1é¢eno 84 345 pacienti, z tohoto souboru bylo
87,2 % sledovano pouze diabetologem (obr.1). Zjisténych 5 %

Tab. 1 Pfehled distribuce pacientll mezi odbornostmi pro cely soubor (N) (zdroj: NRHZS 2010-2021)

diabetikll, u nichZ neni zaznam ani jedné ze 3 sledovanych
odbornosti, odpovida prevalenci diabetikdl ve véku do 18 let
(v daném roce to bylo celkem 4045 déti a mladistvych (4,8 %
ze vSech 1éCenych inzulinem). U praktickych 1ékatti bylo
sledovano < 0,1 % (v absolutnim vyjadfeni 74 osob v roce
2021). Kombinac{ inzulinu a neinzulinovych antidiabetik
bylo v roce 2021 1éCeno 129 127 pacientd (obr. 2). Z této skupiny
bylo v témze roce 115 604 (91,6 %) pacientli sledovdno pouze
u diabetologa, 322 (0,3 %) u praktického lékate a 7983 (6,3 %)
u internisty. V péci jinych odbornosti (nebo pouze s prede-
psanymi recepty u 3 sledovanych odbornosti) bylo 2288 (1,8
%) diabetikll. V roce 2021 bylo 1é¢eno pouze neinzulinovymi
antidiabetiky celkem 603 331 diabetiki, z toho 281 929 (46,7
%) bylo v péci diabetologl, 137744 (22,8 %) praktickych 1ékatti
a 85 273 (14,1 %) internistd (obr. 3). V péci jinych odbornosti
(nebo pouze s predepsanymi recepty u 3 sledovanych odbor-
nosti) bylo 98 385 (16,3 %) osob.

Podil pacientli bez antidiabetické medikace v dané vé-
kové skupiné sledovanych a 1é¢enych u internisti se zvysuje
s vékem (obr. 4).

Z celkového poctu 185 838 pacientti, ktefi neméli v roce
2021 vykazanou kontrolu nékteré ze 3 sledovanych odbor-
nosti, jich nemélo pfedepsanou zadnou antidiabetickou
terapii 80 144.

DISKUSE

S jistotou mlZeme predpokladat, Ze data v NRHZS jsou
velmi precizni a kvalitni a Ze odpovidaji realité. Trendy jsou
zfejmé, zvySuje se poCet diabetikil sledovanych u praktickych
1ékari v absolutnim i relativnim vyjadfeni. Absolutni pocet
diabetikl sledovanych u diabetologa se zvysuje také, ale rela-
tivni pocet klesa. Tento vyvoj odpovidd zménam v prevalenci
diabetu v Cesku a zménam v thradé péce o diabetiky.

Diabetologové pecuji prakticky o vSechny pacienty 1écené
pouze inzulinem (s pediatry je to celkem 92 % pacientd). Je
zfejmé, Ze tato situace bude podobna situaci v zahranici, kde

. Pacienti Ié€eni u diabetologa Pacienti Ié¢eni u praktického Iékafe Pacienti Iéceni u internisty PacienEi .,

Pocet bez vysetreni

diabetik Primérny Prdmérny Prdmérny

(N) n (% z N) pocet n (% z N) pocet n (% z N) pocet n (% z N)

vysetfeni vySetfeni vySetieni

2010 | 862841 491490 (57,0 %) 312771932 %) 1441172 918 (20,0 %) 3,26 | 170 714 (19,8 %)
201 | 888429 500 444 (56,3 %) 3,011 51072 (57 %) 1,99 | 169 382 (19,1 %) 3,24 167 531 (18,9 %)
2012 | 901868 504 940 (56,0 %) 3,01| 65207 (7.2 %) 2,08 | 166 583 (18,5 %) 3,25|165138 (18,3 %)
2013 | 917 364 509 026 (55,5 %) 2,99 (76799 (84 %) 2121171033 (18,6 %) 3,37 1160 506 (17,5 %)
2014 | 938271 515 484 (54,9 %) 2,98 (9204198 %) 215 (170 362 (18,2 %) 3,36 160 384 (171 %)
2015 | 956916 525665 (54,9 %) 3,01|105834 (1,1 %) 2181167 733 (175 %) 3,37 1157684 (16,5 %)
2016 | 980288 |534683(545%) 2,96 (125290 (12,8 %) 219|164 450 (16,8 %) 3,32|155 865 (15,9 %)
2017 |998849 |540 585 (54,1%) 2,92 1139924 (14,0 %) 2,22163 088 (16,3 %) 3,27 1155252 (15,5 %)
2018 |1015898 |546 000 (53,7 %) 2,88 1155 377 (15,3 %) 2,211 160 400 (15,8 %) 3,23 1154121 (05,2 %)
2019 |1044154 |552049 (52,9 %) 2,87|175952 (16,9 %) 2,2 1160 921 (15,4 %) 321|155 232 (14,9 %)
2020 |1036437 |542505 (52,3 %) 2,8 171004 (16,5 %) 2111156 419 (151 %) 311166 509 (16,1 %)
2021 1066389 |537930 (50,4 %) 2,8 181330 (17,0 %) 2,18 1161291 (15,1 %) 3,06 | 185838 (17,4 %)

Pozn.: Polozka vysetreni u diabetologa zahrnuje komplexni, cilené nebo kontrolni, zafazeno v pfipadé vykazani alespon 1 kodu vykonu v daném
roce: 13021, 13022, 13023; u internisty vykazani kodu 11021, 11022, 11023. Polozka vysetieni u praktického lékare zahrnuje vykazani alespon
jednou v roce vykazani kddu 01201, Do skupiny pacienti bez vysetieni jsou zahrnuti ti nemocni, ktefi v daném roce neméli vykazan kod

péce ani jedné ze 3 uvedenych odbornosti.
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PUVODNI PRACE

podil pacientl
0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80% 90 % 100%
| | | | | |

2010 856 7,3
2011 T 78
2012 B0 74
2013 5o 7,9
2014 S0 7,8
2015 T 73
2016 T 7,0
2017 88,2 6,38
2018 884 6,3
2019 884 6,38
2020 5.5 6,2
2021 572 67 K30

B pacienti lé¢eni u diabetologa

[ pacienti lé¢eni u praktického lékafe (bez diabetologa)
[0 pacienti I1é&eni u internisty (bez diabetologa a PL)

B pacienti bez vysetfeni u diabetologa, PL ¢&i internisty

Obr. 1 Podil pacientli vyjadFeny v procentech z celého souboru Iécenych pouze inzuliny (A10A) podle hlavni odbornosti vykazujici kody
vysetreni u diabetologa, praktického lékare nebo internisty (zdroj: NRHZS 2010-2021)

podil pacientt
0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80% 90 % 100%
| | | | | |

2010 50,3 77 B
2011 06 73 B
2012 W 63 I
2013 SLL 72 1
2014 512 70 1
2015 52,0 65 1
2016 510 66 1
2017 o 66 |
2018 92,1 66 Il
2019 91,8 69 |
2020 5.3 621
2021 510 63 1

B pacienti lé¢eni u diabetologa

[ pacienti é&eni u praktického |ékafe (bez diabetologa)
[0 pacienti l1é&eni u internisty (bez diabetologa a PL)

B pacienti bez vy3etfeni u diabetologa, PL ¢&i internisty

Obr. 2 Podil pacientti vyjadfeny v procentech z celého souboru Ié¢enych kombinaci inzulini a neinzulinovych antidiabetik (A10A a A10B)
podle hlavni odbornosti vykazujici kédy vysetieni u diabetologa, praktického Iékafe nebo internisty (zdroj: NRHZS 2010-2021)
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PUVODNI PRACE

podil pacientl

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80 % 90% 100%
| 1 |

2010 59.7 182

2011 58,0 7.1
2012 56,9 16,6
2013 55,5 16,1
2014 54,4 15,7
2015 53,7 15,1
2016 52,8 14,4
2017 51,9 14,1
2018 51,2 13,9
2019 50,2 13,4

2020 48,6 15,2
2021 46,7 16,3

B pacienti lé¢eni u diabetologa

[ pacienti lé&eni u praktického |ékafe (bez diabetologa)
[0 pacienti l1é&eni u internisty (bez diabetologa a PL)

B pacienti bez vy3etfeni u diabetologa, PL &i internisty

Obr. 3 Podil pacienttl vyjadfeny v procentech z celého souboru Ié¢enych neinzulinovymi antidiabetiky (A10B) podle hlavni odbornosti
vykazujici kédy vysetfeni u diabetologa, praktického lékare nebo internisty (zdroj: NRHZS 2010-2021)
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B pacienti lé¢eni u diabetologa
[ pacienti lé¢eni u praktického lékafe (bez diabetologa)
[ pacienti lé&eni u internisty (bez diabetologa a PL)
B pacienti bez vy3etfeni u diabetologa, PL &i internisty
Obr. 4 Vysettujici odbornost dle véku v roce 2021 - diabetici bez pfedpisu IéCivych latek ze skupiny A10 (zdroj: NRHZS 2010-2021)
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je iniciace inzulinem vétSinou realizovana specialisty (2).
V naprosté vétSiné pecuji specialisté také o pacienty lécené
kombinaci inzulinu a neinzulinovych antidiabetik. Tuto
skutec¢nost je tfeba hodnotit velmi pozitivné, nebot praveé tyto
dvé skupiny nemocnych vykazuji nejvyssi mortalitu, tedy
inverzné, jedna se o pacienty zatiZené nejvys$sim rizikem.

