Ceska spoleénost klinické farmakologie CLS JEP, z.s.

porada
24. CESKOU KONFERENCI KLINICKE FARMAKOLOGIE
28. CESKOU KONFERENCI TDM
KRAJSKY REVMATOLOGICKY SEMINAR

Termin konani:
19. - 21.6.2025
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“\ Klinickém hodnoceni BE OPTIMAL doséhlo odpovedi ACR-5018-% (n7N=76/431) ve 4. tydnu-(oproti 3 % [n/N=3/281] u placeba), 43,9 % (n/N=189/431) v 16. tydnu (priméarni cilovy parametr; oproti 10,0 % [n/N=28/281] u placeba,
p<0,0001;45,7 % [n/N=64/140] v referencnim rameni s aktivnim adalimumabem), 54,3 % (n/N=234/431) v 62. tydnu (50,0 u[ﬂ/ 70/140] v referencnim rameni s aktivnim adalimumabem) a 51,5 % (n/N=222/431) ve 104. tydnu
biologicky naivnich pacientil v rameni s pipravkem BIMZELX (analyza NRI)." V iinickém hodnoceni BE COMPLETE dosahlo ACR 50 16 % pacient (n/N=43/267) ve 4. tyjdnu (oproti 2 % [n/N=2/133] u placeba), 43 4 % (n/N=11 /287 v 16.
tydnu (primérni cilovy parametr; oproti 6,8 % [n/N=9/133] s placebem, p<0,0001), 51,7 % (n/N=138/267) v 52. tydnu a 50,6 % (n/N=135/267) ve 100. tydnu TNFi non-respondérii v rameni s pripravkem BIMZELX (analyza NRI).” Potity n pro
udajeuvadene'v 2.2104. tydnuvkhmckv’ch hodnocenich BE OPTIMAL a BE COMPLETE jsou vypocteny manualng.2 V Klinickém hodnoceni BE MOBILE 1 dosahlo odpovedi ASAS40 47,7 % (n/N=61/128) v 16. tydnu (primérni cilovy parametr; oproti

% [n/N=27/1 26] u placeba, p<[] UU ,60,9 % (n/N=78/128) v 52. tydnu a 49,2 % (n/N=125/254) ve 104. rdnummemusm axSpAv rameni [6cby s pripravkem BIMZELX (analjza NRI).” V Klinickém hodnoceni BE MOBILE 2 dosahlo
UdanedlASAS-lU 44.8% (n/N=99/22 v16 tydnu (primérnf cilovy parametr; oproti 22,5 % [n/N=25/111] u plac 0,001), 584 % (n/N=129/221) v 52. tydnu a 53,9 % (n/N=179/332) ve 104. tydnu pacientii s AS v rameni [§Eby
s pfipravkem BIMZELX (analyza NRI) "”Uda e za 104. tyden zahmovaly pacienty pivodné randomizované na placebo v linickych hodnocenich BE MOBILE 1 a BE MOBILE 2, kieft byliv 52. tydnu zafazeni do klinického hodnoceni BE MOVING OLE.

v Tento Iégivy pripravek podiéhd dalsimu sledovani, To umazni rychlé ziskdni novyich informaci o bezpenosti. Zadame zdravotnicke pracovniky, aby hlsili jakakoli padezreni na nezédouc éinky.

Lkracend informace o pripravku © Bimzelx 160 mg injekGni roztok v predplnéném peru © SloZeni; Jedno predplnéné pero obsahuje 160 mg bimekizumabu v 1 ml. Indikace; LoZiskovd psordza: | 6tha stiedné tezké a7 tezke formy loZiskové
psoridzy u dospélych, u nich? e indikovana systémova I68ba. Psariatickd artritida. Jako monoterapie nebo vkombinaci s methotrexatem, k [6Ehe aktivni psoriaticke artritidy u dospélych, ktefi reagovali nedostatecné na jeden nebo vice chorobu
modiﬂkuj\'m’ch amtirevmatickych \ékﬂ (Disease MmdifyingAntirheumaﬂc Drugs, DMARD) nebmym Ie'kynemlemvali /I)r/a'/n/’sgmfz/am/'r/da /VE/ad/ZJg/af/b/ai a)r/;i/ﬂ/’spoﬂdy/a/zr/'l/kfa Lééha duspé\ychsaktivmneradiograﬁcknu axié\m’
netolerovall. Aﬂ/(y/nZU//c/spﬁndy//r/da Lecbaduspelychsakt\vmaﬂky\ozuumspondylmduu ktefinereagovali dostatecné na konvencm\echunebntumlechunem\emvah Hidradenitis suppurativa (HS): | étha aktivni stredng tézkeé a7 tezke
hidradenitis suppurativa (acne inversa) u dospglych s nedostatecnou reakci na jinou konvenéni systémovou léchu HS. Davkovéni; LoZiskovd psoriaza. Doporutend davka pro dospélé pacienty s loZiskovou psoridzou je 320 mg (podanyich jako
2 subkutanniinjekce po 160mg) v 0.,4.,8.,12., 16. tydnu a poté kazdych 8 tydnil. Psaratickd artritiala: Doporutend davka pro dospélé pacienty s aktivni psoriatickou artritidou je 160 mg (podanychjako 1 subkutanniinjekce po 160 mg) kazdé
4 tydny. Vice informaci naleznete v SPC: Pacienti s psoriatickou artritidou a zéroveri loZiskovou psoridzou. Axiain/ spondylartritida: Doporucend davka pro dospglé pacienty s axidlni spondylartritidou je 160 mg (podanych jako 1 subkutannf
injekee po 160 mg) kazdé 4 tydny. Hiaradenitis suppurativa: Doporutend davka pro dospélé pacienty s hidradenitis suppurativa je 320 mg (podanych jako 2 subkuténniinjekce po 160 mg) kazdé 2 tydny do 16. tydne, a poté kazdé 4 tydny.
Facienti s nadvahou: ) ngkterych pacientl s loZiskovou psoridzou (vEetng psoriatické artritidy s spolu se stfedné tézkou aZ t6zkou psoridzou) a télesnou hmotnosti = 120 kg, kteff nedosahli kompletniho zhojent kize v 16. tydnu, miZe dévka
320 mg kazde ctyritydny (Q4W) po prvnich 16 tydnech I6Eby déle zlepsit odpovéd na I6cbu po 16. tydnu. Uprava davky u szarsich pacientil (65 let a starsy) a u pacientl s poruchou funkee ledvin nebo jater neni nutnd. Zpuisob podani:
Tento I6Givy pripravek se poddva subkutanni injekei. Davka 320 mg miZe byt podana jako 2 subkutdnni injekce po 160 mg. Vhodnd mista pro podani injekce zahmuijf stehno, bficho a horni &4st paze. Predplnéné pero se nesmi protfepdvat. Po
fadném proskoleni v technice aplikace subkutdnni injekce si pacienti mohou aplikovat pfipravek Bimzelx sami. Kontraindikace: Hypersenzitivita na Iégivou ldtku nebo na kteroukoli pomocnou Iétku. Klinicky vyznamné aktivniinfekce (napf. aktivni
tuberkuldza). Zviastni upozorn&ni a opatfeni pri pouZivani: /nfekce: Bimekizumab miZe zvysit riziko infekef (infekoe hornich cest dychacich a oralni kandiddza). Pri zvazovani pouZiti bimekizumabu u pacient(i s chronickou infekef nebo rekurentni
infekci v anamnéze je tieba postupovat opatrng. Légha bimekizumabem se nesmi zahdjit u pacient( s jakoukoli klinicky vjznamnou aktivni infekei, dokud infekce neustoupi nebo neni adekvatng Iécena. Pacienti 16teni bimekizumabem majf byt
pouteni, aby vyhledali Iékare, pokud se objevi zndmky nebo pfiznaky naznadujici infekci. Hodnocens tuberkuldzy (TBC) pied léchou: Pred zahdjenim I6Eby maji byt pacienti vySetfeni na pfitomnost TBC. Bimekizumab nesmi byt podavén
pacientdm s aktivni TBC. V pribghu 18gby maj byt u pacientd monitorovany zndmky a ptiznaky aktivni TBC. Zanétlive stigvni onemocnéni: Pri podévani bimekizumabu byly hldSeny nové pripady nebo exacerbace zanétlivého strevniho
onemocnéni. Bimekizumab se u pacient(i se zanétlivym stfevnim onemocnénim nedoporutuje. Aypersenzitivita; U inhibitort IL-17 byly pozorovany zdvazné hypersenzitivni reakce vietné anafylaktickych reakef. Ockovani: Pred zahdjenim 16ty
bimekizumabem ma byt zvaZeno dokongeni vSech ockovani prislusnych pro dany vék v souladu s aktualnimi vakcinacnimi doporuGenimi. Pacienttim Iécenym bimekizumabem nemaji byt poddvany Zivé vakciny. Tento 16Givy pfipravek obsahuje
0.4mg polysorbétu 80 v 1 ml roztoku. Polysorbaty mohou zpdsobit alergické reakce. Bimzelx obsahuje v podstaté zanedbatelné mnoZsti sodiu - vice viz SmPC. Interakce: Nelze vylougit Klinicky viznamny icinek na substraty CYPA450 s tzkjm
terapeutickym indexem, u kterych se davka individualng upravuje (napf. warfarin). Pizahdjeni [66by bimekizumabem u pacient(i [6cenych témito typy Iégivych pripravkil je tfeba zvait terapeutické monitorovani. Fertilita, t8hotenstvi a kojeni; Zeny
ve fertilnim veku musi b&hem [€6by a nejméné 17 tydnii po ukonGeni lécby pouzivat GGinnou antikoncepci. Poddvani pipravku Bimzelx v t8hotenstvi se z preventivnich divodi nedoporuuje. Je tfeba zvdZit zda prerusit kojeni nebo ukongit/ prerusit
Iéﬁbu Neiédnuciﬂﬁinky Ve\m\f:asté infekce horm’chcestdy’chacl’ch Gasté: uré\m’kandiddza mykotmke’mfekce infekce u§\' infekceviremherpessimplex omfaryngea\m’kandiddza gastmemerilida folikulitida, vulvmvagmélmmykm\cke’mfekce

Doba pouZitelnosti 3 roky. Zvlastnl opatieni prn unhuvavanl Uchovave] tevchladnmce( °(-8°0). Chrantepredmrazem Uchuvave tev krabicce, ahyhy\pnpravekchranenpredsveﬂem Prmraveklzeuchnvavatpr\puku mveteplute(do?ﬁ"ﬁ)
pojedno obdobitrvajici maximélng 25 dni s ochranou pred svétlem. Po vyjmutiz chladnicky a uchovévaniza téchto podminek zlikvidujte po 25 dnech nebo do data pouZitelnosti vytiSténého na obalu, podle toho, co nastane dfive. Vyznatené misto
pro datum na krabicce slouzi pro zaznam data vyjmuti z chladnicky. Dostupné I€kové formy a velikosti baleni: Baleni s 1 predpinénym perem, 2 predpingnymi pery. DrZitel rozhodnuti o registraci: UCB Pharma S.A., Bruxelles, Belgie. Registratni
gisla; EU/1/21/1575/005-006. Datum revize textu; 12. 12. 2024. Viydej 6Sivého pFipravku je vézén na Iékarsky predpis. Pripravek je piné hrazen z prostiedkii vefejného zdravotniho pojisténi vindikaci loZiskové psoridzy, psoriatické artritidy
aankylozujici spondylitidy. Vindikaci neradiografickd axidlnf spondylartritida a hidradenitis suppurativa neni pfipravek hrazen z prostredk(i verejného zdravotniho pojisténi. Podrobné ddaje najdete v Souhrnu Gdaj o pFipravku.

Reference: 1. SPC BIMZELX”. 2. Mease PJ, et al. Rheumatol Ther, 2024:11(5):1363-1382. 3. Mclnnes 1B, et al. Lancet, 2023;401(10370):25-37. 4. Ritchlin CT, et al. Ann Rheum Dis. 2023:82(11):1404-1414. 5. Merola JF et al. Lancet.
2023;401(10370):38-48. 6. Coates LC, et al. RMD Open. 2024:10(1):¢003855. 7. Baraliakos X, et al. 2024. EULAR 2024. Poster POS0808. 8. van der Heijde D, etal. Ann Rheum Dis. 2023;82(4):515-526. 9. Baraliakos X, et al. Ann Rheum
Dis. 2024;83(2):199-213. 10. Rozhodnuti SUKL o stanovenivySe apodminek dhrady LP Bimzelx ze dne 5.6.2024 - Spraunitizenisp. zn. SUKLS231649/2023.

(Z-BK-2500121 * Datum pripravy: Serven 2025 ) . .
© UCB Biopharma SRL, 2023. Vsechna prava vyhrazena. BIMZELX” je registrovanou ochrannou zndmkou spolecnosti UCB Groups of Companies. V_P Insplred by patlents.

UCB s.r0., Jankovcova 1518/2, 170 00 Praha 7, tel: +420 221 773 411, e-mail: info.prague@ucb.com, www.uch.cz A 4 Driven by science.
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Informace

Poradatel
Ceska spole¢nost klinické farmakologie JEP,
z.s.

Prezident
prim. MUDr. David Suchy, Ph.D.
e-mail: suchyd@fnplzen.cz

Védecky vybor:

predseda: doc. MUDr. lvana Kacifova, Ph.D.
clenové:

prof. RNDr. Pavel Anzenbacher, DrSc.
RNDr. Hana Brozmanova, CSc.

doc. MUDr. Regina Demlova, Ph.D.
prof. MUDr. Milan Grundmann, CSc.
doc. MUDr. Zoltan Paluch, Ph.D., MBA
doc. MUDr. Petr Petr, Ph.D.

prim. MUDr. David Suchy, Ph.D.

doc. MUDr. Karel Urbanek, Ph.D.

Organizacni vybor

prim. MUDr. David Suchy, Ph.D.
prof. MUDr. Otto Mayer, CSc.

prof. PharmDr. Radek Kucera, PhD.
Lenka Dolejsova

Vzdélavaci akce je poradana dle Stavovského predpisu CLK €. 16.
Bude ohodnocena 14 kredity.
Odborny garant je prim. MUDr. David Suchy Ph.D., ID: 1140051170

19. -21.6.2025
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Informace

Registrace

Pi registraci vypliite své evidenéni &islo 1ékare (CLK ID). V piipadé, Ze ID nebude vyplnéno,
nem@Zeme Vam zajistit automatické pricteni kredit(i prostfednictvim Vzdélavaciho portélu CLK na
Vase kreditové konto.

Registrace zahrnuje: vstup do prednaskovych a vystavnich prostor, obédy, obcerstveni, vystaveni
certifikatu dle stavovského predpisu €. 16 Ceské IékaFské komory/potvrzeni G€asti, sbornik abstrakt a
kongresové materialy.

Vystava
V pfilehlych prostorach konferencnich salt bude usporadana vystava a prezentace firem uréena
pouze odborné verejnosti.

Stravovani

Béhem konference budou v prostorach hotelu pro tGcastniky konference pfipraveny obédy, dopoledni
a odpoledni obcCerstveni. V cené ubytovani je zahrnuta snidané. Pokud mate zdjem o rozsiteni této
nabidky ¢i mate specifické poZadavky, kontaktujte organizatora na: kancelar@hillaryconsulting.com.

Ubytovani

Ubytovani je rezervovano organizatorem v Parkhotelu Plzen, Ucastnici si ubytovani objednaji sami
pres rezervacni systém hotelu na https://parkhotel-czech.eu. Do poznamky pfi objednani

uvedte slevovy kéd KKF2025 pro nize uvedené ceny. Cena obsahuje snidani bufetového typu, pfistup
do fitcentra, WiFi a parkovani.

— Superior pokoj

(jednoltzkovy pokoj 2.450 Ké/noc, dvoulGzkovy pokoj pfi plném obsazeni 2.850 K¢//noc)

— Junior pokoj

(jednoltzkovy pokoj 2.850 Ké/noc, dvoulGzkovy pokoj pfi plném obsazeni 3.150 K¢//noc)

Parkovani
Parkovani je zajisténo na hotelovém parkovisti Parkhotelu zdarma.

