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ANALYZA FARMAKOTERAPIE OCHORENI UCHA

ANALYSIS OF PHARMACOTHERAPY OF EAR DISEASES

Malinovska, Zuzana; Rostecka, Lea

Katedra farmakoldgie a toxikologie
Univerzita veterindrskeho lekdrstva a farmacie v KoS$iciach, Komenského 73, 041 81 Kosice
Slovenska republika

zuzana.malinovska@uvlf.sk

ABSTRAKT

Ucho je zmyslovy orgéan, ktory pozostava z von-
kajSieho, stredného a vnutorného ucha. Ucho méa
dve hlavné funkcie, je to organ sluchu a organ
rovnovahy. Medzi najtypickejSie ochorenia ucha
patria zapaly, bakterialne a plesiiové infekcie, Me-
nierova choroba a vertigo. V nasej stadii sme ana-
lyzovali 1091 preskripénych zdznamov tykajucich
sa ochoreni ucha vo vybranej lekarni pocas jed-
ného roka. Piatimi najcastejSie predpisovanymi
liekmi boli betahistin (21,4 %); extrakt z ginkga
biloby (18,1 %); kombinacia butandionu, cincho-
kainu a dexametazénu vo forme udnych kvapiek
(11,0 %); vinpocetin (9,3 %) a ofloxacin podava-
ny lokalne (5,6 %). USné infekcie boli najcastej-
Sie lieCené lokalnou terapiou (24,3 %); pri zapale
vonkajSieho ucha prevladal ofloxacin a pri zapale
stredného ucha kombinacia butandionu, cincho-
kainu a dexametazonu. V celkovej liecbe usnych
infekcii bola zo vSetkych antibiotik najcastejSie

predpisovana kombinacia amoxicilinu s kyselinou
klavulanovou (41,0 %).

Krlucové slova: antibiotika; otitida; otologika;
terapia; ucho

ABSTRACT

The ear is a sensory organ that consists of the
outer ear, the middle ear, and the inner ear. The
ear has two main functions, it is the organ of hear-
ing and the organ of balance. Among the most
typical diseases of the ear are inflammations, bac-
terial and fungal infections, Menier’s disease and
vertigo. In our study, we analyzed 1091 prescrip-
tion records in a selected pharmacy for all ear
diseases over a period of one year. The five most
frequently prescribed drugs were betahistine (21.4
%), ginkgo biloba extract (18.1 %), the combina-
tion of butanedione, cinchocaine and dexametha-
sone in the form of ear drops (11.0 %), vinpocetine



(9.3 %) and ofloxacin administered locally (5.6
%). Ear infections were most often treated with
local therapy (24.3 %), ofloxacin was the predomi-
nant treatment for otitis externa and the combina-
tion of butanedione, cinchocaine and dexametha-
sone for otitis media. In the overall treatment of
ear infections, the combination of amoxicillin with
clavulanic acid (41.0 %) was the most frequently
prescribed of all antibiotics.

Key words: antibiotics; ear; otitis; ontological;
therapy

uvoD

Ucho je zmyslovy orgén, ktory sa sklada z vonkaj-
Sieho, stredného a vnutorného ucha. Ucho ma dve
hlavné funkcie, ktoré su zabezpecené dvoma odlis-
nymi a nezavisle od seba pracujucimi systémami.
Je organom sluchu (zmyslu) a orgdnom rovnovahy.
\VonkajSie ucho (auris externa) je zlozené z usnice
(auricula), vonkajSieho zvukovodu (meatus acus-
ticus externus) a bubienka (membrana tympanica)
(Chrobok a kol., 2022). Vonkajsi zvukovod ma tvar
trubice, ktora zabezpeduje prechod zvukovych vin z
vonkajSieho prostredia k stredousnej dutine (Mraz a
kol., 2021). Chréani bubienok pred priamym poSkode-
nim tym, ze tvori tupy uhol chrupavkovou a kostnou
castou (Hahn a kol., 2019). Kostnu ¢ast’ tvoria me-
didlne dve tretiny steny vonkajSieho zvukovodu
(Mraz a kol., 2021). Dizka vonkajsieho zvukovodu
je priblizne 2,5 — 3,5 cm. V kozi zvukovodu sa na-
chadzaju potné a mazové zlazy, ktoré su zodpovedné
za tvorbu usného mazu (cerumen) (Cihak, 2016). Bu-
bienok je ddlezitou ¢ast'ou, ktora oddel'uje vonkajsie
ucho od stredného. Bubienok je tenky a priezracny,
vd’aka comu je mozné pozorovat utvary v stredous-
nej dutine. Bubienok je tvoreny z vrstiev: stratum cu-
taneum — kozny epitel a stratum mucosum — slizni¢ny
povrch stredousnej plochy bubienka. Tretia vrstva je
zlozena zo stratum radiatum a stratum circulare a je
ulozena medzi koznou a slizni¢nou vrstvou (Cihék,
2016). Poloha a tvar pruhu svetla, tzv. reflex, urcuju

funkény stav bubienka pri vySetreni lekarom Specia-
listom (Mréaz a kol., 2021).

Stredné ucho je zlozené zo stredousnej dutiny, slu-
chovych kosti¢iek a sluchovej trubice. V stredous-
nej dutine st umiestnené sluchové kosticky: kladiv-
ko, ndkovka a strmienok (Mréz a kol., 2021); ktoré
st spojené pomocou dvoch malych kibov a dvoma
svalmi. Sluchové kosticky pomocou spojov prena-
$aju chvenie z bubienka, ktoré spdsobuju zvukové
viny. Chvenie sa Siri do perilymfatického priestoru na
jeho obsah — perilymfu, ktora sa nachadza vo vnut-
rousnom labyrinte (Cihak, 2016). Sluchova trubica
(Eustachova trubica) spéja dutinu stredného ucha
s nosohltanom a slizi na vyrovnavanie tlaku medzi
tymito Castami (Mraz a kol., 2021).

Vnutorné ucho je zlozené z kosteného labyrintu
— labyrinthus osseus (predsieni, polkruhové kanaly,
kosteny slimék), perilymfatického priestoru, blanité-
ho labyrintu — labyrinthus membranaceus (predsie-
nové bludisko, vackovo-vrecuskovy kanal, endolym-
faticky kanal, vacok a vrecusko, bludisko slimaka,
Cortiho organ) a vnutorného zvukovodu — meatus
acusticus internus (Mraz a kol., 2021).

Z morfologického hl'adiska obsahuje ucho recepto-
ry rovnovahy a sluchové receptory. Organ rovnovahy
funguje dvomi spésobmi. Jeden reaguje na pohyb ce-
1€ho tela v ramci gravitaéného pola a druhy na zak-
lade pohybu endolymfy v polkruhovych kanaloch. Za
prenos vzruchov je zodpovednych priblizne 20 000
neurénov, pricom vzruchy sa prenasaju d’alej pomo-
cou n. vestibularis. Organ sluchu sluzi na rozliSenie
zvukovych vin. Zvukové vlny, ktoré ucho zachyti
rozkmitaju bubienok, ktory ich premiena na pohyb
mechanicky. Chvenie drazdi zmyslové bunky, ktoré
st v Cortiho organe. Na tomto mieste sa menia me-
chanické podnety na nervové vzruchy, ktoré sa d’alej
Siria do centra zodpovedného za sluch v mozgu (Mréz
a kol., 2021).

Ochorenia ucha sa vyskytuju v medzinarodnej kla-
sifikacii chordb pod kapitolou ¢islo VIII. Ochorenia
ucha tvori skupina diagn6z od H60 az po H95, kto-
ré st rozdelené do niekolkych skupin: od H60 po
H62 — choroby vonkajsieho ucha, od H65 po H75



— choroby stredného ucha a hlavkového vybezku, od
H80 po H83 — choroby vnutorného ucha a od H90
po H95 — iné choroby ucha [Narodné centrum zdra-
votnickych informécii (NCZI) 2023]. K ochoreniam
ucha sa zarad’uju aj dalSie, ktoré su sucast'ou inych
diagnoz: od AOO po B99 — infekené a parazitarne cho-
roby s kodom, od CO0 po D48 — nadory s kodom,
od E00 po E90 — endokrinné, nutri¢né a metabolické
choroby s kédom, od O00 po 099 — komplikacie gra-
vidity, porodu a Sestonedelia, od POO po P96 — urcité
choroby vzniknuté v perinatdlnom obdobi s kddom,
ROO po R99 — subjektivne a objektivne priznaky, ab-
normalne klinické a laboratérne nalezy nezatriedené
inde, od SO0 po T98 — poranenia, otravy a niektoré
iné nasledky vonkajsich pri¢in a od Q00 po Q99 —
vrodené chyby, deformity a chromozémové anomalie
(NCZI, 2023).

S vonkaj$im a strednym uchom sa najcastejsie spa-
jaju zapalové ochorenia. Zapaly ucha mézu byt in-
fekéného alebo neinfekéného povodu. Infekény zapal
moze byt spdsobeny bakterialnou infekciou, myko-
tickou infekciou alebo virusovou infekciou (Schaefer
a Baugh, 2012). Zapal sa rozliSuje aj na zaklade roz-
Sirenia do okolia na zapal ohraniCeny alebo difuzny
(Klozar a kol., 2021). Zapaly sa rozdel'uju na akutne,
trvajlice maximalne do Siestich tyzdnov, alebo chro-
nické, ktorych doba trvania prevySuje tri mesiace
(Profant a kol., 2021). S vnatornym uchom sa spéajaju
prevazne ochorenia tykajuce sa poruchy sluchu a rov-
novahy (Musazzi a kol., 2018).

MATERIAL A METODY

Do analyzy farmakoterapie ochoreni ucha boli zara-
dené preskripéné zaznamy, ktoré obsahovali diagno-
zy podl'a MKCH10 od H60 — H95 a R42. Preskripcéné
zaznamy boli poskytnuté lekarnou v Stropkove za
obdobie 2.11.2022 az 2.11.2023. V preskripcnych
zaznamoch boli sledované nasledovné tdaje: vek pa-
cienta, pohlavie, kod diagn6zy a kod vydaného lieku.
Jednotlivé skupiny liekov boli rozdelené do charakte-
ristickych skupin a nasledne analyzované. Pri analyze
preskripénych zaznamov boli informacie tykajice sa

osobnych Udajov pacientov spracované v zmysle za-
kona ¢. 18/2018 Z. z. o ochrane osobnych udajov a o
zmene a doplneni niektorych zékonov.

VYSLEDKY

Celkovy pocet analyzovanych preskripcnych
zaznamov bol 1091, z ktorych bolo zaznamenanych
celkovo 51 roznych diagnéz v stvislosti s ochorenim
ucha. Niektoré diagnozy sa vyskytovali vel'mi Casto,
najviac zastlpena bola diagn6za H81.8 (in& porucha
vestibularnej funkcie), ktora bola zachytena az v 236
pripadoch (21,6 %). Z d’alsich nasledovali diagnozy:
H93.1 (zvonenie v usiach), H65.9 (nehnisavy zapal
stredného ucha, blizSie neurceny), H81.4 (vertigo
centralneho pdvodu) a H60.9 (zapal vonkajSicho
ucha, blizsie neurceny). Najcastejsich 15 diagnoz je
zobrazenych v grafe 1.

Vekové zastupenie pacientov bolo Siroké (vid’ graf
2). NajrozsiahlejSiu skupinu tvorili pacienti vo veku
nad 65 rokov (43 %). Druhu najvacsiu skupinu tvorili
dospeli jedinci nad 18 rokov, ktori predstavovali az
40 %. Deti do 3 rokov, deti od 3 rokov do 5 rokov a
deti od 6 rokov do 11 rokov boli zastupené v rovna-
kom mnozstve, vSetky tri skupiny dosiahli Groven 5
%. NajmenSiu skupinu tvorili dorastenci vo veku 12
az 17 rokov (2 %).

V ramci monitorovanej skupiny (1091 preskrip¢-
nych zaznamov) bolo na lie¢bu ochoreni ucha pouzi-
tych 60 rdéznych lieciv. Zo vsetkych predpisovanych
lieciv bol najcastejsim betahistin, ktory tvoril 21,4 %
zo vsetkych preskripénych zaznamov. Extrakt z ginka
dvojlalo¢natého bol predpisany v 18,1 %. Kombina-
cia ucinnych latok butandiol, cinchokain a dexame-
tazon nachadzajucich sa v uSnych kvapkach tvorila v
preskripénych zaznamoch 11,0 %. Stvrtym najéastej-
Sie predpisovanym lie¢ivom bol vinpocetin a piatym
bol ofloxacin. V grafe 3 je znazornenych 15 najcastej-
Sie predpisovanych lieciv.

Zapalové ochorenia infekéného pdvodu patria me-
dzi vel'mi Casté ochorenia ucha. Antibiotiké a chemo-
terapeutikd patria k indikovanym liekom pri liecbe
tychto ochoreni. V tabulke 1 st znazornené najcas-



Graf 1: Pitnast’ najcastejSich diagnoz z 1091 vyhodnotenych preskripénych zaznamov

H818 — ina porucha vestibularnej funkcie; H931 — zvonenie v uSiach; H659 — nehnisavy zapal stredného
ucha, blizsie neurceny; H814 — vertigo centralneho pévodu; H609 — zapal vonkajsieho ucha, blizsie neurceny;
R42 — vertigo; H650 — akutny sérovy zapal stredného ucha; H680 — zapal sluchovej trubice; H608 — iny zéapal
vonkajSieho ucha; H82 — zdvratovy syndrom pri chorobach zatriedenych inde; H603 — iny infekény zapal
vonkajsicho ucha; H903 — obojstranna percepcna strata sluchu; H810 — Menierova choroba; H819 — porucha
vestibularnej funkcie, blizsie neuréena; H920 — bolest’ v uchu.

Graf 2: Vekové zastipenie pacientov s ochorenim ucha

tejSie predpisované antibiotikd a chemoterapeutika
na zapalové ochorenia vonkajsieho, stredného, ale aj
vnutorného ucha a pri inych ochoreniach ucha, ktoré
sa vyuzili pri celkovej liecbe (10,7 %). Najcastejsie
predpisanou bola kombinacia -laktamového antibio-
tika amoxicilinu s kyselinou klavulanovou (41,0 %).
Kombin4cia amoxicilinu s kyselinou klavuldnovou
bola preferovana najma pri postihnuti stredného ucha.
Dal§imi v zostupnom poradi predpisanymi boli cefu-

roxim, azitromycin, ciprofloxacin, cefixim, cefprozil,
klaritromycin, klindamycin, cefadroxil, sulfametoxa-
zol a trimetoprim. V ramci analyzy sa zistilo, ze za-
paly a infekcie najcastejSie postihovali stredné ucho
(62,4 %) a v menSej miere vonkajsie ucho (26,5 %).
Lokalna terapia, ktora sa ¢asto pouziva samostatne
alebo ako podporna liecba pri celkovej liecbe zapalov
ucha bola najcastejSie zastipena vo forme usnych in-
stilacii, a to v pocte 265 vydanych antibiotickych ale-



Graf 3: Pitnast’ najcastejSie vydanych lieciv alebo ich kombinacii pri ochoreni ucha

bo kombinovanych pripravkov, ¢o predstavuje 24,3
% zo vsetkych preskripénych zaznamov (vid’ tab. 2).
Na lokalnu lie¢bu bola najcastejsie predpisana kom-
binacia cinchokainu, butandiolu a dexametazonu, a to
az v 120 pripadoch (45 %), z toho v 91 pripadoch
(73,3 %) pri ochoreni stredného ucha. Druhym naj-
CastejSie predpisovanym lie¢ivom zo skupiny lokalne
aplikovanych instilacii bol ofloxacin (23 %), ktory

bol najcastejsie pouzity pri ochoreniach vonkajsieho

ucha (53,2 %). Bacitracin v kombinacii s neomyci-
nom bol vo forme usnych kvapiek predpisany v 49
pripadoch (18,5 %); z toho najcastejSie v pripadoch
zapalu stredného ucha (49 %). Kombinacia lie¢iv cip-
rofloxacin a flucinolon tvorila 12,0 % lokalnej lieCby
(35 preskripénych zdznamov). V mensej miere boli
predpisované kvapky s kombinaciou dexametazonu
a gentamicinu (4,8 %); tobramycinu a dexametazonu
(2,1 %) a octanu a hlinitého (1 %).