Trendy lze hodnotit dvéma thly pohledu: Prakticti 1é-
kafti se aktivneé staraji o recentné diagnostikované pacienty,
¢imz dochdzi ke zpozdéni preddvani do péce specialisty. Toto
vysvétleni nepodporuji data projektu SPACE (3), ve kterém
bylo prokazano, Ze 65 % pacienti se dostava k diabetologim
do 2 let po stanoveni diagnézy. Druhym vysvétlenim (podle
naseho nazoru pravdépodobnéjsim), je dosaZeni limitu na-
sycenosti kapacity diabetologickych ordinaci. Pokud je tato
pfi¢ina dominantni, nutné implikuje fadu organizacnich
a edukacnich aktivit.

Hodny zfetele je vysoky podil nemocnych, ktefi nema-
ji v daném roce vykazanou péci ani jedné ze sledovanych
odbornosti. Vysvétleni je zfejmé v souctu fady moznych
faktor@i. Pacient je na kontrole koncem roku, pak se cely
rok nedostavi (dGvody jsou mnohé: pobyt v zahranici, zane-
prazdnéni u stabilniho nemocného, opomenuti, neadheren-
ce...), recepty jsou zaslany elektronicky a na dalsi kontrolu
ptijde az zacatkem dalSiho roku. Pacienty vede a 1é¢i 1ékar
jiné odbornosti. Patrné do této skupiny spadaji i nemocni
s dlouhodobou hospitalizaci.

Z osob ,,bez kontroly“ v roce 2021 nemélo pfedepsanou
antidiabetickou terapii 43 %. Nalez zvysujiciho se relativ-
niho poméru této skupiny sledovanych internisty s vékem
pacientli mize byt vysvétlen i tim, Ze klinickd manifestace
fady typickych onemocnéni sledovanych a lé¢enych inter-
nisty a souvisejicich s inzulinovou rezistenci (hypertenze,
ischemicka choroba srde¢ni) pfedchazi zvyseni glykémie nad
diagnosticky prah. Také se mtiZe jednat o prediabetiky nebo
o pacienty s nedlouhou nadéji doziti. Z dvodu této moznosti
povazujeme za relevantni analyzy pfipravené z diabetolo-
gického registru zejména ty, které se tykaji pacientd s anti-
diabetickou 1é¢bou. Jisté by bylo mozno najit i fadu dalsich
vysvétleni jako kuptikladu nespravné vykazani kédu, podle
néjz je pacient zafazen mezi diabetiky omylem.

Pro dalsi analyzy je mozné pfipravit metodiku, kterd
umozni identifikovat ¢astéjsi pri¢iny. Z hlediska cile tohoto
zakladniho prehledu o trendech v péci o diabetiky vSak ne-
povazujeme vliv této skutecnosti za vyznamny.

PUVODNI PRACE

ZAVER

Zvysujici se prevalence DM a zmény v podminkach tthrad
se promitaji do dynamického vyvoje distribuce péce o diabe-
tiky podle jednotlivych odbornosti. Je zfejmé, Ze tento trend
bude nadale pokracovat. Pro udrzZeni vysoké kvality terapie
diabetikil v Cesku bude vhodné akcentovat spoleénymi silami
odbornych spole¢nosti implementaci nejnovéjsich poznatkt
nejen ke specialistim - diabetologlim, ale, a to zejména,
k praktickym lékaftim. Budoucnost bude postavena zejména
na spolupraci téchto dvou odbornosti. Kvalitni terapie na
pocatku diabetu definuje dalsi osud nemocnych.
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BENATSKA DEKLARACE 2024

prijata Evropskou asociaci
pro studium obezity (EASO)

Je ¢as zménit globalni narativ o obezité: zvladat obezitu jako chronické onemocnéni a fesit nerovnosti pro udrzi-

telné a spravedlivé systémy zdravotni péce.

Obezita je komplexni chronické onemocnéni, které po-
stihuje miliony lidi v Evropé a vice nez miliardu lidi na ce-
1ém svété. Evropska regionalni zprava Svétové zdravotnické
organizace (WHO) o obezité (2022) odhalila, Ze mira nadvahy
a obezity dosahla epidemickych rozmért v celém regionu; té-
méf 60 % dospélych Evropanti a kazdé tfeti dité trpi nadvahou
nebo obezitou. Prevalence obezity mezi dospélymi se mezi
lety 1975 a 2016 zvySila 0 138 %, pfiCemz mezi lety 2006 a 2016
vzrostla 0 21 %. Ve stejném obdobi (1975-2016) se prevalence
nadvahy a obezity u déti ve véku 5-19 let téméf ztrojnasobila
u chlapcti a vice nez zdvojnasobila u divek.

Obezita je chronické onemocnéni z nadbytku tuku
(Adiposity-Based Chronic Disease - ABCD), vysledek interakci mezi
genetickymi, environmentalnimi, behaviordlnimi a social-
nimi faktory. Obezita, ktera je fizena genetikou, prostfedim,
chovanim a socidlnimi faktory, mtze zptsobit vyznamné
zvySuje riziko vzniku dal§ich onemocnéni, véetné diabetu 2.
typu, hypertenze, kardiovaskularnich poruch a nékterych
typd malignich nadord. Rostouci prevalence obezity vede
k vyznamnému nar@istu pfimych i nepfimych nakladl, coz
ma dopad jak na jednotlivce, tak na celou spolenost.

Rada programii Evropského regionu Svétové zdravotnické
organizace (WHO/Europe) se zamétuje na potlaceni epidemie
obezity v Evropé, vetné pristupll zameéfenych na fyzickou
aktivitu a stravu a na socioekonomické determinanty zdravi,
kardiovaskularni onemocnéni, diabetes, malignity a zdravi
déti a dospivajicich. Pod zastitou akceleracniho planu WHO
by tato a dalsi opatfeni méla utvaret a podporovat narodni
strategie, avSak bez opatfeni uvedenych v tomto prohlaseni
nebude téchto ambiciéznich cild dosazeno.

V pozadi obezity jsou mocné biologické principy, nikoliv
individudlni volba; proto vyzaduje dlouhodobou multidis-
ciplindrni 1é¢bu nad ramec hubnuti. Pfedstava, Ze hubnuti
se rovnd uc¢inné 1é¢bé obezity, je mylna. Socioekonomické
okolnosti jsou silnym determinantem zdravi a nemoci
a hraji vyznamnou roli v epidemii obezity. Obezita je cas-
téj$1 mezi skupinami osob a oblastmi, které se potykaji se
socialni deprivaci, a socioekonomicky status je zprostfed-
kovatelem sociidlnich nerovnosti v oblasti zdravi a kvality
Zivota.

Obezita je 1écitelna. Pristup k icinné multidisciplinarni
1éCbé obezity je vSak ¢asto omezeny, zejména pro znevy-
hodnéné skupiny obyvatel. U¢inna prevence a 1é¢ba obezity
vyzaduje plné pochopeni procesu onemocnéni. Védecké
poznatky o obezité v poslednich letech pokrocily a stale vice
jsou k dispozici i¢inné a inovované pristupy Kk jeji terapii.
Ackoliv by §iroka dostupnost 1é¢by obezity mohla pfedstavo-
vat udrzitelnou zdravotni intervenci, ktera by snizila pfimé
inepfimé spolecenské naklady, souc¢asné pristupy k poskyto-
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vani zdravotni péce predstavuji vyzvu pro dosazeni rovnosti
v oblasti zdravi. Lidé ze znevyhodnéného prostfedi ¢asto
nemaji pristup k pokrocilejsim a nakladnéjsim intervencim,
coz je prikladem toho, jak socioekonomické faktory a struk-
turdlni nerovnosti v oblasti zdravi, Zivotniho prostfedi, ale
také systémové predsudky vedou k nerovnému piistupu ke
kvalitni zdravotni péci. ReSeni téchto spolecenskych klico-
vych faktor( zdravi ma zasadni vyznam pro snizeni rozdila
a dosazeni globalni rovnosti v oblasti zdravi v klinické 1écbé
obezity, od prevence az po 1é¢bu.