Organizacni zajisténi

Hillary consulting s.r.o.

Sady Pétatricatnikd 33

301 00 Plzen
kancelar@hillaryconsulting.com

19. -21.6.2025
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24. CESKA KONFERENCE KLINICKE FARMAKOLOGIE

CTVRTEK 19.6.2025

28. CESKA KONFERENCE TDM
KRAJSKY REVMATOLOGICKY SEMINAR

PROGRAM

FN Plzen - Bory, Pav. 21, Klinicka farmakologie, 1.p.

Revmatologicky ustav Praha. Setrvani na druhé linii Ié€by po selhani prvniho TNF pfi Ié€bé

10:00 Mann H. RA — data z registru ATTRA.

10:45 Suchy D. Selhani biologické 1é¢by spondyloartritidy. Co dal?

11:15 Coffee break

11:50 Vorisek J. Aktualni pohled na erozivni OA ru¢nich kloubu

12:15 Suchy D. Dlouhodoba uéinnost Cosentyxu v Iécbé SpA v registrech biologické Iécby
12:30 Suchy D. Aktuality v terapii SLE, role biologické 1é¢by (anifrolumab)

12:45 Suchy D. Ixekizumab v 1é¢bé pacientti s AS a zejména nizkym CRP

13:00 Zakonceni seminare

Zasedani vyboru CSKF

Parkhotel Plzen

PATEK, 20.6.2025

PARKHOTEL PLZEN, sal Conferenza

SLAVNOSTNi ZAHAJENI 24. CESKE KONFERENCE KLINICKE FARMAKOLOGIE

Predsedajici: Grundmann M., Kacifova I.

Vyzvana prednaska
Predsedajici: Suc

10:35 Hromadka M.

Aspirinova rezistence-stale aktualni problém?

Terapeutické monitorovani léciv a analytické metody

Predsedajici: Bozmanova H.. Kofistkova B.

11:00 Brozmanova H.

11:15 Kacirova I.

11:35 Kofistkova B.

11:55 Kacirova I.

12:15  Obéd

Metoda kapalinové chromatografie s hmotnostni detekci pro stanoveni celkové a volné koncentrace
vybranych antibiotik v séru a exsudatu pacienti po sternotomii pfi vyuziti podtlakové terapie ran

Objektivizace Iékové interakce metoprololu s amiodaronem pomoci stanoveni jejich
sérovych koncentraci véetné metabolita

Analyza sérovych koncentraci natalizumabu u pacientll s roztrouSenou sklerézou: vysledky
prufezové studie

Monitorovani sérovych koncentraci okrelizumabu u pacientt s roztrousenou sklerézou v
bézné klinické praxi

13:15 Teams prezentace

13:15 Salek T.

Cystatin C pro Terapeutické monitorovani lé€iv

13:20

13:30 Matalova P.

Vyzvana prednaska

Farmakologicka Ié€ba hypertenze u déti

Suchy D.

13:50 Bultas J.

Oligonukleotidy nejen v Iécbé kardiovaskularnich onemocnéni

Kardiovaskularni sympozium Otty Mayera starSiho

Predsedajici: Grundmann M., Mayer O. jr

14:25 Kacifova I.

14:40 Grundmann M.

Analyza sérovych koncentraci metoprololu a jeho metabolitu a-hydroxymetoprololu u
pacientd se srde¢nim selhanim se snizenou ejekéni frakci

Monitorovani sérovych koncentraci bisoprololu u pacientti se srde¢nim selhanim se
snizenou ejekéni frakci
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14:55 Kofistkova B. Sle(?ovaunl serovy‘crf koncer’ltr’acl kanrtinonu (a_ktl\fm'ho me’tabolltu spironolaktonu) u
pacientd se srde¢nim selhanim se snizenou ejekcni frakci
. b Sérové koncentrace valsartanu a sakubitrilatu, aktivniho metabolitu sakubitrilu, u pacienta
15:10 Kacirova | . o . L oLx s .
se srde¢nim selhanim se snizenou ejekéni frakei
. Intra-individualni variabilita lipoproteinu(a) a jeji potencialni dopad na rozhodnuti ohledné
15:25 Mayer O. x L. .
lécby tohoto rizikového faktoru
15:40 Coffee break

16:15
16:40
17:05

17:30
17:45

18:20
19:15

8:50
9:05
9:20
9:35
9:55

10:30

10:45

11:05

11:30

11:45
12:00
12:15
12:30

12:30

Klinicka farmakologie biologickych a syntetickych chorobu modifikujicich lIé¢iv

Predsedajci: Urbanek K., Suchy D.

Fibigr O. Biologicka lééba astmatu
Urbanek K. Biologicka lé¢iva pouzivana v gastroenterologii
Suchy D. Selhani biologické lécby spondyloartritidy. Co dal?

Aktualni stav klinické farmakologie v CR a SR

Predsedajici: Grundmann M., Glasa J.

Grundmann M. Aktualni stav klinické farmakologie v CR
Glasa J. Klinicka farmakoldgia na Slovensku - aktualny stav a perspektivy v roku 2025
Plenarni schiize CSKF

Predsedajici: Kacifova I.

Zavér prvniho dne

Vecere

SOBOTA, 21.6.2025
Parkhotel Plzen, sal Conferenza
Edukacni blok

Predsedajici: Suchy D., Rychlickova J.

Rychliékova J. Kdyz se volitelny pfedmét stane povinnym - prvni rok vyuky klinické farmakologie
Papiez A. Platforma Prescribing Education jako zdroj pro inovaci vyuky klinické farmakologie
Rychliékova J. Virtualni pacient ve vyuce klinické farmakologie — nase zkuSenosti
Pecha M. Predstaveni projektu Digitalni farmakolog

Coffee Break

Klinicka farmakologie antibiotik

Predsedajici: Glasova H., Dvorak P.

Dvorak P. Jak zlepsit antibiotickou preskripci

Glasa J ZlepsSenie pouzivania antibiotik v zariadeniach dlhodobej starostlivosti (projekt IMAGINE): Vysledky prvej
' etapy rieSenia projektu z perspektivy cielovej krajiny (Slovensko)

Glasova H ZlepsSenie pouzivania antibiotik v zariadeniach dlhodobej starostlivosti (projekt IMAGINE): Poznatky z

prvej fazy realizacie projektu

VARIA

Predsedajici: Suchy D., Kacirova I.

Critical drug-drug interaction with voriconazole in critically ill patient treatment, who

Tesfaye H. contracted invasive aspergillus infection.
Kucera R. Novy pohled na toxocotu vitaminu D
Kmonickova E. Kratom: co by mél IékaF védét

Poruba M. Limity peroralni substituce magnézia

Zavér konference

OBED

Vzdélavaci akce je poradana dle Stavovského predpisu CLK ¢. 16. Bude ohodnocena 14 kredity.

Garantem akce je prim. MUDr. David Suchy, Ph.D.
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Aspirinova rezistence, vyuziti ASA v primarni a sekundarni prevenci
Kardiologicka klinika FN Plzer, Komplexni kardiovaskularni centrum
prof. MUDr. Milan Hromadka, Ph.D

Kyselina acetylsalicylova (aspirin, ASA) v sekundarni prevenci kardiovaskularnich ptihod
u pacientl s aterosklerotickym postizenim koronarnich i perifernich tepen snizuje vyskyt umrti
a zavainych ischemickych cévnich piihod o 22 %. Pokud je vSak laboratorné mérena ucinnost
antiagregacni terapie ASA, neodpovidd zhruba tfetina pacientl adekvatnim zplsobem. Pro
tento fenomén se uziva nazev aspirinova rezistence. U pacientu se stabilnim KV postizenim je
vyskyt rezistence na ASA velmi nizky, vétSinou na podkladé non compliance, ale vyznamné
stoupd v pripadé akutniho stavu. V prednasce se zaméruji na nejcastéjsi pric¢iny aspirinové
rezistence na zakladé kazuistiky pacientka prijimaného pro akutni infarkt myokard a soucasné
vzniklou cévni mozkovou prihodu. Prednaska se zaméruje i na vyuZiti ASA v primdarni prevenci.

Abstrakta jsou v dodané podobé autorem a nejsou korigovdna. 19.-21.6.2025
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Metoda kapalinové chromatografie s hmotnostni detekci pro stanoveni celkové a volné
koncentrace vybranych antibiotik v séru a exsudatu pacientd po sternotomii pfi vyuZiti
podtlakové terapie ran.

L2Brozmanova Hana, ?Siétik Pavel, *?Duricovd Jana, **Kacifova Ivana, *Karikova Klara, >*Kolek
Martin

'0ddéleni klinické farmakologie, ULM, FN Ostrava; 2Ustav klinické farmakologie, LF,
Ostravskd univerzita; *Kardiochirurgické centrum, FN Ostrava; “Katedra internich obord, LF,
Ostravska univerzita

Uvod: Na zakladé dostupnych literarnich Udajd se predpokladd, ze pfi pouziti podtlakové
terapie penetruji systémové podana antibiotika do hlubokych ran rychleji a dosahuji vyssich
koncentraci.

Cil: Cilem této prace bylo stanovit u vybranych antibiotik celkovou koncentraci a podil jeji
volné frakce v séru a v exsudatu u pacientl po sternotomii, ktefi byli 1é¢eni podtlakovou
terapii.

Metoda: Byla zavedena metoda kapalinova chromatografie s hmotnostni detekci (UHPLC-
MS/MS) pro stanoveni koncentraci ceftazidimu, cefepimu, cefotaximu, cefuroximu,
cefazolinu, meropenemu, oxacilinu, piperacilinu/tazobaktamu, klindamycinu, ciprofloxacinu,
sulfamethoxazolu/trimethoprimu (kotrimoxazolu), gentamicinu, vankomycinu a linezolidu.
Volna frakce jednotlivych antibiotik byla ziskana ultrafiltraci pfi pouziti ultrafiltr(i Millipore
Microcon-30kda. K analyze byla pouzita kolona 1.7um Acquity UPLC BEH C18 2.1 x 100 mm
a gradientova eluce. Hmotnosti detekce byla provedena pomoci ESI+ mddu.

Vysledky: Metoda byla validovana pro sérum, exsudat a volnou frakci, pficemzZ ve vsech
pfipadech byly splnény pozadované valida¢ni parametry (linearita, pfesnost, spravnost, limit
kvantifikace a matricovy efekt). Variacni koeficient byl v rozmezi 1,2-13,6 % a opakovatelnost
87,6—115,6 %. Celkova koncentrace a podil volné frakce v séru a exsudatu byly u vankomycinu,
klindamycinu, ciprofloxacinu, oxacilinu, cefepimu, cefotaximu, kotrimoxazolu a gentamicinu
stanoveny u 30 pacientU. Ve vSech pfipadech byla celkova i volna koncentrace antibiotik vyssi
v exsudatu nez v séru.

Zavér: Metoda UHPLC-MS/MS byla validovédna pro 16 antibiotik. Porovnanim koncentraci
vséru a exsudatu je moino monitorovat penetracni kapacitu jednotlivych antibiotik
u pacientll s podtlakovou terapii hlubokych ran.

Abstrakta jsou v dodané podobé autorem a nejsou korigovdna. 19.-21.6.2025
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Objektivizace lékové interakce metoprololu s amiodaronem pomoci stanoveni jejich
sérovych koncentraci véetné metabolit

Jména autor: **Kacitova Ilvana, “*Hrudikova Erika, **Kolek Martin, *Ufinovska Romana,
2Grundmann Milan

Pracovisté: ‘Oddéleni klinické farmakologie, ULM, FN Ostrava; *Ustav klinické farmakologie,
LF, Ostravskd univerzita; *Kardiochirurgické centrum, FN Ostrava; *Katedra internich obord, LF,
Ostravskad univerzita

Uvod: Metoprolol plisobi jako blokdtor beta-1 adrenergnich receptor(i, jeho metabolismu
probihd zejména cestou cytochromu P450 (CYP) 2D6. Amiodaron a jeho aktivni metabolit
desethylamiodaron (DEA) jsou inhibitory CYP2D6.

Cil: Tato prospektivni studie méla za cil objektivizovat interakci metoprololu s amiodaronem
pomoci stanoveni sérovych koncentraci metoprololu a jeho metabolitu alfa-
hydroxymetoprololu (OH-M) a amiodaronu véetné DEA.

Metoda: Byly analyzovany udaje od 41 pacientd (18 Zen/23 muz(; vék 72+5 let; hmotnost
84+16 kg; vyska 168+11 cm) s fibrilaci sini, ktefi podstoupili chirurgickou ablaci. Pét pacientt
dostavalo samotny metoprolol, 25 pacientll kombinaci s amiodaronem a 11 pacientl bylo
zpocatku léceno samotnym metoprololem a pozdéji byl pfiddn amiodaron. U kazdého
pacienta bylo odebrano 1-5 vzork( krve ke stanoveni uUdolnich koncentraci metoprololu
a amiodaronu vcetné jejich metabolitd. Byla také mérena srdecni frekvence (12svodové EKG
pfi prvni navstéve a 24h EKG Holter pfi nasledujicich navstévach) a vysetfen genotyp CYP2D6.

Vysledky: Koncentrace metoprololu ve skupiné bez amiodaronu kolisaly mezi 1,3-80,2 ug/|
(median 14,9 ug/l), koncentrace OH-M mezi 1,3-172,4 ug/l (median 46,4) a jejich pomér mezi
0,03-10,46 (median 0,20). Koncentrace metoprololu ve skupiné s amiodaronem byly v rozmezi
1,3-187,6 pg/l (median 12,2 pg/l), koncentrace OH-M v rozmezi 3,1-202,5 pg/L (median 21,4
ug/L) a jejich pomér 0,04-2,83 (median 0,56). Koncentrace amiodaronu byly v rozmezi 0,18-
2,17 mg/l a DEA 0,26-1,38 mg/|. Pacienti s koncentracemi amiodaronu a/nebo DEA > 0,5 mg/I
dosahli vyssi pomér koncentrace metoprololu k davce a nizsi clearance metoprololu
upravenou podle hmotnosti neZ pacienti, ktefi amiodaron neuzivali, avSak u pacient(
s koncentracemi amiodaronu a/nebo DEA <0,5 mg/| se tyto hodnoty od pacient(, ktefi
amiodaron neuzivali, neliSily. Byla pozorovdna inverzni korelace mezi srdecni frekvenci
a koncentracemi metoprololu (p = 0,0135), amiodaronu (p = 0,0035) a DEA (p = 0,0049).

vvvvvv

Abstrakta jsou v dodané podobé autorem a nejsou korigovdna. 19.-21.6.2025
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amiodaronu (p = 0,0030) a DEA (p = 0,0054) > 0,5 mg/| ve srovnani s koncentracemi pod témito
hodnotami. Byla také zjisténa korelace mezi koncentracemi metoprololu a koncentracemi
amiodaronu (p = 0,0010) a DEA (p = 0,0028). U pacientl heterozygotnich pro alelu CYP2D6 *4
se vliv amiodaronu na koncentraci metoprololu ve srovnani s pacienty s normalnimi alelami
nelisil.

Zavér: Pacienti uzivajici metoprolol v kombinaci s amiodaronem vyZadovali ve srovnani
s pacienty uZivajicimi samotny metoprolol k dosazeni obdobnych koncentraci nizsi ddvku metoprololu
jak na den, tak na kilogram télesné hmotnosti. To vSak platilo pouze v pfipadé,
Ze koncentrace amiodaronu a/nebo DEA byla alespori 0,5 mg/l. Vzhledem k Siroké interindividualni
variabilité koncentraci metoprololu i amiodaronu dosazenych po podani stejné denni davky je vhodné
u pacientl uZivajicich metoprolol v kombinaci s amiodaronem monitorovat koncentrace amiodaronu
véetné DEA, a v pfipadé potreby stanovit i koncentraci metoprololu.

