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PZ 1 Klinicka farmakolégia v Cesku, na Slovensku a v Eurépe

KLINICKA FARMAKOLOGIA NA SLOVENSKU 2013

Glasa J.", Soboriova K.2, Holomari J.", 'Ustav farmakolégie, klinickej a experimentélnej farmakolégie LF
SZU, Bratislava; 20ddelenie klinickej farmakoldgie FNSP, Nové Zamky

Aktivity v oblasti klinickej farmakologie (KF) na Slovensku v roku 2013 nadviazali na Usilie vynalozené
v predchadzajucich rokoch a sustredili sa najma v nasledujucich oblastiach:

1. implementacia odboru KF v systéme zdravotnej starostlivosti (ZS), vratane pripomienkovania navrhov
zakonov, odbornych usmerneni a vyhlasok, katalogu vykonov pre systém DRG,

2. konkrétna lieCebno-preventivna a konzultacna Cinnost pracovnikov odboru v systéme ZS (OKF,
ambulancie KF),

3. vedecko-vyskumna cinnost, expertna konzultatna cCinnost, ucast v klinickom skuSani produktov
a liekov,

4. inStitucionalne postgradualne vzdelavanie v KF (Specializatné a certifikacné Studium) a iné suvisiace
edukacné aktivity — cestou SZU, lekarskych fakult, pripadne inych subjektov,

5. vedecko-odborné a edukacné podujatia Slovenskej spolo¢nosti klinickej farmakoldgie (SSKF) -
konferencie, workshopy, seminare,

6. aktivity vyboru SSKF — koncepény workshop (2x) o cieloch a spésoboch implementécie KF v systéme
zdravotnictva v SR, pravidelna aktualizacia webovej stranky, vydavane informacného listu (Stvrtrocne),
kontakty s MZ SR, inymi spolo¢nostami SLS (najma SHS, SSFE, SFS), praca v prospech SLS (¢lenstvo
v Prezidiu SLS, rozne konzultacie, odborné a koncepéné aktivity, ucast v rozporovych konaniach na MZ
SR).

Podrobnosti budu predmetom referovania v ramci prispevku na konferencii.

VLIV KVALITY PRESKRIPCE NA , TVRDE* KLINICKE PARAMETRY
Dvorak P., Roztoky, CR

Vyhodnocovani a intervence v kvalité preskripce vyZaduji detekci moznych chyb v pfedepisovani.
K tomu jsou vyuzivany tzv. indikatory kvality, kterych existuje velké mnozstvi. Jsou vétSinou postaveny
na randomizovanych studiich. Pouze necetné studie hodnoti vliv kvality méfené témito indikatory na
zasadni proménné v realné praxi, jako je napf. pfeZiti nebo klinické pfihody. Méfeni takového efektu
vyzaduje delSi dobu sledovani a kontrolu konfounderd, pravdépodobnost jejichz vyskytu stoupa
s Casem. V dostupnych studiich byla zjiSténa spiSe slaba asociace mezi kvalitou péce a klinickymi
parametry. Ke zpfesnéni vysledku takovych studii je tfeba je planovat jako longitudinalni, hodnotit Siroké
spektrum charakteristik kvality a realného prospéchu, a moznych zkresleni. V prubéhu Casu totiz
dochazi k ukonCovani prospésné IéCby a naopak nasazovani jiné, zméné v davkovani a vyskytu novych
okolnosti ovliviujicich prospésnost terapie (kontraindikace, interakce, zmény kvalifikace personélu a
vybaveni, pfistup personalu, prevence, kvalita dat aj.)

Reference: 1.Higashi T, Shekelle PG, Adams JL et al. Quality of care is associated with survival in vulnerable older patients. Ann Intern
Med. 2005 Aug 16;143(4):274-81. 2. Werner RM, Bradlow ET. Relationship Between Medicare’s Hospital Compare Performance
Measures and Mortality Rates. JAMA, Dec 13, 2006, 296 (22): 2694-702.

CINNOST AMBULANCIE PRE FARMAKOTERAPEUTICKE RIZIKO V TEHOTENSTVE
Poizlova A., Oddelenie klinickej farmakologie UNB, Nemocnica RuZinov, Bratislava

Neoddelitefnou sucastou prace Oddelenia klinickej farmakologie UNB Nemocnica Ruzinov v Bratislave
je hodnotenie rizika farmakoterapie podavanej pocas tehotenstva a dojéenia. Touto problematikou sa
zaobera Ambulancia pre farmakoterapeutické riziko v tehotenstve od roku 1992, priCom Cinnost
ambulancie sa stéle rozrasta.

Cielom cinnosti ambulancie je informovanie pacientky a jej oetrujuceho lekara o moznych rizikach
lieCby podanej, podavanej alebo planovanej podat pocas tehotenstva pre embryofetalny vyvoj, priebeh
tehotenstva a pérodu, pripadne o vplyve lieku podavaného matke na dojCené dieta. Spresnenie rizik
lie€by umozni spravny vyber dalSich diagnostickych postupov za uCelom odhalenia moZného
poskodenia plodu, pripadne lie¢ebnych postupov za ucelom minimalizovania neZiaducich vplyvov lieCby
na plod.


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Higashi%20T%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=16103471
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Shekelle%20PG%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=16103471
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Adams%20JL%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=16103471
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/16103471
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/16103471

Vzhfadom na Casté precefovanie rizika farmakoterapie pre embryofetainy vyvoj, vefkym prinosom je
zniZenie poCtu umelych preruseni tehotenstva exponovanych plodov. Ziskavanim spatnych informacii o
priebehu tehotenstva, pbrodu a zdravi novorodenca sa praca klinického farmakoléga skvalitnila. V
prednaske su spracované Udaje o ¢innosti Ambulancie pre farmakoterapeutické riziko v tehotenstve za
patrocné obdobie, od roku 2008 do roku 2012.

PZ 2 TDM - nové poznatky a trendy pro praxi

AKTUALIZACE TDM AMINOGLYKOSIDOVYCH ANTIBIOTIK A VANKAOMYCINU

Kacifova 1.2, Grundmann M.2, Oddé&leni klinické farmakologie Fakultni nemocnice Ostrava; 2Ustav
klinické farmakologie Lékarské fakulty Ostravské univerzity, Ostrava

TDM (terapeutické monitorovani hladin 1éCiv) je specifickd metoda klinické farmakologie, ktera
umoznuje racionalni a na veédeckém zakladé postavené davkovani léCiv. Jejim zakladnim
pfedpokladem je existence uzkého vztahu mezi koncentraci 1éCiva v séru a jeho farmakologickym
efektem. Oddéleni klinické farmakologie Fakultni nemocnice Ostrava provadi dvé soucasti TDM:

a) stanoveni koncentrace léiva v télnich tekutinach,

b) interpretaci stanovené koncentrace léCiva s vyuzitim farmakokinetické analyzy nésledované
individualizovanou upravou davkovani IéCiva.

Treti souCasti spravného TDM je zpétna vazba, tedy uzky kontakt s pfislusnym klinikem, jeho akceptace
doporuceni a nésledna kontrola koncentrace upravené davky IéCiva s interpretaci. TDM v doporucenych
intervalech umozriuje Upravu davky tak, aby hladina byla v terapeutickém rozmezi a pfitom nedo$lo
k poSkozeni pacienta. PouZiti TDM v nemocnici vede ke zkraceni doby hospitalizace, sniZi se morbidita
a mortalita, jsou niz8i naklady. TDM je i dobrym ukazatelem interdisciplinarni spoluprace tfi riznych
oborG (analytik, klinicky farmakolog, klinik). Vyuziti TDM umoznuje také pfedchazet nezadoucim
ucinkum Iéciv, kterd maji velmi uzkou terapeutickou 3ifi, jako jsou napf. aminoglykosidova antibiotika
(gentamicin, amikacin) a vankomycin.

Pro spravnou interpretaci hladin I1éCiv potfebujeme spravné vyplnénou specializovanou Zadanku
(www.fno.cz/ustav-klinicke-farmakologie/ustav-klinicke-farmakologie).

Pro farmakokinetickou analyzu se pouzivaji riizné software, v CR je nejuzivanéjsi software MW-PHARM
3.30 a vyS8i. Aminoglykosidy a vankomycin jsou latky vyluCované glomerulédrni filtraci (gentamicin
CasteCné i tubularni sekreci), jejich udolni hladina nad povolenou hodnotu pusobi nefrotoxicky a riziko
nefrotoxicity dale stoupé pfi jejich vzajemné kombinaci az na 35%. Neocenitelnym a nezbytnym
pomocnikem je zde praveé terapeutické monitorovani hladin léku. PfestoZe se Castecné liSi davkovani a
terapeuticka rozmezi uvadéna v Souhrn Udaji o pfipravku Statniho dstavu pro kontrolu I&iv CR a Udaje
odbornych svétovych periodik, upravili jsme na nasem pracovisti terapeuticka rozmezi timto zptisobem:

Vankomycin - pfed podanim: 10-15 mg/l (15-20 mg/l v pfipadé zavazné infekce);

po podani: <50 mg/l; pfi aplikaci v kontinualni infuzi: 15-20 mg/l (20-25 mg/l v pfipadé zavazné infekce).
Gentamicin - pfed podanim: <2 mg/l (aplikace 2-3x denné), <1mg/l (aplikace 1x denné a infek¢ni
endokarditida); po podani: 3-5mg/l (infekéni endokarditida), 5-10 mg/l (aplikace 2-3x denné), 10-30mg/|
(aplikace 1x denné); nebo optimalné 8-10x MIC (minimalni inhibiéni koncentrace).

Amikacin - pfed podanim: <10 mg/l (aplikace 2-3x denné), <5 mg/l (aplikace 1x denné);

po podani: 20-30 mg/l (aplikace 2-3x denné), 30-80 mg/l (aplikace 1x denné); nebo optimalné 8-10x
MIC (minimalni inhibi€ni koncentrace).

TDM VANKOMYCiNU U KRITICKY CHORYCH SEPTIQKYCH PACIENTOV NA VYSOKO-OBJEMO-
VEJ KONTINUALNEJ VENO-VENOZNEJ HEMOFILTRACII A LOW-FLUXOVEJ A HIGH-FLUXOVEJ
EXTENDOVANEJ DENNEJ DIALYZE

Duricova J.2, Petejova N.b, Urbanek K.¢, Grundmann M.2, Kacifova .2, Brozmannova H.2

aQddéleni klinické farmakologie Fakultni nemocnice Ostrava a Ustav klinické farmakologie Lékarské
fakulty Ostravské univerzity v Ostravé, binterni klinika, Fakultni nemocnice Ostrava a Lékarska fakulta
Ostravské univerzity v Ostravé, cUstav farmakologie, Lékarska fakulta Univerzity Palackého Olomouc a
Fakultni nemocnice Olomouc, Ceské Republika

Uvod: Chybaju Udaje tykajlce sa davkovania vankomycinu u septickych pacientov s akltnym
poskodenim fadvin (AKI) na kontinualnej veno-vendznej hemofiliracii (CVVH) s davkou filtracie 45


http://www.fno.cz/ustav-klinicke-farmakologie/ustav-klinicke-farmakologie

ml/kg/hod a na low-fluxovej a high-fluxovej extendovanej 6-hod dennej dialyze. Cielom bolo posudit
vplyv tychto eliminaCnych metod na farmakokinetiku vankomycinu.

Metéda: Do prace bolo zarazenych 17 dospelych septickych pacientov s AKI na CVVH a 9 pacientov
na dialyze lieCenych vankomycinom. Pacientom na CVVH bola aplikovana prva davka 1.0g inf
nasledovana davkou 1g/12h, pokial nebolo upravené inak. Sestnastim pacientom bol vankomycin
nasadeny v def zahajenia lieCby CVVH. V skupine dialyzy, podstupilo 5 pacientov low-fluxovu dialyzu, 4
pacienti boli napojeni na high-fluxovu dialyzu. Vankomycin bol aplikovany poslednu hodinu dialyzy,
uvodnd davka bola 1g inf, udrZiavacia davka bola upravena na zéklade pre-dialyzacnej sérove;
koncentracie s pouzitim farmakokinetického programu.