Nerovnosti ve zdravotnictvi jsou slozité a nezamyslené
dtisledky fungovani zdravotnického systému mohou tyto
rozdily neimyslné zhorsovat a udrzZovat nerovnosti v disled-
ku nerovného ptistupu ke kvalitni zdravotni péci, opozdéné
diagnostiky, omezeni terapie a regionalnich rozdild v posky-
tovani 1é¢by mezi narody, a dokonce i v ramci jedné zemé.
Navzdory riznorodym pfi¢inam a okolnostem rozvoje obezity
ma Evropa jako region co nabidnout ohledné koordinace
¢innosti a nirodnich a regionalnich zavazkd k vyzkumu.
Vzhledem k tomu, Ze vice neZ 80 % pfipadi obezity se vysky-
tuje v zemich s nizkymi a stfednimi pfijmy, kde je obezita
podcetiovana a neni ji vénovana pozornost zdravotnickych
systémi a jejich fizeni, miZeme se ze zkuSenosti a ispéchit
evropského modelu mnohému naucit.

Benatska deklarace vyzyva vsechny zucastnéné strany
zapojené do prevence a 1é¢by obezity, véetné vedoucich ci-
niteldl v oblasti zdravotni péce, organizaci vefejného zdravi,
systéma zdravotni péce, vyzkumnych instituci, pramyslu,
komunitnich skupin, $kol a vzdélavacich organizaci a mé-
dii, spolu s pacienty a rodinami, aby posunuli celosvétovou
diskusi o obezité smérem k udrzitelnému a spravedlivému
pristupuk jeji 1é¢bé a k zaclenéni této problematiky do zdra-
votnickych systémi po¢inaje primarni péci.

Vyzyvame zicastnéné strany, aby si uvédomily, Ze obezi-
ta je chronické onemocnéni, které je vysledkem interakci
faktoru dédi¢nosti, prostfedi, chovani a spole¢enskych
vlivii,

V pozadi obezity jsou mocné biologické principy, nikoli
volba. Hubnuti neni 1é¢ba obezity. I kdyz nékdo s obezitou
zhubne, zakladni faktory, které prispivaji k obezité, stile
existuji. Ubytek hmotnosti vyvoldva aktivaci silnych biolo-
gickych reakci, které podporuji opétovné pribirani na vaze.
Udrzovani hmotnosti je kli¢ovou soucasti 1é¢by obezity.

Vyzyvame zicastnéné strany, aby si uvédomily, Ze obezi-
taje 1é¢itelna nemoc a Ze jeji terapie by se méla zamérit
na celkové zdravi, nejen na redukci hmotnosti.

K podpote 1é¢by obezity je k dispozici fada 1écebnych
postupl zalozenych na dtikazech, v¢etné behaviordlnich



intervenci, chirurgickych vykont a farmakoterapie. Stejné
jako u jinych chronickych onemocnéni vyzaduje ucinna
1é¢ba obezity dlouhodobou, pokracujici pé¢i. Vhodny ptistup
k obezité je multidisciplinarni a saha daleko za hranice regu-
lace hmotnosti. Léba obezity by se méla zaméfit na celkové
zdravi, nejen na redukci hmotnosti.

Vyzyvame zii¢astnéné strany, aby podporovaly iniciativy
zaméfené na potlacovani pfedsudku, stigmatizace a dis-
kriminace v oblasti hmotnosti.

Vystaveni stigmatizaci a diskriminaci v socialnim pro-
stfedi a zdravotnickych zafizenich sniZuje pravdépodobnost,
Ze lidé budou usilovat o pfistup k odpovidajici zdravotni péci.
Kazdy cloveék si zaslouzi kvalitni multidisciplinarni péci bez
ohledu na velikost téla. Kazdy ¢lovek s obezitou ma pravo na
vhodnou 1écbu chronickych onemocnéni. V zemich, kde se
systémy zdravotni péce zabyvaji obezitou, by se mély zavést
uc¢inné zpisoby jeji terapie, se zvlastnim dlirazem na potieby
nejvice znevyhodnénych osob. V zemich, kde se systémy
zdravotni péce obezitou nezabyvaji, by jeji zaclenéni mélo
byt nejvyssi prioritou.

U znevyhodnénych skupin je pravdépodobnéjsi, ze se
u nich rozvinou chronicka onemocnéni vcetné obezity.
Omezeny pfistup k novéj$im 1é¢ebnym postuplim v ramci
systémil vefejného zdravotnictvi vSak vytvari dalsi prekazky
pro ucinné zvladani obezity. V mnoha zemich jsou margina-
lizované skupiny neimérné postizeny chronickymi nemoce-
mi - a obezita je vyznamnym pitikladem. Omezeny piistup
k G¢inné 1é¢bé v ramci systémi vefejného zdravotnictvi
vytvari dvoji zatéz pro znevyhodnéné osoby s obezitou, které
se potykaji s vétsimi prekazkami v pristupu k péci. Stigma
obezity mtize zarover lidi odradit od vyhledani péce a vytvofit
cyklus posilujici znevyhodnéni.

Tato situace vyvolava etické dilema v ptistupu k chronic-
kych onemocnénim. Socidlni znevyhodnéni, které ¢ini lidi
nachylnéjsimi k rozvoji obezity, jim Casto ztézuje pristup
k 16¢bé onemocnéni. Tato kombinace pfic¢in a nidsledki miize
zhorsit zdravotni vysledky nejzranitelnéjsich osob, coz zd-
raziiuje potfebu spravedlivého pristupu k péci.

Vyzyvame ziicastnéné strany, aby se nezamérovaly pouze
na behaviordlni, medikamentézni a chirurgické inter-
vence; k feseni obezity jsou rovnéz zapotfebi environ-
mentalni a socioekonomické zmény.

Zatimco genetika a biologie spolu s nadvyzivou a drama-
tickym poklesem fyzické aktivity nepochybné predstavuji
Kklicové pticiny zvySeni prevalence obezity, nevysvétluje to
plné vSechny pripady a trendy. V této souvislosti si expozice
obezogennim faktorGm, které 1ze oznacit jako ,,expozom*,
zaslouzi podrobnou analyzu.

Udaje ziskané z epidemiologickych studii spojuji nadva-
hu se zvySenou okolni teplotou, prenatalnimi a mezigenerac-
nimi faktory, stejné jako s epigenetikou, mikroorganismy,
mikrobiotou, zménami spanku a endokrinnimi disruptory.
Tyto faktory mohou plisobit nezivisle nebo synergicky jako
prispévatelé k této globalni epidemii. K lepsi identifikaci
a vzdélavani o téchto pric¢inach obezity a zaroven k podné-
covani vyzkumu a tivah o vyznamu porozumeéni lidskému
expozomu ve vyvoji a pokracovani epidemie obezity jsou
zapotiebi rozsdhlé intervence.

Vyzyvame zii€astnéné strany, aby uznaly a podpoftily
potiebu komplexniho holistického pfistupu.

DOKUMENT

K teSeni obezity je zapotfebi multidimenzionalni pti-
stup, vCetné politickych intervenci, které se zaméiuji na
environmentalni a komercni determinanty Spatnych stravo-
vacich nadvyk{ na drovni populace. Ekonomické intervence
a omezeni uvadéni nezdravych potravin na trh pro déti s od-
povidajicim oznacovanim potravin mtiZe prispét ke zdravi
obyvatelstva obecné. Obezita vyzaduje pristup k prevenci
a16¢bé ,to i ono“ spise nez ,,bud a nebo*,

Vyzyvame zicastnéné strany, aby jako dileZity krok
zavedly iniciativy, které zlepsi pfistup k 16¢bé obezity
a nadvahy v primarni zdravotni péci jako soucast vseo-
becného zajisténi zdravotni péce.

Ackoliv jsou doporuceni WHO povzbuzujici, upozoriuji
také na mnoho prfekazek pii zavadéni vhodnych politik
pro zvladani obezity ve zdravotnickych systémech. Jak je
uvedeno v Akcelera¢nim planu WHO na zastaveni obezity
(WHO Acceleration Plan to STOP Obesity), je tfeba je TeSit poci-
naje primarni péc¢i a pokracovat po cely Zivot. Vét§ina 1éki
nedavno schvalenych regula¢nimi agenturami (FDA a EMA)
je bezpe¢nd a ucinna a muze lidem pomoci dosdhnout vy-
znamného a trvalého sniZeni nezdravé tukové tkané, proto
musi byt piistup upfednostiiovan ve vSech zemich. Zadna
jednotliva intervence - farmakologicka, chirurgicka nebo
zaméfena na systém - ovSem nemuZe sama zastavit rist
epidemie obezity. Pro zastaveni epidemie obezity je dilezité
zaujmout holisticky multioborovy pfistup.

Vyzyvame zii€astnéné strany, aby uznaly a podpofily
poti‘ebu nového védeckého pristupu ve vjzkumu obezity.