Abstrakta jsou v dodané podobé autorem a nejsou korigovdna. 19.-21.6.2025
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Analyza sérovych koncentraci natalizumabu u pacientu s roztrousenou sklerézou: vysledky
priifezové studie

Jména autord: “*Kofistkova Blanka, **Mogkofova Denisa, **Grundmann Milan, **Hradilek
Pavel, **Matlak Patrik, *?Brozmanova Hana, >°Kusnierova Pavlina, >°Licha Karin, “*Sistik
Pavel, *?Kacifova lvana

Pracovisté: 20ddéleni klinické farmakologie, ULM, FN Ostrava; *Ustav klinické farmakologie,
LF, Ostravskd univerzita; *Neurologickd klinika, FN Ostrava; * Katedra klinickych neurovéd, LF,
Ostravskd univerzita; *Oddéleni klinické biochemie, ULM, FN Ostrava; ®Ustav laboratorni
mediciny, LF, Ostravskd univerzita

Uvod: Natalizumab je humanizovana monoklonalni protilatka, ktera u pacient(i s roztrou$enou
sklerézou zabranuje infiltraci leukocytl do centralniho nervového systému. Aplikuje se ve fixni
davce 300mg intravendzné (iv) nebo subkutdnné (sc), a to bud co 4 tydny (standardni
davkovaci interval — SID) nebo co vice nez 4 tydny (prodlouzeny ddvkovaci interval — EID).

Cil: V této prirezové studii byl analyzovan vztah mezi sérovymi koncentracemi natalizumabu
a rliznymi cestami poddni, davkovacimi intervaly, télesnymi charakteristikami a hodnotami
krevniho obrazu. Sledovana byla také ptritomnosti protilatek proti natalizumabu (ANA).

Metoda: Soubor tvofilo 92 pacientl s roztrousenou sklerézou (74 Zzen/18 muz(, vék 42111 let,
hmotnost 73+16 kg, vySka 16919 cm), u kterych byl za 0-48 dni po podani odebran vzorek krve
ke stanoveni koncentrace natalizumabu a ANA. Soucasné byly zaznamendany hodnoty krevniho
obrazu. Pacienti byli nejprve rozdéleni do dvou skupin: ,,non-steady-state” s délkou lé¢by 4-24
tydn(l a ,steady-state” s délkou lécby vice neZz 24 tydnU. Poté byli pacienti rozdéleni do tfi
skupin podle cesty podani a doby odbéru: 1) odbér v dobé ocekdvané maximalni sérové
koncentrace ,,Cna“ za 0-2 dny po iv a za 2-8 dni po sc podani, 2) odbér v dobé ocekavané
minimalni koncentrace ,Cin“ za 26—48 dni u obou cest podani, a 3) odbér mezi Cax @ Crin,
tj. stfedni koncentrace ,,Ci,\“ s odbérem za 3-25 dnl po iv a za 9-25 dnU po sc podani.
Ve skupiné Cni, byli pacienti dale rozdéleni dle davkovaciho reZimu na podskupinu SID (odbér
za 26—33 dnU po podani) a EID (odbér za 34—48 dnl po podani).

Vysledky: Koncentrace natalizumabu se po iv podani pohybovaly v rozmezi 1,8-193,3 ug/mi
a po sc podani mezi 1,8-100,3 pg/ml, pricemz ve vSech skupinach byla po stejné davce
natalizumabu pozorovdna Sirokd variabilita v dosazenych koncentracich. Mezi non-steady-
state a steady-state skupinami nebyl v dobé odbéru ani v koncentracich natalizumabu nalezen

Abstrakta jsou v dodané podobé autorem a nejsou korigovdna. 19.-21.6.2025



K4
RS
¥

ok

CESKA
<song®

Ve g g
Abstrakta Sl

vyznamny rozdil. V Cuax (ne vSak v Cira Crin) byly koncentrace natalizumabu vyznamné vyssi
po iv nez po sc podani. ANA byly zjiStény u 6 % pacient, pficemZ doba odbéru a délka
podavani se mezi ANA-pozitivnimi a ANA-negativnimi pacienty neliSily, koncentrace
natalizumabu vsak byly u ANA-negativnich pacient vyssi. Byla pozorovana korelace mezi
koncentracemi natalizumabu a diferencialnim poctem lymfocytl, monocytl a eozinofild,
a také inverzni korelace s absolutnim i diferencidlnim poctem neutrofill, po¢tem erytrocytt
a koncentraci hemoglobinu. Dale byla zjiSténa inverzni korelace mezi C.i, natalizumabu u obou
zpUsobU podani a télesnou hmotnosti, body mass indexem a télesnym povrchem.

Zavér: Prestoze byli vSichni pacienti l1é¢eni stejnou ddvkou natalizumabu, byl v dosazenych
koncentracich pozorovan az 30nasobny rozdil. Tato Sirokd interindividudlni variabilita mGze
vést ke zvysenému riziku nezadoucich Ucink(i nebo naopak k suboptimdlnim koncentracim
natalizumabu s rizikem dalSiho zhorSeni roztrousené sklerdzy.

Podporeno granty: SGS17/LF/2022, SGS19/LF/2023

Abstrakta jsou v dodané podobé autorem a nejsou korigovdna. 19.-21.6.2025
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Monitorovani sérovych koncentraci okrelizumabu u pacientt s roztrousenou sklerézou v
bézné klinické praxi

Jména autord: **Kacifova Ivana, “*Mogkorova Denisa, >**Hradilek Pavel, **Matlak Patrik,
L2Brozmanova Hana, “?Sistik Pavel, “?Kofistkova Blanka, **Grundmann Milan

Pracovisté: 20ddéleni klinické farmakologie, ULM, FN Ostrava; *Ustav klinické farmakologie,
LF, Ostravskd univerzita; *Neurologickd klinika, FN Ostrava; * Katedra klinickych neurovéd, LF,
Ostravskd univerzita

Uvod: Okrelizumab (OCR) je humanizovana monoklondlni protilatka cilici na antigen CD20
exprimovany na B-lymfocytech, jejiz indikaci je roztrouSena sklerdza. Je intravendzné
aplikovan ve dvou uvodnich 300mg davkach s odstupem dvou tydn(, nasledné pak v udrzovaci
davce 600mg co 6 mésica.

Cil: Tato prUrezova studie sledovala sérové koncentrace OCR ziskané béhem bézné zdravotni
péce u pacientd s roztrousenou sklerézou a jejich vztah k hodnotdm krevniho obrazu
a koncentracim imunoglobulinG (Ig).

Metoda: Soubor tvofilo 180 pacient( (114 Zen/66 muzll, vék 4611 let, hmotnost 78+19 kg,
vyska 172+10 cm) s délkou lé¢by 11 dni az 55 mésicll. Vzorky krve ke stanoveni koncentraci
OCR, krevniho obrazu a koncentraci Ig byly odebrany za 11-256 dnu po poddni. Pacienti byli
rozdéleni do dvou skupin podle délky poddvani OCR: 1) podani prvni 300mg Uvodni davky
(odbér za 11-22 dni po podani) a 2) podani alespon jedné kompletni 600mg davky (odbér
za 148-256 dnl po podani). Dale byli pacienti rozdéleni do dvou skupin podle doby odbéru:
1) odbér za < 28 tydnu po ddvce (standardni davkovaci interval — SID) a 2) odbér za >28 tydnu
po davce (prodlouzeny davkovaci interval — EID).

Vysledky: U pacient( s vodni davkou 300mg se koncentrace pohybovaly mezi 20,5-62,4 mg/I
(median 31.8 mg/l) a u pacient( s alespon jednou davkou 600mg v rozmezi 0,3-21,8 mg/I
(median 2.9 mg/l), pficemz zde byly koncentrace ve skupiné EID ve srovnani se skupinou SID
vyznamné nizsi. Ve vSech zmifovanych skupinach byla pozorovana Siroka variabilita
dosazenych koncentraci OCR po aplikaci stejné davky, na druhé strané vsak byla patrna nizka
intraindividualni variabilita u tfi pacient(, u kterych byly naméreny koncentrace OCR po dvou
po sobé jdoucich davkach. U pacientl s aplikaci alespon jedné 600mg davky byla pozorovéna
inverzni korelace mezi koncentracemi OCR a poctem leukocytl, absolutnim poctem
lymfocytl, absolutnim poétem neutrofill a absolutnim i diferencialnim poctem eozinofild.

Abstrakta jsou v dodané podobé autorem a nejsou korigovdna. 19.-21.6.2025
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Nalezena byla inverzni korelace mezi koncentracemi OCR a koncentracemi IgA a IgG.
PFi srovnani skupin SID a EID byla tato korelace potvrzena pouze ve skupiné SID, kde byly
zjistény vyznamné vyssi koncentrace OCR u pacientd s koncentracemi IgA a IgG pod
referenénim rozmezim ve srovnani s koncentracemi v referenénim rozmezi. Ddle byla
zaznamenana inverzni korelace mezi koncentracemi OCR a télesnou hmotnosti, vySkou, body
mass indexem a povrhem téla.

Zavér: Po aplikaci uvodni 300mg davky byla v odbéru provedeném za dva tydny zjiSténa témér
trojnasobnd variabilita v namérenych koncentraci OCR a u pacient(, kterym byla aplikovana
alesponi jedna 600mg davka byl v minimalnich koncentracich OCR pozorovdn témér
70ndsobny rozdil. Tato Siroka interindividudlni variabilita mGze vést jak k toxicité, tak k riziku
dosazZeni suboptimalnich koncentraci OCR. Prokazana byla také inverzni korelace mezi
koncentracemi IgG a koncentracemi OCR. Toto zjiSténi potvrzuje, Ze vyssi sérové koncentrace
OCR mohou byt potencidlnim rizikovym faktorem pro rozvoj zejména IgG
hypogamaglobulinémie se zvySenym rizikem infekénich onemocnéni.

Podporeno grantem: SGS17/LF/2022.

Abstrakta jsou v dodané podobé autorem a nejsou korigovdna. 19.-21.6.2025
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Cystatin C pro davkovani léciv vylu¢ovanych ledvinami
Sélek T.

Oddéleni klinické biochemie a farmakologie Krajska nemocnice T. Batj, a. s.
Univerzita Tomase Bati ve Zliné, Fakulta humanitnich studii.

Témér 70 procent léCiv je vyluCovano z téla ledvinami — glomeruldrni filtraci a tubularni

sekreci. K tomu je nutné znat glomeruldrni filtraci daného pacienta.

Vice nez 100 let se jako ukazatel glomerularni filtrace pouZivd kreatinin. Plazmaticka
koncentrace kreatininu ovSem zavisi na svalové hmoté, kterou vékem a nemocemi ztracime.
Casto dojde k situaci, kdy diky nizké svalové hmoté pacienta je nizkd plazmatické koncentrace
kreatininu. Dusledkem je faleSné vyssi odhadovana glomeruldrni filtrace ze sérového
kreatininu a supraterapeuticka hladina digoxinu, gentamicinu, amikacinu, vankomycinu,

metforminu nebo jiného léciva vylu¢ovaného glomeruldrni filtraci.

V roce 2024 bylo publikovano globalni doporuceni KDIGO 2024 Clinical Practice Guideline for
the Evaluation and Management of Chronic Kidney Disease. Toto doporuceni jednoznaéné
povysilo cystatin C a doporucuje uzivat kombinovanou CKD-EPI rovnici z kreatininu a cystatinu

C k odhadovani glomerularni filtrace pro davkovani lé€iv vylu¢ovanych ledvinami.

Abstrakta jsou v dodané podobé autorem a nejsou korigovdna. 19.-21.6.2025
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FARMAKOLOGICKA LECBA HYPERTENZE U DETI
Matalova P., MUDr., Ph.D.
Ustav farmakologie LF UP a FNOL

Uvod a cil studie: Antihypertenziva jsou latky, které se vyuZivaji k 1é¢bé zvy$eného krevniho
tlaku (TK). Cilem |écby je jeho normalizace a prevence vzniku nebo regrese jiz pfitomného
hypertenzniho poskozeni cilovych organu. Hypertenze mlze byt primarni (esencialni) nebo
sekundarni. U déti se vyskytuje prevainé sekundarni hypertenze (nejcastéji rendlni).

Cilem studie bylo vytvorit souhrnny prehled diagnéz déti a adolescentd s podavanymi
Ci pfedepisovanymi antihypertenzivy ve Fakultni nemocnici Olomouc, ktera antihypertenziva
byla pfedepisovdna, v jakych indikacich a s jakou ¢etnosti.

Metodika: Hodnoceni vyuzivani antihypertenziv u déti (0-19 let) v obdobi 2017-2022. V ramci
analyzy dat jsme zjistovali: vék, pohlavi, zakladni diagndzu, pro kterou byla antihypertenziva
predepisovana a konkrétni latky, které byly v terapii vyuzivany.

Vysledky: LéCiva pouzivand v terapii détské hypertenze byla predepsana u 607 déti
(375 chlapcl a 232 divek). Celkovy pocet preskripci byl 2906. Analyza téchto dat ukazala,
Ze ze Sesti sledovanych ATC skupin je nejcastéji vyuzivanou C09 (blokatory systému renin-
angiotensin: ACE-inhibitory a blokatory angiotensinového receptoru), z toho nejvice
predepisovanymi ucinnymi latkami jsou ramipril (265 pacient(), enalapril (133 pacientt)
a losartan (75 pacientll). Druhou nejcastéji predepisovanou skupinou byly C08 (blokatory
kalciového kandlu). Nejvice zastoupenou vékovou kategorii byli adolescenti, pacienti ve véku
16-19 let (35 %), nasledné ve véku 12-15 let (30 %).

Zaveér: Farmakologicka antihypertenzni Ié¢ba u déti je indikovana v pfipadé sekundarni nebo
symptomatické AH; hypertenze se soucasnym diabetem a AH s organovym postizenim.
Nejcastéjsi indikace vedouci k predpisu antihypertenziv u déti jsou prevaziné reno-
parenchymatézni onemocnéni ledvin a ddle kardidlni onemocnéni. V pfipadé esencialni
hypertenze jsou nejcastéji predepisovanymi antihypertenzivy ACE-inhibitory. Dedikace:
IGA_LF_2025_009

Abstrakta jsou v dodané podobé autorem a nejsou korigovdna. 19.-21.6.2025
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Oligonukleotidy nejen v Iécbé kardiovaskularnich onemocnéni
Jan Bultas
Ustav farmakologie, 3. LFUK Praha

Jen maloktera oblast farmakologie se rozviji tak rychle, jako IéCebné strategie vyuzZivajici
kratké retézce ribonukleovych kyselin (oligonukleotidl), zpravidla typu RNA. UZivano je jiz vice
nez dvacet lé¢iv na bazi inhibujicich oligonukleotidid a nékolik desitek je v poslednich fazich
klinického hodnoceni. Mechanizmem ucinku oligonukleotid(i je inhibice prepisu genu
na urovni messenger RNA (mRNA) ¢i Uprava vadného sestfihu (splicing) pre-mRNA. Vedle
inhibujicich nukleotidovych retézcli typu jsou ve fazi hodnoceni téz léciva na bazi aktivujici
RNA, které naopak iniciuji translaci genu a syntézu proteinu (small activating RNA — saRNA).
iniciujici syntézu antigenniho proteinu v tkani s tvorbou protilatek, tedy aktivni imunizaci.
Specifickym typem, tentokrat delSich fetézci RNA ¢i DNA, jsou aptamery. Ty nezasahuji
do prepisu genu, ale pUsobi specifickou vazbou na pfislusSnou molekulu v plasmé, v tkanové
tekutiné ¢i pfimo intraceluldrné. Téz nékolik aptamerd je jiz klinicky uzivano.

