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CISTA OPTIMALIZOVANA FORMA BUTYRATU V ENTEROSOLVENTNI UPRAVE

Butyrat hraje zasadni dlohu ve vyZivé epitelidInich bunék
stfeva, udrZovani pH stfevniho obsahu a v neposledni fadé
miiZe také také ovliviiovat requladi, proliferaci, diferenciaci
a apoptozu stfevnich bunék. Molekula butyratu se skldda
ze tfi atom uhliku a zbytku kyseliny karboxylové. Hlav-
nimi producenty butyrétu ve stfevé jsou bakterie druhu
Faecalibacterium prausnitzi nebo Eubacterium rectale.

Protinadorové piisobeni butyratu

Schopnost butyrdtu podporovat proliferaci normdinich
bunék a u nddorovych indukovat diferenciaci ¢i apoptézu
je nazyvana butyrdtovym paradoxem (Lupton 2004). Pfed-
pokladem pro spravny ti¢inek butyratu je jeho dostatecny
pfijem. Ten se uskutecriuje skrze specializované transpor-
téry. Jeden z nich, SLC5A8, byl popsan jako nédorovy su-
presorovy gen, jehoZ exprese je potlacena az u 60 %
nadord (Li et al. 2003).

Butyrét requluje bunécné procesy spojené s odbouravanim
volnych radikali. Mechanizmus, ktery by za tuto regulaci
mohl byt zodpovédny, je butyrétem kontrolovana zvy3ena
exprese detoxikacnich enzymdi, mezi které patif glutation-
S-transferaza. Diky tomu miiZe butyrét chranit buriky pred
poskozenim DNA reaktivnimi kyslikovymi metabolity, ze-
jména H202 (Hamer et al. 2008). Butyrat tak mize slouzit
i jako primamni chemoprevence (Scheppach and Weiler 2004).

Butyrat ovliviiuje také transkripci gend pro nékteré cytokiny,
vetné gend pro komponenty signlnich drah zapojenych
do procesu zanétu. Dochdzi k inhibici aktivace signdini drahy
NF-kp, produkce interferonu y a zvy3eni exprese receptoru
aktivovaného peroxizomovymi proliferdtory y (PPARy)
(Hamer et al. 2008, Fung et al. 2012). Tyto vlastnosti pred-
stieva (Van Immerseel et al. 2010). Disbidza v téchto one-
mocnénich hraje velkou roli, protoZe bylo prokézano, ze pa-
cienti s ulcerézni kolitidou maji vyrazné snizeny vyskyt
butyrat produkujicich bakterii Roseburia inulinivorans a Fa-
ecalibacterium prausnitzii (Machiels et al. 2014).

Butyrat ziejmé hraje svoji tlohu i ve zmiriiovani pfiznaki
atopického ekzému. Védci charakterizovali mikrobiom

Text je urcen pro odbornou vefejnost.

u 6-ti mésicnich déti, které trpély timto onemocnénim. Z4-
vaznost postizeni ekzémem nepfimo korelovala s mikrobi-
aIni diverzitou a s mnoZstvim bakterii produkujicich butyrat.

Vliv na obezitu, inzulinovou rezistenci

a kardiovaskularni onemocnéni

Je zndmym faktem, Ze strava bohatd na vlékninu pomaha
chrénit pred obezitou a rezistenci na inzulin. V neddvné me-
tagenomické studii védci zjistili, Ze obézni lidé maji vyrazné
snizeny pocet bakterif produkujicich butyrdt (Qin etal. 2012).
Diabetes I. je spjat s velmi nizkym vékem ndstupu one-
mocnéni. Jesté pited tim v3ak dochdzi k vytvoieni autopro-
tilatek proti B burkam Langerhansovych ostriivki
pankreatu, které produkuji inzulin. Détem ve véku 6 mé-
sicti byl analyzovan stfevni mikrobiom a rozdéleni déti
podle téchto vysledki odhalilo propojeni mezi stravou, mi-
krobiomem a vyvojem autoprotilatek. Jedna skupina déti
vykazovala velky vyskyt bakterii rodu Akkermansia a méné
Bacterioides. Druha skupina kojenc(, u které prevazovaly
bakterie rodu Bacterioides, byla charakteristicka brzkym
zavedenim bez mlé¢né stravy, zvySenym rizikem vytvoreni
autoprotilatek proti p burikam Langerhansovyich ostriivk(
butyratu. Na zékladé téchto vysledka vytvorili védci hypo-
tézu, Ze butyrdt ma ochranou funkci ped vyvojem auto-
protilatek proti p burkam Langerhansovych ostrivki
pankreatu a tim padem i pfed rozvinutim diabetu I. (En-
desfelder et al. 2016).

Vliv butyratu na dédicna onemocnéni

Butyrét byl vyhodnocen jako potencidlni pfistup v [é¢hé
cystické fibrézy (Zeitlin 2000). Zdd se, Ze exprese funkéniho
chloridového transportéru CFTR (cystic fibrosis transmem-
brane conductance regulator) miiZe byt znovu obnovena
pomoci butyratu. Proces zatim neni pIné objasnén, ale
zfejmé zahruje modulaci transkrip¢ni hladiny a sprévné
poskladani CRFT proteinu (Zeitlin 2000).

Na X chromozom vézand adrenoleukodystrofie je porucha
lipidového metabolizmu, projevujici akumulaci nevétve-
nych mastnych kyselin s velmi dlouhym fetézcem.

Jeji picinou je mutace ABCD1 genu pro lipidovy transpor-

tér. Inhibitory HDAG, jako butyrat, sniZuji oxidativni pos-
kozeni tkdné a navic, jsou schopné kompenzovat nedosta-
tek funkéniho ABCD2 u pacientd s timto onemocnénim
(Berger etal. 2010).

Antimikrobialni aktivita butyratu

Butyrét podporuje tésnd spojeni stfevniho epitelu a tim
pomaha zajistovat bariérovou funki stieva v obrané pred
patogeny (Ploger et al. 2012).

Neuroprotektivni efekt butyratu

Butyrdt mé dlouhodoby pfinos pfiischemickém poskozeni
azfejmé proto najde uplatnéni v 1éché cévni mozkové pri-
hody. Preklinické studie ukazuje, Ze écba butyrétem sti-
muluje proliferaci, migraci a diferenciaci bunék u potkan(
vystavenych permanentni cerebrdlni ischemii (Kim, Leeds
and Chuang 2009).

Butyrat ma velmi silny neuroprotektivni efekt u transgen-
niho mysiho modelu Huntingtonovy choroby a zdd se tedy
byt velmi slibnym terapeutickym pfistupem v 1éché tohoto
onemocnéni. Mutantni Huntingtndiv protein reaguje s trans-
kripcnimi faktory, coZ vede ke snizené acetylaci histond. Po-
dévani phenylbutyrétu pfi prvnim ndstupu symptomd
onemocnéni vede ke zmiréni atrofie neurond a prodlouzeni
Zivota transgennich mysi (Gardian et al. 2005).

Dalsi zajimavy efekt butyratu je jeho vliv na pamét. Blo-
kovani aktivity HDAC ovliviiuje synaptickou plasticitu
a pamét, coz naznacuje, ze HDAC mohou slouit k navratu
chromatinu do represivniho stavu a mohou umléovat
transkripci potiebnou pro tvorbu dlouhodobé paméti.
HDAC mohou sloufit jako zdsadni supresorové geny pro
pamét ainhibitory HDAG, jako butyrét, mohou pomoci ge-
nerovat mnohem trvalejsi formy dlouhodobé paméti, coz
otevird zcela novy terapeuticky potencial butyrdtu (Vecsey
etal. 2007).
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Uméla inteligence vinterni mediciné -

nova éra klinické praxe

Véazené kolegyné, vazeni kolegové,

dokazete si pfedstavit, Ze poméhdte vyvijet umélou inteligenci, aniz
byste o tom védeéli? U mé to tehdy zacalo docela nendpadné.

Kdyz jsem pred tfinacti lety odjizdél na pulro¢ni staz do Calgary,
netusil jsem, Ze budu zakreslovat oblasti mozku na CT snimcich pro
trénovani nastroje umélé inteligence. V té dobé jsem o Al nemél ani
ponéti — vénoval jsem se neurologii a zobrazovacim metoddm u paci-
entd s cévnimi mozkovymi pithodami. Vedouci laboratofe mé tehdy
pozadal, abych po zaskoleni oznacoval urcité anatomické struktury
mozku na snimcich. Az pozdéji jsem si uvédomil, ze aktivné pfispivam
k vyvoju jednoho z prvnich Al nastrojd, ktery dnes patfi mezi svétové
lidry v oblasti zobrazeni akutnich cévnich mozkovych pfihod.

Tato cesta od roku 2012 do soucasnosti ndzorné ilustruje dynamiku
technologického rozvoje v oblasti umélé inteligence. Procesy, které dfive
trvaly vice nez dekddu, dnes mohou byt realizovany v fadu mésicd.
Pravé tato akcelerace vyvoje nas nuti k systematickému zamyslenf nad
dopady Al na nasi klinickou praxi.

Soucasny stav implementace Al v ceském
zdravotnictvi

Pfi srovndni s pfednimi svétovymi centry, jako je napfiklad klinika Mayo
s vice nez tisicem implementovanych Al aplikaci, mdze pUsobit nase sou-
Casnych deset nastrojl ve Fakultni nemocnici Ostrava skromné. Povazuji
viak za dulezité zdlraznit, Ze viechny nastroje, které v souc¢asnosti vyu-
Zivéame, jsou klinicky validované a prokazatelné piinosné pro pacienty.

Prehled vyuzivanych nastroji podle obort

Neurologie

B 2 nastroje pro hodnoceni CT snimkd u pacientd s podezienim na
cévni mozkovou pithodu

B 2 n3stroje pro analyzu magnetické rezonance mozku u pacientd

s roztrousenou sklerézou

Radiologie

® Al pro hodnoceni rentgenovych snimkd hrudniku a kostf

Screeningova vysetreni

®  Nastroj pro mamograficky screening

m  Nastroj pro vysetfeni magnetickou rezonanci prostaty v ramci
screeningu karcinomu prostaty

Vsechny zminéné systémy predstavuji certifikované zdravotnické
prostfedky, které jsou rutinné pouzivany v klinické praxi.

www.casopisvnitrnilekarstvi.cz

Testovani jazykovych modelii

Soucasné testujeme moznosti vyuZiti béznych jazykovych modeld,
jako jsou GPT (od OpenAl) nebo Claude (od Anthropic), prevazné pro
administrativni Ucely, pficemz vysledky jsou povzbudivé. Zaroven nas
velice 1aka testovani MAI Diagnostic Orchestrator (od Microsoft): MAI-
DxO predstavuje prllomovy systém umélé inteligence, ktery funguje
jako virtudIni Iékarsky tym specialistli a v testech dosahl 80% presnosti
diagndz oproti pouhym 20 % u zkudenych Iékafd. Tento orchestrovany
pristup kombinuje bayesovské mysleni s optimalizaci ndklad a mdze
béZet i na mobilnich zafizenich, coz z néj do budoucna ¢ini idedlnf

nastroj pro podporu diagnostiky v ordinacich i v terénu.

Potencial Al v interni mediciné

Interni medicina je obor charakteristicky nutnosti integrace kom-
plexnich klinickych dat z rznych zdrojl — anamnézy, fyzikalniho vyset-
feni, laboratornich vysledk( a zobrazovacich metod. Al ndstroje mohou
v tomto procesu poskytovat vyznamnou podporu.

UvaZzme napfiklad pacienta s febrilnim stavem nejasné etiologie,
elevaci zanétlivych parametrd a komplexni anamnézou. Al systém do-
kdZe analyzovat viechna dostupna klinicka data, korelovat je s rozsahlou
databdzi podobnych pfipadl a navrhnout diferencidini diagnostiku
sefazenou podle pravdépodobnosti. Je tfeba zdlraznit, ze kone¢né
klinické rozhodnuti vzdy zlstava v kompetenci lékafe, Al viak mUze
vyrazné urychlit diagnosticky proces a upozornit na méné obvyklé
diagnostické moznosti.

Dalsf vyznamnou oblastf je administrativa a dokumentace. Al mize
automatizovat tvorbu Iékafskych zprav, provadét kontrolu Iékovych in-
terakcf a upozornovat na potencialné nevhodné kombinace medikace.
Tim se uvolriuje as Iékafe pro pfimou péci o pacienty, co? je v soucasné
dobé nedostatkovych zdroj obzvlasté cenné.

Pirekazky implementace

Jednou z nejvétsich soucasnych bariér je kvalita a standardizace
zdravotnické dokumentace. Al néstroje vyzaduiji strukturovand a kva-
litni data pro optimalni fungovéni. Zavedeni elektronického receptu
predstavovalo vyznamny krok spradvnym smérem, avsak potfebujeme
pokracovat ve standardizaci celé zdravotnické dokumentace.

Po dokonceni této standardizace bude mozné implementovat Al
systémy schopné napfiklad kontrolovat propoustéci zpravy, vyhod-
nocovat vhodnost farmakoterapie pro konkrétniho pacienta nebo
navrhovat optimaln{ terminy kontrolnich vysetfeni.

Soucasné musime fesit etické aspekty implementace Al. Zndme
pripady, kdy byl algoritmus pro detekci melanomu natrénovan prevazné
na kavkazské populaci, coz vedlo k problémUim pfi diagnostice u pa-
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cientl s tmavsi pigmentaci kiize. AC se v této oblasti doséhlo pokroku,
podobna rizika perzistuji a vyzaduji nasi kontinudlni pozornost.

Ceska spolecnost pro umélou inteligenci a inovativni
digitalni technologie v mediciné

S védomim rostouctho vyznamu Al v mediciné jsme v roce 2024
iniciovali zaloZeni Ceské spole¢nosti pro umélou inteligenci a inovativni
digitalni technologie v medicing (CSAIM) pod z&stitou Ceské lékaFské
spole¢nosti Jana Evangelisty Purkyné. Primarnim cilem této odborné
spolecnosti je vytvoreni efektivni komunikacni platformy mezi zdravot-
niky, technologickymi inovatory a regulacnimi organy.

Mise nasi spolecnosti spociva v aktivni podpofe, rozvoji a kultivaci
prostiedi pro bezpecné a efektivni vyuzivani umélé inteligence a ino-
vativnich digitélnich technologii v ceském zdravotnictvi. Nasi vizi je stat
se respektovanym odbornym garantem a klicovym partnerem v oblasti
implementace Al a digitdlnich inovaci do ¢eského zdravotnictvi.

Strategické aktivity CSAIM zahrnuiji €tyfi hlavni oblasti

Expertni podpora — poskytujeme odborna stanoviska Ministerstvu
zdravotnictvi CR a regula¢nim organdim, participujeme na tvorbé le-
gislativy a narodnich strategii v oblasti Al v mediciné.

Vzdélavani a osvéta — organizujeme odborné konference,
workshopy a vzdéldvaci programy zamérené na zvysovani digitalni
gramotnosti zdravotnikd. Soucasné se vénujeme edukaci pacientd
a Siroké vefejnosti.

Podpora inovaci - facilitujeme spolupraci mezi zdravotnickymi
zatizenfmi a technologickymi start-upy, poskytujeme konzultace v ob-
lasti MDR certifikace a compliance s EU Al Act.

Standardizace - vytvaiime doporucené postupy pro implemen-
taci Al technologif v mediciné a koordinujeme pilotni projekty.

Vybor CSAIM tvoii multidisciplinarni tym odbornik{ z rozli¢nych
medicinskych specializaci, technologickych obor( i pravni oblasti. Mezi
mistopfedsedy pat prof. MUDT. Julius Spicak, CSc. (gastroenterologie,
IKEM), doc. MUDr. David Zogala, Ph.D. (nukledrni medicina, VFN Praha),
prof. MUDr. Robert Mikulik, Ph.D. (neurologie, FNUSA), JUDr. Radek Policar
(legislativa, MZ CR), doc. Ing. Daniel Schwarz, Ph.D. (kyberneticka bezpec-
nost) a prof. Ing. Radek Martinek, Ph.D. (implementace a vyvoj, VSB-TUQ).

Vzdélavaci iniciativy

ZvI&stni pozornost vénujeme vzdélavani v oblasti Al. Na Lékarské
fakulté Ostravské univerzity jsme zalozili Katedru umélé inteligence, digita-
lizace ainovativnich technologif, kde systematicky vzdéldvame studenty
¢tvrtych az Sestych ro¢nikl o moznostech a rizicich Al v medicing, legisla-
tivnich aspektech a praktickych aplikacich soucasné dostupnych nastrojd.

Vletosnim roce jsme usporadali nejvetsi vzdélavaci seminaf na toto
téma pod zéstitou ministrd zdravotnictvi Ceské republiky a Slovenska.
Online Ucast zaznamenalo vice nez 400 studentl ze vsech ceskych
a slovenskych Iékarskych fakult, coz potvrzuje vysoky zajem o tuto
problematiku mezi budoucimi lékafi.

Jsem presvédcen, Ze systematické vzdélavani v oblasti digitalnich
technologif a kyberbezpecnosti by mélo byt implementovano jiZz na
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Urovni zakladniho skolstvi, nebot tyto kompetence budou nezbytné
pro profesni uplatnéni budoucich generaci zdravotnikd.

Perspektivy rozvoje

V nejblizsich letech ocekdvdm vyznamny rozvoj Al nastroji
specificky navrzenych pro potfeby interni mediciny. Predpokladam
vytvofeniintegrovanych systémud umoznujicich analyzu rentgeno-
vych snimkd, echokardiografickych zaznam, laboratornich vysledkd
¢i EKG na jednotné platformé. Tyto néastroje budou generovat ko-
mentované reporty zaloZzené na aktudlnich klinickych doporucenich
a budou vollstdndig integrovény s nemocni¢nimi informacnimi
systémy a PACS.

V oblasti preventivni mediciny, kterd pfedstavuje klicovy piliF interni
mediciny, umozni Al ¢asnou identifikaci pacientd s vysokym rizikem roz-
voje diabetes mellitus, kardiovaskuldrnich onemocnéni nebo malignit
prostiednictvim analyzy komplexnich kombinaci genetickych faktord,
zivotniho stylu a klinickych parametrd.

Zachovani lidského rozméru mediciny

Je nezbytné zdUraznit, Zze Al predstavuje podpUrny nastroj, nikoli
nahradu klinického Usudku Iékafe. Studie prokazuji, Ze pacienti ¢asto
vnimaji komunikaci s Al systémy jako méné uspokojivou ve srovnanf
s lidskou interakci. Empatie, klinickd intuice a komunikac¢ni dovednosti
zUstavaji nezastupitelnymi lidskymi viastnostmi, které zadna techno-
logie nemUze plnohodnotné reprodukovat.

Pfipominam si testovani robotického lékare” na UCLA v roce 2016 -
systému slozeného z mobilni obrazovky umozrujici vzdalenou komuni-
kaci s primarem. Pacienti tento pfistup vnimali negativné, coZ potvrzuje
dllezitost zachovani osobniho kontaktu v Iékafské praxi.

Zaveér

Umeéld inteligence nepochybné predstavuje vyznamnou pfilezitost
pro zkvalitnénf péce v oboru interni medicina. Soucasné vsak pfinasf
nové vyzvy, které vyzadujf systematicky a odpovédny pfistup. CSAIM se
zavazuje poskytovat odborné vedeni v této oblasti — poméhat lékaftim
v orientaci v rychle se vyvijejicim technologickém prostredi, prosazovat
bezpecnou implementaci Al ndstrojd a zajistovat, aby tyto technologie
skutecné slouzily pacientdim i zdravotnikdm.

Vyzyvam viechny kolegy z oboru interni mediciny k aktivni parti-
cipaci na diskusi o budoucnosti Al v naSem oboru. Pouze spole¢nym
usilim mazeme zajistit, aby technologicka evoluce v mediciné vedla ke
zkvalitnénf péce o nase pacienty.

V tomto Cisle ¢asopisu najdete ¢ldnky vénované konkrétnim aplika-
cim Alvinterni mediciné. Doufam, Ze vdm poskytnou praktické informa-
ce o soucasnych moznostech vyuziti téchto technologii v klinické praxi
a inspiruji vas k daldimu zajmu o tuto dynamicky se rozvijejici oblast.

doc. MUDr. Ondrej Volny, Ph.D., FESO

Predseda Ceské spolecnosti pro umeélou inteligenci a inovativni
digitdini technologie v medicing (CSAIM) CLS JEP

Neurolog, Fakultni nemocnice Ostrava

Prodékan pro védu a vyzkum, Lékarskd fakulta Ostravské univerzity
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Inzulin glargin v kontextu soucasné
farmakoterapie diabetu mellitu 2. typu

Denisa Jani¢kova Zd'arska', Praveen Raj?, Rahul Kapur?, Zbynek Schroner?, Robert Bém*
'Interni klinika 1. LF UK a UVN, Praha

2Biocon Biologics Ltd, Bangalore, India

3Lékafska fakulta, Univerzita Pavla Jozefa Safarika v Kosicich, Slovensko

“Klinika diabetologie, Institut klinické a experimentalni mediciny, Praha

Bazalni inzulinovd analoga maji v terapii diabetu mellitu 2. typu (DM2T) stale nezastupitelnou roli a jsou indikovéana pfi
nedostate¢né metabolické kompenzaci pacientd peroralnimi antidiabetiky. V multicentrické prospektivni observacni
studii BIGGER (Biosimilar Insulin GlarGin czEch Real-life non-interventional study) byla potvrzena ucinnost biosimilarniho
inzulinu glarginu (Semglee) a jeho dobry bezpecnostni profil.

Cil: Stanoveni G¢innosti a bezpecnosti biosimilarniho inzulinu glarginu (Semglee) u dospélych pacientd s DM2T v redIné
klinické praxi a zhodnoceni vlivu predchozi terapie na prabéh Iécby.

Soubor pacientl (material) a metoda: Byly zpracovany vysledky od 1066 pacientd s DM2T, ktefi byli indikovani k lé¢bé
inzulinem glarginem. Soubor byl rozdélen dle typu vstupni inzulinové [é¢by do 4 skupin - inzulin naivni, humanniinzulin,
inzulinové analoga 1. a 2. generace. Ukazatele Gc¢innosti a bezpecnosti 1éCby byly hodnoceny pfi vstupni navstéve a po
jednom, dvou a Sesti mésicich |écby.

Vysledky: U viech ucastnikd studie do$lo béhem 3esti mésict k vyznamné redukci HbA, a hmotnosti. V celém souboru
sledovanych doslo k poklesu priimérnych hodnot HbA1C 69,7 £ 13,16 na 59,9 + 12,01 mmol/mol; p < 0,001. U inzulin naiv-
nich byl pokles nejvyznamnéjsi — z 74,7 + 12,12 na 59,9 + 10,69 mmol/mol; p < 0,001. U nemocnych s predchozi inzulinovou
Iécbou byla redukce - skupina humanni inzulin (z 69,4 + 13,53 na 58,8 + 12,52 mmol/mol; p < 0,001), inzulinova analoga
1. generace (z 67,1 + 12,44 na 59,7 £ 12,10 mmol/mol; p < 0,001), 2. generace inzulinovych analog (z 70,7 + 13,05 na 61,7 +
13,51 mmol/mol; p < 0,001). U pacientd s predchozi Ié¢bou bazalnimi inzulinovymi analogy 1. generace byly priimérné
vstupni hodnoty télesné hmotnosti vyznamné nizsi v porovnani s pacienty s predchozi 1é¢bou bazalnimi inzulinovymi
analogy 2. generace (90,0 = 17,39 kg vs. 95,2 + 19,54 kg; p = 0,016). Incidence hypoglykemii byla srovnatelna s frekvenci
pred zahdjenim Ié¢by a vyskyt ketoaciddz v priibéhu 1é¢by byl vzacny.

Zavér: Lécba biosimildrnim inzulinem glarginem (Semglee) vedla u pacientl s DM2T k prdmérnému poklesu HbA,
0 9,8 mmol/mol za 6 mésicu. Nejvétsiho zlepseni bylo dosazeno u pacientl bez predchozi inzulinoterapie. Pro zajisténi dob-
rych vysledk 1é¢by je klicové véasné zahajeni |é¢by bazalnim inzulinem a nasledna titrace dévek. Edukace pacientu a pravi-
delny monitoring za ucelem priibézného zhodnoceni stavu vede ke zlepseni adherence pacientl a zvysuje Uspésnost lécby.

Kli¢cova slova: diabetes mellitus, inzulin glargin, klinickd inercie, HbAk.

The role of insuline glargine in the context of current pharmacotherapy of type 2 diabetes -
real life data

Basal insulin analogues still play an irreplaceable role in the treatment of type 2 diabetes mellitus (T2DM) and are indicated
when patients are poorly controlled with oral antidiabetic drugs. In the multicentre prospective observational BIGGER (Bio-
similar Insulin GlarGin czEch Real-life non-interventional study) trial, the efficacy of biosimilar insulin glargine (Semglee) and
its good safety profile were confirmed.
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Aim: To determine the efficacy and safety of biosimilar insulin glargine (Semglee) in adult patients with T2DM in real clinical
practice and to evaluate the effect of previous therapy on the course of treatment.

Patient population (material) and method: Results from 1066 patients with T2DM who were referred for treatment with
insulin glargine were processed. Treatment efficacy and safety indicators were assessed at the initial visit and after one, two
and six months of treatment.

Results: All study participants experienced significant reductions in HbA, _and weight over the six months. The mean HbA, _
values decreased from 69.7 + 13.16 to 59.9 + 12.01 mmol/mol; p < 0.001 in the entire study population. The decrease was most
significant in the insulin naive group, from 74.7 £ 12.12 to 59.9 + 10.69 mmol/mol; < 0.001. In patients with previous insulin
treatment there was a reduction — human insulin group (from 69.4 + 13.53 to 58.8 + 12.52 mmol/mol; < 0,001), 1st generation
insulin analogues (from 67.1 £ 12.44 to 59.7 £+ 12.10 mmol/mol; < 0.001), 2nd generation insulin analogues (from 70.7 + 13.05
to 61.7 £ 13.51 mmol/mol; <0,001). In patients with previous treatment with 1st generation basal insulin analogues, mean
baseline body weight values were significantly lower compared to patients with previous treatment with 2nd generation
basal insulin analogues (90.0 + 17.39 kg vs. 95.2 + 19.54 kg; p = 0.016). The incidence of hypoglycaemia was comparable to
that before treatment and the incidence of ketoacidosis during treatment was rare.

Conclusion: Treatment with the biosimilar insulin glargine (Semglee) led to a mean decrease in HbA, _of 9.8 mmol/mol over
6 months in patients with T2DM. The greatest improvement was achieved in patients with no previous insulin therapy. Early
initiation of basal insulin therapy and subsequent dose titration is crucial to ensure good treatment outcomes. Patient education
and regular monitoring for ongoing assessment of status leads to improved patient adherence and increases treatment success.

Key words: diabetes mellitus, insulin glargine, clinical inertia, HbA]c.

Uvod

Diabetes mellitus 2. typu (DM2T) je chronické onemocnénti, které
postihuje celosvétové okolo stovky miliond obyvatel a je spojeno se
znac¢nou ekonomickou zatézi. V roce 2019 byly pfimé zdravotnické
néklady spojené s péci o pacienty s DM2T vycisleny na 760 miliard USD
a s rostouci prevalenci onemocnénf se tato suma rovnéz zvysuje. Mezi
rizikové faktory rozvoje DM2T patfi nadvéha ¢i obezita, strava s vysokou
kalorickou a nizkou nutri¢ni hodnotou a pfijem vysokého mnozstvi
trans-nasycenych tukd, pfidanych cukrd a sodiku, malé mnozstvi fyzické
aktivity a sedavy zpUsob Zivota ¢i koufeni (1).

DM2T je onemocnéni charakterizované inzulinovou rezistenci
a snizenou sekreciinzulinu, kterd je nasledkem progresivniho selhavani
funkce beta-bunék pankreatu. To je pfi¢inou abnormalnich hodnot
glykemie. Onemocnéni je doprovézeno rozvojem komplikaci, které
jsou z pohledu patofyziologie déleny na makrovaskularni (napf. kar-
diovaskularni onemocnéni) a mikrovaskularni (komplikace postihujici
funkce ledvin, retiny ¢i nervovy systém) (2).

Zakladem l1écby jsou nefarmakologické opatfeni spocivajici v do-
drzovani dietniho rezimu a zvyseni fyzické aktivity. Soucasné s rezi-
movymi opatfenimi se pfi stanoveni diagndzy pfistupuje k zahajenf
farmakologické 1écby. Mezi hlavni cile 1é¢by DM2T patii zkvalitnéni
Zivota nemocnych, zajisténi prevence rozvoje chronickych mikrovasku-
larnich komplikaci a minimalizace vyskytu hypo- a hyperglykemie, a to
prostfednictvim zlepSeni a stabilizace kontroly glykemie (3). Lé¢ebny
postup ma byt individualizovany a zohledriovat pfidruzené komorbi-
dity, pfitomnost rizikovych faktor(, vék pacienta a trvani onemocnéni.
Nejcasteji vyuzivanymi ukazateli pribéhu lécby je koncentrace HbA _
a glykemie v Zilnf plazmé nala¢no (FPG, fasting plasma glucose) (4).

V soucasné dobé je k 1é¢bé DM2T k dispozici fada peroralnich
antidiabetik (PAD), pficemz Iékem prvni volby je metformin. Pokud
nedojde k dosazeni pozadované kompenzace stavu pacienta do $esti
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mésicl od zahajenf 1écby, pfistupuje se k Upravé davky ¢i k pfidanf
dalsiho PAD, pfipadné k zahdjenf Ié¢by inzulinovymi analogy. Zahajeni
inzulinoterapie u pacientl s DM2T je indikovéno v piipadech, kdy Ié¢ba
perordlnimi antidiabetiky nevede k uspokojivym vysledklim nebo je
kontraindikovéna. Kritickym faktorem je v¢asné zahajeni lé¢by inzuli-
nem, které vede k efektivnéjsimu dosazeni cilovych hodnot HbA _(5).
Po selhanflécby PAD se zpravidla pfistupuje k zahdjenfinzulinoterapie.
Bohuzel je zfejmé, Ze tento krok je v klinické praxi oddalovan v radu
mésicl az let, protoze zahdjeni podani inzulinu je spojeno s obavami
z hypoglykemickych pfihod, nardstu hmotnosti a zvladaniinjekénf apli-
kace (6). Dalsf alternativou je v souladu s nejnovéjsimi doporuc¢enimi po
selhani lécby PAD zahdjenf |éCby GLP-1 agonisty, pfipadné kombinace
GPL-1 agonistd a inzulinu (7).

Pti zahdjeni terapie inzulinem se nejcastéji pfistupuje k podani
bazéIniho inzulinu v jedné denni davce, a to bud v monoterapii nebo
v kombinaci s PAD (8). Tim se nahrazuje bazalIni fyziologickd sekrece
inzulinu, kterd probihd stabilné v prabéhu celého dne a zajistuje sta-
bilni glykemii béhem la¢néni. V roce 1940 byla zformulovana prvni
stfednédobé plsobici formulace inzulinu, NPH inzulin. Jeho postupné
uvolnovani a prodlouzeny Ucinek je zajistén uvolhovanim z komplexu
s protaminem. Zédmeénou jednotlivych aminokyselin v sekvenci human-
niho inzulinu byla vytvofena dalsi inzulinovd analoga s vylepsenymi
vlastnostmi (9). Souc¢asné dostupna dlouze-ptsobici inzulinovd analoga
zajistujf trvaly 24hodinovy ucinek, maji minimaln{ vrchol Gcinku, nizkou
inter- a intraindividualnf variabilitu a nizké riziko hypoglykemie, a vedou
tak k dobré kompenzaci diabetu (10).

Mezi analoga prvni generace je fazen inzulin glargin 100 1U/ml
a inzulin detemir. Inzulin glargin je prvnim dostupnym dlouhodobé
pUsobicim analogem, snizuje kolisani glykemif a vyskyt hypoglykemif.
Vyznacuje se konstantnim a pozvolnym vstfebdvanim. Do 2. generace

bazélnich inzulinovych analog je fazen inzulin glargin 300 1U/ml a inzulin
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degludek. Tato analoga maji trvani Ucinku delsi nez 24 hodin a majf
mensi vrchol ucinku (9).

Semglee (inzulin glargin-yfgn) je dlouhodobé pdsobici inzulin
glargin schvaleny pro |é¢bu dospélych s DM2T ¢i diabetem mellitem
1. typu (DMI1T) a déti s DM1T. Pfipravek Semglee byl schvélen v USA,
Evropské unii, Japonsku a mnoha dalsich zemich. Americky Ufad
pro kontrolu potravin a léciv (FDA) schvalil pfipravek Semglee dne
28. ¢ervence 2021 jako prvni zaménitelny biosimilarni inzulin. Toto
schvdlenf znamen4, ze pfipravek Semglee Ize v 1ékdrné nahradit
jeho referen¢nim pfipravkem Lantus (inzulin glargin), aniz by bylo
tfeba nového predpisu od poskytovatele zdravotni péce (11). Mezi
dalsf klicové studie patff klinické studie INSTRIDE 1 a INSTRIDE 2,
které porovnavaly pfipravek Semglee s pfipravkem Lantus u pacientd
s DM1T a DM2T. Tyto studie potvrdily, Zze pfipravek Semglee nema
zadné klinicky vyznamné rozdily oproti pfipravku Lantus a prokazaly
jeho non-inferioritu vaci origindlnimu pfipravku. Téchto studii se
zucastnil vyznamny pocet pacientl v mnoha zemich a prokézaly, ze
inzulin glargin spole¢nosti Biocon je stejné Uc¢inny a bezpecny jako
referencni pfipravek (12).

Po zahdjeni lé¢by inzulinem md zdsadni vliv na Uspésnost dosazeni
lécebnych cill v¢asna intenzifikace ve formé titrace davek. S ohledem
na preference pacienta, jeho zivotni styl, stravovani a fyzickou aktivitu
je nutné najit vyhovuijici rezim davkovani a kombinaci uzivanych ana-
log. NeUspésné dosazeni cilli [é¢by nasledkem zpozdéné intenzifikace
|é¢by je oznacovano jako klinickd inercie. Priciny rozvoje klinické inercie
jsou multifaktoridIni a spocivaji ve vzajemnych interakcich pacienta,
poskytovateld zdravotni péce a zdravotnického systému. Klinickd inercie
vyznamné zvysuje riziko rozvoje kardiovaskularnich a dalsich komplikaci
spojenych s DM2T (13).

Cilem studie BIGGER (Biosimilar Insulin GlarGin czEch Real-life non-
-interventional study) bylo stanoveni U¢innosti a bezpe¢nosti biosimi-
larniho inzulinu glarginu (Semglee) v redIné klinické praxi a zhodnocenf
vlivu pfedchozf terapie.

Metodika

Studie BIGGER byla multicentricka prospektivni observacni studie
zameéfend na standardné Iécené pacienty s diabetem mellitem v redIné
klinické praxi. Byla provedena na tizemi Ceské republiky ve spoluprci
s aktivné ordinujicimi ambulantnimi diabetology. Vsichni pacienti byli
|éceni dle platnych standard( a rozhodnuti |ékafe o pouZiti 1é¢ivého
pfipravku s obsahem biosimilarniho inzulinu glarginu (Semglee) bylo
ucinéno nezavisle na zafazeni pacienta do studie. Data byla shro-
mazdéna prostfednictvim zabezpecené webové aplikace vyplnénim
zdznamovych listd. Celkovéd délka sledovéani kazdého pacienta byla
priblizné 6 mésicl od zapoceti terapie pfipravkem s obsahem biosi-
mildrntho inzulinu glarginu (Semglee). Sledovéni probihalo v obdobf
od listopadu 2020 do Unora 2023.

Pacienti byli zafazeni do studie pfi inicidlnf ndvstévé a vybrané
ukazatele Ucinnosti lé¢by byly hodnoceny pfi dalSich navstévach
priblizné po 1, 3 a 6 mésicich. Studie probihala v souladu s ¢eskou
legislativou a byla ohlaSena Statnimu Ustavu pro kontrolu léciv pfed
jejim zahajenim.
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Vybér pacientt

Do studie byli zafazeni dospéli pacienti s diagndzou DM2T, u nichz
byla indikovana terapie inzulinem glarginem. Kritériem pro vyfazenf
pacientl byla hypersenzitivita na |é¢ivou latku nebo na kteroukoliv
pomocnou latku lé¢ivého pripravku s obsahem biosimilarniho inzu-
linu glarginu (Semglee), pfedpoklad Spatné spoluprace pacienta ci
hodnoty HbA, > 100 mmol/mol. V pfipadé non-compliance pacienta
bylo sledovani ukonceno.

Cile studie

Primarnim cilovym ukazatelem bylo hodnoceni absolutni zmény
hladin HbA,_pfi naslednych navstévach po zahdjenf terapie pfiprav-
kem s obsahem biosimildrniho inzulinu glargin (Semglee) v porovnanf
s hodnotami pfi inicidlni ndvstévé. Jako sekundarni cilové ukazatele
byly dale hodnoceny zmény hladin HbA, _pfinéslednych navstévach
v porovnani s hodnotami pfi inicidlni ndvstéve u pacientl s pfedchozf
inzulinoterapii a u inzulin-naivnich pacientd. Dalsim sekundarnim
cilem studie byla zména hmotnosti pacientd, incidence hypoglyke-
mickych epizod a zavaznych hypoglykemickych epizod vyzadujicich
hospitalizaci a incidence ketoacidéz vyzadujicich hospitalizaci paci-
enta v pribéhu sledovani.