Béhem posledniho desetileti transla¢ni medicina, za-
meéfend na rychlé a icinné prevadéni poznatkli zakladniho
vyzkumu do praxe, podpoftila multidisciplinarni mysleni
arozsitila prilezZitosti pro jednotlivé pracovniky v oblasti védy
a vyzkumu. Navzdory témto piinosim zlistiva pfevedeni
biologickych poznatkl do diagnostiky a terapie lidskych
nemoci v fadé pfipadd v nedohlednu. Jednim z hlavnich
dtivodd tohoto dilematu mohou byt konvencni, redukcio-
nistické piistupy pouzivané pti védeckém reseni probléma.

Nové analytické a diagnostické pristupy, jako je sitova
medicina, se zaméfuji na integraci riznych vrstev infor-
maci s cilem zjistit inherentni a mechanicky relevantni
konektivitu mezi biologickymi slozkami. Timto zplso-
bem je fenotypové sladéni s patobiologickym substratem
Casto lepsi, jakkoliv reorganizované, nez stochastické ci
pravdépodobnostni modelovani samotnych jednoduchych
asociaci.

Abychom mohli definovat patofenotypy, musime zahr-
nout vSechny informacni vrstvy, ¢ehozZ je dosaZeno rozsi-
fenim datovych dimenzi. Tento pfistup by mohl podpofit
personalizovanou medicinu, protoZe samotna metoda je
zalozena na uzce propojenych funkénich vztazich mezi epi-
genomickymi, transkriptomickymi, posttranskripénimi,
proteomickymi a metabolomickymi daty. Provadéni této
strategie se ukaZe jako dilezity pfistup pfi vytvafeni opti-
malni strategie fizeni zdravi zejména pro nase starnouci
spolecnosti, v nichZ chronické nepfenosné nemoci vcetné
obezity a jejich komplikaci ovlivni celou populaci.

Vyzyvame zicastnéné strany, aby podpofily rozvoj vy-
tvareni siti a sdileni 1idajii o epidemiich obezity v ram-
ci Evropského prostoru pro zdravotni data (European
Health Data Space).
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Bylo vytvofeno nékolik regionalnich a narodnich siti
pro obezitu. Sité tvofi patef kazdého systému zdravotni
péce a mohou hrat klicovou roli pfi podpote koordinované
péce a zlepSovani kvality zdravotni péce pro pacienty. Sité
jsou zdkladnimi nastroji v systémech zdravotni péce, ne-
bot umoznuji komunikaci a sdileni informaci mezi lidmi
pracujicimi v rznych rolich a na rznych mistech. Sité
umoznuji sdileni dat a znalosti s cilem zlep§it 1é¢bu, zpfesnit
doporuceni a zlep§it osvédéené postupy péce o pacienty. Sité
specialni podpory, jako jsou systémy na podporu klinického
rozhodovani, sité pro spolupraci 1ékafii, telemedicinské sité
a sdileny piistup ke zdravotnickym zdznamum, hraji kli¢o-
vou roli pfi zlepSovani kvality zdravotni péce pro pacienty.

Optimalizovana propojeni siti mezi Sirokou $kalou za-
Castnénych stran v ramci systému zdravotni péce umoznuji
1ékarim poskytovat pacientiim kvalitnéjsi péci. Zdravotnické
sité pfichazeji v riznych formach, vcetné organizaci fizené
péce, organizaci odpovédné péce a skupin sponzorovanych
poskytovateli. Rozvoj a implementace citlivych a udrzitel-
nych siti zdravotni péce o obezitu je nezbytny pro uspéch
komplexniho zvladani této nemoci, jako je tomu v pripadé
obezity v regionu Benatsko.

V této souvislosti a za ti¢elem rozsifeni znalosti a zvladani
obezity prostfednictvim nového ramce pro fizeni sdileni dat
v oblasti zdravi nabyvaji Evropské datové prostory (European
Data Spaces) jesté vétsiho vyznamu v ramci fizeni zdravi.
Bude se jednat o prvni spolecny evropsky datovy prostor
umoznujici pohyb elektronickych zdravotnich informaci
v ramci Evropské unie.

Vyzyvame zii¢astnéné strany, aby podpofily vypracovani
doporuceni pro vyuZiti umélé inteligence k feseni rozdilu
v oblasti zdravi lidi s obezitou.

Technologické nastroje vychéazejici z umélé inteligen-
ce maji potencidl fe§it nékteré problémy pfi zmirnovani
rozdill v oblasti zdravi. Uméla inteligence mtZe pomoci
rozebrat multifaktoridlni socidlni, genetické a environmen-
talni faktory, které zpiisobuji nerovnosti v oblasti zdravi.
Vyuziti umélé inteligence k feSeni rozdila v oblasti zdravi je
védeckym imperativem.

Benatska deklarace je mimo jiné vyzvou k tomu, aby
se uméla inteligence stala zasadnim nastrojem pfi prosa-
zovani rovnosti v oblasti zdravi, zejména v oblasti obezity
a nepfenosnych nemoci. Technologie umélé inteligence
maji revolucni potencial jako prelomovi partnefi pfi fe-
Seni rozdild v oblasti zdravi. Vyuzitim téchto mocnych
nastroju se miZeme stat efektivnéjsimi a vytvofit zménu
paradigmatu, kterd zptisobi revoluci ve zplisobu, jakym mé-
fime, chapeme a rozvijime intervence k feSeni nerovnosti.
Zkoumdanim proménnych, jako jsou genetické markery,
environmentalni expozice a socidlni determinanty, mtze
umeéla inteligence odhalit nova spojeni, ktera zpochybnuji
soucasna paradigmata a odhaluji nové oblasti pro vyzkum
a intervence.

Spravedlnost musi byt zohledriovana ve vSech fazich
pouzivani a procesti umélé inteligence; je diilezité navrho-
vat algoritmy s ohledem na spravedlnost. Pokud se rozdily
v oblasti zdravi neberou v ivahu ve vech fazich vyvoje a im-
plementace umélé inteligence, mtize uméla inteligence udr-
Zovat stavajici predsudky a nerovnosti v systémech zdravotni
péce, coz muZe mit nepfiméfeny dopad na marginalizované
populace. Ackoliv algoritmy nemohou a nemély by nahradit
lidské interakce ve zdravotnictvi, zaclenéni umélé inteli-
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gence jako nastroje pro podporu rozhodovani (nikoliv jako
nahrady za zivého ¢lovéka) mliZe vyuzit, propojit a vyvazit
odbornost 1ékate a schopnosti algoritmu.

Umeélou inteligenci musime zavadét opatrné, beztthon-
né a s neochvéjnou oddanosti rovnosti. Prostfednictvim
spole¢nych akci a smélé vize mtiZzeme vydlazdit cestu k bu-
doucnosti, v niz budou nerovnosti v oblasti zdravi méné
vyrazné a rozsifené.

Zavérecné stanovisko

Prevalence obezity se zvySuje, zejména mezi skupinami
a komunitami, které se potykaji s dal§imi nerovnostmi
v oblasti zdravi a §ir§imi formami socioekonomického znevy-
hodnéni. Lidé, ktefi maji nadvahu nebo Ziji s obezitou, jsou
vystaveni vétSimu riziku vyskytu mnoha forem fyzickych
a dusevnich zdravotnich obtizi. Tvorba politik v této oblasti
zdlraznuje eticky rozmér cilii zlepSeni zdravi populace v sou-
vislosti s obezitou, protoZe obezita byla tradi¢né vnimana
a povazovana za otazku osobni odpovédnosti. Eticka analyza
této problematiky musi zohledriovat slozitou kauzalitu stej-
né jako silu, vliv a rozsah zdravotnich determinant (véetné
komerc¢nich), které jsou mimo kontrolu jednotlivci.

Vypracovani a hodnoceni ii¢innych pristupt ke zvladani
obezity vyzaduje pevny eticky zaklad a peclivé zvazovani
nékolika klicovych otazek. Zaprvé musime prozkoumat cile,
jejich zdlivodnéni a to, jak dobfe budou programy fungovat
v praxi. Zadruhé je dilezité urcit, na koho bude mit tento
pristup dopad. To zahrnuje jak jednotlivce, ktefi budou mit
z tohoto pfistupu pfimy prospéch, tak instituce a organiza-
ce, které ovliviiuji osobni volby. V neposledni fadé zalezi na
zplsobu, jakym jsou tyto pfistupy provadény. Méli bychom
uprednostiiovat metody, jez podporuji motivaci ke zdravym
postuplm, aby se volba zdravi stala snaz$i. V konecném
dtisledku by mélo byt cilem dosazeni G¢innych vystupd,
které podpoii nejzranitelnéjsi osoby, zabrani stigmatizaci
a zabrani nezamyslené Gjmeé.