Vysledky: Median celkovej clearance vankomycinu bol 0.89 mi/kg/min (rozmedzie 0.31 — 2.16) prvy
den lie€by u pacientov na CVVH. CVVH clearance tvorila priblizne 50-60% z celkovej clearance
vankomycinu pozorovanej v populacii s normalnymi funkciami fadvin (0.97 ml/kg/min). Koncentrécia
vankomycinu v séru po aplikacii prvej davky bola niz8i nez pozadovany ciel 10 mg/l uz za 6 hod u 10
pacientov, hodnota AUCo-24/MIC = 400 bola dosiahnutd u 10 pacientov prvy defi liecby. Low-fluxova
dialyza odstranila 17% vankomycinu (medién, rozsah 8 — 38), high-fluxova dialyza eliminovala 31%
vankomycinu (medién, rozsah 13-43%). Clearance vankomycinu bola nepatrne vysSia u high-fluxovej
dialyzy (median 0.60 ml/kg/min, rozsah 0.55-0.87 ml/kg/min) v porovnani s low-fluxovou dialyzou
(medidn 0.50 ml/kg/min, rozsah 0.11-1.08 mi/kg/min) prvy den lie€by. Zhruba dvojnasobne vysSia
clearance vankomycinu u high-fluxovej dialyzy (median 0.80 ml/kg/min, rozsah 0.25-1.26 mi/kg/min)
bola pozorovana druhy def Studie v porovnani s low-fluxovou dialyzou (median 0.36 ml/kg/min, rozsah
0.13-5.86 ml/kg/min). Koncentracia vankomycinu >10mg/l pred druhou dialyzou bola dosiahnutd u7z9
pacientov.

Zaver: Obe eliminacné metody vedu k vyznamnému odstraneniu vankomycinu u kriticky chorych
pacientov s AKI. Vzhladom k rychlej zmene klinického stavu pacienta nebolo mozné predikovat fixné
davkovacie schéma vankomycinu, optimalna davka vankomycinu by mala byt zaloZzend na
terapeutickom monitorovani sérovych koncentracii vankomycinu.

PRVNI ZKUSENOSTI SE STANOVENIM TRIAZOLOVYCH ANTIMYKOTIK METODOU
KAPALINOVE CHROMATOGRAFIE S HMOTNOSTNi SPEKTROMETRI

Brozmanova H., Kacifova ., Grundmann M., Oddéleni klinické farmakologie, Ustav laboratorni
diagnostiky FNO Ostrava a Ustav klinické farmakologie LF, Ostravska Universita, Ostrava

Triazolova antimykotika patfi mezi vyznamna léCiva pouZivana k prevenci i IéCbé systémovych, zivot
ohrozujicich mykdz. Davkovani a nasledna koncentrace v séru zavisi na tom, zda se jedna o
dlouhodobé preventivni podavani nebo 1é¢bu akutniho pribéhu nemoci. Na stanoveni antimykotik se
pouzivda metoda kapalinové chromatografie s fluorescenéni a se spekirofotometrickou detekci a
v poslednich letech se zaCinaji objevovat prace, které vyuZivaji hmotnostni detekci. Metoda tandemoveé
kapalinové chromatografie umoZiuje analyzovat celou skupinu triazolovych antimykotik ve velmi
kratkém Case a s vysokou citlivosti.

Na naSem pracovisti stanovujeme flukonazol (FLU), ketokonazol (KET), vorikonazol (VOR),
posakonazol (POS) , itrakonazol (ITR) a jeho U&inny metabolit hydroxyl- itrakonazol (OH-ITR) metodou
kapalinové chromatografie s hmotnostni detekci. Na analyzu pouzivame 200ul séra a ucinné latky
extrahujeme precipitatnim Cinidlem pfipravenym z 10mol/l siranu zine¢natého ve smési acetonitril
Imethanol (40:60, v/v) (1). Jako vnitfni standard (IS) pouzivame ascomycin. Analyza probihd
gradientové na koloné BEH C18, 2.1x50 mm, 1.7 um pfi teploté 50°C. Eluent z kolony vstupuje do
detektoru, desolvate¢ni teplota je 400°C a kapilarni napéti 2,5 kV. Detekce probiha v elektrospreji
v pozitivnim modu. Doba analyzy je 5 minut. Retencni ¢asy jednotlivych latek jsou nasledujici: FLU 0,64
KET 1,17 VOR 1,22 POS 1,63 ITR 1,98 OH-ITR 1,65a1S 2,19 minut.

Metoda je linearni pro flukonazol vrozmezi 0,1-100 mg/l, pro ostatni antimykotika 0,01-10 mgl/l.
Reprodukovatelnost metody se pro jednotlivé latky a koncentrace pohybuje v rozmezi 1,7 -10,1 % a
pravdivost metody je v rozmezi 86,3-111,1 %. Metoda je otestovana i pouzitim komeréné dostupnych
kontrolnich vzork( ve tfech hladinach, které jsou analyzovany sou€asné se vzorky pacientd.

Prvni vysledky byly ziskany u pacientl s itrakonazolem podavanym preventivné na Hematoonkologické
klinice FN Ostrava. Koncentrace ITR a jeho metabolitu OH-ITR se u pacientl s dlouhodobym
preventivnim podavanim pohybuiji pod 0,1 mg/l. Tato metoda umozriuje pfesné méfit koncentrace, které
se u klasické HPLC metody €asto pohybuji pod kvantifikaénim limitem.

1. Brozmanova H., Pefinova I., Halvova P., Grundmann M. J. Sep. Sci. 2010, 33, 2287-2293.
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GENTAMICIN IN CRITICALLY ILL SEPTIC PATIENTS WITH CONTINUOUS
VENOVENOUS HEMOFILTRATION

Urbanek K.1, Strojil J.*, Petejova N.2, Duricova J.3, Grundmann M.3, Kacifova |.3, Zahalkova J. 4
"Department of Pharmacology, Faculty of Medicine and Dentistry, Palacky University, Olomouc;
2Department of Internal Medlicine, University Hospital, Ostrava; SDepartment of Internal Medicine,
University Hospital, Ostrava; 4Stfedomoravskéa nemocnicni, Hospital Sternberk, Czech Republic

Introduction: Current dosing recommendations for administration of gentamicin to septic patients with
acute kidney injury (AKI) on continuous venovenous hemofiltration (CVVH) at a filtration rate of 45
ml/kg/h are missing. The aim of this study was to describe gentamicin pharmacokinetics and to find an
optimal dosing regimen in patients on CVVH.

Methods: Seven adult patients were included. Patients received loading dose of 240 mg followed by
application of maintenance dose every 24 hours. Maintenance dose was adjusted according to
gentamicin Cmax/MIC ratio and drug levels simulation using a pharmacokinetic program.

Results: Median total clearance (0-59-0-79 mil/min/kg) was similar to patients with normal renal
function; median volume of distribution was higher than observed in non-septic patients (about 0-5 I/kg
versus 0-25 I/kg). Patients with diuresis required an increase of gentamicin dose to reach Cmax/MIC
ratio.

Conclusion: Septic patients with AKI on CVVH (45 ml/kg/h) require a loading dose of 240 mg, followed
by therapeutic drug monitoring to optimize maintenance dose.

TERAPEUTICKE MONITOROVANIE ANTIBIOTIK JE VYSE 20 ROKOV NEVYHNUTNOU
SUCASTOU OPTIMALIZACIE ANTIINFEKCNEJ TERAPIE VO FN NITRA

Goboova M., Kuzelova M.2, Rac M.!, Kissova V.!, MartiSova E.3, 'Interna klinika FN Nitra;, 2Katedra
farmakoldgie a toxikoldgie, FaF UK Bratislava; 3Klinika anestezioldgie a intenzivnej mediciny FN Nitra

Terapeutické monitorovanie hladin (TDM) a farmakokineticky servis sa vo FN Nitra vykonédva uz vySe
dvadsat' rokov. Medzi poZiadavkami na terapeutické monitorovanie hladin patri popredné miesto
aminoglykozidovym antibiotikdm a vankomycinu. Za 20 roéné obdobie sme stanovili 17 780 hladin
antibiotik.

Maximalizacia terapeutického benefitu a minimalizacia toxicity antibiotik je zakladnym krokom
v uspesnej liecbe infekénych chordb. Adekvatna kontrola antibiotickej lieCby si vyZaduje poznat
farmakokinetiku indikovaného antibiotika a citlivost patogénu (1). Antibiotika su skupinou lie€iv, ktoré
napifiaju poziadavky aplikacie TDM. Terapeutické monitorovanie hladin antibiotik méa vplyv nielen na
znizenie toxickych reakcii, ale aj na znizenie néakladov na liedbu a skratenie samotnej dizky
hospitalizacie (2).

V klinickej praxi sa najcastejSie monitoruju nasledovneé antibiotiké:

e aminoglykozidy — amikacin, gentamicin, netilmicin, tobramycin,

e polypeptidove antibiotikum — vankomycin.

TDM aminoglykozidov a vankomycinu je Standardnym postupom v klinickej praxi. Optimalizuje davkové
rezimy pre individualnych pacientov, ktoré minimalizuju ich neZiaduce Uc€inky (najma nefrotoxicitu,
ototoxicitu) a predchadzaju aj poddavkovaniu, s ktorym sa v klinickej praxi stretdvame paradoxne
CastejSie. NajCastejSim monitorovanym aminoglykozidovym antibiotikom je gentamicin, ktory méa stale
svoje miesto v klinickej praxi. Vyhodou je jeho nizka cena.

Terapeutické monitorovanie hladin antibiotik sa vyuziva k personalizacii davkovych rezimov, ktoré vedu
k uspednej a bezpecnej lieCbe. Farmakokineticky servis ma velky vyznam hlavne u pacientov so
zmenenou farmakokinetikou, medzi ktoré patria nielen pacienti so znizenymi oblickovymi funkciami, ale
aj so zvySenym renalnym klirensom (ARC).

TDM prispieva k vysokej pravdepodobnosti terapeutického uspechu a k nizkej pravdepodobnosti vzniku
antimikrobialnej rezistencie (1).

Odkazy: (1) Roberts J., A, Norris, R., Paterson, L, Martin, J.,H.: Therapeutic drug monitoring of antimicrobials. Br J Clin

Pharmacol 2011; 73: 27 - 36. (2) Magulova, L., Gobdova, M., Kriska, M.: Indikacie terapeutického monitorovania hladin
antibiotik. Farm Obzor 2002; 71: 206 — 209.



TERAPEUTICKE MONITOROVANI LEKOVYCH KONCENTRACI V KLINICKE PRAXI
- JE CAS SJEDNOCEN|

Paluch Z.12, Vyhlidalové 1.1, Chrbolka P.1, Sadilkova L.!, Alusik S.3, "Thomayerova nemocnice, Praha;
2\/ysoka Skola sv. Alzbety, Bratislava; 3IPVZ, Praha

V kazdodenni praxi se Casto setkavame s tim, Ze jednotliva pracovisté, ale i védecké publikace, udavaji
odlidné terapeutické meze pro jednotliva léCiva. Vznika tim uritd nejistota ze strany kliniku, ale i
pacientl. Interpretace vysledkl v rlznych jednotkach tento zmatek je$té zvySuje. Publikace
metodickych listl je jiz zastarala a dalSi aktualizace chybi. Spolecnost klinické farmakologie zatim
vlastni doporucené postupy nezpracovala.

Pfednaska prezentuje terapeutické meze v klinické praxi nejCastéji monitorovanych IéCiv. Poukazuje na
odlisné terapeutické rozmezi na jednotlivych pracovistich a v literarnich pramenech. Cilem autorli je
poukdzat na problémy interpretace terapeutického monitorovani IéCiv (TDM), vyvolat diskuzi a
konfrontovat své nazory s védeckym forem kongresu.

Autofi chtéji dale poukazat na potfebu zalozeni pracovni komise, kterd by v pravidelnych intervalech
provadéla revizi terapeutickych mezi monitorovanych léCiv a vypracovala doporucené postupy.

Sympézium Silymarin - renesancia tradiéného hepatika
FARMAKOEKONOMIKA LIECBY CHOROB PECENE SILYMARINOM

Bielik J.!, Borecky P.2, "Fakulta zdravotnictva, Trencianska univerzita Alexandra DubCeka
v Trencine, Tren€in; 2Univerzitna nemocnica Bratislava, Specializovana geriatricka nemocnica
Podunajské Biskupice, Bratislava

Silymarin ma z klinického pohfadu komplexny tc¢inok u vacsiny ochoreni peéene. Klinicka efektivita pri
relativne nizkej cene je vSeobecnym predpokladom aj nakladovej efektivity. Pozitivna nakladova
efektivita sa premieta do minimaliz&cie priamych nakladov z prostriedkov verejného zdravotného
poistenia, ktoré su vynakladané ako v pripade lieCby samotného hepatalneho ochorenia, tak aj
v pripade zéavaznych komplikacii vznikajucich pri dalSom rozvoji zakladného hepatalneho ochorenia.
Désledkom efektivnej lieCby a zlepSenia zdravotného stavu je aj zlepSenie kvality Zivota pacientov.
Analyza vysledkov viacerych klinickych tudii, ktoré skimali klinické efekty lie€by peCefovych ochoreni
silymarinom, priniesla pri ich transpozicii na slovenské cenové podmienky nasledovné vystupy:

1. Silymarin je nakladovo efektivnejSi v porovnani s placebom pri liecbe cirh6zy pecene, ked priame
naklady poc&as 4 rokov sledovania boli nizSie o 208,35 €. Farmakoekonomicky vystup vychadzal zo 4-
rocného sledovania liecby, pricom bolo dokumentované zlepSené preZivanie v skupine pacientov
lieCenych silymarinom oproti skupine s placebom (58% vs. 39%).