Statistické zpracovani

Pro zpracovani shromazdénych dat byly vyuzity deskriptivni sta-
tistické ukazatele. U kategoridlnich proménnych byly zpracovavany
absolutnf a relativni ¢etnosti. U Ciselnych charakteristik byl sledovan
pocet platnych pozorovani, minimum, prdmeér, median, maximum
a smeérodatna odchylka (SD). Pfi posuzovani vyvoje sledovanych charak-
teristik u jednotlivych Gcastnikd studie byla vyuzita metoda parového
t-testu, kde byla na zadkladé individuélnich diferenci konstruovéna
hodnotu testového kritéria t.

Hladina vyznamnosti vyuzivana pro testovani souvislosti promén-
nych byla ve viech pfipadech 0,05.

Vysledky

Studie se zUcastnilo 1066 pacientl. Pacienti byli [é¢eni na 88
rlznych pracovistich ambulantnich diabetologl. Mezi sledovanymi
pacienty bylo 52,6 % muzU{ a 474 % zen. Primérny vék ucastnikd
studie byl 67,2 let (rozmezi 18-93 let) a vice neZ polovina z celkové-
ho poctu pacientd byla ve vékovém rozmezi 60-74 let. S ohledem
na hmotnost pacientl byla vice nez polovina vsech Uc¢astnikd
studie obéznich (53,4 %) a tietina Gcastnikld méla nadvéhu (33,2 %).
Primeérnd doba od diagnoézy diabetu byla u Ucastnikd studie 13,1
roku. S ohledem na zdvazné stavy souvisejici s diabetem, 79,9 %
kohorty neprodélalo v poslednich 12 mésicich pfed zahdjenim studie
klinicky vyznamnou hypoglykemii a 97,2 % Ucastnikd neprodélalo
v tomto obdobi hypoglykemii vyzadujici hospitalizaci. Rovnéz vyskyt
ketoacidozy byl v pribéhu 12 mésicl pred zahdjenim studie raritni
a 99,4 % Ucastnikd tento stav neprodélalo. Mezi nej¢astéji uvadéné
komplikace diabetu mezi Ucastniky studie patfila diabetickd neuro-
patie (28,2 % Ucastnik(), nefropatie (25,5 % Ucastnikyd) a retinopatie
(21,1 % ucastnika).
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Predchozi terapie

Z kohorty pacientl bylo 259 % pacientd inzulin naivnich, tedy
takovych, ktefi v predchozi 1é¢bé nebyli lé¢eni zadnou formou podani
inzulinu. Vice neZ polovina pacientd (53,9 %) byla v pfedchozi [é¢bé
lécena bazalnim inzulinem 1. generace, tedy inzulinem detemirem ¢i
glarginem (100 U/ml). Zbyvaijici ¢ast pacientl byla v rdmci predchozi
terapie l1é¢ena humannim inzulinem (7,15 %) ¢i analogy bazalniho in-
zulinu 2. generace (13 %). V souladu s platnymi klinickymi postupy byli
pacienti rovnéz |éceni PAD. Davkovani ani typ uzivanych PAD nebyly
v rdmci studie monitorovany.

Kompenzace diabetu

U vSech pacientl doslo v dUsledku zahajeni terapie biosimilarnim
inzulinem glarginem (Semglee) ke snizeni hodnot HbA, _a pfedchozi
terapie méla na dynamiku poklesu hodnot zfetelny vliv (Obr. 1). Nejvyssi
hodnoty HbA,_pfi inicidlni navstéve byly pozorovany u inzulin naivnich
pacientl a ve skupiné pacient(, ktefi byli pfed zahajenim lécby léceni
jinym bazaInim inzulinem 1. generace byl pokles nejméné vyrazny.
Hodnoty FPG byly pfi inicidlnf ndvstéveé nejvyssi u inzulin-naivnich pa-
cientl (Tab. 1). U pacientd s pfedchozi inzulinoterapif bazalnimi inzuliny
1. ¢i 2. generace byly primérné hodnoty FPG totozné.

Vliv terapie na hmotnost pacient(i

Pfi vstupni navstéve a v prabeéhu Iécby byl patrny vliv predchozi
terapie na zmeénu télesné hmotnosti (Obr. 2). Hmotnost pacientd pfi
vstupni prohlidce byla vyznamné nizsi u pacientl s pfedchozi [é¢bou

inzulinovymianalogy prvni generace v porovnani s pacienty uzivajicimi
analoga druhé generace. Zaroven byl u této skupiny pacientl pokles
hmotnosti nejvice zfetelny (primérné o 1,2 kg za 6 mésicd). Mirny
pokles (prdmeérné o 0,9 kg) télesné hmotnosti béhem sledovan( byl
pozorovan u vsech pacientd.

Zména denni davky v pribéhu sledovani

V pribéhu studie doslo k postupnému navyseni davky biosimi-
larnfho inzulinu glarginu (Semglee), a to primeérné o 4,2 IU béhem
6 mésicd (Obr. 3). S ohledem na pfedchozi terapii byla nejniz3f inicidInf
davka u inzulin-naivnich pacientd. U téchto pacientd byla také davka
v prabéhu studie nejvice navysena. Nejvyssi prameérné zahajovaci davky
biosimilarniho inzulinu glarginu (Semglee) byly podany pacientdm
s predchozi terapii analogy 2. generace a v pribéhu studie doslo pouze
k miniméaInimu navyseni davek (primérné o 1,2 IU). Ve skupiné pacientl
s pfedchozi 1é¢bou analogy 1. generace byla davka v prébéhu studie
navysena primerné o 2,8 IU.

Bezpecnost lécby

V rdmci sledovani uvedlo celkem 179 pacientl vyskyt hypoglyke-
mické epizody v obdobf jednoho roku pred zahajenim studie (Tab. 2).
Po mésici od zahdjeni terapie pak byla hypoglykemie reportovéna
celkem 41 pacienty, v obdobi mezi druhou a treti ndvstévou se vyskytla
u 43 pacientl a v obdobi mezi 3 az 6 mésici sledovani se vyskytla
u 40 pacientd. Celkem 23 pacient uvedlo v obdobi jednoho roku
pred zahdjenim studie vyskyt hypoglykemie vyzadujici ndslednou

Obr. 1. Hodnoty HbA, (mmol/mol) u pacientt v pribéhu lécby biosimildrnim inzulinem glarginem (Semglee) podile typu predchozi terapie (u inzulin-
-naivnich pacientd, u pacientt lécenych humdnnim inzulinem ¢i bazdInimi analogy 1. nebo 2. generace)
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'p-hodnota se vztahuje k porovndni vstupnich hodnot s hodnotou po 6 mésicich lécby

Tab. 1. Hodnoty glykemie nalacno pfi vstupni ndvstévé u pacientd podle typu predchozi terapie

. - T . Analoga bazélniho | Analoga bazélniho
Celkem Inzulin-naivni Humanni inzulin R g R 8 p-value
inzulinu 1. gen. inzulinu 2. gen.
Pramér 10,0 1.9 92 93 93 0,005
Max. 107 107 16 102 17
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Obr. 2. Telesnd hmotnost (kg) pacientt v pribéhu Iécby biosimildrnim inzulinem glarginem (Semglee) podle typu predchozi terapie (u inzulin-naivnich
pacientd, u pacientt lécenych humdnnim inzulinem ¢i bazdlnimi analogy 1. nebo 2. generace)
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'p-hodnota se vztahuje k porovndni hodnot podle predchozi lécby v daném mésici

Obr. 3. Denniddvka (U) biosimildrniho inzulinu glarginu (Semglee) v prabéhu lécby podle typu predchozi terapie (u inzulin-naivnich pacientd, u pacientt
lé¢enych humdnnim inzulinem & bazdlnimi analogy 1. nebo 2. generace)
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Tab. 2. Vyskyt hypoglykemie v pribéhu lécby podle typu predchozi terapie (% z celkového poctu pacientd reportujicich hypoglykemii)

Inzulin-naivni (%) Humanni Analoga Analoga -value
° inzulin (%) 1. generace (%) 2. generace (%) ¥

Celkem 259 539 13,0
Bez hypoglykemie v dobé 12 mésict
pred zahajenim sledovani 304 215 16 < 0,001
Vyskyt h){Pog’kaemle v’dt')be 12 mésict 56 101 64,8 196
pred zahajenim sledovani
Bevz hypgglykemle v obdobi prvniho 26,5 536 127
mésice lécby

g . , , n.s.
Vysk)ct !\ypc’)?kaemle v obdobi prvni- 122 61,0 195
ho mésice lécby
Bez h’ypogvlyk’em|evv’obdola’nvmen 26,0 538 133
prvnim a tietim mésicem lécby

- - . - ns.
Vyskyt hy[zog’lykervmle v obfivobl mezi 233 140 558 70
prvnim a tietim mésicem lécby
Bvez,hypciglylfemmvv’obdol?lvmeZ| 26,2 539 131
tietim a Sestym mésicem lécby

- A r . ns.
Vvysll(yt hypoglykervm’evob’dvobl mezi 20,0 150 550 10,0
tietim a Sestym mésicem lécby

hospitalizaci. V pribéhu pulrocniho sledovani byla hypoglykemie
vyzadujici hospitalizaci reportovana celkem 10 pacienty. Behem lécby
prodélalo 5 pacientd ketoaciddzu.

Diskuze

Studie BIGGER ovéfila Uc¢innost a bezpecnost uzivani biosimilarniho
inzulinu glarginu (Semglee) v redliné klinické praxi u pacientd s DM2T.
V prdbéhu lécby byl pozorovan pokles hodnot HbA , a to jak u inzu-
lin-naivnich pacientd, tak u pacient( s predchozi Ié¢bou inzulinovymi
analogy 1.a 2. generace. Vstupnihodnoty HbA, a FBG u pacientd, kteff
jiz byli pfed zahajenim sledovani léceni inzulinem, byly ndpadné vysoké.
S ohledem na nasledny pokles HbA, v priibéhu studie Ize usuzovat,
Ze béhem predchozi [é¢by nebyly davky inzulinu dostatecné titrovany
a nebyla tak dosazena optimalni kompenzace pacienta. Diky pravidel-
nému monitoringu formou ambulantnich navstév v pribéhu studie
pak doslo u téchto pacient(l ke zlepdeni hodnot HbA, .

U inzulin-naivnich pacientl byl pozorovan nejvyznamnéjsi pokles
hodnot HbA . V&asné zahdjenf inzulinoterapie a jejf adekvétni intenzi-
fikace vede nejen ke zlepseni kontroly glykemie, ale m(iZe také prispét
k zachovani funkce B-bunék a zlepsit inzulinovou senzitivitu (14).

K nejvyssimu navyseni denni davky bazalniho inzulinu doslo v pri-
béhu studie u inzulin-naivnich pacientd, ato v priméru 0 8,6 IU, a v této
skupiné bylo také dosazeno nejvétsi redukce hodnot HbA, . Cést sledo-
vanych pacientd (45,5 %) rovnéz uzivala i kratkodobé pasobici inzuliny.
Nejvyssi pomér pacientl uzivajicich kombinaci bazalniho a kratkodobé
pusobiciho inzulinu (88,7 %) byl ve skupiné pacientl lécenych pred
zahdjenim sledovani humannim inzulinem. Déle tuto kombinaci uzivalo
58,1 % pacientl ze skupiny pacientl lécenych analogy 1. generace.
Dévkovani kratkodobého inzulinu bylo po zahdjeni sledovani snizeno
a nasledné doslo k navysenf (data nejsou soucasti publikace).

Dle soucasné platnych doporuc¢eni ma byt po zahdjeni terapie
bazalnim inzulinem davka navysovana 1-2x tydné o 2 IU, a to az do
dosazeni cflovych hodnot FPG. Pravé nedostatecné navyseni davek je
¢astou pficinou nelspéchu Ié¢by. Proto je nutné pacienty opakované
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edukovat o nutnostech self-monitoringu, pravidlech Upravy davky
a pravidelné konzultovat aktudlni stav pacienta (15). Pouze v pripadé,
kdy je pacient dostate¢né informovan o pfinosech Iécby a rozumi
pravidldm inzulinoterapie, mUzZe byt dosaZena adekvatni |écebna
odpovéd. Dostate¢nd edukace pacientl pred zahdjenim a v pribéhu
lécby vede k lepsi adherenci a napomaha pacientlim prekonat obavy
spojené s |écbou inzulinem, tedy typicky strach z injekénf aplikace i
obavy z hypoglykemie a z ndristu hmotnosti (16).

Prekvapivé nebyl u pacientd v pribéhu Iécby pozorovan narlst
hmotnosti, naopak byl pozorovan mirny pokles, pfi¢emz nejvyssi hmot-
nostni Ubytky byly zaznamenany u pacientd s pfedchozi é¢bou analogy
1. generace. Nejvyznamnéjsi determinantou nardstu hmotnosti po
zahédjeni terapie bazalnim inzulinem je intenzifikace 1é¢by, tedy dosazent
cilového snizeni hodnot FPG a HbA, . Lze tedy pfedpokladat, ze po dal-
sim navyseni davek inzulinu by u pacientd mohlo k narlstu hmotnosti
dojit. Vhodnou kombinaci vybranych antidiabetik, napt. SGLT2 inhibitory
¢i GLP-1 agonisty s bazélnim inzulinem, je vsak mozné nardst hmotnosti
minimalizovat a doséhnout cilenych hodnot HbA _(17).

Ackoliv je terapie inzulinem glarginem spojena s mirnymi hmot-
nostnimi prirQstky, vede prokazatelné ke zlepseni kontroly glykemie
a je spojena s klinickymi benefity. Peclivé zhodnoceni vstupniho stavu
pacienta za Ucelem stanoveni individualnich terapeutickych cild inzu-
linoterapie mUze pfispét k minimalizaci rizika narlstu hmotnosti (18).
Zaroven by soucasti 1é¢by méla byt také pfiprava individualizovaného
dietniho planu a nutri¢ni poradenstvi (19).

Incidence hypoglykemii a zdvaznych hypoglykemif vyzadujicich
hospitalizaci byla v pribéhu studie srovnatelna s pocty pripadd pred
zahajenim léCby biosimilarnim inzulinem glarginem (Semglee). Vyskyt
ketoaciddz byl v pribéhu sledovani stejné jako pred zac¢atkem studie
vzéacny. Z vysledkd metaanalyz klinickych studif vyplyva, ze pocty
hypoglykemickych pfihod pfi terapii inzulinem glarginem jsou nizsf
ve srovnani s NPH inzulinem a Ze terapie bazalnimi inzulinovymi
analogy snizuje riziko hypoglykemii, véetné nocnich hypoglykemif
(20). Vyskyt hypoglykemie muze byt rovnéz omezen edukaci pacientd
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0 spravném nacasovani davkovani, coz zaroven pfispiva k lepsi ad-
herenci pacientd (21).

Zaveér

Terapie biosimilarnim inzulinem glarginem (Semglee) v redlné
klinické praxi vedla v pribéhu Sesti mésict sledovani v rdmci multicen-
trické observacni studie BIGGER k vyznamnému snizenf hodnot HbA, .
K poklesu HbA, _doslo nejen u inzulin-naivnich nemocnych (zde byl

pokles nejvétsf), ale i u téch, ktefi byli Iéceni pfedchozi terapif bazal-
nim inzulinem. Rezim bazal plus PAD je velmi dobrou antidiabetickou
kombinaci pokryvajici zékladnf patofyziologické abnormality vedouct
k hyperglykemii. Jednoduchost a nendro¢nost tohoto reZzimu by méla
pomoci v¢asné iniciaci inzulinové 1é¢by. Vysledky studie rovnéz potvr-
dily nezbytnost titrace davek inzulinu pro dosazeni kompenzace stavu
pacienta. Pro optimaIni adherenci pacienta ma zasadni vyznam jeho
peclivd edukace a pravidelné ambulantni ndvstévy.
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lyostatin a iris redikci outc

Myostatin airisin v predikci outcome pacientii

Souhrn: Pfi systémovém zanétu (SIRS, systemic inflammatory response syndrome) dochazi k rychlému rozvoji myopatie.
Kosternimi svaly jsou produkovany cytokiny (myokiny), které se mohou podilet na svalové slabosti. Cilem prace je posoudit
vliv hladin vybranych myokin( v priibéhu SIRS na celkovou dobu hospitalizace proband.

Metodologie: Hladiny myostatinu a irisinu, vybrané antropometrické, laboratorni a svalové parametry byly stanoveny pfi
prijeti a 10. den hospitalizace pacientt se SIRS. Kontrolni skupinu tvofi zdravi jedinci s BMI 18,5-29,9.
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Umela inteligence v primarni péci:
Od redukce dimenzionality po klinické
rozhodovani a casovou usporu

Michal Mac¢ak
VSeobecny prakticky Iékaf, Medikatze, s. r. 0., Litovel

Prehledovy ¢lanek shrnuje principy umélé inteligence a jejiho vyuziti v primarni péci se zamérenim na redukci dimenzio-
nality dat aimplementaci velkych jazykovych modeltd v klinickém rozhodovani z pohledu vieobecného praktického Iékare.
Clanek demonstruje, jak moderni algoritmy zaloZené na latentnich reprezentacich a hlubokém uéeni napomanhaji zefektivnit
diagnostiku, upresnit diagnézu a usnadnit administrativni ikony, pficemz respektuji klinickou zkusenost praktického Iékare.

Klicova slova: uméla inteligence, jazykové modely, LLM, prompt, transformer, primarni péce.

Artificial intelligence in primary care: From dimensionality reduction to clinical decision-
-making and time efficiency

This review summarizes the principles of applying artificial intelligence (in primary care, focusing on dimensionality reduction
and the integration of large language models in clinical decision-making. The article demonstrates how modern algorithms
based on latent representations and deep learning contribute to more efficient diagnostics, refined diagnosis, and streamlined
administrative processes, all while complementing the clinical expertise of practicing physicians.

Key words: artificial intelligence, language models, LLM, prompt, transformer, primary care.

Uvod
Umeéld inteligence (Al - Artificial Intelligence) je kontroverznim tématem
aktudlni doby. Nékteff ji obdivuiji, zatimco jini zaujimaji velmi skepticky
postoj. Stejné tak Al mezi lékafi vzbuzuje nadSeni u téch, kdo vidi jejf
potencidl pro revoluci v diagnostice, administrative a sprave pacientskych
dat, ale i obavy zdehumanizace, moznych chyb, kyberbezpecnostia ge-
nerovani nepresné ¢i zavadéjici informace. Tyto obavy ¢asto plynou z ne-
dostate¢né informovanosti a nizké transparentnosti této technologie.
V prostiedi mediciny prvniho kontaktu, kde je tfeba rychle reagovat
na Sirokou skalu zdravotnich stavd, umoznuje Al redukovat komplexnost
vstupnich informaci prostfednictvim metod redukce dimenzionality
jako jednoho ze zékladnich pilita inteligence (1), ¢imz se zefektiviuje
pracovni tok a podporuje personalizované klinické rozhodovani. Pro
efektivni vyuziti umélé inteligence v klinické praxi je vhodné porozu-
mét jejim zakladnim principlm. Nenf pfitom nezbytné mit vzdélani

v informatice ani hluboce rozumét viem algoritmdm strojového ucent.

Avsak urcitd zékladni znalost téchto princip je klicova pro bezpeéné
a ucinné zaclenéni Al do medicinského prostredi. Zakladni znalost Iékarl
v neurovédéch, neuroanatomii a neurofyziologii ziskana pfi studiu je
vyhodou pfi porozuméni témto zakladnim principdm, na nichz jsou
postaveny moderni architektury umélé inteligence.

Redukce dimenzionality, latentni reprezentace
a generovany vystup

Zakladnimi principy inteligence, pro ndzornost a potfeby tohoto ¢lanku
definované jednoduse jako schopnost dosahnout cile, jsou:

B redukce dimenzionality

B prediktivni abstraktni model svéta

B odmeéna za minimalizaci predikeni chyby (2) (Obr. 1).

Redukce dimenzionality, tedy ztratova komprese informaci, umoz-
fuje extrahovat podstatné znaky z rozsahlych datovych souborl. K to-
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Obr. 1. Pilite inteligence a uceni

mu strojum slouzi mnoho technik. Za jednou z nich stojf genidlni napad
Ceského veédce Tomase Mikolova, a to prevést slova na vektory charak-
terizované tisici soufadnicemi v multidimenzionalnim kyberprostoru (3).
Vektory zachycuji sémantické vztahy mezi slovy, takZze podobna slova
se nachézeji blizko sebe ve vektorovém prostoru, to poskytuje strojiim
kontext a strukturu textovych dat a tim — jednoduse feCeno — chédpat
vyznam. Obrazova data jsou zase pomoci konvoluce komprimovana
na takzvané mapy rysa (napriklad rys definujici hranu), jez pak vystihujf
zakladni esenci obrazu. Cilem je u viech typU dat ziskat kompaktnf
reprezentaci pdvodnich informaci pro jejich efektivnéjsi zpracovani.

Lidsky mozek zpracovava multidimenzionalni senzorické vstupy po-
moci komplexnich neuronovych siti, které vyuzivaji kombinaci heuristik,
empirickych zkudenosti a intuice — tedy schopnosti rozpoznat podstatné
rysy bez védomé analyzy. Tento proces probihd v rdmci prediktivniho
abstraktniho modelu okolniho svéta, kde vyssi kognitivni Urovné ge-
neruji abstraktni pfedpovédi, které jsou porovnavany s redlnymi daty
senzorickych vstupd (4).

Mozek zaroven interpretuje vysledky téchto procest prostiednic-
tvim pfirozeného jazyka — univerzalniho nastroje k reprezentaci a sdilenf
vnitfnich modeld. Pravé pfirozeny jazyk, pfevedeny do vektorovych
reprezentaci, se ukazal jako mimoradné efektivni pro architekturu
umélé inteligence.

N&s mozek se snazi minimalizovat predikéni chybu, coz predstavuje
adaptacni mechanismus, jehoz neurofyziologickym koreldtem je dopa-
minova signalizace (dopamin jako signdl ,lepsiho nez o¢ekdvaného”). To
je zékladem posilovaného uceni (RL - reinforcement learning). V analogii
s lidskym ucenim byl v posilovaném uceni strojl nahrazen dopamin

signdlem odmény, pfipadné lidskou zpétnou vazbou, coz umoziuje

www.casopisvnitrnilekarstvi.cz

béhem trénovani téchto modell pfizpUsobit vystupy Al k praktickym
a lidsky relevantnim cildim.

Technickeé feSeni architektury modernich generativnich jazykovych
modell oznacujeme jako transformer. Ten slouZi k analyze a generovani
sekvenci, jako je text, dnes uzi obraz, video nebo zvuk. Béhem tréninku
na gigantickych datovych souborech transformer extrahuje jejich esen-
ci, vytvoff si abstraktni model svéta ¢i latentnf (pro nés skrytou) repre-
zentaci svéta — jakousi prediktivni pravdépodobnostni mapu souvislostf,
statistické vzorce a vztahy korigované lidskou zpétnou vazbou. Takto se
model nastavi. Zde je dobfe patrny rozdil, kdy v lidském mozku tento
proces bézi neustéle, naopak jazykovy model strojl je takto nastaven
pfi trénovani jednou. Ale i to se uz daff korigovat napfiklad napojenim
na internetové vyhledavace, pfipadné novym pretrénovani celého
transformeru po urcitém case. Pak pfichdzi jiz nase interakce s timto
naucenym jazykovym modelem. Pro ndzornost dale zminuji generujicf
proces textu, ktery je pro primarnf péci relevantnéjsi nez obraz i jind
data. Namisto trénovacich vstupnich dat do nastaveného nauceného
modelu vstoupf nase nova informace, vyzva, otdzka — tzv. PROMPT, ktery
spusti internf generativni proces. Ve skute¢nosti model jen napodo-
buje jazykové a logické vzorce, které se naucil. Vysledkem je v pfipadé
textového vystupu predpovéd nésledujiciho slova, které navazuje na
prompt. Toto slovo je vybrano z vypoctené skaly pravdépodobnostf
viech slov metodou tzv. samplingu, kdy kazdy vyrobce rliznou mirou
ur¢uje, zda bude vystup spise kreativni, nebo pfesny deterministicky.
Na plvodni prompt se tedy napoji generované slovo, tento cely text je
pak novym vstupem a cely proces generuje dalsi slovo a tak déle, dokud
neni generovana smysluplnd informace. Vysledkem je komunikace, kterd
se postupné pfiblizuje Urovni mezilidské interakce. Kritické myslenti je
zde na misté, nebot generovand data nejsou fakticka tvrzeni, ale spise
pravdépodobnostni odhad a takto je k nim potieba pfistupovat. Casté
situace, kdy model generuje vystupy, které znéji pfesvedcivé, ale jsou
fakticky nespravné, smyslené nebo zavadéjici, oznacujeme jako halu-
cinace jazykovych modelU. Ty jsou jadrem kritiky a obav ze zavadéni
téchto technologif v medicing, kde i drobnd nepfesnost mlze stat
Zivot. Kvalita naseho promptu zésadné urcuje kvalitu odpovédi modelu.
Zatimco lidé obvykle odpovidaji pfesné na jednoduché otazky, ale
opacneé — ¢im promyslenéjsi a strukturovanéjsi je vstup, tim kvalitnéjsi
byvé odpovéd. Odborné specificka terminologie umoznuje transfor-
meru aktivovat vektorové reprezentace blizké relevantnim zdrojdm,
¢imz se zvysuje presnost a validita generovanych odpovédi. Naopak na
neurcity nebo banalni dotaz mohou reagovat nepfesné ¢i halucinacf.
Meéli bychom také mit na paméti, Ze modely se ucily na datech, jejichz
validitu nezndme.

To, jakou zédkladni roli ma jazykovy model v naSem rozhovoru
zaujmout, je ddno tzv. systémovy promptem, vstupni instrukci, kterd
neni béznému uzivateli viditelnd, ale zdsadné ovliviuje chovani
modelu. Mze napriklad obsahovat instrukce typu: ,jsi asistent, od-
povidej srozumitelné, zdvofile, bud ndpomocny, eticky vyvazeny,
odpovidej maximalné v urcitych poctech znakl” a podobné. Tento
Uvodni kontext rdmuje celou interakci — podobné jako kdyz |ékar vi,
Ze pravé mluvi s pacientem, kolegou nebo ditétem, a podle toho
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Tab. 1. Prehled nejpouzivanéjsich LLM na trhu — duben 2025

Nazev Spolec¢nost Zemé | Typ Pfednosti

ChatGPT OpenAl USA LLM Nejrozsitenéjsi model, siroké vyuziti v riznych oblastech

Gemini Google DeepMind | USA LLM Integrace s Android a Google

Claude Anthropic USA LLM Dlraz na bezpecnost a etické aspekty, vhodny pro citlivé aplikace

Grok XAl USA LLM Napojen na sit X (dfive Twitter), autenticky a aktualni

LLaMA Meta USA LLM Integrace s Instagramem a Facebookem, ddle pro vyzkumné a vyvojoveé tcely (open-source)
Mistral Mistral Al Francie | LLM Evropsky zéstupce, velmi rychly (open-source)

Copilot Microsoft USA vyuziva vice LLM | Integrace do Microsoft 365, zaméfeno na produktivitu a kancelarské nastroje

Perplexity | Perplexity Al USA vyuziva vice LLM | Kombinuje vice LLM a efektivni vyhledavéni s resersemi

volf jazyk i chovéni. UZivatel pak pfidavé vlastni uzivatelsky prompt,
jez mUze dale celou konverzaci formovat pozadovanym smérem,
a které model zpracovava vyse uvedenym zplsobem. Prompty za-
dané uzivatelem putuji pres internet do vypocetnich center, kterd
tvofi rozsahlé rackové servery stovky metrd dlouhé, ¢asto umisténé
v podzemnich datovych komplexech v rdznych ¢astech svéta; pravé
tam dochazi v transformeru k samotnému generovani vystupu, ktery
je poté v fadu sekund dorucen zpét do naseho mobilniho zafizeni
nebo pocitace (Obr. 2). Tato komunikace pak pfindsi ndpady a mze
dopomoci k stanovenému cili.

Vyuziti generativnich modeli Al v primarni péci
aklinické rozhodovani
Velké jazykové modely (Large Language Models dale jen LLM, viz
tabulka 1), jako je napfiklad nejpouzivanéjsi ChatGPT od firmy OpenAl,
patif mezi nejpokrocilejsi aplikace Al. Jsou jiz multimodalni, pracuji s vice
typy dat. Zdravotnicka dokumentace obsahuje pfevazné obrazova
a textova data, kterd se pffimo nabizi k tomuto zpracovani (5).
Nejpocetnéjsi vékovou skupinou (pres 30 %) vyuzivajici ChatGPT je
vék 25-34 let. Tato vékova skupina odpovida vétsiné mladych praktic-
kych Iékafdi ve specializacni pfiprave ¢i kratce po atestaci. V Cesku aktu-
alné pfibyva pres 200 novych atestovanych praktik pro dospélé ro¢né,
coz z této generace <inf pfirozené uzivatele Al ndstrojd v mediciné.
Ve zndmé randomizované studii z roku 2024, tedy z pohledu pfe-
kotného vyvoje Al starého data, bylo prokézano, ze integrace LLM

Obr. 2. Podzemni rackové servery, ilustrace vytvofend pomoci chatGPT
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do diagnostického procesu vede k mirnému zlepseni diagnostického
uvazovani. Samotny jazykovy model byl v diagnostice dokonce presnéjsf
nez lékafi rezidenti (6). Je vhodné zminit, Ze |ékafi asto nebyli pouceni,
s jakou entitou komunikuji, nebyli skoleni v promptovani, jak se dnes
tato komunikace oznacuje. V roce 2024 a zacatkem roku 2025 probéhlo
nékolik zahrani¢nich studii v mediciné prvniho kontaktu (Némecko,
Japonsko, USA, Velkd Britanie), vétsinou se jednalo o pouziti ChatGPT 4.
Ten jesté neobsahoval aktivni funkce internetového vyhledavani, které
dnes umoznuji ovéfovani generovanych vystupt a citovanf konkrétnich
zdrojd. Soucasné generativni jazykové modely se od téch testovanych
v dostupnych studiich zasadné lisf — jak Urovni porozumeénti, tak schop-
nosti pracovat s aktudinimi daty. Vyvoj postupuje natolik rychle, ze
i tento text bude pravdépodobné v blizké budoucnosti zastaraly, protoze
v ramci Al hovofime i v jednotkach tydn( (7). | pfesto starsi LLM vedly
ke snizenf administrativy, kognitivniho bias a potfeby ¢asu na pacienta.
Autorovi tohoto ¢lanku v poslednim roce Al prokazatelné usetfila mnoho
minut pracovniho ¢asu denné. Na obzoru je napfiklad zavedeni nové
mezinarodni klasifikace nemoci MKN-11, kde maze Al sehrat klicovou roli
pfijeji hladké integraci do kazdodenniho chodu zdravotnickych zafizeni.

Je evidentni, Ze pfi sprdvné implementaci slouzf LLM jako podpUrny
nastroj, ktery optimalizuje pracovni tok a 3etii cenny ¢as Iékare (8).V pri-
marni péci se rysuje fada konkrétnich vyuziti (Tab. 2). Tento seznam nenf
jisté konecny a dalsi moznosti vyuziti generativnich modell budou jisté
pfibyvat. Z pochopitelnych dvodl prevladajf obavy z implementace
v diagnostickych procesech, zatimco administrativni prace jsou idedInf
volbou k prvnimu sezndmeni se s Al nastroji. V poslednich letech se
jazykové modely etablovaly jako néstroje pro vedeni konverzace za
Ucelem zpracovani informaci- tzv. chatboty. Rok 2025 viak pfinasi
vyrazny posun smérem k tzv. reasonerdm neboli debatériim, tedy
modeldm schopnym fetézit myslenkové kroky a poskytovat struk-
turovanéjsi a logicky navazujici odpovédi. Nasledujici vyvoj sméfuje
k tzv. agentnim systémdm — autonomnim modellm, které dokazou
samostatné planovat, rozhodovat a fesit komplexni Ukoly bez nutnosti
piimého fizeni uzivatelem.

S rostouci autonomii téchto systému vsak narlsta i odpovédnost
za to, jakym zpUsobem jsou nasazovany v klinické praxi. O to dtlezitéjsi
je ddsledné dbat na ochranu osobnich Udajd pacientl a jasné vymezit,
k jakym datdm maji jazykové modely — zejména ve formé agentnich
systémd — pfistup. Kazdé jejich zapojeni do pracovnich procesd musi
byt peclivé posouzeno z hlediska etiky, bezpec¢nosti a souladu s aktudini
legislativou. To by ndm vak nemeélo branit v prozkoumavéani potencialu

této fascinujici technologie.
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Tab. 2. Vyuziti LLM v primdrni péci

ZpUsob vyuziti

Konkrétni aplikace

Automatickd dokumentace navstév

Redukce administrativy, pfepis z dikce nebo pozndmek do strukturované formy (zatim
problém s ¢estinou a dialekty u pfepisu mluveného slova)

Generovani lékafskych zprdv, souhrny

Rychlejsi zapis, racionalizace obsahu dekurzu a ambulantnich zprdv, souhrny diagnéz

Shrnuti funkéniho ¢i jiného postizeni pacienta na zakladé diagnéz
a objektivniho stavu (CSSZ, soudy, policie, UP, lazefisky navrh, vypis
ze zdravotni dokumentace, posudky, bolestné atd.)

Pomoc s vypliiovanim slozitych formulafd (modely Ize nastavit k vyuziti konkrétnich
metodik, sbirky zdkonU a aktudlnich doporucenf jednotlivych instituci)

Tvorba edukativnich materiald a instrukci pro pacienta

Personalizované materialy pfizplsobené porozuméni daného pacienta

Odpovédi na on-line dotazy pacientd a prepis hovorl s voiceboty
do dekurzu

Rychlé navrhy empatickych odpovédi, snizeni casové zatéze, budoucnost
elektronickych sestficek

Personalizovany preklad zdravotnich informaci do cizich jazykd

Usnadnéni komunikace s cizinci, vy3si dostupnost péce

Navrh diferencidlni diagnostiky

Kognitivni amplifikator lékare

Interpretace klinickych pripadd

Brainstorming u slozitych ¢i méné castych pfipadd, nevysvétlitelnych symptomd,
¢aste¢na pomoc za mnohdy nedostupného specialistu

Posouzen( terapeutického postupu

Porovnani vlastniho terapeutického planu s guidelines

Automaticka detekce rizikovych faktord

Upozornéni, identifikace a kvantifikace rizikovosti pacienta, zafazenf do dispenzarnich
skupin, navrh ockovéni, podnét k prevenci

Generovani informovanych souhlast

Zjednoduseni slozitého textu pro pacienta, vysvétleni rizik

Asistované kodovani vykon( a diagnéz

Snad ¢asem automatické vykazovani vykond, optimalizace kddovani, méné chyb
a presnéjsi statistika

Technické pozadavky aintegrace Al do
ambulantnich softwari

Implementace jazykovych model( (LLM) a dalsich nastrojd umélé
inteligence v primarnf péci vyzaduje technické zézemf, které mdzeme
rozdélit na cloudové feSeni (zpracovani dat vzdalené v datovych cent-
rech poskytovateld Al) a lokdIni fesenf (tzv. edge computing, kdy model
béZi pfimo ve zdravotnickém zafizeni)

Cloudova feseni, pfi kterych jsou data zpracovéavéna vzdélené
v externich datovych centrech poskytovatell Al, s sebou nesou
zvySené riziko z hlediska ochrany citlivych Udajd. Pfenos dat mimo
zdravotnické zarizeni totiz mUze vést k potencidlnim problémim
s datovou bezpecnosti, coz vyzaduje dikladné zabezpeceni a pec-
livé posouzeni souladu s platnou legislativou. LokaIni feseni (edge
computing), kde model bézi pfimo ve zdravotnickém zafizeni, tuto
nevyhodu minimalizuji, avéak zatim nejsou v naSem prostfedi béz-
né dostupna. Aktudlné nejsou znamy pfipady komer¢niho nebo
narodniho feseni lokdIniho vyuzivani LLM v ¢eskych soukromych
ambulancich, protoZe jazykové modely velkych spole¢nosti nejsou
dosud dostupné jako lokélnf instalace a vzhledem k hardwarovym
pozadavklm zfejmé dlouho dostupné nebudou. Integrace clou-
dovych technologif do bézné pouzivanych ambulantnich softwar(
pfedstavuje v Ceskych podminkdch zna¢nou technickou vyzvu.
Standardem, ktery by mohl v budoucnu usnadnit propojeni Al
s elektronickymi zdravotnimi zdznamy a informacnimi systémy, je
HL7/FHIR, umoznujici jednotny a bezpecny pfenos zdravotnickych
dat mezi rdznymi systémy (9).