Je dlilezité si uvédomit, Ze vétsiné predcasnych tmrti
v diisledku obezity a jejich komplikaci 1ze do znacné miry
predchézet. Prevence pfedcasné umrtnosti lze dosdhnout
posilenim postaveni systému zdravotni péce, aby mohly
Gc¢innéji a spravedlivéji reagovat na potfeby zdravotni péce
jednotlivci postizenych zdravotnimi obtiZemi. Kromé toho
je nezbytné ovlivriovat vefejné politiky v odvétvich mimo
oblast zdravotnictvi s cilem feSit spole¢né rizikové faktory.

Prijato na zdver 31. evropského kongresu o obezité (31st ECO), pofddaného
Evropskou asociaci pro studium obezity (EASO) v Bendtkdch ve dnech
12.-15. kvétna 2024.

BENATSKOU DEKLARACI podepsali:
e Manuela Lanzarin,
radni regionu Bendtsko pro zdravotnictvi, socidlni sluzby
a socidlni a zdravotni pldnovdn{
¢ Volkan Yumuk,
pfedseda Evropské asociace pro studium obezity (EASO)
* Rocco Barazzoni,
predseda Italské obezitologické spolecnosti (SIO)
e Dror Dicker,
predseda Izraelské spolecnosti pro vyzkum a 1écbu obezity (ISRTO)
e Irfan Ahmeti,
pfedseda Severomakedonské védecké asociace pro obezitu (OBEM)
e Eszter Halmy,
predsedkyné Madarské spolecnosti pro studium obezity (HSSO)



e Lubomira Fabryova,
predsedkyné Slovenské obezitologické spolecnosti (SOA)
» Martin Haluzik,
predseda Ceské obezitologické spolecnosti CLS JEP (COS)
* Roberto Vettor,
spolupredseda 31. evropského obezitologického kongresu (ECO)
e Luca Busetto,
spolupredseda 31. evropského obezitologického kongresu (ECO)
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Poznamka: Bendtska deklarace je ¢astecné zalozena na ,Péti principech obe-
zity", které v roce 2024 vydala iniciativa /nternational Obesity Collaborative,
sdruzujici organizace Obesity Action Collaboration, American Society for
Metabolic and Bariatric Surgery, European Association for the Studly of Obesity,
Eat Right, Global Obesity Patient Alliance, Obesity Canada, Obesity Medicine
Association, Stratification of Obesity Phenotypes to Optimize Future Therapy,
Stop Obesity Alliance, The Obesity Society, European Coalition for People
Living with Obesity a Korean Society for the Study of Obesity.

S pfihlédnutim k automatickému prekladu MS Edge pfipravil
Petr Sucharda

RECENZE

Akutni kardiologie

4., prepracovane a rozsirené vydani

Kettner J, Kautzner J akol. Grada, Praha, 2024, 773 s., ISBN 978-80-271-5189-9

Recenzi na titul ,,Akutni kardiolo-
gie* jsem psal jiz pfed 8 lety (Cor et Vasa
2016; 58: 508); tenkrat to bylo 3. vydani.
Kniha i tehdy méla velikost ,,do kapsy*
aiobrazek na titulni strané byl podobny.
Také hlavni autofi a editofi byli titiZ: pro-
fesori Jifi Kettner a Josef Kautzner, oba
z Kliniky kardiologie Institutu klinické
a experimentalni mediciny v Praze. Kniha
je formalné pozoruhodna jiz tim, Ze témér
cely kolektiv autord (25) je z jednoho pra-
covisté. Jen jedno se zménilo - knihu jiz
nevydava nakladatelstvi Mladd fronta, ale
nakladatelsky dim Grada.

Publikace ma 26 kapitol (v zavorce po-
Cet stran): 1. Medicina zaloZena na dika-
zech (5), 2. Kardiopulmonalni resuscitace
u dospélych osob (14), 3. Péce o nemocné
po kardiopulmondlni resuscitaci (23), 4.
Darci organdl po nevratné zastavé obéhu
(10), 5. Akutni koronarni syndromy (9), 6.
Syndrom tako-tsubo (7), 7. Akutni srde¢ni
selhani (46), 8. Kardiogenni $ok a diferencialni diagnostika
Sokovych stavi (17), 9. Mechanické srde¢ni podpory - krat-
kodobé pro akutni pouziti (16), 10. Arytmie v akutni kardio-
logii (51), 11. Synkopa (16), 12. Akutni plicni embolie (23),
13. Akutni perikarditida (15), 14. Srde¢ni tampondada (9), 15.
Akutni myokarditida (7), 16. Akutni infek¢ni endokarditida
(21), 17. Infekce u srdec¢nich implantabilnich ptistroja (12), 18.
Akutni hypertenzni stavy (8), 19. Akutni postiZzeni srdecnich
chlopni (11), 20. Akutni aortalni syndromy, (16), 21. Akutni
tepenny uzavér (15), 22. Akutni kardiologie u téhotnych (25),
23, Paliativni péce v intenzivni kardiologii (14), 24. Zaklady
Klinické nutri¢ni 1é¢by v akutni kardiologii (15), 25. Nejcastéji
pouzivané 1léky v akutni kardiologii (26), 26. Zakladni vykony
a postupy v akutni kardiologické péci (107) Nasleduji cesky
souhrn a anglické summary, seznam zkratek (na 12 stranich
je jich 344!) a rejstfik (11). Ve dvousloupcovém, pievazné
jednoduchém rejstiiku se budou néktera hesla jen obtizné

JiiiKettner, josef Kautzner a kalektiv

Akutni

kardiologie

4., prepracované a doplnéné vydani

hledat (jen vyjimecné jsou ¢lenéna dale).
Literatura je uvadéna za kazdou kapitolou,
nebyli opomenuti cesti autofi.

Texty nejsou psany striktné podle jed-
notné $ablony, jednotlivé kapitoly se 1isi
vrozsahu (5-51 stran) a odrazeji zkusenosti
svych autort. Téma bylo téméf zcela vy-
Cerpano, jen v kapitole 18 mezi vyctem
pricin hypertenze chybéji katecholaminy
secernujici nadory a dalsi endokrinopatie
provazené hypertenzi. Také jsem postra-
dal kapitoly s akutnimi chorobami zil-
niho systému. Text je bohaté ilustrovan
Cernobilymi i barevnymi fotografiemi,
tabulkami, grafy a obrazky. Systém ob-
ménénych vystraznych dopravnich znacek
(red flags anglickych ucebnic) upozoriiuje
na nebezpecné situace. ZmensSené kiivky
EKG jsou ov§em mnohdy na hranici inter-
pretovatelnosti.

Ctvrté vydani Akutni kardiologie pfi-
nasi do ceské medicinské literatury velmi
kvalitni monografii. Je postavena na mediciné zaloZzené na
dtikazech, odpovida aktudlnimu stavu teoretickych znalosti
i soucasnym moznostem moderni evropské terapie. V soucas-
né dobé nema v nasi medicinské literatute konkurenci. Pro
1ékate zachrannych sluzeb nebo pracujici v terénu a v malych
nemocnicich bude jesté nékolik let predstavovat guidelines
v celé problematice akutni kardiologie.

Komu knihu doporuéit?

Asi by bylo neskromnym pianim, aby jeji obsah nosili
vsichni 1ékafi - kardiologové, kardiochirurgové a inten-
zivisté pfedevsim - v hlavé, Ale v kapse tuto knihu nosit
mohou. I kdyZ je mala svou velikosti, je velka a viznamna
svym obsahem,

prof. MUDr. Jan Petrasek, DrSc.
3. interni klinika 1. LF UK a VFN v Praze
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RECENZE

Stomatologické muzeum
prof. Jana Jesenského

Mazanek J, Seichert V, Nanka O, Hruby Z. Grada, Praha, 2023, 120 s., ISBN 978-80-271-0834-3

V prazském Lékatfském domeé byla ne-
davno uvedena pozoruhodna publikace
,Stomatologické muzeum profesora Jana
Jesenského*. Predstavili ji dva ze Ctvefice
autordl - anatom Ondfej Narka a stoma-
tolog Zdenék Hruby.

Prvé tfi kapitoly knihy ctenafe se-
znamuji se zrodem a vyvojem zubniho
lékafstvi a priblizuji ndm historii této
specializace mediciny u nas. Zubni 1ékai-
stvi na prazské 1ékarské fakulté vyucoval
od roku 1828 FrantiSek Nessel. Ten se po
studiich chirurgie ve Vidni stal na 2 roky
asistentem Georga Carabelliho, Edlera von
Lunkaszprie, prvého profesora tohoto obo-
ru v tehdejsi habsburské monarchii. Po na-
vratu do Prahy nabidl své znalosti 1ékatské
fakulté a ta ho pfijala jako mimofadného
profesora. Na FrantiSka Nessela navazal jeho syn Eduard;
spolu s Moficem Bastyfem se stali prvnimi habilitovanymi
profesory zubniho 1ékafstvi na Ceské 1ékarské fakulté po roz-
déleni univerzity na ¢eskou a némeckou v roce 1882. Vedeni
zubniho ambulatoria pfevzal Jan Jesensky, profesor zubniho
lékafstvi a stomatologie; zménu zubniho ambulatoria na
zubni kliniku prosadil v roce 1922.