2. Lie¢ba silymarinom redukuje pocet krvacani z hornej €asti gastrointestinélneho traktu, ¢im redukuje
naklady na lieCbu paZerdkovych varixov 0 405,44 €. Redukcia nakladov na lieCbu krvacania mé za
nasledok aj redukciu nakladov na celkovil lie¢bu pacienta s cirhdzou pecene o 88,14 € pri predizeni
Zivota 06,32 roka. Liecba esencialnymi fosfolipidmi nepreukdzala signifikantny pokles vyskytu
krvacania z hornej Casti GIT (7) a oproti lie€be krvacania nie je nakladovo efektivna.

3. Silymarin u pacientov s diabetes mellitus znizuje hodnotu HbA1c 0 0,7% a dennt davku inzulinu 0 13
IU. Naklady na silymarin st menSie ako naklady uSetrené na inzuline, ¢im je lieCba nékladovo
efektivna.

4.V pripade pouZzitia silymarinu i.v. v davke 15mg aZz 20 mg /kg poCas 14 dni pri lieCbe pacientov s
infekciou HCV mozno dosiahnut 100% supresiu replikacie virusu a docielit 100% EVR u 50%
pacientov, ktori boli rezistentni na kombinovanu lie¢bu IFN+RBF. Dodato¢nou investiciou na i.v.
silymarin sa tak zvysi podiel pacientov s trvalou odpovedou na lie¢bu z 59% na 79,5%, ¢im by sa
uSetrilo cca 35% nakladov na dalSiu lieCbu. V kontexte poznatkov o patogenéze hepatélnych ochoreni
ako aj farmakologickych vlastnosti silymarinu bude potrebné klast déraz na spravne pouzivanie, lebo
len efektivna — na spravnej davke zavisla lieCba mdZe priniest ofakévany ekonomicky benefit.
Vzhfadom na etablovanu poziciu silymarinu v lieChe celého spekira hepatopatii sa neoakava zmena
preskripénych navykov, ktoré by sa premietli do zmeny nakladovosti lieCby silymarinu jeho zvy$enou
spotrebou, &ize v tomto kontexte by nemal mat Ziadny vplyv na rozpoCet zdravotnych poistovni.



PZ 3 Aktuality klinickej farmakoldgie psychofarmak

ADHD A ATOMOXETIN
Snircova E., Nosalova G., Ondrejka ., Jesseniova LF UK a UNM Martin

Porucha s pozornostnym deficitom a hyperaktivitou (ADHD) patri k najcastejSim psychickym porucham
v detstve a adolescencii, s vysokym podielom hereditarnej zataze. Prejavuje sa symptémami
nepozornosti, hyperaktivity a impulzivity, ktoré su maladaptivne a nekonzistentné s vyvinovym obdobim.
Chronické symptdmy maju vyrazny vplyv na akademické, pracovné a socialne fungovanie pacientov. Aj
napriek pdvodnej predstave, ze ide o poruchu tykajucu sa Cisto detského veku, Studie Coraz CastejSie
potvrdzuju perzistenciu symptémov do dospelosti az u 2/3 pacientov. Prevalencia ADHD v dospelosti je
3,4 %, ide o Castu, avSak Casto nediagnostikovanu psychicku poruchu. Atomoxetin, okrem stimulancii,
aktualne patri medzi najviac vyuZivanu volbu v lie€be ADHD. Svojim mechanizmom Ucinku, selektivnou
inhibiciou spatného vychytavania noradrenalinu, patri k nestimulatnym latkam bez rizika rozvoja
zavislosti. Efektivitu opakovane preukazal v lie¢be jadrovych, zakladnych priznakov ADHD.
V stcasnosti sa intenzivne skuma aj jeho pozitivny terapeuticky efekt na pridruzené psychické poruchy,
a to predovSetkym u poruch emdcii — anxiéznych a lahSich depresivnych poruch, u poruch spravania
vratane Skodlivého uzivania psychoaktivnych latok. V prispevku venujeme pozornost biologickym
patomechanizmom ADHD v detstve aj v dospelosti, ako aj suCasnym a perspektivnym moznostiam
lieCby tejto poruchy atomoxetinom s ohladom na vysoku mieru psychiatrickej komorbidity.

ANTIPSYCHOTICKA LIECBA A JEJ SUVISLOSTI S VYBRANYMI METABOLICKYMI PARAMETRAMI
Kerna V., Nosalova G., Ondrejka I., Jesseniova LF UK a UNM Martin

V sicasnosti jednou z domén psychofarmakologického vyskumu je skiumanie suvislosti medzi
dlhodobou antipsychotickou lieCbou a metabolickym syndromom, vratane dalSich exogénnych
a endogénnych faktorov.

Ciefom naSej prace bolo vyhodnotit pritomnost poruch glycidového a lipidového metabolizmu pri
dlhodobej antipsychotickej lieCbe a posudit dynamiku zmien pocas 12-mesacného sledovania. Zistovali
sme odliSnosti v zavislosti od veku, pohlavia a lieiva. Kazdy zaradeny pacient bol vySetreny 4-krat
s Casovymi odstupmi 4 mesiacov.

Sledovali sme hladinu HDL-cholesterolu, glykémie, triacylglycerolémie, hmotnost, obvod pasu, BMI
a percento telesného tuku. Na Statistické vyhodnotenie vysledkov sme pouZili Friedmanovu ANOVU,
neparametricky Wilcoxonov parovy test, Pearsonovho chi-kvadratovy test a Spearmanov korelaény test.
V priebehu 12-mesacného sledovania doslo k signifikantnej zmene hodnét triglyceridov, signifikantnému
narastu glykémie, hmotnosti, BMI, percenta telesného tuku a signifikantnému poklesu HDL-cholesterolu.
Prevalencia metabolického syndromu sa zvySila zo 41,6 % na 50,6 %. Vek signifikantne pozitivne
koreloval s hodnotami glykémie.

Nase vysledky nasvedcCuju, Ze pacienti uzivajuci dlhodobo antipsychoticku liecbu si ohrozeni vy$Sim
kardiovaskularnym rizikom ako beZzna populacia a poruchy glycidového a lipidového metabolizmu sa
u nich v priebehu ¢asu zvyraziiuju.

AKTUALNE ALTERNATI'VY, A TRENDY VO FARMAKOTERAPII ANXIOZNEJ DEPRESIE
A JEJ NEUROBIOLOGICKE ASPEKTY

Kulhan T., Nosalova G., Ondrejka |., Jesseniova LF UK a UNM Martin

Depresivne poruchy patria medzi najCastejSie diagnostikované a lieené psychické poruchy
v dospelosti. Pri primarnej depresii su Casté Uzkostné poruchy a chronické uzkostné poruchy su
predispoziciou k rozvoju depresii. V sucasnosti narastaju dékazy o spoloénom neurobiologickom
zaklade obidvoch porich a zdielanych genetickych a patofyziologickych mechanizmoch, ktoré
podporuju predpoklad existencie uzkostnej depresie ako samostatnej psychickej poruchy. Podla
rozliénych terapeutickych algoritmov su vSak vypracované samostatné postupy pre lie¢bu anxiéznych
poruch a osobitne pre lieCbu depresivnych poruch. Koncept primérnej anxiéznej depresie teda
dostatoCne nezohladriuju sucasné klasifikatné systémy v psychiatrii a ani algoritmy liecby. Z hladiska
klinickej praxe délezitu ulohu v spolotnom koncepte uzkosti a depresie zohrava zhodné reagovanie
oboch typov psychickych porich na lie€iva z rovnakych farmakologickych skupin. 'V prispevku
venujeme v prehlade pozornost aj genetickym aspektom, neuroanatomickym korelatom,
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neuroendokrinnym faktorom, poruchédm neurotransmisie ainym potencidlnym neurobiologickym
faktorom (neuroplasticita, bioenergetika, cirkadianne rytmy, autonémny nervovy systém) v koncepte
uzkostnej depresie. Najnovsie psychofarmakoterapeutické pristupy postupne zacinaju zohladnovat
uvedené skutoCnosti, o sa odraza aj v tendencii vyvijat a aplikovat v klinickej praxi lieiva s
komplexnejSim farmakodynamickym profilom.

VPLYV ANTIDEPRESIV NA STRUKTURALNE ZMENY V MOZGU
Hrtanek I., Nosalova G., Ondrejka |., BittSansky M., Jesseniova LF UK a UNM Martin

Ciefom nasho prispevku je porovnanie vplyvu antidepresivnej terapie na Strukturalne zmeny
v hipokampe, ktory zohrava vyznamnu Ulohu v patogenéze depresie.

Posledné neurovedecké poznatky - Dumanova hypotéza, neurogénna hypotéza a tedria neuroplasticity,
predstavuju novy Specificky pohfad na vznik depresie a efekt antidepresivnej terapie. Tieto hypotézy
pomahaju vysvetlit' aj jemné Strukturalne zmeny v mozgu, ktoré sa v pripade depresie tykaju najma
hipokampu, ,zmen3enia“ jeho objemu v ¢ase manifestacie depresivnej epizody a mozného ,zvacsenia“
do pdvodného objemu po primeranom ¢ase Uc€innej antidepresivnej terapie.

Optimalnym nastrojom na $tadium tychto zmien je MRI volummetria, ktora dokaze tieto objemové
zmeny efektivne zachytéavat, o detailnejSie napomaha skimat vztah medzi depresiou a hipokampom.
V nasom prispevku predkladame prvé vysledky pilotnej Studie merania objemov hipokampov
u pacientov hospitalizovanych na Psychiatrickej klinike JLF UK a UNM Martin s depresivnou epizodou
pred zahajenim antidepresivnej terapie a po 4 tyzdhoch medikacie. Namerané objemové zmeny
hipokampov sme porovnavali so zmenami v intenzite depresivnej symptomatiky pacientov pred a po
antidepresivnej lieCbe.

PERSPEKTIVY EPIGENETIKY V PSYCHOFARMAKOLOGICKEJ LIECBE

Hruby R.!, Hrub4 S.!, Nosélova G.2, Psychiatrickd ambulancia, Martin; 2Ustav farmakoldgie,
Jesseniova lekarska fakulta UK, Martin

Epigenetika sa zaobera vplyvom faktorov vonkajSieho aj vnutorného prostredia na funkciu/expresiu
DNA bez zmien génovej sekvencie. Epigenetické faktory tak predstavuju unikatne mechanizmy,
prostrednictvom ktorych dochadza k interakciam ,vonkajSich“ faktorov pdsobiacich na jedinca s jeho
individualnym gendmom. Najnovsie vyskumy ukazuju, ze tieto interakcie mézu viest k dlhodobym, az
celozivotnym zmenam aktivity réznych génov, ktoré sa podielaju na patofyzioldgii rozli€nych
chorobnych stavov, vratane neuropsychiatrickych portch. K hlavnym epigenetickym mechanizmom
patria metylacia DNA, modifikacia histénov a dysregulacia mikroRNA. Ukazuje sa, ze k uplatiovaniu
tychto mechanizmov méze dochadzat uz v prenatalnom a v€asnom postnatalnom obdobi Zivota a mozu
viest ku formovaniu fenotypov rizikovych alebo priamo spojenych s chorobnymi  stavmi.
Z psychiatrickych ochoreni su zname epigenetické mechanizmy v patogenéze schizofrénie, autizmu,
poruch nélady, Alzheimerovej choroby a dalSich. Na druhej strane vyskumy ukazuju, Ze epigeneticky
indukované aberantné fenotypy vykazuju urcity stupen plasticity a modifikacia epigenetickych vzorcov
predstavuje  vbuducnosti  perspektivny  prostriedok na  zvySenie  efektivity  lieCby.
V psychofarmakologickej lie€be moZno ocakavat ich vyuZitie vo vCasnej detekcii rizikovych dispozicii,
hodnoteni efektu tradicnych psychofarmak, predikcii lie€by, ako aj pri vyvoji substratovo Specifickych
psychofarmak s epigenetickymi u€inkami.