Konkrétni podoba takové integrace a dalsi vyvoj regulaci teprve
ukazou smér, jakym se vyuzivani Al v primarni péci bude v Cesku
ubirat. Podoba ambulantnich informacnich softward, jejich praktic-
nost a uzivatelsky pfivétivé rozhrani s ddrazem na konkrétni klinickou
praxi se odviji od potfeb ambulantnich Iékafd. Proto bychom neméli
Cekat, ale aktivné diskutovat a apelovat na vyvojafe a IT specialisty
s cilem prosadit zpdsob vyuziti Al v ambulantnim sektoru dle nasich
specifickych potreb.

www.casopisvnitrnilekarstvi.cz

Regulacni ramec vyuzivani Al v klinické praxi v CR
To, v ¢em Evropa vynikd ve srovnani s Amerikou a Asii z hlediska umélé
inteligence, je jeji requlace a dlraz na bezpecnost. Vyuzivani umélé
inteligence v klinické medicing, zejména v pfipadé, ze ma diagnosticky
nebo terapeuticky vyznam je v soucasnosti jedno z nejdiskutovanéj-
$ich témat v kontextu bezpecnosti Al a v Ceské republice podléha
evropskému nafizeni Medical Device Regulation (MDR) 2017/745.
Podle tohoto nafizeni se software, ktery poskytuje informace slouzici
k rozhodovani o diagndze nebo 1é¢bé, klasifikuje jako zdravotnicky
prostfedek tfidy lla a vy33i (pokud jde o zdvaZnost nasledkd) s povin-
nosti posouzeni shody, klinické validity, vigilance a hlaseni nezadou-
cich prithod (10). LLM, jakym je ChatGPT, dosud nejsou certifikovany
jako zdravotnické prostfedky a nemaji posouzenf shody, jeho tvlrce
OpenAl oficidlné uvadi, ze nejsou urceny k lékarskym uceldm (11). Za
jakékoli klinické vyuziti vystupU takového softwaru nese plnou pravni
odpovédnost osetfujic [ékaf, podobné jako pouZiti anonymniho zdroje
na internetu. Vinterakci s LLM v nasich ambulancich je nutné chranit
citlivé a identifika¢ni Udaje, jako jsou rodna ¢isla, jména, pfijment, ale
i variabilni symboly (¢isla dokumentt), adresy a dalsi lokaliza¢ni tdaje
a v neposlednitadé také biometricka data (kam patii hypoteticky i EKG
¢i RTG snimek, kterymi by slo konkrétné identifikovat danou osobu).
Zejména dbat zvIastni obezfetnosti pfi vyuZiti skenovanych nebo
fotografovanych dokumentd, u nichz hrozi zvysené riziko nechténého
uniku téchto dat. Vystupy generované LLM je pak vzdy nutné kriticky
ovéfovat a posuzovat s ohledem na bezpecnost pacientd a pfipravit
se nést plnou pravni zodpovédnost.

Poskytovatelé sluzeb musi dale respektovat i souvisejici pravni po-
Zadavky, zejména GDPR (General Data Protection Regulation) z nafizenf
Evropské unie 2016/679, zdkon o zpracovani osobnich udajd (€. 110/2019
Sb.), zakon o kybernetické bezpecnosti (€. 181/2014 Sb.), zakon o elektro-
nizaci zdravotnictvi (€. 325/2021 Sb.), zékon o zdravotnickych prostfedcich
a diagnostickych zdravotnickych prostfedcich in vitro (¢. 375/2022 Sb).
Ddraz Ministerstva zdravotnictvi Ceské republiky (MZCR) v aktualnim
metodickém pokynu pro poskytovatele zdravotnich sluzeb k vyuzivanf
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umélé inteligence (V&stnik 9/2025) je kladen na transparentnost, lidsky
dohled, ochranu citlivych dat, kritické ovéfovani vystupl a auditni dohled,
respektive dkladnou dokumentaci pouziti Al systém( v nasich ambulan-
cich (12). Je jisté, ze dalsi smér Al ovlivni budouci regulace a nafizent jako
tfeba nafizeni EU 2024/1689 zndmé jako Artificial Intelligence Act (Al Act),
ktery bude vysoce rizikové Al systémy (diagnosticky software a taky GPT
systémy jako jsou LLM) definovat, klasifikovat a monitorovat se zadvaznou
platnosti od 2. 8.2027.V Ceské republice se na zavadéni a aplikaci prav-
nich rdmct pro Al ve zdravotnictvi podili Vybor pro umélou inteligenci
ve zdravotnictvi (zifzeny pod MZCR) a odborna platforma CSAIM (Ceské
spole¢nost pro umeélou inteligenci a inovativni digitalni technologie
v medicing), kterd propojuje Iékafe, technické experty i regulatory.

Piinos Al pro primarni péci

Cesky zdravotni systém celi rostoucimu nedostatku praktickych léka¥d
a sester, pficemz zhruba milion lidf zde nem4 registrujiciho praktického
|ékare. Populace starne, ¢ekd nés nardst chronickych onemocnéniizvy-
Sujici se ndklady na lécbu. Prohlubuijf se regiondlni rozdily v dostupnosti
péce a vysoka administrativni zatéZ omezuje ¢as vénovany pacientlim.
Ceské republika pati mezi zemé s nejvy3sim poc¢tem kontakt( praktic-
kého |ékare s pacientem za rok. Uméla inteligence, pokud bude vyuzita
odpovédné, mize pomoci zvysit efektivitu, snizit ztéz 1ékarl a pfispét
k udrzitelnosti systému. Integrace Al predstavuje vyznamny krok ke
zvyseni efektivity a presnosti klinického rozhodovani (13). Redukce
dimenzionality umoznuje rychlejsi zpracovani dat, zatimco LLM i jiné na-
stroje Al v redlném case mohou amplifikovat dovednosti lékafe, zpresnit
evaluaci potfZi pacienta a tim podpofit diagnostiku (14). Z praktického
hlediska vsak nutnost klinického Usudku zUstavéa nepostradatelna. Je
ztejmé, ze Al nemUze nahradit osobnost, osobni zkusenost ani intuici
lékare. V budoucnu maze spravné integrovana Al snizit administrativni
73té7 a zlepsit kvalitu péce, ale je tfeba vzit v Uvahu netransparentnost
vstupnich dat a mozné chyby ¢i dezinformace pfi tréninku modeld. Je

treba reflektovat riziko halucinaci téchto systémd a zaroven ji pfijmout
jako dan za jejich kreativitu. Kreativita vzdy zdobila medicinu prvniho
kontaktu. Pravé prakticti Iékari byli vzdy zvykli pfizplsobovat, impro-
vizovat a pfejimat Ucinné postupy napfi¢ obory. Historie ukazuje, ze
jsme schopni hledat vlastni cesty, a organizace jako SVL (Spole¢nost
véeobecného lékarstvi) ¢ SPL CR (Sdruzeni praktickych lékait Ceské
republiky) dokladaji nasi schopnost inovace a profesni autonomie.
Stejné tak bychom méli pfistupovat i k umélé inteligenci - s opatrnosti,
ale také s otevfenostl, iniciativou a odbornou zralosti. Technologie by
nemély byt vnimany jako hrozba, ale jako nastroj, ktery v nasich rukou
mUze posilit silné stranky primarni péce a témi jsou lidskd medicina,
kontinuita, vztah, kontext, prevence, personalizace a dostupnost.

Zaveér

Uméla inteligence, zejména prostfednictvim metod redukce dimen-
zionality a velkych jazykovych modeld, pfedstavuje perspektivniho
pomocnika v primdrni péci s jejim Sirokym zdbérem. Kombinace po-
krocilych algoritm a klinické expertizy umoznuje zrychlit diagnostiku,
optimalizovat administrativni Ukony a pfispét ke kvalitnéjsimu rozho-
dovéni. Dalsi vyzkum a peclivéa validace jsou klicové pro bezpe¢nou
implementaci Al technologii do kazdodennf praxe (15). Jako prakticky
lékaF vnimam potencidl umélé inteligence nikoliv jako ndhradu, ale jako
nastroj k rozsiteni nasich schopnosti tam, kde dochédzeji ¢as, kapacita
¢i systémova podpora. Al mlze pomodi, ale nikdy by neméla fidit péci
bez Iékafova Usudku. Neustdle roste tlak na rozhodovani v ¢asové tisni,
a praveé zde vidim prostor pro technologie, které umi rychle zpracovat
data, navrhnout moznosti, upozornit na nesrovnalosti. Zavadéni téchto
nastrojl by viak mélo vychazet pfedevsim pfimo z redlnych potfeb
klinické praxe, tedy od nas, Iékarl v terénu. Mdme-li z Al ziskat redlny
uzitek, musime se jejiho zavadéni do praxe aktivneé Ucastnit, kriticky ji
testovat a pfizplsobovat nasim podminkam. Jen tak zdstane medicina
skute¢né osobni a zérover moderni.
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Transthyretinova kardiomyopatie -
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Milos Kubanek
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IKEM, Prague

Transthyretinova kardiomyopatie je onemocnéni spojené s vyznamnou mortalitou a morbiditou, které jsou dany predevsim
projevy srde¢niho selhani, fibrilaci sini a atrioventrikularnimi blokddami. V nasich podminkéch se ¢astéji vyskytuje ve své
ziskané formé (wild-type), vzacné formé hereditéarni, kterd je provazena variabilné senzoricko-motorickou polyneuropatii
s vyznamnou vegetativni slozkou. Cilem prace je poskytnout aktualni prehled znalosti o etiologii, patofyziologii, klinickém
obrazu, diagnostice, epidemiologii a terapii onemocnéni.

Klicova slova: transthyretinova kardiomyopatie, diagnostika, 1é¢ba.

Transthyretin cardiac amyloidosis - overview of the issue in 2025

Transthyretin cardiomyopathy is associated with a significant mortality and morbidity, which are caused by congestive heart
failure, atrial fibrillation and atrioventricular block. In the Czech Republic, we can diagnose mainly wild-type form of the
disease. Rarely, a hereditary form may be detected associated with a variable occurrence of sensorimotor polyneuropathy
with a significant vegetative component. This review should provide an update of current knowledge regarding aetiology,

pathophysiology, clinical presentation, diagnostics, epidemiology and treatment of transthyretin cardiomyopathy.

Key words: transthyretine cardiomyopathy, diagnosis, treatment.

Uvod

Transthyretinovou kardiomyopatii (ATTR-CM) jsme na zacatku tohoto
tisicileti vnimali jako vzacné onemocnéni vysokého veku, zndmé pod
nazvem senilni amyloiddza. Onemocnéni bylo tehdy obtizné diagnostiko-
vatelné a nemélo zadnou specifickou lé¢bu. Situace se zdsadné zménila
po roce 2005, kdy byla publikovana prvni prace o neinvazivni diagnostice
ATTR-CM pomoci bifosfondtovych radioizotop (1), a nésledné po roce
2018 pfi prikazu zésadniho snizeni kardiovaskuldrni mortality a morbidity
po podani peroralniho stabilizatoru transthyretinu tafamidisu (2). Cilem
této publikace je pfinést aktudlni pohled na etiologii, patofyziologii,
klinicky obraz, diagnostiku, epidemiologii a lé¢bu tohoto onemocnénit.

Etiologie a patofyziologie onemocnéni
Amyloiddzy jsou podminéné infiltraci intersticia tkani amyloidnimi
fibrilami, které vznikaji z rozpustnych amyloidogennich proteinti zménou

konformace (3). Srde¢ni amyloiddza vzniké nejcastéji (> 95 %) v rdmci
systémové AL amyloiddzy nebo transthyretinové amyloiddzy. V klinické
praxi je zasadnfi tato dvé onemocnéni od sebe odlisit. Méné ¢asto dochézi
k postizeni srdce v rdmci depozice amyloidu AA pfi chronickych zané-
tech, nebo ukladanim B2-mikroglobulinu u nemocnych v dialyzacnim
programu. Vzacné pfi hereditarni amyloidéze z depozice apolipoproteinu
Alllnebo A IV, které byvaji doprovéazeny tézkou nefropatii s nefrotickym
syndromem (4). Podezieni na tyto méné Casté typy srdecni amyloiddzy
vetsinou ziskdme z klinickych souvislosti, odlisime je od béznych typ(
pouze pomoci biopsie a popiipadé molekuldrné-genetickym vysetfenim.
Pricinou transthyretinové amyloidézy je nestabilita tetramer(
plazmatické bilkoviny transthyretinu. Z uvolnénych monomer( potom
vznikaji amyloidogenni fibrily. Nestabilita transthyretinu je podminéna
v nasdich podminkach nejcastéji starnutim organismu ve své wild-type
formé, vzacné se jedné o geneticky podminéné onemocnéni (3, 4).
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Klinicky obraz

ATTR-CM se nejcastéji projevuje jako srde¢ni selhani se zachovalou
ejekent frakci, srde¢nim selhdnim v terénu méné vyznamné aortéini
stendzy, fibrilaci sini nebo atrioventrikularnimi blokddami. Srde¢nf se-
lhdni ma obvykle pomérné vyraznou pravostrannou slozku s vyskytem
ascitu a hepatomegalie. Z extrakardidlnich manifestaci je ¢asto dopro-
vazena syndromem karpélnich tunel, méné frekventné spontanni
rupturou distaInf slachy bicepsu, zuzenim patefniho kanalu, hypakusis
a variabilné senzorimotorickou a/nebo vegetativni polyneuropatif,
kterd doprovazi nékteré typy hereditarnf transthyretinové amyloidézy
(3). Na druhou stranu AL amyloiddza vyznacuje mnohem rozsahlejsim
systémovym postizenim. Postizeni myokardu se projevuje rychle pro-
gredujicim a t&zkym srde¢nim selhdnim pfi méné ndpadném echokar-
diografickém nalezu. Postizeni ledvin vede k nefrotickému syndromu az
selhdnfledvin. Infiltrace gastrointestinalniho traktu zplsobuje poruchy
motility a malabsorpéni syndrom, typicka je makroglosie s otisky zubd
na okraji jazyka. Tyto projevy jsou doprovazeny snadnou tvorbou koz-
nich hematom, polyneuropatif a ortostatickou hypotenzi (5).

Diagnostické modality

PYi echokardiografickém vysetfeni mazeme zachytit koncentrické
ztlusténi stén levé komory srdecni, doprovdzené ztlusténim volné steny
pravé komory, srde¢nich chlopni nebo sifiového septa. Charakteristickou

znamkou je snizenflongitudindIni kontrakce levé komory s pfevazujicim

postizenim bazalnich segmentl oproti segmentldm apikalnim. Toto
mUzeme zobrazit pomoci mapovéni globalniho longitudindliniho strainy,
kde je typickym ndlezem tzv. apical sparing — zachovala podélna kon-
traktilita apikalnich segmentd (Obr. 1). Casté je pfitomnost perikardialniho
vypotku a granuldrni echostruktura levé komory srdce (3, 4). V EKG majf
pacienti se srde¢nimi amyloidézami nizkou voltdz QRS komplexd, kterd
je nekoreluje se ztlusténim stény levé komory srdce pfi echokardiografii.
U pacientd s ATTR-CM nemusi byt vzdy nizkd voltdz v EKG vyjadrena,
mohou byt zachyceny raménkové blokady, obraz jizvy na pfednfi sténé,
nebo atrioventrikuldrni blokddy. V recentni praci byl nejvice senzitivnim
a presnym indikdtorem onemocnéni pomér mezi celkovou sumou voltazi
QRS komplext a tloustky stén LKS (LYWT) < 7.8 (senzitivita 94 %, nega-
tivni prediktivni hodnota 97 %, presnost 82 %) (6). Nemocni s ATTR-CM
mivaji také vyrazné zvysené kardidlni biomarkery jako N-terminalni-
pro-B-natriureticky peptid nebo srdecni troponiny | a T. Zvysen( téchto
biomarker( je disproporciondlnf k tizi onemocnéni, zvysené jsou vyrazné
jiz v pocétecnich stadiich onemocnéni (NYHA |, 11) (3, 4).

P¥i scintigrafii pomoci kostnich izotopl vyuzivédme vysokou afinitu
difosfonatt k myokardu postizenému transthyretinovou amyloidézou
(Obr. 1), kterd je vysvétlovana pitomnosti mikrokalcifikaci v amyloidnich
depozitech. Jako nosice se vyuzivaji DPD (3,3-diphosphono-1,2-propa-
nodikarboxylova kyselina), pfipadné MDP (methylendifosfonat), HDP
(oxidronat) nebo pyrofosfat, znacené metastabilnim 99 m-techneciem.
DPD scintigrafie mé v diagnostice ATTR amyloiddzy vysokou senzitivitu,

Obr. 1. Typické ndlezy transthyretinové kardiomyopatie na zobrazovacich metoddch (z archivu IKEM)

Panel A — Ndlez koncentrické hypertrofie levé komory srdecni na echokardiogratfii (parasterndlini projekce)
Panel B - Mapa longitudindiniho strainu levé komory srdecni ilustruje vyznamné snizeni v bazdinich segmentech oproti segmentim apikdInim (apical sparing), které je

typické pro srdecni amyloiddzy

Panel C - DPD scintigrafie ukazuje intenzivni akumulaci izotopu v srdci oproti skeletu (Perugini grade Ill) u pacienta s transthyretinovou kardiomyopatif
Panel D - Difuzni pozdni syceni myokardu obou srdecnich komor gadoliniem pfi magnetické rezonanci srdce
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kterd v nékterych pracich dosahuje 95-98 % (1, 7, 8). FaleSné negativni
mUze byt u nékterych typd hereditarni TTR amyloidézy (Phe84Leu TTR,
Ser97Tyr TTR). Specificita DPD scintigrafie se pohybuje kolem 80-85 %.
Vysetieni mize byt falesné pozitivni az u 20 % AL amyloiddz, proto je vzdy
nutné vyloucit monoklondlni gamapatii. Vzacné je DPD scintigrafie falesné
pozitivni u amyloidéz z akumulace apoproteinu A (typu |, II, 1IV), coz byva
doprovézeno nefropatii s nefrotickym syndromem, nebo u amyloidézy
z beta-2 mikroglobulinu u pacientd, ktefi byli dlouho na hemodialyze
(vice nez 9 let). FaleSné pozitivni DPD sken byl popsan také pfi stfadani
hydroxychlorochinu pfi 1é¢bé Plaquenilem (4). Pro popis akumulace
izotopu v srdci se pouziva Peruginiho $kéla o 4 stupnich (stupné0, 1, 2, 3)
(1,7,8). Pro pfitomnost ATTR kardiomyopatie jsou diagnostické poslednf
dva stupné, kdy se izotop v srdci akumuluje se stejnou (stupen 2) nebo
vyssi intenzitou (stupen 3) nez v okolnim skeletu (1).

Na magnetické rezonanci srdce (CMR) je charakteristickym obrazem
srdecni amyloiddzy rozséhlé pozdni syceni gadoliniem (Obr. 1), které
nejdrive postihuje subendokardidIni vrstvy stény obou komor, pozdéji
je postizeni transmuralni (13). Méné pokrocilé faze srde¢ni amyloiddzy
mUzeme lépe identifikovat pomoci T1 mapovani. Pokud zndme nativni
a postkontrastni T1 signal a hematokrit, dokdzeme vypocitat extracelu-
larni objem v postizeném myokardu (ECV) (9). U pacientd se srde¢nimi
amyloidézami nachdzime také zvyseny nativni T1 signal a vyrazné
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zvyseni extraceluldarniho objemu, typické jsou hodnoty ECV nad 40 %
(9). Stejny CMR obraz vidime u transthyretinové i AL amyloiddzy, typ

amyloidézy musi byt upfesnén dalsimi vysetfenimi.

Diagnosticky algoritmus pii podezieni
na srdecni amyloidézu

Podezfeni na srde¢ni amyloiddzu vznikd u nemocnych se srde¢nim
selhdnim, dale fibrilaci sini nebo atrioventrikularnimi blokadami, v pfi-
tomnosti varovnych klinickych zndmek a/nebo abnormalniho nélezu
na echokardiografii (Obr. 2). Pfi echokardiografii je suspektni predevsim
ztlusténi stén LKS, které je doprovdzeno dalsim typickym nélezem,
jako je ztlusténi volné stény pravé komory nebo septa sinf, porucha
longitudinalni kontrakce s pfevahou postizeni bazéalnich segmentd,
¢i perikardidlni vypotek. Suspekci zvysuje abnormalni EKG kfivka, déle
elevace hladin natriuretickych peptidd a srde¢nich troponin(, kterd vsak
v pocétecnich fazich onemocnéni nemusi byt vyjadiena. Déle je tfeba
doplnit DPD scintigrafii a testy k vylou¢eni monoklonalni gamapatie,
konkrétné stanoveni volnych fetézcl kappa a lambda v séru v kombinaci
s imunofixacf séra a moci.

Pfi pozitivni DPD scintigrafii a normélnich testech na monoklo-
nalni gamapatii je mozno stanovit diagnézu ATTR-CM neinvazivné.
Naopak pfi hrani¢ni nebo negativni DPD scintigrafii ¢asto dopliuje-

Obr. 2. Schéma pro diferencidini diagnostiku srdecnich amyloidéz obsahuje seznam klinickych ukazateld svéd¢icich pro diagndzu srdecni amyloiddzy

a dalsi diagnosticky postup

Ze, neuropatie (AL amyloid)

perikardidlni vypotek

KLINICKE PODEZRENI NA SRDECNI AMYLOIDOZU
1. Srdecni selhani se zachovalou ejek¢ni frakci, fibrilace sini, AV blokada
2. Sy. karpalnich tunel(, ruptura slachy bicepsu, neuropatie (TTR amyloid), tvorba hematomd, proteinurie, GIT poti-

3. Normalni ¢i snizend voltaZ QRS - neodpovida ztlusténi stén, raménkové blokady, obraz jizvy, AVB |
4. Ztlusténi stén LK, PK, septa sini; porucha longitudinalni kontrakce LK - pfevaha postizeni bazalnich segment(;

5. Vyrazné zvyseni BNP/NTproBNP, dlouhodobé zvy3eni hs TNT/TNI — neodpovida klinické tizi CHSS

Volné fetézce kappa/lambda
Imunoelektroforéza séra a moci

y

/

99m-Tc DPD scintigrafie

\ 4

Endomyokardialni
biopsie

Definitivni diagndza transthyretinové amyloidézy srdce

Definitivni diagnéza AL amyloidézy srdce
Hematologicka diagnostika

A
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Obr. 3. Piehled nejcastejsich klinickych manifestaci transthyretinové kardiomyopatie a vysledkd screeningdi na tuto diagndzu v dané klinické situaci

ATTR u 8,3 % nemocnych

s novym zachytem fibrilace sini
ve véku 2 65 let s IVS 212 mm
a alespori jednim markerem
ATTR

Can J Cardiol. 2025;40:167-177

me jesté CMR a typ amyloidu ovéfujeme endomyokardialn{ biopsif.
Endomyokardidlni biopsie je nutna také u pozitivniho vysledku DPD
scintigrafie doprovdzeného abnormalitami v testech na monoklonaini
gamapatii, pfedevsim v pfitomnosti monoklondiniho paraprotei-
nu (4, 7, 8). Vyjimkou je mirné zvyseni kappa fetézcd u nemocnych
s rendlnf insuficienci pfi absenci monoklonalni gamapatie. Recentné
byly definovany poméry fetézcl kappa a lambda (k/N) podle stupné
rendlIni insuficience — odhadované glomeruldrnffiltrace (eGFR), které
nezhorsily pfesnost neinvazivniho diagnostického algoritmu. Pi eGFR
> 90 ml/min je akceptovan pomér k/A 0,26-1,65, pti eGFR 60-90 ml/
min — /A 0,26-2,00, pfi eGFR 30-60 ml/min — k/A 0,26-2,50, pfi eGFR
< 30 ml/min potom k/A 0,26-3,10 (8). V nejasnych pripadech je nutna
endomyokardialni biopsie nebo molekularné-genetické vysetfeni na
hereditarni typy amyloidd (4).

Epidemiologie

Neinvazivni diagnostika TTR amyloidézy srdce pomoci DPD
scintigrafie umoznila screening tohoto onemocnéni mezi nejriiz-
néjsimi skupinami kardiologickych pacientl a ukézala jeji preva-
lenci v fadu procent v rizikovych skupinach (10-13). Podrobnéji
ukazuje vysledky téchto studif obrazek 3. Screenovani byli pacienti
s HFPEF starsi 60 let s tloustkou septa komor > 12 mm, pacienti
podstupujici chirurgickou ndhradu aortaini chlopné ve véku nad
65 let, dale pacienti s katetriza¢ni intervenci aortaini chlopné. Novéji
studie sledovaly prevalenci TTR amyloidézy srdce u nemocnych
s recentnim zachytem fibrilace sini nebo jedincd s implantovanym
kardiostimulatorem, v obou pfipadech ve véku nad 65 let a s tloust-
kou septa komor > 12 mm (12, 13). Akumulace izotopl v srdci pfi
kostnim skenu byla sledovéna i v neselektovanych populacich. Pfi
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Eur HeartJ. 2017 Oct 7;38(38):2879-2887

retrospektivnim zhodnocenfi kostnich scintigram@ u pacientd ve
véku > 75 let bez pfedchoziho podezfeni na TTR amyloidézu byla
zjisténa prevalence myokardidlniho vychytavani DPD u 3,9 % muz{
a 0,8 % zen. Prevalence rostla s vékem, dosahovala 13,9 % u muzd
starsich 85 let (2,7 % u zen) (14). Pozitivita DPD scintigrafie nenf
ekvivalentem amyloidni kardiomyopatie, onemocnéni muze radu
let pfedchazet. Nicméné vysledky téchto studif ukazuji na rizikové
skupiny, kde je tfeba TTR amyloidézu srdce hledat.

Lécba srdecni transthyretinové amyloidézy

V minulosti byla jedinou Ié¢ebnou metodou transplantace jater
u jedincd s hereditdrnimi formami transthyretinové amyloidozy (3).
V poslednim desetileti viak doslo k vyvoji fady léCebnych intervenci.
Rozdélujeme je na skupinu stabilizatord transthyretinu (tafamidis,
acoramidis), kterd stabilizuje cirkulujici tetramery transthyretinu, zpo-
maluje proces tvorby monomerd, a tim tvorbu amyloidogennich fibril.
Druhou skupinou jsou inhibitory syntézy transthyretinu, kam patfi malé
interferujici RNA (patisiran, vutrisiran), déle antisense oligonukleotidy
(inotersen, eplontersen), které pomoci interference s mMRNA blokuijf
syntézu TTR v jatrech. Posledni skupinou jsou depletory TTR, které majf
mobilizovat amyloidni prekuzory z tkani, které jsou ve stadiu studif (3,
4, 20). Priznivé doklady pro ovlivnéni mortality a morbidity u pacient(
s postizenim srdce pfi transthyretinové kardiomyopatii maji stabili-
zatory transthyretinu tafamidis a acoramidis, déle inhibitor syntézy
TTR vutrisiran (2, 15-19). Z tabulky 1 je patrné, Ze se zasadné zmeénil
profil pacientd s transthyretinovou kardiomyopatii, kteff byli od roku
2015 postupneé do studif zafazovani. Pacienti v recentnéjsich studiich
maji méné pokrocilé srde¢ni selhdni s mensim podilem NYHA Il tfidy
a nizsim NT-proBNP. Ve studiich s acoramidisem a vutrisiranem nardstal
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Tab. 1. Porovndni baseline dat nejvyznamnéjsich studii lécby transthyretinové kardiomyopatie s charakteristikou soubor( pacientd a nejddleZitejsimi

vysledky. Upraveno podle citace 20

ATTR-ACT (n =411 pts)

ATTRibute- CM (n = 632 pts)

HELIOS-B (n = 655 pts)

Testovany lék

tafamidis

acoramidis

vutrisiran

Mechanismus tcinku

stabilizator transthyretinu

stabilizator transthyretinu

inhibitor syntézy transthyretinu

Zpusob podavani, davka

p. 0., 20mg nebo 80 mg 1x denné

p. 0., 800 mg 2x denné

s.C., 25 mg kazdé 3 mésice

Obdobi naboru pacientt

12/2013-8/2015

4/2019-10/2020

12/2019-8/2021

Pramérny vék pfi zafazeni (roky) 75 77 77
Podil zen (%) 9% 10 % 9%
Hereditarni forma (%) 24 % 10 % 12 %
Funkéni tiida NYHA (%) | 8% 111 % 113 %
1160 % 1172 % 1178 %
11132 % 1117 % 1119 %
NT-proBNP (pg/ml), median ~3000 2326 ~1900

podil nemocnych lécenych tafamidisem (20 % a 40 % nemocnych),
ke kterému byla studijni intervence pfiddvana. Kromé vyznamného
ovlivnéni mortalitnich a morbiditnich cilovych ukazatell zpomaluji tyto
tfi [écebné intervence také zhorsovani vykonnosti pfi Sestiminutovém
testu chlize a pokles kvality Zivota hodnocené podle Kansaského
dotazniku. V Ceské republice je zatim jedinym hrazenym lékem pro
transthyretinovou kardiomyopatii tafamidis. Ocekavé se pfiznanf Uhrady
acoramidisu a vutrisiranu. Diskutuje se, zda bude optimalnim lé¢ebnym
postupem stabilizace nebo inhibice tvorby transthyretinu, popfipadé
kombinace téchto postupt (20). Pfimé srovnani téchto strategif vsak
neexistuje. Vzhledem k ndkladnosti patrné nebude kombina¢nf lé¢ba
témito preparaty dlouho mozna. Pro Uspéch léciv v klinické praxi bude
rozhodujici tolerance lé¢by a finan¢ni limitace v konkrétnim zdravotnim
systému.

Zaver
ATTR-CM se projevuje zndmkami srde¢niho selhan, fibrilaci sinf,
atrioventrikuldrmimi blokddami a vede k ¢asnéjsi klinické manifestaci
aortalni stendzy. Podezfeni na ATTR-CM mame hlavné u jedinct starsich
Sedeséti let, pokud jsou vyse uvedené klinické manifestace provézeny
ztlusténim stén LKS. Diagndzu ATTR-CM dokdzeme ve vétsiné pripad(
stanovit neinvazivné. Nezbytnou soucasti diagnostického algoritmu jsou
echokardiografie, scintigrafie s kostnimi izotopy a vylouc¢eni monoklo-
nalni gamapatie pomoci stanoven( volnych fetézcl v séru v kombinaci
simunofixaci séra a mocdi. Pfi vyznamném podezieni na ATTR-CM je tfeba
pacienta ¢asné referovat do specializovaného kardiovaskularniho centra
k pffpadnému doplnéni CMR ¢ endomyokardidlni biopsie a zvazenf
dalsich lé¢ebnych moznosti véetné nasazeni adekvétni specifické terapie.
Zkrdcené informace o pripravku Beyonttra® najdete na strdnce 293.
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Osteoporoza - prevence, diagnostika aléecba

Jana Tomasova Studynkova
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Osteoporéza (OP) je nejcastéjsi systémové onemocnéni skeletu, postihujici zhruba 5-10 % populace, pfevézné vyssiho
véku. Projevuje se progredujicim ubytkem kostni hmoty s porusenim kostni mikroarchitektury, ktery vede ke zvyseni kostni
fragility a vy$simu riziku vzniku osteoporotickych fraktur. Ma multifaktoridlni etiologii a je vyznamné ovlivnéno demogra-
fickymi faktory, jako je vék, pohlavi, socioekonomické faktory, etnicita a dalsi. Onemocnéni je diagnostikovano prevazné
z klinickych projevt (fraktura), z vysetiovacich metod pak pomoci dudini rentgenové absorpciometrie (DXA). Nasledujici
sdéleni se vénuje prevenci, screeningu a novym moznostem v diagnostice a |é¢bé osteopordzy.

Klicova slova: denzitometrie, kostni mineralni denzita, osteoporotické fraktury, osteoporéza, terapie osteoporézy.

Osteoporosis - prevention, diagnosis and treatment

Osteoporosis (OP) is the most common systemic skeletal disease with multifactorial etiology, affecting approximately
5-10 % of the population, mainly older people. Osteoporosis is characterized by decreased bone mineral density (BMD) and
deterioration of bone tissue with disruption of bone microarchitecture, which leads to enhanced fragility and higher risk of
osteoporotic fractures.

Osteoporosis is influenced by demographic factors such as age and hormonal changes. The essential tools for asseing osteo-
porosis are dual energy X-ray absorptiometry (DXA). The intent of this paper is to provide evidence-based information about

the evaluation, screening, new options in the diagnosis and treatment of osteoporosis.

Key words: bone mineral density, osteoporosis, osteoporotic fractures, therapy of osteoporosis.

Uvod

Osteopordza (OP) byla v roce 1993 definovéna jako systémové me-
tabolické onemocnéni skeletu, které je charakterizované Ubytkem kostni
hmoty, snizenou hustotou kostnich minerald (BMD) a zhorSenim kostnf
mikroarchitektury. DUsledkem je pak vétsi kostni fragilita, se sklonem ke
zlomenindm i pfi minimalnim nasili, tzv. nizkozatézovym zlomeninam.
Tyto fraktury mohou byt zplsobeny traumatem i malé intezity, jako je
pdad z vysky stojici osoby, nebo i mensi (1, 2).

Je to onemocnéni chronické, progreduijici, a vzhledem k moznym
komplikacim, jako jsou osteoporotické fraktury, také onemocnéni
s potencidlné zavaznou progndézou.

Ubytek kostni hmoty je podminén nerovnovéhou mezi kostni
resorpci a jeji produkci.

Tato kostni homeostaza je regulovéna pfimo i nepfimo mnoha
hormony, cytokiny a rdstovymi faktory. Vrcholu kostni hmoty je pak
dosazeno, pokud viechny zminéné faktory efektivné spolupracuiji.

Disbalance v téchto molekuldrnich a bunécnych procesech kostnf
homeostazu narusuje a pfispiva tak k patofyziologii osteoporodzy (3, 4).
Osteopordza postihuje pfedevsim postmenopauzalni Zzeny a paci-
enty ve vyssim veku, ale miZe se vyskytnout v jakékoliv vékové skupiné.
Dle etiopatogeneze mdzeme osteopordzu rozdélit do dvou zéklad-
nich skupin — primarni a sekundarni (Tab. 1).

Primarnf osteopordza zahrnuje idiopatickou osteopordzu vyskytujic
se u déti a mladych dospélych s nezndmou etiopatogenezi a involu¢ni
osteoporozu, kterd postihuje muze i Zeny a souvisf spise se starnutim (5).

Involu¢ni osteoporézu mizeme dale rozdélit na typ | — postme-
nopauzalni osteopordzuy, kterd postihuje zeny mezi 51.a 75. rokem véku
a vyznacuje se rychlym tbytkem kostni hmoty pfedevsim trabekularnf
kosti (5, 6), a typ Il = senilni involu¢ni osteopordzy, kterd se vyskytuje
u osob starsich 75 let a je charakterizovana Ubytkem jak trabekularnt,
tak i kosti kortikalni, a je disledkem stérnuti a s nim spojenych meta-
bolickych a funkenich zmén organismu.
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Sekundarnf osteopordza (Tab. 1) tvofi méné nez 5 % viech pfipa-
dd osteopordzy a je nejcastéji disledkem dalsich onemocnéni nebo
uzivani lékl (5, 6).

Epidemiologické studie provedené v poslednich letech ukazuji neustaly
vzestupny trend ve vyskytu OP a zejména pak jejich komplikaci — fraktur.

V soucasné dobé se odhaduje, ze osteopordza postihuje okolo
7-10 % populace, a tedy az 200 miliond lidi po celém svété (6, 7). Rozdily
v zivotnim stylu, pfijmu vépniku, hladiné vitaminu D, télesné hmotnosti
a genetickych faktorech pfispivaji k regionalnim rozdildm ve vyskytu
prevalence snizené kostni hustoty a Ubytku svalové hmoty — sarkopenie.

Dle metaanalyzy provedené v roce 2023 (8) se osteosarkopenie dle
rlzného geografického regionu lisi a pohybuje se na 109 % v Evropé, 15,7 %
v Severni Americe, 22,9 % v Ocednii, 21,6 % v Asii, a 20,8 % v Jizni Americe.

Po padesatém roce véku utrpi alespori jednu osteoporotickou
frakturu kazda treti Zena a kazdy péaty muz. Uvadi se, Zze z celkového
poctu nemocnych je Ié¢eno jen 10-20 % (8).

Tento trend vidime i v Ceské republice. Projekt SCOPE srovnavajici
data v celoevropském rdmci uvadi, Ze v roce 2019 trpélo osteopordzou
(dle diagnostickych kritérit WHO) 572 tisic obyvatel Ceské republiky (CR),
tzn. prevalence cinila v populaci pfiblizné 5 % (7).