Tab. 1: Zoznam peroralne podavanych antibiotik a chemoterapeutik

Systémové o Vonkajsie Stredné Vnuatorné Iné ochorenie Spolu
chemoterapeutika ucho ucho ucho ucha
Amoxicilin/kys. klavulanova 10 34 1 3 48
Cefuroxim 4 13 0 1 18
Azitromycin 3 4 4 1 12
Ciprofloxacin 4 7 0 0 11
Cefixim 2 4 3 0 9
Cefprozil 1 7 0 0 8
Klaritromycin 2 1 0 0 3
Klindamycin 2 1 0 0 3
Cefadroxil 1 1 0 0 2
Ofloxacin 1 1 0 0 2
Sulfametoxazol/trimetoprim 1 0 0 0 1
Spolu 31 73 8 5 117




Tab. 2: Zoznam najcastejSie predpisanych antibiotik a ich kombinacii s inymi a¢innymi latkami v u$nych

instilaciach na lokalnu liecbu

Utinna latka Vonkajsie ucho Stredné ucho Vnutorné ucho Iné choroby
dexametazoén/cinchokain/ 22 (18,3 %) 91 (73,3 %) 1 (0,83 %) 6 (6 %)
butandiol

ofloxacin 32 (53,2 %) 21 (34,9 %) 1 (0,6 %) 7 (11,3 %)
neomycin/bacitracin 14 (28,6 %) 29 (59,2 %) 0 6 (12,2 %)
ciprofloxacin/ fluocinolén 22 (62,9 %) 10 (28,6 %) 1(2,9 %) 2 (5,7 %)

V ramci vSetkych preskripénych zédznamov boli
masti a krémy zaznamenané len v 1,8 %. I$lo o lie-
¢iva obsahujuce kortikosteroidy (betametazon, mo-
metazon, prednizoldn, hydrokortizén), antimykotiké
(klotrimazol, kyselina fusidova, nystatin), antibiotika
(gentamycin, mupirocin) a antiseptika (hexamidin),
ktoré boli v liekoch zastlpené samostatne alebo v sy-
nergickych kombinaciach.

Lieciva zo skupiny vazoaktivnych latok, ktoré boli
zaznamenané v preskripénych zdznamoch pacientov
sa podavali najCastejSie peroralne, ale u niektorych
pacientov bola indikovana injek¢na aplikacia. V gra-
fe 4 st znazornené lieCiva s vazoaktivnym, najma
vazodilataénym U¢inkom a ich zastipenie. Najcas-
tejSie predpisovanym lieCivom v ulohe vazodilatans
bol betahistin, ktory bol zaroven najpredpisovanejSim
lieC¢ivom (21,4 %) zo vSetkych predpisanych lieCiv v
analyzovanej skupine preskripénych zaznamov. Zo
skupiny vazodilata¢nych latok tvoril 61,5 %. Predpi-
soval sa o sile 16 mg (9,0 %) alebo 24 mg (91,0 %) v
baleniach s roznym poctom tabliet. Lie¢ivo betahistin
bolo predpisané az 76,4 % pri diagnézach ochoreni
vnatorného ucha (najmé poruchy vestibularnej funk-
cie); 8,6 % tvorili iné choroby ucha; 13,7 % zavraty
tvorili pacienti starsi ako 65 rokov (67,0 %) a nasle-
dovali pacienti starsi ako 18 rokov (30,5 %). Aj ked’
lieCivo betahistin nie je Casto indikované pacientom
mlads$im ako 18 rokov, zaznamenali sme preskripcné
zaznamy aj u pacientov mladsich ako 18 rokov (2,6
%).

Extrakt z listov ginka dvojlalo¢ného bol predpiso-
vany v réznych silach, celkovo tvoril 18,1 % zo vSet-
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kych zaznamenanych preskripcii. Z predpisanych
pripravkov bol extrakt z listov ginka vydany o sile
40 mg (31,5 %); 120 mg (67,5 %) a 240 mg (1,0 %).
Az 48,2 % liekov s obsahom extraktu z ginka dvojla-
lo¢ného bolo indikovanych pri chorobach vnatorného
ucha, 40,6 % pri inych ochoreniach ucha; 7,1 % pri
zavratoch; 1,5 % pri ochoreniach stredného ucha a
0,5 % pri ochoreniach vonkajsieho ucha. Az 60,0 %
tvorili pacienti star$i ako 65 rokov; 37,1 % tvorili do-
speli vo veku 18 — 65 rokov a 3,0 % pacientov tvorili
pacienti mladsi ako 18 rokov.

Vinpocetin patri medzi vazodilatancia, ktoré maju
aj popredné nootropné ucinky. Tvoril 9,3 % zo vSet-
kych predpisanych lieciv. V skupine vazodilatancii
predstavuje 26,6 %. Lieky obsahujlce vinpocetin sa
nachadzaju v preskripcnych zdznamoch pacientov o
sile 5 mg (19,8 %) a 10 mg (80,2 %). NajcastejSie
boli predpisované u dospelych (51,5 %); nasledova-
li pacienti star$i ako 65 rokov (46,5 %). Ako d’alSie
vazodilatancia boli stcast’ou preskripcii lieCiva nafti-
drofuryl (7,1 %); etofylin a teofylin (2,4 %); cinarizin
(1,3 %); etofylin (0,8 %) a pentoxifylin (0,3 %).

DISKUSIA

Ucho je komplexny organ, ktory zabezpecuje jeden
zo zmyslov, sluch a sucasne je zodpovedny za rovno-
vahu. Aj ucho, tak ako iné organy a organové sustavy,
byva postihnuté réznymi ochoreniami. K najtypic-
kejSim patria zapaly, bakteridlne a mykotické infek-
cie, Menierova choroba a vertigo. Lieciva pouzivané
pri terapii nepatria do jednej Specifickej skupiny, ale

su z roznych farmakoterapeutickych skupin. Pri liec-



Graf 4: Zastupenie vazodilatancii a vazoaktivnych latok v subore 1091 preskripénych zaznamov

be sa vyuzivaju antibiotikd, vazoaktivne latky, anti-
mykotika, kortikosteroidy, antiseptikd, NSAID a iné
(Emmett a kol., 2018).

Liecba zapalov a infekcii je podobna, resp. rovnaka
ako pri zasiahnuti infekciou inych systémov, spociva
v potlaceni Sirenia infekcie a jej zastaveni a zmierne-
ni zapalu. NajtypickejSim postupom pri bakterialnej
infekcii ucha (vonkajSieho ucha, stredného ucha) je
predpis lokalnej terapie v podobe udnej instilacie. Ak
je lokalna liecba nedostatocna, tak sa lekar prikloni
k predpisu systémovych antibiotik, a to per os. Zapa-
ly usi postihuja Siroku populéciu réznej vekovej ka-
tegorie, od deti cez dospelych az po geriatrickych pa-
cientov (Emmett a kol., 2018; Wiegand a kol., 2019).

Z analyzy 1091 preskripcnych zaznamov sme zis-
tili, ze lokalna liecba zapalov ucha bola pouzita az
v 24,3 %. NajcastejSie bola predpisand v podobe
usnej instilacie s kombinaciou Uc¢innych latok cin-
chokainu, butandiolu a dexametazonu (45 %), d’alej
ofloxacinu (23 %) a bacitracinu s neomycinom (18,5
%). Pri analyze preskripcie tykajlcej sa zapalov
vonkajsieho ucha (zvukovodu) sa zistilo, ze najcas-
tejSie predpisovanymi boli usné kvapky s obsahom
ciprofloxacinu/flucinolénu (62,9 %) a ocné kvapky

(s indikaciou na pouzitie v uchu) s 0,3 % obsahom

ofloxacinu (53,2 %). V naSej analyze boli peroralne
antibiotika s indikaciou na vonkajSie ucho predpi-
sané v 26,5 %. Viacero autorov vo svojich Studiach
v rdmci terapie zapalov a infekcii vonkajSieho ucha
uvadza, ze lieCbou prvej vol'by by mala byt lokélna
terapia. Lokalne sa aplikujt antiseptické, antiflogis-
tické, anestetické a antimikrobidlne lieciva (Wiegand
a kol., 2019; Traglia a kol., 2023). Autori Jackson a
Geer (2023) uvadzaji, ze neexistuji presne stano-
vené lieCiva, ktoré su viac alebo menej U€inné pri
zéapaloch vonkajSieho ucha. Typ lieCby pacienta je
zalozeny skor na faktoroch a pridruzenych kompli-
kaciach zdravotného stavu. Perorélne antibiotiké su
indikované, ak sa infekcia rozSiri mimo zvukovodu
alebo u pacientov so slabo kontrolovanym diabetes
mellitus alebo imunosupresiou. Specifickymi skupi-
nami pacientov su aj malé deti a geriatricki pacienti.
\olia sa najmd aminopeniciliny alebo cefalosporiny,
ale pri precitlivenosti mézu byt’ vol'bou aj makrolido-
vé antibiotika. Traglia a kol. (2023) vo svojej meta-
-analyze uviedli, ze ziadna konkrétna latka (ako napr.
kortikosteroid alebo antibiotikum) nema mensi, alebo
vacsi ucinok pri zapale. VSeobecne sa uprednostiu-
ju kombinacie tychto skupin pre synergicky ucinok.

Otorinolaringolog musi zhodnotit’ pritomné a mozné
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komplikécie pacientovho stavu, ale aj riziké zvolenej
liecby. Délezité je hned’ na zaciatku ochorenia zvolit’
ucinnu cielent liecbu, aby sa predislo komplikacidm
a menej pripadov preSlo do chronického ochorenia
(Wiegard a kol., 2019). V nasej analyze boli Castejsie
predpisané lieky uréené na lokalnu liecbu.

Pri infekénych zapalovych ochoreniach stredného
ucha bolo zistené, ze najcastejSou volbou lekarov
bola v ramci lokélnej liecby kombinacia ucinnych
latok butandiol, cinchokain a dexametazon (73,3 %)
a kombinacia bacitracinu s neomycinom (59,2 %).
V naSej analyze boli perorélne antibiotika podavané
v 62,4 % pripadov infekcii stredného ucha. Predpis
peroralne podavanych antibiotik bol v porovnani s in-
fekciami vonkajSieho ucha vyssi. V usmerneniach od
talianskych autorov Marchisio a kol. z roku 2019 je
uvedené, ze pri akiitnom zapale stredného ucha u deti
mladsich ako 2 roky je vzdy indikovana antibioticka
liecba peroralne, najma kombinacia amoxicilinu a ky-
seliny klavulanovej. Pri terapii je potrebné zohl'adnit’
aj vek z dovodu, ze liecba deti a geriatrickych pacien-
tov ma svoje Specifika. Corbeel (2007) zhodnotil, Ze
amoxicilin je prvou vol'bou najmé kvoli vel'mi dobré-
mu prechodu lieciva do stredného ucha, pricom kom-
binécia s kyselinou klavulanovou zvySuje bakterialne
spektrum U¢innosti. V ramci nasho vyskumu sa po-
tvrdilo, Zze kombinacia amoxicilinu a kyseliny klavu-
lanovej bola najcastejSou vol'bou doktorov (29,1 %)
nielen pri bakterialnych ochoreniach stredného, ale aj
vonkajsieho ucha. Preskripciu samotného amoxicili-
nu sme nezaznamenali.

Z ochoreni vnutorného ucha sme najcastejsie za-
znamenali ochorenia alebo symptémy slvisiace s
poruchou vestibularnej funkcie, tinitom, vertigom,
zavratovym syndromom, poruchami a stratou slu-
chu a Menierovou chorobou. Pri ochoreniach posti-
hujacich vnutorné ucho, ktoré sa daju liecit’ alebo
zmiernit’ symptomy, sa vyuzivaju najmé vazoaktivne
lieciva (betahistin, EGb 761, vinpocetin a iné). Veko-
va kategdria sa Casto pri tychto diagnoézach posuva
vysSie (65 a viac rokov). V rdmci vazodilatancii bol
najpredpisovanejSim betahistin (61,5 %); ktory bol

zaroven aj najviac predpisanym lie¢ivom zo vSetkych
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preskripénych zaznamov (21,4 %). Medzi najCaste;j-
Sie diagnozy, na ktoré bol betahistin predpisany, bola
zistend az v 41,2 % ina porucha vestibularnej funk-
cie, menej vertigo centralneho pdvodu (16,7 %); ver-
tigo (13,7 %) a benigny zachvatovy zavrat — vertigo
(8,9 %). Az v 91,0 % bol betahistin predpisany o sile
24 mg. V §tudii zaoberajlcej sa vertigom bolo ziste-
né, ze Epleyov manéver je najucinne;jsi pri benignom
zachvatovom zavrate — vertigo, ale uzivanie betahis-
tinu ako podpornej liecby ma pozitivne vysledky na
stav pacienta (Sazin a kol., 2022). V stadii o liecbe
priméarneho tinitu z roku 2023, Castilo a kol. vykonali
kontrolovanu $tudiu Gc¢innosti betahistinu vo forme
betahistin-dihydrochlorid stcasne s pouzitim pla-
ceba. Bolo zistené, Ze betahistin-dihydrochlorid je
neucinny pri liecbe primarneho tinitu (Castilo a kol.,
2023). V nasej analyzovanej vzorke bol extrakt z gin-
ka dvojlalo¢ného stucastou 197 receptov, z nich 23,9
% bolo indikovanych na inG poruchu vestibularnej
funkcie a 23,5 % bolo predpisanych na tinitus. Zis-
tilo sa, ze uzivanie EGb 761 je naozaj t€inné pri ti-
nite a vyrazne prispieva k zlepSeniu tohto symptomu
(Radunz a kol., 2020). V meta-analyze z roku 2023
boli prezentované vysledky o bezpecnosti ginka dvoj-
lalo¢natého u pacientov, ktori trpeli zavratmi. Prida-
nie ginka malo vyraznu klinicka G¢innost’ u ochoreni
spojenych s vertigom, ale pri Menierovej chorobe a
pri benignom zachvatovom zavrate boli neucinné.
Neziaduce ucinky EGb 761 neboli vyznamné s kon-
trolnou skupinou (Gao a kol., 2023). Vinpocetin je
kognitivum, ktoré bolo sucast'ou 101 receptov, ktoré
obsahovali vybrané diagnézy (H60 — H95). Najcas-
tejSie bol indikovany na iné poruchy vestibularnej
funkcie (48,5 %). Stidia na 139 pacientoch odportiéa
dlhodobé podavanie vinpocetinu (najmenej 5 mesia-
cov) na liecbu vertiga a kognitivnych portch, ktoré
mozu byt nasledkom chronickej cerebrovaskuldrnej
insuficiencie. Podavanie vinpocetinu vyrazne znizilo
intenzitu zavratov a jeho uzivanie nebolo spojené so
zavaznymi neziaducimi u¢inkami (Samartsev a kol.,
2019).