PZ 4 Liek a zdravotnicka technoldgia v liekovej a zdravotnej politike

PRISTUPY ZAMERANE NA UDRZANIE NAKLADOV NA LIEKY V EU
— VYHODY A LIMITACIE OPATRENI V PRAXI

Andrasova E., Novak |., Slovenska spolocnost pre farmakoekonomiku, Novartis Slovakia, Bratislava

Prispevok prezentuje a hodnoti liekové politiky v krajindch Eurdpskej Unie zamerané na racionalnu
spotrebu liekov a na udrzanie verejnych vydavkov na lieky. Vlady krajin EU si doraz astejsie kladu
otazku, €i je mozné spravnou reguléaciou farmaceutického trhu dosiahnut uspory bez toho, aby boli na
ukor kvality poskytovanej starostlivosti. Analyza ukazuje, Ze dodrZanim niektorych ,best-practices” pri
regulacii farmaceutického sektora mozeme dosiahnut podstatne vyS$Siu hodnotu za investicie do
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spotreby liekov. Existuje mnoho spdsobov regulacie cien, Uhrad, pristupu na trh alebo kontroly
vydavkov. Mnohé regulacné opatrenia je mozné uplatnit aj na distribucny retazec, lekarov a pacientov.
Na druhej strane praktické skusenosti ukazuju aj na rizika, ak sa jednotlivé regulacné mechanizmy
nespravne skombinuju. Dosledkom je oneskorenie vstupu na trh, zhor$enie dostupnosti a paradoxne
zvySenie nakladov Ci uz z verejnych alebo sukromnych zdrojov a nakoniec pokles urovne zdravotnej
starostlivosti. V prispevku skumame viaceré iniciativy na urovni Eurdpskej Unie tykajuce sa
farmaceutického sektora a uvadzame prehlad najvhodnejSich opatreni pre prostredie krajin Europskej
Unie.

UTILIZACIA LIEKOV NA SLOVENSKU A JEJ REFLEXIA
V PROCESE RACIONALNEJ FARMAKOTERAPIE

Foltan, V., Minarikova, D., Malovecka, |., Farmaceuticka fakulta UK, Bratislava

Hlavnym ciefom zdravotnej politiky je vytvorit podmienky na fungovanie takého zdravotného systému,
ktory v dlhodobom horizonte zlepSuje zdravotny stav populacie. Zdravotnictvo je financované
v prevaznej miere z verejnych zdrojov, ktoré su obmedzené a regulované, s ciefom poskytnut kvalitné
zdravotné sluzby s maximalnou efektivitou. Praca sa venuje charakterizovaniu trhu s liekmi a jeho
analyze. Poukazuje na zodpovednost za organizaciu a poskytovanie zdravotnickych sluZieb vratane
poskytovania liekov. Aktualnou témou je hfadanie miery regulécie, resp. liberalizacie a ich prinosu k
zabezpeceniu dobrej, ucinnej, udrzatelnej a dostupnej sluzby v poskytovani zdravotnickej starostlivosti.
Analyza v takomto zlozitom a komplexnom sektore nemdze byt zalozené len na ekonomickych udajoch.
Liek, ako jeden z nastrojov starostlivosti disponuje okrem ekonomickej hodnoty aj hodnotou s
terapeutickym a etickym rozmerom. UdrZiavanie rovnovahy medzi kvalitou poskytovanej starostlivosti a
ekonomickou rentabilitou je zlozity a dynamicky proces, ktory musi neustale reagovat na pravne,
ekonomické a socialne zmeny v spolo¢nosti bez toho, aby sa narusila ekonomicka stabilita alebo zniZila
kvalita poskytovanej starostlivosti. Hodnotenie utilizacie liekov ma niekofko charakteristickych prvkov,
ktorymi sa riadi. Trend charakterizovany stagnaciou mnozstva baleni, ale naopak rastom hodnoty az na
vynimky v dosledku pdsobenia regulaénych opatreni zo strany Statnych organov ukazuje svoju vlastnu
trajektoriu. V objemovom retazci (poCet baleni) je pomerne vyrovnany trend. V ostatnych rokoch je
spotreba ustalena v rozmedzi 140 — 159 mil. baleni. Pri hodnoteni vySky vynaloZenych prostriedkov je
situacia obdobna, aj ked rocny nérast koliSe v rozmedzi 10 — 15%. Pohlad podla ATC skupin reflektuje
stav zdravia obyvatelstva v Slovenskej republike. Frekvencia pouZzivania liekov ATC skupiny C
dokumentuje aj stav chorobnosti, nakolko ochorenia KVS su na prvom mieste. Otazka psychického
zdravia a bolesti prezentovana pouzivanim liekov z ATC skupiny N je rovnako vyznamna a prejavuje sa
na druhom mieste zastUpenim ochoreni nervovej sustavy. Ochorenia traviaceho traktu a ich reflexia
v liekoch sa prejavuje tretim miestom ATC skupiny A. V Slovenskej republike je problematika
pouzivania generickych liekov v dlhodobom ¢asovom horizonte dominujuca. Historické tradicie, sa za
dIhé roky udomécnili a ani otvorenie trhu neprinieslo z dlhodobého hladiska zmeny Liekova politika sa
prakticky v poslednych 10 rokoch pretransformovala do podoby hladania najlacnejSich alternativ
dostupnych v lieCbe. Tento trend vyvrcholil az legislativnym opatrenim, ktoré urCuje poskytnut
najlacnejSi dostupny liek pacientovi na lekarsky predpis Uvedené skutoCnosti, v konecnom ddsledku
ovplyviuju trend pouzivania liekov. Z pohladu frekvencie zostdva zachované pouzivanie generickych
liekov. Ich podiel predstavuje v dihodobom asovom horizonte cca 60% podiel. Z hfadiska nakladov
potom je pomer obrateny, nakolko aj napriek Sirokej frekvencii pouzitia predstavuju podiel len 30-40%
z vynaloZenych finan€nych prostriedkov.

KVALITA ZIVOTA V KONTEXTE LIEKOVEJ POLITIKY

Bielik J., MatiSakova |., Gerlichova K., Fakulta zdravotnictva, Trencianska univerzita Alexandra
Dubceka v Trencine, Trencin

Kvalita Zivota je pojem, ktory sa z oblasti filozofie a sociélnej oblasti do mediciny dostal z onkologickych
stadii. V tychto Studiach bola sledovana ucinnost lieCby v niektorych kvantifikovanych parametroch,
ktoré sa premietali do oblasti najma hodnotenia fyzického a neskér aj psychického stavu zdravia. Oblast
kvality Zivota v medicine sa rozvijala najma dvomi cestami: prvou z nich bola odborna cesta, v ramci
ktorej sa rozsirila prakticky do vSetkych lekarskych odborov. Druhou cestou bola cesta zaclenenia
kvality Zivota do nérodnych a zdravotnych politik. Na zistovanie urovne kvality Zivota sa pouZivaju ako
hlavné nastroje dotazniky. Tieto dotazniky mézu byt generické alebo Specifické. Generické dotazniky,
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z ktorych medzi najznédmejsie patria napr. WHO Short Form 36 (SF-36), EuroQoL, Nottinghamsky
zdravotny profil, a pod., vypovedaju o vplyve prislusného ochorenia na celkovy zdravotny stav pacienta.
Umoziiuju tak porovnavat efekt liedby na rozne ochorenia. Specifické dotazniky st orientované na
konkrétne ochorenia, preto poskytuju informacie o vplyve ochorenia na vybrané komponenty kvality
Zivota. PoutZitie Specifickych dotaznikov umoZiiuje presnejSie porovnat efekt réznych lieCebnych
postupov pri tom istom ochoreni. Koncept kvality Zivota teda hodnoti prenos lieCebného efektu na
celkové vnimanie svojho zdravia pacientom. Tento koncept sa po zacleneni do zdravotnej a liekovej
politiky rozvinul, po zahrnuti ekonomického hodnotenia dosiahnutych vysledkov, do stanovenia prepoctu
ziskanej kvality Zivota na ziskané roky Zivota Standardizovanej kvality (QALY). Ako ekonomicky
parameter sa zvolili priame alebo celkové naklady vynaloZzené na 1 QALY. V pripade porovnania
nakladov na 1 QALY novej lie€by oproti prechddzajicej lieCbe sa tieto néklady definuju ako prirastkové
naklady a ekonomicka hodnota sa vyjadruje prostrednictvom pomeru efektivity prirastkovych nékladov
(ICER QALY), vynalozenych na 1 QALY. V slovenske;j liekovej politike sa kvalita Zivota prostrednictvom
QALY stala jednym z podstatnych podmienok pri schvalovani Ziadosti o ur€enie ceny a Uhrady lieku
z prostriedkov verejného zdravotného poistenia (VZP), Cize v kategorizatnom procese. V' zozname
kategorizovanych liekov mbze byt liek zaradeny, ak dodato¢né néklady vynalozené z VZP su nizSie
alebo rovné 24-nasobku referenCnej priemernej mesacnej mzdy (RPMM) za 1 QALY oproti
porovnavanej liecbe. V pripade rozpatia tychto nakladov od 24 do 35-ndsobku RPMM su lieky zaradené
podmienecne, a v pripade prekroCenia nakladov nad 35-nasobok RPMM za 1 QALY takéto lieky nie su
zaradené do zoznamu liekov. Autori uvadzaju priklady zistenia kvality Zivota na zaklade originalnych
Studii realizovanych Fakultou zdravotnictva TnUAD, ktoré sa tykali nasledovnych ochoreni: chronického
srdcového zlyhavania, gastroezofagovej refluxnej choroby, depresivnej poruchy a mnohopodetnej
sklerozy.

RAQIONALIZACIA ANTIINFEKCNEJ LIECBY VO FN NITRA
(KRATKE ZAMYSLENIE NAD VYSLEDKAMI AUDITU)

Rac M., Goboova M., Kovadova B., FNsP Nitra

Jednym z deklarovanych hlavnych vychodisk MZ SR pre spomalenie rastu dlhov v nemocniciach je
Uspora pri spotrebe liekov. Snaha o dosiahnutie vyrovnaného hospodarenia vytvara neustaly tlak na
znizenie spotreby liekov. Jeden z ucelnych prostriedkov na dosiahnutie ciefa moze predstavovat
racionalizacia farmakoterapie.

Racionalna farmakoterapia (RF) predstavuje zabezpedenie lieCebnej intervencie, ktora bude
terapeuticky Uc¢inna, prospesna, bezpetnd a nakladovo efektivna. RF by sa mala chapat ako
synonymum spravne poskytnutej zdravotnej starostlivosti. Mala by byt cielom i prostriedkom "dobrej"
Statnej liekovej politiky.

NaSa praca ponuka nadhlad na medziro¢ny vyvoj spotreby lieckov v rokoch 2011-2013 na infekénej
klinike FN NR. Pri relativne stabilnom pocte hospitalizovanych pacientov nastal vyznamny medzirocny
pokles nakladov na lieky: v uvedenom obdobi dvoch rokov cca o 18%. Vyznamny bol hlavne pokles
nakladov na ATB, predstavoval vo finanénom objeme pokles o0 43%. NaSa préca ponuka interpretéciu
tychto trendov. Obsahuje analyzu spotreby ATB vo vztahu k spektru lieGenych "infekénych" diagnéz v
sledovanom obdobi 2011-2013. Predstavuje zamyslenie nad tym, ¢o spominany pokles nékladov
sposobilo - a ¢o to prinieslo.

PZ 5 Naj-farmakoterapeutické inovacie roka 2013
Abstrakty neboli vyZiadané.
PZ 6: Praktické otazky klinickych skusani a Spravnej klinickej praxe

KLINICKE SKUSANIE BIOLOGICKY PODOBNYCH LIEKOV (BIOSIMILARS)
Lacza A., Pfizer Luxembourg SARL, o.z., Bratislava

Biologicke lieky, na rozdiel od liekov, ktoré su chemicky syntetizované a maju znamu Strukturu,
obsahuju ucéinnu latku vyrobent v produkénych organizmoch. Tieto lieky sa liia v mnohych aspektoch
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od klasickych malych molekul, nakolko sa vyznacuju komplexnou Strukturou a zlozitym vyrobnym
procesom.

Biosimilars (biologicky podobné lieky) sa vyznaduju podobnym bezpeénostnym profilom a tcinnostou
ako referenény biologicky liek, avSak nikdy nie su generickou alternativou originalneho biologického
lieku.

Schvalovaci proces, ktory sa uplatfiuje pri malych molekulach, je zaloZzeny na koncepte ,rovnakosti*
a bioekvivalencie. AvSak tento koncept sa neda aplikovat pre biologické lieky z dévodu ich zloZitej
Struktury a moznej imunogenicity. Preto bol zavedeny pre biosimilars Specificky schvalovaci proces, pri
ktorom sa nehodnoti bioekvivalencia s referenénym produktom (ako u klasickych generickych liekov),
ale biosimilarita, na potvrdenie ktorej sa vyzaduje subor predklinickych a klinickych skusani.