Vyhodou léciv na bazi oligonukleotidll je vysoka specificita Ié¢by (zacileni pouze na dany pro-
tein), velmi dlouhd doba pUsobeni zajistujici stabilni U¢inek bez vykyv( po dobu tydnd
az fady mésicl, nepfitomnost interakci na urovni farmakokinetiky, v porovnani
s monoklondlnimi protilatkami jsou prednosti vyrazné nizsi vyrobni naklady i stabilita mole-
kuly. Nevyhodou inhibujicich oligonukleotidi je pomaly nastup efektu v fadu tydnd. Pouze
aptamery, ,protilatky” na bazi RNA, které blokuji funkci a nikoli syntézu, ucinkuji ihned. Spe-
cifickou kategorii jsou vakciny na bazi aplikace kédujici mRNA, napf. vakcina COMIRNATY
indukujici syntézu S proteinu viru COVID 19. Poslednim triumfem v této partii je editace genu.
V pokrocilé fazi klinického hodnoceni je editace genu metodou CRISPR/Cas9, ktera probiha
u Fady onemocnéni. Zatimco v prvych letech byly tyto technologie cileny na vzacna, zpravidla
metabolicka onemocnéni, pak v poslednich letech se uZiti pfesunulo na masové se vyskytujici
onemocnéni, konkrétné na lécbu dyslipidemie, hypertenze ¢i makularni degenerace sitnice.
Da se shrnout, Ze tyto |éCebné strategie jsou velmi perspektivni a jisté Ize o¢ekdvat dalsi Siroké
uplatnéni.

Postupy aktivujici pfepis genu ¢i inhibujici jeho translaci vychazeji z fyziologickych pochodd,

jen je kopirujeme a modifikujeme. Genom obsahuje kédujici RNA — messenger RNA (mRNA),
tedy matrici pro proteosyntézu a nekddujici RNA — housekeeping RNA — realizujici prfenos
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jednotlivych aminokyselin a syntézu proteinu, malé nuklearni (snRNA) regulujici kone¢ny
»sestfin” (splicing) pre-mRNA na funkéni mRNA a kratké interferujici RNA (siRNA) ¢i kratké
aktivujici RNA (saRNA) majici regulaéni vyznam pfi pfepisu, tj. iniciujici ¢i ukoncujici transkripci.
Lécebné vyuzivdame aktivaci prepisu (kratké aktivujici RNA) ¢i podavame primo terapeutickou
MRNA ve formé vakcin, mizZeme inhibovat prepis genu (kratké inhibujici RNA), opravu pre-
MRNA, tj. Upravu koneéného sestfihu RNA (oligonukleotidy typu ASO) a metodou CRISP/Cas9
jsme schopni pfimo editovat gen — tj. ¢ast eliminovat ¢i naopak doplnit.

Transmembranovy presun oligonukleotid( je zajistén endocytdzou pfi aplikaci ve formé lipo-
somu (mikropartikule z lipidové dvojvrstvy), resp. v efektivnéjsi je facilitovany pfestup vazbou
N-acetyl galaktosaminu (GalNAc) na asialoglykoproteinovy receptor. Tento typ v soucasné
dobé dominuje. Stabilita a prodlouzeni ucinku oligonukleotidu jsou docileny modifikacemi
na urovni baze, fosfonatu &i ribdzy, coz zasadné zpomali biodegradaci. V jednom fetézci o 20
nukleotidech byva i vice nez deset téchto modifikaci.

RNA aktivujici syntézu proteinu (small activating RNA - saRNA): Kratké aktivujici
oligonukleotidy (saRNA) jsou analoga pfirozené aktivacni dvojretézcové RNA (20-22 nukleoti-
dl) aktivujici expresi mRNA a indukujici syntézu proteinu. Presun pres bunéénou membranou
je zajistén GalNAc receptorem, presun do jadra buriky vazbou na komplex argonaut proteinu,
poté je saRNA zabudovana do komplexu nukleosom/AGO/ saRNA aktivujiciho promoter DNA
se syntézou kddujici mRNA. V soucasné dobé je vyvoj |éCiv na bazi saRNA ve fazi hodnoceni,
dominuji onkologické indikace, 1é¢ba metabolickych a degenerativnich onemocnéni.

RNA inhibujici syntézu proteinu (small interfering RNA — siRNA a antisense oligonukleotidy -
ASO): Inhibujici oligonukleotidy jsou dvojiho typu - sirany, tedy siRNA (small interfering RNA)
a ASO - antisense oligonukleotidy. Zatimco sirany jsou dvojvlaknité a plisobi v cytoplasmé, ASO
jsou jednovldknité a plsobi v jadfe bunky.

Sirany jsou analoga ptirozenych, modifikovanych inhibujicich oligonukleotid na bazi kratké
dvouretézcové RNA (20-22 nukleotidd). Vstup do bunky je facilitovan zpravidla cestou GalNAc
receptoru. Po zabudovani dvojiretézcové siRNA do komplexu RISC (RNA induced silencing
complex) v cytoplasmé je komplementdarni mRNA degradovana a syntéza proteinu
je zastavena. Nastup ucinku zavisi na pretrvavani cilového proteinu (enzymu, strukturdiniho
proteinu napf. receptoru apod.), zpravidla se pohybuje kolem 2-4 tydnu, pretrvavani efektu
po jedné aplikaci se pohybuje mezi 3-12 mésici, event. i podstatné déle. Prodlouzeni efektu
je dosazeno modifikaci nukleotidd vedouci k rezistenci k degradujicim RNAsam. UZiti siran(
ma fadu vyhod - prfedné je dosazeno vysoké specificity 1é¢by, vlastni tolerance je velmi dobr3,
lokalni reakce v misté aplikace jsou vzacné a mirné, bezpecénost zavisi na ucinku konkrétniho
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proteinu (naptf. z deficience enzymu), sirany jsou levné a rychle syntetizovany,
diky termostabilité je jejich skladovéni nendro¢né. Rada lé¢iv na bazi sirand je v klinickém
uzivani - jak v Iécbé dyslipidemie (napt. inhibitor syntézy konvertazy PCSK9 inclisiran)
¢i metabolickych chorob (napt. fada siranl blokujicich syntézu abnormalniho transtyretinu
uzivanych v |écbé transtyretinové amyloiddzy). Desitky siRNA jsou provérovany
v onkologickych indikacich, v Ié¢bé infekci a v kardiologii. Tato strategie je vysoce perspektivni.

Druhym typem inhibujicich oligonukleotid( jsou ASO - antisense oligonukleotidy. ASO jsou
kratké jednoretézcové RNA, ev. DNA, pfimo se vazi na mRNA, tentokrat vSak v jadru buriky
a degraduji mRNA indukci H1-nukleazy. Tim je dosazeno zastaveni translace genu a ukonceni
syntézy proteinu. ProdlouzZeni efektu je dosazeno opét modifikaci nukleotidd. Vedle zastavy
translace jsou ASO uzivany k upravé vadného skladani (splicing) pre-mRNA na funkéni mRNA
a k upravé syntézy funkéniho proteinu (napf. dystrofinu pfi |é¢bé muskularni dystrofie).
V porovnani se sirany je ucinek ASO vyznamné kratsi - tydny. TéZ ASO jsou uzivany k |écbé
metabolickych onemocnéni ¢i dyslipidemie, desitky molekul jsou provéfovany v ramci
klinického hodnoceni v fadé indikaci.

Aptamery: Zatimco oligonukleotidy ovliviiovaly syntézu konkrétniho proteinu, pak aptamery
inhibuji funkci biologicky aktivnich latek, nejen makromolekul, ale téZz molekul malych.
Jednoretézcova vlakna DNA i RNA (zpravidla delsi nez oligonukleotidy) pisobi obdobné jako
protilatky. Vazbou na cilovou strukturu (protein, bunka ¢i mald molekula) blokuji biologicky
aktivni misto. Na rozdil od monoklonalnich protilatek se aptamery mohou vazat i na velmi
malé struktury, dokonce na molekuly nerozpoznatelné protilatkami. Charakteristicka je vysoka
specificita afinity, delsi ucinek a dobra tolerance pfi aplikaci parenteralni, ordini ¢i inhalacni.
V porovnani s monoklondlnimi protildtkami je vyhodou absence inaktivujicich protilatek
a stabilita. Uziti (inhibici funkce komplementu C5 ¢i vaskularniho endotelidlniho ristového
faktor VEGF) napt. pfi |écbé makularni degenerace. Vyvinut je téZ napf. aptamer inhibujici
funkci trombinu a jiny aptamer o komplementdrni sekvenci bazi, ktery ma funkci antidota.

Editace genu technikou CRISPR/Cas9: Editace genu technikou CRISPR/Cas9 (CRISPR - Cluste-
red regularly interspaced palindromic repeats, Cas9 — DNA nukleaza) jiz stoji na samém kraji
farmakologickych postupl. JelikoZ vsak v nékterych pfipadech editace genu muze nahradit
[é¢bufarmaky,jetcelnéseonizminit.Metodaodvozenaodobrannéhomechanizmubakterii,kdyk-
nihovnavirovychDNAvbakteridlnimgenomuslouzikevéasnélikvidacivirovéinfekce.Retézecspec-
ifické RNA (komplementarni k cilové DNA) a aktivujici RNA (zajistujici vazbu na CRISPR-Cas9
systém) je zabudovan do systému CRISPR/Cas9, kde aktivuje enzym Cas9 s endonukledzovou
aktivitou. Vazba specifické RNA ke komplementarni cilové DNA vede ke Stépeni cilové geno-
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mické DNA endonukleazou Cas9, coz umozni inaktivaci ¢i opravu genu. Editace je provérovana
v ramci klinického hodnoceni v fadé indikaci, jak v 1é¢bé dyslipidemie (napf. inaktivace genu
PCSK9), v |écbé srpkovité anemie (zastaveni syntézy patologického B-retézce hemoglobinu
a ,nahradni“ aktivace hemoglobinu fetalniho) ¢i u fady neurodegenerativnich onemocnéni.
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Analyza sérovych koncentraci metoprololu a jeho metabolitu a-hydroxymetoprololu u
pacienti se srde¢nim selhanim se snizenou ejekéni frakci

Jména autord: “*Kacifova Ivana, 3Lazérova Marie, 'Ufinovska Romana, “*Grundmann Milan

Pracovisté: ‘0ddéleni klinické farmakologie, ULM, FN Ostrava; *Ustav klinické farmakologie,
LF, Ostravskd univerzita; *0ddéleni kardiovaskuldrni, Interni a kardiologickd klinika, FN
Ostrava

Uvod: Kardioselektivni antagonista B-1 receptoru metoprolol se pouziva k 1é¢bé srdeéniho
selhani. Je metabolizovan v jatrech, primarné cytochromem (CYP) 2D6. PrestozZe se rutinné po-
uziva jiz dlouhou dobu, informace o jeho sérovych koncentracich u pacientl se srde¢nim se-
Ihanim se snizenou ejekéni frakci (HFrEF) jsou omezené.

Cil: V této pilotni prirezové studii byly analyzovany sérové koncentrace metoprololu a jeho
metabolitu a-hydroxymetoprololu ziskané béhem bézné zdravotni péce. Nasledné byly kore-
lovany s vybranymi klinickymi parametry s cilem ziskat podrobnéjsi informace o farmakoki-
netice metoprololu u pacientl s HFrEF.

Metoda: Studijni soubor tvofrilo 23 osob (5 Zen/18 muzd, vék 59116 let, hmotnost 89+21 kg,
vyska 17519 cm) uZivajicich metoprolol (davka: medidan 50 mg/den, rozmezi 12,5-300 mg/
den). Béhem sledovaného obdobi byly kazdému pacientovi odebrany 1-3 vzorky krve ke
stanoveni Udolni sérové koncentrace metoprololu a a-hydroxymetoprololu pomoci vysoko-
ucinné kapalinové chromatografie s hmotnostni detekci. U kazdého pacienta byla soubézné
zaznamenana ejekéni frakce levé komory (LVEF), end-diastolicky primér levé komory, systo-
licky krevni tlak, diastolicky krevni tlak, srde¢ni frekvence a koncentrace N-terminalniho pro-B-
typ natriuretického peptidu (NT-proBNP).

Vysledky: Koncentrace metoprololu se pohybovaly v rozmezi 1,3-122,9 ug/l a u a-hydroxy-
metoprololu 1,3-125,7 pg/l. Metabolicky pomér byl v rozmezi 0,11-98,32 (median 0,54). Kon-
centrace metoprololu a a-hydroxymetoprololu korelovaly jak s denni davkou (p = 0,0007),
tak s davkou/kg télesné hmotnosti (p = 0,0001), avsak pfi stejné denni davce vykazovaly Si-
rokou interindividualni variabilitu. Pacienti uzivajici dadvku 100 mg/den méli vyznamné nizsi
hodnoty NT-proBNP ne? ti, ktefi uZivali 25 mg/den (p = 0,0079) nebo 50 mg/den (p = 0,0037).
Pacienti s LVEF < 35 % dostdvali vyznamné nizsi denni davku (p = 0,0214) a davku/kg télesné
hmotnosti (p = 0,0183) neZ pacienti s LVEF >35 %, pficemz dosaZené koncentrace metoprololu
se mezi témito dvéma skupinami vyznamné neliSily. Metabolicky pomér pro fenotypizaci
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CYP2D6 byl <1,0 u 17 pacientd, 1,0-7,0 u ¢tyr pacientli a >70,0 u dvou pacientt. Ackoli nebylo
mozné provést statistickou analyzu, byla zde zjevnd tendence ke sniZzovani eliminace metopro-
u pacientll s nejvy$sim metabolickym pomérem, avsak tito pacienti méli soucasné tendenci
k hypotenzi.

Zavér: V této pilotni studii vykazovaly koncentrace metoprololu namérené pfi stejné denni
davce Sirokou interindividualni variabilitu, pfestoze byla patrna jejich korelace s denni davkou
i s davkou/kg télesné hmotnosti. Pacienti s LVEF < 35 % vyZadovali vyznamné nizsi denni davku
a davku/kg télesné hmotnosti k dosazeni podobnych sérovych koncentraci metoprololu jako
pacienti s LVEF >35 %. Soucasné stanoveni sérovych koncentraci metoprololu a a-hydroxy-
metoprololu umozZnuje objektivizaci fenotypu CYP2D6, coZ napomdhd zvaZovat ucinky
negenetickych faktor(i. Lze tak identifikovat pacienty potencidlné ohrozené kumulaci me-
toprololu, kterd by mohla vést k intoxikaci, stejné jako pacienty s rizikem poddavkovani.

Podporeno grantem: MZ CR — RVO-FNOs/2023.
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Monitorovani sérovych koncentraci bisoprololu u pacienti se srde¢nim selhanim se
snizenou ejekcni frakci

Jména autord: “*Grundmann Milan, 3Lazérova Marie, 'Ufinovska Romana, “*Kacifova Ivana

Pracovisté: ‘Oddéleni klinické farmakologie, ULM, FN Ostrava; *Ustav klinické farmakologie,
LF, Ostravskd univerzita; *Oddéleni kardiovaskuldrni, Interni a kardiologickd klinika, FN Ostrava

Uvod: Bisoprolol je selektivni antagonista betal-adrenergnich receptord s piznivymi Gginky
u pacientl se srdec¢nim selhanim. Je zndma interindividudlni variabilita v odpovédi na bisopro-
lolaz tohotodlivoduje nalezenioptimalnidavky projednotlivé pacienty se srde¢nimselhanimst-
ale obtizné.

Cil: Tato pilotni prirfezova studie zahrnuje pacienty |é¢ené pro chronické srdec¢ni selhani
se snizenou ejekéni frakci, u kterych byla sérovad koncentrace bisoprololu korelovdna s vy-
branymi klinickymi parametry s cilem ziskat podrobnéjsiinformace o farmakokinetice bisopro-
lolu pfi uvedené diagndze.

Metoda: V obdobi listopad 2022 aZ listopad 2023 bylo sledovano 35 subjektl (9 Zen/26 muz(,
vék 57415 let, hmotnost 95427 kg, vyska 177+11 cm), u kterych bylo odebrano jeden az Sest
vzorkUd krve ke stanoveni sérové koncentrace bisoprololu (davka: medidan 5 mg/den, rozmezi
1,25-10 mg/den). Soubézné byla zaznamenana ejekcni frakce levé komory, systolicky krevni
tlak, diastolicky krevni tlak, srdecni frekvence, N-terminalni pro-B-typ natriuretického peptidu
(NT-proBNP) a New York Heart Association (NYHA), stanoveny byly jaterni testy a rendlni funk-
ce. Udolni sérové koncentrace bisoprololu byly méfeny vysokouéinnou kapalinovou chroma-
tografii s hmotnostni detekci.