ZAVER

Ochorenia ucha sa vyskytuji u pacientov v kazdom
veku, aj ked’ niektoré Specifické ochorenia ucha sa
viazu na urcité vekové skupiny. Niektoré nezavaz-
né diagnozy moze lieCit’ obvodny lekar, ale vicsina
diagn6z patri do ruk otorinolaringoldga. Vonkajsie
a stredné ucho byva najcastejSie postihnuté zapalmi
a infekciami. Pri bakterialnej infekcii vonkajSieho
ucha sa najCastejSie vyuzivaju lokalne antibiotika, ale
pri zapale stredného ucha je vo vicsine pripadov po-
trebna kombinacia celkovej a lokalnej terapie. Liecbu
je potrebné zacat’ ¢o najskor, aby sa zabranilo kom-
plikdciam. Nespravne lieCena infekcia bakterialneho
pbévodu ma za nasledok vznik chronickych zéapalov
a v horsich pripadoch aj stratu sluchu. Medzi naj-
Castejsie choroby vnitorného ucha, ktorymi trpeli
pacienti, boli iné poruchy vestibularnej funkcie, tini-
tus a zavraty. Indikované boli najma lieky s obsahom
vazoaktivnych latok (vazodilatancid). Na predpisoch
bol najcastejSie betahistin, extrakt z ginka dvojlaloc-
natého a vinpocetin.
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ABSTRAKT

Jednym s najrozsirenejSich civiliza¢nych
neinfekénych ochoreni je detska obezita. Obezita
ma na l'udsky organizmus fatilne nasledky, nejde
iba o esteticky problém, ale prinasa vel’mi vysoké
riziko chronickych metabolickych, kardiovasku-
larnych, nadorovych ochoreni. Nadvéaha/obezita
v detskom veku nepredstavuje len zdravotny pro-
blém, ale hrozi zvySené riziko, Ze sa plne rozvinie
v dospelosti. Cie’'om predloZenej Studie bolo po-
mocou dotaznika vykonat’ prieskum identifika-
cie miery mispercepcie hmotnosti deti v Skolskom
veku ich rodiémi a zistit® mispercepciu kvality
stravy deti. Prieskumnu vzorku respondentov tvo-
rilo 150 rodicov deti vo veku 10 aZ 13 rokov na za-
kladnej Skole v KoSiciach. Prieskumnou metddou
bol 34-polozkovy dotaznik vlastnej konStrukcie.
Navratnost’ dotaznikov bola 100 %. V uvedenej
inStiticii sme mali povolenie vykonavat’ prieskum

na zaklade tstnej dohody s riaditePkou S$koly.
V prieskume sme zistili, Ze 37,3 % rodicov skres-
lene vnimalo vlastni hmotnost’, kym hmotnost’
dietat’a neadekvatne posudilo 43,0 % rodicov
(z toho 19,3 % podhodnocovalo a 24,7 % nadhod-
nocovalo hmotnost’). VyraznejSiu mieru misper-
cepcie sme zistili u rodicov deti s vy§Sou hmotno-
stou (71,9 %) a nizSou hmotnost’ou (70,0 %). U
rodicov, ktorych deti mali fyziologicki hmotnost’,
bola miera chybného vnimania hmotnosti iba 19,2
%. Obdobné vysledky sme zaznamenali pri hod-
noteni vlastnej hmotnosti rodi¢ov, kde sme zazna-
menali vysokd mieru mispercepcie (72,2 %) u ro-
di¢ov s niZSou hmotnost’ou a vy$sou hodnotou BMI
(88,0 %). Naopak, nizku mieru mispercepcie (19,6
%) sme zaznamenali u rodicov s fyziologickou
telesnou hmotnost'ou. Nase prieskumné vysledky
poukazuju na to, Ze rodicia deti s vysSou hmotno-
st’ou maju tendenciu vnimat’ hmotnost’ ako nizsiu
(68,7 % z 71,9 %); kym rodicia deti s nizSou hmot-
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nostou maju tendenciu vnimat’ hmotnost’ ako
vysSiu (70,0 % z 70,0 %). MoZeme konstatovat’, Ze
rodicia skreslene vnimaju vlastni hmotnost’, ale
vo vyraznejSej miere skresPuji hmotnost’ svojho
diet'at’a, s tendenciou vy$Siu hmotnost’ podhodno-
covat’ a nizS§iu nadhodnocovat’. Sui¢ast’ou priesku-
mu bolo identifikovat’ mispercepciu kvality stravy
deti, kde sme zistili vyraznd mieru nespravneho
posudenia kvality stravy deti, a to u 11-tich sku-
pin potravin z 19-tich skimanych. Pohlad’ rodicov
na detskl obezitu/nadvahu zohrava v prevencii a
v spravnej farmakologickej liecbe obezity dolezitu
ulohu. Ak si rodic¢ia dostatocne neuvedomuju, Ze
ich diet’a s nadvahou/obezitou ma nadvahu alebo
obezitu, potom je malo pravdepodobné, Ze pre-
ventivne ¢innosti zamerané na rieSenie obezity ich
dietata budi pozitivne vnimat’. Z tohto hPadis-
ka potom mispercepcia hmotnosti diet’at’a moze
predstavovat’ bariéru v prevencii detskej obezity/
nadvahy.

Kracové slova: detska obezita; kvalita stravy;
mispercepcia; hadvaha

ABSTRACT

One of the most widespread civilized non-in-
fectious civilisation diseases is childhood obesity.
It could have fatal consequences for the human
body, and it is not only an aesthetic problem, but
obesity is the cause of various chronic diseases.
Obesity in childhood is not only a health problem,
but also an increased risk that obesity will fully
develop in adulthood. The aim of the present study
was to use a questionnaire to conduct a survey
to identify the extent of weight misperception of
school-age children by their parents and to deter-
mine the misperception of the quality of children’s
diet. The survey sample consisted of 150 parents
of children aged 10 to 13 at an elementary school
in Kosice. The research method was a 34-item
self-constructed questionnaire. The return rate of
the questionnaires was 100 %. The approval was
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granted by the Headmistress of the School to con-
duct study in their departmental site, based on a
verbal agreement. Misperception of own weight, i.
e. of respondents weight, was identified in 37.3 %,
while 43.0 % of parents assessed the child’s weight
inadequately (of which 19.3 % underestimated
and 24.7 % overestimated the weight). We found
that a more pronounced misperception was found
in parents of children with higher weight (71.9 %)
and lower weight (70.0 %). Parents, whose chil-
dren have a physiological weight, the erroneous
perception of weight was found only in 19.2 %.
We also found similar results for misperceptions
of one’s own weight — i. e. it is particularly high
among parents with a lower (72.2 %) and high-
er Body Mass Index (BMI) value (88.0 %), while
among parents with a physiological body weight,
misperception was the lowest — found in only 19.6
% of parents. Our survey results showed that pa-
rents of children with higher weight tend to per-
ceive this weight as lower (68.7 % of 71.9 %),
while parents of children with lower weight tend
to perceive weight as higher (70.0 % of 70.0 %o).
Therefore, we can conclude that parents have a
distorted perception of their own weight, but to a
more significant degree the weight of their child,
with a tendency to underestimate higher weight
and overestimate lower weight. Part of the survey
was to identify the misperception of the quality of
the children’s diet, where we found a significant
rate of misjudgment of the quality of the children’s
diet, namely for 11 food groups out of 19 exam-
ined. Parents’ perception of childhood obesity/
overweight plays an important role in prevention
and proper treatment of the obesity. If parents are
not sufficiently aware that their overweight/obese
child is overweight or obese, then it is unlikely that
preventive activities aimed at addressing their
child’s obesity will be positively perceived. From
this point of view, the misperception of a child’s
weight can represent a barrier in the prevention of
childhood obesity/overweight.



Key words: diet quality; childhood obesity; mis-
perception; overweight

UvoD

Prevencia civiliza¢nych ochoreni by mala byt’ celo-
spolocenskou zalezitost'ou, podielat’ by sa na nej by
mali vsetci (vlada, poistovne, ob¢ania). Pri prevencii
je vsak najdolezitejsi nas postoj k odporic¢aniam ako
zdravo zit' (BrSiak, 2012). Jednym z najzavaznejsich
problémov verejného zdravia v 21. storoCi sa stala
obezita u deti, dospievajucich a dospelych. Celosve-
tovéa prevalencia detskej obezity sa za posledné 3 de-
satroCia vyrazne zvysila (Han a kol., 2010; Karnik
a Kanekar, 2012). WHO odhaduje, ze do roku 2025
bude priblizne 167 milionov 'udi — dospelych a deti
—menej zdravych, pretoze maji nadvahu alebo obez-
itu (URLT1, 2022). Podl'a sprav s IOSO je prevalencia
obezity a nadvahy na Slovensku k dnesnému dnu na-
sledovna: chlapci trpia obezitou v 11,4 % a nadvahou
v 16,9 % a dievcata obezitou v 10,3 % a nadvahou v
15,6 % (Gdaje sa tykaji deti od 7 do 17 roku zivota)
(URL2, 2024).

WHO definuje obezitu ako chronické ochorenie,
postihujuce deti a dospelych v rozvinutych a rozvojo-
vych krajinach (URL1, 2022). Nadvéaha a obezita sU
definované ako abnormalne alebo nadmerné hroma-
denie tuku, v dosledku pozitivnej energetickej bilan-
cie, ked’ dojde k poruseniu energetickej rovnovahy a
energeticky prijem prevysi energeticky vydaj, ktory
predstavuje riziko pre zdravie (Fabryova, 2015; Vour-
doumpa a kol., 2023). V dbsledku obezity dochédza
k vzniku kardiovaskularnych, respira¢nych, gastroin-
testinalnych, reprodukénych ochoreni, vznikaju me-
tabolické komplikécie, osteopordza, inkontinencia
mocu, rakovina ako aj psychosomatické ochorenia.
Obezita si vyzaduje dlhy a komplexny charakter liec-
by (Fabryova a Holécszy, 2019). Najcastejsie sa obez-
ita definuje pomocou Body Mass Index (BMI), ¢o je
index telesnej hmotnosti. Ide o matematicky vzorec,
pri ktorom sa telesna hmotnost’ v kilogramoch vydeli
vyskou v metroch na druhu (kg/m?). Na definovanie
nadvahy a obezity sa u deti pouzivali percentilové

krivky BMI $pecifické pre vek. Deti a dospievajuci s
BMI > ako 85, ale < 95. percentil pre vek a pohlavie
sa povazuju, Ze maju nadvahu. Obezita je definovana
ako BMI > 95. percentil vzhl'adom na vek a pohla-
vie. Deti a dospievajuci s BMI > ako 99. percentil sa
povazuju za tazko obéznych ( Lustig, 2005; Lustig a
Weiss, 2008; Hubbard, 2000; URL3, 2024).

Detska obezita je multifaktoralne ochorenie, ktoré
je vysledkom viacerych genetickych a negenetickych
faktorov a komplexnych interakcii medzi nimi (Bis-
hop a kol., 2005; Albataineh a kol., 2019). Odborna
literatura uvadza niekol’ko kritickych obdobi, ktoré sa
podiel’aju na vzniku obezity, ako napr. prenatalne ob-
dobie, obdobie dospievania predovsetkym u dievcat
a obdobie rebound adipozity, a si¢asne poukazuje na
mnozstvo rizikovych faktorov veducich k nadvahe az
obezite. Ide predovSetkym o nespravnu vyzivu, ne-
dostato¢ntt pohybovu aktivitu, sedavy sposob zivota,
vplyv genetickych a psychologickych faktorov, do-
pad rodiny, spoluziakov a socioekonomickych javov,
prudky prirastok na hmotnosti medzi 4 az 6 mesia-
com zivota u deti s umelou vyzivou, vzostup BMI za
poslednych 5 rokov, kolisanie vahy v detstve a ado-
lescencii, zly zivotny $tyl v obdobi dospievania, pou-
zivanie liekov, ktoré podporuji neprimerany vzostup
telesnej hmotnosti. Tieto faktory pritom zvycajne po-
sobia v kombinacii (Hainer, 2003; Hainerova, 2009;
Biesma a Hanson, 2017). Specifické pri¢iny zvysenia
prevalencie detskej obezity nie su jasné a stanovenie
kauzality je tazké, pretoze dlhodoby vyskum v tejto
oblasti je obmedzeny (Karra a kol., 2009). Viaceri au-
tori uvadzaju, ze vysoka energetickd bilancia, nizka
uroven fyzickej aktivity, viac hodin televizie alebo
pred obrazovkou PC v rannom detstve, ako aj ne-
kvalitny a kratky spanok mézu byt spojené s rizikom
detskej obezity (Owen a kol., 2005; Kramer a kol.,
2007; Moreno a Rodriguez, 2007; Al Mamun, 2007;
Vourdoumpa a kol., 2023).

Obezita spojena s vyskytom mnohych chronickych
ochoreni mdze vyznamne ovplyvnit’ kvalitu Zivota,
ale aj skratit' jeho priemernu dizku (Hainerova, 2009;
Weihrauch- Blither a kol., 2019). Preto je dolezita
skora diagnostika a liecba tohto ochorenia. Liecba u
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deti spociva v zmene zivotného $tylu, a to najmi z
hl'adiska vyzivy a fyzickej aktivity, v indikovanych
pripadoch sa odporuca farmakoterapia a bariatricka
chirurgia (Hainer a kol., 2011). Ak nie je obezita v
detstve a obdobi dospievania liecena, je vysoko prav-
depodobné, ze pretrva az do dospelosti (Simmonds a
kol., 2016).

MATERIAL A METODY

Hlavny ciel’ prieskumu

Cielom nasej Studie bolo identifikovat’ mieru
mispercepcie hmotnosti deti v Skolskom veku ich
rodi¢mi a identifikovat’ mieru mispercepcie kvali-
ty stravy deti v Skolskom veku.

Metodolégia prieskumu

Prieskum sme realizovali dotaznikovou formou,
osobnym zberom na ZS v Kosiciach na vzorke 150
respondentov. V uvedenej institdcii sme mali po-
volenie vykonavat’ prieskum na zaklade podania
pisomnej ziadosti. Zvolenou prieskumnou meto-
dou bol dotaznik. Navratnost’ dotaznikov bola 100
%.

Respondentmi bolo 150 rodicov deti vo veku
10 — 13 rokov, ktori boli vopred informovani o
anonymite dotaznikov. Dotaznik pozostaval z 34
poloziek prevazne uzatvoreného charakteru. Jeho
sucast'ou boli: identifikacné polozky tykajuce sa
respondentov (vek respondentov, ich vyska, hmot-
nost’, najvyssie dosiahnuté vzdelanie, bydlisko) a
deti respondentov (pohlavie dietata, jeho vyska,
hmotnost, vek), polozky, ktorymi sme posudzo-
vali vnimanie hmotnosti respondenta, vnimanie
hmotnosti ich dietata. Dalej to boli polozky,
ktorymi respondenti hodnotili kvalitu stravy a
pohybovej aktivity u svojho dietata, polozku, v
ktorej respondenti vyjadrili svoj postoj k vnimaniu
,buclatého* dietat’a ako zdravého, polozky, ktory-
mi sme posudzovali frekvenciu vybranych skupin
potravin (ovocie, zelenina, mlieko, mlie¢ne vyrob-
Ky, sladkosti, sladké napoje, slané pochutiny, biely
chlieb, celozrnny chlieb, sladké a slané biele pe-
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¢ivo, cestoviny, ryzu, strukoviny, chudé a ¢ervené
maso, udeniny, ryby, vajce).

Na vyhodnotenie BMI sme vyuzili percentilové
grafy pre deti od 3 — 18 rokov pre chlapcov a diev-
catd a pre rodicov sme pouzili kalkulacku BMI
(indexu telesnej hmotnosti). Rodi¢ia deti hodno-
tili znamkou (od ,,1¢ do ,,5°) kvalitu stravy svo-
jich deti. Pri posudzovani frekvencie konzumécie
skupin potravin sme pouzili nasledovnu skalu: 1:
nikdy, 2: 1x mesacne, 3: 2 — 3x mesacne, 4: 1 — 2x
tyzdenne, 5: 3 — 4x tyzdenne, 6: 5 — 6x tyzdenne,
7: 1x denne, 8: 2 — 3x denne, 9: 4 — 5x denne, 10:
6x denne a viac.

Pre potreby Statistického spracovania zistenych
udajov sme vyuzili funkcie programu Microsoft
Office Excel 2007. Deskriptivna Statistika skupin
nam poskytla informacie o mierach centrality (po-
cetnost’ — n, percentudlne zastapenie — %, priemer/
priemerné hodnoty — M). Vysledky prieskumu su
spracované¢ v tabulkach s uvedenim celkového
poctu (n), percentudlneho zastipenia (%), pri spra-
covani frekvencie konzumacie potravin sme pou-
zili vypocet priemernej hodnoty (M). Prieskumny
problém: aké sU stravovacie navyky respondentov

s ohl'adom na ich pracovné zaradenie.

VYSLEDKY

Charakteristika prieskumnej vzorky

Prieskumnu vzorku tvorilo 150 respondentov
(rodicia deti), ktorych sme charakterizovali na za-
klade identifikacnych poloziek (vek respondentov,
najvysSie dosiahnuté vzdelanie, BMI, bydlisko) a
vysledky uvadzame v tabulke 1 — 3.

Vnimanie vlastnej hmotnosti a hmotnosti die-
tata

Mispercepciu vlastnej hmotnosti/hmotnosti die-
tata sme zistovali porovnavanim aktualnej hod-
noty BMI rodica, resp. dietat’a a vnimania vlastne;]
hmotnosti alebo hmotnosti dietata jeho rodicom
a uvadzame v tab. 4 — 5.