Osteopordza a s ni spojené komplikace se tim, jak medicina neustale
prodluzuje primérnou délku Zivota a dochdzf ke starnuti populace,

Tab. 1. Sekunddrni osteoporéza

Priciny sekundarni osteoporozy

osteomalacie

nedostatek vitaminu D

malabsorpce (celiakie, gastricky bypass)

hypofosfatazie

chronické onemocnéni ledvin

chronicka obstrukenf plicni nemoc (CHOPN), cysticka fibréza

osteogenesis imperfecta

zanétlivé onemocnéni strev

idiopatickd hyperkalciurie / ledvinové kameny

primarni bilidrn{ cirh6za

mnohocetny myelom / MGUS

systémova mastocytoza

beta-talasemie major

transplantace (solidni organ, kmenové burky)

systémova revmatickd onemocnéni — revmatoidnf artritida, ankylozujici
spondylitida, systémovy lupus erythematodes

hypervitaminéza A

poruchy pffjmu potravy / cviceni a nizké BMI

endokrinni onemocnéni — diabetes mellitus (porucha mikroarchitektury
kostf), Cushinglv syndrom, hypertyredza, primarni hyperparathyreoéza,
nedostatek rstového hormonu, akromegalie, hypogonadismus/predc¢asna
ovaridIni insuficience, hyperprolaktinemie

roztrousené skleréza

imobilita/zranéni michy
HIV
hemochromatdza/chronické onemocnéni jater

Ehlers-Danlosdv syndrom

Marfantv syndrom

alkoholismus

stavajf stale narlstajicim problémem vefejného zdravi a vyznamnou
ekonomickou z&tézi pro systémy zdravotni péce (6, 8).
Nejvyznamnéjsi rizikové faktory OP jsou jeji vyskyt v roding, ¢asna
menopauza, pozdni menarché, astenicka postava, nizka télesnd hmot-
nost, inaktivita, nedostate¢ny pfijem vapniku a vitaminu D, onemocnéni
zazivaciho systému, nékterd endokrinologickd onemocnéni, hematolo-
gické malignity, mentaIni anorexie, koufeni, nadmeérna konzumace kavy
a alkoholu, uzivani nékterych |ékd, zejména kortikosteroidd, tyreoidal-
nich hormon, antikonvulziv, chemoterapie a dalsich (Tab. 2) (1, 3).

Etiologie a patogeneze osteoporozy

Kost neni neZiva, inertni hmota, ale je to neustale se ménici, meta-
bolicky mimofadné aktivni tkan. Kostni hmota je dynamicky utvarena
interakci mezi burikami tvoficimi kostni matrix — osteoblasty, které se po
zabudovani do kostni tkdné méni na osteocyty, a bunkami resorbujicimi
matrix — osteoblasty (1, 9).

Pro udrzeni kostni homeostazy je nutnd komplexni koordinace
¢innosti osteoblastd a osteoklastd. Na tomto procesu se podili mnoho
molekularnich faktord regulujicich bunécnou diferenciaci, zrani a funkdi,
a to prostrednictvim aktivace receptord a jejich pfislusnych ligandd.
Mezi tyto faktory, které udrzuji kostni homeostazu a fidf jeji remodeladi,
patff napf. mechanické vlivy (aktivita, imobilizace), systémové hormony
(parathormon, vitamin D, kalcitonin, estrogeny, androgeny, kortizol,
tyreoidalni hormony, rlistovy hormon), a nékteré cytokiny a rdstové
faktory (pf. IGF-1 (inzulin like growth factor -1)).

V lidském organismu neustéle dochdzi k prestavbé kosti (tzv. re-
modelaci) pomoci dvou Uzce spjatych procest odbourdvani (osteore-
sorpce) za Ucasti osteoklastickych bunék a novotvorby (osteoformace)
pomoci osteoblastl. Za normélnich podminek jsou tyto dva procesy
Vv rovnovaze a spojené v ¢ase i misté. Osteoporoza je tedy disledkem
nerovnovahy mezi kostni novotvorbou a jejim odbourdvanim (9).

Diagnoza osteoporozy

Osteoporodza se vyviji plizivé a mize postupovat nékdy i mnoho let,
nez dojde u pacienta ke stanoveni diagndzy. Do té doby mohou byt
pacienti zcela asymptomaticti. Prvnim projevem mize byt az zlomenina,
kterd je ale jiz zdvaznou komplikaci.

Pomoci specializovanych vysetfeni mizeme diagnostikovat OP
mnohem dfive, uz v jejim bezpfiznakovém obdobi, a zahdjit Ié¢bu OP

Tab. 2. Rizikové faktory osteoporézy

Neovlivnitelné Ovlivnitelné

vys$sivek nizky prfjem vapniku a vitaminu D / deficit

zenské pohlavi/ ¢asna
menopauza

nedostatecny dietni rezim

rodinnd anamnéza OP nizka fyzicka aktivita, sedavy zpUsob, Zivota,

imobilita

prodélané fraktura abuzus — alkohol, nikotinismus, kava

zlomenina kr¢ku u matky | komorbidity (chronicka zanétlivd onemocnéni;
diabetes mellitus; onemocnéni jater, stfev,

ledvin; hematologickd onemocnént)

rendlni tubuldrni acidéza

astenicky habitus nizké BMI pod 20 kg/m?

léky zpUsobena OP (glukokortikoidy, nadbytek hormond stitné Zlazy,
antiepileptika, inhibitory aromatazy, depotni medroxyprogesteron atd.)

nizkd maximalni vyska medikace (glukokortikoidy, inhibitory

aromatdzy, antidepresiva SSRI, glitazony)
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vcas. Nicméné nizké hodnoty kostni denzity mohou provézet i dalsi
metabolickd onemocnéni skeletu, jako je osteomalacie, osteogenesis
imperfekta, rendlni osteodystrofie a dalsi, proto samotné snizeni kostni
denzity ke stanoveni diagndzy osteopordzy nestaci. Vlastni diagnéza
osteopordzy je stanovena po posouzeni viech klinickych parametrd
(@anamnéza, fyzikalni vysetreni, vyhodnoceni rizikovych faktord), dale
pak pomoci zobrazovacich metod (klasicky rentgenovy snimek, den-
zitometrické vysetfeni) a laboratornim vysetfeni.

Laboratorni vysetreni

Laboratorni vysetfeni kostnich marker( je nutné zejména ke stano-
veni rizika fraktury a pro sledovani Uc¢inku terapie osteopordzy. Avsak
mélo by byt i nezbytnou soucasti screeningu osteoporézy.

Zakladni laboratorni minimum pro diagnostiku a lé¢bu OP pred-
stavuje stanoveni sérové hladiny kalcia — normalni hladina vyloucf
zavaznou poruchu kalciofosfatového metabolismu, zejména primarni
hyperparathyredzu, a sérové hladiny kreatininu — patologickd hodnota
mUze upozornit na poruchu funkce ledvin.

Déle se jedna o krevni obraz, CRP, alboumin, glykemii; dalsi parametry
fosfokalciového metabolismu — hladiny ionizovaného kalcia a kalciu-
rie, hoi¢ik, fosfor, gama-glutamyltransferaza (GGT), alkalické fosfataza
(ALP) — jejf kostni (tartdt rezistentnf) izoenzym, parathormon (PTH),
hladina vitaminu D; ELFO bilkovin k vylou¢eni myelomu. K vyloucenf
sekundarni osteoporézy provadime také dalsi hormonalni vysetfeni —
lidsky tyreoiddlnf stimula¢niho hormon (TSH), pohlavni hormony —
estradiol, testosteron, globulin véazajici pohlavni hormony (SHBG) (10).

Pro urceni stavu kostni remodelace jsou vysetfovany markery, které
vypovidajf o syntéze a degradaci kolagenu typu |. Mezi tyto markery
patfi, kromé jiz vyse zminéného izoenzymu ALP, déle napfiklad termi-
nalnf telopeptidy kolagenu typu | — aminoterminaini telopeptid (NTX-I),
karboxyterminalni telopeptid (CTX-I); termindInf propeptidy prokolagenu
typu | jako celkovy aminotermindini propeptid prokolagenu | (PTNP);
a dalsi markery, jako jsou osteokalcin, hydroxyprolin, pyridinolinové
pficné spojky kolagenu.

Specifickym markerem kostni resorpce je CTX-I, ktery je vy-
uzivan k posouzeni kostniho obratu a monitoraci I1é¢by. Naopak
ukazatelem kostni formace je peptid PINP uvoliiovany béhem
kostni novotvorby (10).

Osteokalcin je spolu s kolagenem hlavni bilkovinou kostnf tkédné.
Jednd se o membranovy enzym produkovany osteoblasty za pfitom-
nosti vitaminu K, ktery je dllezity pfi mineralizaci osteoidu a je nezbytny
pro vazbu hydroxyapatitu. Pfi novotvorbé kosti jeho koncentrace v krvi
mirné stoupa (9, 10).

Hladiny nékterych kostnich marker podléhaji cirkadidlnimu ryt-
mu, proto je odbér krve k osteologickému vysetfeni nutné provadét
v ¢asnych rannich hodinach a striktné nala¢no (10, 11).

Méfeni kostni mineralni denzity - BMD (bone mineral
density).

Pro diagnostické i terapeutické Ucely se k hodnoceni osteopordzy
u dospeélych nejcastéji vyuzivé méfeni obsahu (BMC) nebo denzity (BMD)
kostniho mineralu, ktery reprezentuje anorganickou ¢ast kostnf hmoty.

www.casopisvnitrnilekarstvi.cz

PREHLEDOVE CLANKY | 297

Osteopordza - prevence, diagnostika a lé¢ba

Ke stanoveni hodnoty BMD se pouZiva fada technik, z nichz Ctyfi
jsou v soucasnosti bézné dostupné (1, 2). Jedna se o jednofotonovou
(SPA) nebo dualni fotonovou (DPA) absorpciometrii; dvouenergiovou
rentgenovou absorpciometrii neboli DXA; a kvantitativni pocitacovou
tomografii (QCT). Nejcastéji je vsak pouzivdna metoda denzitomet-
rie — DXA (12).

Denzitometrie pfedstavuje nejvice vyuZivanou, doporu¢ovanou
a Siroce pfijimanou techniku.

Pouziva se jako screeningovd metoda pfi zachytu osteopordzy
i ke sledovani Uc¢innosti terapie. Kostni denzitu méfime v oblasti bedernf
pétefe (v rozmezi obratll L1-L4), proximalniho femuru. Ve specifickych
indikacich (napf. hyperparathyredza) a také pfi nemoznosti méfenf
v ostatnich lokalitdch v oblasti distélniho predlokti. Takto namérené
hodnoty maji pak predikéni vyznam pro riziko fraktur v téchto mistech
(12) (Obr. 7).

Viysledek denzitometrického méfeni hodnotime zpravidla dle tzv.
T-score, tj. standardni odchylky (SD) vysledku méfeni od tabulkové
hodnoty kostni minerdini denzity mladych zdravych bilych Zzen ve véku
20-29 let dle referencni databaze NHANES IIl (The Third National Health
and Nutrition Examination Survey) (12, 13).

Denzitometrickd diagndza osteopordzy je stanovena, pokud se
hodnoty T-score SD pohybuji pod -2,5. Hodnoty mezi T-score SD -2,5
az-1,0 hodnotime jako snizenou kostni minerdlni denzitu.

Doporucené postupy pro opakovani denzitometrického vysetienf
se Fidi celkovym stavem pacienta, pfedchozim denzitometrickym na-
lezem a lé¢bou. Pri stanovené denzitometrické diagndze osteopordzy
a BMD méné nez T-score SD -2,5 se doporucuje opakovani vysetienf
po roce, pfi T score SD-2,4 az-2,1 a/nebo T-score SD-1,0a22,0 po 1 az
2 letech, a pfi T-score SD vice nez-1,0 po 3 az 5 letech (12, 13).

Trabekularni kostni skére (TBS). V ramci vysetfeni DXA je novéjsi
metodou, kterd umoznuje zhodnotit i kvalitu kosti, a ddva ndm tak
informaci i o kostni mikroarchitektonice, stanoveni trabekularniho
kostniho skére pomoci sofwaru z méfenf ziskanych z denzitometric-
kych snimkd bederni patefe. Klasické vysetfeni DXA stanovuje obsah
minerdlu v kosti v g/cm? a je to tedy kvantitativni ukazatel, vy3etfeni
TBS umozni posouzeni i kvality kosti ve smyslu zachovan{ spravného
trabekuldrniho uspofadani, které je dlleZité pro pevnost kosti. Hodnoty
TBS nad 1,31 predstavuji normalini trabekuldrni mikroarchitektoniku,
hodnoty 1,23-1,31 jsou hodnoceny jako snizené, a hodnoty pod 1,23
pak predstavuijf jiz velmi vyznamnou deterioraci kosti.

V roce 2015 pracovni skupina Evropské spole¢nosti pro klinické
a ekonomické aspekty osteopordzy, osteoartrézy a muskuloskeletal-
nich onemocnéni (ESCEO) publikovala pfehled literatury vztahujicf
se k vysetfeni TBS se zadveérem, Zze TBS dobre koreluje s predikci rizika
fraktur, a to nezavisle na hustoté kostnich minerald (BMD) a klinickych
rizikovych faktorech (14, 15).

Na zékladé tohoto prehledu pak skupina ESCEO stanovila ¢tyfi
klicové oblasti pro vyuziti TBS, jsou to: predikce zlomenin u muzd a zen,
zahdjeni a monitorace lé¢by postmenopauzalni osteoporézy, predikce
zlomenin u sekundarni osteoporézy a monitorace 1é¢by sekundarni
osteoporozy. Hodnoty TBS v kombinaci s hodnotou BMD a FRAX hrajf
dlleZitou roli pfi hodnocent rizika zZlomenin (14, 15).
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0br. 1. Denzitometricky ndlez — denzitometrickd diagnéza (T-score) osteoporézy v bederni pdtefi; (normdini ndlez -1,0 nebo vice; snizend
kostni minerdlIni denzita mezi-1,0 a -2,5; osteopordza -2,5 nebo méné) (archiv autorky)

b

B ==

A - orientacni rtg snimek k posouzeni omezeni moznosti hodnoceni (degenerativni zmény, komprese obratle, skoliéza, stav po operaci); B—hodnota T-score; C — hodno-

ceny interval (hodnoty T- score mezi jednotlivymi obratli je mensi nebo rovna 1)

Hodnoceni fraktur v ramci vysetieni DXA. Pokroky v technologi-
ich vysetfeni DXA umoznily hodnotit pfitomnost a zavaznost vertebral-
nich zlomenin nejen na konvencnich rentgenovych snimcich, pocitaco-
vé tomografii (CT) a magnetické rezonanci (MRI), ale také na snimcich
patere ziskanych v pribéhu vysetfeni DXA (16, 17, 18). Tato technika
laterdlniho zobrazeni patefe VFA (vertebral fracture assessment) vyuziva
laterdInich a frontalnich snimkd pétefe ziskanych v prlibéhu vysetreni
DXA. Umoznuje tak hodnoceni vertebrélnich zlomenin (v rozmezi od
¢tvrtého hrudniho az po ¢tvrty bederni obratel) v téméf radiografické
kvalité, bez nutnosti tradi¢nich lateralnich rentgenovych snimkd, a tedy
vetsi radiacni z4téze pacienta (18). Je mozné takto urcit i typ fraktury
a klasifikovat ji dle Genantovy klasifikace (17).

Indikace pro VFA jsou nésledujici: zeny a muzi s T-skére: < -1, kterym
je nejméné 70 let, respektive 80 let, hodnota BMD na DXA kycle nebo
pétefe je v pasmu osteoporodzy, dospeélf jakéhokoliv véku s T-skére < 1
a nasledujicimi rizikovymi faktory — snizeni télesné vysky >4 cm, frak-
tura patefe v anamnéze po 45. roce, lé¢ba glukokortikoidy (v davce
prednison =5 mg/den nebo srovnatelné davce ekvivalentu, po dobu
nejméné 3 mésicl) (16, 17, 18).

Periferni kvantitativni pocitacova tomografie s vysokym roz-
liSenim (HR-pQCT). Jde o trojrozmeérnou zobrazovaci techniku zalo-
Zenou na nizkych davkach rentgenového zéreni, kterd byla pvodné
vyvinuta k zobrazeni mikroarchitektury na perifernich mistech skeletu —
distaIni radius a tibie u OP. Dnes je vyuZivana i u dalsich onemocnént,
jako je revmatoidni artritida, osteoartrdza, rendIni osteopatie, cévni
kalcifikace a dalsi. Ma schopnost rozlisit trabekuldrni a kortikaIni kost
a umoznuije tak ziskat i ¢aste¢ny vhled do patofyziologie kosti a zlepsit
predikci zlomenin (18, 19).

V soucasné dobé, i pres cetné dikazy, ze HR-pQCT maze byt cen-
nym nastrojem pfi diagnostice a |é¢bé osteopordzy a dalsich one-
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mocnéni, se vétsinou pouziva spise k vyzkumnym aceltim (18). Sirsimu
vyuziti HR-pQCT v diagnostice OP v soucasnosti brani nékolik prekazek,
zejména nejistd nékladova efektivita, horsi reprodukovatelnost a ome-
zend dostupnost referenc¢nich dat (18, 19, 20).

Terapie osteoporozy

Lécba pacientd s osteopordzou musi byt komplexni a dlouhodo-
ba. Méla by kromé farmakologickych postupl zahrnovat i postupy
nefarmakologické, jako je zména Zivotniho stylu a rezimova opatient,
tj. pfiméfend fyzickd zatéz, ukonceni skodlivych ndvykd (nepfimérend
konzumace alkoholu nebo nikotinismus apod.).

Primarnim cilem Ié¢by OP je udrZzet mnoZstvi a zejména kvalitu
kostni hmoty, a tim sniZit riziko zlomenin. K zahajeni farmakologické
terapie OP vzdy pfistupujeme az po kompletnim vysetfeni (anamnéza,
fyzikdlni, rentgenové, osteodenzitometrické a laboratornf vysetrent
markerd kostniho obratu) a vylouceni sekunddrni pficiny osteopordzy.
V¢asna diagndza a Ié¢ba pacientl s OP je nutna ke snizeni vyskytu
komplikaci - vertebralnich i nonvertebralnich zlomenin (13, 21).

Indikace k 1é¢bé osteopordzy by se méla odvijet od urceni ab-
solutniho rizika zlomenin. Pfi hodnocenfi pravdépodobnosti vzniku
osteoporotické fraktury se zvazuje pfitomnost vybranych rizikovych
faktord osteopordzy a méreni kostni denzity.

Jednoduchému posouzeni rizika vzniku nizkozatézové fraktury
a k priméarnimu screeningu OP byl vytvofen pfehledny, volné dostupny
on-line kalkulator FRAX (Fracture Risk Assesment Tool, on-line FRAX®)
https://frax.shef.ac.uk/FRAX/tool.aspx?lang=cz & country=39 (Obr. 2).
Na zakladé zadanych relevantnich anamnestickych a klinickych Gdajd
pacienta s potvrzenou diagndzou osteopordzy nebo nizké kostni hmoty
stanovi tento kalkuldtor riziko zlomeniny proximalniho femuru ¢i dalsich

hlavnich osteporotickych zlomenin (Obr. 2).
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Kostni markery v terapii osteoporoz

= Kostni markery jsou enzymy nebo peptidy (Ci jejich fragmenty) produkované kostnimi
burikami. Poskytuji dlilezité informace o kvalitativnich zménéch kostni hmoty a celkovém
stavu kostniho skeletu. Dopliuji tak méfeni denzitometrie."?

= Jedna se o nejrychlejsi ukazatele Ucinku [éCby na kostni tkan.®

= UmoZnuji monitorovat dodrZzovani osteoporotické terapie a poméhaji pacientim
pochopit vyznam této éCby pro jejich zdravi.®

/B-CrossLaps (CTX) \

=C-terminalni, pficné vazany telopeptid kolagenu typu |
= referencni marker kostni resorpce™+*

Doporuceno
CSKB a SMOS

Total PINP oo S

= celkovy N-terminalni propeptid prokolagenu typu |
= referencni marker kostni novotvorby™*

25-OH Vitamin D Total lll

= stanoveni celkového 25-OH vitaminu D®

ALP

= stanoveni celkové alkalické fosfatazy™’

PTH a PTH [1-84]
= stanoveni hladin parathormonu pro uréeni pficin
hyperkalcemie a hypokalcemie®

* Referencni markery dle Mezinarodni nadace pro osteoporézu (IOF) a Mezinarodni federace klinické chemie a laboratorni mediciny (IFCC), ** podle Mezinarodni federace klinické chemie a laboratorni mediciny (IFCC),
*# Ceska spolecnost klinické biochemie a Spoleénost pro metabolicka onemocnén skeletu Ceské lékafské spolecnosti Jana Evangelisty Purkyné

Reference: 1. Eastell R, et al. Eur J Endocrinol. 2018;178(1):R19-R31. 2. Morris HA, et al. Clin Chim Acta. 2017;467:34-41. 3. Pikner R, et al. Clin Osteol. 2020;25(2):65-82. 4. Metodicky list Elecsys® B-CrossLaps/
serum. 20271-04, V 1.0. 5. Metodicky list Elecsys® total PINP. 2021-10, V 6.0. 6. Metodicky list Elecsys® Vitamin D total odd lit lll. 2022-06, V 2.0. 7. Metodicky list ALP2. 2023-04, V 9.0. 8. Metodické listy Elecsys® PTH
2023-10,V. 1.0.a PTH (1-84) 2022-09,V 7.0.

COBAS a ELECSYS jsou ochranné znamky spole¢nosti Roche.

Reagenéni soupravy Elecsys® jsou diagnostické zdravotnické prostfedky in vitro. Elecsys® B-CrossLaps/serum je uréen pro imunochemické kvantitativni stanoveni degradacnich produktd kolagenu typu |
v lidském séru a plazmé jako pomicka pfi hodnoceni resorpce kosti. Test lze pouzit jako pomlcku pfi sledovani antiresorpénich terapii u pacientl s osteoporézou. Méfici rozsah 0,01-6,00 ng/ml. Elecsys® total
PINP je uréen pro imunochemické kvantitativni stanoveni celkového PINP v lidském séru a plazmé jako pomUcka k monitorovani lécby osteopordzy a Pagetovy choroby. Méfici rozsah 5-1200 ng/ml. Elecsys®
Vitamin D total Ill je uréen pro kvantitativni stanoveni celkového 25-hydroxyvitaminu D v lidském séru a plazmé. Test je uréen jako pomtcka pro posouzeni dostatku vitaminu D. Méfici rozsah 3,00-120 ng/mL.
Celkové doba stanoveni 27 minut. Opakovatelnost a mezilehld preciznost se lisi dle typu analyzatoru. Elecsys® PTH je uré¢en pro imunochemické kvantitativni stanoveni intaktniho parathormonu v lidském séru
a plazmé. Test lze pouzit pro diferencialni diagnostiku hyperkalcemie a hypokalcemie. Méfici rozsah 1,2-5000 pg/ml. Elecsys® PTH (1-84) je uréen pro imunochemické kvantitativni stanoveni biointaktniho
parathormonu PTH (1-84) v lidském séru a plazmé. Test lze pouzit pro diferencialni diagnostiku hyperkalcemie a hypokalcemie. Méfici rozsah 5,5-2300 pg/ml. Elektrochemiluminiscenéni imunostanoveni
Elecsys® jsou urcena pro pouziti na automatickych analyzatorech cobas®e. Reagencni souprava ALP2 je diagnosticky zdravotnicky prostiedek in vitro. Test je uréen pro fotometrické kvantitativni stanoveni
alkalické fosfatazy (ALP) v lidském séru a plazmé. Vzestup aktivity ALP nastava u cholestazy, pfi onemocnénich kosterniho systému, u zlomenin a malignich nadord. Aktivita ALP roste také u détia mladistvych.
Stanoveni se provadi na systémech Roche/Hitachi cobas®c. Mé&fici rozsah 5-1200 U/L.

Vysledky testl je nutné interpretovat v kontextu klinického stavu a anamnézy pacienta. Testy jsou uréeny k pouziti odborniky ve zdravotnictvi. Vice informaci najdete na go.roche.com/Navody.

© 07/2025 Roche s.r.o., Diagnostics Division, Na Valentince 3336/4, 150 00 Praha 5 Vice informaci naleznete zde:
www.roche-diagnostics.cz go.roche.com/Brozura_Kostni_Markery

MC-CZ-01793



300 | PREHLEDOVE CLANKY

Osteoporoza - prevence, diagnostika a lécba

Vysledkem je procentudini Udaj oznacujici desetileté riziko vzniku
zlomeniny. Doporuceni a shrnuti postupt v managmentu osteopordzy
jsou shrnuta v tabulce 3 (upraveno dle (22)).

Prehled pripravki uzivanych k lécbé osteoporozy

Vitamin D a vapnik

Vitamin D a vapnik hraji v kostni homeostéze zasadni roli. Jejich
nedostatek je vyznamnym rizikovym faktorem snizenf mineralni denzity
a vzniku osteopordzy. Zakladem jakékoliv Ié¢by OP by proto méla byt
dostatecna suplementace vapnikem a vitaminem D.

Neaktivni, nehydroxylovanou formou vitaminu D3 je cholekalcife-
rol, ktery je vytvéfen v kiZi z provitaminu 7-dehydrocholesterolu po
expozici UV zafeni, a Ize ho také ziskat stravou v nékterych zivocisnych
potravinach. Cholekaciferol je nejdrive hydroxylovan na aktivni formu
kalcifediol (25-hydroxyvitamin D3) v jatrech, a déle se hydroxyluje
v ledvindch na kalcitriol (1,25-dihydroxyvitamin D3), ktery je nejaktivnéjsi
hormonalni formou vitaminu D3.

Koncentrace kalcifediolu je dobrym ukazatelem syntézy vitaminu D
z provitaminu v kiizi a jeho pfijmu potravou. Sérové hladiny kalcifediolu
pod 50 nmol/l jsou definovany jako zavazny, respektive pfi hladiné
pod 75 nmol/I jako mirny deficit vitaminu D. Nedostatek vitaminu D je
v populaci zejména postmenopauzélnich zen velmi casty.

Doporuceny denni pfijem vitaminu D se lisi dle véku nemocnych
a pritomnosti komorbidit. Denni pfijem pro dospélé starsich 50 let je
800 az 1000 IU vitaminu D. U postmenopauzélnich Zen by denni davka
vitaminu D méla dosahovat hodnot 25 ug/den (1000 IU/den). V indivi-

Obr. 2. FRAX® dotaznik

Vysveétlivky:

dudlnich pfipadech (malabsorpce, uzivanf antiepileptik) i davek vyssich.
U nemocnych ve zvyseném riziku zZlomenin na suplementaci vitaminu D
by dle naprosté vétsiny doporu¢eni méla dosahovat cilové koncentrace
vitaminu 25(0OH)D3 jeho dolnf fyziologické hranice 75 nmol/l. Vitamin
D podavédme denné nebo jednou za tyden. Deldi intervaly, s vyjimkou
nasycovaci davek, se v soucasnosti nedoporucuji (13).

Ohledné doporucované davky vapniku stale panuji kontrover-
ze. Za zcela bezpecnou a dostate¢nou Ize povazovat suplementaci
500-1000 mg/denné, aby se celkovy pfijem vapniku véetné pfijmu
stravou blizil 1200 mg/den.

Dalsi Iéky uzivané pfi lé¢bé osteopordzy Ize schematicky rozdélit
do dvou skupin — na pfipravky snizujici resorpci (antiresorpcni, anti-
remodelacni preparaty) a pfipravky zvysujici kostni novotvorbu (os-
teoanabolické). Antiresorpcni preparaty jsou predevsim bisfosfonaty
a denosumalb; mezi dostupné osteoanabolické preparaty patfi teripa-
ratid a romosozumab.

Antiresorpcni lécba

Aminobisfosfonaty jsou stabilni chemické slouceniny — analoga
anorganického pyrofosfatu. Jejich zakladni charakteristikou je inkorpo-
race do kosti, kde pevné vazou kostni mineral, utlumuji kostni resorpci
prostfednictvim inhibice osteoklastd a jejich prekurzor(, kterd vede
az k jejich apoptéze.

Vsechny bisfosfonaty maji podobné vlastnosti zejména z hledis-
ka farmakokinetiky a byl prokdzan jejich Ucinek jak na snizeni rizika
vertebralnich fraktur, tak i (s vyjimkou ibandrondtu) zlomenin proximal-
niho femuru a fraktur distalniho predlokti (13, 21, 22) (Tab. 4).

Vek: v modelu se uvazuje vék 40-90 let. Pokud se zadd vék nizsi nebo vyssi, vypocitdvd se pravdépodobnost pro vék 40, resp. pro 90 let.
Prodéland zlomenina: nizkotraumatickd zlomenina v dospélosti, kterd by pfi prodélaném trazu u zdravého ¢lovéka nevznikla.

Zlomenina u rodici: matka nebo otec prodélali zlomeninu v oblasti kycle.

Glukokortikoidy: v soucasné dobé lécen p. o. glukokortikoidy anebo pokud je uZival déle nez 3 mésice v denni ddvce odpovidajici 5 mg.

Sekunddrni osteopordza: pacient trpi onemocnénim, které je silné asociovdno s osteoporézou (diabetes mellitus typu | (inzulin dependentni), osteogenesis imperfekta v dospé-
losti, nelécend dlouhotrvajici hypertyreéza, hypogonadismus nebo pfedcasnd menopauza (< 45 let), chronickd malnutrice nebo malabsorpce a chronickd hepatopatie)
Alkohol: 3 nebo vice jednotek za den (jednotka = 810 g alkoholu, odpovidd malému pivu (285 ml), 30 ml tvrdého alkoholu, deci vina nebo 60 ml aperitivu)
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Tab. 3. Prehled postupd pfi diagnostice a lécbé postmenopauzdini osteoporézy

Koho Iécit, jaké Iéky pouzit, jak Ié¢bu monitorovat?

Doporuceni

Sila doporuceni

Lécba se doporucuje

stuperi A

osteopenie nebo nizké BMD a nizkozatéZova zlomenina kycle nebo patefe v anamnéze

T-skére -2,5 nebo nizsim v oblasti patefe, krcku stehenni kosti, celkové kycle nebo distalniho predlokti

T-skore mezi-1,0 a 2,5, pokud je FRAX® 10leté riziko vzniku fraktury > 20 % (fraktury kycle > 3 %)

Lécba se doporucuje

stupen B

nedavnd zlomenina (poslednich 12 mésicl), zZlomeniny v priibéhu Iécby OP, vicecetné zlomeniny, zliomeniny

-3,0), vysoké riziko pddu nebo zlomenina po padu v anamnéze, velmi vysoké riziko dle FRAX

ke zvazeni u pacientl, u kterych byla diagnostikovana osteopordza, ale nemaji pfilis vysoké riziko zliomenin

Jaké Iéky by mély byt
pouzity k Ié¢bé osteo-
porézy?

stuperi A

schvalend léciva s ucinnosti pro redukci zZlomenin kycle, nevertebralnich zlomenin a zliomenin pétere —
alendrondt, denosumab, risedrondt a zoledronat, jsou vhodna jako pocatecni Ié¢ba pro vétsinu pacientl
s osteopordzou s vysokym rizikem zlomenin

abaloparatid, denosumab, romosozumab, teriparatid a zoledronét u pacientd, ktefi nemohou uzivat peroralni
|é¢bu, a jako pocatecni terapie u pacientl s velmi vysokym rizikem zlomenin

stupeni B

ibandronat nebo raloxifen mohou byt v nékterych pfipadech vhodnou pocéatecni terapii u pacientd
vyzadujicich léky se specifickou U¢innosti na patef

Jak Ié¢bu monitoro-
vat?

stupen B

DXA (bederni patef a kycle; distalni predlokti, pokud je to indikovano) na pocétku lécby a opakovat DXA kazdé
1 az 2 roky, distalni predlokti hodnotime, pokud nelze hodnotit bederni pétef/kycel, nebo jako dalsi misto
u pacientd s primarni hyperparatyredzou

markery kostniho obratu k posouzeni compliance pacienta a Ucinnosti terapie. Snizenf je pozorovano pfi
antiresorpcni terapii a je spojeno s redukci zlomenin. Jejich zvyseni naopak ukazuje dobrou odpovéd na
anabolickou terapii

stupen C

sledovéni pacientd by mélo byt idedlné provadéno ve stejném zafizeni a se stejnym pfistrojem DXA

Jak dlouho lé¢it?

stupen A

|é¢ba abaloparatidem a teriparatidem na 2 roky a poté by méla nasledovat antiresorpéni [é¢ba bisfosfondtem
nebo denosumabem

u zoledronatu ke zvazeni ,prazdniny” po 3 letech u vysoce rizikovych pacient(i nebo dokud riziko zZlomenin
prestane byt vysoké a pokracujte po dobu az 6 let u pacientd s velmi vysokym rizikem

bisfosfonatové ,prazdniny” se nedoporucuji u nebisfosfonatovych antiresorpcnich 1€kl (denosumab) a Iécba
takovymi latkami by méla pokracovat tak dlouho, jak je to klinicky vhodné

pokud je lé¢ba denosumabem prerusena, pacienti by méli byt prevedeni na jiny antiresorpcni 1€k

stupen B

u perorélnich bisfosfonét( zvazte bisfosfonatové ,prazdniny” po 5 letech Iécby, pokud riziko zlomenin jiz nenf
vysoké (napr. kdyz je T skore vyssi nez -2,5 nebo pacient nemél zlomeniny), ale pokracujte v 1é¢bé az dalsich 5
let, pokud riziko zlomeniny z{stava vysoké

|é¢ba romosozumabem na 1 rok a pokracovani antiresorpénim lékem ur¢enym k dlouhodobému uzivani, jako
je bisfosfonét nebo denosumab

Vysvétlivky: Kritéria Americké asociace klinickych endokrinologu pro hodnoceni doporuceni

Stupen doporuceni | Popis

A Ddkazy z vice randomizovanych kontrolovanych studii nebo z vice kohortovych kontrolovanych studif

B Ddkazy z alespon 1 velké klinické studie, kohortové nebo pfipadove kontrolované analytické studie nebo metaanalyzy
C Ddkazy zalozené na klinickych zkusenostech, popisnych studiich nebo konsenzudlnim ndzoru expert

D Nehodnoceno

Uzivaji se perordlné jednou tydné (alendronat a risedronat),
nebo jednou za meésic (ibandronat). Jsou dostupné také v injekenf
formé - ibandronat, ktery se aplikuje intravendzné jednou za 3 mésice
a kyselina zolendronova jednou za rok intravendzni infuzi. Posledni
uvedeny |ék je ur¢en k Ié¢bé osteopordzy u Zzen po menopauze a u do-
spelych muzd, u nichz je zvysené riziko vzniku zZliomenin. A vzhledem
k tomu, ze umoznuje diky dlouhému intervalu mezi ddvkami potfebny
¢as pro novotvorbu kostni hmoty, je s vyhodou indikovan u pacientd
s glukokortikoidy indukovanou OP a v této indikaci je hrazen jiz od
hodnot T-score < -1,5 SD.

Denosumab je monoklondlni protildtka namifena proti RANKL
(receptor activator of nuclear factor NF-kappa-B ligand), ktery po své
aktivaci navozuje zvysenou tvorbu a aktivitu osteoklastl. Vazbou
denosumabu se tak inhibuje funkce osteoklastl a zkracuje jejich
prezivani. U¢innost denosumabu byla prokdzana v mnoha studiich.
Nejvyznamnéjsi studif byla mezindrodni, randomizovana, placebem

kontrolovana studie FREEDOM (Fracture Reduction Evaluation of

www.casopisvnitrnilekarstvi.cz

Denosumab in Osteoporosis Every 6 Months) (23). Denosumab se
podava jako injekce do podkozi jednou za 6 mésicd (23).

Hormonadlni substitu¢ni 1é¢ba (HRT) je Ié¢bou pomoci es-
trogenovych derivatd, nebo kombinace estrogenu a progesteronu.
U postmenopauzélnich Zen vyznamné snizuje riziko osteoporotickych
zlomenin — vertebrdlnich i nevertebrélnich, vcetné fraktur kycle (24).
S ohledem na nezddouci U¢inky HRT je spiSe vhodna u mladsich Zzen
k feseni pfiznakl menopauzy a zarover v nizsim riziku dalSich neza-
doucich U¢inkl této terapie, jako jsou nemoci tromboembolické, riziko
karcinomu prsu a daldi. Neni ur¢ena primarné k 1é¢bé osteopordzy, uziva
se U postmenopauzélnich Zen pfi vysokém riziku pouze pokud nelze
zavést nehormondlni antiporotickou 1é¢bu (25).

Selektivni modulatory estrogennich receptor (raloxifen) majf
schopnost inhibovat osteoklasty. Plsobf vazbou na estrogenni recepto-
ry a mohou v cilové tkani fungovat jako agonisté nebo antagonisté es-
trogenu podle typu organu. Majf stejné jako estrogeny vliv na produkci
rastovych faktor( a cytoking, které reguluji osteoklastogenezi a aktivitu
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Tab. &. Piehled piipravki pro lécbu postmenopauzdini osteoporézy (13, 22)

U¢innost jednotlivych registrovanych pfipravki v 1é¢bé postmenopauzélni osteoporézy

pripravek davkovani fraktura obratle fraktura kycle nevertebralni fraktura
HRT dle typu pfipravku + + +
raloxifen p.0.60 mg denné + - -
alendrondt p.o.70 mg tydné + + +
risedrondt p.o.35 mg tydné + + +
ibandronat p. 0. 150 mg mési¢ne + - -
kyselina zoledronova i.v.5mg/ 100 mlinfuze, 1x ro¢né + + +
teriparatid s.C.20 ug denné + - +
denosumab s.C.60 mg v predplnéné stfikacce po 6 mésicich + + +
romosozumab s.C. 210 mg mésicné + +

osteoklastl. Na kost pUsobi podobné jako pfirozené pohlavni Zzenské
hormony, tj. tlumi odbourdvani kosti a upravuji ¢innost bunék, které
tvofi kost, ale soucasné snizuje riziko karcinomu prsu, efekt na délohu
inertni. Je tedy vhodny u postmenopauzalnich pacientek s vysokym
rizikem karcinomu prsu (26).