Jesensky pfipravoval svou habilitaé¢ni praci na dsta-
vech anatoma profesora Jana Janosika a patologa profesora
Jaroslava Hlavy. Tam se sezndmil s bohatymi sbirkami téchto
Ustavil, coz ho inspirovalo k shromazdovani zajimavych arte-
faktl - stomatologickych nastrojti, zubnich protéz, anomalii
zubdl a Celisti zvifecich i lidskych lebek. Pro rozriistajici se
sbirky nechal v roce 1928 postavit pfizemni budovu muzea
vedle zubni kliniky, sidlici tehdy ve Vini¢né ulici. V roce
1945 se klinika i sbirky prestéhovaly do budovy v Katefinské
ulici, kde muzeum naslo misto v prostorach byvalé kaple.
V letech 2006-2008 budova v Katefinské ulici prosla generalni
rekonstrukci véetné prostoru muzea. Viechny exponaty byly
katalogizovany a v Anatomickém tstavu restaurovany; pred
kone¢nym usporadanim byly sbirky rozsifeny o 46 exponati
z depozita anatomického muzea. Tehdy vznikla myS$lenka
vydat publikaci, ktera by laickou i odbornou vefejnost sezna-
mila s historii muzea a bohatstvim jeho sbirek.

Uvodni ¢ast napsal stomatolog Zdenék Hruby - vySel
z podkladii zesnulého profesora Jitiho Mazanka, které tispés-
né roz§itil a doplnil obrazovou dokumentaci. Tfeti kapitola
knihy podrobné seznamuje se soucasnym stomatologickym
muzeem po jeho novém uspoiadani. Ve skiinich muzea je
vystaveno instrumentarium pouzivané v minulosti v zubnim
1ékarstvi - extrakcni klesté a paky, dlahy, Gstni rozvérace,
sddrové modely anomAlii zub{, Celisti a riznych nadord dst-
ni dutiny. Dile nachazime nejriznéjsi nahrady chybéjicich
zubl - mistky, ¢astecné i celkové snimaci ndhrady, prote-
tické pomucky k jejich vyrobé, sady umélych porcelanovych
zubt a barevnych vzornikil. Bohatd je i sbirka anomalif co
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do tvaru, velikosti i po¢tu kofenu zubii.
Dalsi skupinu exponatl tvori preparaty na-
dordi odstranénych z tstni dutiny. Z doby
Jesenského ptlisobeni ve vojenské nemocni-
ciza prvé svétové valky pochazeji fotografie
valecnych zranéni obliceje. Historicky cen-
nymi expondty jsou vystavené univerzitni
diplomy vyznamnych osobnosti.

Paté kapitola ,,Privodce sbirkami srov-
navaci anatomie a zZvykaciho aparatu“
je nejrozsahlejsi. Je vénovana anatomii
Zvykaciho aparatu obratlovcl. Vysvétluje
vzajemny vztah mezi tvarem celisti a zu-
bl a jejich funkci. Morfologii Zvykaciho
aparatu ovliviiuje Zivotni prostfedi a s nim
se ménici vyziva. Tato ¢ast knihy je di-
lem anatomd VAclava Seicherta a Ondfeje
Narnky. Text nds seznamuje s lebkami,
Celistmi a zuby Sirokého spektra obratlovcil, mezi nimiz
nachazime Selmy kockovité, psovité, kunovité, va¢natce, by-
lozravce, hmyzozravce, hlodavce, plazy, obojzivelniky, ryby,
primaty a ¢lovéka. Nazornost zvysuje celkem 199 barevnych
fotografii rizného formatu. To vSe pfedstavuje mimotradné
bohaty materidl pro srovnavaci anatomii.

Text je Ctivy - autofi se ispésné vyhnuli strohosti pou-
hych anatomickych popist a nazorné vysvétluji vztah mor-
fologie a funkce. Takto napiiklad popisuji chrup zastupce
predétori - lva (Pantheraleo): , Lev musi zachytit kofist a co nejrychleji
jiznehybnit a usmrtit. Dlouhé vdlcovité kloubni plochy Celistniho kKloubu
neumoznuji Zvykdni a nutilva polykat velké kusy masa. Musi proto oddélit
zkoristi takové Cdsti, které mohou byt spolknuty vcelku bez vétsiho mecha-
nického zpracovdni'v Ustni dutiné. K zachyceni a usmrceni kofisti mu slouzi
predni zuby obou masivnich Celisti: jednohroté ostré Spicdky probodnou kiiZi
a spolu se zaoblené zahrocenymikorunkami fezdkii pomohou kofist zadrZet
(strhnout). Utok je veden vétsinou na krk kofisti, Spicdky pfitom mohou
otevrit velké cévy a urychlit smrt, Casto pfistrZeni dojde k preruSeni michy.
K oddéleni kusii, které je lev schopen spolknout, slouZi specidlné upravené
tzv. sektoridlni zuby. Jsou to posledni tfenovy zub (premolar) v horni Celisti
av protilehlé prvni a viastné jedind stolicka (moldr) dolni Celisti.”

Posledni stranky nds seznamuji s autory knihy: Jsou jimi
zesnuly emeritni pfednosta Stomatologické kliniky 1. LF
UK a VEN v Praze profesor Jifi Mazanek, profesor anatomie
Vaclav Seichert a soucasny prednosta Anatomického tstavu
1. LF UK v Praze docent Ondfej Narika. MUDr. Zdenék Hruby
je asistentem stomatologické kliniky, kde pecuje i o sbirky
muzea a pisobi rovnéz v Institutu klinické a experimentalni
mediciny v Praze.

Kniha zaujme pfedevs§im stomatology, pfinosna bude
ipro zoology a v neposledni fadé upoutd historiky mediciny.
Je vitanym a piinosnym rozsifenim nasi odborné literatury.

Publikacejek dispozici v elektronické verzi (pdf) na pozdddni u autor(i
(e-mail: zdenek.hruby@Ifl.cuni.cz).

doc. MUDr. Otakar Brazda, CSc.
Stomatologicka klinika 1. LF UK a VFN v Praze
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Cena J. E. Purkyne udélena

profesoru Tomasi Hanusovi

Letosni 66. Purkyiiv den se uskutec¢nil 12, ¢ervna jako vZdy v Libochovicich, tentokrat vsak vyjimecné nikoli v
Saturnové sile zdejsiho zimku, ve kterém probihaji restauritorské price, ale v neméné pfijemném prostiedi
divadelniho silu Kulturniho stiediska (dfive hotelu) U T¥i lip. Laureata Ceny J. E. Purkyné za rok 2024, nejvyssiho
ocenéni Ceské 1ékarské spolecnosti JEP, vybralo z podanych navrhii pfedsednictvo CLS JEP - jak bylo feceno - jed-
nomyslné: stal se jim urolog prof. MUDr. Tomas Hanus, DrSc.

prof. MUD
6 - prof. MUDr.
017 - prof. RNDr, °

b
i

018 - pi'Of. M7 T

Profesor Tomas Hanus (vpravo) prebira ocenéni z rukou pfedsedy
CLS JEP profesora Stépana Svaciny

CURRICULUM VITAE

Tomas Hanus se narodil 1. ¢ervence 1951 v Praze, studium
na Fakulté v§eobecného lékafstvi UK (dnesni 1. LF UK) ukon-
¢il v roce 1975 a zahy zde nastoupil na urologickou kliniku,
kterou tehdy vedl jeji zakladatel prof. MUDr. Eduard Hradec,
DrSc. Po slozeni atestace z urologie II. stupné (1983) se stal
odbornym asistentem katedry urologie nynéjsiho IPVZ.
Disertac¢ni praci na téma , Diagnostika a terapie dysfunkci
dolnich mocovych cest* obhajil v roce 1987 a v roce 1992 byl
habilitovan na zakladé své prace , Poruchy urodynamiky*
V roce 2004 obhé&jil doktorat véd na Univerzité Komenského
v Bratislavé s praci na téma ,Klinicka aplikace modernich
principi urodynamiky“ a v témz roce byl jmenovan profe-
sorem pro obor urologie.

Soustavneé se vénuje problematice inkontinence moci,
publikoval prvni vysledky o klinickém pouziti arteficidlniho
svérace v Cesku. Jeho zdjem o Zenskou urologii, neurouro-
logii a komplikované rekonstrukéni operace mocovych cest
vyvrcholil monografii ,,Nemoci mocovodu* v roce 2009. Vedle
funkéni a Zenské urologie se zamétuje i na onkourologii.

V letech 2009-2023 byl profesor Hanu§ pfednostou
Urologické kliniky 1. LF UK a VEN v Praze. To uz mél bo-

haté organizacni zkuSenosti z funkce prodékana 1. LF UK
(1999-2020); ¢lenem Védecké rady 1. LF UK je od roku 2008 s
malym pferuSenim dosud. Od roku 2009 je rovnéz vedoucim
katedry urologie IPVZ.