Mispercepciu hmotnosti dietata jeho rodi-



Tab. 1: Vekové kategorie respondentov

vekové kategorie n %
39 rokov a menej 60 40,0
40 — 49 rokov 82 54,7
50 rokov a viac 8 53
spolu 150 100,0
Tab. 2: Vzdelanie respondentov
vzdelanie n %
z&kladné 0 0,0
ucnovské 1 0,7
stredoSkolské bez maturity 6 4,0
stredoSkolské s maturitou 39 26,0
vysokoskolské 104 69,3
spolu 150 100,0
Tab. 3: BMI respondentov
BMI kategorie n %
podvéha (BMI pod 18,4) 18 12,0
eutrofia (BMI 18,5 — 24,9) 107 71,3
nadvaha (BMI 25,0 — 29,9) 19 12,7
obezita I. a II. stupiia (BMI 30,0 — 39,9) 6 4,0
spolu 150 100,0
Tab. 4: Mispercepcia vlastnej hmotnosti rodi¢a
klasifikdcia mispercepcie n %
SPRAVNE hodnotenie hmotnosti 94 62,7
NESPRAVNE hodnotenie hmotnosti 56 37,3
podhodnocovanie hmotnosti 29 19,3
nadhodnocovanie hmotnosti 27 18,0
spolu 150 100,0
Tab. 5: Mispercepcia hmotnosti diet’at’a
klasifikacia mispercepcie n %
SPRAVNE hodnotenie hmotnosti dietata 84 56,0
NESPRAVNE hodnotenie hmotnosti dietata 66 43,0
podhodnocovanie hmotnosti dietata 29 19,3
nadhodnocovanie hmotnosti dietat’a 37 24,7
spolu 150 100,0
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Tab. 6: Mispercepcia hmotnosti diet’at’a v skupine deti s niZSou hmotnost’ou

klasifikacia mispercepcie n %
SPRAVNE hodnotenie hmotnosti dietat’a 12 30,0
NESPRAVNE hodnotenie hmotnosti dietat’a 28 70,0
podhodnocovanie hmotnosti diet'ata 0 0,0
nadhodnocovanie hmotnosti diet’at’a 28 70,0
spolu 40 100,0

Tab.7: Mispercepcia hmotnosti diet’at’a v skupine deti s vy§Sou hmotnost’ou

klasifikacia mispercepcie n %
SPRAVNE hodnotenie hmotnosti dietata 9 28,1
NESPRAVNE hodnotenie hmotnosti dietata 23 71,9
podhodnocovanie hmotnosti diet'ata 22 68,8
nadhodnocovanie hmotnosti dietat’a 1 31
spolu 32 100,0

Tab. 8: Mispercepcia hmotnosti dietat’a v skupine deti s fyziologickou hmotnost’ou

klasifikdcia mispercepcie n %

SPRAVNE hodnotenie hmotnosti diet’at’a 63 80,8

NESPRAVNE hodnotenie hmotnosti dietata 15 19,2

podhodnocovanie hmotnosti dietata 9,0

nadhodnocovanie hmotnosti dietat’a 10,2

spolu 78 100,0

Tab. 9: Rozdiely v mispercepcii hmotnosti diet'at’a vzhPadom k BMI rodica
BMI rodic¢a podvaha eutrofia nadvaha/
obezita
n % n % n %

SPRAVNE hodnotenie hmotnosti dietata 12 66,7 61 57,0 11 44,0
NESPRAVNE hodnotenie hmotnosti dietat’a 6 334 46 43,0 14 56,0
podhodnocovanie hmotnosti diet'ata 5,6 22 20,6 24,0
nadhodnocovanie hmotnosti diet’at’a 5 27,8 24 22,4 32,0
spolu 18 100,0 107 100,0 25 100,0

Podvaha — BMI pod 18,4; eutrofia — BMI 18,5 — 24,9; nadvaha/obezita — BMI nad 25,0

c¢om sme sledovali aj po rozdeleni deti do skupin

(s nizSou, vysSsou, fyziologickou hmotnostou)

a uvadzame v tab. 6 — 8.

Mispercepciu hmotnosti dietata jeho rodicom

sme sledovali aj v zavislosti k BMI rodica a uva-
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dzame v tab. 9.

Faktory ovplyviiujace

mieru mispercepcie

hmotnosti diet’at’a respondentmi

V nasledujucej Casti prace uvadzame prieskumné



Tab. 10: Rozdiely v mispercepcii hmotnosti diet’at’a vzh’adom ku vzdelaniu rodica

vzdelanie nizsie stredné vysSie

n % n % n %
SPRAVNE hodnotenie hmotnosti dietat’a 4 57,1 24 61,5 56 53,8
NESPRAVNE hodnotenie hmotnosti dietat’a 3 32,9 15 38,5 48 46,1
podhodnocovanie hmotnosti dietata 1 14,3 11 28,2 17 16,3
nadhodnocovanie hmotnosti diet’at’a 2 28,6 4 10,3 31 29,8
spolu 7 100,0 39 100,0 104 100,0

Nizsie vzdelanie — u¢novskeé, stredoskolské bez maturity, stredné — stredoskolské s maturitou, vyssie — vysokoskolské

Tab. 11: Rozdiely v mispercepcii hmotnosti diet’at’a vzhPadom k veku rodica

vek rodic¢a 39 rokov 40 — 49 50 rokov
a menej rokov aviac
n % n % n %

SPRAVNE hodnotenie hmotnosti dietat’a 13 52,0 23 50,0 3 60,0
NESPRAVNE hodnotenie hmotnosti dietata 12 48,0 23 50,0 2 40,0
podhodnocovanie hmotnosti dietata 8 32,0 9 19,6 1 20,0
nadhodnocovanie hmotnosti diet’at’a 16,0 14 30,4 1 20,0
spolu 25 100,0 46 100,0 5 100,0

Tab.12: Rozdiely v mispercepcii hmotnosti diet’at’a vzh’adom k bydlisku rodi¢ov

bydlisko mesto dedina

n % n %
SPRAVNE hodnotenie hmotnosti dietat’a 68 60,2 16 43,2
NESPRAVNE hodnotenie hmotnosti dietata 45 39,8 21 56,7
podhodnocovanie hmotnosti dietata 24 21,2 5 13,5
nadhodnocovanie hmotnosti dietat’a 21 18,6 16 43,2
spolu 113 100,0 37 100,0

Tab. 13: Rozdiely v mispercepcii hmotnosti diet’at’a vzh’adom ku vnimaniu kvality pohybovej aktivity diet’at’a

vnimanie kvality pohybovej aktivity vyborna dobréa preimerna
diet’at’a n % n % n %
SPRAVNE hodnotenie hmotnosti dietata 43 51,8 39 60,9 2 66,7
NESPRAVNE hodnotenie hmotnosti dietat’a 40 48,2 25 39,1 1 33,3
podhodnocovanie hmotnosti diet'ata 21 25,3 8 12,5 0 0,0
nadhodnocovanie hmotnosti dietat’a 19 22,9 17 26,6 1 33,3
spolu 83 100,0 64 100,0 3 100,0

vyborna — skupina rodi¢ov, ktori ohodnotili kvalitu pohybu u svojho dietata zndmkou ,,1%, dobra — rodiéia, ktori hodnotili

kvalitu pohybu znamkou ,,2* alebo ,,3%, priemerna — hodnotenie kvality pohybu znamkou ,,4*
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Tab. 14: Frekvencia konzumacie jednotlivych druhov potravin

potraviny ~ 3 =) N N Ny 3 v v c
= g > 5 5 5 < o w S

I~ e ~ < V=) — | I o

- o - - " ” N °

n n n n n n n n

(%0) (%) (%) (%) (%) (%0) (%) (%) (%) (%)

ovocie 1 4 7 19 23 20 29 37 9 1
on | en | @n | a2z | @3 | @3 | 193 | @471 | 60 | 07

Selening 2 12 1 21 31 13 25 36 9 0
@3 | 60 | 07 | @0 | con | &1 | 167 | @40 | 60 | (00

ek 15 7 7 21 18 18 31 22 4 7
: @00 | @ | @n | @wo | @20 | @20 | @07 | a4 | @1 | @7

mliené 0 5 8 19 22 19 33 32 7 5
vyrobky 00 | @3 | 63 | 127 | asan | 021 | @20 | @13 | 47 | 33

ladkosii 1 10 12 25 18 16 42 17 5 4
on | ©n | 80 | a67 | @20 | 10,7 | @80 | @3 | 33 | @7

adké néboie 11 13 30 37 19 11 13 9 5 2
POl 73 | &7 | @0 | ean | azn | 33 | &1 | 60 | 33 | @3

slané 15 32 35 32 16 4 10 5 0 1
pochutiny 100 | @13) | @3 | @3 | a0y | @1 | 61 | 33 | ©0) | 07

icly chlich 9 9 6 13 18 21 38 30 4 2
Iely chiie 60 | 60 | 40 | &7 | @20 | @0 | @53 | 00 | @7 | @3

sladké biele 22 25 25 41 18 2 12 4 1 0
pedivo asn | aen | a6 | @13 | @20 | @3 | 60 | @n | ©7 | 00

slané biele 28 43 28 30 9 2 4 5 1 0
pegivo as7 | @87 | a8 | @0 | 60 | @3 | @1 | 33 | ©7 | 00

celozrnny 17 14 14 33 22 7 28 13 1 1
chlieb a3) | 93 | 03 | @0 | a4 | @ | a8 | &1 | 01 | 07

o 5 15 38 62 15 4 4 15 1 1
cestoviny 33) | 200 | 253) | 413 | w00 | &n | @n | @3 | ©71n | ©7
; 8 24 45 48 8 7 6 3 1 0
ryza ,3) | 160 | 300 | 320 | 53 | @7 | 40 | 20 | ©7 | 00
<trukoviny 9 34 44 46 7 3 6 0 1 0
60 | @27 | 293) | G307 | @1 | @0 | @0 | 00 | ©7 | 00

chudé miso 6 16 36 41 33 5 8 5 0 0
@0 | 10, | @0 | @73 | @20 | @3 | 63 | 33 | 00 | (00

L 42 55 23 20 7 0 2 0 1 0
CerVenemaso - og 0y | 36,7 | (153) | (133) | @7 | 00 | @3 | ©0 | ©7 | 00
ddenin 27 49 25 28 7 2 7 2 2 1
y @0 | G2n | aen | asn | @n | w3 | @ | @3) | @3 | ©07)

b 35 55 28 25 3 0 2 2 0 0
yoy @33) | G67 | a8 | a6 | @0 | ©0 | @3 | @3 | ©00) | 00
_ 17 39 37 38 10 3 6 0 0 0
vajee @3) | @0 | @471 | 253 | 67 | @0 | 40 | ©0 | 00 | (00

22




Tab. 15: Priemerné hodnoty frekvencie konzumacie sladkosti, sladkych napojov a slanych pochutin
vzhPadom ku kvalite stravy posudenej rodi¢mi deti
sladkosti sladké népoje slané pochutiny

kvalita stravy M M M

znamka ,,1° 5,46 4,28 3,43
znamka ,,2° 5,82 441 3,75
znamka ,,3° 6,11 4,74 3,26
znamka ,,4“ 4,00 5,50 2,50
spolu 5,72 4,43 3,57

Tab. 16: Priemerné hodnoty frekvencie konzumacie chleba a peciva vzh’adom ku kvalite stravy
posudenej rodi¢mi deti

biely chlieb sladké biele pecivo slané biele pecivo celozrnny chlieb
kvalita stravy M M M M
znamka ,,1° 6,37 4,00 3,00 4,39
znamka ,,2 5,65 3,39 3,02 4,81
znamka ,,3“ 5,68 3,68 3,16 4,42
znamka ,,4“ 2,50 1,50 1,50 2,50
spolu 5,83 3,59 3,01 4,60

Tab. 17: Priemerné hodnoty frekvencie konzumacie misa, ryb a vajec vzhPadom ku kvalite stravy
posudenej rodi¢mi deti

chudé miso ¢ervené miso adeniny ryby vajcia
kvalita stravy M M M M M
znamka ,,1¢ 4,22 2,43 3,09 2,48 3,30
znamka ,,2¢ 3,88 2,39 2,94 2,59 2,96
znamka ,,3¢ 4,00 2,42 3,26 2,00 3,42
znamka ,,4% 4,50 1,50 2,50 3,50 2,50
spolu 4,01 2,39 3,02 2,49 3,12

Gdaje, ktorymi sme posudzovali vplyv réznych
faktorov (vzdelanie, vek, bydlisko) na mieru mis-
percepcie hmotnosti dietata ich rodi¢mi (vid’ tab.
10 —12).

Rozdiely v mispercepcii hmotnosti diet'ata
vzhl'adom na hodnotenie rodi¢a — kvality pohybu
u svojho dietata (vid’ tab. 13).

Identifik&cia miery mispercepcie kvality stravy
deti v Skolskom veku
Mispercepcia kvality stravy deti

Sucastou prieskumu bolo posudit’ kvalitu stra-
vovania deti formou identifikéacie frekvencie prij-
mu vybranych skupin potravin a nasledne zistit
mieru mispercepcie kvality stravy (vid tab. 14 —
17). Rodicia deti hodnotili zndmkou (od ,,1* do
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»3) kvalitu stravy ich deti. Skala hodnotenia: 1:
nikdy, 2: 1x mesacne, 3: 2 — 3x mesacne, 4: 1 — 2x
tyzdenne, 5: 3 — 4x tyzdenne, 6: 5 — 6x tyzdenne,
7: 1x denne, 8: 2 — 3x denne, 9: 4 — 5x denne, 10:
6x denne a viac.

DISKUSIA

Pri hodnoteni identifikaénych poloziek tyka-
jucich sa respondentov (vek respondentov, naj-
vySSie dosiahnuté vzdelanie, BMI) sme zistili,
ze priemerny vek respondentov bol 40,5 roka (M
— 40,65); priCom minimalna hodnota bola 32 ro-
kov (n — 1) a maximalna hodnota bola 54 rokov
(n — 1). Vo vekovej kategorii 40 — 49 rokov bolo
54,7 % respondentov a 40,0 % bolo vo veku 39
rokov a menej (vid’ tab. 1). Vysokoskolské vzdela-
nie uviedlo 69,3 % respondentov a stredoskolské
vzdelanie s maturitou 26,0 % respondentov (vid’
tab. 2).

Respondenti uvadzali svoju aktudlnu hmotnost’ a
vySku. Na zéklade tychto antropometrickych Gda-
jov sme vypocitali BMI. U 71,3 % sme identifi-
kovali fyziologické rozmedzie BMI (vid tab. 3).
Chybne klasifikovalo vlastni hmotnost 37,3 %
respondentov (rodicov deti), z toho 19,3 % respon-
dentov svoju hmotnost’ podhodnocovalo a 18,0 %
nadhodnocovalo (vid’ tab. 4). Podobne hmotnost
dietat’a neadekvatne posudilo 43,0 % rodicov deti
(z toho 19,3 % podhodnocovalo a 24,7 % nadhod-
nocovalo hmotnost’) (vid’ tab. 5). Vysoku mieru
mispercepcie sme zistili v skupine rodicov, kto-
rych deti maju vyssiu hmotnost’ (71,9 %) a v sku-
pine rodicov, ktorych deti maji hmotnost’ nizsiu
(70,0 %). V 19,2 % bolo zistené chybné vnimanie
hmotnosti u rodicov, ktorych deti maja fyziologic-
ki hmotnost (vid’ tab. 5 — 8). Pri rozdieli v misper-
cepcii hmotnosti dietat’a vzhl'adom k BMI rodica
sme zistili, ze spravne vnimanie hmotnosti diet'at’a
malo 66,7 % rodicov s podvahou; 57,0 % rodicov
s eutrofiou a 44,0 % rodicov s nadvahou/obezitou
(vid’ tab. 9).