Léky zvysujici novotvorbu kosti
(osteoanabolické léky)

Na rozdil od antiresorp¢ni terapie osteoanabolické léky stimuluji
kostni novotvorbu a aktivuji kostni remodelaci. Mohou tedy i obnovit
nebo zlepsit deteriovanou mikroarchitekturu kosti. Pfestoze dlouho-
dobé a kontinualni plsobeni zvysené hladiny parathormonu vede
ke zvySenému odbourdvani kosti, paradoxné intermitentni podavani
mensich davek vede k opa¢nému efektu — k nardstu poctu a zvysené
aktivité osteoblastl a ve svém dUsledku pak ke zvyseni kostni hmoty.

Anabolickymi preparaty k 1é¢bé OP jsou v prvni fadé derivaty PTH.
Jednd o teriparatid — PTH-fragment 1-34, a déle abaloparatid, coz je
selektivn( aktivétor receptoru parathormonu typ 1.V Ceské republice
jsou v soucasné dobé dostupné pouze derivaty teriparatidu.

V sou¢asné dobé je lé¢ba v CR indikovana a hrazena pro pacienty
s T-score SD minimalné -2,5 a méné, po selhdni pfedchozi minimalné
dva roky trvajici antiresorp¢ni [é¢by, s pfitomnou zlomeninou ob-
ratle v anamnéze, nebo pri glukokortikoidy indukované osteoporéze
(= 5 mg prednisonu nebo ekvivalentu po dobu minimalné 6 mésicd)
a u postmenopauzalnich zen s téZkou osteopordézou s vysokym rizikem
opakovanych zlomenin definovanou prokdzanou ztratou kostni hmoty
celotélovym denzitometrem (T-skére mensi nebo rovno -2,5 SD).

Délka lécby teriparatidem je omezena na dva roky (27).

Novym osteoanabolickym prepardtem je romosozumab — mono-
klondIni protildtka typu IgG2 proti sklerostinu. Sklerostin je glykoprotein
sekretovany pfevazné osteocyty, ktery blokuje tzv. Wnt signalizaci v os-
teoblastech. Jeho inhibice pomoci protilatky romosumabu vede pak ke
zvyseni kostni novotvorby, aniz by zarover dochézelo ke stimulaci kostni
resorpce (28, 29). Léc¢ba (1 rok) je ur¢ena postmenopauzanim Zzendm
s tézkou osteopordzou ve vysokém riziku opakovani zlomeniny (13).

Osteoanabolické preparaty jsou urleny k 1écbé komplikované
a velmi zavazné OP. Pfi [é¢bé vyrazné klesa riziko novych obratlovych
i neobratlovych zlomenin. Po vysazeni 1é¢by se vsak ziskana kostni
hmota musi udrzovat nékterym z antiresorpcnich 1ékd (28, 30).

VNITRNI LEKARSTVI / Vnitf Lék. 2025;71(5):295-304 /

Lécba kostnimi anaboliky snizuje riziko zZlomenin vice nez anti-
resorp¢ni pripravky. Jednotlivé srovndvaci studie prokézaly u vysoce
rizikovych skupin (s pfitomnou vertebralni frakturou pfi zahajeni 1écby)
vetsf pfinosy teriparatidu nebo romosozumabu ve srovnani se samot-
nymi perordlnimi bisfosfonaty (27, 29, 30).

Pfi antiresorpcni1écbé je vhodné prehodnotit stav pacienta a efekt
|é¢by nejpozdéji po péti letech. Viz také Tab. 4 a Obr. 3.

Sekven¢ni terapie. Terapie anabolickym prepardtem je urcena
pro pacienty v nejvyssim riziku fraktury. Vede k nejvétsimu nérdstu
BMD, a tedy sniZzenf dlouhodobého rizika zZlomenin. Vysledky klinickych
hodnoceni ukazuji, ze k udrzeni efektu nardstu kostni hmoty osteoana-
bolickym prepardtem je nutna pokracujici udrzovaci lé¢ba antiresorp¢-
nim lékem. Pfevedeni terapie z bisfosfonatd nebo denosumabu na
teriparatid mdze vést k poklesu BMD v oblasti kycle v pribéhu prvniho
roku anabolické terapie a celkovy narlist BMD je nizsi. Proto pokud je
to mozné, by méla anabolickd lécba pfedchdzet té antiresorpeni (30).

Bezpecnost antiporotické terapie

Antiporotickd 1é¢ba mUZe byt jako kazda lécba provazena neza-
doucimi Ucinky.

Z téch zavazngjsich se jednda zejména o osteonekrézu Celisti a aty-
pické fraktury femuru pfi antiresorpéni lécbé, z téchto dlivod( je dopo-
ruc¢ovano (13, 22) po 5 letech od zahdjenf terapie prehodnoceni stavu
pacienta a efektu Iécby, eventualiné preruseni antiresorpcni [é¢by, tzv.
,|Iékové prazdniny”’, nebo zména terapie.

Osteonekrdza celisti je velmi vzacnou, ale potencidlné velmi zavaz-
nou komplikaci antiresorpcni 1é¢by bisfosfondty nebo denosumabem.
Jeji incidence je velmi nizk3, ale narlstd s délkou lécby a pfi vyssich
davkach uzivanych zejména v onkologickych indikacich. Ohrozenijsou
predevsim pacienti se snizenou Ustni hygienou a po stomatochirurgic-
kych zakrocich, nebo radioterapeutickych zékrocich v oblasti hlavy. Je
proto vhodné pred zahajenim antiresorpcni terapie odeslat pacienta
ke stomatologickému posouzeni vhodnosti této terapie.

Daldim nezadoucim ucinkem muze byt snizend hladina vapniku.
Jedné se o vzacnou komplikaci a pacienti léceni antiresorpénim pfi-
pravkem by méli mit dostatecny pfijem kalcia vzdy zajistén.

U nékterych pacientt je popisovéan po aplikaci zejména intravendz-
nich pfipravkd ,flu-like syndrom’, k prevenci pomaha aplikace pred-
chdzejici podani nesteroidnich antiflogistik (NSA) nebo paracetamolu.
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Zakladni informace o pfipravku: Stoboclo 60 mg injekéni roztok v predplnéné injekéni stiikacce

Tento lécivy pripravek podléhd dalsimu sledovani. To umoZni rychlé ziskani novych informaci o bezpecnosti.
Zadame zdravotnické pracovniky, aby hlasili jakakoli podezieni na nezadouci ucinky.

SloZeni: Jedna predplnénd injekéni stiikacka obsahuje 60 mg denosumabu v 1 ml roztoku (60 mg/ml). Tento IéCivy pripravek obsahuje 47 mg sorbitolu (E 420) a 0,1 mg polysorbatu
20 (E 432) v jednom ml roztoku. Indikace: Lécba osteopordzy u postmenopauzalnich Zen a u muzi se zvy$enym rizikem zlomenin. U postmenopauzalnich Zen denosumab vyznamné
snizuje riziko zZlomenin obratli, nevertebralnich zlomenin a zlomenin celkového proximalniho femuru. Lééba tbytku kostni hmoty vzniklého nasledkem hormonalini ablace u muzi
s karcinomem prostaty, u kterych je riziko vzniku zlomenin zvy$ené. U muzli s karcinomem prostaty, Ié¢enych hormonalini ablaci, denosumab vyznamné snizuje riziko zZlomenin
obratl(. Lécba ibytku kostni hmoty spojeného s dlouhodobou systémovou léébou glukokortikoidy u dospélych pacientd se zvy$enym rizikem zlomenin. Davkovani a zpiisob
podani: Doporu¢ena davka denosumabu je 60 mg, podavana jako jednorazova subkutanni injekce jednou za 6 mésicti do stehna, bficha nebo horni ¢asti paZe. Pacienti museji
mit dostateCny pfijem kalcia a vitaminu D. Optimalni celkova délka antiresorpcni 1éCby osteopordzy (zahrnujici denosumab a bisfosfonéty) nebyla stanovena. Potfeba dalSi 16Cby
se ma pravidelné piehodnocovat na zakladé pfinost a potencialnich rizik denosumabu pro individualniho pacienta, zejména po 5 nebo vice letech pouzivani. Kontraindikace:
Hypersenzitivita na léGivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku. Hypokalcemie. Zvla$tni upozornéni a opatfeni pro pouZiti: U vSech pacientl je dileZity dostatecny
pfijem vapniku a vitaminu D. Pfed zahajenim IéCby je nezbytné upravit hypokalcemii dostateénym pfijmem vépniku a vitaminu D. Po uvedeni pfipravku na trh byla hlasena
tézka symptomaticka hypokalcemie. SoubéZna Iécba glukokortikoidy je dal$im rizikovym faktorem hypokalcemie. U pacientti Ié¢enych denosumabem se mohou vyskytnout
kozni infekce (zejména flegmadna) vyZadujici hospitalizaci. Pacient ma byt poucen, Ze v piipadé vyskytu znamek i pfiznaki flegmdny musi neodkladné vyhledat lékai'skou
pomoc. Zahajeni lé¢by/nové lé¢ebné kary ma byt odloZeno u pacientl s nezhojenymi lézemi mékkych tkani v tstech. Pied Ié¢bou denosumabem se pacientlim se soubéznymi
rizikovymi faktory doporucuje podstoupit preventivni zubni prohlidku s individudlnim posouzenim pfinosu a rizika 1éEby. Vice viz platné SPC. Interakce: V interakéni studii
denosumab neovliviioval farmakokinetiku midazolamu, ktery je metabolizovan cytochromem P450 3A4 (CYP3A4). To naznaCuje, Ze by denosumab nemél ménit farmakokinetiku =
|é¢ivych pipravkli metabolizovanych CYP3A4. Klinické Gidaje o soubézném podavani denosumabu a substituéni hormonalni Ié¢by (estrogen) nejsou k dispozici, nicméné =
potencial pro farmakodynamickou interakci je povaZovan za nizky. Podle Udaji z pfechodové studie (z alendronatu na denosumab) pfedchozi 1é¢ba alendronatem neovlivnila
farmakokinetiku a farmakodynamiku denosumabu u postmenopauzalnich Zen s osteoporézou. Nezadouci t¢inky: Muskuloskeletalni bolest, bolesti kon¢etin. Vice viz platné
SPC. Zvlastni opatieni pro uchovavani: Uchovavejte v chladniéce (2 °C - 8 °C). Chranite pfed mrazem. Uchovévejte injekéni lahvicku v krabicce, aby byl pfipravek chranén
pred svétlem. Baleni: Baleni obsahuje jednu pfedplnénou injekéni stfikaCku s bezpegnostnim krytem jehly. DrzZitel rozhodnuti o registraci: Celltrion Healthcare Hungary Kft.,
1062 Budapest, Vaci ut 1-3. WestEnd Office Building B torony, Mad'arsko. Registraéni ¢islo: EU/1/24/1905/001. Datum schvéleni: 14. 2. 2025. Zpusob vydeje: Vazany
na Iékafsky predpis. Zpuisob tihrady: Hrazeny z vefejného zdravotniho pojisténi. Dfive, neZ pripravek pfedepisete, seznamte se, prosim, s tiplnou informaci o pfipravku (SPC).
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Obr. 3. Schéma doporucenych postupti ve farmakologické lécbé osteo-
porézy (13, 22)

Schéma doporuceni
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pfitomnost predchozi
fraktury
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« zoledronat

- alternativni terapie:
alendronat, risendronat

U pacientl uzivajicich denosumab je také prokdzan castéjsi vyskyt
infekci mocovych cest, hornich cest dychacich, podkozi a nékteré studie
naznacujf statisticky nevyznamny, ale vyssi vyskyt infekci obecné (31).

Lécba derivaty teriparatidu je vétSinou dobfe tolerovana.
Nejcastejsimi nezadoucimi Ucinky jsou nauzea, bolesti hlavy a vzacnéji
byly zaznamenany pfechodné hyperkalcemie, které vétSinou nebyly
provazeny klinickymi projevy a objevily se jen kratce po podaniléku (27).

Zaveér

Osteopordza a s ni spojené komplikace — vertebrélni a nonvertebral-
ni fraktury — je zadvazné onemocnéni skeletu se zadsadnim medicinskym,
socidlnim i ekonomickym dopadem. Prevalence osteopordzy a nizkého
BMD se zvysuje s vekem a vzhledem ke globalnimu starnuti populace
je tak stéle narUstajicim problémem. V soucasné dobé priblizné 30 %
Zen a 20 % muz{ starsich 50 let jiz ma alespor jednu osteoporotickou
frakturu a pocet zlomenin s pfibyvajicim vékem exponencidlné roste.
Pouze u 20 % pacientek, které utrpély frakturu kr¢ku femuru, je mozné
se kompletné navratit do funkéné aktivniho stavu a vice nez 40 % dale
neni schopno po fraktufe chlize bez dopomoci a dojde tak ke ztrateé
jejich sobéstacnosti. Fraktury, nejen femoralni, ale i vertebrélni, jsou
také spojeny se signifikantné vyssi mortalitou.

Pro managment osteoporozy je dlleZity pfisné individudini a kom-
plexni pfistup. Onemocnéni je nutné diagnostikovat vcas, jesté v bez-
pfiznakovém stadiu OP a nasledné co nejdfive zahajit [éCbu. Lé¢ba OP
neni pouze farmakologicka, ale zahrnuje i nefarmakologické postupy —
cviceni, edukace, prevence padud a daldi, a vyznamné snizuje riziko
zlomenin. V souc¢asné dobé je k dispozici fada bezpecnych a velmi
U¢innych moznosti terapie osteopordzy.

Néklady na péci o pacienty s komplikacemi OP jsou obrovské. Je
treba proto ddsledné dbét na screening, diagndzu a nasledné vhodnou
lé¢bu v souladu se soucasnymi doporucenimi pro [é¢bu stavli snizené
kostni denzity a osteopordzy.

PROHLASEN[ AUTORU: Prohlaseni o ptivodnosti: Publikace byla zpracovana s vyuzitim uvedené literatury a nebyla publikovéna ani zasldna k recenznimu
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Venous excess ultrasound (VExUS) pfedstavuje novou, neinvazivni metodu semikvantitativniho hodnoceni zilni kongesce,
zalozenou na dopplerovském vysetfeni jaternich, portalni a renélnich Zil. Rozsifuje tak moznosti zhodnoceni hemodynamiky
pacienta ultrazvukem u l(Zka. Poruchy vodni rovnovéahy jsou dennim klinickym problémem internich pacient(i s onemoc-
nénim srdce a ledvin vcetné akutnich stavd. VEXUS u téchto nemocnych umoziuje neinvazivné nahlédnout na Zzilni ¢ast
cirkulace a dle vysledku upravit 1é¢bu. Nasledujici prehledovy ¢lanek se vénuje zakladm VExUS, moznostem jeho vyuziti
a budoucimu potencialu tohoto vy3etieni.

Klicova slova: dolni duta Zila, kardiorenalni syndrom, méstnani, pulzni doppler, point-of-care ultrasound, venous excess
ultrasound.

Venous excess ultrasound - what we (don’t) know so far

Venous excess ultrasound (VExUS) is a novel, non-invasive method for the semiquantitative assessment of venous congestion,
using doppler examination of the hepatic, portal and renal veins. It expands the capabilities of bedside ultrasound in evaluating
a patient’s hemodynamic status. Disorders of fluid balance are a common clinical issue in internal medicine, particularly in
patients with cardiac or renal disease, including acute conditions. In such cases, VExUS provides a non-invasive assessment
of the venous part of the circulation and enables treatment adjustments based on the findings. This review article outlines
the fundamentals of VExUS, its clinical applications, and the future potential of this diagnostic tool.

Key words: congestion, cardiorenal syndrome, inferior vena cava, pulsed wave doppler, point-of-care ultrasound, venous

excess ultrasound.

Uvod

Tekutinové pretizeni a kongesce v zilnim systému jsou ¢astym klinic-
kym problémem u internich pacientd zhorsujicim prognézu v akutnich
i chronickych stavech (1). Tradi¢nf neinvazivni metody hodnoceni stavu
hydratace, které zahrnuiji fyzikdIni vysetteni (otoky, zvysend napln kre-
nich Zil, plicni chrlpky, zména hmotnosti atd.) nebo méfeni centrainiho
Zilntho tlaku (CZT), maji své limity a nejsou vzdy spolehlivé (2, 3).

Zajisténi optimalni perfuze orgédnt bylo historicky cileno na udrzeni
adekvatniho srde¢niho vydeje a arteridIniho tlaku. Naopak vliv Zilniho
tlaku byval ¢asto nepravem opomijen. Pfitom jiz témeéf 100 let mdme
k dispozici data o nezaddoucim vlivu zvyseného zilniho tlaku na funkci
ledvin a produkci modi, ktery se rovna vlivu tlaku tepenného (4). Na viné

je prave pokles arteriovendzniho gradientu uvnitf orgdnt vedouci ke
snizeni perfuze, ke kterému se v kritickych stavech ¢asto pfidavé edém
intersticia pfi dysfunk¢nim endotelu (5).

S rostoucf dostupnosti ultrazvukového vysetfeni u [Gzka oSetfuji-
cim Iékatem (POCUS, point-of-care ultrasound), které se stdva novym
standardem v péci o interni pacienty, pfichazi neinvazivni a snad-
néjsf metody posouzeni hemodynamiky, jako tomu je i v pfipadé
VEXUS (venous excess ultrasound). Koncept VEXUS poprvé publikovali
Beaubien-Souligny et al. v r. 2020 na zékladé vysledkd post-hoc analyzy
u 145 kardiochirurgickych pacientt. Zde hodnoceni splanchnické kon-
gesce metodou VEXUS piedcilo CZT v predpovédi vyvoje méstnavého
akutniho renainf poskozenf (3).
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Vyuziti v praxi

Zvyseni CZT s zilni kongesci doprovazi predeviim srde¢ni selhani
a onemocnéni ledvin, ¢asto pfi jejich kombinaci v rdmci tzv. kardio-
rendlnfho syndromu. Déle se tyka tekutinového pretiZzeni v kritickych
stavech jako napt. v 1é¢bé sepse a septického Soku. Jde tedy o nejcas-
téjsf diagndzy 1éCené internisty, kde se vyuziti VExUS nabizi. Kromé
zhodnocenf tize méstnanf Ize takto sledovat i dynamiku zmén béhem
lé¢by, typicky pravé u nemocnych s pravostrannym srde¢nim selhdnim,
kde i v pfipadé méné vyjadrenych klinickych zndmek méstnani maze
kongesce organy vyznamné poskozovat. | pfi progredujicich rendlnich
parametrech zde nenf zddouci prekotnd i. v. hydratace pacienta, jak
tomu nezfidka v praxi bohuzel byva. Pravé pokracovani v dostate¢né
diuretické lé¢bé pfindsi nejen klinické, ale obvykle i laboratorni zlepsenti
a VExUS mUze poslouzit k jeji titraci.

Princip metody

VExUS je soucdasti na hemodynamiku zaméfeného POCUS.
Umoznuje semikvantitativné hodnotit miru méstnani ve splanchniku
posouzenim charakteru Zilnfho toku v jaternich, portalni a intrarenalnich
Zildch pomoci PW (pulsed wave, pulzniho) doppleru (3). K vysetfeni
pouzivéame sektorovou anebo konvexni sondu v pfednastaveni pro
srdce anebo bficho. Celé vysetfeni obvykle trva pfi spolupraci pacienta
jednotky minut.

Dolni duta zila

VExUS za¢ina zhodnocenim dolni duté zily (DDZ) v pfedozadnim
primeéru ze subxifoiddiniho nebo interkostalniho pfistupu zprava
(Obr. 1) zhruba 2 cm od kavoatridlni junkce. V plvodni VEXUS studii
byla DDZ méfena pouze v dlouhé ose, nicméné prace zaméfujici se
na POCUS vysetfeni DDZ nabédaji pouzit i kratkou osu k mensi mire
chybovosti méfenti (6). Vysetfeni DDZ vychazi z faktu, Ze s rostoucim
CZT dochazi k jeji dilataci. V pfipadé priiméru 2 cm a vice pokracujeme
posouzenim toku v jaterni Zile. Pfi prdméru mensim nez 2 cm ve VExUS
nepokracujeme, protoze neni predpoklad zvyseného CZT a vyznamna
splanchnickd kongesce je tak nepravdépodobné (3). Problém v inter-
pretaci rozméru DDZ miize nastat u atletd, kde pramér nad 2 cm nenf
nutné znamkou vyssiho CZT. Naopak pfi zvyseném nitrobfisnim tlaku

Obr. 1. Pozice sondy ultrazvuku pii subxifoiddinim a pravém interkostdl-
nim pfistupu
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(tenznf ascites, té7ka pankreatitida atp.) nemusi byt DDZ dilatovana
ani pfi vysokém CZT (7). U pacient(i na umélé plicni ventilaci (UPV) je
interpretace rozmérd DDZ dlouhodobé spornd a neodpovidé inter-
pretaci pfi spontannf ventilaci (8). U pacientd nizsiho vzrlstu se nabizf
adjustace hrani¢ni hodnoty DDZ dle té&lesného povrchu pfi o¢ekdvaném
mensim prmeéru (9). Prozatim vsak data u VExUS ohledné adjustace
DDZ vzhledem k habitu chybi.

Jaterni Zily

Nésledné po DDZ hodnotime Zily jaterni. K tomu pouzivame také
subxifoidaIni nebo pravy interkostalni pfistup. Zdznam provedeme
nejlépe béhem klidného dychani ¢i ke konci expiria k vylouceni pohybo-
vych artefaktd a vyznamnych zmén nitrohrudniho a nitrobfisniho tlaku.
Zde sijiz nevystacime pouze s B mddem a priddme PW doppler s umis-
ténim vzorkovaciho objemu do prlbéhu jedné z jaternich Zil (obvykle
pravé nebo stiedni) 2 cm pied vstupem do DDZ (Obr. 2). Identifikaci
jaterni Zily si mlzeme usnadnit pouzitim barevného doppleru (CFM,
color flow mapping), kdy toky v jaterni Zile budou zaznamenany ve
zminénych projekcich modfe, tedy smérem od sondy. Soucasny za-
znam EKG ultrazvukovym pristrojem je nezbytny pro spravné odlisenf
jednotlivych vin v PW kfivce. Méfenti z jaternich Zil zahrnuje vinu A (kterd
nasleduje na EKG po vIné P), vinu S (nésleduje na EKG kmit R) a vinu D
(na EKG nasleduje vinu T). Nekdy mUze byt patrna i vina V mezi vinami
SaD.Khodnoceni VEXUS pouzivdme pouze viny S a D. Fyziologicky ma
vina S vétsi amplitudu nez vina D a obé jsou pod zékladnf linif zdznamu.
S rostoucim CZT se vina S zmen3uje, az dojde k obraceni toku nad za-
kladni linii (Obr. 3). Problémy s interpretaci PW zdznamu mohou nastat
u tézké trikuspidaini regurgitace, kdy reverzi viny S mdzeme pozorovat
i pfi nezvyseném CZT. U fibrilace sinf vina A chybi (7).

Portalni zila

Poté pokracujeme posouzenim toku v portélni Zile, pro kterou
obvykle vyuzijeme stejné projekce jako pro Zilu jaterni. Stény portalnf
Zily jsou vi¢i okolnfmu parenchymu jater hyperechogennf na rozdil
od stén jaternich zil, ¢ehoz vyuzivame k jejich odlisenf (pfi absenci

Obr. 2. Jaterni Zila. Umisténi PW doppleru pred vstupem do DDZ. Pravd
laterdini projekce (archiv autord)

/ Vit Lék. 2025:71(5):306-311 / VNITRNI LEKARSTVI


https://www.casopisvnitrnilekarstvi.cz/

308 | PREHLEDOVE CLANKY

Venous excess ultrasound a co vse zatim (ne)vime

difuzniho onemocnéntjater zvysujiciho echogenitu, napf. steatéza).
Pti pouziti CFM zaznamename barvu toku v oblasti jaterniho hilu
Cerveng, sméfuje k sondé (Obr. 4). Fyziologicky je tok v porté pfi
méreni PW dopplerem monofazicky s minimalni variaci pulzatility
do 30 %. Zvysujici se pulzatilita je zndmkou méstnani a pfi variaci
toku nad 50 % jiz hodnotime nélez jako tézkou kongesci (Obr. 5).
Pulzatilni tok vSak mlzeme pozorovat i v pfipadé jaterni cirhozy
anebo u hubenych jedinc a nemusi se tak jednat pouze o zndmku
vysokého CZT. U tézké portaini hypertenze miize dojit i k obracenf
tokl hepatofugéliné, tedy od sondy se zdznamem pod zékladnf
linii (7, 10).

Intrarenalni zily

Jako posledni vysetfujeme intrarendlini Zily. Z praktického dlvodu
vysetfujeme castéji pravou ledvinu, jejiz zobrazeni z pravého lateral-
niho pfistupu po jaterni a portdlnf Zile plynule navazuje kaudalnim
a mirné dorzalnim posunem sondy. Za vyuziti CFM identifikujeme
mezi dfenovymi pyramidami toky v interlobarnich zilach (Obr. 6).
Normalnf zilni tok v ledviné je monofézicky, ktery pfi smérovani od
sondy PW kfivka zaznamendva pod zakladnf linii. Soucasné s zilnim
tokem je obvykle ve stejném zdznamu pfitomen i tok tepenny nad
zakladnf linii, ktery ndm mUze pomoci v rozeznani faze srde¢niho
cyklu. Se zvy3ujicim se CZT se zilni tok v ledviné stava pulzatilnim.
Pak Ize v PW kfivce rozeznat systolickou vinu S a diastolickou vinu D.
S rostouci kongesci se vina S obraci nad zakladnf linii jako v pfipadé
jaternich Zil. Zde je v3ak skryta za zdznamem tepenného toku, a proto
pfi nejvyssim stupni kongesce vidime pouze vinu D (Obr. 7). Vysetfeni
Zil ledvin byva v ramci VExUS technicky nejnarocnéjsi a usnadnit ndm
ho mUze kratké zadrzeni dechu pacientem. Vzhledem k pomalym

Obr. 3. PW kiivky z jaternich Zil
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a) fyziologicky zdznam s vinami S, D a A; b) lehkd kongesce, vina S je mensi nez vi-
na D; ¢) tézkd kongesce, vina S je nad zdkladni linif

C)
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Obr. 4. Portdini Zila (Cervené — tok k sondé) s umisténim PW doppleru.
Pravd laterdini projekce (archiv autord)

Obr. 5. PW kiivky z portdini Zily
a)

—_— T

Pulzatilita < 30 %

b)

Pulzatilita 30-50 %

C)

Pulzatilita > 50 %

a) fyziologicky zdznam, variace toku je mensi nez 30 %, b) lehkd kongesce, variace
toku mezi 30 % a 50 %; ¢) tézkd kongesce, variace toku nad 50 %

0br. 6. interlobdrni Zily i tepny v jednom zdznamu s umisténim PW dopple-
ru (archiv autord)
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Obr. 7. PW kiivky z intrarendinich Zil

a)

tepenny tok

Zilni tok
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D D

a) fyziologicky zdznam, monofdzicky tok v Zildch. Nad zdkladni linif souc¢asné za-
znamendn tepenny tok; b) lehkd kongesce, Zilni tok je jiz pulzatilni s vinami S a D;
) téZkd kongesce, pod zdkladni linif viditelnd pouze vina D

tokdm v intrarendlnich Zildch si maze pomoci pfi jejich identifikaci
snizenim Nyquistova limitu pod 10-15 cm/s a zvysenim gainu CFM.
Zily nevysetiujeme v hilu ledviny, kde toky mohou byt pulzatilni
i fyziologicky (11).

Hodnoceni

Pii priméru DDZ pod 2 cm je automaticky VExUS stuperi 0, neni
predpoklad méstnani v bfisnich orgdnech. Hrani¢ni hodnoty u habi-
tudlné mensich jedincd hodnotime individudiné obzvlasté pri absenci
kolapsu DDZ s nadechem. P¥i prdmeéru DDZ 2 a vice cm miize kongesce
nabyvat tff stupnl dle charakteru jednotlivych kfivek (Tab. 1). U jaternich
Zil je jako lehké méstnani povazovana mensi vina S nez vina D a jako
té7ké méstnani obraceniviny S nad zakladnf linii. U portalni Zily bereme
jako lehké méstnani variaci tokl o 30-50 % a jako tézké méstnani nad
50 %. V pfipadé intrarenalnich Zil pak jako lehkou kongesci hodnotime
pritomnost pulzatility s jasné definovanymi vinami S a D, u tézkého

Tab. 1. Stupné VExUS

Stupen | VExUS nalez Hodnoceni

0 Dolni duté zila mensinez 2cm bez méstnani

1 Zaznam alespor jedné PW kfivky s lehkym | lehké méstnani
méstnanim

2 Zaznam jedné PW kfivky s tézkym stfredné tézké
méstnanim méstnani

3 Dva nebo viechny tfi PW zéznamy téZké méstnani
s tézkym méstnanim

VExUS — venous excess ultrasound, PW — pulzni doppler
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méstnani pak pozorujeme pouze vinu D. Souctem téchto méreni sta-
novime celkovou zavaznost méstndni. VExUS stupeni 1 urcuje alespon
jedna kfivka se znamkami lehké kongesce. Jako stupen 2 oznacime
méfeni pfi jednom zdznamu kfivky s téZkou kongesci. Pokud jsou
alespon 2 kiivky se zéznamem tézké kongesce, pak ndlez hodnotime
jako stupen 3 (3).

Limitace anevyhody

Limitace VEXUS spocivé v absenci rozsahlejsi studie mimo populaci
kardiochirurgickych pacientl. Z pdvodnf studie byli vylouceni pacienti
s jaterni cirhézou nebo chronickym rendinim selhdnim G5. VSichni
pacienti sledovani ve studii byli spontanné ventilujici v poloze na za-
dech (3). Nabizi se tedy obezfetnost k interpretaci vysledkd u pacientl
na UPV ¢i pfi méfeni kongesce v pronacni poloze. Z mensiho mnozstvi
praci hodnoticich VEXUS u UPV ale zatim vyznamné ovlivnéni vysledkd
nevyplyva (12). Data o vlivu prona¢ni polohy na VExUS doposud chybf.

Dal3i praktické omezenivznikd pfi vysetieni vyrazné dusnych paci-
entd. Rychlé dechové exkurze vedou k obtiznému udrzeni vzorkovaciho
objemu PW doppleru ve stabilnim misté se vznikem artefakt(. Stejné
tak vyrazné zmény nitrohrudniho a nitrobfisniho tlaku zde ovlivni
vysledny tvar kfivek zdznamu (7). U téchto pacient( ovsem stanoveni
méstnani v bfidnich organech nebyva prioritou. Naopak rozumnym
prvnim krokem je vyuziti na dusnost zaméfeného POCUS.

Vétsina POCUS vysetfen( je obvykle limitovana na konkrétnf kli-
nickou otdzku s pozadavkem na rychlou odpovéd, k cemuz asto
pouzivéame tzv. handheld pfenosné ultrazvuky. Nékteré z téchto pfi-
strojd stéle postradaji pro VEXUS nezbytnou funkci PW doppleru. Navic
soucasné snimani EKG u nich zatim zadny z vyrobcl nenabizi. Pfitom
pro spravnou interpretaci zdznamu z jaternich zil se bez souc¢asného
EKG nelze obejit. Vyjimkou je zdznam tézkého méstnani pfi fibrilaci
sinf. Zde vidime pouze reverzi viny S, kterd se stiida s vinou D (Obr. 8).
VIna A chybi, a proto nenf obtizné jednotlivé viny od sebe rozpoznat.
V ostatnich pfipadech Ize pfi zndmkach tézké kongesce v portalni Zile
i intrarendlné v rdmci redukovaného VExUS jaterni Zily vynechat. | tento
nélez by totiz dostacoval k priikazu tézkého méstnani.

VExUS nerozezné organovou kongesci v disledku objemového
nebo tlakového pfetizeni. Nezbytné je proto vysledek hodnotit v kon-
textu ostatnich informaci o stavu pacienta. VExUS nenahrazuje klinické
vysetfeni, ale jakozto soucast POCUS pfidava v nejasnych pfipadech

Obr. 8. Zdznamy kfivek s téZkou kongesci

a) jaterni Zila pii fibrilaci sini; b) portdlni zila; c) intrarendlni Zily (archiv autord)
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Obr. 9. VEXUS krok po kroku

1. vysetfeni DDZ
pokud = 2cm

2. vySetreni jaterni zily

fyziologicky tok

lehké méstnani

tézké méstnani

S

D

3. vySetreni portalni zily

fyziologicky tok

e,
T | T
'

lehké méstnani

/E\/

4. vySetreni intrarenalnich Zil

fyziologicky tok lehké méstnani tézké méstnani
5. vysledek VExUS
stupen 0 stupen 1 stupen 2 stupen 3
vsechny kfivky > 1 kfivka 1 kfivka > 2 kfivka
fyziologické s lehkym s tézkym s tézkym
méstnanim meéstnanim meéstnanim

podrobnéjsi informace o hemodynamickém stavu. Napf. vysoky stupen
VEXUS pfi srde¢ni tampondadé by jisté nemél vést k diuretické [é¢bé, ale
predevsim k drendzi perikardu.

Budoucnost metody

Primarnim cilem plvodni VExUS studie byla predikce rozvoje kardio-
rendlnfho syndromu 1. typu. Vzhledem k méfenf v jatern{i portédini Zile
se nabizi vyuziti i pro zhodnoceni jaterni a stfevni dysfunkce v dGsledku
méstnani. Pro stfevni poskozenf vsak data prozatim zcela chybf. U ja-
terniho poskozenfjsou zminky o UspéSném vedenf |é¢by dle vysledkl
VExUS pouze na Urovni kazuistik (13). Také u pacientt s chronickym
rendlnim onemocnénim je vyuziti VExUS logickou volbou a Ize takto
pfi klinickych pochybéch upfesnit stupert méstnani (14). Popsany jsou
ptipady Uspésného navyseni ultrafiltrace u dialyzovanych dle vysledkd
VExUS i pfi absenci klinickych zndmek kongesce (15).

VNITRNI LEKARSTVI / Vnitf Lék. 2025;71(5):306-311 /

Komplikace vyplyvajici z méstnani se vsak netykaji pouze plic
a brisnich organu. Pozitivni tekutinova bilance je nezavislym rizikovym
faktorem rozvoje deliria u kriticky nemocnych (16). Data z populace
kardiochirurgickych pacientl ukazuji na zvysené riziko poopera¢niho
deliria v pfipadé kongesce méfené pulzatilnim tokem v portdini Zile
(17). U akutné hospitalizovanych internich pacientd tvofi delirium
znacnou ¢ast komplikaci (18). | zde se proto nabizi prostor pro dalsi
vyzkum a hledanivhodnych intervenci na zékladé POCUS, respektive
VExUS vysledka.

V Gvodni fazi lé¢by sepse a septického Soku hraje hlavni roli ¢asné
podéni antibiotik, tekutin a vazopresor(. Avsak pfehnand hydratace
s vysokou kumulativni bilanci s sebou nese riziko komplikaci z mést-
nanf a zvysené mortality (19). Zafazeni POCUS a hodnocenf stupné
VEXUS se tak zdaji praktickou volbou. Rozséhlejsi prace viak zatim ce-
kdme a vyhlizime vysledky studif Andromeda-VEXUS a VExLUS (20, 21).
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Zaveér

Moznosti diagnostiky u lGzka pacienta se neustale rozsituji
a VExUS patif mezi novou neinvazivn{ ¢asové nendroc¢nou vyset-
fovaci metodu. UmoZnuje nahlédnout na Zilni ¢ast obé&hu a sys-
témové meéstnani revolu¢nim pohledem. V klinicky méné jasnych
pripadech mdze prinést dalsi informace o stavu hemodynami-
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ky, které by dfive nebyly k dispozici, a dle toho upravit pfistup
k tekutinové strategii obéma sméry. Data ohledné vyuziti mame
pfedevsim z prostiedi jednotek intenzivni péce a kardiochirurgie.
Do budoucna se tak nabizi potencialni prostor pro dalsf vyzkum
u Sirokého spektra internich pacientd, kterych se problematika
pfetizenf tekutinami tyka.

PROHLASENI AUTORU: Prohlaseni o ptivodnosti: Publikace byla zpracovana s vyuzitim uvedené literatury a nebyla publikovéna ani zasldna k recenznimu
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Béhem pandemie covidu-19 bylo evidovano az dvojnasobné mnozstvi vzniku pozér( a explozi souvisejicich s vyskytem
nebezpecné koncentrace kysliku v nemocnicich ve srovnani s nepandemickymi ¢asy. To bylo pravdépodobné déno ne-
dostate¢nou pfipravenosti nemocnic na prudky narGst pouzivani ventilatord béhem kyslikovych terapii u téZzce nemoc-
nych pacientl s covidem-19. Pandemie tak ukdzala, Ze je potieba povazovat oddéleni pracujici s medicinskym kyslikem
za potenciondlné nebezpecna a zavést systémova opatieni, kterd dokadZou tato rizika ohrozujici lidské Zivoty eliminovat.
Moznym fedenim, jak zabranit vzniku pozaru souvisejiciho s vyskytem nebezpecné koncentrace kysliku, je pouziti nami
navrzeného smart mériciho systému, ktery dokaze zvysenou koncentraci kysliku pfesné a v¢as detekovat. Bezdratovy sen-
zor je zalozen na technologii Internet of Things a splfuje pozadavky na dlouhodobé monitorovani v ramci nemocni¢niho
prostiedi. Koncentrace kysliku je métena v pravidelnych intervalech a data jsou bezdratové pfenasena do databazového
ulozisté. V pfipadé prekroceni nastavené hodnoty koncentrace kysliku dochazi k upozornéni nemocni¢niho personalu
formou SMS zpréavy a e-mailu.