SKUSAJUCI A ZABEZPECENIE STANDARDU SKP

Glasova H., Ustav farmakolégie, Klinickej a experimentalnej farmakolégie, LF SZU, Bratislava

Klinické skusanie lieCiv je komplexny vysoko regulovany proces overovania uc¢innosti a bezpeénosti
novych lieCiv. Zakladnym predpokladom pre jeho zabezpelenie kvality, ziskanie validnych dat
a sucCasne zaistenie bezpecnosti UCastnikov klinického skusania — pacientov, je rozsiahly a komplexny
subor etickych a kvalitativnych noriem suhmne oznaCovanych ako Spravna klinickd prax. Za
vykonavanie klinického skusania je odborne zodpovedny skusajuci. Jeho kompetencie a povinnosti
blizSie Specifikuju prislusné pravne normy, predovSetkym Zakon 362/2011 o liekoch a zdravotnickych
pomdckach a Kapitola 4 Smernice ICH E6 o Spravnej klinickej praxi vydanej Medzindrodnou
konferenciou pre harmonizaciu. Skusajuci ma byt svojim vzdelanim, praxou a skusenostami
kvalifikovany k prevzatiu zodpovednosti za spravne vedenie klinického ski$ania, ma spifiat vSetky
prislusné pravne predpisy na kvalifikaciu a vykonavat' klinické skuSanie v su¢innosti so zadavatefom,
nezavislou etickou komisiou a kontrolnymi Uradmi. Sku$ajlci ma povinnost sa oboznamit' so spravnym
pouzivanim skuSaného lieku podfa Protokolu klinického skuSania a aktualnej Prirucky pre skusajuceho
a v dalSich zdrojoch poskytnutych zadavatelom. Na Slovensku ma skusajici moznost okrem
vzdelavacich aktivit poskytovanych zadavatelom klinickeého skuSania vzdelavat sa prostrednictvom
akreditovanej Certifikovanej pracovnej €innosti Klinické skuSanie liekov organizovanom Slovenskou
zdravotnickou univerzitou.

Podporené z projektu 7RP EURECNET.

ETICKE KOMISIE V EUROPE A V SLOVENSKEJ REPUBLIKE: AKO DALEJ?

Glasa J.'2, Kréméryova T.!, Glasova H.2, Ustav zdravotnickej etiky FOaZOS, Ustav farmakoldgie,
klinickej a experimentalnej farmakologie LF SZU, Bratislava

Etické komisie (EK) predstavuju medzinarodne prijatu institucionalnu implementaciu nezavislého,
multidisciplinarneho posudenia etickej prijatelnosti projektov biomedicinskeho vyskumu, vratane
protokolov Klinickych skuSani produktov, liekov alebo zdravotnickych pomdécok a pristrojov, ako aj
dohladu nad dodrZiavanim etickych noriem pri realizacii, hodnoteni a publikovani vysledkov daného
vyskumu (klinického skusania). Praktické aspekty zaloZenia a fungovania EK su predmetom odlisnych
pravnych Uprav v jednotlivych krajindch v Eurdpe imimo Eurépy, ako aj celého radu odbornych
odporucani (angl. guidelines) vydanych medzinarodnymi, regionalnymi alebo celoStatnymi instituciami
a organizaciami.

EK su jednym zkfu¢ovych Cinitelov zabezpeCenia pripravy, realizacie a hodnotenia/publikovania
vysledkov biomedicinskych vyskumov/klinickych skiSani v zmysle medzinarodne Standardizovanych
poziadaviek Spravnej klinickej praxe. Ich prvoradou ulohou je ochrana dostojnosti, ludskych prav
a opravnenych zaujmov osob, ktoré sa podrobuju biomedicinskemu vyskumu/klinickému sku$aniu.

V sucCasnosti sme svedkami medzinarodného usilia o zlepSenie kvality i podmienok ¢innosti EK
a o potrebnu mieru harmonizacie proceduralnych aspektov ich prace.

Tieto skutoCnosti nadobudaju novy vyznam v ramci procesov pripravy novej eurdpskej legislativy pre
oblast klinickych skuSani produktov a liekov, kde sa oCakava dalSie posilnenie zodpovednosti, uloh
avyznamu EK, ako aj redukcia niektorych redundantnych konov/poZiadaviek na ich pracu. Prijatie
tohto nového legislativneho predpisu sa predpoklada v jarnych mesiacoch roku 2014.

EK v Slovenskej republike sa budu musiet s novymi legislativnymi poZiadavkami nalezite vyrovnat
a podla moznosti sa s predstihom pripravit na ich riadnu a véasnu implementaciu. V tomto Usili v§ak

11



budu potrebovat vyraznejSiu podporu zo strany jednotlivych zriadovatefov, zameranu na zlep$enie
podmienok a nevyhnutnych predpokladov ich prace, vratane zabezpecenia adekvéatnej edukacie Clenov.
Edukacné aktivity (Specialne, riadne anotované tematicke kurzy SZU v ramci kontinualneho vzdelavania
a certifikacnej pripravy) Ustavu zdravotnickej etiky FOaZOS SZU a Ustavu farmakolégie, klinickej
a experimentélnej farmakologie LF SZU v spolupréci so Slovenskou spoloénostou  klinickej
farmakolégie a dalimi spoloénostami SLS, MZ SR, SUKL a inymi subjektmi vytvaraji uz dnes dobré
predpoklady na Uspesné zvladnutie tychto novych, naroénych uloh.

Podporené z projektu 7RP EURECNET.

PZ 7 Faze | klinického hodnoceni protinadorové terapie

ZKUSENOSTI Z PHASE | UNIT V MASARYKOVE ONKOLOGICKEM USTAVU

Obermannova R."2, Demlova R.23, Vyzula R.", Klinika komplexni onkologické péce, MOU Brno,
2Farmakologicky ustav LF MU, Brno, 30ddéleni klinickych hodnoceni, MOU Brno

Studie faze | jsou prvnim krokem v klinickém Zivoté 1é€iva“. Hlavnim cilem je stanovani doporucené
davky nového léku Ci lékové kombinace do nasledujicich studii faze Il. DalSim cilem je stanoveni
nezadoucich a toxickych GcCinki a ziskani informaci o nékterych farmakologickych ukazatelich.
Protinaddorovy U€inek se v této etapé nesleduje, resp. neni hlavnim pfedmétem hodnoceni. Zakladnim
principem etablovanym z klinického zkouSeni cytotoxickych latek je postupné podani vzestupnych
davek léciva malému poctu (20-80) zdravych dobrovolnikd, v pfipadé onkologickych studii se jiz v této
fazi aplikuje lék cilové skupiné pacientl, u nichz byla vyCerpana standardni onkologicka terapie a
studované léCivo predstavuje jedinou nadéji na preZiti. Lék je podavan ve vzestupnych davkach za
monitorace tolerance a nezadoucich U¢inkd. Doporuéena davka pro studii faze Il je definovana jako
nejvysSi dosaZzena davka pod davkou toxickou. Shora uvedeny design je jednoduchy a bezpecny,
nevyhodou je fada davkovych eskalaci u pacientl, ktefi jsou IéCeni suboptimalni davkou. S érou
nastupu cilené terapie v onkologii je zvazovana zména konceptu studii faze I. Nové biologické léky
nepfinaseji tak velké riziko toxické smrti jako klasické cytotoxicka terapie, z toho vyplyva, Ze i klasické
pojeti davky doporucené do studii f. Il zaloZzené na hodnoceni toxicity jako primarniho parametru neni
v ramci klinického testovani biologickych léku idealni. Navic s ohledem na Ucinek cilené 1éEby, ktery je
ve svém dusledku cytostaticky spiSe nez cytotoxicky, je i klasické pojeti hodnoceni odpovédi coby
regrese tumoru diskutabilni. Alternativnim cilem je tedy vedle posouzeni toxicity hodnoceni cileného
biologické efektu cestou sledovani biomarker( a biologickych zmén jak v nadorové tkani, tak v ostatnich
tkanich odebranych ztéla pacienta, pfipadné detekce biologicky relevantnich farmakokinetickych
hladin. Tradice provadéni klinickych hodnoceni v Masarykové onkologickém ustavu saha az do 70. let
20. stoleti, kdy byl ustav vyznamnym vyzkumnym partnerem farmaceutické firmy Lachema v oblasti
vyvoje novych cytostatik. Od roku 2000 s narustem poétu klinickych studii vznika samostatné Oddéleni
klinického hodnoceni. S posunem spektra klinickych hodnoceni k ¢asnéjSim fazim vyvoje novych IéCiv,
které kladou vy$Si naroky na odborné, technické i organizaCni aspekty vznika od ledna 2012
v Masarykové onkologickém Ustavu Jednotka faze I. Jednotka zajiStuje kompletni realizaci klinickych
hodnoceni Casnych fazi v souladu se vSemi legislativnimi poZadavky, Spravnou klinickou praxi (ICH
GCP) i mezinarodnimi standardy. Je tvofena dvéma dvoultzkovymi pokoji v ramci Kliniky komplexni
onkologické péce, soucasti je rovnéz ambulance a administrativni a technické zdzemi. Jednotka splfiuje
naroky semiintenzivni péce. V Cele tymu pro klinicka hodnoceni faze I/l stoji pfednosta Kliniky
komplexni onkologické péce. Na provadéni klinickych hodnoceni v ramci Jednotky dale participuji 4
zkuSeni lékafi — onkologové, klinicky farmakolog, 2 studijni koordinatorky/sestry a data manager.

FAZE I/l KL[N[CKE STUDIE HODNOTICi VAKCINACI DENDRITICKYMI BUNKAMI
PRODUKUJICIMI IL-12

Demlova R. 12, Mudry P. 13, Katolicka J. 4, Vrtkova J. 4, Matoulkova E. 12, Valik D. 12,
Farmakologicky ustav LF MU, Brno; 2Masarykdv onkologicky ustav, Brno; 3Klinika détské onkologie,
FN Brno; “Onkologicko-chirurgické oddéleni, FN u Sv. Anny, Brno

Lékarska fakulta Masarykovy univerzity v Brné je drzitelem opravnéni k vyrobé protinadorovych vakcin
z autolognich dendritickych bunék. V ramci nutnosti dodrzeni legislativnich poZadavku jsou takto vysoce
inovativni léCebné postupy pfipravovany pouze v omezeném poctu pracovist v Ceské republice, z nichz
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Lékarska fakulta MU je jedinym pracovisté akademickym. Poznani kliGové role dendritickych bunék v
procesu zahdjeni imunitni reakce a moznost jejich pfipravy ve velkém mnozstvi in vitro vedly k Gvaham
0 jejich vyuZiti v imunoterapii nadorovych onemocnéni. V principu jde o to, Ze monocyty periferni krve
pacientl vybranych pro imunoterapii se ziskavaji v pribéhu leukaferézy. Z monocytu se pak pfipravi
velké mnozstvi nezralych dendritickych bunék v pfitomnosti cytokind GM-CSF a IL-4. Po péti dnech
dojde k diferenciaci monocytl v nezralé dendritické burky. Dal$i postup zavisi na typu nadorového
antigenu, ktery je pro imunoterapii zvazovan. Pfi pouZiti mrtvych nédorovych bunék jako zdroje celého
spektra nadorovych antigend je prvnim krokem inkubace dendritickych bunék s nadorovymi burikami.
Po pohlceni nadorovych bunék jsou nasledné dendritické buriky aktivovany a zralé dendritické buriky,
jsou poté jako protinddorova vakcina podany zpét pacientovi. Dosavadni zkuSenosti z publikovanych
studii ukazuji dobrou toleranci Ié&by a dosazeni imunitni odpovédi. Od ¢ervna 2012 nabizime nasim
pacientim, ktefi maji diagnostikovan metastaticky karcinom ledviny, Gcast v klinické studii faze I/l
s nazvem ,Protinadorova terapie — vakcinace dendritickymi burikami produkujicimi inteleukin-12°
Eudra-CT number: 2011-004391-11. Vedle soucasného standardu Ié¢by nefrektomii a naslednou
léCbou inhibitory tyrozinkindz (sunitinib, sorafenib, nové i axitinib) je tedy soucasti studie vyroba
autolognich dendritickych bunék produkujicich IL-12, které jsou nasledné aplikovany ve formé vakciny
do lymfatickych uzlin. LéCebnym principem, ktery je v této studii navrzen a hodnocen, je zvySeni
imunitni odpovédi vuci karcinomu pomoci stimulace cytotoxickych Th-lymfocyth. Hlavnimi cily studie
jsou prokazani bezpec€nosti a ziskani pilotnich dat o pfedbézné ucinnosti. Protokol klinického hodnoceni
je schvalen Statnim ustavem pro kontrolu IéGiv, studie je spolufinancovana ze zdroju IGA MZ. Kritickou
podminkou k zafazeni do této studie je odbér vitalni nadorové tkané pacienta (pfi primarni nefrektomii
nebo metastatektomii), kterd je zpracovavana spolu s autologné leukafereticky ziskanymi leukocyty
v ramci Cistych prostor pracovisté Farmakologického ustavu LF MU, produktem je pak vlastni autologni
vakcina jako léCivy pfipravek moderni somatobunécné terapie. Studie probiha ve spolupraci s Fakultni

nemocnici u sv. Anny a FN Brno, kde jsou i pacienti v ramci klinickeho hodnoceni Iéceni.
Prace je podpofena grantem IGA MZ CR NT11137-5/2010.

PZ 8 Varia

PNEUMOKOKOVA PNEUMONIA — AKO ZNiZIT JEJ DOPAD ?