U respondentov sme taktiez zist'ovali mispercep-
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ciu vlastnej hmotnosti (rodi¢ov deti) a zistili sme
(obdobné vysledky), ze vysoka miera mispercep-
cie je najmi u rodic¢ov s nizSou (72,2 %) a vysSou
hodnotou BMI (88,0 %); kym u rodicov s fyzio-
logickou telesnou hmotnostou bola mispercepcia
teda konstatovat’, ze zistené vysledky poukazuju
na to, ze rodi¢ia deti s vyS$Sou hmotnostou maju
tendenciu vnimat’ tuto hmotnost’ ako nizsiu (68,7
% z 71,9 %); kym rodicia deti s niz§ou hmotnostou
maju tendenciu vnimat hmotnost’ ako vyssiu (70,0
% z 70,0 %). To znamena, ze rodi¢ia maju skres-
lené vnimanie vlastnej hmotnosti, ale aj hmotnos-
ti svojho dietata, s tendenciou vysSiu hmotnost’
podhodnocovat’ a nizS§iu nadhodnocovat’. Najvys-
Sie rozdiely miery chybného vnimania hmotnos-
ti deti sme zistili u rodicov s nadvahou/obezitou
(56,0 %) v porovnani s rodi¢mi s fyziologickou
hmotnostou (43,0 %) alebo podvahou (33,4 %).
Chaparro a kol. (2011) identifikovali vysSiu hod-
notu BMI ako rizikovy faktor mispercepcie u deti
v predskolskom veku. De La a kol. (2009) uva-
dzaju, ze CastejSia chybna klasifikacia hmotnosti
u chlapcov bola preukadzana aj u americkych deti
vo veku 5 — 12 rokov. V inom vyskume (opétovne
u americkych deti, pricom ich rodic¢ia boli vyluc-
ne s nizkym ekonomickym prijmom) sa nezistili
rozdiely vzhladom k pohlaviu dietata (Hager
a kol., 2012). Prehl'adova studia (zahriiovala 17
vyskumov o mispercepcii hmotnosti diet'at’a) pou-
kazala na to, ze najvyznamnejsie rizikové faktory
chybného vnimania hmotnosti dietat’a rodicom su
vek dietat’a, jeho pohlavie a etnicka prislusnost’
(Towns a D’Auria, 2009). Aj v inych vyskumoch
tegorii deti s fyziologickou hmotnostou. V kanad-
skej stadii nespravne hodnotilo hmotnost’ dietat’a
v skupine deti s fyziologickou hmotnostou 16,0
% rodicov, v skupine deti s podvahou 55,0 % a v
skupine deti s nadvahou/obezitou 77,0 % rodicov
(Mathieu a kol., 2010).

K podobnym vysledkom dospela Mroskova
(2012), ktora vo svojom prieskume zistila, Ze naj-



menSia miera nespravneho posudenia hmotnosti
dietat’a bola u deti predskolského veku (11,7 %)
s fyziologickou hmotnostou v porovnani s detmi
s nizSou (71,1 %) a vys$Sou hmotnostou (69,4 %)
(Mroskova, 2012). De La a kol. (2009) uvadzaju,
ze americké matky maju tendenciu podhodnoco-
vat’ hmotnost’ svojich deti, prave v skupine deti s
nadvahou a obezitou.

Okrem toho sme posudili vplyv réznych fakto-
rov (vek, vzdelanie rodi¢ov, bydlisko, BMI rodi-
¢ov, vnimanie kvality pohybovej aktivity deti) na
mispercepciu hmotnosti deti respondentmi. Na z&-
klade hodnotenia ako ovplyviuje vzdelanie mieru
mispercepcie hmotnosti diet’at’a respondentmi sme
zistili, ze nespravne hodnotilo hmotnost’ dietata
46,1 % rodicov s vysokoskolskym vzdelanim; 38,5
% rodicov so stredoskolskym vzdelanim s maturi-
tou a 32,9 % rodicov s niz§im vzdelanim (stredo-
Skolskym bez maturity a ucnovskym vzdelanim)
(vid’ tab. 10).

Pri hodnoteni ako ovplyviiuje vek mieru misper-
cepcie hmotnosti dietata respondentmi sme zazna-
menali nespravne hodnotenie hmotnosti dietata u
48,0 % rodicov vo veku 39 a menej rokov; 50,0 %
rodi¢ov vo veku 40 — 49 rokov a 40,0 % rodicov
vo veku 50 rokov a viac (vid tab. 11). Zistili sme,
ze vacsiu tendenciu mispercepcie hmotnosti (56,7
%) maju rodicia deti zijuci na dedine v komparacii
so skupinou rodicov byvajucich v meste (39,8 %)
(vid’ tab. 12). Autori Wang a Lobstein (2006) uva-
dzaju, ze deti, ktoré ziji v mestskych oblastiach
maju vacsiu pravdepodobnost’ obezity ako deti
zijuce vo vidieckych oblastiach v mnohych kraji-
nach, vratane krajin s vysokymi a nizkymi/stred-
nymi prijmami. VyraznejSie rozdiely sme zazna-
menali pri hodnoteni hmotnosti dietata vzhl'adom
ku vnimaniu kvality pohybovej aktivity dietata.
Rodicia, ktori posudili pohybovu aktivitu dietat’a
zndmkou ,,1 (vybornd), v najvyssej miere chybne
hodnotili hmotnost’ dietat’a (48,4 %) v porovnani s
rodi¢mi, ktori posudili pohybovu aktivitu dietat’a
horSou znamkou. Taktiez bola mispercepcia hmot-
nosti vyssia u chlapcov (54,8 %) ako u dievcat

(43,4 %) (vid tab. 13).

Sucastou prieskumu bolo identifikovat frek-
venciu konzumacie nami stanovenych potravin. Z
vysledkov uvadzanych v tabulke 14 vyplynulo, ze
deti konzumuja malo ovocia (denny prijem zisteny
u 50,7 % deti) ako aj zeleniny (denny prijem ziste-
ny u46,7 % deti). Iba u 18,7 % deti sme zistili tyz-
denny prijem ryb, ¢o je velmi malo. Uspokojivy
vysledok sme nezistili ani pri tyzdennej konzuma-
cii strukovin (37,4 %). Neprekvapilo nas ani ziste-
nie, ze deti CastejSie preferuji konzumaciu bieleho
peciva a chleba pred celozrnnym (denny prijem
49,3 % verzus 28,8 %). Naopak, takmer polovica
deti (45,3 %) denne konzumuje sladkosti. PoteSilo
nas vsak zistenie, ze deti CastejSie jedia mlieCne
vyrobky (denne 51,3 %) a piju mlieko (42,8 %)
(vid’ tab. 14). Ocakavali sme vyss$i prijem konzu-
mécie slanych pochutin a sladkych néapojov, ale
tento predpoklad sa nam nepotvrdil, prave naopak.
Zelenakova (2011) uvadza, ze zdrava plnohodnot-
na vyziva povzbudzuje intenzitu l'udskej ¢innosti a
zabranuje vzniku ochoreni ovplyvnenych nesprav-
nou vyzivou. Vyziva je plnohodnotna vtedy, ked
su prijimané vSetky nevyhnutné Ziviny v potreb-
nom mnozstve, ktoré vychadzaju z obsahu vyzi-
vovych faktorov, podla odporic¢anych vyzivovych
davok pre jednotlivé vekové skupiny obyvatel'stva
(Zelenakova, 2011).

V prieskume sme zistovali identifikdciu mis-
percepcie kvality stravy. Chybné vnimanie kvality
stravy sme posudzovali porovnavanim medzi na
jednej strane hodnotenim kvality stravy deti rodic-
mi (zndmkou ,,1“ az ,,5), a na druhej strane frek-
venciou konzumécie jednotlivych potravin. Zndm-
kou ,,1* ohodnotilo kvalitu stravy 46 responden-
tov, znamkou ,,2“ 83 respondentov, znamkou ,,3*
19 a znamkou ,,4“ dvaja respondenti. Najhorsiu
znamku ,,5° si nezvolil ziaden respondent. Celko-
vo sme posudzovali 19 skupin potravin, pricom u
11 z nich sme zistili mispercepciu. Je mozné pred-
pokladat, Ze deti rodicov, ktori hodnotia kvalitu
stravy ich dietata znamkou ,,1*, budi v najvys-

Sej miere alebo najnizsej (v zavislosti od druhu
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potravin) prijimat skimané potraviny. Vysledky
prieskumu vSak boli odlisné.

Z tabulky 15 vyplyva, Ze v najvyssej miere kon-
zumuju sladkosti (M — 6,11) deti, ktorych kvalita
stravy bola hodnotend znamkou ,,3*, kym sladké
napoje v najvyssej miere piju deti, ktorych ro-
di¢ia posudili kvalitu ich stravy znamkou ,,4“
(M — 5,50). Priemernu hodnotu 3,75 (frekvencia
konzumacie 1 — 2-krat tyzdenne) sme identifiko-
vali u deti, ktorych rodic¢ia hodnotili kvalitu stravy
znamkou ,,2. Z tabulky vyplyva, ze deti rodi¢ov,
ktori ohodnotili kvalitu stravy znamkou ,,1* kon-
zumovali sladkosti Castejsie (M — 5,46) ako deti
rodic¢ov, ktori hodnotili kvalitu stravy zndmkou
»4“ (M — 4,00). V najvyssej miere konzumuju
biely chlieb (M — 6,37) deti, ktorych kvalita stra-
vy bola hodnotena znamkou ,,1%, kym celozrnny
chlieb v najvy3Sej miere prijimaju deti, ktorych
rodicia posudili kvalitu ich stravy hodnotenim ,,2*
(M —4,81). Najvyssiu frekvenciu prijmu sladkého
bieleho peciva (M — 4,00) a slaného bieleho peci-
va (M — 3,00) sme zistili u skupiny deti, ktorych
rodic¢ia ohodnotili kvalitu stravy u svojho dietata
znamkou ,,1*. Vysledky prieskumu boli odlisné,
pretoze obdobne deti rodicov, ktori ohodnotili
kvalitu stravy znamkou ,,4%, konzumovali sladké
biele pecivo vo vyrazne nizsej miere (M — 1,50)
v porovnani s detmi rodic¢ov, ktori hodnotili kvali-
tu stravy znamkou ,,1“ (M — 4,00) (vid’. tab. 16).

Z tab. 17 vyplynulo, Ze v najvysSej miere kon-
zumuju chudé miso (M — 4,50) deti, ktorych kva-
lita stravy bola hodnotend zndmkou ,,4% kym
cervené méiso v najvyssej miere prijimaju deti,
ktorych rodicia posudili kvalitu ich stravy hodno-
tenim ,,1° (M — 2,43). Najvyssiu frekvenciu prij-
mu udenin (M — 3,26) sme zistili u skupiny deti,
ktorych rodi¢ia ohodnotili kvalitu stravy svojho
dietata znamkou ,,3“. V najvyssej miere prijimaju
ryby (M — 3,50) deti, ktorych kvalita stravy bola
hodnotena znamkou ,,4“, kym vajcia v najvyssej
miere konzumuju deti, ktorych rodi¢ia posudi-
li kvalitu ich stravy hodnotenim ,,3“ (M — 3,42)
(vid. tab. 17). Domnievali sme sa, ze deti rodicov,
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ktori ohodnotili kvalitu stravy znamkou ,,1%, buda
konzumovat ryby vo vysSej miere (M — 2,48) ako
deti rodi¢ov hodnotiacich kvalitu stravy znamkou
»4“ (M = 3,50). Uvedené priemerné hodnoty vsak
tento predpoklad nepotvrdili, a tym poukézali na
neadekvatnost medzi subjektivhym hodnotenim
stravy dietata rodicom a samotnou frekvenciou
prijmu jedla. Kourlaba a kol. (2009) vo svojej $tl-
dii uvadzaju, ze az 83 % matiek nespravne posu-
dilo (nadhodnotilo) kvalitu stravy deti predSkol-
ského veku. V prieskume sme zistili, ze rodi¢ia
maju tendenciu pri hodnoteni stravy vlastnych deti
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»prikreslovat™ jej redlny charakter. Tento rozdiel
moze byt spdsobeny aj tym, Ze rodi¢ nedokéze
alebo nevie spravne zhodnotit’ stravovanie diet’a-
ta. Jaballas a kol. (2011) uvadzaju, Ze ,,Vnimanie
alebo vnimanie hmotnosti dietata rodi¢om urcite
maju vyznamnu tlohu v tom, ¢i rodi¢ia rozvina a

udrzia zdravy zivotny $tyl v rodine.*

ZAVER

Obezita patri k zavaznym civilizacnym nein-
fekénym ochoreniam, ma stupajuci charakter epi-
démie uz aj u deti skolského veku a stava sa feno-
ménom modernej doby. Najvacsi vplyv na vznik
obezity ma zly zivotny $tyl. Rodina je faktor, ktory
na diet'a vplyva uz od narodenia. Formovanie stra-
vovacich navykov a vyzivovych preferencii za¢ina
uz v prenatalnom obdobi, kde ma najvyznamnejsi
vplyv matka a neskor otec. Okrem rodinného vply-
vu ma na stravovanie dietata velky vplyv ekono-
mické situacia rodiny, ale aj média. Priamy vplyv
mé vSak samotné spravanie rodicov vo vztahu k
strave — ako k strave diet’at’a, tak aj k ich vlastnym
stravovacim navykom. Za stlpajldcou incidenciou
obezity moze byt aj vysoka miera mispercepcie
— teda chybného vnimania hmotnosti deti ich ro-
di¢mi. Rodicia, ktori nespravne posudzuji hmot-
nost’ svojho diet'at’a, nevidia ani samotny problém.
V mnohych pripadoch sa s tymto chybnym vni-
manim stretdvame u rodiCov deti, ktori sami trpia

nadvahou alebo obezitou. Preto je vel'mi dolezité,



aby rodicia deti s nadvahou a obezitou boli pouce-
ni o spravnom identifikovani stavu vyzivy svojho
dietata. Ak si rodi¢ia toto neuvedomuju, potom je
pravdepodobné, Ze ani preventivne ¢innosti zame-
rané na rieSenie obezity nebudd vnimané spravne.
Z tohto hladiska mispercepcia hmotnosti diet'ata
moze predstavovat bariéru v prevencii detskej
obezity.
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ABSTRAKT

Antibiotika sa v chovoch hospodarskych zvierat
pouzivaju na zvysenie produkcie a zaroven zlepse-
nie zdravia, av§ak od roku 2006 je v EU ich pouzi-
vanie ako rastovych stimulatorov zakazané kvoli
ich negativnemu vplyvu na rozvoj rezistencie pato-
génnych baktérii, ¢im sa do popredia dostal vyskum
moznych alternativnych stimulatorov rastu. Medzi
najcastejSie pouzivané alternativy antibiotik patria
probiotika a huminové latky (HL). Cielom tejto
stadie bolo sledovat vplyv diéty obohatenej o HL
a probiotické baktérie mliecneho kvasenia na vy-
brané imunitné parametre brojlerov. Pre ucely ex-
perimentu bolo pouzitych 160 kusov brojlerovych
kurc¢iat COBB 500, rozdelenych do $tyroch skupin
po 40 kurciat. Kur¢atam v kontrolnej skupine (K)
boli podavané len zakladné kfmne zmesi. Prvej ex-

perimentalnej skupine (P) bol do vody od 1. dina

podavany probioticky kmen Limosilactobacillus
fermentum 213, v davke 1 ml/kura/den. Kurcatam
v druhej experimentalnej skupine (H) boli do kfm-
nej zmesi primiesané HL v davke 0,6 %, vo forme
pripravku Humac Natur AFM Mycotoxisorb. V
tretej experimentalnej skupine (H + P) boli kurca-
tam podavané oba uvedené komponenty v horeuve-
denej forme a davke. Kym probiotika signifikantne
zvysili pohlcovaciu kapacitu fagocytov v porovnani
s kontrolou, v skupinach, kde boli aplikované HL
(H a H + P) doslo k vyznamnému zniZeniu nielen
pohlcovacej kapacity fagocytov, ale aj percenta ak-
tivnych fagocytov. Oxidativne vzplanutie fagocytov
vsak bolo vyznamne stimulované vo vSetkych expe-
rimentalnych skupinach. Suplementacia probiotik
signifikantne zvysila zastipenie T-cytotoxickych
a dvojitopozitivnych T-lymfocytov. V skupine H +
P bolo zaznamenané signifikantne vyssie percento

Bu-1+ B-lymfocytov oproti ostatnym skupinam.
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HL neovplyvnili ostatné sledované subpopulacie
lymfocytov. Vysledky experimentu ukazali, Ze pro-
biotika stimulovali imunitu brojlerov, predovset-
kym cez aktivaciu fagocytov a T-bunkovu odpoved,
¢im zvySuju obranyschopnost brojlerov. Dlhodoba
aplikacia HL naopak fagocytarnu aktivitu zniZova-
la a bunkovu ziskand imunitu ovplyviiovala mini-
malne, ¢o potvrdzuju aj predoslé vysledky studii,
kde vplyv HL na imunitu hydiny bol zavisly od dav-
kovania a dizky podévania.