Vysledky: Koncentrace bisoprololu se pohybovaly od 1,1 do 65,0 pg/l (median 9,3 pg/l) a kore-
lovaly jak s denni davkou, tak s davkou/kg télesné hmotnosti (p <0,0001). Soucasné byla pozo-
rovana Siroka interindividudlni variabilita jak koncentraci bisoprololu namérenych pfi stejné
dennidavce,takclearancebisoprololuupravenépodlehmotnosti(CL/F).PacientiklasifikovanijakoNY-
HA 1lI-1V dostdvali o0 33 % vyssi davku/kg télesné hmotnosti nez pacienti v NYHA I-Il, avSak do-
sahli o 165 % vyssich koncentraci bisoprololu (p = 0,0153), vy$si pomér koncentrace k davce
(p =0,0038) a nizsi CL/F (p = 0,0165). Pomér koncentrace k davce byl vyznamné vyssi a CL/F vy-
znamné nizsi také pfi souc¢asném podavani bisoprololu s amiodaronem a/nebo pfi snizené
funkci ledvin. Byly pozorovany vys$si hodnoty NT-proBNP u pacientd s NYHA IlI-1V, snizenou
renalni funkci, uZivajicich amiodaron ve srovnani s pacienty s NYHA I-1l, normalni renalni funk-
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ci, bez amiodaronu (p = 0,0020). Byla nalezena inverzni korelace mezi diastolickym krevnim
tlakem a ddvkou na kilogram télesné hmotnosti (p = 0,0399) a korelace mezi NT-proBNP a jak
davkou na kilogram télesné hmotnosti (p = 0,0227), tak sérovou koncentraci bisoprololu
(p=0,0091).

Zavér: V této studii byly analyzovany udaje ziskané béhem rutinni zdravotnické péce o pacien-
ty s chronickym srde¢nim selhanim se snizenou ejekcni frakci. Pfestoze sérové koncentrace bi-
soprololu korelovaly jak s denni davkou, tak s davkou na kilogram télesné hmotnosti, byla po-
zorovana Siroka interindividudlni variabilita koncentracich dosazenych po uziti stejné davky.
U pacientd s NYHA llI-1V, snizenou funkci ledvin a uzivajicich kombinaci bisoprololu s amioda-
ronem byl prokdzan vyznamné vyssi pomér koncentrace k ddvce a nizsi CL/F. Tito pacienti
mohou byt nachylnéjsi k predavkovani bisoprololem. Nase vysledky dale podporuji tvrzeni,
Ze vysoké sérové koncentrace bisoprololu mohou byt spojeny se zhorSenou kompenzaci sr-
decniho selhani.

Podporeno grantem: MZ CR — RVO-FNOs/2023.
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Monitorovani sérovych koncentraci bisoprololu u pacienti se srde¢nim selhanim se
snizenou ejekcni frakci

Jména autord: “*Grundmann Milan, 3Lazérova Marie, 'Ufinovska Romana, “*Kacifova Ivana

Pracovisté: ‘Oddéleni klinické farmakologie, ULM, FN Ostrava; *Ustav klinické farmakologie,
LF, Ostravskd univerzita; *0ddéleni kardiovaskuldrni, Interni a kardiologickd klinika, FN Ostrava

Uvod: Bisoprolol je selektivni antagonista betal-adrenergnich receptord s piznivymi Gginky
u pacientl se srde¢nim selhdanim. Je znama interindividudlni variabilita v odpovédi
na bisoprolol a ztohoto dlivodu je nalezeni optimalni ddvky pro jednotlivé pacienty se
srdecnim selhanim stale obtizné.

Cil: Tato pilotni prirfezova studie zahrnuje pacienty |é¢ené pro chronické srdec¢ni selhani
se snizenou ejekéni frakci, u kterych byla sérovad koncentrace bisoprololu korelovdna s vy-
branymi klinickymi parametry s cilem ziskat podrobnéjsiinformace o farmakokinetice bisopro-
lolu pfi uvedené diagndze.

Metoda: V obdobi listopad 2022 aZ listopad 2023 bylo sledovano 35 subjektl (9 Zen/26 muz(,
vék 57415 let, hmotnost 95427 kg, vyska 177+11 cm), u kterych bylo odebrano jeden az Sest
vzorkUd krve ke stanoveni sérové koncentrace bisoprololu (davka: medidan 5 mg/den, rozmezi
1,25-10 mg/den). Soubézné byla zaznamenana ejekcni frakce levé komory, systolicky krevni
tlak, diastolicky krevni tlak, srdecni frekvence, N-terminalni pro-B-typ natriuretického peptidu
(NT-proBNP) a New York Heart Association (NYHA), stanoveny byly jaterni testy a rendlni funk-
ce. Udolni sérové koncentrace bisoprololu byly méfeny vysokouéinnou kapalinovou chroma-
tografii s hmotnostni detekci.

Vysledky: Koncentrace bisoprololu se pohybovaly od 1,1 do 65,0 pg/l (median 9,3 pg/l)
a korelovaly jak s denni davkou, tak s davkou/kg télesné hmotnosti (p <0,0001). Soucasné byla
pozorovana Sirokd interindividualni variabilita jak koncentraci bisoprololu naméfenych
pri stejné denni ddvce, tak clearance bisoprololu upravené podle hmotnosti (CL/F). Pacienti
klasifikovani jako NYHA IlI-IV dostavali o 33 % vy3si davku/kg télesné hmotnosti neZ pacienti
v NYHA I-II, avSak dosdahli o 165 % vyssich koncentraci bisoprololu (p = 0,0153), vyssi pomér
koncentrace k davce (p = 0,0038) a nizsi CL/F (p = 0,0165). Pomér koncentrace k davce byl
vyznamné vys$si a CL/F vyznamné nizsi také pfi soucasném poddavani bisoprololu
s amiodaronem a/nebo pfi snizené funkci ledvin. Byly pozorovany vyssi hodnoty NT-proBNP
u pacientli s NYHA llI-IV, snizenou rendlni funkci, uZivajicich amiodaron ve srovnani s pacienty

Abstrakta jsou v dodané podobé autorem a nejsou korigovdna. 19.-21.6.2025
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s NYHA I-Il, normalni renalni funkci, bez amiodaronu (p = 0,0020). Byla nalezena inverzni
korelace mezi diastolickym krevnim tlakem a davkou na kilogram télesné hmotnosti
(p = 0,0399) a korelace mezi NT-proBNP a jak ddvkou na kilogram télesné hmotnosti
(p=0,0227), tak sérovou koncentraci bisoprololu (p = 0,0091).

Zavér: V této studii byly analyzovany udaje ziskané béhem rutinni zdravotnické péce o pacien-
ty s chronickym srde¢nim selhanim se snizenou ejekcni frakci. Pfestoze sérové koncentrace bi-
soprololu korelovaly jak s denni davkou, tak s davkou na kilogram télesné hmotnosti, byla po-
zorovana Siroka interindividudlni variabilita koncentracich dosazenych po uziti stejné davky.
U pacientd s NYHA llI-1V, snizenou funkci ledvin a uzivajicich kombinaci bisoprololu s amioda-
ronem byl prokdzan vyznamné vyssi pomér koncentrace k ddvce a nizsi CL/F. Tito pacienti
mohou byt nachylnéjsi k predavkovani bisoprololem. Nase vysledky dale podporuji tvrzeni,
Ze vysoké sérové koncentrace bisoprololu mohou byt spojeny se zhorSenou kompenzaci sr-
decniho selhani.

Podporeno grantem: MZ CR — RVO-FNOs/2023.

Abstrakta jsou v dodané podobé autorem a nejsou korigovdna. 19.-21.6.2025
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Sérové koncentrace valsartanu a sakubitrilatu, aktivniho metabolitu sakubitrilu,
u pacientti se srdecnim selhanim se snizenou ejek¢ni frakci

Jména autort: “*Kacifova Ivana, 3Lazarova Marie, *Ufinovska Romana, “*Grundmann Milan

Pracovisté: ‘0ddéleni klinické farmakologie, ULM, FN Ostrava; *Ustav klinické farmakologie,
LF, Ostravskd univerzita; *0ddéleni kardiovaskuldrni, Interni a kardiologickd klinika, FN
Ostrava

Uvod: Kombinace sakubitril/valsartan se pouZiva k 1é¢bé srde¢niho selhdni. Sakubitril cestou
aktivniho metabolitu sakubitrilatu plsobi jako inhibitor neprilysinu a valsartan jako blokator
AT, receptoru pro angiotensin Il. Eliminace sakubitrilu probiha z vétsi ¢asti moci, u valsartanu
je primarni cestou eliminace jaterni clearance.

Cil: V této pilotni priifezové studii byly méreny sérové koncentrace valsartanu a sakubitrildtu
ve vzorcich ziskanych béhem bézné péce o pacienty se srdecnim selhanim se snizenou ejekéni
frakci a byl analyzovan jejich vztah s vybranymi parametry s cilem ziskat podrobnéjsi
informace o farmakokinetice obou Iéciv.

Metoda: Byly hodnoceny udaje 52 pacientl (12 Zen/40 muzl; vék 5915 let; hmotnost
94426 kg; vyska 175+10 cm; davka valsartanu: median 26 mg/den, rozmezi 13-103 mg/den;
davka sakubitrilu: median 24 mg/den, rozmezi 12-97 mg/den). Vzorky krve (1-5 vzorkd
na 1 pacienta) byly odebirdny od listopadu 2022 do ledna 2024 a pomoci vysokoucinné
kapalinové chromatografie byly méfeny udolni koncentrace valsartanu a sakubitrilatu. Analyza
dale zahrnovala sledovani tfidy New York Heart Association (NYHA), diastolického krevniho
tlaku (DTK), systolického krevniho tlaku (STK), ejekéni frakce levé komory a end-diastolického
praméru levé komory (LVEDD). Stanoveny byly koncentrace N-terminalniho pro-B-typ
natriuretického peptidu (NT-proBNP), jaterni enzymy, sérové koncentrace urey a kreatininu
a odhadovana rychlost glomerularni filtrace (eGFR).

Vysledky: Koncentrace valsartanu se pohybovaly mezi 75-11700 pg/l (median 509 pg/l)
a sakubitrilatu mezi 607-17646 ug/l (median 3101 pg/l). Byla pozorovana korelace mezi
koncentracemi valsartanu a sakubitrilatu a jak denni davkou (p <0,0001), tak davkou/kg
télesné hmotnosti (valsartan p = 0,0002; sakubitrilat p <0,0001), avsak v koncentracich obou
Ié¢iv po uZiti stejné davky byla pozorovana Siroka interindividudIni variabilita. Pacienti s tfidou
NYHA Ill uZivali nizsi davku na den (valsartan, p = 0,0230; sakubitril, p = 0,0208) a nizsi davku/kg
télesné hmotnosti (valsartan, p = 0,0163; sakubitril, p = 0,0143) neZ pacienti s tfidou NYHA /II,

Abstrakta jsou v dodané podobé autorem a nejsou korigovdna. 19.-21.6.2025
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koncentrace valsartanu a sakubitrilatu se vSak mezi témito skupinami neliSily. Byla patrna
korelace mezi koncentracemi sakubitrilatu a koncentracemi urey (p = 0,0318), kreatininu
(p = 0,0442) a eGFR (p = 0,0298). U sakubitrilu byla pfi uzivani stejné davky/kg télesné
hmotnosti u pacientll s eGFR <1 ml/s/1,73 m? naméfena vy$3i koncentrace sakubitrildtu
(p =0,0115) neZ u pacientt s eGFR > 1 ml/s/1,73 m®. U pacient( se snizenou funkci ledvin byly
také pozorovany vyssi hladiny NT-proBNP (p <0,0001) a nizsi STK (p = 0,0278) i DTK
(p = 0,0334). Na rozdil od denni davky byla pozorovana inverzni korelace mezi LVEDD
a davkou/kg télesné hmotnosti jak u valsartanu (p = 0,0252), tak u sakubitrilu (p = 0,0320).

Zavér: Koncentrace valsartanu a sakubitrildtu vykazovaly pti stejné davce Sirokou
interindividudIni variabilitu, kterd by mohla vést jak k toxicité, tak k suboptimalnim
koncentracim s rizikem zhorseni klinického stavu. Vyssi riziko predavkovani mize nastat
u pacientl se snizenou srdecni a/nebo renalni funkci.

Podporeno grantem: MZ CR — RVO-FNOs/2023.

Abstrakta jsou v dodané podobé autorem a nejsou korigovdna. 19.-21.6.2025
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Intra-individualni variabilita lipoproteinu(a) a jeji potencialni dopad na rozhodnuti ohledné
lIécby tohoto rizikového faktoru

Uvod: Lipoprotein(a) (Lp(a)) je donedavna prehlizeny rizikovy faktor, u ného? moind bude brzy
k dispozici cilena |écba. Predpoklada se, Ze status Lp(a) je natolik stabilni, Ze bude vyzadovat
pouze jedno stanoveni za Zivot. Cilem studie bylo ovéfit toto v praxi.

Metodika: Testovany soubor zahrnuje celkem 490 ambulantnich pacientli, u nichz byl
opakované proveden nabér Lp(a) a posoudili jsme jeho intra-individualni variabilitu.

Vysledky: Celkové bylo provedeno 1657 jednotlivych stanoveni Lp(a), pfi medianu 3 vysetteni/
pacienta a odstupu mezi prvnim/poslednim stanovenim 1.1 roku. Primérny koeficient
variability CVi (pomér SD vsech individualnich hodnot a jejich praméru) Cinil 18.2 %, median
rozdilu mezi dvéma hodnotami téhoZ pacienta 6.7 nmol/L (36.4%), zatimco nejvyssi
pozorovany intra-individudlni rozdil az 228 nmol/L (86%).

Porovnavali jsme také, kolik pacientl dosdhlo hodnoty Lp(a) alespori 175 nmol/L (potencidlni
kritérium |éCby), pti pouziti minimdlni a maximalni individudini hodnoty. Pfi hodnotach
Lp(a) <75 nmol/L by variabilita stanoveni ve sméru indikace lé¢by Zadny dopad neméla.
Naopak u pacientl s Lp(a) 2125 nmol/L by pfi pouZiti nejnizsi individualni hodnoty byla Iécba
indikovana u 57%, zatimco pfi pouZziti nejvyssi hodnoty az u 88% pacientll. V “Sedé zéné”
75-125 nmol/L by ke $patné klasifikaci z hlediska indikace |1écby doslo jen u 15% pacientd.

Zavér: V praxi vykazuje Lp(a) pomérné vysokou intra-individualni variabilitu. Potencialni dopad
z hlediska eventualni indikace k [é¢bé to ale ma aZ u pacientl s hodnotou 2125 nmol/L, kde je
tedy na misté opakované stanoveni tohoto parametru. Naopak u osob s Lp(a) <75 nmol/L bude
opravdu postacovat jedno screeningové vysetteni za Zivot, jak je doporucovéano.

Abstrakta jsou v dodané podobé autorem a nejsou korigovdna. 19.-21.6.2025
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Soucasné moznosti biologické Ié¢by astmatu

autor: Ondrej Fibigr, Klinika pneumologie FN Plzen

Shrnuti: Sdéleni poukazuje na souc¢asné moznosti predpisovani monoklonalnich protilatek
pro pacienty s tézkym refrakternim astmatem. Dlraz je kladen na fenotypizaci onemocnéni,
predevsim v souvislosti s atopii a periferni eozinofilii. Sdéleni pfipomina i pouZiti jednotlivych
preparatd u pacientd s dalSimi chorobami, predevsim eosinofilni granulomatéza
s polyangiitidou, chronickd rhinosinusitida s nosnimi polypy, atopickd dermatitida a dalsi.
Zavérem je zminén kratky vyhled do budoucna ohledné vyvoje preparat( s delSim intervalem
podani ¢i nanoprotilatek s vice vazebnymi misty.