Lassan S.1, Lassanova M.2 Tisoriova J.2, Kristova V.2, 'Klinika pneumologie a ftizeologie LF SZU a UN
Bratislava; 2Ustav farmakolgie a klinickej farmakol6gie LFUK Bratislava

Infekcie dolnych dychacich ciest patria medzi najCastejSie pri€iny morbidity a mortality svetove;
populacie. Podla udajov Eurdpskej respiracnej spolocnosti je pneumokok stéle najastejSim patogénom
izolovanym u pacientov s komunitnou pneuméniou, pricom spdsobuje pneuménie v celom spektre
zavaznosti. Komunitna pneumonia je najCastejSim invazivnym pneumokokovym ochorenim (priblizne
80% z celkového pocCtu). Na Slovensku sa pohybuje incidencia pneumokokovej pneumonie na urovni
155 pripadov/100 000 s dominantnym zastipenim vysSich vekovych skupin. Rocne zataZuje
starostlivost o pacientov s pneumokokovou pneumoniou eurdpske zdravotnictvo nakladmi vo vyske
10,1 miliardy €. Na Slovensku sa priame néklady suvisiace s touto diagn6zou odhaduju na 3 miliény €
roCne a nepriame naklady na dalsi 1 milién €. Napriek vyznamnému pokroku v diagnostike, prevencii
i vlieCbe zostava dlhodobo mortalita na invazivne pneumokokové ochorenia i komunitnd pneuméniu
vysokd (20% respektive 12%). NajefektivnejSou intervenciou v rdmci preventivnych opatreni pred
pneumokokovymi nakazami je vakcinacia pneumokokovymi vakcinami. Pneumokokova vakcinacia je
déleZitou suCastou medzinarodnych odporuc¢ani pre prevenciu komunitnej pneuménie i infekénych
exacerbacii CHOCHP. Napriklad, efektivita polysacharidovej vakciny v prevencii prepuknutia
pneumdnie sa v zavislosti od regionu a sledovanej populacie pohybuje medzi 29 az 46%.

V sucasnosti mame k dispozicii pre vakcinaciu dospelej populécie popri polysacharidovej aj tzv.
konjugovanu polysacharidovu vakcinu. Pri konjugovanych vakcinach sa naviaze polysacharidovy
antigén na tzv. nosiCovy protein, ¢im sa zvySuje imunogenicita, indukuje sa imunitnd paméat a takato
vakcina zabezpeCuje dlhodobu, dozivotni ochranu ockovaného jedinca. Konjugovana 13-valentna
pneumokokova vakcina obsahuje relevantné polysacharidy invazivnych aj liekovo rezistentnych
sérotypov. Tieto sérotypy zodpovedaju prevaznej vacsine pdvodcov komunitnych pneumokokovych
pneuménii v beznej Klinickej praxi. Uginnost a bezpednost konjugovanej 13-valentnej pneumokokove;
vakciny bola overend v programe klinického skuSania u viac ako 6000 dospelych a k dispozicii su
skusenosti s podanim viac ako 500 tisic davok vakciny u deti.
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Napriek nespornému pokroku vo vyvoji modernych vakcin ostavaju uUlohy a vyzvy do budUcnosti.
riziko invazivneho pneumokokového ochorenia, ale aj nosi¢stva a fenoménu sérotypového
replacementu. Dal§im moznym trendom je operativne prispdsobenie sérotypového zlozenia cielove;
populacii, ¢i hfadanie novych konjugacnych technoldgii, vyvoj celobunkovych vakcin alebo vakcin proti
non-kapsularnym proteinom.

ZHODNOTENIE RIZIKA NCMP U PACIENTOV S ATRIALNOU FIBRILACIOU

Rexova M.", Musil P.1, Mlynarova J.1, Hatala R.2, Hlivak P.2, Kyselovi€ J.", TFarmaceuticka fakulta
Univerzity Komenského, Bratislava; 2Narodny Ustav srdcovych a cievnych chor6b, Bratislava

Zameranie: Pacienti s atrialnou fibrilaciou (AF) maju vysSie riziko nahlej cievnej mozgovej prihody
(NCMP). Incidencia je ovplyvnena antikoagulacnou lieCbou a dalSimi klinickymi faktormi. Existuju
viaceré stratifikaéné metddy na zhodnotenie tohto rizika.

Metédy: Kohortu tvorilo 137 pacientov (vo veku 61+15; 34,3% Zien) s primarnou diagnozou AF.
Zaznamenali sme farmakoterapiu a udaje o BMI, fajéeni, a vyskyte ischemickej choroby srdca (ICHS),
ochoreni srdcovych chlopni (OCHL) a hyperlipidémii (HLP). Z dalSich dostupnych dat sme vypocitali
CHA2DS2VASC skore. Statisticka analyza mala za ciel identifikovat pacientov s vysokym skre, stanovit
prediktivnu hodnotu jednotlivych parametrov alebo ich kombinacie vo vztahu k incidencii NCMP a
porovnat terapiu a rizikové faktory pri réznych typoch AF.

Vysledky: CHA2DS2VASc definovalo 43,8% pacientov ako nizko aZ stredne rizikovych (skére 0-1),
a 56,2% pacientov ako vysoko rizikovych (skére =2). NajCastejSie vyskytujucim sa skore bolo 1 (32,9%)
a 4 (16,8%). So zvySujucim sa CHA2DS,VASc skore stipal vyskyt NCMP (ptend < 0,0001) a mortalita
(p=0,005). Zrizikovych faktorov sa ako jediny relevantny prognosticky faktor NCMP javilo
CHA2DS,VASc skore (OR 3,01, 95% CI 1,83-4,94, p<0,0001), iné faktory, ktoré neboli zahrnuté v
CHA:DS2VASc, Cize BMI (p=0,39), fajéenie (p=0,091), ICHS (p=0,177), OCHL (p=0,992) a HLP
(p=0,158) neboli signifikantné. Co sa tyka terapie, antikoagulacnu lieébu uZivalo 86,1% pacientov,
z toho kombinaciu s antiagregaénou terapiou 12,4%. Len antiagregacnu lieCbu malo 10,2% pacientov,
a 3,7% pacientov neuZivalo ani jedno ztychto lieiv. Pri porovnavani réznych typov AF nebola
vyznamne odlisna antikoagulacna (p=0,208), ani antiagregac¢na (p=0,167) terapia. Rozdiely v type AF
nemali vplyv na incidenciu NCMP (p=0,466) a z rizikovych faktorov sa objavili rozdiely vo vyskyte ICHS
(p<0,0001), vaskularnych ochoreni (p=0,002), diabetes mellitus (p=0,047), OCHL (p=0,03) a srdcového
zlyhavania alebo dysfunkcie lavej komory (p=0,015).

Zaver: CHA;DS,VASc skore spravne identifikovalo pacientov s vysokym rizikom vyskytu NCMP, ¢im
sme potvrdili jeho vyznamnu prognosticki hodnotu.

FARMAKOGENETICKE ASPEKTY PRI ANTIKOAGULACNEJ LIECBE
Janekova E.(1), Kiricova G. (2), (1) InClinic s.r.o, Bratislava, (2) ProGen s.r.o, Nitra

Uvod: Antagonisti vitaminu K st aj napriek novym terapeutickym stratégiam stale najrozsirenejsie
oralne antikoagulancia uréené na prevenciu a lieCbu Zilového tromboembolizmu, infarktu myokardu
a nahlych mozgovocievnych prihod, prevenciu tromboembolickych komplikécii u pacientov s fibriléciou
predsieni, s ochorenim srdcovych chlopni alebo s nahradami srdcovych chlopni. Klu¢ovym faktorom
bezpecnosti kumarinovej liecby sa v kontexte najnovSich farmakogenetickych poznatkov ukazuje byt aj
geneticka vybava pacienta.

Ciel prace: vo vySetrenom subore pacientov zistit' prevalenciu polymorfizmov génov podielajucich sa
na metabolizme kumarinov: a to CYP 2C9*2, CYP 2C9*3, VKORCA1.

Metodika: Molekularno-genetickou analyzou sme verifikovali pritomnost genetickych polymorfizmov
CYP 2C9*2, CYP 2C9*3, VKORC1 u pacientov sledovanych a lieCenych pre niektoré z vySSie
uvedenych ochoreni, zistili sme prevalenciu tychto genotypov vo vySetrenom subore pacientov a na
zaklade dotaznikovej metddy sme vyhodnotili uspesnost lieCby a vyskyt hemoragickych komplikacii.
Vysledky: V priebehu 9 mesiacov rokov 2011-2012 sme vySetrili vzorky od 70 pacientov sledovanych
v hematologicke] a internej ambulancii s prebiehajucou alebo planovanou antikoagulacnou liecbou
v roznych indikaciach. V naSom subore sme zistili priblizne rovnaku prevalenciu jednotlivych
polymorfizmov, aka sa uvadza v prislusnej odbornej literature. U pacientov s rizikovym genotypom
a nedostatoénou laboratérnou surveillance bola kumarinova lieCha upravovana podfa verejne
dostupného algoritmu www.warfarindosing.org.
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EPIKARDIALNE TUKOVE TKANIVO VYKAZUJE VY$8IU UROVER EXPRESIE MNOHYCH
DOLEZITYCH FAKTOROV V KONECNOM STADIU SRDCOVEHO ZLYHAVANIA
V POROVNANI § LAVOU KOMOROU

Mlynarova J.!, Déka G.!, Musil P.", Hulman M.2, Gongalvesova E.2, Kyselovi¢ J.1, TFarmaceuticka
fakulta Univerzity Komenského v Bratislave; 2Narodny Ustav srdcovych a cievnych chordb, a.s.,
Bratislava

V sUcasnosti sa epikardidlne tukové tkanivo spéja s koronarnou chorobou, atridlnou fibrilaciou
a metabolickym syndrémom. V na8ej praci sme sa zamerali na sledovanie expresie faktorov suvisiacich
so srdcovym zlyhavanim v humannom epikardialnom tukovom tkanive a favej komore v kone¢nom
Stadiu srdcového zlyhavania.

Do prace bolo zahrnutych 29 pacientov (25 muZov, 4 Zeny) s priemernym vekom 48+9 rokov
v konecnom Stadiu srdcového zlyhavania, ktori podstupili transplantaciu srdca. Pri¢inou srdcového
zlyhavania bola kardiomyopatia (19) alebo koronarna choroba (11). Vo vzorkach epikardialneho
tukového tkaniva alavej komory ziskanych z explantovanych sfdc pacientov boli vybrané faktory
sledované na urovni mRNA a proteinov.

Vaskularny endotelialny rastovy faktor na Urovni mRNA mal 0,69 krat (p<0,05) menSiu expresiu
v epikardialnom tukovom tkanive v porovnani s favou komorou. Ostatné faktory na Urovni mRNA mali
vy$Siu Uroven expresie v epikardiainom tukovom tkanive. Kalcineurin, transkripény faktor NFAT3,
transformujuci rastovy faktor f1 a od dosticiek odvodeny rastovy faktor B mali v priemere dvakrat vacsiu
expresiu, inzulinu podobny rastovy faktor a endotelin 1 mali v priemere 10,6- krat vacSiu expresiu
(p<0,05) a transkripcné faktory SLUG a SNAIL mali 18,5 respektive 6696 krat (p<0,05) vacsiu expresiu
v epikardialnom tukovom tkanive v porovnani s favou komorou. Na proteinovej Urovni, v priemere 2-krat
vacsiu expresiu (p<0,05) v epikardialnom tukovom tkanive mali Bcl2, kaveolin 1 a transkripCny faktor
NFkB p105. Adiponektin mal prekvapujuco 0,49 krat men$iu (p<0,05) proteinovu expresiu
v epikardialnom tuku v porovnani s favou komorou.

V praci sme ukazali signifikantne vy$Siu expresiu mnohych déleZitych faktorov v epikardialnom tukovom
tkanive v porovnani s lavou komorou. Epikardialne tukové tkanivo by tak mohlo byt rizikovym faktorom

pre vznik a rozvoj kardialnych ochoreni.
Praca vznikla vdaka podpore grantov FaF UK 26/2013 a UK 658/2013.

CHRONICKA BOLEST A PRISTUP K JEJi LECBE

Paluch Z.12, Chrbolka P.", Sadilkova L.!, Adamek T.!, Vyhlidalova 1.1, Alugik S.3,
TThomayerova nemocnice, Praha; 2Vysoka Skola sv. Alzbety, Bratislava; 3IPVZ, Praha

Chronickou bolesti trpi téméf 19 % lidi ve statech Evropské unie. Tento faktor vyznamné ovliviiuje
socialni zaclenéni, rodinny Zivot a pracovni schopnost téchto osob. Ro¢ni néklady souvisejici
s chronickou bolesti se odhaduji na 300 miliard euro. Postizeni vyhledavaiji Iékarske oSetfeni dvakrat
Castéji ve srovnani s ostatnimi pacienty. Prizkumy ukazuiji, Ze Ulevy od bolesti je dosazeno primérné
po necelych dvou letech od pocatku vyskytu obtiZi, ale téméF u Etvrtiny pacientl k tomuto dojde az po
dvou az péti letech. Témér polovina pacient neni spokojena s l1é¢ebnym pfistupem, délkou a intenzitou
léCby.