KrPuacové slova: brojlery; huminové latky; imu-
nita; probiotické laktobacily

ABSTRACT

Antibiotics are used in livestock farming to in-
crease production and at the same time improve
health, but since 2006 their use as growth stimula-
tors has been banned in the EU due to their nega-
tive impact on the development of resistance in
pathogenic bacteria, thus bringing research into
possible alternative growth stimulators to the fore.
Probiotics and humic substances (HS) are among
the most frequently used alternatives to antibio-
tics. The aim of this study was to study the effect of
a diet enriched with HS and probiotic lactic acid
bacteria on selected immune parameters of broi-
lers. For the experiment, 160 COBB 500 broiler
chickens were used, divided into four groups of 40
chickens. Chickens in the control group (K) were
fed only basic feed mixtures. The first experimen-
tal group (P) was supplemented with the probiotic
strain Limosilactobacillus fermentum 213 in the
water from the 1%t day, at a dose of 1 ml/chicken/
day. Chickens in the second experimental group
(H) were supplemented with HS in the feed mix-
ture at a dose of 0.6%o, in the form of the prepa-
ration Humac Natur AFM Mycotoxisorb. In the
third experimental group (H + P), chickens were
given both components in the above form and
dose. While probiotics significantly increased the
engulfing capacity of phagocytes compared to the

30

control, in the groups where HS were applied (H
and H + P) there was a significant decrease not
only in the engulfing capacity of phagocytes, but
also in the percentage of active phagocytes. How-
ever, the oxidative burst of phagocytes was signifi-
cantly stimulated in all experimental groups. Pro-
biotic supplementation significantly increased the
representation of T-cytotoxic and double-positive
T-lymphocytes. A significantly higher percentage
of Bu-1+ B-lymphocytes was recorded in the H +
P group compared to the other groups. HS did not
affect the other observed lymphocyte subpopula-
tions. The results of the experiment showed that
probiotics stimulated the broilers’ immunity,
primarily through the activation of phagocytes
and the T-cellular response, thus increasing the
broiler’s defense capacity. Long-term applica-
tion of HS, on the other hand, reduced phagocytic
activity and minimally affected cellular acquired
immunity, which is also confirmed by previous re-
sults of studies where the effect of HS on poultry
immunity was dependent on dosage and duration
of administration.

Key words: broilers; humic substances; immu-
nity; probiotic lactobacilli

uvoD

Moderny chov hydiny kladie Coraz vyssie naroky
na produkciu a zaroven zvySovanie zdravia zvierat,
ked’Ze tie su chované na malom priestranstve s ob-
medzenym pohybom. Za tymto uc¢elom sa do stravy
pridavaju stimulatory rastu, ktorych najpouzivanejsi-
mi st antibiotika. V nedavnej dobe sa vSak zacinali
objavovat’ dokazy o negativnom vplyve antibiotik na
rozvoj rezistencie patogénnych baktérii a tym padom
0 negativnom vplyve antibiotik na zdravie zvierat aj
Pudi, ¢o postupne viedlo k hl'adaniu alternativnych
moznosti (Van a kol., 2020). V roku 2006 Eurdpska
unia zaviedla zadkaz pouzivania antibiotik v chovoch
hospodarskych zvierat, k ¢omu sa po Case pridali aj

d’alsie krajiny, a to len urychlilo nasadenie alternativ-



nych stimulatorov rastu.

Medzi najcastejSie pouzivané alternativy antibiotik
patria probiotikd. Jedna sa 0 nepatogénne mikroorga-
nizmy, ktorych u¢inok spociva v stabilizacii ¢revnej
mikrobioty pomocou prevencie mnozenia patogén-
nych baktérii. Hlavné ucinky probiotik je mozné po-
zorovat’ v ¢reve, ked’ze dokazu pozitivne ovplyvnit
zdravie Creva, ¢o ma nasledne vplyv na vstrebavanie
zivin, rast a zdravie. Boli tiez pozorované uc¢inky
na imunitny systém a imunitni odpoved’ (Krysiak,
Konkol, Korczynski, 2021). Dalsie pozitivne uéinky,
ktoré boli pozorované v savislosti s probiotikami v
strave hydiny su vplyv na vlastnosti mésa a vajec, ¢i
zlepSenie zn&sky v pripade nosnic. Vyhodou probio-
tik je, Ze sa vo vSeobecnosti povazuju za bezpecné a
az na vynimky nepredstavuju vyznamné riziko, ¢o z
nich robi vhodnu alternativu k antibiotikam.

Dalsou alternativou k antibiotikim sa huminové
latky (HL). Jedna sa o zluCeniny vznikajiice humi-
fikaciou, ktoré predstavuju najrozsirenejsi zdroj ne-
zivého organického materidlu v prirode. Z pohl'adu
rozpustnosti sa delia na huminoveé kyseliny, fulvové
kyseliny a humin. HL maju v stcasnosti Siroké vyu-
zitie v mnohych odvetviach, no najviac sa vyuzivaju
v pol'nohospodarstve, vd’aka ich pozitivnemu vplyvu
na zlepSenie rastu rastlin (Engel a Macko, 1993). Po-
uzivaju sa vSak aj v priemysle a environmentalnom
hospodarstve. V neddvnej dobe sa zacalo experimen-
tovat’ s vyuzitim HL v chove zvierat, ked’ze sa uka-
zal ich pozitivny vplyv na imunitu a vyuzitie zivin
zo stravy. Viacero vyskumov ukazuje pozitivny efekt
HL na konverziu krmiva, ¢o z nich robi perspektiv-
nu nahradu za antibiotika v chovoch zvierat (Arafat a
kol., 2015).

V tejto préci sme skamali vplyv suplementécie pro-
biotik a HL v krmive hydiny na imunitnu odpoved’
organizmu. Ked'ze neexistuje vela vyskumov, ktoré
sa venuju vplyvu kombinovaného podévania probio-
tik a zarovenn HL, tento experiment sa snazi odpove-
dat’ na otadzku ich spolocného pdsobenia na bunkovi
imunitu a porovnat’ ho so samostatnou suplementa-
ciou probiotik, respektive HL.

MATERAL A METODY

Dizajn experimentu

Experiment sa uskutocnil v stilade so Smernicou
Eurdpskeho parlamentu a Rady 2010/63/EU o ochra-
ne zvierat pouzivanych na vedecké ucely a protoko-
lom o zvieratach schvalenym Etickou komisiou pre
starostlivost’ o zvieratd na Univerzite veterinarskeho
lekarstva a farmacie v Kosiciach.

Pre ucely experimentu bolo chovanych 160 kusov
brojlerovych kurc¢iat COBB 500 — mésovy hybrid.
Jeden den staré kurcata boli privezené priamo od do-
davatela (Hydina Slovensko, s. 1. 0.) a rozdelené do
Styroch skupin, pricom v kazdej skupine sa nachadza-
lo rovnako 40 kurciat. Vsetky skupiny boli kimené
dvakrat denne, rovnakymi priemyselne vyrabanymi
zmesami BR1 (1. — 10. denl), BR2 (11. — 30. den) a
BR3 (31. — 37. deil) od vyrobcu De Heus (Bucovice,
CR). Boli dodrziavané odporaéané poziadavky pre
kfmenie, vyzivu a welfare pre COBB 500 kurcata.
Kuréata mali zabezpeceny pristup k vode ad libitum.

Kurc¢atam v kontrolnej skupine (K) boli podavané
len zakladné kimne zmesi. Prvej experimentalnej sku-
pine (P) bol do vody od 1. diia podavany probioticky
kmen Limosilactobacillus fermentum 213, v davke 1
ml/kura/den. Kurcatam v druhej experimentalne;j sku-
pine (H) boli v kfmnej zmesi podavané HL v davke
0.6%, vo forme pripravku Humac Natur AFM Myco-
toxsorb (Humac, s. r. 0., KoSice), pricom mnoZzstvo
kfmnej zmesi bolo znizené o dané mnozstvo. V tretej
experimentalnej skupine (H + P) bol kurc¢atam poda-
vany probioticky kmen (L. fermentum 213) vo vode v
davke 1 ml/kurca/den a zaroven aj HL (Humac Natur
AFM Mycotoxsorb) v krmive v davke 0,6 %. Mnoz-
stvo kimnej zmesi bolo znizené o mnozstvo HL.

Na 38. deii vykrmu boli 10 ndhodne vybranym kur-
¢atam odobrané vzorky periférnej krvi z jugularnej
vény do skumavky s heparinom pre nasledné imuno-
logické analyzy.

Priprava probiotického kmena L. fermentum 213

Probioticky kmen L. fermentum 213 bol izolovany
z ¢revného obsahu zdravej kury doméacej na Kated-
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re mikrobiologie a imunoldgie UVLF v KoSiciach.
Kmen bol testovany vo viacerych in vitro aj in vivo
experimentoch, ktoré potvrdili jeho probiotické vlast-
nosti (Mudronova a kol., 2006; Kos¢ova a kol., 2006;
Englerova, Nemcova, Stykova, 2018; Harcarova a
kol., 2021). Kmen L. fermentum 213 bol kultivova-
ny v MRS bujone (Merck, Nemecko) 18 h pri 37 °C
v trepacom vodnom kupeli. Cerstva 18-h kultira sa
centrifugovala 15 min pri 900 x g. Sediment sa resus-
pendoval vo vode a eSte raz centrifugoval. Premyty
sediment sa resuspendoval opét’ vo vode tak, ze vy-
slednéa koncentrécia baktérii bola 10° v 1 ml vody.

Fagocytarna aktivita a fenotypyzacia lymfocytov

Na analyzu fagocytarnej aktivity z heparinizovanej
krvi bola pouzita testovacia suprava Phagotest® (OR-
PEGEN Pharma, Nemecko) a na analyzu respirac-
ného vzplanutia fagocytov testovacia slprava Pha-
gobursttest® (ORPEGEN Pharma, Nemecko). Oba
testy boli robené podl'a navodu vyrobcu a nasledne
vyhodnocované na prietokovom cytometri BD FACS
Canto™ (Becton Dickinson Biosciences, USA). V
prvom kroku cytometrickej analyzy bola urcena po-
loha fagocytujucich buniek. Nasledne sa do analyzy
na zaklade vac¢sicho mnozstva DNA zaradili len eu-
karyotické bunky (tu leukocyty). Nakoniec bolo sta-
novené¢ mnozstvo aktivnych fagocytov v percentach
pomocou fluorescencie zelenej farby emitovanej fa-
gocytmi, ktoré pohltili baktérie E. coli znacené fluo-
rescein-izotiokyanatom (FITC). Vysledkom je okrem
percenta aktivnych fagocytov aj pohlcovacia kapacita
fagocytov, ktora je vyjadrend ako priemernd intenzita
fluorescencie (mean fluorescense intensity — MFI), o
odzrkadl'uje priemerny pocet baktérii E. coli pohlte-
nych jednym fagocytom.

Testovacia suprava Phagobursttest® je zaloZzena na
principe aktivacie fagocytézy neznacenymi bakté-
riami E. coli a na naslednom pridani farbiva dihyd-
rorodamin 123, ktoré je Stiepené enzymami aktivo-
vanymi pri respiracnom vzplanuti fagocytov (najmi
NADPH oxidaza) na rodamin 123 emitujuci zelenu
fluorescenicu. Vysledkom testu Phagobursttest® je
jednak pocet oxidativne vzplanutych fagocytov, ktoré
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produkuju reaktivne kyslikové derivaty, a taktiez aj
index metabolickej aktivity (IMA). Nasledne prebie-
ha cytometricka analyza, ktorej priebeh je podobny
ako pri pouziti testu Phagotest®. V prvom kroku sa
ur¢i poloha fagocytov a v nasledujucom kroku sa do
analyzy zaradia len eukaryotické bunky. Na histogra-
me (zelena fluorescencia oproti po¢tu buniek) sa urci
percento vzplanutych buniek a MFI vyjadruje Groven
oxidativneho vzplanutia (alebo index metabolickej
aktivity).

Za ucelom fenotypizacie lymfocytov boli pomocou
nasledovného postupu z heparinizovanej krvi izolo-
vané mononukleary: 600 pl krvi bolo zriedenych po-
merom 1 : 1 s pouzitim fosfatového fyziologického
roztoku (phosphate buffered saline — PBS) (MP Bio-
medicals, Francuzsko) a 2 ml média pre separaciu
lymfocytov LSM 1077 (PAA Laboratories GmbH,
Rakusko) bolo opatrne podvrstvenych. Vzorky sa
centrifugovali po dobu 30 minat pri 600 g. Aspira-
ciou z medzivrstvy medzi plazmou a separatnym
médiom LSM boli ziskané mononuklearne leukocyty,
ktoré boli dvakrat premyté a centrifugované po dobu
5 minat pri 250 g. Pre cytometrick( analyzu subpo-
pulécii lymfocytov boli bunky znacené v jednej sku-
mavke trojicou protilatok (SouthernBiotech, USA),
konkrétne v tychto kombinaciach: anti-CD4 znacené
pomocou FITC, anti-CD8 znacené R-PE a anti-CD45
znacené APC, v druhej skimavke kombinaciou: anti-
-CD3 znacené FITC, anti-IgM znacené R-PE a anti-
-Bu-1 znacené APC. Na priame imunofluorescencné
farbenie boli pouzité protilatky: anti-CD4 v mnozstve
2 pul (klon CT-4, izotyp IgG1, x), 1 pl anti-CD8a (klon
CT-8, izotyp IgGl, «), 5 ul anti-CD45 (klon LT-40,
izotyp IgM, «), 2 pl anti-CD3 (klon CT-3, izotyp
IgGl, ), 1 pl anti-IgM (klon M-1, izotyp IgG2b, «)
a 0,5 ul anti-Bu-1 (klon AV20, izotyp IgGl, ) na
cca 1.10° buniek v 50 pl suspenzie mononukleérov.
Monoklonové protilatky sa izolovanymi bunkami
inkubovali 20 minat v tme pri laboratdrnej teplote.
V nasledujicom kroku sa pomocou 1 ml PBS sku-
mavky dvakrat premyli, centrifugovali sa po dobu 5
minut pri 250 g a potom bolo do vSetkych skimaviek
pridanych 100 pl PBS. Vzorky boli analyzované na



horeuvedenom prietokovom cytometri. Na naslednu
analyzu udajov bol pouzity softvér BD FACS Di-
va™. Poloha lymfocytov bola vymedzena na bodo-
vom grafe (FSC-A oproti SSC-A) a do analyzy boli
zaradené len jednotlivé bunky (bodovy graf SSC-A
oproti SSC-H). Nasledne boli do analyzy zaradené
iba leukocyty (CD45+) a tie boli na bodovom gra-
fe FL-1 (detektor pre FITC; 530/30 nm) oproti FL-2
(detektor pre R-PE; 575/26 nm) rozdelené na CD4+
a CD4 + CD8" bunky, ktoré pri kuréatach reprezen-
tuji T-pomocné (Th) lymfocyty, CD4-CD8"" bun-
ky, ktoré reprezentuji T-cytotoxické (Tc) lymfocyty
a dvojitopozitivne lymfocyty s charakteristikou CD4
+ CD8"e", Pri analyze druhej kombinéacie boli bunky
na bodovych grafoch identifikované ako celkové T-
-lymfocyty — bunky s expresiou CD3 molekuly a dve
subpopulacie B-lymfocytov — s expresiou molekul
Bu-1a IgM.

Statisticka analyza

Ziskané data boli vyhodnocované v Statistickom
programe GraphPadPrism pomocou jednorozmernej
analyzy rozptylu (ANOVA). Pre porovnanie rozdie-
lov medzi skupinami bol pouZity doplnkovy post-hoc
Tukeyho test. Za Statisticky vyznamné rozdiely sa
povazuju tie, ked’ hladina vyznamnosti je p < 0,05.
Vysledky su vyjadrené ako priemer + smerodajna od-
chylka.