Nemensi tsili vénoval Ceské urologické spolecnosti CLS
JEP (CUS), jejimz pfedsedou byl v letech 1993-2008 a do roku
2018 pak ¢lenem jejiho vyboru. Pomohl ji dovést do 1ina ev-
ropské urologie a k clenstvi v Evropské urologické spolecnosti
(EBU). V té byl v letech 1996-2008 narodnim delegitem za
Cesko a vletech 2006-2008 jejim prezidentem; nyni je jejim
Cestnym Clenem. Celkem 40 let byl clenem Mezindrodni
spolecnosti pro kontinenci (ICS), v roce 1994 pak jejim vé-
deckym predsedou.

Opakované ziskal cenu CUS za nejlepsi publikaci a je
drzitelem Cestné medaile 1. LF UK. Je estnym ¢lenem
Slovenské urologické spolecnosti a Gruzinské urologické
spole¢nosti. Absolvoval fadu zahranic¢nich studijnich pobyti
na urologickych klinikach se skolenim v urodynamickych
laboratofich, na neurourologickych jednotkach a v novych
operacnich technikach (Leiden, Jena, Moskva, Innsbruck,
Viden, Londyn, Leeds). Od roku 2020 je nositelem Medaile
prof. Eduarda Hradce udélované CUS za vyjimecné zasluhy
o obor urologie.

Je autorem C¢i spoluautorem 14 monografii, 43 kapitol
v monografiich a 154 piivodnich védeckovyzkumnych ¢i
prehledovych ¢lankt u ndsivzahranici. Ve sborniku ke 40.
vyroci vzniku Urologické kliniky 1. LF UK a VEN v Praze se
spoluautory popsal nejen historii tohoto pracovisté, ale i
vyznamné udalosti tykajici se vyvoje ¢eské urologie.

PURKYNUV DEN

Na tvod slavnostniho zasedani pfedal Cenu J. E. Purkyné
piedseda CLS JEP prof. MUDr. Stépan Svacina, DrSc., MBA,
a poté zaznély pfednasky vyznacnych odborniki v oblastech
urologie, kterym se laureat nejvice vénoval.

Prvni z nich je funkéni urologie, podobor, ktery profe-
sor Hanus$ vyznamneé pomohl etablovat nejen v ceské, ale i
evropské urologii. V pfedndsce ,Intermitentni katetrizace
v 1é6¢bé poruch funkce mocovych cest“ to zdiraznil doc.
MUDr. Radim Kocvara, CSc., Urologické kliniky 1. LF UK
a VEN v Praze. Zminil i prvni pilotni studii v tehdejSim
Ceskoslovensku, publikovanou v Casopisu 1ékafil éeskych
v roce 1983 (Hanus$ T. Intermitentni katetrizace mocového
méchyfte. CasLék Ces 1983; 122: 1135-1137).

Profesor Hanus$ byl i prikopnikem 1é¢by muzské stresové
inkontinence, jak zddraznil v dal$im sdéleni, vénovaném
predevs$im problematice kompresnich implantatl, soucasny
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Foto (4x): Michal Stavinoha

piedseda Ceské urologické spole¢nosti CLS JEP a pfednosta
Urologické kliniky 3. LF UK a Thomayerovy nemocnice v
Praze prof. MUDr. Roman Zachoval, Ph.D., MBA. Ve tfe-
tim prispévku vyzdvihl pfinos profesora Hanuse k moderni
systémové 1écbé renalnich karcinomt emeritni pfednosta
Onkologické kliniky 1. LF UK a VEN v Praze prof. MUDr. Leo§
Petruzelka, CSc. Tradi¢ni pozdrav slovenskych kolegii pred-
nesl prof. MUDT. Jan Breza, DrSc., MHA, MPH, c¢len Ucené
spole¢nosti Slovenska.

V kratkém podékovani jubilant zminil fadu svych ucitelt
a spolupracovniki, ktefi formovali jeho profesni kariéru a
pomohli mu dosdhnout tak vyznamnych Gspéchii, samoziej-
mé také své nejblizsi - manzelku Evu, tfi déti a osm vnoucat,
ktefi se akce ziicastnili v takika plném poctu.

Koncertni vystoupeni na zavér 66. Purkyriova dne obsta-
rali - nikoliv poprvé - vyznamni violoncellisté Jifi HoSek a
jeho dcera Dominika Weiss Hoskova, tentokrate i za tcasti
tfeti generace - §koldka Michy Weisse, na sviij vék bravurné
hrajiciho na klarinet.

Petr Sucharda

Spolupréace CLS JEP
se Slovenskou lekarskou spolo¢nostou

Dne 12. ¢ervna 2024 nas v ramci 66. Purkyriova dne
v Libochovicich poctili svou navstévou clenové prezidia
Slovenskej lekarskej spolo¢nosti (SLS) - prezident SLS prof.
MUDTr. Jan Breza, DrSc., MHA, MPH, a 1. viceprezident SLS
prof. MUDT. Juraj Payer, PhD., MPH, FRCP, spolu s pracovni-
cemi sekretariatu JUDr. Mariou Mistrikovou a Mgr. et Mgr.
Gabrielou Krupcikovou.

Velmi si téchto milych setkani se zastupci SLS a kolegy-
némi ze sekretaridtu cenime jak z hlediska osobniho, tak
i pokud jde o vyménu zkuSenosti pfi praci pro obé nase

M. Senderovd, dr. M. Mistrikova, Mar. G. Krupéikovd a dr. P. Vacek
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Zastupci CLS JEP a SLS pfi spole¢ném setkdni na prazské Kampé

odborné spolecnosti. Stdle mame co probirat, at uz jsou
to elektronické volby, pravni otazky, stanovy, digitalizace
administrativy ¢i databaze ¢lend.

Pro nas je naopak potésenim opét pfijmout pozvani na
Dvoranu slavy SLS, které se zucastni zastupci pfedsednictva
CLSJEP v Cele s pfedsedou prof. MUDT. Stépanem Svacinou,
DrSc.

Jsem velmi rada, Ze spoluprace mezi nasimi odbornymi
spolecnosti pokracuje a pokracovat bude.

Monika Senderova
feditelka sekretariatu CLS JEP



OSOBNIi ZPRAVY

Profesorka Hana Rosolova
slavi vyznamne zivotni jubileum

Pani profesorka se narodila 12.
kvétna 1954 v Plzni. Zde také ab-
solvovala gymnazium a Lékatskou
fakultu UK a v roce 1979 nastou-
pila jako sekundarni 1ékatka do
Lécebny tuberkulézy a respirac-
nich nemoci v Janové u Rokycan.
Toto zaméstnani ji dalo moznost
poznat zdravotnickou praci tak,
jak se provozuje v rutinnim za-
fizeni, mimo kliniku; musela se
starat o velmi riiznorodé pacienty
a samostatné se rozhodovat. Po
péti letech, v roce 1984, byla po-
slana na studijni pobyt na interni
Kliniku v Plzni. JiZ béhem prace
v janovské lécebné se vénovala
védecké praci - studovala napfii-
klad vztah ischemické choroby
srde¢ni a chronické bronchitidy
nebo hladiny cholesterolu u osob
s karcinomem plic. Na klinice se
seznamila s koncepci tehdy vzni-
kajiciho oboru preventivni kar-
diologie - jeho zdejsi zakladatel
profesor Jaroslav Simon v ni zdhy objevil velky pracovni
potencial a zaslouzil se o jeji pfijeti na kliniku. Byla k tomu
pfihodna situace, nebot v roce 1985 se méla do té doby jednot-
na interni klinika rozdélit na dvé pracovisté a bylo zapotfebi
nabirat nové pracovniky s perspektivou akademické kariéry.

V roce 1985 se Hana Rosolova stala odbornou asistentkou
nové vzniklé II. interni kliniky LF UK a FN Plzenl a tomuto
pracovisti zlistala vérna po cely Zivot. Jeji prace byla velmi
rozmanita: 15 let pusobila jako vedouci 1azkového oddéleni,
mnoho let slouzila na jednotce intenzivni péce a od zac¢atku
se vénovala i ambulanci v rdmci Centra preventivni kardio-
logie, které zalozil prof. Simon a jeZ pani profesorka vede od
roku 2001. Postupem Casu se zaméfila zejména na lipidologii
a pracovisté se mimo jiné ucastni projektu MedPed zamé-
feného na zachyt a dispenzarizaci nemocnych s familiarni
hypercholesterolémii. Také jeji pedagogicka prace je pestra.
Vyucuje pregradudlni studenty, a to jak v estiné, tak vang-
lictiné, pficemz se zamétuje predevsim na oblast kardiovas-
kularni mediciny a metabolismu. Zavedla volitelny predmét
Zaklady preventivni kardiologie pro ceské i anglicky mluvici
studenty. Pracovala jako ¢lenka oborové komise doktorského
studia pro obor preventivniho 1ékafstvi, hygieny a mikro-
biologie, oborové komise vnitiniho 1ékafstvi na Lékaiské
fakulté UK v Plzni a je ¢lenkou doktorské komise Univerzity
Komenského v Bratislavé, Stala se garantem piipravy lékari
ke kardiologické atestacinal. all. interni klinice LF UK a FN
v Plzen a vedla oborovou komisi pro kardiovaskularni a ce-
rebrovaskuldrni nemoci Interni grantové agentury MZ CR.