Chronicka bolest je sama 0 sobé onemocnénim, které se vyskytuje s dal§imi komorbiditami a doprovazi
s postizenim pohybového aparatu, cévnim nebo neurologickych onemocnénim, zranénim organ( a
tkani, chirurgickym zakrokem nebo nadorovym onemocnénim.

Dle poslednich rozbord jsou nejCastéjSi chronickou bolesti bolesti zad (70 %). Mezi dalSi nejvice
uvadéné pficiny chronickych obtizi patfi bolesti nosnych kloubt a bolesti souvisejici s kréni patefi. Na
chronické bolesti se podili (v sestupném pofadi): bolesti hlavy, artritidy, myalgie, bolest neuropaticka,
visceralni, pooperacni, nadorova a parainfekéni.

Pfistup klecbé je odliSny u bolesti nociceptivni (souvisejici s poSkozenim tkané), neuropatické
(souvisejici s postizenim nervi), nebo v pfipadé jejich kombinace. Neuropaticka bolest je Casto
rezistentni vici béZné uzivané analgetické Ié¢bé a vyzaduje odlisny pfistup. Soustredit [é¢bu bolesti do
specializovanych center prokazatelné pfinaSi zna¢né finanCni uspory. Komplikovanost a
vysoce interdisciplinarni charakter problematiky farmakoterapie chronické bolesti vyzaduje ucast
klinickych farmakologl na lé¢bé chronické bolesti.
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OVPLYVNENIE KLINICKYCH SYMPTOMOV U PACIENTOV S AUTIZMOM

1Corejova A., 2Rauova D., 3Janosikova D., 4Fazekas T., 5Pospisilova V., 6Mikova M., 3Repisky J.,
"Babinska K., "Ostatnikova D., Hrabovska A., 'Kyselovi¢ J., 'Katedra farmakologie a toxikologie,
Farmaceuticka fakulta Univerzity Komenského, Bratislava;, 2 Katedra analytickej chémie, Farmaceuticka
fakulta Univerzity Komenského, Bratislava;  Katedra psychlogie, Filozoficka fakulta, Trnavska
Univerzita, Trnava; 4 Katedra fyzikalnej tedrie lieciv, Farmaceuticka fakulta Univerzity Komenského,
Bratislava;, ® Autistické centrum Andreas v Bratislava; ¢ Autistické centrum FRANCESCO v PreSove; 7
Fyziologicky ustav, Lekarska fakulta Univerzity Komenského, Bratislava

Autizmus patri do skupiny pervazivnych vyvinovych ochoreni, ktoré sa u pacientov manifestuju
typickymi prejavmi. Na jeho lieCbu doteraz nepozname Ziadnu kauzalnu terapiu, ale symptomatickymi
postupmi je mozné niektoré klinické prejavy ovplyvnit. Cielom projektu bolo posudit zmenu klinickych
symptomy a vybranych biochemickych parametrov pri intervencii metylkobalaminom u pacientov s
diagnézou detsky autizmus. Do hodnotenia bolo zaradenych 32 pacientov, ktorych diagndza bola
verifikovana Specializovanym odbornym pracoviskom pouZitim objektivnych diagnostickych metdd ADI-
R (Autism Diagnostic Interview-Revised) a CARS-2 (Childhood Autism Rating Scale). Exkluzivnymi
kritériami bolo uZivanie vysokych davok psychofarmak, vysokofunkény autizmus, diagndza Aspergerov
syndrém a epilepsia. Pacienti denne uzivali 500 ug metylkobalaminu v sirupovej forme. Psychologické
hodnotenie skore pacientov a vendzna krv boli zbierané pred uzivanim a po 100- a 200-driovom uzivani
metylkobalaminu. Uz po 100-driovom uZivani metylkobalaminu doSlo k zlep$eniu socializacie, o€nému
kontaktu, ako aj k zlepSeniu glutationového redoxného statusu. Na zaklade naSich vysledkov mézeme
kon$tatovat, ze peroralne uzivanie metylkobalaminu sa podiefla na zlepSeni antioxidacnych schopnosti,
ktoré u pacientov s detskym autizmom moézu vplyvat na zlepSenie ich klinickych symptémov a
kognitivnych vlastnosti.

POSTERY

VYVOJ HLADIN CYKLOSPORINU A JEHO METABOLITU V KRVI PACIENTU PO TRANSPLANTACI
LEDVIN BEHEM CHRONICKE FAZE

"Halvova P., 2Grundmann M., '2Brozmanova H 3Dédochova J., 3Martinek A.,” Oddéleni klinické
farmakologie Fakultni nemocnice Ostrava; 2 Ustav klinické farmakologie Lékarské fakulty Ostravské
univerzity; 3 Oddéleni Interni mediciny Fakultni nemocnice Ostrava

Uvod: Cyklosporin A (CsA) je imunosupresivni latka stale $iroce pouzivana po transplantaci (Tx) ledvin.
Vzhledem kjeho uzkému terapeutickému indexu a velké inter- a intraindividuaini variabilité je
doporuceno terapeutické monitorovani hladin, které mize zahrnovat i jeho primarni metabolity, z nichz
nékteré pravdépodobné pfispivaji k jeho terapeutickému dinku i projevim toxicity.

Cil: sledovat zmény hladin CsA a jeho metabolitd v krvi v pribéhu chronické faze po transplantaci
ledvin.

Metoda: Do studie bylo zahrnuto 66 pacientu (35 muzd, 31 Zen), ktefi podstoupili transplantaci vice nez
rok prfed zahajenim studie a byli sledovani nasledujici 2 roky. Hladiny byly odebirany po 3 mésice.
Koncentrace CsA a jeho metaboliti byly méfeny pomoci LC-MS/MS metody (1). Na statistické
vyhodnoceni dat byl pouzit D'Agostino & Pearsondv test normality dat a Mann-Whitneyho test.
Vysledky: V pribéhu sledovani do$lo k postupnému poklesu hladin metaboliti AM1 a AM9 i pres
stejnou celkovou denni davku i davku na kg. Zaroven doSlo ke zvySeni procentuainiho zastoupeni CsA
a AM4N a kpoklesu zastoupeni metabolitu AM9. Procentualni zastoupeni metabolitt AM1 se
nezménilo. Viz tabulka ¢. 1 (na dal$i strang!).

Zavér: V pribéhu sledovaného dvouletého obdobi doslo u pacientl v chronické fazi po transplantaci ke
zméné metabolismu CsA, ktera se poklesem hladin metabolitu AM1 a AM9.

Reference: 1. Brozmanova H, Perinova |, Halvova P, Grundmann M. J Sep Sci 2010;33:2287-93.
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Tabulka €. 1 (median (min; max))

vstup do studie 2 roky P
CsA pred uzitim (mgl/l) 99,0 (45,7;360,0) 88,9 (32,8;173,3) 0,1471
CsA 2h po uziti (mg/l) 477,7 (31,6;1002,7) 4514 (39,5;1150,1) 0,2495
AM1 pfed uzitim (mg/l 289,3 (32,5;801,3) 167,8 (51,5;1043,0) 0,0022
AM1 2h po uZiti (mg/l) 632,1 (149,6;1565,9) 333,2 (37,0;2572,1) 0,0002
AMAN pred uZitim (mg/l) 4,5(0,5;87,7) 3,6 (0,0;,131,7) 0,2469
AMA4N po uZiti (mgl/l) 29,9 (1,8;159,2) 29,5 (0;155,8) 0,6718
AMO pied uzitim (mg/l) 217,0 (25,2;1046,9) 77,4 (0,0;992,9) <0,0001
AM9 2h po uziti (mg/l) 678,8 (58,3;2273,0) 157,0 (15,2;1611,9) <0,0001
% zastoupeni CsA 15,6 (5,4;39,3) 24,6 (6,7;54,5) 0,0004
% zastoupeni AM1 455 (7,0,69,7) 47,8 (20,9;64,1) 0,2241
% zastoupeni AM4N 0,7 (0,08;15,2) 1,0 (0,0;36,4) 0,0187
% zastoupeni AM9 35,5 (10,6;55,9) 22,0 (0,0;67,9) <0,0001

VITAMIN D - DOLEZITY UKAZOVATEL VYZIVOVEHO STAVU A CHOROBNOSTI

Janekova E.", Argalasova L.2, Babjakova J.2, 'InClinic s.r.o, Bratislava;
2{stav Hygieny LFUK, Bratislava

Uvod: Uloha vitaminu D v kalciovom metabolizme a kostnej homeostaze je znamy, v poslednej dobe sa

vSak popisuju vyznamné ucinky na zdravotny stav pri nedostatku vitaminu D. Vyskyt nedostatku

vitaminu D je hlavne v industrializovanych krajinach. Suvisi s nedostatkom v potrave a s nedostatocnym

vystavovanim sa sineCnému Ziareniu.

Obsah: Epidemiologické data v poslednej dobe poukazuju na suvis nizkej sérovej hladiny vitaminu D

s ochoreniami pluc, CastejSim vyskytom infekcii a s vyskytom onkologickych ochoreni. Ochorenia, kde

zohrava vyznamnu ulohu hypovitaminéza D:

A. Medzi plucne ochorenia s vysSim vyskytom pri nedostatku vitaminu D patri astma, chronickd
obstrukéna choroba pltc, infekéné ochorenia ako tuberkul6za, infekcie respiraéného traktu.

B. Nadorové ochorenia. Mnohé klinické $tudie poukazuju na pri€inna suvislost a az 50% narast rizika
vyskytu nadorov Creva, prostaty a nadorov prsnika pri znizenej sérovej hladine vitaminu D.

C. Diabete mellitus typ I. Limitované udaje z observacnych Studii poukazuju na redukciu rizika vyskytu
diabetu I. typu pri véasnej suplementécii vitaminu D.

D. Osteopénia, osteopordza, osteomalacia.

E. Arteridina hypertenzia.

F. Ochorenia srdca.

Zaver: Uloha vitaminu D v organizme nabera na vyzname, sledovanie hladiny vitaminu D m& vyznam

pre dlhodobé udrzanie zdravia a jeho nizka hodnota v sére by mala pri zvaZeni zdravotného stavu viest

k Uprave stravovacieho rezimu a pripadnej substitucii.

BYLINKY ALEBO DROGY?

Szokeova A., Lietavova Z., Macurova J., Oddelenie pediatrickej intenzivnej mediciny,
KDaD, UNM a JLF Martin

Do roku 2012 existovali na Slovensku obchody ,crazy“ shopy alebo ,euforia“ shopy, v ktorych bolo
mozné kupit darCekové alebo zberatelské predmety. Boli to aromatické bylinky, prasky, ktoré
obsahovali psychoaktivne latky a predavali sa pod réznymi nazvami (Sasha, Frezee, Bibo, Tvrdy Misa,
Afgan, Kosior, CeSci hreben, Fantastic joint, Hardcore fantastic, Konkret ). Tieto uzitkové predmety
uréené na vonkajSie pouzitie obsahuju syntetické kanabinoidy a mefedrén.

Na naSe oddelenie sme prijali 17-rotné dievCa s diagnézou kvantitativna a kvalitativna porucha
vedomia nejasnej etiologie. Toxikologické vySetrenie (benzodiazepiny, barbituraty, TCA, alkohol, THC,
pervitin, amfetamin, morfin, kokain, extaza) bolo negativne. DalSie laboratérne a zobrazovacie
vySetrenia boli bez patologického nalezu. V dalSom patrani po etioldgii sme zistili pouzitie latok ,,.Sasha“
a ,Freeze®. V praci diskutujeme prakticky vyznam tychto zisteni.
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OTRAVA RTUTI JAKO VYUSTENI NEOBVYKLE SYMPTOMATOLOGIE — KAZUISTIKA
Vofiek J., Oddéleni klinické farmakologie, Plzer, CR

Pfispévek je vénovan hojné uzivanému, avSak i nebezpeénému prvku — rtuti. Se rtuti se setkdvame
v kazdodennim Zzivoté, i kdyz jiz ne v takové mife, jako dfive. Zprvu se pfednaska soustfedi na rtut jako
prvek a dale popisuje pfiznaky akutni i chronické otravy. Tyka se diagnostiky a terapie, ktera se
k takovému pfipadu vztahuje.

Kazuistika pak poddva na pfikladu 35-lettho muZe raritni obraz takovéto otravy, vénuje se
nespecifickym symptomatickym projeviim u pacienta a diagnosticko- terapeutickému postupu v tomto
pfipadé. Zajimavym zjiSténim pak bylo, Ze otraven nebyl jen pacient, ale i dalSi tfi clenové jeho rodiny,
ktefi byli bez subjektivnich ¢i objektivnich pfiznakl. Je poukdzano na individualni reakci organismu na
zvy$enou hladinu rtuti — ta mize byt vnimana u pacienttl velmi subjektivné. Zavérem je zdlraznéno, ze
kdybychom nepomysleli na moznou otravu rtuti, tak by byla interni diferencialni diagnostika vzhledem
k nespecificnosti pfiznak( pomérné Siroka.