VYSLEDKY

Pridavok probiotik v krmive nemal signifikantny
vplyv na fagocytarnu aktivitu fagocytov. Naopak, pri-
davok HL v krmive mal vyrazny vplyv na fagocytéar-
nu aktivitu, ktora bola v skupine H aj v skupine H + P
vyrazne znizena v porovnani s kontrolou (K), ako aj
s experimentalnou skupinou P (vid’ graf 1a). Aplika-
cia probiotik v krmive vyznamne zvysila pohlcovaciu
kapacitu fagocytov oproti kontrolnej skupine. Samot-
né HL v krmive vyznamne neovplyvnili pohlcovaniu
kapacitu oproti kontrole, no v skupine s kombinova-
nym podavanim probiotik a HL je mozné pozorovat
znizenie pohlcovacej kapacity oproti kontrole. Obe

skupiny s pridavkom HL ukazali signifikantné zni-
zenie pohlcovacej kapacity oproti skupine s probio-
tikami, ako je mozné vidiet’ v grafe 1b. Vo vsetkych
experimentalnych skupinach doslo k signifikantnému
narastu oxidativneho vzplanutia, teda percenta fa-
gocytov, v ktorych doslo k vzplanutiu, v porovnani
s kontrolou (vid’ graf 1c). Pridavok probiotik ani HL
v krmive kurciat nemal signifikantny vplyv na Groven
oxidativneho vzplanutia (IMA), ako ukazuje graf 1d.
Suplementécia probiotik a HL v krmive nemala
vyznamny vplyv na subpopulaciu Th-lymfocytov v
porovnani s kontrolnou skupinou, len v kombinova-
nej skupine H + P bola zaznamenana tendencia k po-
klesu (vid’ graf 2a). V skupine s pridavkom probiotik
v krmive dosSlo k signifikantnému narastu mnozstva
Te-lymfocytov. V experimentalnych skupinach s po-
davanymi HL (H a H + P) sa nepreukézal vyznamny
vplyv na cytotoxické T-lymfocyty oproti kontrole.
Pocet Tc-lymfocytov v tychto skupinach bol vsak vy-
razne nizsi v porovnani so skupinou P, ako je mozné
vidiet’ na grafe 2b. Vplyvom suplementacie probiotik
doslo k signifikantnému narastu subpopulacie dvoji-
topozitivnych T-lymfocytov oproti kontrole. V sku-
pinach s podavanymi HL (H a H + P) doslo oproti
skupine P k vyraznému poklesu poétu CD4 + CDg"ien
T-lymfocytov, zatial’ Co pri tychto skupinach nebola
zaznamenana vyraznd zmena oproti kontrole (vid’
graf 2¢). V experimentalnych skupinach so samostat-
ne podavanymi probiotikami, respektive HL, nedos-
lo k vyraznej zmene poctu subpopulécie celkovych
(CD3+) T-lymfocytov oproti kontrolnej skupine. V
skupine s kombinovanym podavanim probiotik a HL
bolo zaznamenané mierne zniZenie (vid’ graf 2d).
Suplementéacia probiotik a HL v krmive nemala vy-
znamny vplyv na percentudlne zastipenie IgM+ sub-
populacie B-lymfocytov (vid’ graf 2e). Ukazalo sa,
ze kombinované podavanie probiotik a HL (H + P)
malo signifikantny vplyv na pocet Bu-1+ subpopula-
cie B-lymfocytov. Pri podavani samotnych probiotik,
respektive samotnych HL sa nepreukazal vyznamny
vplyv na Bu-1+ lymfocyty, ako zobrazuje graf 2f.
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Graf 1: Vplyv aplikacie probiotického kmeria L. fermentum 213 a huminovych latok na: a) percento aktivnych
fagocytov; b) pohlcovaciu kapacitu fagocytov; c) percento oxidativne vzplanutych fagocytov; d) uroven
oxidativneho vzplanutia u brojlerov (n = 10)
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a — signifikantny rozdiel oproti kontrole (K); b — signifikantny rozdiel oproti probiotickej skupine (P); ¢ —
signifikantny rozdiel oproti huminovej skupine (H);* p <0,05; ** p <0,01; *** p < 0,001

DISKUSIA

V tomto experimente sa skumal vplyv podavania
HL a probiotik do krmiva hydiny na vybrané para-
metre bunkovej imunitnej odpovede. V oboch skupi-
nach, v ktorych boli podavané HL bolo zaznamenané
signifikantné zniZenie fagocytarnej aktivity v porov-
nani s kontrolnou skupinou a so skupinou, ktorej boli
podavané probiotika. To je v rozpore so Studiou, kto-
ré skamala vplyv huminovych kyselin (HA) na Sasso
kurcata. V tejto Studii sa ukazalo, ze pridanie HA do
krmiva vyznamne zvySuje ako fagocytarnu aktivitu,
tak aj index fagocytarnej aktivity. Tato Stadia skua-
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mala podavanie HA v strave v troch odlisnych sku-
pinach, v mnozstve 0,1 %; 0,2 %; a 0,4 %; pricCom
skupina s podielom 0,1 % HA v krmive dosiahla vy-
raznejSie zvySenie fagocytarnej aktivity (Elnaggar a
El-Kelawy, 2018). V naSej praci sa oproti danej stadii
pouzila vyssia davka HL v krmive, az 0,6 % a pouzili
sa komplexné HL, nie iba izolované HA. Dal§im prv-
kom, ktory méze mat’ vplyv na fagocytarnu aktivitu
pri suplementacii HL v krmive, je dizka ich aplikécie.
Vyskum na nosniciach ukazal, ze pridavok HL do kr-
miva v prvych fazach vykrmu zvySoval index fago-
cytarnej aktivity, no ku koncu experimentu bol index
fagocytarnej aktivity v experimentalnej skupine este



Graf 2: Vplyv aplikacie probiotického kmena L. fermentum 213 a huminovych latok na zastipenie:
a) T-pomocnych lymfocytov; b) T-cytotoxickych lymfocytovtov; ¢) dvojitopozitivnych lymfocytov; d)
T-lymfocytov; e) IgM+ B-lymfocytov; f) Bu-1+ B- lymfocytov u brojlerov (n = 10)

a) b)

a — signifikantny rozdiel oproti kontrole (K); b — signifikantny rozdiel oproti probiotickej skupine (P); ¢ —
signifikantny rozdiel oproti huminovej skupine (H);* p < 0,05; ** p <0,01; *** p < 0,001



nizsi ako v kontrolnej skupine (Sanmiguel a Rondon,
2016). Pri skupine s podavanymi probiotikami nebol
zaznamenany vyznamny vplyv na fagocytarnu akti-
vitu, no bolo zaznamenané signifikantné zvysenie po-
hlcovacej kapacity fagocytov, reprezentovanej MFI.
Pohlcovacia kapacita fagocytov bola u oboch skupin
s pridanymi HL v porovnani s probiotickou skupinou
vyrazne znizend. Vplyv na pohlcovaciu kapacitu fa-
gocytov je v sulade so Studiou, ktora skimala vplyv
probiotickych baktérii L. fermentum na japonské pre-
pelice. Studia zaznamenala signifikantné zvy3enie
ako fagocytarneho indexu, tak aj fagocytarnej aktivi-
ty v porovnani s kontrolou (Strompfova a kol., 2005).
Experiment potvrdil vplyv probiotik na oxidativne
vzplanutie, ked’Zze v oboch skupinach, v ktorych boli
podavané probiotikd doSlo v porovnani s kontrolou
k signifikantnému narastu oxidativneho vzplanutia.
Tieto vysledky potvrdzuje aj Stadia, ktord skimala
vplyv probiotickych baktérii na funkciu heterofilov.
V §tadii bolo sliepkam podavanych viacero probio-
tickych baktérii, pricom u viacerych kmenov tychto
baktérii bol zaznamenany signifikantny narast oxida-
tivneho vzplanutia a degranulacie heterofilov (Farnell
a kol., 2006). Index metabolického vzplanutia, vyjad-
reny ako MFI, nebol v experimente vyrazne ovplyv-
neny ako probiotikami, tak ani HL. To je v rozpore
so Studiou skimajlcou podavanie probiotickych bak-
térii Bifidobacterium longum PCB133 moriakom. V
tejto Studii bola intenzita metabolického vzplanutia v
skupine s podavanymi probiotikami vyrazne zvysena,
no efekt na ostatné parametre vrodenej imunitnej od-
povede (fagocytoza, % oxidativne vzplanutych fago-
cytov) nebol zaznamenany (Seifert a kol., 2011). Stu-
dia vplyvu dvoch probiotickych kmenov na 'udoch
taktiez zaznamenala zvysenie fagocytarnej aktivity a
mnozstva fagocytujucich buniek po aplikacii probio-
tik, ¢o poukazuje na dolezitost’ dizky aplikacie, ktora
modze mat’ vplyv na celkovy vysledok. V danej §ta-
dii bol efekt na fagocytozu vyssi po dvoch tyzdnoch
podavania probiotik ako po Styroch tyzdnoch, ¢o na-
znacuje adaptaciu imunitného systému na aplikované
imunomodulatory (Olivares a kol., 2006).

Tento experiment bol d’alej zamerany na sledovanie
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vplyvu probiotik a HL latok na zastUpenie vybranych
subpopulécii lymfocytov v krvi kuréiat. Zatial’ ¢o v
skupinach s HL (H a H + P) nedoslo k vyznamnému
ovplyvneniu ani jednej zo sledovanych subpopulacii
T-lymfocytov, aplikacia samotného probiotického
kmena signifikantne zvysila percento cytotoxickych
ako aj dvojitopozitivnych T-lymfocytov oproti kon-
trole. Nasledne bolo preto v skupinach s HL zastd-
penie oboch uvedenych subpopulécii Statisticky
vyznamne niz§ie oproti skupine s probiotikami. V
pripade celkovych T-lymfocytov (CD3+) bola v pro-
biotickej skupine zaznamenana iba tendencia k zvy-
Seniu. Tieto vysledky su v sulade so Studiou, ktoréd
skimala vplyv dvoch probiotickych kmenov baktérii
rodu Bacillus sp. na T- a B-lymfocyty kuréiat. Cy-
totoxické CD8+ T-lymfocyty boli vplyvom probiotik
zvySené a v kontraste s tymto experimentom bol v
danej Studii zaznamenany aj pozitivny vplyv na po-
mocné CD4+ T- lymfocyty, pocty ktorych boli takisto
zvysené. V danej praci boli okrem iného skiimané aj
CD3+ T-lymfocyty, pri ktorych sa vSak nepreukazal
signifikantny efekt oproti kontrole, co tiez suhlasi
s vysledkami nasho experimentu (Larsberg a kol.,
2023). Studie, ktoré by skamali vplyv HL na jednotli-
vé populécie T- a B-lymfocytov st zriedkavé. Stidia
na nosniciach ukazuje inhibi¢ny efekt pridavku HL
do krmiva na T-lymfocyty (Mudroniova a kol., 2021),
¢o vSak podobne ako pri tomto experimente mdze byt
zavislé od davky HL a hlavne od dizky podavania HL
do krmiva.

Okrem T-lymfocytov bol v préci skumany aj vplyv
probiotik a HL na B-lymfocyty. Kombinované po-
davanie probiotik a HL malo signifikantny vplyv na
Bu-1+ subpopulaciu B- lymfocytov, ktoré boli v tej-
to experimentalnej skupine v porovnani s ostatnymi
skupinami vyrazne zvysené. Subpopulacia [gM+ B-
-lymfocytov nebola signifikantne ovplyvnena, avsak
v kombinovanej skupine bola pozorovatel'na tenden-
cia k zvySeniu. Existuje viacero $tudii, ktoré sa veno-
vali vplyvu probiotik na imunitu hydiny a potvrdzuja
ich pozitivny efekt na zastupenie B-lymfocytov, ako
aj protilatky. Zo Stadie skumajucej vplyv probiotik na

protilatkova imunitnu odpoved’ kur¢iat vyplynuli ne-



jednoznacné zavery, ked” doslo k zvyseniu protilatok
IgM a IgG v reakcii na bunkové antigény, Co vSak
neplatilo v pripade rozpustnych antigénov, pri kto-
rych neboli hladiny protilatok ovplyvnené (Haghighi
a kol., 2005). Probiotické baktérie nemali signifikant-
ny vplyv na mnozstvo B-lymfocytov v $tadii na kur-
Catach, ktort realizoval Larsberg a kol. (2023). Dalsi
experiment skimal vplyv HA na priebeh a zotavenie
sa brojlerov z infekcie baktériou Salmonella enterica.
V tomto experimente nebol zaznamenany vyznamny
vplyv HA na protilatky IgA ani na rychlost’ zotavenia
sa z infekcie (Maguey-Gonzalez a kol., 2018).

ZAVER

V naSom experimente sa ukazal stimulacny vplyv
probiotik na viaceré imunitné parametre, vratane po-
hlcovacej kapacity fagocytov, oxidativneho vzpla-
nutia a zastipenia T-cytotoxickych lymfocytov, ¢im
zvySuju obranyschopnost’ brojlerov. Probiotik4 ani
pri parametroch, na ktoré nemali stimulujuci vplyv,
nepdsobili inhibicne, na zaklade ¢oho mdézeme odpo-
rucit’ aj ich dlhodobu aplikaciu, napriklad pocas celej
doby trvania vykrmu brojlerov.

Na druhej strane, nielen vysledky tejto Studie, ale
aj vysledky d’alsich studii zameranych na aplikaciu
HL hydine ukazuju, ze ich vplyv na imunitny systém
zavisi od davky a dizky aplikacie. Pogas nasho expe-
rimentu boli HL kurcatam podavané pocas celej doby
vykrmu, ¢o moze mat’ za nasledok adaptaciu imunit-
ného systému na HL, pricom stimula¢ny vplyv HL je
zaznamenavany predovSetkym po kratkodobej apli-
kacii, a to najmé ako stimulacia fagocytozy. Vzhla-
dom na schopnost HL viazat’ na molekuly HA vel'ké
mnozstvo rdznych latok, je potrebné brat’ do vahy
aj fakt, ze mézu vychytavat’ okrem réznych toxinov
aj biogénne latky, o moze sposobit’ karencie pocas
intenzivneho vykrmu brojlerov. Z tychto dévodov je
potrebny d’alsi vyskum na urcenie spravnej koncen-
tracie a dizky suplementacie HL pre dosiahnutie opti-
malneho efektu.
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ABSTRAKT

Depresivna porucha (DP) je najcastejSie sa vy-
skytujucou psychiatrickou poruchou vo svetovej
populacii a najéastejSou duSevnou poruchou v
primarnej zdravotnej starostlivosti. Depresia vy-
razne ovplyviiuje schopnost’ fungovat’ v rodin-
nom, spolo¢enskom a pracovnom Zivote. Ciel’om
Studie bolo porovnat’ vyvoj spotreby antidepresiv
v dvoch lekariiach v Prahe v Ceskej republike
za obdobie 5 rokov (2018 — 2022). Dal§im ciel’'om
bola podrobnejsia analyza preskripcie antidepre-
siv za rok 2022 v obidvoch lekarmnach. Preskripéné
zaznamy (PZ) boli vyselektované na zaklade diag-
noz F32 — F33.9 Depresivna epizoda a Recidivujuca
depresivna porucha podl’a Medzinarodnej Klasifi-
kacie choréb 10 (MKCH-10) pomocou informac-
ného systému Farmis. Za obdobie piatich rokov
bolo celkovo vyexpedovanych 11 772 antidepresiv
v prvej lekarni (L1) a 6 092 antidepresiv v druhej

lekarni (L2). Spotreba antidepresiv mala za sledo-
vané obdobie rastiici trend v obidvoch lekarnach.
Podrobnejsia analyza preskripcie za rok 2022 bola
vyhodnotena z 2 486 PZ pre 364 pacientov v L1 le-
karni a z 1 004 PZ pre 219 pacientov v L2 lekarni.
Z vysledkov vyplyva, Ze antidepresiva ¢astejSie uZzi-
vali Zeny v L1 (69 %) aj L2 (58 %). Najcastejsi vy-
skyt depresivnych poruch bol zaznamenany vo ve-
kovej kategorii 50 — 59 rokov (23,07 % v L1 a 28,31
% v L2). NajcastejSou diagnézou bola v obidvoch
lekarnach F32.1 Epizéda stredne t'azkej depresie.
V preskripcii antidepresiv dominovali inhibitory
spitného vychytavania serotoninu (SSRI) (52,53 %
v L1 a 50,69 % v L2), najma sertralin a citalopram.
V terapii depresie dominovala monoterapia (66,4 %
vL1a67,12 % v L2). Vidsina PZ bolo predpisanych
psychiatrami (77,27 % v L1 a 61,94 % v L2).

KPacové slova: antidepresiva; depresia; farmako-
terapia; preskripcia
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ABSTRACT

Depressive disorder (DD) is the most common
psychiatric disorder in the world population and the
most common mental disorder in primary care. De-
pression significantly affects the ability to function
in family, social and work life. The aim of the study
was to compare the trend of antidepressant con-
sumption in two pharmacies in Prague, Czech Re-
public, over a 5-year period (2018 — 2022). Another
aim was a more detailed analysis of antidepressant
prescriptions for the year 2022 in both pharmacies.
Prescribing records (PRs) were selected based on
the diagnoses F32 — F33.9 Depressive episode and
Recurrent depressive disorder according to the In-
ternational Classification of Diseases 10 (ICD-10)
using the Farmis information system. Over the five-
year period, a total of 11,772 antidepressants were
dispensed in the first pharmacy (L1) and 6,092 anti-
depressants in the second pharmacy (L2). The con-
sumption of antidepressants had an increasing trend
in both pharmacies over the period under review. A
more detailed analysis of prescribing for 2022 was
evaluated from 2,486 PZs for 364 patients in the L1
pharmacy and from 1,004 PZs for 219 patients in
the L2 pharmacy. The results showed that antide-
pressants were more commonly used by women in
both L1 (69 %) and L2 (58 %). The highest preva-
lence of antidepressive disorders was observed in
the age of 50 — 59 years (23.07 % in L1 and 28.31 %
in L2). The most common diagnosis in both phar-
macies was F32.1 Episode of moderate depression.
The prescription of antidepressants was dominated
by serotonin reuptake inhibitors (SSRIs) (52.53 %
in L1 and 50.69 % in L2), especially sertraline and
citalopram. Monotherapy dominated in the treat-
ment of depression (66.4 % in L1 and 67.12 % in
L2). Most of the PZs were prescribed by psychia-
trists (77.27 % in L1 and 61.94 % in L2).