Klicova slova: covid-19, méfici systém, loT, méfeni koncentrace kysliku, JIP, detekce plynu, IQRF.

Monitoring oxygen concentration using the internet of things during the COVID-19
pandemic

During the COVID-19 pandemic, up to twice as many fires and explosions related to the occurrence of dangerous oxygen con-
centrations in hospitals were recorded compared to non-pandemic times. This was probably due to the lack of preparedness
of hospitals for the sharp increase in the use of ventilators during oxygen therapy in seriously ill patients with COVID-19. The
pandemic thus showed that it is necessary to consider departments working with medical oxygen as potentially dangerous
and to introduce systemic measures that can eliminate these risks threatening human lives. A possible solution to prevent
fires related to the occurrence of dangerous oxygen concentrations is the use of a smart measuring system designed by
us, which can accurately and promptly detect increased oxygen concentrations. The wireless device is based on Internet
of Things technology and meets the requirements for long-term monitoring within the hospital environment. The oxygen
concentration is measured at regular intervals and the data is wirelessly transmitted to a database storage. If the set oxygen
concentration value is exceeded, hospital staff is notified via SMS and email.

Key words: COVID-19, Measurement system, loT, Oxygen Concentration Measurement, ICU, Gas Detection, IQRF.

Uvod celym svétem. Jiz v bfeznu 2020 prohlasila Svétova zdravotnickd orga-
Onemocnéni covid-19 zplsobené koronavirem SARS-CoV-2 se poprvé  nizace $ifenf této vysoce infekeni respiracni nemoci za pandemii (1).
objevilo v prosinci 2019 ve Wuhan city v Ciné a velmi rychle se $ifilo  Kvdli své vysoké nakazlivosti a snadné pienosnosti pomoci kapének
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a aerosolovych &astic se toto virové onemocnéni stalo celosvétovym
problémem. Ackoliv velka ¢ast nemocnych prodélala nemoc s mirnym
¢i bezptiznakovym prlibéhem, existovalo u nékterych pacientd riziko
vzniku tézkého prabéhu a nasledné hospitalizace (2). Mezi zavazné
pfiznaky patfila zejména bolest na hrudi, zvysend dusnost nebo dy-
chaci obtize, které mohly vést az k hypoxii (3). Hypoxické respiracnf{
selhanf bylo u téZzce nemocnych pacientl s covidem-19 Casté a bylo
také hlavnim dGvodem hospitalizace s oxygenoterapif ¢i umisténi na
JIP (jednotka intenzivni péce) (2). Pfi nedostatecné ucinnosti konvencni
oxygenoterapie béhem akutniho hypoxického respira¢niho selhani
bylo dale doporuceno pfistoupit k vysokopritokové nosni oxygenadi,
neinvazivni pretlakové ventilaci nebo k intubaci (4).

VSechny tyto techniky pro podporu dychani jsou obecné vysoce
Ucinné lécebné pristupy, jejichz uziti vede ve vétsiné pfipadd k zéchrané
Zivota pacienta. Pfi jejich aplikaci se obvykle pouzivaj vysoké koncentra-
ce kysliku (od 24,0 % do 80,0 %) (5), a je proto potfeba dodrzovat pfisna
bezpecnostni opatfeni. V pfipadé nedodrzeni protokoll stanovenych
pro praci s medicinskym kyslikem mUze dojit v nemocni¢nim prostredi
k poZaru (6). | velmi malé zvyseni hladiny kysliku ve vzduchu z 21,0 %
nad 23,0 % je ozna¢ovano za nebezpecné vysoké a mdze mit za nasle-
dek vznik pozéru (7). Navic koncentrace kysliku vyssi nez 21,0 % vede
k rychlejsimu $ifeni ohné, sniZzuje minimalni zépalnou teplotu, poZar
byva intenzivnéjsi, hiif se hasi a hofet mohou i ohnivzdorné materidly (8).

Ke vzniku nehod v nemocni¢nim prostiedi spojenych s pfftomnosti
kyslikem obohacené atmosféry dochazelo i v nepandemickych ¢asech
(9-11), avsak béhem pandemie covidu-19 bylo pozorovéno dramatické
zvyseni poctu (az dvakrét vice incidentl nez v predchozich letech) po-
Zarl a vybuch(, a to zejména na JIP a covid-19 jednotkach (7, 12). Tyto
incidenty se zdaly byt pfimym dUsledkem nedostatec¢né pfipravenosti
nemocnic na prudky narlist pouzivani ventilatord béhem kyslikovych te-
rapif u téZzce nemocnych pacientl s covidem-19. Ve studii (13) se ukézalo,
Ze podil vydechovaného kysliku pfi pouziti kyslikové masky dosahoval
prameérmé hodnoty 46,0 % a pfi pouziti kombinace chirurgické rousky
a kyslikové masky dokonce 49,9 %. Béhem experimentl (8, 14) bylo
provedeno méfeni kysliku na oddélenich hospitalizovanych pacientd
s covidem-19, pfi kterém se ukazalo, ze v nékterych kompartmentech
prekracovala koncentrace kysliku bezpecnou Uroven a dosahovala aZ
25,2 %. Koncentrovana pfitomnost kyslikovych ventildtord v uzavieném
prostoru s nizkou cirkulaci vzduchu spolu s pouzivanim netésnicich
ventild ¢i hadic vedla k vytvoreni prostfedi s nebezpecné vysokou
arovnikysliku. Cisty kyslik reagoval s b&znymi materialy jako tuk, mazivo
nebo organickymi slou¢eninami, coz vedlo ke vzniku pozaru ¢i dokonce
exploze, kdyz se kyslik uvolfioval pod vysokym tlakem (7).

Z téchto dlvodd je potfeba povazovat oddéleni, kterd pracujf
s medicinskym kyslikem, za potencialné nebezpecnd prosttedi a zvysit
povedom{ o riziku, které pfedstavuje zvysend koncentrace kysliku ve
vzduchu. Déle je nutné zavést systémova opatfeni pro minimalizaci
vzniku nehod, které mohou vést ke ztratdm na zivotech ¢i materidlnim
skoddm (7, 14). Mezi tato zakladni opatfenf patfi zajisténi optimalniho
rozdéleni pacientll s oxygenoterapifi na jednotlivych pokojich, dosta-
te¢né vétrani mistnosti, zamezen{ pouzivani rozpoustédel, pravidelna

udrzba a kontrola systémU dodavajicich kyslik a viech elektrickych
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a elektromechanickych zafizenf z hlediska opotfebeni, prichodnosti
a tepelného zatizeni (7). Tato opatrenf jsou vsak velmi ovlivnéna lidskym
faktorem a pfijejich dodrzovani mize dochazet k chybam ¢i Gplnému
selhdni. MoZnym fesenim, jak pfi nedodrzenf téchto opatfeni vcas
detekovat zvysenou koncentraci kysliku ve vzduchu a zabranit vyse
zminénym nehodam, je pouzitl smart senzoru kontinudlné méficiho
tuto hodnotu v redlném Case.

Na zac¢atku pandemie covidu-19 nebyla dle nasich informaci a na
zakladé provedené reserse k dispozici komer¢né dostupna senzoricka
st pro méfeni koncentrace kysliku v uzavfenych prostorech s pfeno-
sem nameérenych hodnot do databdaze a vizualizaci téchto dat pomoci
webové aplikace. Proto v tomto ¢lanku prezentujeme novy bezdratovy
senzor spolu s komplexnim méficim systémem, ktery méff koncentraci
kysliku online a pfi prekroc¢eni bezpecné hodnoty vysle upozornéni
zdravotnickému persondlu. Vyhodou senzoru je vyuzitelnost také
v jinych odvétvich, kde je vyZadovano kontinudlnf méfeni koncentrace
kysliku a sledovéani naméfenych hodnot z dispecerského stanovisté.

Navrh arealizace mériciho systému

V této kapitole je detailné popséno jak hardwarové, tak softwaro-
vé feSen( navrzeného bezdritového senzoru pro kontinudlni méfenf
koncentrace kysliku a teploty v nemocnicich. Déle je zde popséna
experimentdlni procedura, kterd byla provedena za Ucelem ovéreni
funkcnosti zafizeni a popis nasazeni senzor na JIP jednotkéch ve

Fakultni nemocnici Ostrava.

MEéFici systém

Nami uvedené zafizeni je primarné ur¢eno pro meéfeni koncentrace
kysliku v uzavfenych prostorech, kde se predpoklddd zména koncen-
trace kysliku v ovzdusf (jedna se zejména o oblast zdravotnictvi nebo
primyslu). Sestava se skldda ze dvou hlavnich ¢asti, bezdratového
senzoru (uzlu sité IQMESH) a IQRF komunikac¢ni brany (Obr. 1), které
spolu komunikuji pomoci loT technologie IQRF® vyuzivajici topologii
sfté mesh (IQMESH). Data z jednotlivych bezdratovych senzort jsou
skrz tuto sit zasildna na koordindtora sité. Koordindtor sité je v tomto

Obr. 1 Ukdzka sestavy bezdrdtového senzoru a komunikacni brdny pro
kontinudIni méfeni koncentrace kysliku a teploty v uzavienych prostorech

/ Vniti Lék. 2025;71(5):312-319 / VNITRNI LEKARSTVI
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pfipadé soucasti brany vytvorené z jednodeskového pocitace Nano Pi
NEO 2 Plus, ktery je prostfednictvim wifi nebo ethernet zabezpecené
pfipojen do sfté internet. Koordinator je vytvofen z IQRF modulu, ktery
je k jednodeskovému pocitaci pfipojen pomoci SPI (Serial Peripheral
Interface) sbérnice. Tyto specidlni vlastnosti koordindtora IQMESH
v ramci bezdratové sité jsou vytvoreny pomoci k tomu ur¢eného
firmware od vyrobce.

K meéfeni koncentrace kysliku, teploty a dalSich provoznich dat
senzoru dochdzi kazdych pét minut (nastaveni tohoto parametru Ize
dalkové ménit). Mezi témito diskrétnimi casovymi okamziky jsou sen-
zorické moduly ve sleep rezimu. Software IQRF GW Daemon zajistuje
komunikaci mezi senzorickou sfti a MQTT (Message Queue Telemetry
Transport). Data jsou prostiednictvim MQTT zasilana pfimo na univer-
zitni server a ukladana do SQL (Structured Query Language) databaze
a nasledné zpracovavana do citelné podoby programem v jazyce
Python. Pro vizualizaci je vyuzivén systém Grafana, ktery pouzivé SQL
databdzi jako datovy zdroj. Pfistup k vizualizaci je pres pfihlasenti pristu-
povymi udaji. Strukturu monitorovaciho systému s jednotlivymi kom-
ponentami je mozné vidét na Obr. 2.V pfipadé prekroeni nastavené

hodnoty koncentrace kysliku dochazi k upozornéni uzivatele formou
SMS (Short Message Service) a e-mailu.

HW cast

Senzoricky modul, ktery je uzlem sité IQMESH (N1 — N5), jehoz vnitfni
strukturu je mozné vidét detailné na obrazku 3, je tvofen elektroche-
mickym snfmacem kysliku, ktery je propojen s ADC. Soucastf systé-
mu je déle bezdratovy komunika¢ni modul, ktery je propojen s ADC
(analog to digital converter), koordindtorem bezdratové sité a napajeci
baterii. Senzoricky modul je koncipovan jako kompaktni robustn{box,
o rozmérech 55 mm x 115 mm x 90 mm, umoziujici snadnou povr-
chovou desinfekci a ¢isténi. Modul je opatfen identifika¢nim Stitkem.
Jednotlivé implementované hardware komponenty jsou specifikovany
nasledovné:

Elektrochemicky snima¢ koncentrace kysliku — Pro méfent
koncentrace kysliku je pouzit elektrochemicky senzor kysliku DS-0340
SGX-VOX (15) s napétovym vystupem. Rozsah méfené koncentrace kys-
Ifku je 0-100 %. Senzor je urcen pro pouZiti ve ventilacnich systémech,
vcetné meéfeni podilu vdechovaného kysliku pfi plicni ventilaci. Jeho

Obr. 2. Struktura monitorovaciho systému koncentrace kysliku. Data z jednotlivych senzord (N1-N5) jsou zasildna na koordindtora sité (C). Komunikace
mezi senzorickou siti a MQTT je zajisténa pomocf software IQRF GW Daemon. Data jsou ndsledné uloZena do SQL databdze a zpracovdna do Citelné
podoby programem v jazyce Python. Vizualizace dat je realizovdna pomoci systému Grafana
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0br. 3. Blokovy diagram hardwaru senzorického modulu pro méfeni koncentrace kysliku obsahujiciho elektrochemicky snimac kysliku (O,), ADC, bez-
drdtovy komunikacni modul zalozeny na technologii IQRF®, napdjeci baterii a koordindtor bezdrdtové sité vyuZivajici topologii sité¢ IQMESH
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pouziti viak nenf urceno pro trvalé uzivani v prostfedich s koncentraci
kysliku vys$sinez 25 % a v prostfedich s anesteziologickymi plyny. Snimac
je pfipojen k rezistoru 10 kQ), na kterém je méfeno napéti. Vystupni
napéti senzoru je linedrné zavislé na koncentraci kysliku a nabyva velmi
nizkych hodnot (9-52 mV) pfi koncentracich kysliku v rozsahu 21-100%.
Vypocet koncentrace kysliku je realizovan dle rovnice 1.

Coxygen(%) = a - ADC + b + (k(T) — k(T,))

kde:

koncentrace kysliku (%)

smérnice piimky vypoctena ze dvou bodd charakteristiky
offset primky vypocteny ze dvou bodU charakteristiky
hodnota napéti z ADC (mV)

teplotni korekce

teplota

teplota pfi kalibraci

Vystupni hodnota koncentrace kysliku mtze klesat s narlistem
teploty, maximalné viak o 2 %. Senzor je proto vybaven ¢aste¢nou
vnitini teplotni kompenzaci. Korekéni charakteristika senzoru je ukdzana
na obrazku 4.

Analogové digitalni pfevodnik - Pro pfevod analogového napéti
na vystupu senzoru kysliku je pouzit obvod MCP9600 (16), coz je ptesny
ADC s rozlisenim az 18 bitd a LSB (least significant bit) od 2 pV. Obvod
je vybaven internim teplomeérem a pfedzesilovacem. Rozsah vstupniho
napéti je -250 az +250 mV. Ackoliv se jednd o prevodnik urc¢eny primar-
né pro termoclanky, byl tento obvod vybran i v tomto pfipadé, jelikoz
umoznuje efektivné ¢ist i surovou hodnotu napéti na vstupu, jak se
ukazalo v nasi predchozi studii (17). Pfed vstupem ADC je pouzit RLC
filtr typu dolnf propust z ddvodu omezeni ruseni. Komunikace s timto
obvodem je pomoci 12C (inter-integrated circuit) sbérnice.

Komunikaéni modul - Komunikaéni IQRF® modul TR-76DA (18)
je umistén na samostatné PCB (printed circuit board) desce, interné
oznacené jako TR-BASE, pfipojené pomoci konektoru tak, aby byl ve
vertikdIni poloze. Modul je vybaven interni PCB anténou, kterd je umis-

Obr. 4. Korekeni charakteristika senzoru DS-0340 SGX-VOX pro zdvislost
méfené koncentrace O, na teploté
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téna mimo nosnou PCB s ohledem na doporucen(i vyrobce. IQRF modul
TR-76DA je vybaven mikrokontrolérem PIC 16LF1938 s 16 kB paméti
FLASH, 1 kB paméti RAM a 256 Bytd paméti EEPROM. Radiofrekvencni
¢ast modulu tvofi obvod SPIRITT, ve kterém je implementovana GFSK
modulace. Vystup je vybaven symetriza¢nim ¢lenem BALF-SPI-01D3. Pro
rozsifeni velikosti paméti typu EEPROM je osazen externim obvodem
24AA256. Napdjeci napéti je mozné v rozsahu 3,0-34 V.

Koordinator bezdratové sité — Koordinitor bezdratové sité za-
jistuje sbér dat a jejich predani do nadfazenych systémda jak je mozné
vidét na obrazku 2.

Napajeci baterie - Napajeni senzorického modulu je zajisténo
prostfednictvim Li-SOCI2 baterie s kapacitou 19 Ah. Stav napajenf je
mozné monitorovat prostfednictvim napéti baterie a v¢as tak upozornit
na nizky stav baterie. Monitoring napétf je uskute¢nén pres odporovy
déli¢, ktery je pfipojovén jen v dobé méfen.

SW cast

Softwarovou ¢ast monitorovaciho systému je mozné rozdélit do dvou
zakladnich ¢asti, prvni z nich je firmware vytvoreny pro samotny bez-
dratovy senzor a druhou ¢astf je serverova aplikace pro ptijem, ukladani
a zpracovani namefenych dat. Vysledkem kazdého méficiho cyklu
jsou data obsahujici informaci o koncentraci kysliku v mistnosti, tep-
loté v mistnosti, stavu baterie aj. Tyto informace jsou zakédovany do
payloadu a zaslany zabezpelenym kanalem na univerzitni server. Jak
jiz bylo uvedeno, zde probiha jejich zpracovani a vizualizace. Jelikoz
se jednd o komplexni redlny bezdrdtovy méfici systém, nelze Uplné
eliminovat pfipadné nejistoty a chyby méfeni. Proto je nutno veskera
data, kterd vzniknou méfenim a jsou pfenesena na server, primarné
analyzovat na jejich presnost a spravnost. Tato procedura bude detail-
néji popsana dale.

Firmware senzoru - Firmware bezdratového senzorického modulu
je implementovan pffimo do mikrokontroléru uvnitf IQRF transceiver
(TR) modulu. Je implementovana komunikace s integrovanymi obvody
prostfednictvim sbérnice 12C. Prvni pouzity obvod je MCP9600 im-
plementovany jako A/D prevodnik pro senzor kysliku a druhy pouZity
obvod je MCP3425, ktery je implementovan pro monitorovani napétf
baterie. Soucasti procesu meéfeni je kontrola prekroceni nastavené
hodnoty napéti na vystupu senzoru kysliku pro zapnuti signalizace
pomoci LED diody Zluté barvy. Ziskané hodnoty jsou upraveny do
jednotného formatu (dle IQRF standard sensor V15, dostupné na stran-
kéch vyrobce) (19).

Serverova aplikace — Sbér a zpracovani dat na serveru je mozné
rozdélit do tif zékladnich etap: a) pfijem dat, b) primarni kontrola dat
a ¢) zpracovani a analyza dat. Kazdd etapa je samostatnym procesem.
Zpracovani dat na strané serveru je implementovano v jazyce Python.
a) Prijem dat — Data jsou pfijata prostfednictvim vlastniho MQTT

klienta v jazyce Python, ktery pfijata data ulozi do tabulky surovych

dat v databazi. Zde jsou surova data uloZena pro pozdéjsi pracovani
do citelné podoby.

b) Primarni kontrola dat — Nejprve je provedena primarni kontrola,
zda pfisla validni data z konkrétnich senzorickych moduld. Toto
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je mozné rozdélit na samostatné oblasti: oblast ¢asova a oblast
velikosti dat a metadat.

Metoda detekce pfijmu dat je zaloZena na kontrole ¢asovych znacek
v tabulkdch surovych hodnot. Kontrola je spousténa periodicky
a je zalozena na archivaci posledni zndmé hodnoty pro konkrétni
senzoricky modul a jeho posledni ¢asové znacky. Na zékladé po-
rovnani téchto ¢asovych znacek je provedeno vyhodnoceni zda
jsou data validni z hlediska ¢asového intervalu pfijeti. V pfipadé, ze
je pfekrocena pfedpokladana doba pfijmu novych dat, je nejprve
uloZeno varovani a v pfipadé opakovaného prekrocent je ulozena
chybové hlaska. Jedna se o tfi Uroviiové stavy (OK, Warning, Error).
Druhé ¢ést kontroly se zaméfuje na mnozstvi pfijatych Byt( a obsah
vybranych Bytd, které obsahuji meta informace.

C) Zpracovania analyza dat - Zpracovani dat do podoby ¢iselnych
hodnot je provdadéno samostatné a je implementovano vcetné
teplotni korekce. Pro pfepocet jsou pouZivany vlastni kalibra¢-
ni hodnoty pro konkrétni senzoricky modul, které jsou ulozeny
v paméti modulu. Raw data jsou zpracovana do citelné podoby
pomoci skriptu napsaného v jazyce Python. Pi spusténf skriptu je
nejprve provedeno nactenf konfigurace z JSON (JavaScript Object
Notation) souboru pro konfiguraci konkrétni instance. Tato konfi-
gurace obsahuje parametry pro identifikaci dat ze senzor(. Mezi
dalsi parametry patfi cilové tabulka a pocet fadkd zpracovanych
v jednom spusténi. Na zakladé téchto Udajd je vytvoreno pfipojent
do databaze. Z cilové tabulky je zjisténo nejvy3si Id dat odpovidajicf
tabulce raw dat. Na zakladé tohoto Id je sestaven dotaz na tabulku
raw dat o radky zacinajici Id+1 a koncici Id+1+pocet radkd zpra-
covanych v jednom spusténi. V pfipadé, Ze nejsou 7adna data ke
zpracovani, je skript ukoncen. Detailngjsi informace o zpracovéni dat
Ize najit v nasi pfedchoz studii (20). Data jsou cyklicky zpracovavana
a zapisovana pomocf SQL dotazu do tabulky. V pfipadé chyby se
pokracuje nasledujicim radkem, chyba je zaznamenana do logu.

Experimentalni ovéreni mériciho systému
Pfed nasazenim senzorl na JIP oddélenich bylo nejprve provede-
no experimentalni ovéfenf jejich funkénosti. Experiment byl veden

v uzaviené testovaci plynové komofe se zajisténym proudénim/

0br. 5. Fotografie z testovdni senzor pomoci vysokych koncentraci kysliku

A - zdroj kysliku, B — testovaci plynovd komora, C — notebook pro zpracovdni
dat, D - referencni mérici pristroj GREISINGER GOX 100, E - bezdrdtovy senzor 1,
F — bezdrdtovy senzor 2, G — IQRF koordindtor
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Obr. 6. Prevodni charakteristika senzoru DS-0340 SGX-VOX

mixovanim pomoci malé vrtule, do které byly dva senzorické moduly
umistény spolecné s referencnim ru¢nim meéfidlem (GREISINGER GOX
100), viz Obr. 5.

Pro nameéfenou koncentraci kysliku byla vzdy zaznamenana hod-
nota vystupniho napéti z obou testovanych senzord v mV. Rovnéz byla
zaznamenana teplota béhem méfeni. Tento experiment byl proveden
stejnym medicinskym kyslikem, jako je pouzivéan pfi terapiich. Na zékladé
téchto hodnot bylo mozné zpresnit pfepocet koncentrace kysliku ze
senzord. Experimentdiné naméfenou charakteristiku pro dva senzory
je mozné vidét na obrazku 6.

Samotna implementace vyvinutého bezdratového monitorova-

cfho systému byla uskute¢néna ve Fakultni nemocnici Ostrava. Bylo

0br. 7. Fotogrdfie z in situ nasazeni senzort na JIP oddéIni

www.casopisvnitrnilekarstvi.cz


https://www.casopisvnitrnilekarstvi.cz/

Obr. 8. Tydenni zdznam koncentrace kysliku na JIP oddglenich — BOX 2
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nasazeno celkem pét kust bezdratovych senzor(, ¢tyfi kusy pfimo na
jednotlivé mistnosti JIP oddéleni (viz Obr. 7) a jeden kus byl umistén
v pracovné sester jako referen¢ni. Komunikacni brana byla rovnéz
umisténa v pracovné sester. Jednalo se o oddéleni kde probihala lé¢ba
pacientl s covidem-19 i s pouZitim kyslikové terapie.

Vysledky méreni
Tato podkapitola sumarizuje vysledky, kterych bylo dosazeno pfi testo-
vani senzor( v redlnych podminkdch béhem jejich umisténi v nemocni-
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ci. Po celou dobu testovani senzorl byly zaznamenavany jak hodnoty
koncentrace kysliku, tak hodnoty teploty.

Na Obr. 8 je zaznamenan tydenni pribéh koncentrace kysliku na JIP
Boxu ¢.2 a JIP Boxu ¢. 4 zobdobf vrcholici pandemie covidu-19 (bfezen
a prosinec 2021), kdy dochdzelo k vysokému zatizenych vysoce specia-
lizovanych zdravotnickych pracovist. Jak je z Obr. 8 patrné, dochazelo
béhem tohoto obdobi k nardstu koncentrace kyslik( ve sledovanych
prostorach az pres hodnotu 30 %. Na prekroceni bézné koncentrace
kysliku ve vzduchu byl upozornén nemocni¢ni personal pomoci SMS
a e-mailu, ktery ucinil potfebna opatfenf pro obnovenf bezpenosti
daného oddélent.

K cyklickym nérdstdim koncentrace kysliku dochazelo zejména
v nocnich hodindch. Toto pravidelné zvysovani koncentrace mohlo byt
pravdépodobné zplsobeno vyrazné mensim pohybem zdravotnického
personélu v prostorach JIP boxd. To vedlo k nizsi cirkulaci vzduchu,
a tedy k nizsimu miseni kysliku s okolnim vzduchem, majici za nésle-
dek rostouci koncentraci kysliku. Z téchto ddvodU je nutno pribézné
monitorovat JIP jednotky zejména v no¢nich hodindch a naméfenou
koncentraci pravidelné sledovat.

Vizualizaci obrazovky v systému Grafana, kterou ma k dispozici
zdravotnicky persondl je mozné vidét na Obr. 9. Vizualizace grafu
obsahuje koncentrace kysliku v daném casovém obdobi a aktudinf
hodnoty koncentrace kysliku a teploty uvedené na pravé strané. Zde

je také uveden ndzev oddéleni, na kterém je senzor umistén.

Diskuze

Toto pilotni nasazeni senzorickych moduld v nemocni¢nim prostredi
prokézalo funkénost navrzeného monitorovaciho systému pro konti-
nualni méfeni koncentrace kysliku na JIP oddélenich. Systém Uspésné

Obr. 9. Obrazovka vizualizace ze systému Grafana, kterou maji k dispozici zdravotnici. Popisky jsou uvedeny v cesting, jelikoZ je systém pouZivdn v ceské

nemocnici

www.casopisvnitrnilekarstvi.cz

/ Vniti Lék. 2025;71(5):312-319 / VNITRNI LEKARSTVI


https://www.casopisvnitrnilekarstvi.cz/

318 | PREHLEDOVE CLANKY
Monitorovani koncentrace kysliku s vyuZitim Internetu véci béhem pandemie covidu-19

detekoval pfekroceni nastavenych hodnot koncentrace kysliku a odeslal
upozornéni kompetentnim pracovnikim. Kromé vysoké spolehlivosti
meéficiho systému byl kladen dlraz také na zvysenou bezpecnost
pfenddenych dat, a pro jejich pfenos byla proto pouzita samostatna
wifi sit a pifmé propojeni VPN (virtual private network) na univerzitni
server. Vyrobek navic spliuje zakladni pozadavky harmonizac¢nich
pravnich predpist Evropské unie a smérnic Evropského parlamentu
arady 2014/30/EU a je chrdnén uZitnym vzorem CZ 35107 U1.

Bé&hem testovani senzorického systému se vsak ukazalo, Ze aby
zatizeni pracovalo spravné, je pfi jeho pouzivani potieba dodrzet urcita
opatfeni. Dodrzeni nasledujicich doporuceni vede k eliminaci vliv{, které
by mohly negativné ovlivnit pfesnost méfenf a zajisteni vysoké spolehli-
vosti navrzeného systému. Je proto vhodné nasledovat tato doporucent:
m  Senzoricky modul je vhodné instalovat ve svislé poloze senzorem

doll, na zed nebo obdobnou plochu ve vysce cca 120 cm nad

podlahou (v nékterych pfipadech viak mtze byt vhodné nizsi
umisténi, protoze kyslik je téz3f nez vzduch).
B Senzoricky modul nesmi byt v pfimém proudénfvzduchu, napfiklad

v bezprostfedni blizkosti dvefi nebo oken.

Senzoricky modul nesmi byt v bezprostfedni blizkosti zdroje kysliku.

Senzoricky modul nesmi byt zakryt zdvésem &i jinou textilif.

Senzoricky modul nesmf{ byt vystaven pfimym tepelnym dcinkdim,

jako je napfiklad vystup chlazeni pfistrojd (pocitace, monitory,

notebooky, klimatizace), topeni nebo pfimy slunec¢ni svit.

Pokud by nebyla tato doporuceni dodrzena, mohlo by dojit ke
snizenf pfesnosti navrzeného zafizeni, a tedy ke snizeni jeho spoleh-
livosti. Ke snizenf efektivity senzorického systému maze déle dojit pfi
jeho nevhodném cisténi. K ¢isténi pouzdra se doporucuje pouzit pouze
mékky, mirné vodou navlhéeny hadfik. Pokud je to nutné, je mozné
pouZzit dezinfekéni pripravek, ten se viak nesmi dostat pfimo do senzoru,
jelikoz by mohlo dojit ke zméné stavu plastovych ¢asti. Nedoporucuje
se pouzivat Zadné prostfedky na drhnuti nebo chemicka rozpoustédla
(aceton, fedidla barev a lakd), nebot by tyto prostfedky mohly poskodit
pouzdro produktu. Zédnou daldi specidni idrzbu produkt nevyzaduje.
Avsak vzhledem k elektrochemickému principu fungovani senzoru
je nutné poditat se snizenim zivotnosti senzoru pfi zvysené expozici
kysliku, jak je uvedeno v datovém listu senzoru (15). Z tohoto divodu
je nutné senzor vyménit nejpozdéji po dvou letech provozu, aby byla

zajisténa spolehlivost systému. V prlbéhu pouzivani monitorovaciho
systému byly u nékterych senzorl déle zjistény problémy s vydrzi
baterie, a to i pfesto, ze na zdkladé méfenfi spotfeby byla stanovena
Zivotnost baterie az na dobu devét let. Z dGvodu zajisténi kontinuity
provozu je proto doporuceno vymeénit baterie po dvou letech provozu
nebo dle potfeby technikem pffmo v nemocnici.

Diky vysoké pfesnosti, jednoduché obsluze a nendro¢né udrzbé Ize
tento monitorovaci systém povazovat za velmi efektivni nastroj vhodny
pro dlouhodobé monitorovani. Kontinudlni monitorovani koncentrace
kysliku probiha nadale i v sou¢asné dobé, a umisténi zafizeni bude dale
realizovdno na JIP oddélenich dalsich nemocnic. Predmétem dalsiho
vyzkumu, jenz povede k vylepseni monitorovaciho systému, bude dale
vyvoj komponenty pro autodiagnostiku méfici elektroniky, doplnéni
meéfeni teploty vzduchu vstupujiciho do senzoru pro zlepseni teplotni
kompenzace méfeni a také komponenta pro diagnostiku stavu baterie
s pfesnym vypoctem jejf zbyvajici kapacity.

Komunikacni dosah jednotlivych komponent zavisi na jejich umisténi
a podminkach prostredi. V typickém nemocni¢nim prostiedi se dosah
mezi senzorem a koordinatorem pohybuje okolo cca 500 m pfi pfimé vi-
ditelnosti a cca 20 m v piipadé nékolika prekazek (zdivo, dvere). Minimalni
vzdalenost mezi senzory a koordinatorem by méla byt alespon 0,5m,
aby se predeslo interferencim, pficemz systém vyuzivad MESH topologii
pro preklenuti vétsich vzdalenosti. Tyto hodnoty vychézeji z technické
dokumentace modult IQRF® a z nasich provoznich zkusenosti.

Zaver

Tato studie se zabyvala problematikou v¢asné a pfesné detekce zvysené
koncentrace kysliku na JIP oddélenich. NavrZzeny bezdratovy senzoricky
systém zaloZeny na loT technologii se v rdmci pilotni studie ukazal jako
vysoce efektivni a vhodny pro dlouhodobé kontinuélni monitorovani
v nemocni¢nim prostfedi. Hodnoty koncentrace kysliku byly méfeny
v pravidelnych intervalech a pfi zaznamenani zvysené koncentrace
kysliku doSlo k upozornéni nemocni¢niho personalu, ktery mohl ucinit
potfebnd opatfenf a zajistit bezpecnost daného oddéleni. Za limitaci
studie |ze povazovat testovani pouze péti senzorU. Po ovéfeni funkenosti
vétsiho mnozstvi senzor( v dalsich nemocnicich bude mozné, aby se
zafizeni diky své spolehlivosti, jednoduché obsluze a nizkym finan¢nim
nékladdm stalo vyznamnym bezpecnostnim prvkem a béznou soucasti

moderniho zdravotnictvi.
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Postaveni bronchoskopie v diagnostice
solitarnich plicnich uzli vroce 2025

Jifi Votruba
Klinika TRN VFN a 1. LF UK Praha

Solitérni plicni uzly (SPN - ,solitary pulmonary nodule”) jsou stéle ¢astéjsi klinickou vyzvou a dalSich minimélné 30 let
budou predstavovat ohromnou z&téz pro zdravotni systém. Jsou problematické vzhledem k jejich variabilnimu malignimu
potencialu a riznorodé etiologii. Pocet zachycenych uzl ma, a do budoucna i zajisté mit bude, prudce vzristajici tendenci
(1). Déje se tak kvuli rozsitenému vyuzivani vypocetni tomografie a zavedeni program( ¢asného zachytu u rizikovych pa-
cientl. Pfesun primozachytu bronchogenniho karcinomu z centrélnich do perifernich dychacich cest je dalsim divodem
vzestupu jejich incidence. Odhaduje se, Ze ro¢né je na svété detekovano vice nez 1 milion plicnich uzlQ, pficemz vétsina

(OEEA O]
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MoZnosti nutricni podpory v domdcim prostredi
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Moznosti nutricni podpory vdomacim prostredi

Michal Senkyfik’, Petr Wohl? a Pracovni skupina pro domaci parenteralni vyzivu pfi Spoleé¢nosti klinické
vyzivy a metabolické péce

'Interni gastroenterologicka klinika Fakultni nemocnice Brno

2Institut klinické a experimentalni mediciny, Praha

Doméci nutri¢ni podpora umoznuje podéavéni nutri¢nich pfipravki za ucelem 1écby a/nebo zajisténi vyzivy v domacim
prostredi. Domdci enteralni vyziva je Siroce dostupna modalita, zahrnujici sipping a podavani ptipravkd enteralni vyzivy
do sondy nebo cestou specialné vytvoreného vstupu do gastrointestinalniho traktu. Domaci parenteréini vyziva je metoda
provadénd ve specializovanych centrech predevsim u pacienttd s chronickym selhanim funkce stfeva. Umoznuje podavani
parenteralni vyzivy nebo hydromineralni substituce prostiednictvim dlouhodobych cévnich vstupl. Podavani nutricni
podpory vdomacim prostredi snizuje ekonomické naklady za hospitalizaci a zlep3Suje kvalitu Zivota pacientu.

PLNA VERZE CLANKU - https://doi.org/10.36290/vnl.2025.062
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Uplnd atrioventrikulérni blokdda jako projev lymeské karditidy
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Uplna atrioventrikularni blokada
jako projev lymeske karditidy

Ivana Capkova
Interni oddéleni SZZ Krnov

Lymeska borreliéza je Casta infekce s multisystémovymi projevy. U ¢asti pacientd mize probihat inaparentné, pfi symp-
tomatické infekci se nejcastéji objevuje kozni symptomatika charakteru erythema migrans. V malém procentu pfipadu se
infekce manifestuje jako lymeska karditida. Projevy lymeské kardity zahrnuji navu, synkopy, palpitace ¢i dusnost. Tyto
potize byvaji nejcastéji zplsobeny poruchou prevodniho srde¢niho systému. Hlavnim rizikem této choroby je rychla pro-
grese pfevodni poruchy, rozvoj maligni arytmie a ndhla srde¢ni smrt pacienta. Podezieni na borreliovou karditidu by mélo
vést k rychlé diagnostice tohoto onemocnéni, observaci pacienta na monitorovaném lGzku a bezprostiednimu zahdjeni
ATB terapie, v nékterych pfipadech mize byt nutnd i do¢asnd kardiostimulace.

Klicova slova: lymeska borrelidza, lymeska karditida, atrioventrikuldrni blokdda tfetiho stupné.