Abstrakta jsou v dodané podobé autorem a nejsou korigovdna. 19.-21.6.2025
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BIOLOGICKA LECIVA POUZIVANA V GASTROENTEROLOGII
Karel Urbanek
Ustav farmakologie LF UP a FN Olomouc

Biologické léky jsou v gastroenterologii vyuzivany predevsim v terapii idiopatickych stfevnich
zanéta. Jejich hlavni vyhodou je vysoka selektivita, ucinnost a bezpecénost, do jisté miry i malo
frekventni davkové rezimy. Hlavnim problémem vysoky vyskyt selhani |éCby.

Terapeutické cile - vyuzZivdna je predevsim blokdda TNF-alfa (zlaty standard lé¢by Crohnovy
nemoci i ulcerdzni kolitidy). Dalsi vyuzivané cile jsou interleukiny 12 a 23 a jejich inhibice
ustekinumabem a mirikizumabem a inhibice integrin(, predevsim a4B7 vedolizumabem
u obou chorob.

Monitorovani plazmatickych koncentraci — byla prokdzana zavislost ucinku lécby
na minimalnich plazmatickych koncentracich u anti-TNF monoklondlnich protilatek. Cilové
hodnoty byly stanoveny konsenzualné pro jednotlivé latky, avsak roli hraje i forma a rozsah
postiZzeni — nejvyssi koncentrace jsou pozadovany u perianalnich fistulujicich forem Crohnovy
nemoci. Preferovan je dnes tzv. reaktivni postup, kdy se pfi nedostate¢né ucinnosti stanovuji
soucasné udolni plazmatické koncentrace a koncentrace protilatek proti IéCivu. Podle vysledkd
se potom voli optimalni postup. Urcitou zvlastnosti je moznost prekonani imunogenicity
zvySenim plazmatickych koncentraci I1éCiva. Naopak u ustekinumabu a vedolizumabu zfejmé
stanoveni plazmatickych koncentraci nepfinasi benefit.

Nezadouci ucinky - monoklonalni protilatky se diky své vysoké selektivité vyznacuji vysokou
bezpecnosti. Vétsina nezadoucich ucinkl je reakcemi z precitlivélosti a jsou podobné u vSech
monoklonalnich protildtek. Neobvyklé reakce jsou ojedinélé, jako priklad Ize zminit vyskyt
a specificky charakter polékového systémového lupusu pfi lécbé ani-TNF alfa protilatkami.

Lékové interakce — vétSinou byvaji farmakodynamické, jako je riziko poddavani Zivych
atenuovanych vakcin nebo potenciace imunosupressivniho Ucinku jinych 1éka.
Farmakokinetické interakce maji urcity vyznam u anti-TNF monoklondlnich protilatek, kde je
Ize rozdélit na imunitné podminéné (snizZeni jejich clearance imunosupresivy), cytokinové
podminéné indukce CYP3A4 blokddou TNF-alfa) a terapeutickym cilem podminéné (vyssi
clearance pti vyssi koncentraci TNF).

Abstrakta jsou v dodané podobé autorem a nejsou korigovdna. 19.-21.6.2025
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Zavér — i pri |éCbé biologickymi léky v gastroenterologii pfinasi znalost a vyuziti moZnosti
klinické farmakologie zlepseni efektivity terapie.

Podporeno grantem IGA_LF 2025 009
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JAK DAL, PO SELHANI BIOLOGICKE LECBY SPONDYLOATRITID
David Suchy.
Oddéleni klinické farmakologie Fakultni nemocnice v Plzni.

Psoriaticka artritida (PsA) je chronické autoimunitni zanétlivé onemocnéni s projevy postizeni
muskuloskeletdlniho aparatu a kGZe. PsA je fazena mezi onemocnéni ze skupiny
spondyloartritid a postihuje 11-40 % pacientl s psoridzou.

Vyvinuly se koncepty, jako je velmi ¢asna diagndza a pre-PsA, stejné jako definovani cild l1éCby
a aplikace holistického pfistupu k 1é¢bé komorbidit. Moznosti farmakoterapie se rozsifily diky
schvaleni novych latek s riznymi mechanismy Gcinku PsA (stejné jako na kozZni psoriazu). Léky
schvalené pro PsA nyni zahrnuji

(1) konvencéni syntetické (cs) chorobu modifikujici

antirevmatika (DMARD), jako je methotrexat (MTX), sulfasalazin a leflunomid;
(2)biologické (b) DMARD zamérené na tumor nekrotizujici

faktor (TNF), drahu interleukinu (IL)-12/23 nebo IL-23 a drahu IL-17A a IL-17A/F;
a (3) cilené syntetické (ts) DMARD, které

inhibuji Janusovy kinazy (JAK) nebo fosfodiesterazu 4 (PDE4)

Predkladana kazuistika obtizne |éCitelného pacienta popisuje |éCbu 54 letého pacienta
s obtizné lécitelnou PsA, dokumentuje prlbéh onemocnéni, nezadouci ucinky |écby
a soucasné terapeutické strategie, vychazejici ze souéasnych doporuceni Ceské
revmatologické spolecnosti a evropské ligy proti revmatismu (EULAR).

Literatura :

1. Gossec L, Kerschbaumer A, Ferreira RJO, et al EULAR recommendations for the management
of psoriatic arthritis with pharmacological therapies: 2023 update. Annals of the Rheumatic
Diseases 2024,83:706-719.

2.Stolfa J, Vencovsky J, Pavelka K. Doporucené lécebné postupy pro psoriatickou artritidu.
Ceskd revmatologie 2016;24:142-152
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Klinicka farmakoldgia na Slovensku - aktualny stav a perspektivy v roku 2025
YJozef Glasa, *'SoboriovaKlara, *'Glasova Helena

'Slovenskd spolocnost klinickej farmakoldgie, o. z. SLS, *Katedra klinickej farmakoldgie LF SZU
v Bratislave, *Klinika klinickej farmakoldgie LF SZU a FNsP Nové Zdmky, Slovenskd republika

V roku 2024 si slovenska klinicka farmakolégia (KF) pripomenula 45 rokov svojej oficidlnej
existencie ako lekarskeho odboru v zdravotnictve Slovenskej republiky (SR). V duchu oficidlnej
koncepcie odboru sa v uplynulom ¢asovom obdobi realizovalo mimoriadne odborné Usilie
niekolkych generacii lekarov — klinickych farmakolégov. Dialo sa to v Uzkej spolupraci s inymi
medicinskymi ¢i zdravotnickymi odbormi. Predovsetkym s odbormi lekarenstva/farmacie
resp. s klinickou (alebo aj nemocni¢nou) farmaciou, ktord KF zdsadne napomohla
v jej pociatkoch v SR vytvorit a rozvijat. Toto vyznamne interdisciplinarne Usilie bolo zamerané
na rozvoj KF ako medicinskeho odboru a na jeho racionalnu implementaciu v systéme
ambulantnej al6zkovej zdravotnej starostlivosti v SR. [2,3] Dynamicky vyvoj v priebehu
postupne sa u? napifiajuceho polstorocia zaznamenal rozliéné obdobia, velmi pozitivne — i tie
menej Stastné. Vrokoch 2018-2020, po nepochopitelnom zruseni jediného 3koliaceho
pracoviska odboru na Lekarskej fakulte Slovenskej zdravotnickej univerzity v Bratislave (LF
SZU), celil odbor KF v SR praktickej likvidacii. Zasluhou enormného odborného,
ako aj organizacného usilia vedenia Slovenskej spolo¢nosti klinickej farmakoldgie, o. z. SLS
(SSKF) sa podarilo tento nepriaznivy vyvoj zvratit a po obnoveni Katedry klinickej farmakoldgie
LF SZU (1.7.2020) dosiahnut viaceré Uspechy, ktoré by znamenali, za tzv. normalnych
okolnosti, spolahlivé zabezpecenie existencie a dalSieho rozvoja odboru KF v systéme
slovenského zdravotnictva. Medzi tieto koncepéné Uspechy mozno zaradit najma (1) re-
akreditaciu Specializa¢ného studia v KF a certifikacného S$tudia v certifikovanej pracovnej
¢innosti (CPC) klinické skusanie liekov a CPC farmakoekonomika (2020) na LF SZU, so (2)
zaradenim poteSsitelného poc¢tu mladych kolegov a kolegyn do tychto foriem postgradualneho
Studia, (3) zaloZenie Kliniky klinickej farmakoldgie LF SZU a Fakultnej nemocnice s poliklinikou
Nové Zamky (1.7.2021) a (4) prijatie programu KF v ramci kategorizacného systému nemocnic
v SR (2023), majuce charakter predtym dlho (desatrocia) Ziadanej Statnej objednavky. Podla
prislusného vynosu Ministerstva zdravotnictva SR (MZ SR) totiz musia mat nemocnice v SR
pocnuc kategoriou lll. najmenej dve miesta lekarov — KF (teda oddelenie KF, vratane miest
dalsich odbornych pracovnikov, s moznostou mat aj vlastné laboratérium), nemocnice
kategorii 1. — Il. musia mat konzultatné sluzby lekdra — KF zmluvne zabezpedené. Dalej
sa pozoroval Uspesny ndbeh grantovej vedecko-vyskumnej Cinnosti, zavedenie povinnej
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kratkej staze lekdrov v Specializacnej priprave v odbore vSeobecné praktické lekarstvo
na pracovisku KF a i. [2,3]

Uvedeny, slubne naStartovany novy rozvoj odboru KF, Zial, uz v roku 2024 zablokovali
persondlne a organiza¢né rozhodnutia na Urovni nového vedenia LF SZU. Nepochopitelnu,
nepriaznivu situdciu, ktora v désledku uvedenych chybnych rozhodnuti vznikla, sa napriek
enormnému Usiliu suc¢asnych protagonistov odboru KF, vratane vedenia SSKF, o. z. SLS, zZial,
dosial' uspokojivo vyriesit nepodarilo. V sucasnosti nadalej prebiehaju intenzivne aktivity
na najvyssich Udrovniach riadiacich zdravotnickych Struktdr v SR, ktoré sa pokusaju
o presadenie konkrétnych raciondlnych rieSeni. Vratane pripravy moznosti vzniku potrebnych
vyucbovych, vedecko-vyskumnych akoncepéne progresivnych pracovisk odboru
KF lokalizovanych mimo Bratislavy.

Odkazy: [1] Glasova H, Soboriova K, Glasa J. Clinical Pharmacology as a Medical Specialty in Slovakia: Development, Present
Challenges And Future Perspectives. Lek Obz, 71, 2022, ¢. 1, s. 37-45. (dostupné na webe www.lekarskyobzor.sk) [2] Glasa J,
Soborova K, Glasova H. Prinos a perspektivy medicinskeho odboru klinicka farmakoldgia v zdravotnictve Slovenskej republiky.
Medicinsky monitor SLS, 14,2024, ¢. 1-2, s. 20-24. (dostupné na webe www.sls.sk)

Kontakt: Prof. MUDTr. Jozef Glasa, CSc., PhD., SZU, Limbova 12-14, 83303 Bratislava, e-mail: jozef.glasa@szu.sk
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Kdyz se volitelny pfedmét stane povinnym — prvni rok vyuky klinické farmakologie
Rychli¢kova Jitka'?

! Farmakologicky Ustav, Lékafska fakulta, Masarykova univerzita, Brno

? Fakultni nemocnice u sv. Anny v Brné, Brno

Uvod: Vyuka klinické farmakologie byla na LF MU v &eském i mezinarodnim programu Véeo-
becné lékarstvi prevedena do povinné formy od akademického roku 2024/2025. Jednd se o je-
dine¢ny model v podminkach CR. Vyuka probiha formou tzv. blended classroom se samo-
statnou pripravou pred lekci zakonCenou pre-class testem. Navazujici synchronni ¢ast ma
podobu 180minutové lekce vedené metodou team-based learning. Pfedmét je zakoncen
open-book testem.

Cil: Shrnuti zpétné vazby studentu, diskuze zkusenosti, silnych a slabych mist.

Metodika: Analyza anonymnich dotaznik(i zpétné vazby zamérenych na ocekavani od predmé-
tu a vysledny dojem, subjektivni hodnoceni vybranych dovednosti, hodnoceni jednotlivych
prvkd vyuky. Analyza zpétné vazby vyucujicich.

Vysledky: Zpétnou vazbu poskytlo 96 student(; celkova ndvratnost je 28 %. Napadny je posun
od océekavani od predmétu k jeho zavérecnému hodnoceni — ocekavan uzitecny, ale nudny
predmét, finalné byl ale predmét hodnocen jako velmi uZiteény a zajimavy. Slovni zpétna vaz-
ba majoritné ocenluje prinosnost predmétu, materidly pro samostudium, klinicky pohled
na farmakoterapii a podporu v pouzivani nastrojli. Kritika se pak tyka systémového nastaveni
predmétu. Z jednotlivych prvkd vyuky dosahuji nejvyssiho hodnoceni virtualni pacienti a pfi-
druzené oteviené diskuze. Subjektivni hodnoceni vybranych dovednosti managementu farma-
koterapie zaznamendva pokles oproti predchozimu roku. Vyznamnym vlivem je jisté zména
volitelnosti pfedmétu.

V prvnim semestru jsme zaznamenali podstatné rozdily ve zpétné vazbé k pfedmétu mezi ces-
kym a mezindrodnim programem. Tento signdl ved| k rozsifeni prostoru vénovaného vysvét-
leni konceptu predmétu a metodiky tymové vyuky. Aktudlné se celkové hodnoceni mezi
programy jiz nelisi.

Pro vyucujici je to diametralné odlisny zpUsob vyuky, ktery vyzaduje trénink, véetné tréninku
mékkych dovednosti. Casové naro¢na je pfiprava — materiald pro samostudium ve formatu

Abstrakta jsou v dodané podobé autorem a nejsou korigovdna. 19.-21.6.2025
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udrzZujicim pozornost, test(, virtualnich pacientl. V ramci samotné lekce pak vyucujici také
musi akceptovat zménu své role. Vyvazeno je to mirou zapojeni studentd, ktera uzce souvisi
se satisfakci z vyuky.

Zavér: Vyuka klinické farmakologie jako povinného predmétu je diky pouziti inovativnich vy-

ukovych metod a pristupl proveditelna. Koncept predmétu je pozitivné hodnocen. Zasadni
je oziejméni vyukovych cili zamérenych na rozvoj dovednosti.

Abstrakta jsou v dodané podobé autorem a nejsou korigovdna. 19.-21.6.2025
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Platforma Prescribing Education jako zdroj pro inovaci vyuky klinické farmakologie
Jména autoru: 'Adridna PapieZ, 'Jitka Rychli¢kova
Pracovi$té: ' Farmakologicky Ustav, Lékarska fakulta, Masarykova Univerzita, Brno

Uvod: Vyuka klinické farmakologie pfedstavuje zasadni soucast vzd&lavani budoucich lékafd
a farmaceutu. Tradi¢ni metody vyuky viak ¢asto postradaji prvky podporujici aktivni zapojeni
student(l a rozvoj jejich farmakologickych a preskripcnich dovednosti. Moderni vyuka by méla
vést ke kritickému mysleni a stimulovat rozvoj terapeutického rozhodovani. A pravé tento
posun ve vyuce mohou usnadnit nastroje na platformé Prescribing Education.

Cil: Cilem pfispévku je predstavit moznosti platformy Prescribing Education jako nastroje
pro zkvalitnéni a zefektivnéni vyuky aplikované a klinické farmakologie.

Metody: Sdéleni vychdzi z analyzy dostupnych funkci a nastroji platformy Prescribing
Education s dlirazem na jejich praktické vyuZiti ve vyuce farmakologie.

Vysledky: Z pohledu ucitel platforma poskytuje pfistup ke kvalitnim vyukovym materialiim
i kurzm zamérenym na profesni rozvoj. Diky volné dostupnému obsahu predstavuje také
¢asovou Usporu pfi pripravé vyuky a podporuje zavadéni modernich pedagogickych pristupa.
V rdmci sdéleni posluchac¢im pfriblizime uZitecné nastroje platformy Prescribing Education
a podrobnéji je seznamime s metodami vyuky, jako jsou ,flipped classroom” a ,,student-run
medication review”. Doplnime i vlastni zkuSenosti s implementaci téchto metod.