AKTUALNE TERAPEUTICKE MOZNOSTI PRI NEALKOHOLOVEJ TUKOVEJ CHOROBE
PECENE / NEALKOHOLOVEJ STEATOHEPATITIDE

Ondrejkovi¢ova M., Glasova H.2, Batovsky M.! 'Gastroenterologicka klinika SZU, Univerzitna
nemocnica Bratislava, 2Narodné referencné centrum pre lieCbu chronickych hepatitid,
Ustav farmakoldgie, klinickej a experimentalnej farmakolégie, LF SZU Bratislava

Nealkoholova tukova choroba peéene (NAFLD) je chronické multifaktoriaine ochorenie charakteristické
hromadenim tuku v peceni. Spolu s obezitou, diabetes mellitus, dyslipidémiou a artériovou hypertenziou
tvori suCast tzv. metabolického syndromu. Steatéza pe€ene modze progredovat do nealkoholovej
steatohepatitidy (NASH) s postupnou fibrotizaciou pecefiového parenchymu. Kone€nym Stadium je
cirhdza pecene. Pacienta ohrozuje vznik hepatocelularneho karcindmu.

Diagnostika NAFLD/NASH sa opiera o podrobni anamnézu, fyzikalne vySetrenie, laboratére
a zobrazovacie vySetrovacie metddy (ultrasonografia a tranzientna elastografia peéene). Ide o
posudenie jednotlivych nezavislych rizikovych faktorov, vyli¢enie inych etiologickych pri¢in ochorenia
pecene - virusovych hepatitid, autoimunitného, alkoholového a liekového poskodenia pecene,
hemochromatozy a Wilsonovej choroby. Histopatomorfologické vySetrenie bioptovanej vzorky peCene
umozriuje detailné posudenie Stadia a aktivity ochorenia.

Komplexna starostlivost o pacienta s NAFLD/NASH zahfiia nefarmakologické terapeutické opatrenia
zamerané na zmenu Zivotného Stylu a Zivotospravy - pohybovu aktivitu, stravovacie navyky so snahou
0 postupné znizovanie telesnej hmotnosti. Pri morbidnej obezite su k dispozicii chirurgické postupy —
bariatrickd bandaz zalidka. Aktualne odporic¢ané farmakoterapeutické postupy pri NAFLD/NASH sa
zameriavaju na vylucenie lie€iv s hepatotoxickym potencialom, dosledné ovplyvnenie jednotlivych
rizikovych faktorov metabolického syndromu a podavanie hepatik (kyselina ursodeoxycholova,
silymarin) a antioxidantov (vitamin E). Viaceré lieCiva s antifibrotickym u€inkom su v suCasnosti vo
VYVOji.

P)cgdpérené z projektu MZ SR ,Rizikové faktory a progresia virusovej hepatitidy C*, ¢. 2007/12-SZU-08.

POSKODENIE PECENE PO LIEKOCH - NOVSIE PRAKTICKE ASPEKTY

Glasova H., Glasa J., Narodne referencné centrum pre liechu chronickych hepatitid,
Ustav farmakologie, klinickej a experimentéalnej farmakologie, LF SZU v Bratislave

Liekové poSkodenie pecene (LPP) patri medzi najCastejSie neziaduce ucinky farmakoterapie. Najviac
ohrozeni LPP su pacienti lieCeni si¢asne viacerymi lieGivami (polyfarmakoterapia, polypragmazia),
novorodeneckého, detského a vy3Sieho veku a osoby so zavaznym systémovym ochorenim alebo
tazkom klinickom stave. V zavislosti od davky lieCiva vznika tzv. oCakavany typ LPP. Pri tzv.
idiosynkratickom type ide o neoCakavané LPP. Niektoré lieciva a ich metabolity spdsobuju poskodenie
hepatocytov, resp. cholangiocytov priamo — mechanizmus priamej cytotoxicity. Inokedy je poskodenie
sprostredkované imunopatologickou reakciou. Dalimi skamanymi mechanizmami LPP st poskodenie
mitochondrii, aktivacia apoptdézy buniek alebo inhibicia transportnych mechanizmov hepatocytu
a nasledné poskodenie toxickymi ZlGovymi kyselinami. Klinicky priebeh LPP méze byt akutny alebo
chronicky, prejavi sa hepatocelularnym, cholestatickym alebo zmieSanym poskodenim. Désledna
lieckova anamnéza a Udaj o ¢asovej suvislosti s podanim urcitého lieiva su prvoradym predpokladom
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urenia spravnej diagnézy. V pripade podozrenia na intoxikaciu, resp. metabolicky polymorfizmus sa
stanovuje plazmaticka hladina lieiva/metabolitov, resp. genotypizacia. UkonCenie podavania
inkriminovaného lie€iva predstavuje prioritné opatrenie v manazmente LPP. Moznost eliminacnej lieCby
zavisi od typu vyvolavajuceho lie€iva a/alebo metabolitu/metabolitov. V niektorych pripadoch LPP je
dostupné Specifické antidotum. Prospesné moze byt podavanie hepatik. Vo vynimo€nych pripadoch je
nevyhnutna transplantacia pecene.

Podporené z projektu MZ SR ,Rizikové faktory a progresia virusovej hepatitidy C*, €. 2007/12-SZU-08.

TRANZIENTNA ELASTOGRAFIA PECENE V MANAZMENTE CHRONICKEJ HEPATITIDY C

Kacmarska L., Jaskova A., Brazdilova I., Slobodova L., Glasova H., Glasa J., Holoman J.
Nérodné referencné centrum pre liecbu chronickych hepatitid, Ustav farmakologie, klinickej
a experimentalnej farmakoldgie, LF SZU v Bratislave

Tranzientna elastografia peCene (TELP) je neinvazivne pomocné vySetrenie, ktorym sa meria tuhost
peCenového tkaniva. Pri vySetreni sa hodnoti Standardnym spdsobom Sirenie elastickej viny v tkanive
pecene. Merana tuhost pecene (ang. liver stiffness) je parameter, ktory velmi dobre koreluje s fibrézou
pecene. Technickou limitaciou vySetrenia TELP je problém dosiahnutia validneho vysledku merania
u obéznych pacientov, pacientov s ascitom, vyraznym meteorizmom a u osob s Uzkym interkostalnym
priestorom.

V Narodnom referenénom centre pre lieCbu chronickych hepatitid SZU v Bratislave sa vySetrenie TELP
vykonava od juna 2009. Do méaja 2013 bolo v tomto centre vySetrenych 2285 pacientov.

V predkladanej praci sa porovnavaju vysledky hodnotenia stupria peceriovej fibrézy histomorfologickym
vySetrenim vzorky pecene ziskanej biopsiou s hodnotenim stupia fibrozy pe¢ene pomocou TELP v
subore 30 pacientov s chronickou hepatitidou C. Tieto vysledky poukézali na primeranu zhodu zaverov
hodnotenia fibrézy peene oboma metddami v tomto stbore pacientov.

Okrem toho sa v subore 48 pacientov s chronickou hepatitidou C porovnalo hodnotenie stupnia fibrézy
pomocou TELP pred apo ukonéeni kombinovanej protivirusovej lieCby pegylovanym interferonom
a ribavirinom. Ziskané vysledky poukazuju na zretelny trend zniZovania stupna fibrézy v priebehu lieCby
v hodnoteni pomocou TELP.

Metéda TELP sa v sulade s doterajSimi poznatkami ukazala ako vhodna na hodnotenie stupnia fibrézy
pecene pri indikacii, ako aj pocas sledovania priebehu kombinovanej protivirusovej liecby u pacientov

s chronickou hepatitidou C.
Podporené z projektu MZ SR ,Rizikové faktory a progresia virusovej hepatitidy C*, €. 2007/12-SZU-08.

EUPATI - EUROPEAN PATIENTS' ACADEMY ON THERAPEUTIC INNOVATION
(EUROPSKA AKADEMIA PACIENTOV O TERAPEUTICKYCH INOVACIACH)

Glasa J.2, Glasova H.!, "National Reference Center for Treatment of Chronic Hepatitis,
Institute of Pharmacology, Clinical and Experimental Pharmacology FM SMU, 2Institute
of Health Care Ethics FNAHS SMU, Bratislava

What it is. The European Patients' Academy on Therapeutic Innovation (EUPATI) will provide
scientifically reliable, objective, comprehensive information to patients on the research and development
process of medicines. It will increase the capacity of patients and the lay public to be effective
advocates and advisors, €. G., in clinical trials, with regulatory authorities and in ethics committees. A
consortium of 30 organisations, led by the European Patients' Forum, comprises a unique combination
of pan-European patient organisations, academic and not-for-profit organisations expert in patient and
public engagement and EFPIA member companies. It will feature excellent state-of-the-art, high quality,
objective education to patients, facilitating engagement and involvement. The Consortium includes pan-
European leaders in patient advocacy, academia, not-for-profit organisations and EFPIA member
companies, bringing in key expertise in patient advocacy as well as in the processes for research and
development in medicines.

EUPATI will make a substantial and measurable difference to patients, providing the tools and the
knowledge for their empowerment and meaningful involvement in pharmaceutical innovation, safety of
medicines and access to treatments. It will inform the general as well as the more hard-to-reach patient
community, raising public awareness of the development of new treatments.

Rationale. The development of pharmaceutical medicines is a highly regulated, costly, long and
complex process that is largely unknown to the general public. The benefits and risks of existing and
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new treatments alternatives are difficult to understand for patients. In an area of growing demand and
emphasis on both quality and sustainability of healthcare, it is critical to address this major gap in public
perception and knowledge. Better-informed patients and carers have a key role to play in the
implementation of patient-centred clinical research strategies and approval processes, access to
treatments and treatment optimisation approaches.

Objectives. The European Patients' Academy on Therapeutic Innovation (EUPATI) was initiated and
led by major patient umbrella organisations, welcomed by the European Pharmaceutical Industry and is
run by a strong multi-stakeholder Consortium. It will address training issues and significantly improve
the availability of both patient-centric information for the public as well as educated patient experts that
have the capacity and capability to contribute to medical research and development.

Establishing of the Slovak Chapter of EUPATI is considered.

ETICKE KOMISIE A HODNOTENIE NOVYCH TERAPIi: BUNKOVA LIECBA

Glasa J.'2, Kréméryova T.2, Glasova H." "Nérodné referencne centrum pre liecbu chronickych hepatitid,
Ustav farmakoldgie, klinickej a experimentalnej farmakoldgie LF SZU, 2Ustav zdravotnickej
etiky FOaZOS SZU v Bratislave

Sucasna medicina je charakterizovana narastajucim uplatnenim novych technoldgii, akymi su
nanotechnoldgie, biotechnoldgie, informacné technolégie a neurovedy. Vzajomné prepojenie tychto
novych technoldgii v konkrétnych praktickych aplikaciach sa zvy€ajne oznacuje terminom ,konverguijuce
technolégie®. Ich potencialny prinos v medicine a zdravotnictve — vzhladom na nové mozZnosti
prevencie, vCasnej diagnostiky a ucinnej a bezpecnej lieCby — je vnimany zasadny. Nezriedka sa
oznacuje za revoluény. S narastajucou Gginnostou a hibkou zasahu tychto technolégii do telesnej
a psychickej integrity, ba identity jednotlivca prichadzaju opravnené obavy suvisiace s ich bezpecnostou
a moznymi dlhodobymi ucinkami v populac¢nom alebo v dlhodobom ¢asovom horizonte.

Pred etickymi komisiami vyvstavaju vo vztahu ku klinickému vyskumu a k SirSej aplikacii konvergujucich
technoldgii mnohé etické otazky: niektoré su zhodné s tymi, ktoré etické komisie rieSia vo vztahu
k biomedicinskemu vyskumu a klinickym sku$aniam ,Standardne®, iné predstavuju nové etické dilemy,
s ktorymi sa etické komisie vo svojej Cinnosti donedavna nestretavali. Otazkou novsich vyziev pre pracu
a zodpovednost etickych komisii vo vztahu k tymto novym Uloham sa zaobera aj tato praca. Poukazuje
na moznosti, ale aj na nové Uskalia, ktoré musia etické komisie brat do uvahy, ked sa chcu ucinne
postavit na stranu ochrany ludskej déstojnosti, prav a opravnenych zaujmov ucastnikov vyskumu
(vratane klinickych skuSani) — a sUcasne aj na stranu podpory a monitorovania vyvoja suc¢asnych
biomedicinskych vied a ich aplikacii. Tato zodpovednost dnes presahuje hranice regionalnych komunit
- a tyka sa aj generacii, ktoré budu zit na Zemi v blizSej, Ci vzdialenejSej buducnosti.

Podporené z projektu 7RP EURECNET.

0.AMD.G.
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