Complete atrioventricular block as a manifestation of Lyme carditis

Lyme disease is a common infection with multi-systemic manifestations. In some patients, it may be asymptomatic, but in
symptomatic cases, the most frequent manifestation is a skin lesion known as erythema migrans. In a small percentage of
cases, the infection presents as Lyme carditis. The symptoms of Lyme carditis include fatigue, syncope, palpitations, and dys-
pnea. These symptoms are most often caused by cardiac conduction system disorders. The main risk of Lyme carditis is rapid
progression of conduction abnormalities, the development of malignant arrhythmias, and sudden cardiac death. Suspicion
of Lyme-associated carditis should prompt immediate diagnostic evaluation, patient observation and monitoring, and the

initiation of antibiotic therapy without any delay. In some cases, temporary cardiac pacing may be required.

Key words: lyme disease, lyme carditis, third-degree atrioventricular block.

Uvod

Lymeska borreliéza predstavuje casté, klistétem prendsené onemoc-
néni. Incidence této choroby v Ceské republice se mezi lety 2005-2020
pohybovala mezi 20-40 pfipady na 100000 obyvatel (1). Lymeska
borrelidza se nejcastéji manifestuje jako erythema migrans, které je
pro tuto chorobu patognomické. Mezi dalsi casné klinické projevy
patii borreliovy lymfocytom a neuroborreliéza. Neuroborrelidza byva
nejcastéji vyjadiena jako paréza licniho nervu a meningoradikulone-
uritida; méné Castym projevem je aseptickd meningitida, vzacné se
objevuje ¢asna encefalitida. Za Ctyfi az Sest mésicl po vstupu infekce
se mohou objevit kloubni projevy (oligoartritida), vzacnéjsi je ocni
a kardialni manifestace. Prvni publikované pfipady lymeské karditidy
se objevily v osmdesatych letech 20. stoleti (2). Incidence lymeské

karditidy se v evropské populaci odhaduje na 0,3-4 % z pacientd, kteff
onemocnéli lymeskou borreliézou (13). Dle Udajd Statniho zdravotnic-
kého ustavu CR byla incidence lymeské karditidy v roce 2018 potvrzena
u 0,3 % z pacientd, kterym byla diagnostikovana lymeska borreliéza (3).
V severoamerické populaci je odhadovana incidence lymeské karditidy
4-10 %, nové&jsi data viak naznacluji, Ze by incidence mohla byt pod
1 %, a to zddvodu lepsi diagnostiky a ¢asné lécby lymeské borrelidzy.
Rozdilna incidence v evropské a severoamerické populaci mize také
souviset s rozdilnym kardiotropismem jednotlivych subtypd rodu
Borrelia. V Evropé se nejcastéji vyskytuji B. afzellii a B. garinii, zatimco
v Severni Americe dominuje B. burgdorferii sensu stricto (4).

Borrelie, patfici mezi spirochety, mohou vykazovat kardiotropismus.
V hostitelském organismu se $ifi hematogenné a lymfogenné, jsou
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také schopny aktivniho pohybu v mezibuné¢ném prostoru a mohou
prostupovat hemato-encefalickou bariérou. V patogenezi lymeské kar-
ditidy hraje pravdépodobné vyznamnou roli imunitné zprostfedkované
bunécné poskozeni, které mlze byt zplsobeno zkfizenou reakci mezi
antigeny Borrelia burgdorferi a kardidInimi epitopy (4). V histologickych
nélezech byvé pfitomna intersticidinf lymfocytéza a mirna fibréza.
T buriky pfevazuji nad B burikami, obzvldsté ndpadné jsou plazmatic-
ké bunky. Nekréza kardiomyocytl je pfftomna pouze minimalné (5).
Pfitomnost spirochet v autoptickém vzorku myokardu je zobrazena na
obrazku 1. In vitro se mohou borrelie vyskytovat jak intraceluldrné, tak
extraceluldrné. Oproti tomu, in vivo se spirochety vyskytuji vyhradné
extraceluldrné. Na zakladé analyzy biopsii elektronovym mikroskopem
byly prokdzéany rdzné morfologie spirochet od obvyklych forem az po
kulovité Utvary (tzv. blebs), které vznikaji nejspise za suboptimalnich
podminek, plsobenim imunitniho systému nebo antibiotik (6).

Klinické pffznaky lymeské karditidy zahrnujf Unavu, synkopy, zavraté,
mdloby, dusnost, palpitace nebo bolest na hrudi. Nejc¢astéjsim patofy-
ziologickym podkladem pro tyto symptomy je porucha pfevodniho
systému myokardu. Jako dalsi manifestace karditidy byla popsana také
myokarditida, perikarditida, pankarditida, dilata¢ni kardiomyopatie
a srdecni selhani. Zdokumentovéno je také nékolik ojedinélych pripadd
lymeské endokarditidy (7).

Dle dostupné literatury maji vyssi riziko atrioventrikuldrni blokddy
(AV blokady) pfi lymeské karditidé mladsi muzi ve vékovém rozmezi 15
az 30 let (8). Tize AV blokady se mUze rychle ménit, pficemz pfiblizné
u dvou tretin pacientl dochézi k progresi az k AV blokadé Ill. stupné.
Z toho dlvodu je nezbytna kontinuéIni monitorace srde¢niho rytmu.
V nékterych pfipadech je vyZzadovano zavedeni docasné kardiostimu-
lace. AV blok asociovany s lymeskou karditidou vsak byva vétsinou pre-
chodné povahy. |z tohoto ddvodu je ddlezité na borreliovou karditidu
pfi diagnostice myslet, protoze v¢asna adekvatni é¢ba mize predejit
potencialné zbyte¢né implantaci trvalého kardiostimuldtoru. V literature
jsou popsany kazuistiky Uspésnych explantaci kardiostimulatoru u paci-
entd s poruchou prevodniho systému, ktefi byli po diagndze lymeské
karditidy cilené preléceni antibiotiky (9). U malého poctu pacientl
s pretrvavajicim AV blokem vy3siho a 3. stupné je implantace trvalého
kardiostimulatoru indikovana. Podle rozsahlé retrospektivni studie byl
trvaly kardiostimulator implantovan pfiblizné 1 % pacientd, ktefi byli
hospitalizovani pro lymeskou borrelidzu, coz odpovida pfiblizné 11 %
pacientl s diagnézou lymeské karditidy (10).

Ackoli byva lymeska karditida vétSinou pfechodnym onemoc-
nénim s velmi dobrou odpovédi na terapii, ojedinéle se mohou
objevit i fatdIni pfipady (11). K zdvaznym komplikacim muze vést také
lymeskd perikarditida, pfi které mze byt vyzadovéno provedeni
perikardiocentézy v dlsledku hrozici nebo manifestni srde¢ni tam-
ponady (12). V téchto pfipadech Ize prokdzat pfitomnost spirochet
borrelii nepfimou imunofluorescenci nebo jinymi metodami pfimo
z perikardidIn{ tekutiny. V soucasné literatufe neexistuji jednoznacné
dtkazy o souvislosti probéhlé borrelidzy a pozdéjsiho rozvoje dilatacni
kardiomyopatie (13).

Diagnostika lymeské karditidy se opira o typické klinické projevy,
anamnestické Udaje (napt. pfisatf klistéte nebo erythema migrans)

VNITRNI LEKARSTV( / Vnitf Lék. 2025;71(5):321-325 /

a laboratorni prlikaz borreliové infekce. Metodou volby pro diagnos-
tiku lymeské borrelidzy je dvoustupriovy prikaz infekce pomoci
stanoveni specifickych protilatek metodou ELISA a Western blotting.
V ¢asnych fazich infekce mohou byt hladiny protilatek negativn,
zejména u pacientd s erythema migrans. Senzitivita vysetieni je
v pfipadé lymeské karditidy vysokd; priikaz protilatek alespori v jedné
tfidé imunoglobulint se objevuje u 90-100 % pacientl (14). Jako
doplnkové vysetieni maze slouzit pfimy prlkaz borrelii metodou
PCR, napfiklad ve vzorku perikardidlni tekutiny pfi borreliové perikar-
ditidé. K potvrzen{ diagndzy a monitorovéan{ prbéhu onemocnént
Ize vyuzit magnetickou rezonanci myokardu (MRI), avsak ve vétsiné
pfipadd to nebyva nutné. (MRl pozdniho syceni myokardu pfi lymes-
ké myokarditidé je zndzornén na obrazku 2). V klinické praxi mdze
byt uzitecné stanoveni SILC skére (,The suspicious index in Lyme
carditis”), na zékladé kterého mdzeme odhadnout pravdépodobnost,
Ze nové vznikla AV blokada etiologicky souvisi s borreliovou infekcf
(Tab. 1). Pfimy prikaz borrelif kultivaci se v praxi vyuziva okrajové.
Pro védecké ucely pak Ize vyuzit pfimého prikazu spirochet elek-
tronovou mikroskopif.

Obr. 1. Infiltrace myokardidini tkdné spirochetami; A (Warthin-Starry
barveni); B (imunohistochemie)

Prevzato z: Muehlenbachs A et al., Cardiac Tropism of Borrelia burgdorferi: An Au-
topsy Study of Sudden Cardiac Death Associated with Lyme Carditis (5)

www.casopisvnitrnilekarstvi.cz
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Obr. 2. Magnetickd rezonance myokardu u pacienta s lymeskou kardi-
tidou, AVB I. stupné a kompletnim blokem levého Tawarova raménka; A)
Ctyfdutinovd projekce po poddni gadoliniové kontrastni Idtky; mnohocetné
pozdni syceni subepikardidiné myokardidiné a subendokardidiné; B) krdtkd
osa; obraz pozdniho syceni myokardidiné. Zlutd $ipka zndzorfuje predpo-
klddané postizeni prevodniho systému myokardu, ervend Sipka zobrazuje
mirné syceni perikardu

Prevzato z: Scheffold N et al,, Lyme carditis - diagnosis, treatment and progno-
sis (12)

U hospitalizovanych pacientl s lymeskou karditidou se jako
lék prvni volby doporucuje cefalosporin lll. generace, nejlépe cef-
triaxon. Jako Iék druhé volby Ize pouzit cefotaxim nebo penicilin
G. Preferovanym peroralnim antibiotikem je doxycyklin; mezi Iéky
druhé volby patfi amoxicilin nebo cefuroxim axetil. U téhotnych,
kojicich Zzen a déti do osmi let je v pfipadé peroralni 1é¢by prefero-
vano penicilinové antibiotikum, jako 1ék druhé volby pak cefuroxim

www.casopisvnitrnilekarstvi.cz
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Tab. 1. SILC score (The suspicious in Lyme carditis score)

Symptomy (a)

Venkovni aktivita / endemicka oblast

Muzské pohlavi

Pritomnost klistéte
Vék pod 50 let
Erythema migrans 4

W= =N

Prevzato z: Besant G et al., Suspicious index in Lyme carditis: Systematic review
and proposed new risk score (19); (a) febrilie, maldtnost, atralgie, dyspnoe
Celkové skore: 0-2 (nizké), 3—6 (stredni), vysoké (7-12).

Pacienti s nizkym skore by méli byt zvykle léceni pro AV blokddu bez dalsiho se-
rologického testovdni a ATB Iécby (19)

axetil. Délka antibiotické terapie je u lymeské karditidy doporucena
po 14 az 21 dni (15).

Kazuistika

Devétatficetilety dosud zdravy pacient byl vySetfen na urgent-
nim pfijmu pro recidivujici prekolapsové stavy. Uddval opakované
pocity slabosti az presynkopalnf stavy trvajici posledni dva dny,
souc¢asné pozoroval ndmahovou dusnost bez doprovodu bolestf
na hrudi, febrilif, palpitaci ¢i jinych potizi. Pri fyzikdInim vysetfenf
byla zjisténa bradykardie kolem 50/min, na EKG byla zachycena
atrioventrikuldrni blokada lll. stupné s ndhradnim junk&nim rytmem
(Obr. 3). Vstupni bed-side ECHO neprokazalo poruchu kinetiky
myokardu, ani perikardidInf vypotek. Laboratorni screening pro-
kdzal negativni hodnotu vysoce senzitivniho troponinu | (hsTnl),
hrani¢né zvyseny Creaktivni protein (CRP), a to 13 mg/I, hladinu
N-terminainiho fragmentu proBNP (NT-proBNP) 1280 ng/I. Ostatnf
laboratorni ndlez byl fyziologicky. Pacient byl nasledné pfijat na
interni jednotku intenzivni péce.

Bylo péatrano po etiologii AV blokddy. Na cileny dotaz pacient udaval
prisati klistéte pfiblizné dva mésice pred zacatkem potiZi, soucasné po-
psal jizodeznélé kozni projevy charakteru erythema migrans. Pacient byl
klinicky bez neurologickych symptom nitrolebni hypertenze, perifernt
nervové blokady ¢i meningedlnich projevd. Dalsi diagnosticky proces
spocival v potvrzeni borreliové nakazy. Byl vysetfen mozkomisni mok
s pozitivitou chemokinu CXCL 13 (258,99 pg/ml; cut-off hodnota pro
mozkomi3ni mok je stanovena na > 130 pg/I), syntéza intratekalnich
protildtek prokdzana nebyla. Byl proveden krevni odbér k nepfimému
prakazu Borrelia burdgorferi metodou ELISA. Viysledky serologie byly
doruceny v dobé jiz probihajici antibiotické 1é¢by — byly zjistény sig-
nifikantné zvysené hladiny protildtek v séru ve tridé IgG, protildtky ve
tridé IgM byly negativni. Po odbéru diagnostickych vzork{ byla zahajena
ATB terapie pfiblizné za dvé hodiny po pfijmu pacienta (i. v. ceftriaxon
2ga24h).Vprabéhu prvnich dvou dnt pobytu na JIP byl pfechodné
podavan isoprenalin (0,4 mg ad 20 mg FR kontinuaIni rychlosti 1 ml/h)
s dobrym efektem, uspokojivou srdecnf frekvenci pfi akcelerovaném
junkeénim rytmu, nebylo tudiz nutné pfistoupit k doc¢asné kardiosti-
mulaci. Bylo doplnéno transthorakéini ECHO bez prikazu vyznamné
patologie, byla zjisténa pouze hrani¢ni velikost levé siné (LA A4CH
43 X 58 mm) a nevyznamné regurgitace atrioventrikuldrnich chlopnich
pfi bradykardii. Systolicka funkce levé komory byla dobra s odhado-
vanou ejekeni frakei 65 %. S probihajici ATB Ié¢bou doslo k Upravé AV
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Obr. &. £KG pri dimisi pacienta AV blok 1. stupné; archiv autorky

blokady a normalizaci srdec¢ni frekvence, aplikace isoprenalinu tak mohla
byt ukoncena. Pacient byl k dalsi 1é¢bé preloZen na standardni oddélent.

Nélez se postupné upravoval pfes intermitentni Il. stupeny AV bloka-
dy Mobitzova typu k prvnimu stupni AV blokady s inicidlné vyznamné
prodlouzenym PQ intervalem (340 ms). Pacientovi byl s ohledem na
planovanou délku nitroziln aplikace antibiotika zaveden Midline katétr.
Pacient byl dimitovan po 10 dnech hospitalizace s AV blokem I. stup-
né, PQ intevalem do 280 ms (Obr. 4), negativni hodnotou NT-proBNP
(40 ng/l). Podani ceftriaxonu pokracovalo cestou denniho stacionare
pod dohledem infektologické ambulance, a to po celkovou dobu 21 dnf.

VNITRNI LEKARSTV( / Vnitf Lék. 2025;71(5):321-325 /

Po ukonceni ATB Iécby byl proveden kontrolni EKG Holter se zachytem
jizjen intermintentniho AV bloku . stupné s PQ intervalem maximalné
220 ms. Pacient se vrétil zpét k béznému Zivotu bez subjektivnich potizf
¢ijinych projevd Lymeské borreliozy.

Diskuze

Diagnostika naseho pacienta byla usnadnéna anamnézou pfisatf
klistéte a erythema migrans. Pfi vstupnim vysetfeni vsak jiz nebylo
erythema migrans pfftomno a pacient az na cfleny dotaz potvrdil jak pfi-
sati klistéte, tak typické kozni projevy. U pacientl s lymeskou karditidou

www.casopisvnitrnilekarstvi.cz
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vSak mohou ¢asné projevy borrelidzy chybét. Na tuto infekci bychom
méli pomyslet u pacientl s projevy AV blokaddy zejména vyssiho stupné,
i s ohledem na to, Ze Evropa patfi mezi typické endemické oblasti borre-
libzy a stfedni Evropa k regionim s nejvyssi incidenci této infekce (16).

Pii prijeti pacienta jsme k vylouceni borreliové neuroinfekce vedle
standardniho prlkazu intrathekélnich protilatek vysetfili také hladinu
chemokinu CXCL 13 v mozkomisnim moku. CXCL 13 je B-lymfocyty
atrahujici chemokin, ktery mé potencidl vyuziti jako biomarker intrathe-
kdlntho zanétu (17). Vyhoda stanovenf hladiny tohoto chemokinu spociva
v jeho signifikantnim zvyseni v pfipadé ¢asné neuroinfekce, jesté pred
syntézou intrathekalnich protildtek. Soucasné hladina CXCL 13 rychle klesa
s ucinnou lé¢bou, na rozdil od protildtek, které mohou perzistovat dlouho
po ukoncenf antibiotické Ié¢by. U naseho pacienta byla neuroboreliéza
s ohledem na absenci klinickych pfiznak nepravdépodobnd, pozitivni
vysledek syntézy chemokinu CXCl 13 tudiz nebyl signifikantni. Avsak
v pifpadé manifestni neuroboreliézy mize byt odbér hladiny CXCL 13
doplrkovou diagnostickou a monitorovaci metodou (18).

K 1é¢bé pacienta byla zvolena i. v. aplikace cefriaxonu v davce
2 g co 24 hodin po 21 dni v souladu s ,Doporu¢enym postupem dia-
gnostiky a [é¢by lymeské borrelidzy Spole¢nosti infekéniho Iékafstvi
CLS J. E. P. (Ceské lékafské spolecnosti J. E. Purkyné)”. V porovnani
s timto, americké guidelines pro lymeskou borreliézu z roku 2020
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Uplnd atrioventrikulérni blokdda jako projev lymeské karditidy

doporucuji switch na peroralni antibiotickou lé¢bu po klinickém
zlepseni pacientl s lymeskou karditidou (slabé doporucent, nizka
kvalita dlkaz() (15).

Zaveér

Lymeska karditida je vzacné, avSak dobfe |écitelné onemocnén.
Diagndzu ndm usnadni anamnéza pfisati kliStéte nebo projevy casné
borrelidzy. | v ptipadé jejich absence bychom viak méli na borreliovou
karditidu pomyslet zejména u ndhle vzniklych pfevodnich poruch, pre-
devsim druhého a tietiho stupné, zvlasté u pacientd v mladsim véku.
Diagnostika je zalozena na kombinaci anamnézy, typického klinického
obrazu a prdkazu specifickych protilatek. Vyhledavacim testem pfi
suspekci na lymeskou borreliézu je vysetfeni protilatek metodou ELISA.
K potvrzeni, pfipadné rychlejsimu urceni diagnézy mohou byt vyuzity
i doplnkové diagnostické metody. Zakladem terapie je intravendzn{
podani cefriaxonu, které mé byt zahdjeno bezprostfedné po odbéru
diagnostickych vzorkd. Dllezitou soucésti péce o pacienta je observace
na monitorovaném ldzku, protoze prevodni porucha mlze rychle pro-
gredovat a potencidlné vést k nahlé smrti pacienta. Po zahajeni écby
borreliové karditidy viak obvykle dochdzi k rychlému Ustupu symptoma
a Upravé pfevodni poruchy; trvald kardiostimulace je indikovana jen
u velmi malé ¢asti pacientd.

PROHLASENI AUTORU: Prohlaseni o ptivodnosti: Publikace byla zpracovana s vyuZitim uvedené literatury a nebyla publikovéna ani zasldna k recenznimu
fizeni do jiného média. Stfet zajma: Z&dny. Financovéni: Ne. Podékovani: N/A. Registrace v databazich: N/A. Projednani etickou komisi: N/A.
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Jak spravne interpretovat
vysledky lipidového profilu

Vladimir Soska
Oddéleni klinické biochemie, Fakultni nemocnice u sv. Anny v Brné
Il. interni klinika, Lékarska fakulta MU, Brno

Soucasti lipidového profilu je obvykle celkovy cholesterol, triglyceridy, LDL-cholesterol, HDL-cholesterol a vypocet non
HDL-cholesterolu. Vysledky je optimalni hodnotit je ve vzajemnych souvislostech, nikoliv izolované jediny parametr. Kon-
centrace triglyceridG a celkového cholesterolu je dilezitd pro posouzeni, zda se jedna o aterogenni dyslipidemii, zda se
Ize spolehnout na vysledek LDL-cholesterolu a zda Ize pouzit non HDL-cholesterol k odhadu rizika dle tabulek SCORE2.
K upresnénirizika Ize vyuzit lipoprotein(a) a apolipoprotein B. Je vhodné brat v ivahu také spolehlivost méfeni jednotlivych
parametr(, protoze méreni LDL-cholesterolu, HDL-cholesterolu a lipoproteinu(a) neni mezilaboratorné standardizované.

Klicova slova: cholesterol, triacylglyceroly, apolipoprotein B, lipoprotein(a).

How to properly interpret lipid profile results

Thelipid profile usually includes total cholesterol, triglycerides, LDL-cholesterol, HDL-cholesterol and calculation of non-HDL-cho-
lesterol. It is optimal to evaluate the results in their mutual context, not in isolation as a single parameter. The concentration
of triglycerides and total cholesterol is important for assessing whether atherogenic dyslipidemia is present, whether the
LDL-cholesterol result can be relied on, and whether non-HDL-cholesterol can be used to estimate risk according to the
SCORE?2 tables. Lipoprotein(a) and apolipoprotein B can be used to specify the risk. It is also appropriate to take into account
the reliability of blood lipid measurements, since the measurement of LDL-cholesterol, HDL-cholesterol and lipoprotein(a) is
not standardized between laboratories.

Key words: cholesterol, triacylglycerols, apolipoprotein B, lipoprotein(a).

l'lvod jeho cilové hodnoty pro osoby v rlznych kategoriich rizika AS KVO ().

Pri méfenf krevnich lipid( byvéd pozadovan soubor nazyvany ja-

|u

ko ,lipidovy profil” nebo ,lipidogram”. Jeho standardni soucastf je
obvykle celkovy cholesterol (T-C), triglyceridy (TG), LDL-cholesterol
(LDL-C) a HDL-cholesterol (HDL-C). Soucasti protokolu byva vypocet
non HDL-cholesterolu (non-HDL-C). Na nékterych pracovistich je dale
méfena koncentrace apolipoproteinu B a lipoprotein(@) (Lp()). Vyznam
a interpretace nékterych z parametrl doznava v ¢ase zmén, vétsinou

v souvislosti s vysledky novych klinickych studif.

LDL-cholesterol (LDL-C)
Je hlavnim a kauzaInim rizikovym faktorem pro rozvoj ateroskle-

rotickych kardiovaskuldrnich onemocnénf (AS KVO). Jsou stanoveny

Regulacnimi orgény (SUKL) a zdravotnimi pojistovnami jsou stanoveny
pfesné hodnoty LDL-C, pfi kterych Ize indikovat (pfi spInénf i daldich
podminek) nasazeni terapie PCSK9-inhibitory, inclisiranem a kyselinou
bempedoovou (2, 3). Je nutné dolozit i procentudlni pokles LDL-C po
jejich nasazeni, aby terapie mohla pokracovat. To ¢ini z LDL-C klicovy
parametr.

V kontrastu k pfesné stanovenym limitdm LDL-C (na desetiny
mmol/l) je skute¢nost, ze stanoveni LDL-C neni standardizovano, takze
vysledky mezi laboratofemi nejsou srovnatelné. Koncentrace LDL-C je
stanovovana bud méfenim nékolika moznymi analytickymi postupy
(v zavislosti na firmé dodavajici diagnostika), nebo je ziskdvana vypo-
¢tem pomoci nékterého z dostupnych vzorct (4-6). Relativné spoleh-
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livé jsou vysledky méfeni i vypoctu LDL-C ve fyziologickych sérech.

U pacientl s dyslipidemii se ale koncentrace LDL-C z téhoz vzorku krve,

zmeéfena rdznymi soupravami, maze lisit az 0 20-30 % (7, 8). U pacient(

s LDL-C na hranici rozhodovaciho limitu pro nasazeni biologické terapie

tak mze rozhodnout o zahdjeni terapie to, ve které laboratofi a jakou

metodou byl LDL-C zméfen ¢i vypocten. Vyse uvedené je potfebné

brat v Uvahu pfi interpretaci vysledku LDL-C:

1. Prisledovani U¢inku farmakoterapie, zmén Zivotniho stylu apod.,
kdy je sledovén trend hodnot u konkrétniho pacienta, by mél byt
LDL-C méfen/vypocitavan stéle ve stejné laboratofi (= stejnou
metodou), aby bylo mozné spolehlivé sledovat trend hodnot.

2. Mdame-li u pacienta s DLP dalsi vysledky LDL-C, zmé&fené/vy-
poctené v jiné laboratofi, nemusi byt mald zména do 20-30%
koncentrace LDL-C déna jeho zménou v krvi, ale m{ze se na ni
vyznamné podilet jind metoda jeho stanoven.

3. Spolehlivost méfeni/vypoctu koncentrace LDL-C se snizuje pfijeho
velmi nizkych koncentracich, dosahovanych modernimi terapeu-
tickymi postupy. Spolehlivost méfeni/vypocltu se dale vyznamné
snizuje pfi zvysujici se hladiné TG a pfi TG nad asi 10 mmol/I mdze
byt vysledek méreni LDL-C velmi zavadéjici (9-11).

HDL-cholesterol (HDL-C)

Ve starsich odbornych doporucenich bylo konstatovano, ze existuje
kauzalnfvztah mezi koncentraci HDL-C a rizikem AS KVO: snizend koncen-
trace HDL-Criziko AS KVO zvy3uje, zvysend koncentrace toto riziko snizuje
(12). Vysledky novych studif ale zpochybnily, ze vztah mezi HDL-C a AS KVO
je kauzalni (13). Studie také prokézaly, Ze velmi vysoka hladina HDL-C riziko
ASKVO nejenze nesnizuje, ale naopak zvysuje, a zvysuje i celkovou mortalitu
(14). Méfeni koncentrace HDL-C neni standardizovano, takze vysledky me-
feni mezi laboratofemi nemusejf byt srovnatelné. Pro interpretaci vysledku
meéfeni HDL-C je vhodné vzit v Uvahu nasledujici fakta:

1. Snizeny HDL-C i naddle indikuje zvysené riziko AS KVO, vztah ale
pravdépodobné neni kauzalnt.

2. Zvysujici se HDL-C (nad hodnoty u Zen asi 24 mmol/l a u muz{
asi 1.9mmol/l) je spojen s postupné se zvysujicim rizikem AS KVO
i s umrtnosti z jinych pficin (14).

3. ZvySovani cisnizovani HDL-C v prevenci AS KVO by nemélo byt cllem
intervence, protoze vztah mezi HDL-C a AS KVO zfejmé neni kauzalni.
Potvrzuji to i klinické studie s Iéky zvysujicimi HDL-C, které nepfinesly
Z&dny benefit (15). Zékladnim cilem intervence ke snizeni rizika AS KVO
by méla byt snaha o maximalni snizeni LDL-C a o intervendi (eliminaci)
dalsich rizikovych faktord AS KVO.

Celkovy cholesterol (T-C)

Méfenf koncentrace T-C je mezilaboratorné standardizovana metoda,
splnujict mezindrodni pozadavky na pfesnost stanovent. Stanoveno je celko-
vé mnozstvi cholesterolu ve viech lipoproteinech (LP): chylomikronech (CL),
jejich remnantech, VLDL (bohatych na TG v krvi a v krvi vzdy pfitomnych),
IDL (vétSinou ve velmi nizkych koncentracich), LDL, HDL, lipoproteinu().
Koncentrace TC proto musi byt vzdy vyssi, nez je pouhy soucet koncentraci
LDL-C a HDL-C. Pokud tento soucet vychdzi roven nebo je dokonce vétsi
nezhodnota T-C, svédcito o chybé v méfeni, vétsinou LDL-C a/nebo HDL-C,
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jejichz méfeni nenf standardizovano. Pro spravnou interpretaci vysledku

T-C je dUlezité soucasné zohlednit koncentraci TG:

1. Vysoka (i velmi vysokd) koncentrace T-C nenf aterogenni, pokud
je sérum chylosni a/nebo je soucasné vysoka koncentrace TG (nad
10 mmol/1). Tehdy je vétsina cholesterolu nesena v CL a/nebo atypic-
kych velkych VLDL, které nejsou aterogenni. Koncentrace LDL-C byva
7a této situace velmi nizkd, vysledek méfen( LDL-C v chylosnim séru
mUze byt zcela zavadgjici. Je zvysené riziko akutni pankreatitidy, nikoliv
AS KVO. Nejcastéjsi pficinou byva abuzus alkoholu/alkoholovy exces,
nebo vyrazné dekompenzovany diabetes mellitus, velmivzacné mize
jit o vrozeny chylomikronemicky syndrom (frekvence asi 1:1000000).
Nasazeni statin(/ezetimibu nenfindikovano, protoze tyto Iéky snizujf
pouze LDL-C, nikoliv VLDL-C nebo cholesterol v CL. Terapii je tieba
zaméfit na vyvolavajici faktory.

2. Koncentrace T-C koreluje velmi dobre s koncentraci LDL-C u pacientd,
u kterych jsou fyziologické TG. U téchto pacientl se pii terapii léky
snizujicimi LDL-C shizuje soucasné proporcionalné i koncentrace T-C.

Non HDL-cholesterol (non HDL-C)

Jetorozdil T-C —HDL-C. Je povazovan za lepsi ukazatel rizika AS KVO,
nez je LDL-C, protoze zohledruje kromé LDL-C také VLDL-C. Koncentraci
non HDL-C potiebujeme také pro odhad rizika AS KVO podle tabulek
SCORE2, déle pro vypocet LDL-C pomoci dvou modernich a spolehli-
vych vzorct (4, 5). Pro non HDL-C jsou stanoveny cilové hodnoty pro
rdzné kategorie rizika, které jsou o 0,8 mmol/I vyssi, nez pro LDL-C) (1).
Pro spravnou interpretaci vysledku méfeni non HDL-C je dUlezZité znat
soucasné koncentraci TG: Jsou-Ii TG velmi vysoké nad 10 mmol/l a/nebo
je chylosnisérum, nelze non HDL-C pouZit pro odhad rizika podle SCORE2,
ani jako cilovou hodnotu pro terapii. Hodnota non HDL-C je v tom pifpadé
Vvysokad proto, ze v sobé zahruije velké mnozstvi,,neaterogenniho” choles-

terolu, neseného v TG bohatych neaterogennich LP.

Triacylglyceroly (TG)

Méreni koncentrace TG je mezilaboratorné standardizovand me-
toda, splnujici pozadavky na presnost stanoveni. TG ale maji pomérné
vysokou intraindividualnf variabilitu a jejich koncentrace v ¢ase mUze
proto vyrazné kolisat. Pfi méfeni koncentrace TG jsou zméfeny TG ob-
sazené ve vsech krevnich LP: CL a jejich zbytky, VLDL, IDL, LDL, HDL,
Lp(a). Neni-li sérum chylosnf, a je-li koncentrace TG fyziologickd nebo
jen mirné-stfedné zvysend (do asi 9-10 mmol/l), je vétsina TG nesena
v malych ¢4sticich VLDL, které jsou proaterogenni (i kdyz méné, nez LDL)
(16). Malé mnozstvi TG (cca 5 %) obsahuji i &astice LDL, a tedy i Lp().
Pro interpretaci vysledku méfen( TG je vhodné zohlednit nasledujict:
1. Mirné se zvysujici koncentrace TG (do max. 10 mmol/l) je spojena

s nardstem rizika AS KVO (17).

2. Velmi vysokd koncentrace TG nad 10 mmol/I (vZdy doprovédzend
vysokou koncentraci T-C, protoze CL i VLDL nesou i velké mnozstvi
cholesterolu) neni aterogenni, zvysuje ale riziko akutni pankreatitidy
(17,18).

3. Vyrazné kolisani koncentrace TG (a soucasné i T-C) v ¢ase u jed-
noho pacientka svéd¢f vétsinou pro nékterou sekundarni hyper-
triglyceridemii.
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4. TG vetdinou reagujf citlivé zménou koncentrace na zmény Zivot-
niho stylu, stravy, vahy, fyzické aktivity, zvlasté vyrazné pak na
konzumaci alkoholu.

5. Trvale velmi vysokd koncentrace TG (soucasné s vysokym T-C)
a recidivujici ataky pankreatitidy mohou sveédcit pro velmivzacny

vrozeny chylomikronemicky syndrom.

Apolipoprotein B (ApoB)

Je to bilkovina, vdzana na lipoproteinech VLDL, IDL, LDL. Na kazdé
7 téchto LP ¢astic je vazan jeden fetézec apoB, koncentrace apoB proto
informuje o poctu vétsiny aterogenich LP v krvi (10). Odborna doporu-
Ceni pro prevenci AS KVO a pro terapii DLP uvadéji cilové hodnoty apoB
pro jednotlivé kategorie rizika AS KVO, podobné jako je tomu u LDL-C
(10). Stanoveni koncentrace ApoB je mezilaboratorné standardizovana
metoda, jeji méfeni je proto spolehlivéjsi nez méfeni LDL-C. Byl by to
optimalni parametr pro potfeby preventivni kardiologie, protoze by
nahrazoval LDL-C i non HDL-C. Nicméné vyuziti LDL-C je (na rozdil
od ApoB) historicky i sou¢asné v mediciné velmi pevné zakotveno: je
vyuzivano v klinickych studiich, odbornych doporucenich, v klinické
praxi, v limitacich pro indikace biologické terapie atd. Je proto zatim
asi neredlné nahradit méreni LDL-C méfenim apoB.

Jeho stanoveni je vhodné zejména u osob s velmi nizkou koncentraci
LDL-C, hypertriglyceridemii, diabetem ¢i metabolickym syndromem (10).

Poznamka k interpretaci vysledku apoB

Koncentrace apoB je citlivéjsim ukazatelem rizika AS KVO nez LDL-C.
Pokud pacient pfi lé¢bé doséhne cilové hodnoty LDL-C, ale z{stava
zvyseny apoB pro pfislusnou kategorii rizika, ma pacient zvysené tzv.
rezidudlni riziko a terapie hypolipidemiky by méla byt zintenzivnéna
k dosazeni cilové hodnoty apoB (10).

Apolipoprotein A1

Je soucasti lipoproteint HDL, mUze tedy slouzit k hrubému odhadu
¢astic HDL, mél by také pfiblizné korelovat s koncentraci HDL-C. Pro
béznou klinickou praxi ale jeho méfeni nemd prakticky vyznam.

Lipoprotein(a) (Lp(a))
Lipoprotein(a) je atypicky lipoprotein, je to samostatny nezavisly
rizikovy faktor pro AS KVO a pro aortalni valvulari stendzu. Jeho hladina

v krvi je geneticky determinovéna, stali proto vétsinou zmefit jeho
koncentraci 1x za zivot (19). Jde o komplex LDL s navazanym fetézcem
apolipoproteinu(a). V soucasné dobé nenf k dispozici specificka terapie,
snizujici jeho koncentraci, k mirnému poklesu do asi 30 % dochazi
uc¢inkem PCSK-inhibitorC a inclisiranu (20).

Méreni koncentrace Lp(a) je jesté vice problematické nez méfeni
LDL-C. Nejenze neexistuje standardizace metod, ale pouzivé se vice
metod jeho stanoveni, které nejsou navzdjem srovnatelné. Navic se
u nich pouzivaji 2 zplsoby vyjadiovani vysledkd: hmotnostni (mg/I,
g/1) a molarnf (nmol/l), které nelze navzdjem prepocitat (19). PFicinou
problém je jeho obrovska variabilita ¢astice Lp(a) jak z hlediska velikosti,
tak i sloZzeni a obsahu bilkovinné i lipidové slozky. Probihajici prace na
standardizaci jednoznacné sméfuji k méfeni v molérnich jednotkach,
které udava pocet ¢astic Lp(a) v 1 litru krve. Méfeni v hmotnostnich
jednotkach standardizovat nelze.

Poznamky k interpretaci vysledki Lp(a):

B Kazdé klinické pracovisté by k méfenf Lp(a) mélo vyuzivat trvale
stejnou laboratof. Vysledky méfeni vzorku téhoZ pacienta v jiné
laboratofi (pfi méfeni v hmotnostnich jednotkdch) se pfi pouziti
soupravy jiného vyrobce mohou lisit o vice nez o 30 % (21).

B Nelze pfepocitavat vysledky v mg/l na jednotky molarnf, ani
naopak.

B ZvySend koncentrace Lp(a) ma byt hodnocena vzdy v kontextu
piftomnosti/nepfitomnosti dalsich rizikovych faktord a hodnoty
celkové vyse rizika pacienta. Na rozhrani nizkych a zvysenych hod-
not je tzv. s5eda zéna (19).