Zavér: Platforma Prescribing Education nabizi moderni a divéryhodné zdroje pro inovaci vyuky
klinické farmakologie, které reflektuji sou¢asné trendy v medicinském vzdélavani. Vyuzit
technik zaloZzenych na aktivnim a problémové orientovaném uceni zlepsuje pfipravenost
student(l na klinickou praxi a posiluje jejich kompetence v oblasti raciondlni preskripce.

Podékovani: Platforma byla vytvofena v ramci projektu EurOP2E. Projekt byl navdzany
na Education Working Group EACPT pfi UMC Amsterdam a spolufinancovany programem
ERASMUS+. Platforma nyni sdruZuje vystupy projektli ERASMUS+ EuroPE+ a CPAT,
je spoluvytvarena uciteli klinické farmakologie a farmakoterapie napfic¢ Evropou.

Podpofeno ERASMUS+ CPAT (2022-1-NLO1-KA220-HED-000088069) a ze statniho rozpoctu
prostfednictvim MEYS, LRI CZECRIN (LM2023049).

Abstrakta jsou v dodané podobé autorem a nejsou korigovdna. 19.-21.6.2025
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Virtualni pacient ve vyuce klinické farmakologie — nase zkusenosti
Jména autoru: * Rychli¢kova Jitka, * Papiez Adridna

Pracovisté: ! Farmakologicky Ustav, Lékarska fakulta, Masarykova Univerzita, Brno, Ceska
republika

Uvod: Virtudlni pacienti nabizeji fadu vyhod ve vyuce klinické farmakologie. Simuluji redlné
klinické situace, umoznuji studentdm uplatnit teoretické znalosti, pracovat s doporucenymi
postupy a personalizovat terapii podle individudlnich charakteristik pacienta, vcetné
(pato)fyziologickych, socialnich a ekonomickych aspektl. Virtualni pacienti také podporuji
inkluzi a diverzitu tim, Ze studenty seznamuiji se Sirokou Skalou pacientskych profil(. Zaroven
umoznuji studentlm vyzkouset si roli predepisujiciho Iékafe v bezpecném prostredi.

Cil: Cilem sdéleni je prezentovat nasi zkusenost s tvorbou virtualnich pacientl pro vyuku
klinické farmakologie vedenou formou team-based learning lekci.

Metody: Nase literarni reSerSe ukazala, Ze v oblasti klinické farmakologie chybi konkrétni
metodika pro tvorbu virtudlnich pacientd — dostupné materidly nabizeji pouze obecna
doporuceni. Absence konkrétnich doporuceni nas motivovala k navrzeni/modifikaci designu
virtualniho pacienta tak, aby odpovidal specifickym vyukovym cilim v oblasti klinické
farmakologie.

Vysledky: V ramci sdéleni predstavime nékolik praktickych prikladl virtudlnich pacientQ
vyuzivanych ve vyuce klinické farmakologie na LF MU, které spliuji definované pozadavky.
Virtudlni pacient by mél byt navrzen tak, aby pUsobil realisticky a vérohodné a zaujal studenty.
Osvédcilo se ndm vychazet z redlného klinického ptipadu nebo jejich kombinace. Stejné
dllezitym krokem pred samotnym pouZzitim virtualniho pacienta ve vyuce je jeho zavérecna
revize klinickym lékafem. Uvedeme i priklady preskripcnich ukoll, které studenty vedou
k wvyhledavani a kritickému hodnoceni informaci, praci s doporuéenymi postupy
a individualizaci terapeutického postupu. Na zakladé zpétné vazby studentl virtualni pacienti
ziskavaji nejvyssi hodnoceni ze vSech vyukovych materidlt z hlediska uZitecnosti.

Zavér: Virtudlni pacienti jsou dobre aplikovatelnym konceptem i ve wvyuce klinické
farmakologie. Pfi jejich tvorbé je klicové zohlednit konkrétni vyukové cile a dovednosti, které
maji byt rozvijeny. Idealnim vychozim bodem je realisticky predobraz, avsak pravé virtudlni

Abstrakta jsou v dodané podobé autorem a nejsou korigovdna. 19.-21.6.2025
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charakter pacientli umoznuje kombinovat rGzné pristupy a aspekty, a tim efektivné rozvijet
terapeutické rozhodovani.

Podpofeno ERASMUS+ CPAT (2022-1-NLO1-KA220-HED-000088069) a ze statniho rozpoctu
prostrednictvim MEYS, LRI CZECRIN (LM2023049).

Abstrakta jsou v dodané podobé autorem a nejsou korigovdna. 19.-21.6.2025
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Predstaveni projektu Digitalni farmakolog

Jména autor: Marek Pecha', Pavel Anzenbacher', Karel Urbanek’, Regina Bezdékova
Fillerova?, Vendula Kubi¢kova'

Pracovisté: ' Ustav farmakologie Univerzity Palackého v Olomouci; 2 Institute of Applied
Biotechnologies a.s.

Uvod: Interakce mezi léky a geny (DDGI) a farmakogenetika predstavuji kliové oblasti
personalizované mediciny. Porozuméni genetické variabilité a jejimu vlivu ovlivnéni reakce
na léCiva umoznuje optimalizovat farmakoterapii. Celogenomové sekvenovani (WGS) se stava
revoluénim nastrojem pro identifikaci genetickych variant ve farmakogenech, coz umoziuje
komplexni analyzu metabolismu, transportu a ucinnosti 1éka.

Cil: Tato studie vyuzije WGS k prozkoumani slozitych DDGI zaloZenych na metabolismu [é¢iv
mapovanim genetickych variaci napfi¢ farmakogenetickymi lokusy a integraci téchto zjisténi
do prediktivnich model(i reakce na IécCiva.

Metoda: Geneticky material bude ziskdn od dobrovolnikl ve formé suchych krevnich skvrn.
Pomoci pokrocilych vypocéetnich metod analyzujeme vzacné i béziné genetické varianty, které
ovliviuji farmakokinetiku a farmakodynamiku, se zamérenim na kombinované efekty
v interakcich gen-lécivo.

Vysledky: Nase vysledky identifikuji oblasti s vysokou genetickou variabilitou v ramci
farmakologicky vyznamnych alel a poskytnou nové poznatky o klinickych dlsledcich téchto
interakci. PrestoZe interpretace dat a diagnosticka pfesnost predstavuji technické vyzvy, WGS
nabizi nebyvalou skalovatelnost a presnost ve farmakogenomickém testovani. Analyza WGS
dat pro farmakogenetické varianty je pfikladem prediktivni a individualizované mediciny.

Zavér: Tento vyzkum zd(razriuje potencial WGS pro zlepSeni pacienty specifické terapie,
snizeni nezadoucich ucinkl a rozvoj precizni mediciny.

Dedikace: Projekt CZ.01.01.01/01/22_002/0000 DiPha s pfispévkem EU prostfednictvim
Ceské technologické agentury a podpora =z interniho grantu Univerzity Palackého
IGA_LF_2025_0009.

Abstrakta jsou v dodané podobé autorem a nejsou korigovdna. 19.-21.6.2025
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Jak zlepsit antibiotickou preskripci
MUDr. Petr Dvorak
EUCPLS, s.r.o0., Praha, CR

Problémem pouZivani antibiotik je jednak celkova vysokd spotieba, ale v posledni dobé
predevsim jejich skladba, hlavné vzestup spotieby potencovanych aminopenicilin(i na ukor
klasickych a vysoka spotreba cefalosporin(. Z fady pricin nekvalitni preskripce Ize vyzdvihnout
alibismus (jiSténi se) ze strany lékafe i pacienta, Sirokou dostupnost, nedostate¢nou
¢i chybnou informovanost a presvédceni, Zze moderni je vidy lepsi nez staré.

Z pfistupu zlepsujicich kvalitu preskripce antibiotik byla ve studiich prokazana ucinnost

parové zpétné vazby, tréninku v komunikaci, nutnosti zdivodnéni preskripce a deklarovaného
zavazku ucelné preskripce.

Abstrakta jsou v dodané podobé autorem a nejsou korigovdna. 19.-21.6.2025
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Zlepsenie pouzivania antibiotik v zariadeniach dlhodobej starostlivosti (projekt IMAGINE):
Vysledky prvej etapy rieSenia projektu z perspektivy cielovej krajiny (Slovensko)

'Glasa Jozef, 2Glasova Helena, *Slezdkovd Zuzana, 3Kréméryova Terézia, *Kolldrova Alena,
*Fabidnovd Zuzana, ®°Llor Carl, ®’Garcia-Sangenis Ana, ®Nygaard Jensen Jette, °Lykkegaard
Jesper

‘Ustav zdravotnickej etiky, Fakulta oSetrovatelstva a zdravotnickych odbornych $tudii,
Ambulancia klinickej farmakoldgie, hepatoldgie a vnutorného lekdrstva, Poliklinika, Slovenskd
zdravotnicka univerzita v Bratislave, Bratislava, Slovenskd republika; *Katedra klinickej
farmakoldgie, Lekdrska fakulta, Slovenskd zdravotnicka univerzita v Bratislave, Bratislava,
Slovenskd republika; *Katedra osetrovatelstva, Fakulta oSetrovatelstva a zdravotnickych
odbornych studii, Ambulancia klinickej farmakoldgie, hepatoldgie a vnutorného lekdrstva,
Poliklinika, Slovenskd zdravotnicka univerzita v Bratislave, Bratislava, Slovenskd republika;
“Zariadenie socidlnych sluZieb a hospic sv. Frantiska z Assisi, Asocidcia hospicovej a paliativnej
starostlivosti na Slovensku, Paldrikovo, Slovenskd republika; >Zariadenie socidlnych sluZieb
“Sinecny dom”, Asocidcia poskytovatelov socidlnych sluZieb v Slovenskej republike, Humenné —
Bratislava, Slovenskd republika; ®Vyskumny ustav primdrnej starostlivosti Jordi Gol (IDIAP),
Barcelona, Spanielsko; 'CIBER Infekéné choroby, Institut zdravia Carlosa Ill., Madrid, Spanielsko
; 80ddelenie klinickej mikrobioldgie, Univerzitnd nemocnica v Kodani — Nemocnica Herlevand
Gentofte, Kodari, Ddnsko; °Vyskumnd jednotka pre vseobecné lekdrstvo, Katedra verejného
zdravia, Univerzita juzného Ddnska, Odense, Esbjerg, Dansko

Uvod: Projekt IMAGINE (www.imagineproject.eu), spolufinancovany z prostriedkov Eurépskej
Unie (EU)*, sa zameriava na optimaliziciu pouZivania antibiotik (ATB) a zniZenie rizika
antimikrobialnej rezistencie (AMR) v prostredi zariadeni dlhodobej starostlivosti (ZDS; domovy
dochodcov a iné 16zkové zariadenia socidlnych sluzieb) vhodnymi opatreniami na prevenciu
infekcii (OPI) a 4¢innym ATB dohladom (AD). Na projekte sa zucastriuju ZDS z 8 "cielovych
krajin" (CK) EU (Grécko, Madarsko, Litva, Polsko, Slovensko, Slovinsko, Spanielsko, Dansko).
Prezentujeme vysledky prvej etapy rieSenia projektu z pohladu jednej zucastnenej CK
(Slovensko — SR).

Metddy: Online dotaznik a cielené Strukturované osobné rozhovory (interview), vypracované
rieSitelskym konzorciom projektu, sa realizovali v jednotlivych CK, vratane SR, s ciefom
vyhodnotit situaciu implementacie OPI a AD v prostredi ZDS a optimalizovat pbévodne
navrhnutu metodiku projektu, vratane transpozicie textov do jazykovych mutacii pouzitelnych
v CK. Pozostava z metddy a formularov Audit Project Odense (APO) na registraciu pripadov

Abstrakta jsou v dodané podobé autorem a nejsou korigovdna. 19.-21.6.2025
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ATB liecby u obyvatelov ZDS, formularov auditu OPI a mnohostrannej edukacnej intervencie
(MEI), ktord sa zameriava najma na zdravotnickych pracovnikov ZDS, obyvatelov ZDS a ich
pribuznych ajej obsahom su Skoliace workshopy na vyuzZitie suboru edukaénych
a rozhodovacich nastrojov OPIl a AD pre ZDS vytvorenych v rdmci projektu. Nasledne, v ramci
prvej etapy projektu, sa uskutocnili audity OPI a registracie pripadov ATB lieCby u obyvatelov
ZDS metddou APO. Ziskané informdacie umoznili dalSiu optimalizaciu aktivit a nastrojov MEI
s ohlfadom

na potreby zucastnenych ZDS danej CK. Po realizacii MEI v tychto ZDS, nasleduje druhd etapa
rieSenia s cielom zhodnotenia U¢innosti a prospesnosti samotnej MEI.

Vysledky: Celkovo 71 online dotaznikov vyplnenych pracovnikmi ZDS na uzemi SR (z celkového
poc¢tu 286 dotaznikov ziskanych v ramci celého projektu) a 5 (z celkového poctu 40)
Strukturovanych rozhovorov (interview) uskutoénenych s pracovnikmi ZDS v SR prinieslo
konkrétne informdcie o aktualnej situacii a opatreniach OPl a AD v tychto ZDS. Nasledne sa 10
ZDS zo SR (z celkového poctu 109 ZDS zapojenych do projektu vo vSetkych CK) zucéastnilo
na dalSich aktivitach projektu. V tychto ZDS sa vykonalo spolu 100 auditov OPI (z celkového
poctu 2912 vykonanych auditov vo vsetkych CK projektu) a 236 registracii pripadov ATB liecby
metddou APO (z celkového poctu 2773 registracii vo vSetkych CK projektu), pricom
v sledovanom obdobi byvalo v zapojenych slovenskych ZDS 918 obyvatelov (z celkového poctu
9718 byvajucich v ZDS zapojenych do projektu vo vSetkych CK). Analyza ziskanych informacii
a zozbieranych udajov odhalila vyznamné rozdiely v pouziti ATB a implementacii OPl a AD
v prostredi ZDS medzi jednotlivymi ZDS v SR, ako aj rozdiely v porovnani s vysledkami
zaznamenanymi v ZDS v ostatnych CK projektu.

Zavery: Aktivity prvej etapy rieSenia projektu IMAGINE, realizované v ZDS v SR, odhalili
vyznamné rozdiely a priestor na zlepSenie implementacie OPIl a AD v Specifickom prostredi
ZDS.

*Projekt spolufinancovany Eurépskou Uniou, EU4Health Program, projekt ID 101079838.