Pani profesorka se stala vyraznou osobnosti diky svym
védeckym aktivitdim. Rozhodujici v tomto ohledu byly dva

momenty - jednak mohla navazat
na dlouholetou vyzkumnou ¢in-
nost prof. Simona, jednak v roce
1993 absolvovala vyzkumnou staz
v USA na Stanfordské univerzi-
té u profesora Reavena, ktery je
otcem koncepce metabolického
syndromu. Problematice kardio-
vaskuldrni prevence a metabolic-
kého syndromu zistala vérna po
cely sviij profesni Zivot a v téchto
oblastech pak fe§ila fadu gran-
tl. V 90. letech se vénovala dia-
gnostice inzulinové rezistence
a zavedla provadéni inzulinové-
ho supresniho testu, ktery je jed-
nodussi, a pritom srovnatelny se
slozitymi clampovymi metodami.
Byla u zrodu evropskych epide-
miologickych kardiovaskuldrnich
studii EuroAspire, Které na nasem
pracovi$ti pokracovaly fadu let. Po
roce 2000 sledovala troven 1écby
chronického srde¢niho selhani
v ramci evropské studie European
Heart Failure Study a dale souvislost mezi ischemickou choro-
bou srde¢ni a diabetem 2. typu ve studii Diabetes and the Heart.
Ve spolupréci s Psychiatrickou klinikou LF UK a FN Plzen se
vénovala také souvislosti lehkych depresivnich syndromi
s poruchami glukézového metabolismu. Dals§imi tématy jeji-
ho odborného zajmu byly homocystein a vaskularni nemoci,
vliv biochromu na inzulinovou rezistenci ad. Zapojila se do
mezinarodnich vyzkumnych studii biologické 1é¢by zavazné
hypercholesterolémie aplikaci specifickych protilatek - in-
hibitort PCSK9. V soucasné dobé se podili na mezinarodni
studii 1é¢by vysoké hladiny lipoproteinu (a) olpasiranem.
Jeji aktivity vyustily v fadu vyznamnych publikaci, které
maji znacnou citovanost. Za nékteré z nich byla ocenéna
ReiniSovou a Prusikovou cenou. V roce 2004 byla jmenovana
profesorkou vnitiniho 1ékafstvi Univerzity Karlovy v Praze
a obhajila také titul doktora véd na Univerzité Komenského
v Bratislavé. Byla jmenovana Fellow of the European Society
of Cardiology (FESC) a ocenéna diplomem European Society of
Hypertension (Diploma of Clinical Hypertension Specialist).
Profesorka Rosolova je aktivni v fadé odbornych spo-
le¢nosti, a to Ceskych i mezindrodnich. Pfedev$im 15 let
vedla pracovni skupinu preventivni kardiologie Ceské kar-
diologické spolecnosti, do jejihoz vyboru byla také zvolena
jako jedna z prvnich Zen. Pfed 10 lety se stala jeji Cest-
nou ¢lenkou. Dle byla dlouholetou ¢lenkou vyboru Ceské
spolecnosti pro hypertenzi, v soucasné dobé je zastupkyni
piedsedy Ceské spolenosti pro aterosklerézu a byla také
zvolena ¢lenkou vyboru Ceské internistické spolec¢nosti CLS
JEP. Je ¢lenkou European Association of Preventive Cardiology and
Rehabilitation (EAPCR), European Society of Hypertension (ESH)
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a European Association for Predictive, Preventive ¢ Personalised Medicine
(EPMA). Pracovala a pracuje v redakénich radach fady odbor-
nych ¢asopisti (European Heart Journal 1999-2003, Farmakoterapie,
Vnitrni1ékafstvi, Cor et Vasa, Journal of the EPMA).

Hana Rosolova je znama jako vyborna prednasejici,
kterd dovede srozumitelnym zptsobem rozebrat danou pro-
blematiku, a to nejen na poli odborniki v kardiovaskularni
mediciné, ale naptiklad téZ na diabetologickych férech nebo
mezi praktickymi 1ékati, ¢imz se ji dati propojovat dllezita
odborna témata Siroce interdisciplinarné.

V roce 2004 zalozila ¢eskou odbocku mezinarodniho
Institutu metabolického syndromu, kterd se v roce 2008
transformovala do obecné prospéiné spolecnosti Cesky in-
stitut metabolického syndromu (CIMS). Ta sdruZzuje pfed-
ni Ceské odborniky v oborech zahrnujicich problematiku
prevence kardiovaskularnich chorob a diabetu 2. typu, od
Klasické lipidologie az po obezitologii. Diky svym nespornym
organiza¢nim a manazerskym schopnostem se opravnéné
stala feditelkou této organizace. CIMS pofada akce jak pro
odbornou, tak laickou vefejnost, jez slouzi ke zlepSovani
informovanosti i realizaci prevence nemoci, na které stile
umira vétsina populace. V ramci CIMS prof. Rosolova reali-
zovala Evropsky projekt ke zlepSeni vzdélanosti a dovednosti
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pedagogickych pracovnikt zakladnich $kol v oblasti pri-
marni prevence aterosklerézy, kardiovaskularnich chorob,
cukrovky a ¢astych nadorti. ZlepSeni zdravotni gramotnosti
ucliteltt miZe vyznamneé ovlivnit mysleni déti, a prispét tak
ke zlepseni jejich postojli k vlastnimu zdravi a nasledné i ke
zlepSeni zdravi vefejného.

I pfes vysoké pracovni nasazeni si pani profesorka dokaze
udélat ¢as na své konicky. V mladi navstévovala klavirni a ba-
letni §kolu, nyni rekreacné sportuje (golf, kolo, lyZe), k jejim
dalsim zalibam patfi ¢etba a v poslednich letech se s pfitelem
intenzivné vénuji chalupafeni. M4 dceru Hanku, kterd kraci
v jejich §1épéjich, nebot pfed nékolika lety iispésné ukoncila
studium na Lékatské fakulté UK v Plzni a slozila atestaci
zplicniho 1ékafstvi. Ta s manzelem Danielem vychovava dvé
déti, Ellinku a Patrika. Obé vnoucata pfedstavuji pro Hanku
Rosolovou velké $tésti a novy zdroj Zivotni energie.

Mild Hanko, dovol, abych Ti jménem Ceské spole¢nosti
pro hypertenzi i jménem pracovniki II. interni kliniky
LF UK a FN Plzen popfal vSe nejlepsi k Tvému Zivotnimu
jubileu - zejména aby ses naddle vénovala odborné praci
s plnym nasazenim jako dosud, abys byla zdrava a spokojena
v osobnim Zivoté.

Jan Filipovsky
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Kniha, kterou si
nesmite nechat ujit

Petra Hatlovd, Roman Smucler, Stépén Svatina

DEBATY

bez cenzury

Kolik v sobé mame neandertalskych
3 : genu? Jak ovlivni uméld inteligence
medicinu? Jaké moznosti nam do bu-
doucna poskytne plasticka chirurgie?
Jak mame spravné uzivat antibiotika?

Odpovédi na tyto a dalSi otazky pfinaseji
inspirativni debatni Cluby J. E. Purkyné, kte-
ré moderuji prezident Ceské stomatologické
komory doc. Roman Smucler a predseda Ceské
lékaFské spole¢nosti J. E. Purkyné prof. Sté&pan
Svacina.

Stejné jako predchazejici dva dily Debat bez cenzury
i tento prindsi redakcné zpracované zaznamy jednot-
livych debatnich clubG. Diky modernim
technologiim lze velmi jednodusSe pfrejit
pomoci QR kédt umisténych v knize k video-
zdznamum téchto debat a umocnit tak zazitek
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STO LET CESKE DERMATOVENEROLOGIE

Petr Arenberger, Petra Hatlova, Monika Arenbergerova

Prinesl k nam syfilis opravdu Krystof Kolumbus? Je akné nemoci
Ihara? Jak se lécila lupénka ve starém Egypté a jak se léci dnes?
- Odpovédi na tyto i mnohé dalsi otazky prinasi strhujici pfibéh déjin
c E s K - dermatologie, ktery vychazi knizné pfi pfilezitosti stého vyroci
dermg zalozeni Ceské dermatovenerologické spoleénosti.
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