Zaver

Vysledky méfeni krevnich lipidQ a lipoproteind je dllezité hod-
notit pokud mozno vzdy ve vzdjemném kontextu, nikoliv jeden
parametr izolované. Interpretace izolovaného vysledku méfeni LDL-C
mUze byt u nékterych pacientl zavadéjici, nezndme-li soucasné
i koncentrace TG a T-C. Je dUleZité zohlednit i spolehlivost méfenf
jednotlivych parametrd, a jejich variabilitu. Pfi rozhodovéni o terapii
hypolipidemiky je doporuceno vychézet z celkového rizika AS KVO
konkrétnfho pacienta a cilit na sniZzenf tohoto rizika — tedy inter-
venovat nejen krevni lipidy, ale i pfipadné dalsi pfitomné rizikové
faktory (koureni, hypertenze...).
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Upadacitinib: Inhibitor JAK pro
lecbu revmatoidni artritidy

Petra Matalova
Farmakologicky ustav LF UP a FN Olomouc

Upadacitinib (UPA), inhibitor JAK, je klasifikovén jako tsDMARD, tedy cileny synteticky chorobu modifikujici antirevmaticky
|ék. Poprvé byl schvélen FDA v srpnu 2019 a Evropskou komisi v prosinci téhoz roku. Na rozdil od monoklonalnich protilatek
je UPA velmi mald molekula s molekulovou hmotnosti 380 Da (dalton), coZ mu umoznuje preferované peroralni podavani.
Aktualné patfi mezi predni léky v 1é¢bé revmatoidni artritidy.

Kli¢ova slova: upadacitinib, revmatoidni artritida, inhibitor JAK.
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42. dny mladych internistii v Olomouci

Ve dnech 5. 6.-6. 6. 2025 probéhly jiz 42. dny mladych internist(,
které se kazdym rokem konajf stfidavé v Ceské republice v Olomouci
a na Slovensku v Martine. Letos byla pofadatelem Ceska internisticka
spole¢nost a hlavnim garantem prof. MUDr. Pavel Hordk, CSc., prednosta
3.interni kliniky FN Olomouc za ,domaci” a kolegové ze Slovenska ten-
tokrét tedy v roli ,host(". Jednd se viak o symbolickou nadsdzku, nebot
za ta |éta probihaji setkéni pravidelné ve velmi prételské atmosfére.

Mladi lékafi do 35 let zinternich obor( prezentovali své plvodni pra-
ce, prehledova sdéleni a zajimavé kazuistiky v prostorach Teoretickych
Ustavl Lékarské fakulty Univerzity Palackého v Olomouci. Dvoudenni
program, celkem 62 sdéleni v 10 blocich dle odbornosti, pokryl Siroké
spektrum problematiky a jednotlivym sekcim predsedali pfedni ceské
i slovenské osobnosti v diabetologii a endokrinologii, gastroenterologii

stoloaii hematoloaii k lioloqii nefroloa ravmatal

1. cena predsedu Slovenskej internistickej spolocnosti
MUDr. Miert A. et al. Vplyv kombinovanej lie¢by metforinom a se-
maglutidom na redukciu telesnej hmotnosti a fertilitu u pacientok
s obezitou a syndrémom polycistickych ovdrii: pilotnd prospektivna
studia. I. internd klinika UN Martin, Jesseniova lekarska fakulta v Martine

univerzity Komenského.

2. cena Lékarské fakulty Univerzity Palackého v Olomouci
MUDr.OZanova |. et al. Fibrilace sini na internim oddéleni za rok 2023 -
zhodnoceni terapeutického pfistupu. Nemocnice ve Frydku-Mistku.

?2 cena Slovenskei internistickei spolocnosti

MUDr. Plutko S. et al. Vplyv POEM na metabolomiku a telesné zlo-
X! . Interna klinika - aastroenterol 4
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Hypomagnezemie jako nejcastéjsi
nediagnostikovana iontova nerovnovaha
v klinicke praxi a jak ji resit

MUDr. Jiki Havel, MSc.
Healthcare Consulting

Hofcik je druhym nejcasté&jsim intraceluldrnim a ctvrtym nej-
Castéjsim extraceluldrnim kationtem v lidském téle a pini fadu du-
lezitych funkci (1). Také je klicovym kofaktorem pro syntézu DNA
a proteind, oxidativni fosforylaci, neuromuskuldrni excitabilitu
a buné¢nou propustnost, enzymatickou aktivitu a regulaci sekrece
parathormonu (PTH).

Zastoupeni hof¢iku v organismu je odhadovéano na 0,043 %, coz
predstavuje 535-730 mmol (22-30 g) (2). Pfiblizné 99 % celkového
télesného hoiciku je intraceluldrni a je ulozeno prevazné v kostech
(85 %), svalech a mékkych tkanich, pficemz pouze 1% je v extrace-
luldrnim prostoru. Nizkd koncentrace hofciku v séru obecné ukazuje
na celkovou depleci hofciku v téle, ale je tfeba uvést, ze koncentrace
hof¢iku v séru maze byt normaini za pfitomnosti celkové deplece
hotciku v téle (3), coz v klinické praxi ztézuje diagnostiku nedostatku
hoi¢iku v organismu. Klinickd symptomatologie hofc¢ikové deplece
je velmi sirokd od tézko specifikovatelnych minimélnich obtizi az po
Zivot ohrozujici srde¢ni arytmie (4). Hypomagnezemie je tak v klinické

praxi nejcastéjsi nediagnostikovanou iontovou nerovnovahou (5).

Hypomagnezemie

Za hypomagnezemii (deficit horciku) oznacujeme stav, kdy je
sérovd koncentrace Mg?* v téle < 0,75 mmol/I (18 mg/l). Koncentraci
Mg?* < 0,75 mmol/l Ize povaZzovat za preklinickou hypomagneze-
mii (6), nebot fyziologické referen¢ni rozmezi pro Mg v séru je
0,76-1,15 mmol/I.

Prevalence hypomagnezemie v béZné populaci se uvadi 2,5 % az
15 %. U hospitalizovanych pacientl se pohybuje v rozmezi od 12 %
do 20 % (7). Nékteré zdroje uvadéjf prevalenci hypomagnezemie
v bézné zdpadni populaci dokonce az 33 % (4).

Prevalence hypomagnezemie je jesté vyssiu kriticky nemocnych,
v téchto pfipadech je odhadovana prevalence az 65 % (7).

Hlavnimi klinickymi pfiznaky hypomagnezemie jsou svalové
kiece, zdvazné srdec¢ni komorové arytmie, hypokalemie rezistentni na
privod drasliku, psychické deprese, neurologické pfiznaky (zejména
parestezie), zvraceni, zmatenost az kéma (8).

Doporucena denni davka hoiciku
Stanoveni doporucené denni davky pfijmu hofc¢iku pro dospélého
¢lovéka neni v literature sjednocené, rizné odborné zdroje uvadéji

odlisnd mnoZstvi doporucené denni davky (DDD).

VNITRNI LEKARSTV(

Podle ceské legislativy (Vyhldska Ministerstva zdravotnictvi ¢.
450/2004 Sb., 0 oznac¢ovani vyzivové hodnoty potravin) (9) je DDD
stanovena v hodnoté 375 mg.

Vzhledem k tomu, Ze potieba hofc¢iku zavisi na pohlavi a véku,
rozlisuje napf. NIH (National Institute of Health) hodnotu DDD hof¢iku
podle véku a pohlavi, pro Zeny starsi 30 let je to 320 mg, pro muze starsi
30 let 420 mg (10).

Panel EFSA pro dietetické produkty, vyzivu a alergie (NDA) zase
obdobné stanovil DDD pro pfijem hofciku u zdravé populace odlisné
pro muze na 350 mg a pro Zeny na 300 mg (11).

K uvedenym udajlim je nutno zdUraznit jesté jeden dllezity fakt,
a to ze denni potfeba hofciku se dale zvysuje, zejména pri fyzické zatézi,
zvyseném stresu a u Zzen v téhotenstvi.

Vstiebavani horciku

Mira vstfebavani hofciku ze stfeva zavisi na typu chemické slouceni-
ny, ve které je obsazen, a také na dalsich faktorech. Mezi ty patfi zejména
slozeni soucasné konzumované stravy, kdy stfevni resorpci vyznamné
snizuje napriklad vyssi konzumace lipidd a sacharidd, ale také fosfaty,
zinek s vdpnikem a nedostatek nékterych vitamind (thiamin, riboflavin,
pyridoxin) (5, 12).

NIH uvadi, Ze pfiblizné 30 % az 40 % peroralné pfijatého hoiciku je
absorbovano do organismu (10).

Homeostéaza hofciku je udrzovana stfevem, kostmi a ledvinami.
Horcik, stejné jako vapnik, se vstiebava ve stfevé a uklada se do kosti.
Prebytek hor¢iku je vylucovan ledvinami a stolici (Obr. 1).

Horcik se vstiebava prevazné v tenkém streve, i kdyz ¢ast je vychyta-
vana také tlustym stfevem (13). Absorpce hofciku z gastrointestindlniho
traktu md primdrné pasivni charakter paraceluldrniho mechanismu
pomoci koncentracniho spadu (8).

Z celkového spotfebovaného hofciku v potravé se pouze asi 24—
76 % vstieba ve stfevé a zbytek se vyloudi stolici. Stfevni absorpce nenf
pfimo imérna pifjmu hor¢iku, ale zavisi predevsim na hladiné hofciku
stfevé vstfebd, takze relativni absorpce hofciku je vysokd pfi nizkém
pijmu a naopak (13). Pravidlo, ¢im vys3si podand davka horciku, tim nizsi
procento resorpce ze stieva, ukazuje tabulka 1.

Pro homeostédzu hoficiku jsou klicové ledviny, protoze koncentrace
hofciku v séru je primarné fizena jeho vylucovanim moci. Vylucovani

hotciku se fidf cirkadiannim rytmem, k maximalnimu vylu¢ovanf
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0Obr. 1. Metabolismus hoiciku (13)

Tab. 1. Zdvislost mezi vysi prijaté ddvky Mg, procentem resorpce a typem transportu ve strevé (2)
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Prijata davka Mg?* per os % resorpce ze stieva Resorbovany Mg?* v mg tr:‘:_;?;;:&i::‘o poa/(;z::ZT:IZc::\ti:o
100 mg 80 80 75 25
300 mg 38 114 90 10
1000 mg 20 200 97 3

dochézi v noci. Za fyziologickych podminek je pfiblizné 2400 mg
hofciku v plazmé filtrovano glomeruly. Z filtrované népIné je pribliz-
né 95 % okamZité reabsorbovano a pouze 3-5% je vylouc¢eno mod,
tj. priblizné 100 mg. Je pozoruhodné, Ze transport hoiciku se lisi od
transportu vétsiny ostatnich iontd, protoze hlavnim reabsorpénim mis-
tem nenf proximalni tubulus, ale tlusté vzestupné rameno Henleovy
klicky. Tam se reabsorbuje 60-709% hoficiku a dalsich pfiblizné 10 %
se vstfebd v distalnich tubulech. Ledviny mohou znané snizit nebo
zvysit vylucovani a reabsorpci hofciku, rendini vylucovani filtrované
zatéze se muze lisit od 0,5 % do 70 %. Na jedné strané jsou ledviny
schopny Setfit hofcik v téle béhem nedostatku hofciku snizenim jeho
vylucovani; na druhé strané muze byt hofcik také rychle vylucovén
v pfipadé jeho nadmérného pfijmu. Zatimco reabsorpce zavisi hlavné
na hladindch hof¢iku v plazmé, hormony (napf. parathormon, antidiu-
reticky hormon, glukagon, kalcitonin) ovliviuji homeostazu hofciku
v ledvinach jen malo, vyjimkou je estrogen (13).

Aktualni moznosti suplementace hoiciku
v Ceské republice

Doporucend denni davka (DDD) hotciku se podle riznych mezi-
narodnich autorit pohybuje mezi 300-400 mg. Je tfeba mit na paméti,

www.casopisvnitrnilekarstvi.cz

Ze pokryt deficit hof¢iku pouze ze stravy bohaté na hofcik nebo pitim
mineralnich vod s vyssim obsahem hof¢iku neni jednoduse dlouhodo-
bé pro pacienty dosazitelné — pro dostate¢nou DDD hof¢iku by museli
napriklad denné vypit 3 I mineralni vody Magnesia, zkonzumovat 0,7 kg
susenych merunék nebo 1,5 kg brokolice ¢i 1 kg banant (7).

Jaké jsou tedy moznosti suplementace hoi¢iku v Ceské republice?
Lehce dostupnou variantou jsou dopliky stravy, kterych je v souc¢asné
dobé na trhu, a to nejen v Iékdrnéch, ale i v drogeriich, tzv. zdravych
vyZzivach, benzinovych stanicich, supermarketech, e-shopech a dalsich
prodejnich mistech, obrovské mnozstvi. Jaka uskali jsou skryta v této
nabidce? Dopliky stravy jsou definovany jako potraviny, které se od
potravin pro béZnou spotfebu odliduji vysokym obsahem vitamind,
minerdlnich l&tek nebo jinych latek s nutricnim nebo fyziologickym
ucinkem a které byly vyrobeny za Ucelem doplnéni bézné stravy spo-
tfebitele. Nejsou tedy urceny k 1é¢bé ¢i prevenci onemocnént. Co se tyce
legislativniho rémce upravujiciho tuto problematiku, pak doplriky stravy
v CR posuzuje a schvaluje Ministerstvo zemédélstvi CR. Pfed uvedenim
téchto vyrobkd na trh se posuzuje pouze jejich zdravotni nezavadnost,
nikoli jejich Gcinnost, to znamend, Ze neexistuji naptiklad dlikazy o ab-
sorpci hofciku do organismu u jednotlivych pripravkd a dalsi ddlezité
informace. Tyto produkty jsou rdzné kvality a nékdy mohou byt svym
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slozenim a informacemi uvedenymi na obalu pro pacienty matouci
a jejich nespravné uzivani mize mit v nékterych pfipadech i negativni
dopad na zdravi pacienta (14). Z minulosti jsou zndmy i pfipady stazen{
téchto vyrobkl z prodeje, nebot se zjistilo, Ze neobsahuji deklarované
mnozstvi latek anebo obsahovaly nadlimitni mnozstvi nebezpecnych
latek. Pfipomenme nedavny pfipad, kdy Statni zemédélska a potravi-
narska inspekce (SZPI) v ramci kontrol internetového prodeje zjistila

nevyhovujici doplnék stravy a neprodlené zakazala prodej. Laboratornf
analyza u odebraného vzorku doplnku stravy potvrdila pfitomnost
tézkého kovu rtut, a to v 6x vyssim mnozstvi, nez je povoleny limit (15).

Existuji také, dokonce az soudné fesené, pfipady, kdy dopliky stravy
obsahovaly zadvazna klamava sdélenf o lécebnych Ucincich pfipravku.
Podle zakona o regulaci reklamy nesmi reklama na potraviny uvadét
v omyl zejména pfisuzovanim vlastnosti prevence potraving, osetfova-

Tab. 2. Piehled registrovanych lécivych piipravkd pro suplementaci hoicikem dostupnych na ceském trhu (ATC skupina A12CC - HORCIK) (https://prehledy.

sukl.cz/prehled_leciv.html#/)

Nazev LP Uhrada Lékova forma | Slozeni Davkovani Zpusob podani
Magne B, 470 mg/5mg | nehrazené obalenéd tableta | dihydrat magnesium- dospéli: 6 tablet 3x uZivat rdno, v poledne
obalené tablety -laktdtu 470 mg denné a vecer, nejlépe béhem
(odpovidd 48 mg jidla; zapit velkou
hof¢iku), pyridoxin- urceno pro dospélé, sklenici vody
-hydrochlorid dospivajici a déti od 6 let
(vitamin B)) 5mg lé¢ba ma byt pferusena,
v 1 tableté jakmile se sérové
hladiny hoi¢iku vrati do
normalu
Magnerot 500 mg nehrazené tablety magnesium-orotat dospéli: pocatecni davka | uzivani pfipravku musi
tablety o priméru 500 mg (odpovida je 3x denné 2 tablety po | trvat minimalné 6 tydnd
13mm 32,8 mg hoi¢iku), dobu jednoho tydne,
sodik méné nez 1 mmol | poté 1 az 2 denné
(23 mg) v 1 tableté 1 az 2x tablety
pfipravek je uréen pro
dospélé, dospivajici a déti
od 6 let
MAGNESII LACTICI nehrazené tableta dihydrat magnesium- dospéli: vindikaci lé¢by denni davku je vhodné
0,5 tbl. Medicamenta o priméru -laktdtu 0,5 g (odpovida | hypomagnezemie 6 rozdélit do 2 az 3 davek;
tablety asi 13mm 32,8 mg hoi¢iku), sodik | tablet denné dospéli polykaji tablety
(mnozZstvi neuvedeno) celé, nerozdélené
v 1 tableté pfipravek mohou uzivat a zapijeji dostate¢nym
dospéli, déti od 6 let véku, | mnozstvim tekutin
dospivajici
Magnesium lactate nehrazené tableta dihydrat magnesium- dospéli: pfi lécbé dennfi davku je vhodné
Biomedica 500 mg -laktdtu 0,5 g (odpovida | hypomagnezemie rozdélit do 2-3 davek
tablety 51 mg hofciku), 2,6 mg | 6 tablet denné (rdno, v poledne, vecer)
sodiku v 1 tableté a zapijet dostate¢nym
pripravek mohou uzivat mnozstvim tekutiny;
dospéli, déti od 6 let, tablety se polykaji celé,
dospivajici nerozdrcené; obvykla
délka podavanije 3 az
4 tydny
Magnesium/vitamin C | nehrazené sumiva tableta | tézky oxid hofe¢naty dospéli: 2-3x denné Sumiva tableta se pred
Pharmavit 250 mg/ 420 mg (odpovida 1 Sumivou tabletu uZitim rozpusti ve
150 mg Sumivé tablety 250 mg hot¢iku), sklenici vody
kyselina askorbova pfipravek neni urcen pro
150 mg, 198,7 sodiku v 1 | déti a dospivajici do 18 let
Sumivé tableté
Magnosolv 365 mg lécivy pfipravek je hrazen granule pro celkovy obsah hoi¢iku | dospéli: 1 sacek obsah sacku se rozpusti
granule pro peroralni v terapii onemocnéni peroralniroztok |je365mgv 1 sdckuve | rozpustény ve 200 ml v 200 ml vody; pije se
roztok v sacku s prokdzanou ¢i suspektni v sacku slozeni: 670 mg lehkého | vody 1x denné. v dobé mezi jidly
hypomagnezemif; zasaditého uhlic¢itanu
specializace predepisujictho hore¢natého (odpovida | doporucovana stredni uziti pred jidlem
lékare: endokrinologie, 169 mg hoi¢iku), denni davka ¢ini 4,5 mg Zlepsuje vstrebavani
geriatrie, gynekologie 342 mg lehkého oxidu | hof¢iku (0,185 mmol) na
a porodnictvi, détska hofec¢natého (odpovida | kg télesné hmotnosti v pfipadé chronického
gynekologie, vnitini 196 mg hoi¢iku), nedostatku hofciku
lékafstvi, neurologie, 1475 mg sodiku, détido 6 let mohou je nezbytna dennf
détskd neurologie, klinicka 212,85 mg drasliku uzivat Magnosolv aplikace po dobu
onkologie, détskd onkologie s prihlédnutim k jejich minimalné ctyr tydnd
a hematologie, radia¢ni télesné hmotnosti,
onkologie a onkogynekologie, vztazené na obsah
psychiatrie, détska a dorostova hof¢iku v pripravku
psychiatrie, gerontopsychiatrie
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NEDOSTATKEM HORCIKU

Nazev pfipravku: Magnosolv 365 mg granule pro peroraini roztok v sacku. SloZeni: jeden sacek o hmotnosti 5,6 g obsahuje: 670 mg lehkého zasaditého uhlicitanu hofecnatého (= 169 mg hoiciku), 342 mg lehkého oxidu hofeénatého (= 196 mg horciku). Celkovy
obsah hof¢iku je 365 mg, coz odpovida 15 mmol hofe¢natych iontd. Indikace: lécba stavi provazenych nedostatkem hof¢iku, které nevyzaduji parenteralni substituci, podplrna lééba u onemocnéni koronarnich tepen. Davkovani: davkovani se fidi mirou
nedostatku horciku. Doporu¢ovand stredni denni davka Cini 4,5 mg hofciku (0,185 mmol) na kg télesné hmotnosti. Dospéli a dospivajici od 14 let: dospéli a dospivajici od 14 let uzivaji 1 sacek rozpustény ve 200 ml vody 1x nebo 2x denné. Pedliatricka populace:
déti ve véku od 10 do 12 let a dospivajici ve véku od 12 do 14 let uzivaji 100 ml az 200 ml roztoku vzniklého po rozpusténi 1sacku ve 200 ml vody, a to 1x denné. Déti ve véku od 6 do 9 let uzivaji 100 ml roztoku vzniklého po rozpusténi 1sacku ve 200 ml vody,
toto mnoZstvi miize byt rozdélené do 2 davek. Déti do 6 let mohou uZivat Magnosolv s prihlédnutim k jejich télesné hmotnosti, vztazené na obsah hoféiku v pripravku. Zodsob podani: Obsah sécku se rozpusti v 200 ml vody. Vy$e popsané mnozstvi roztoku,
které vznikne rozpusténim obsahu 1sacku, se pije v dobé mezi jidly. Uziti pred jidlem zlepsuje vstiebavani. Kontraindikace: hypersenzitivita na lécivou latku, na kteroukoli pomocnou latku, akutni rendini insuficience v anurické fazi, termindlni oligurickd faze
chronické rendlni insuficience, dehydratace, hypermagnezemie. ZvI&stni upozornéni a opatfeni pro pouZiti: u pacientl s tézkou poruchou funkce ledvin je nutné provadét pravidelné kontroly sérové hladiny hof¢iku v krvi kvdli riziku otravy hoféikem a mize byt
zapottebi snizit davku. V pfipadé rozvoje prijmu je nutno snizit dévku pripravku nebo pripravek docasné vysadit. Tento pripravek obsahuje 212,85 mg drasliku v jednom sacku. Je nutno vzit v Gvahu u pacientd se snizenou funkci ledvin a u pacientd na dieté
s nizkym obsahem drasliku. Interakce: V dusledku tvorby soli, popf. komplexnich sloucenin, mize dojit ke snizeni resorpce Zeleza, tetracyklind, chlorpromazinu, digoxinu a fluoridu sodného. Tyto latky se proto maji uzivat 3 az 4 hodiny pred nebo po uZiti
pripravku s obsahem magnezia. Pfi soucasné aplikaci kalium Setficich diuretik je treba zohlednit mnozstvi drasliku v pfipravku. V tomto pfipadé je vhodné dodrzovat dietu s nizkym obsahem drasliku. Fertilita, téhotenstvi a kojeni: tento IéCivy pripravek ma viak
byt pouzivan béhem téhotenstvi pouze tehdy, pokud potencialni pfinosy pro matku prevazuji nad potencilnimi riziky, véetné rizik pro plod. Vzhledem k nedostatku tdajti o 1é¢bé v obdobi kojeni je véak u kojici zeny tfeba vzdy zvazit nutnost podavani.
Nezadouci uéinky: fidka stolice nebo prijem, Gnava po vysokych davkach nebo dlouhodobém uzivani. Uchovavani: uchovavejte pfi teploté do 25 °C. Uchovavejte v plvodnim obalu, aby byl pfipravek chranén pred vihkosti. Dostupné Iékové formy a velikosti
baleni: 30 sacku. Drzitel rozhodnuti o registraci: Viatris Healthcare Limited, Damastown Industrial Park, Mulhuddart, Dublin 15, Dublin, Irsko Registraéni éislo: 39/895/92-C. Datum revize textu: 17. 7. 2024.

Vydej lécivého pripravku je vazan na Iékafsky predpis a Iéivy pripravek je Castecné hrazen z prosttedki vefejného zdravotniho pojisténi. Pred predepsanim lécivého pripravku si prectete Gplnou verzi SPC.

Distributor v CR: MagnaPharm CZ, s.r.0., Karla Englise 6/3201, 150 00 Praha 5, Ceska republika. MAG_25_13_CZ. Datum pripravy: 13.5.2025.
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Hypomagnezemie jako nejcastéjsi nediagnostikovand iontova nerovnovaha v klinické praxi a jak ji fesit

ni, 1é¢by nebo vylécenf lidskych onemocnéni nebo takové viastnosti
naznacovat (16).

Vhodnéjsi formou suplementace pacientl s hypomagnezemiijsou
registrované lécivé pfipravky, v pfipadé suplementace hofc¢iku uvedené
v ramci farmakoterapeutické skupiny ATC kod: A12CC: mineraini dopliky,
hof¢ik (kombinace rliznych soli).

Na rozdil od doplikd stravy prochdzeji 1é¢ivé pFipravky pfed svym
uvedenim na trh registra¢nim fizenim, v jehoz rdmci je hodnocena
kvalita, bezpecnost a U¢innost pfipravku v konkrétnich indikacich. Toto
hodnoceni musf byt podloZeno vysledky provedenych klinickych studif
(14). Na rozdil od doplnkd stravy s hofcikem je u lécivych pripravkd
indikovanych pro suplementaci pacientd s hypomagnezemii v rdmci
klinickych studif také prokdzéna absorpce hof¢iku do organismu. Co se
tyce bezpelnostilé¢ivych pripravky, tato je pravidelné sledovana a vy-
hodnocovana po celou dobu pfitomnosti [é¢ivého pfipravku na trhu,
a to jak ze strany drzitele rozhodnutf o registraci, tak ze strany SUKL (14).

I mezi lé¢ivymi pfipravky pro suplementaci deficitu hor¢iku Ize najit
rozdily, a to zejména v [ékové formé, kterd Uzce souvisi s davkovanim. Co
se tyce lékovych forem lécivych pripravkd pro Ié¢bu hypomagnezemie,
je na trhu dostupné rozpéti forem od tablet, pres Sumivé tablety az po
granule pro peroralni roztok.

Lécivé pripravky ve formé tablet je tfeba uzivat v davce 6 tablet
denné rozdélenych do 3 davek béhem jidla (17, 18), coz mUze vyznam-
né snizovat compliance a adherenci pacienta k 16¢bé, zejména pokud
lé¢ba probihd dlouhodobéji. Klinickd data porovnavajici jednotlivé
rezimy davkovani uvadeéji, ze rezimy 1x denné a 2x denné byly spojeny
s vyznamné lepsi compliance (73 %, resp. 70 %) nez rezimy 3x denné
(52 %) a 4x denné (42 %). PFi tom bylo zjisténo, Ze dodrzovani dévkovani
nesouvisi s vysi prijmu, socidlni vrstvou, povolanim nebo vzdélanim
pacientd. Je tfeba mit také na zfeteli, ze neimysiné chyby v uzivani
|ékd déld obecné 50 % az 90 % pacientd (19).

Zejména z dvodu lepsi adherence pacientl k [é¢bé je vyhodnéjsi

volit |é¢ivé pfipravky s rezimem davkovani 1x denné. Tomu odpovida
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lécivy pripravek Magnosolv 365 mg granule pro peroraini roztok v sécku,
ktery je také jako jediny z na trhu dostupnych lécivych pfipravkd u indiko-
vanych pacientt hrazen z prostfedkd vefejného zdravotniho pojistént (20).

Jeden sécek tohoto Iéc¢ivého ptipravku obsahuje 670 mg lehkého
zasaditého uhli¢itanu hofe¢natého (= 169 mg hor¢iku), 342 mg lehkého
oxidu hofe¢natého (= 196 mg horciku).

Celkovy obsah hofciku je 365 mg, coZ odpovidd 15 mmol hofec¢na-
tych iontl (20) a DDD podle ceské legislativy i mezindrodnich odbor-
nych standardd. Pro pacienty je forma granulétu rozpusténého v 200 ml
vody komfortnim zplsobem podénilé¢ivého pripravku. Podani tohoto
lécivého pripravku pred jidlem jesté zlepsuje vstiebavani hoiciku.
Prehled registrovanych Iécivych pripravkd pro suplementaci hoi¢ikem
dostupnych na ¢eském trhu uvédi tabulka 2.

Zaveér

Horcik je vysoce dllezity prvek pro lidské télo a jeho deficit zplso-
buje fadu nepfijemnych az zavaznych symptomd, a to jak akutnich, tak
i chronickych. Z klinické praxe zndme i prokazanou souvislost hypomag-
nezemie s nékterymi zavaznymi onemocnénimi (napf. maligni arytmi),
nedostatek hof¢iku mize také pfispivat k rozvoji fady civilizacnich
chorob, jako jsou chronické Zilnf onemocnéni (CVD), diabetes typu 2,
nadorovad onemocnéni, deprese a jiné.

V soucasné dobé je pro Iékafe i pacienty snadné suplementovat hla-
dinu hof¢iku do pozadovanych hladin doporucené denni davky, protoze
na Ceském trhu existuje Sirokd nabidka pfipravkd. Obtizné pak muaze
byt dobre se v této nabidce zorientovat, nebot jednotlivé produkty se
vyznamné lisf obsahem magnezia, mirou absorpce, davkovanim, ce-
nou, typem produktu (potravina vs. 1é¢ivy pfipravek) a dalsimi aspekty.
V pripadé Ié¢by hypomagnezemie je vhodné volit pfipravek s vysokym
obsahem hof¢iku, prokédzanou absorpci, jednoduchym davkovanim
a pfijatelnou cenou pro pacienta, protoZe dostate¢na compliance pa-
cienta je v suplementaci hotc¢iku s ohledem na dlouhodobé pouzivani
|éCiva zakladnim predpokladem uUspésného feSeni hypomagnezemie.
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UperOld V LECBE | PREVENCI'

kalcifediol 255 g NEDOSTATKU VITAMINU D

Indikace pFipravku Uperold®:’ I\

- Lécba deficience vitaminu D (tj. hladina 25(0OH)D < 25 nmol/l) u dospélych.

- Prevence deficience vitaminu D u dospélych s identifikovanymi riziky, jako jsou pacienti
s malabsorpcnim syndromem, chronickym onemocnénim ledvin, mineralni a kostni poruchou
(CKD-MBD) nebo jinymi identifikovanymi riziky.

- Jako adjuvans ke specifické lé¢bé osteoporozy u pacientl s deficienci vitaminu D nebo s rizikem
deficience vitaminu D.

Zkracena informace o pfipravku Uperold®

SloZeni: Kalcifediol 255 mikrogramti v 1 mékké tobolce. Indikace: Lécba deficience vitaminu D (tj. hladina 25(0H)D < 25 nmol/l) u dospélych. Prevence deficience
vitaminu D u dospélych s identifikovanymi riziky, jako jsou pacienti s malabsorpcnim syndromem, chronickym onemocnénim ledvin, mineralni a kostni poruchou
(CKD-MBD) nebo jinymi identifikovanymi riziky. Jako adjuvans ke specifické lécbé osteopordzy u pacientd s deficienci vitaminu D nebo s rizikem deficience vitaminu
D. Davkovani: Jedna tobolka jednou mési¢né. U nékterych pacientd mohou byt nutné vy3si davky, maximalné 1 tobolka tydné. Kontraindikace: Hypersenzitivita
na slozky pfipravku, hyperkalcemie (sérovy vapnik > 2,6 mmol/l) nebo hyperkalciurie, kalciova litidza, hypervitamindza D. Upozornéni: Je nutny odpovidajici pfijem
vapniku v potravé. Pro kontrolu terapeutickych G¢ink( proto maji byt kromé 25(0H)D monitorovany nasledujici parametry: sérovy vapnik, fosfor a alkalicka fosfataza
a také vapnik a fosfor v moci za 24 hodin. U poruchy funkce ledvin, srdecniho selhani, sarkoidozy, tuberkulozy nebo jiného granulomatozniho onemocnéni podavat
s opatrnosti a monitorovat - viz plné znéni Souhrnu Gdajt o pfipravku (SPC). Kalcifediol miZe interferovat se stanovenim cholesterolu a vést k falesnému zvyseni
cholesterolu v séru. Symptomy a lécba predavkovani viz plné znéni SPC. Interakce: Fenytoin, fenobarbital, primidon a dalsi
induktory enzym(; srdecni glykosidy; léky, které snizuji absorpci kalcifediolu, jako je kolestyramin, kolestipol nebo orlistat; parafin a mineralni olej; thiazidova
diuretika; néktera antibiotika, jako je penicilin, neomycin a chloramfenikol; latky vazajici fosfaty, jako jsou soli hoiciku; verapamil, vitamin D; dopliky vapniku;
kortikosteroidy. Viz plné znéni SPC. NeZadouci ii€inky: Neznama frekvence: hypersenzitivni reakce (jako je anafylaxe, angioedém, dyspnoe, vyrazka, lokalizovany edém
/ lokalni otok a erytém); hyperkalcemie a hyperkalciurie. Baleni: 5 mékkych tobolek. DrZitel registrace: Berlin-Chemie AG, Berlin, Némecko. Reg. €islo: 86/035/22-C.
Datum posledni revize: 17. 10. 2023. Pfipravek je vydavan pouze na lékafsky predpis, neni hrazen z prostfedki vefejného zdravotniho pojisténi. Pfed pfedepsanim si
prectéte cely Souhrn (daji o pfipravku, kde najdete Gplny seznam nezadoucich G¢inku, kontraindikaci a opatfeni pro pouZiti.

Reference: 1. Souhrn idajl o pfipravku Uperold 255 mikrogrami mékké tobolky, posledni revize textu 17. 10. 2023. 2. Pérez-Castrillon JL, Duenas-Laita A, Brandi ML, et al.
Calcifediol is superior to cholecalciferol in improving vitamin D status in postmenopausal women: a randomized trial. ] Bone Miner Res. 2021;36(10):1967-1978. 3. Amrein
K, Scherkl M, Hoffmann M, et al. Vitamin D deficiency 2.0: an update on the current status worldwide. Eur ) Clin Nutr. 2020;74(11):1498-1513.

Popis studie ref. €. 2 (Peréz et al., 2021): Design studie: Rocni dvojité zaslepena randomizovana kontrolovana multicentricka mezinarodni klinicka studie faze Il1-Iv
pro posouzeni superiority. Cil studie: Vyhodnotit icinnost a bezpecnost kalcifediolu 255 pg ve formé mékkych tobolek u postmenopauzalnich Zen s nedostatkem
vitaminu D ve srovnani s cholekalciferolem. Pacienti: Pacientky (n = 303) s vychozi sérovou hladinou 25(0H)D < 50 nmol/l byly randomizovany v poméru 1:1:1 k uZivani
kalcifediolu 255 pg/ mésic po dobu 12 mésicl (skupina A1), kalcifediolu 255 pug/mésic po dobu 4 mésici a placeba po dobu nasledujicich 8 mésicl (skupina A2),
nebo k uzivani cholekalciferolu 25 000 1U/mésic po dobu 12 mésicl (skupina B). Primarni cilovy parametr: Procentualni podil pacientek se sérovymi hladinami
25(0H) D > 75 nmol/l po 4 mésicich. Vysledky: Ve 4. mésici dosahlo sérovych hladin 25(0H)D > 75 nmol/l 35,0% postmenopauzalnich Zen léCenych kalcifediolem
a 8,2 % zen léCenych cholekalciferolem (p < 0,0001). V zadné ze studovanych skupin nebyly hladeny relevantni bezpe¢nostni problémy souvisejici s lé¢bou.

Uréeno pouze odbornikiim ve smyslu zakona 40/1995 Sb.

Berlin-Chemie/A.Menarini Ceska republika s.r.0., Budé&jovicka 778/3, 140 00 Praha & — Michle, tel.: 267 199 333, e-mail: office@berlin-chemie.cz BERLIN-CHEMIE
CZ-UPE-5-2025_MFLOW Material schvalen: duben 2025 MENARINI



	OBSAH / CONTENT
	EDITORIAL / EDITORIAL
	PŮVODNÍ PRÁCE / ORIGINAL ARTICLES
	Inzulin glargin v kontextu současné farmakoterapie diabetu mellitu 2. typu
	The role of insuline glargine in the context of current pharmacotherapy of type 2 diabetes – real life data

	PŘEHLEDOVÉ ČLÁNKY / REVIEW ARTICLES
	Umělá inteligence v primární péči: Od redukce dimenzionality po klinické rozhodování 
a časovou úsporu
	Artificial intelligence in primary care: From dimensionality reduction to clinical decision­‑making 
and time efficiency
	Transthyretinová kardiomyopatie – přehled problematiky v roce 2025
	Transthyretin cardiac cmyloidosis – overview of the issue in 2025
	Osteoporóza – prevence, diagnostika a léčba
	Osteoporosis – prevention, diagnosis and treatment
	Venous excess ultrasound a co vše zatím (ne)víme
	Venous excess ultrasound – what we (don’t) know so far
	Monitorování koncentrace kyslíku s využitím Internetu věcí během pandemie covidu-19
	Monitoring oxygen concentration using the internet of things during the COVID-19 pandemic

	KAZUISTIKY / CASE REPORTS
	Úplná atrioventrikulární blokáda jako projev lymeské karditidy
	Complete atrioventricular block as a manifestation of Lyme carditis

	DOBRÁ RADA / GOOD ADVICE
	Jak správně interpretovat výsledky lipidového profilu
	How to properly interpret lipid profile results

	ADVERTORIAL / ADVERTORIAL
	Hypomagnezemie jako nejčastější nediagnostikovaná iontová nerovnováha
v klinické praxi a jak ji řešit