Abstrakta jsou v dodané podobé autorem a nejsou korigovdna. 19.-21.6.2025
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Zlepsenie pouzivania antibiotik v zariadeniach dlhodobej starostlivosti (projekt IMAGINE):
Poznatky z prvej fazy realizacie projektu

YGlasovd Helena,**?Llor Carl, **Glasa Jozef, 3Lykkegaard Jesper, *’Plejdrup Hansen Malene,

*Nygaard Jensen Jette, *>*Theut Marie, *Marlot Tina, ®Davorina Petek, °Sodja Nina, **Garcia-
Sangenis Ana, *Anastasaki Marilena, “Tsoulchai Greta, ®Jaruseviciene Lina, °Radzeviciene Ruta,
983lint Andras, “Ruppe Georg, 'Monfa Ramon, *Kowalczyk Anna, *Vallejo Torres Laura,
Elistratova Marina

Wyskumny ustav primdrnej starostlivosti Jordi Gol (IDIAP), Barcelona, Spanielsko; CIBER
Infekéné choroby, Institut zdravia Carlosa ll., Madrid, Spanielsko; *Vyskumnd jednotka
pre vSeobecné lekdrstvo, Katedra verejného zdravia, Univerzita juzného Ddnska, Odense,
Esbjerg, Ddnsko; “Katedra socidlneho lekdrstva, Lekdrska fakulta, Univerzita na Kréte,
Heraklion, Kréta, Grécko; >Oddelenie klinickej mikrobiolégie, Univerzitnd nemocnica v Kodani —

Nemocnica Herlevand Gentofte, Kodari, Ddnsko; ®Katedra rodinného lekdrstva, Lekdrska
fakulta, Univerzita v Lublane, Lublana, Slovinsko; ’Centrum vseobecného lekdrstva
na Univerzite v Aalborgu, Aalborg, Ddnsko; ®Katedra rodinného lekdrstva, Litovskd univerzita
zdravotnickych vied, Kaunas, Litva; °Klinika rodinného lekdrstva, Klaipeda, Litva; **Jesenny
domov déchodcov Szeged, Szeged, Madarsko; “Katedra klinickej farmakoldgie, Lekdrska
fakulta, Slovenskd zdravotnicka univerzita v Bratislave, Bratislava, Slovenskd republika; **Ustav
zdravotnickej etiky, Fakulta osetrovatelstva a zdravotnickych odbornych Studii, Ambulancia
klinickej farmakoldgie, hepatoldgie a vnutorného lekdrstva, Poliklinika, Slovenskd zdravotnicka
univerzita v Bratislave, Bratislava, Slovenskad republika; *Centrum rodinného a komunitného
lekdrstva, Fakulta zdravotnickych vied, Lekdrska univerzita v LodZi, LodZ Polsko; “*Rakuska
interdisciplindrna platforma pre starnutie/OEPIA, Viederi, Rakusko; “Katedra kvantitativnych
metod pre ekondmiu a manaZment, Univerzita v Las Palmas de Gran Canaria, Las Palmas,
Spanielsko

Uvod: Projekt IMAGINE (www.imagineproject.eu), spolufinancovany Eurépskou uniou*,
sa snhazi zlepsit situaciu pouzivania antibiotik (ATB) a zniZit vznik antimikrobialnej rezistencie
(AMR) v zariadeniach dlhodobej starostlivosti (ZDS, predovsetkym domovy dochodcov
a obdobné |6Zkové zariadenia poskytujuce svojim obyvatelom socidlne sluzby), a to vhodnymi
opatreniami na prevenciu infekcii (OPI) a primeranym ATB dohladom (AD). Na projektovych
aktivitdch sa zu&astnili ZDS z 8 "cielovych krajin" EU (CK: Grécko, Madarsko, Litva, Polsko,
Slovensko, Slovinsko, Spanielsko, Dansko).

Abstrakta jsou v dodané podobé autorem a nejsou korigovdna. 19.-21.6.2025
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Metddy: Online dotaznik vypracovany v ramci projektu a Strukturované osobné rozhovory
s cielom vyhodnotit situaciu v OPI a AD v CK a optimalizovat pévodne navrhnuti metodiku
projektu, pozostdvajucu z metddy a formuldrov Audit Project Odense (APO) na registraciu
pripadov ATB lieCby u obyvatelov ZDS, formularov auditu OPI a mnohostrannej edukacnej
intervencie (MEI), zameranej najma na zdravotnickych pracovnikov ZDS, obyvatelov ZDS a ich
blizkych. Nasledne sa uskutocnili audity OPI prvej fazy projektu a registracie pripadov ATB
liecby metddou APO. Ziskané informacie a Udaje boli pouzité na dalSiu optimalizaciu MEI,
pozostavajucej zo Skoliacich workshopov a suboru edukacnych a rozhodovacich nastrojov
vyvinutych vramci projektu atransponovanych do prislusnych jazykovych mutacii CK.
Vzdeldvacie aktivity zamerané na zdravotnickych pracovnikov ZDS, obyvatelfov ZDS
a ich blizkych sa uskutocnili pred druhou fazou auditov OPI a registracii APO, zameranych
na vyhodnotenie efektivnosti vykonanej MEI.

Vysledky: Spolu 286 vyplnenych online dotaznikov a 40 uskutocnenych Struktirovanych
rozhovorov prinieslo podrobné informacie a Udaje o situdcii a existujucich opatreniach OPI
a AD v ZDS v CK. Nasledne sa 109 ZDS v 8 CK zucastnilo na vlastnych aktivitach projektu,
vratane pripravy, realizacie a vyhodnotenia MEI. V tychto ZDS sa v prvej etape projektu
vykonalo 2912 auditov OPl a 2773 registracii APO, pricom celkovo byvalo v sledovanom
obdobi vtychto ZDS 9718 obyvatelov. Podrobnd analyza ziskanych udajov a informacii
poukdzala na vyznamné odliSnosti medzi zapojenymi ZDS, ako aj na rozdiely medzi CK
v pouzivani ATB a implementovanymi OPl a AD v prostredi ZDS.

Zavery: Vysledky prvej fazy rieSenia projektu IMAGINE zdo6raziuju potrebu vyrazného
zlepsenia OPIl a AD s cieflom obmedzit AMR v ZDS a podobnych prostrediach v celej Eurdpe.

*Projekt spolufinancovany Eurépskou Uniou, EU4Health Program, projekt ID 101079838.
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Critical drug-drug interaction with voriconazole in critically ill patient treatment, who
contracted invasive aspergillus infection.

Tesfaye Hundie

Division of Clinical Pharmacology, Department of Medical Chemistry and Clinical Biochemistry,
University Hospital in Motol and 2™ Faculty of Medicine, Charles University, Prague, Czech
Republic

Introduction: Voriconazole is a triazole antifungal agent with broad-spectrum activity
currently considered as first-line drug for the treatment of invasive aspergillosis. Several
factors influence pharmacokinetic variables of the drug to determine its steady-state plasma
levels. These include bioavailability, which is often influenced by meals in case of oral
formulations, non-linear dose—response curves with disproportional alterations in serum
concentrations following dose modifications due to high interpatient and intra-patient
variability; and hepatic metabolism, which is altered by numerous medications playing role
even in case of parenteral use of the drug. Aim: The principal purpose of this contribution is to
discuss and further elucidate possible underlying causes of out-target plasma concentrations
of voriconazole in intensive care setting using a demonstrative case study.

Case description: A young Caucasian male has been admitted to an infectious diseases clinic
with a history of alcohol abuse and chain smoking. The patient has been admitted for acute
respiratory failure needing artificial pulmonary ventilation at emergency. His medical history
was also notable for recently HIV positivity, but without initial antiretroviral treatment to that
date of admission. Aspergillus fumigatus was identified on bronchial aspirate culture.
Treatment with Voriconazole 200 mg bid intravenously was initiated. However, plasma level of
the drug several days post dosing was unsatisfactory regarding the serious infection
by an invasive agent. On series of drug plasma level control, observed levels were
unsatisfactory and proved instability. After significant dose escalation (600mg/day), the drug
level improved only slightly. The chart review to assess possible drug-drug interaction
revealed the possible influence of different protein pump inhibitors (PPls) pantoprazole
initially versus omeprazole later, corresponding with voriconazole plasma levels.

Conclusions: Concomitant use of voriconazole with certain PPIs drug type is crucial
to influence voriconazole plasma levels although such significance is unfortunately
underreported. Therapeutic drug monitoring is incredibly needed for dose adjustment
in general, and whenever drug-drug interaction is obvious in particular.

Abstrakta jsou v dodané podobé autorem a nejsou korigovdna. 19.-21.6.2025
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NOVY POHLED NA TOXICITU VITAMINU D

R. Kucera (1,2), M. Krdlova (2), H. Hatakova (2), M. Jirasko (1,2), O. Topolcan (1)
(1) Oddéleni imunochemické diagnostiky, FN Plzen

(2) Ustav farmakologie a toxikologie, LékaFska fakulta v Plzni, Univerzita Karlova

Uvod: Suplementace vitaminem D je jedna ze sofistikovanych moznosti jak doplnit hladinu
vitaminu D. Uspédnost suplementace je pak moiné sledovat méfenim hladin zasobni formy
vitaminu D - 25(OH)D (kalcidiolu). V ¢as potreby se pak z této zasobni formy tvofi aktivni forma
vitaminu D — 25(OH),D - (kalcitriol). Pfi nadmérném pfivodu vitaminu D do téla,
24-hydroxyldza preménuje kalcidiol na neaktivni formu 24,25(0H),D, brani tak wvzniku
hyperkalcémie, disbalanci dalSich iontd a snizeni hladiny parathormonu.

Cil: Posoudit vliv suplementace vitaminu D na sérové koncentrace 250HD, 24,25(0OH),D,
vapniku, fosforu, horciku a parathormonu

Metody: U souboru 65 dobrovolnik jsme provadéli suplementaci cholekalciferolem v prvni
sezoné v davkach 1000 IU a 2 000 IU denné a ve druhé sezéné v davkach 4 000 IU a 8 000 IU
denné. Dobrovolnici uzivali ddvku vzdy 60 dni a pak nasledovala 30 dni pauza. Sledovali jsme
zmény 25(0H)D, 24,25(0H),D, Ca, P, Mg a PTH v séru dobrovolnikd.

Vysledky: U suplementovanych dobrovolnik(i dochdazelo k narlstu a poklesu hladin 25(0OH)D
v zavislosti na suplementacni ddvce. Hladina 24,25(0OH) ,D viceméné kopirovala hladinu
25(0OH)D, coz znamen3, Ze kapacita enzymu 24-hydroxylazy je dostate¢nd az do nami nejvyssi
podavané davky 8000 IU/den po dobu 2 mésicu. Zjistili jsme pozitivni korelaci mezi hladinami
vitaminu D a Ca, slabou pozitivni korelaci s P a mirny inverzni vztah mezi vitaminem D a Mg
a PTH.

Zavér: Nase zjisténi poskytuji novy vhled do interakci metabolizmu vitaminu D, 24-hydroxylazy,

minerdld a PTH. Jsou zapotiebi dal$i studie k prozkoumani zakladnich mechanizm
a k posouzeni klinického vyznamu téchto vztah( v rznych populacich.

Abstrakta jsou v dodané podobé autorem a nejsou korigovdna. 19.-21.6.2025
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Kratom: co by mél Iékar védét
Jména autor(: *Kmonickova Eva, *Mlichova Jana

Pracovisté: ‘Ustav farmakologie, 2. LF, Univerzita Karlova; Praha, Ceska republika

Uvod: Kratom (Mitragyna speciosa Korth.) je strom pGvodem z jihovychodni Asie. Zpracované
listy se vtomto regionu tradi¢né pouzivaji jako mirné stimulans a v lidovém |écitelstvi k [éCbé
prajmu, virdz ¢i drazdivého kasle. Kratom, pUsobici jako slaby opioid, je stale popularné;si také
v zépadnich zemich, véetn& Ceské republiky. Hlavnimi G&innymi latkami jsou alkaloidy
mitragynin a 7-hydroxymitragynin. Ve svété byla zaznamenana umrti spojena s uzivanim
kratomu, zejména pfi jeho kombinaci s jinymi navykovymi l[atkami. Doneddvna bylo o kratomu
k dispozici jen omezené mnozstvi védeckych udajl, v poslednich letech pribyva zejména
observacnich studii.

Cilem prace je analyzovat dostupné udaje o kratomu a dlivodech jeho uzivani, podat prehled
o farmakodynamice a farmakokinetice jeho ucinnych latek, popsat znamé nezadouci ucinky
a lékové interakce kratomu a zhodnotit potencidlni zdravotni rizika spojena s jeho uzivanim.

Metodika: Provedli jsme reSerSi odborné literatury v databazich PubMed a Scopus za obdobi
2014 -2024 s vyuzitim nasledujicich kli¢ovych slov: ("Mitragyna speciosa" OR "kratom"
OR "mitragynine") AND ("pharmacokinetics" OR "pharmacodynamics" OR "drug metabolism"
OR "toxicity" OR "interactions"). Z celkem 270 nalezenych publikaci bylo 186 vyhodnoceno
jako relevantnich pro nasi analyzu, z nichz 33 tvofily ¢lanky popisujici kazuistiky. Kritéria
pro zafazeni zahrnovala dostupnost Uplného textu, informace o farmakologii, bezpecnostnim
profilu a uzivani kratomu.

Vysledky: Hlavni ucéinné Ilatky v kratomu se vaziou na opioidni receptory v mozku.
Farmakokinetika mitragyninu naznacuje nizkou perordini biologickou dostupnost
a metabolizaci v jatrech cestou CYP3A4, coz mlze vést k vyznamnym lékovym interakcim.
Na zakladé dostupné literatury je kratom nejcastéji uzivan mladymi dospélymi ve véku
18-35 let. Hlavnimi dlvody pro uzivani kratomu jsou samolécba bolesti, uzkosti, deprese

Abstrakta jsou v dodané podobé autorem a nejsou korigovdna. 19.-21.6.2025
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¢i snaha o zvladnuti abstinenénich ptiznakd p¥i odvykani opioidim. V Ceské republice bylo
zaznamenano nékolik pripadu intoxikace kratomem, v roce 2024 jsou evidovana 2 umrti.

Zavér: Vzhledem k absenci jednotného evropského regulaéniho rdmce a obavdm o verejné
zdravi zUstdva kratom predmétem diskusi. Tato ndvykova latka s opioidim podobnymi ucinky
je v Ceské republice nové zafazena do kategorie tzv. psychomodulaénich latek a jeji prodej
podléhd specifické regulaci. Lékafi, zejména prakti¢ti |ékafi a pediatti, by méli aktivné

komunikovat s adolescenty o rizicich spojenych s uzivdnim kratomu. Na druhé strané nelze
do budoucna vyloucit jeho terapeuticky potencial.

Abstrakta jsou v dodané podobé autorem a nejsou korigovdna. 19.-21.6.2025
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Limity peroralni substituce magnézia

PharmDr. Martin Poruba, Ph.D. Ustav farmakologie, Lékarska fakulta Univerzity Palackého
v Olomouci

Horcik predstavuje jeden z klicovych minerdld nezbytnych pro spravné fungovani lidského
organismu. Sehrdva zasadni Ulohu v celé radé biochemickych pochod(i — mimo jiné se podili
na aktivaci enzymu, stabilizaci nukleovych kyselin, stejné jako na procesech energetického
metabolismu. Dale je nezbytny pro koordinovanou svalovou c¢innost, sprdvnou cinnost
nervové soustavy i udrZeni pravidelného srde¢niho rytmu. K absorpci hofciku dochazi
predevsim v tenkém stfevé a jeho vstfebavani maze byt ovlivnéno rliznymi faktory — od sloZeni
stravy, pres patologické zmény sliznice, az po interakce s jinymi mineradly nebo IécCivy.
K vyraznému omezeni vstiebdvani mohou vést napfiklad chronické zanéty trdviciho traktu
¢i syndrom kratkého streva. Vylu¢ovani horciku probihd prevainé ledvinami, a u nékterych
pacientG  muUZe byt exkrece zvySend, zejména pfi  poddvani  diuretik.
Nedostatek horciku, oznacovany jako hypomagnezémie, se mize projevit Sirokym spektrem
obtizi. Patfi k nim svalové zaskuby a kifece, poruchy rytmu srdce, zmény nalady, Uzkosti
nebo neurologické priznaky. V tézkych pfipadech mulze tento stav vést az k zachvatim
¢i poruchdm védomi. V ramci sdéleni bude predstavena kazuistika pacientky s dlouhodobym

’

nedostatkem hoiciku, ktera navzdory intenzivni substitucni lé¢bé vykazuje minimalni odpovéd’
na terapii. Budou diskutovany mozné duUvody selhdvani peroralni substituce, vcetné
vstiebavacich poruch, ztratového charakteru onemocnéni a dalSich komplikujicich faktor(,

které mohou ovlivnit efektivitu 1éCby.

Abstrakta jsou v dodané podobé autorem a nejsou korigovdna. 19.-21.6.2025
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ELIOD servis, s.r.o.
Viesova 494
Zruc — Senec
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UCB s.r.o.
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170 00 Praha 7
www.ucb.cz

ELI LILLY CR, s.r.0.
Pobrezni 12
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www.lilly.cz

IBSA PHARMA s.r.o.
Senovazné ndamésti 1463/5
Nové Mésto

110 00 Praha 1
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Novartis s.r.o.
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Na Pankraci 1724/129
CZ-14000 Praha 4
www.novartis.cz

Haleon Czech Republic s.r.o.
Hvézdova 1734/2c

140 00 Prague 4
www.haleon.com

AstraZeneca Czech Republics. r. o.
AVIATICA U Trezorky 921/2

158 00 Praha 5 —Jinonice
WWwWw.astrazeneca.cz
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