Key words: antidepressants; depression; pharma-
cotherapy; prescription

40

UvoD

Depresia patri medzi afektivne poruchy, to zname-
na, ze v popredi klinického obrazu je porucha nalady.
Depresia je zavazné psychické ochorenie, ktoré pred-
stavuje nielen medicinsky, ale aj spolocensky a ekono-
micky problém. Ide o jedno z najcastejsSich psychickych
ochoreni, ked’ze nejakt formu depresivnej poruchy za-
Zije aspoil raz v Zivote takmer 15 % obyvatel'stva na ce-
lom svete. Depresia prinaSa chorému mimoriadne psy-
chické utrpenie a ma tendenciu sa vracat,, ¢i prebiehat’
chronicky. Na Slovensku sa podl'a stadie EPID zistila
6-mesacna prevalencia depresie v SirSom chapani u
12,8 % dospelého obyvatel'stva (Heretik a kol., 2003).
Depresivne poruchy st Castejsie u zien ako u muzov
(v pomere priblizne 2 : 1). NajcastejSie sa vyskytuje
vo vekovej skupine 40 — 55 rokov. Dané ochorenie
prinasa so sebou riziko suicidia a riziko zhorSenia, ¢i
vznik zavaznych ochoreni, napr. kardiovaskularnych,
ale aj riziko fungovania pacienta v jeho kazdoden-
nom zivote (Kralova a kol., 2020).

Na vzniku depresivnych stavov sa podiel'aji bio-
logické, psychologické a socialne faktory ako napri-
klad genetické abnormality, poruchy mikrobiomu,
zapalove faktory, stres a dysfunkcie osi hypotala-
mus-hypofyza-nadoblicky (HPA). Existuje niekol’ko
biologickych tedrii na vysvetlenie nastupu depresie.
NajcastejsSim  biochemickym, neurofyziologickym
vysvetlenim depresie je deficit monoaminov (seroto-
nin, noradrenalin, dopamin) v synaptickej Strbine me-
dzi dvoma neurénmi, ktoré zohravaji klaicovu ulo-
hu v dolezitych Zzivot-regulacnych funkciach (chut’
do jedla, spanok, pamét, ucenie, reguldcia teploty,
socidlne spravanie). Nedostato¢nost’ tychto monoa-
minovych neuromodulatorov v urcitych Struktarach
centralneho nervového systému je zodpovedna za
rozvoj depresivnych portch (Dobrek a Glowacka,
2023). Liecba tychto poruch je naro¢na a finan¢ne na-
kladna (Cuijpers a kol. 2019). Ciel'om terapie depresie
je zlepSenie kvality zivota chorych, prevencia vzniku
relapsov alebo dosiahnutie remisie symptémov. Tera-
pia depresie pozostava z kombinacie farmakologickych
a nefarmakologickych pristupov. Medzi nefarmakolo-



gick terapiu patri hlavne Specificka alebo podporna
psychoterapia, elektrokonvulzivna terapia, repetitivna
transkranialna magnetickd stimulacia (rTMS), sti-
mulécia nervus vagus (VNS), fototerapia a niektoré
dalsie postupy (Kralova a kol., 2020). Zakladnym pi-
lierom farmakoterapie sU antidepresiva, ktoré zvysuju
v synaptickych spojeniach neurénov dostupnost’ a obrat
neurotransmiterov (noradrenalin, serotonin a dopamin),
ktoré zohravaju kI'a¢ovu tlohu pri ovplyviiovani néla-
dy (Svihovec a kol., 2018). Podl'a mechanizmu u¢in-
ku sa antidepresiva delia do troch skupin: 1. inhibitory
spatného vychytavania monoaminov, 2. antidepresiva
priamo ovplyviujuce receptory, 3. inhibitory enzymov
podielajucich sa na biodegradécii neurotransmiterov
(Marko, 2009). Liek prvej volby predstavuju selek-
tivne inhibitory spétného vychytavania serotoninu
(SSRI). Ked’ze pandémia COVID-19 priniesla zvyse-
na prevalenciu Gzkostnych a depresivnych poruch (Liu
a kol., 2023); cielom $tudie bolo vyhodnotit’ spotrebu
antidepresiv za obdobie piatich rokov (2018 — 2022)
a podrobnejsie analyzovat’ preskripciu antidepresiv za
rok 2022 v dvoch lekarfiach v Prahe v Ceskej republike.

MATERIAL A METODY

Zber dat sa uskutocnil v dvoch verejnych lekarnach
v Prahe. Obidve lekarne boli situované v nakupnych
centrach, pricom v okoli druhej lekarne sa nachadzala
ambulancia praktického lekara. Celkovo bolo za obdo-
bie 5 rokov (2018 —2022) v lekarni 1 (L1) zaznamena-
nych 11 772 preskripénych zaznamov (PZ) s antidepre-
sivami, kym v lekarni 2 (L2) bolo evidovanych 6 092
PZ antidepresiv. Spotreba antidepresiv bola vyhodnote-
na za kazdy jednotlivy rok sledovaného obdobia pomo-
cou informac¢ného systému Farmis. Podrobnejsia analy-
za farmakoterapie depresie bola sledovana prostrednic-
tvom preskripcie antidepresiv za rok 2022 v obidvoch
lekarnach tiez pomocou informac¢ného systému Farmis.
V L1 za rok 2022 (1.1.2022 do 31.12.2022) bolo pre
364 pacientov vyselektovanych 2 486 PZ s depresiv-
nou poruchou v rozmedzi diagnéz F32 Depresivna epi-
zoda az F33.9 Recidivujtica depresivna porucha podla
Medzinarodnej klasifikacie choréb 10 (MKCH-10).

V druhej lekarni (L2) bolo zaznamenanych 1 004 PZ
s diagnozou F32 — F33.9 pre 219 pacientov. Z PZ bolo
vyhodnotené pohlavie, vek pacientov, typy depresiv-
nych pordch, predpisané konkrétne antidepresivne lie-
¢iva, monoterapia a kombinovana liecba a odbornost’
lekérov predpisujicich danu terapiu. Vysledky boli
spracované formou tabuliek a grafov prostrednictvom
programu Microsoft Excel. Pri spracovani a analyze
ziskanych tdajov boli reSpektované predpisy zakona o
ochrane osobnych Gdajov.

VYSLEDKY

Spotreba antidepresiv za obdobie 5 rokov (2018 —
2022)

Celkovy pocet PZ antidepresiv za obdobie 5 rokov
bol na drovni 11 772 PZ v L1 a 6 092 PZ v L2. Ako
znazornuje graf 1, spotreba antidepresiv ma stipajicu
tendenciu v obidvoch lekarnach. V L1 bol zaznamena-
ny nérast poctu PZ antidepresiv z 2261 v roku 2018 na
2 486 v roku 2022. V L2 bol zaznamenany narast PZ
antidepresiv z 899 v roku 2018 na 1004 v roku 2022
(vid’ graf' 1).

Analyza preskripcie za rok 2022

Pohlavie pacientov

V prvej lekarni, z celkového stboru 364 sledovanych
pacientov predstavovali zeny 69 % (251 pacientok)
a muzi 31 % (113 pacientov). V druhej lekarni, z cel-
kového poctu 219 pacientov tvorili zeny 58 % (129 pa-

cientok) a muzi 41 % (90 pacientov).

Vek pacientov

Pacienti s depresivnymi poruchami boli najCastejsie
zastipeni vo vekovej skupine 50 az 59 rokov v obi-
dvoch lekarnach (L1 23,07 %; L2 28,31 %). Dalsie ve-

kové kategorie pacientov znazoriuje graf 2.

Typy diagndz depresivnych poruch

NajcastejSie bola u pacientov stanovena diagnoza
F32.1 — Epizdda stredne t'azkej depresie v obidvoch
lekarnach (L1 35,71 %; L2 38,35 %). Druhou najcas-

41



Graf 1: Pocet preskripénych zaznamov antidepresiv za obdobie 5 rokov
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tejSou depresivnou poruchou bola F32.2 — Epizoda
tazkej (hlbokej) depresie bez psychotickych prizna-
kov (L1 27,74 %; 27,39 %) (vid’ graf 3).

Farmakoterapia depresivnych portch
Vyhodnotenie farmakoterapie ukazuje, Ze najcastejsie

boli u pacientov predpisované antidepresiva zo skupiny

SSRI v priemere na urovni 50 % v obidvoch lekarnach.
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Druhym najcastejSie predpisovanym antidepresivom
bol mirtazapin v prvej lekarni (15,88 %) a lieCiva zo
skupiny selektivnych inhibitorov spatného vychytava-
nia serotoninu a noradrenalinu (SNRI) (20,21 %); pre-
dovsetkym venlafaxin (16,12 %) a duloxetin (4,08 %).
Tretou najcastejSie predpisovanou skupinou antidepre-
siv boli tricyklické antidepresiva (TCA), hlavne klo-
mipramin a dosulepin. Dalsie zastipenie antidepresiv



Graf 3: Zastupenie roznych typov diagnoz depresivnych porich podla MKCH-10
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Graf 4: Zastipenie farmakoterapeutickych skupin antidepresiv a jednotlivych lie¢iv
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SSRI — selektivne inhibitory spdtného vychytavania serotoninu, SNRI — selektivne inhibitory spitného vychytavania
noradrenalinu a serotoninu, TCA — tricyklické antidepresiva

znazoruje graf 4.

Analyza preskripcie lie¢iv zo skupiny SSRI

Zo skupiny SSRI antidepresiv bolo predpisovanych
Sest’ lieciv. Z nich najcastejsie bol predpisovany sertra-
lin (23,69 % L1; 21,8 % L2) a citalopram (16,86 % L1;
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Graf 5: Zastipenie jednotlivych lieciv v ramci skupiny SSRI v percentach
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Monoterapia a kombinovana terapia

Z vyhodnotenia monoterapie a kombinovanej terapie
z obidvoch lekarni vyplyva, Ze pacienti mali najCastejSie
predpisovani monoterapiu (66,48 % L1; 67,12 % L2),
v ktorej dominovali SSRI. Dvojkombinovana lie¢ba an-

tidepresivami bola zaznamenana u 29,94 % pacientov
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nacie boli pouzité¢ antidepresiva s rdznym mechaniz-
mom ucinku. NajcastejSie bol predpisovany sertralin
v kombindcii s mirtazapinom (5,49 % L1; 6,39 % L2).
Najmenej bola u pacientov s depresivnymi poruchami
predpisovana trojkombinacia liekov (3,57 % L1; 6,39
% L2) (vid’ graf 6).



Graf 7: Vyhodnotenie odbornosti lekarov
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Antidepresiva boli najcastejSie predpisované psy-
chiatrom (77,27 % L1; 61,94 % L2). V mensej miere
sa na preskripcii antidepresiv podiel’al vS§eobecny lekar
(16,56 % L1; 31,11 % L2) a neurolog (6,15 % L.1; 6,17
% L2) (vid’ graf 7).

DISKUSIA

Depresia je jednou z najcastejsich psychickych po-
rach a vedie k signifikantnému obmedzeniu schop-
nosti vykonavat’ bezné denné cinnosti. Odhaduje sa,
ze depresiu preziva 3,8 % obyvatel'stva. Medzi do-
spelymi je to 5 % (4 % muzov a 6 % zien), a medzi
starSimi ako 60 rokov az 5,7 %. Priblizne 280 mi-
libnov I'udi na svete ma depresiu (Institute of Health
Metrics and Evaluation, 2023). Ro¢ne pride o zivot
viac ako 700 000 I'udi v dosledku samovrazdy, pri-
¢om tato skutoCnost’ predstavuje Stvrti najcastejSiu
pri¢inu timrtia vekovej skupiny od 15 do 29 rokov.
Napriek existencii znaimych u¢innych liecebnych me-
tdd pre dusevné poruchy, viac ako 75 % l'udi v kraji-
nach s nizkymi a strednymi prijmami nema pristup k
ziadnej forme lie¢by (Evans-Lacko a kol., 2018). Me-
dzi prekazky efektivnej starostlivosti patri nedostatok
investicii do duSevného zdravia, nedostatok odbornej

zdravotnej starostlivosti a spoloCenska stigma spoje-
na s duSevnymi poruchami (WHO, 2024). Podla eu-
ropskych Statistik trpel duSevnymi problémami kaz-
dy siesty obyvatel EU pred vypuknutim pandémie
COVID-19. Pocas pandémie sa situacia eSte zhorsila
— nedavne svetové udalosti vyrazne ovplyvnili ich
dudevné zdravie (NCZI, 2023). V Ceskej republike
sa medzi rokmi 2010 a 2021 dramaticky zvysil po-
et I'udi s duSevnymi poruchami. Celkovy narast za
toto desatrocie predstavuje alarmujicich 22 %. Tento
narast je znepokojivy a poukazuje na naliehavu po-
trebu riesit’ problematiku dusevného zdravia v Cesku
(NZIP, 2020). Podobne aj na Slovensku stipa spot-
reba liekov na liecbu ochoreni dusSevnych portich za
posledné roky (Vrbikova a Polakovicova, 2022). Vy-
davky na dusevné zdravie na Slovensku tvoria 3,1 —
3,3 % vsetkych vydavkov na zdravotnu starostlivost’
a 0,2 % HDP (NCZI, 2020). Pocet distribuovanych
baleni antidepresiv sa zvysil o 2,7 %; a naklady na
verejné zdravotné poistenie vzrastli o 2,5 % (NCZI,
2022).

Podobné vysledky zaznamenala aj naSa Stddia, ktora
poukazuje na narast preskripcie antidepresiv v oboch
sledovanych lekariach v priebehu poslednych 5 rokov.
V prvej lekarni vzrastol pocet PZ antidepresiv z 2261

na 2486, zatial' ¢o v druhej lekarni bol zaznamenany
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narast z 899 na 1004 PZ. Tento trend naznacuje zvysu-
jucu sa potrebu liecby depresivnych stavov v populécii.
Nase zistenia su v stlade s vysledkami Stadie Winklera
akol. (2020), ktoré poukézala na alarmujci dvojnasob-
ny narast prevalencie zavaznych depresivnych porach
v porovnani s obdobim pred pandémiou COVID-19.
Tato studia tiez zdoraznila znepokojujuci fakt, ze riziko
samovrazd sa v dosledku pandémie dokonca strojndso-
bilo. Podl'a tidajov Narodného zdravotnickeho infor-
macného portalu (NZIP) z roku 2020 mozno pozorovat’
konstantny rast poctu pacientov s psychiatrickymi diag-
nézami. Kazdorocne sa pocet I'udi s dusevnymi poru-
chami zvySuje v priemere 0 2 %. NaSe vysledky potvr-
dzuju, Ze tento vplyv sa mohol prejavit’ aj na zvySenej
potrebe farmakologickej liecby, konkrétne na naraste
preskripcie antidepresiv.

Analyza ukazala, ze v obidvoch lekarfiach boli anti-
depresiva predpisované prevazne pre zeny. Tieto zis-
tenia koreSponduju so Stadiou Shi a kol. (2021), kto-
ra poukazuje na vSeobecne vysSi vyskyt depresivnych
poruch u zien v porovnani s muzmi naprie¢ réznymi
kultarami. Depresia je vyrazne CastejSie diagnostiko-
vana u zien v reprodukénom veku, dokonca az takmer
dvojnédsobne v porovnani s muzskou populdciou (Ba-
ins a Abdijaid, 2023). Najpocetnejsiu vekovu kategoriu
tvorili pacienti od 50 do 59 rokov, a to v obidvoch sle-
dovanych lekarnach, kym iné stadie uvadzaji, ze naj-
vysSia miera vyskytu depresie sa pozoruje priblizne v
obdobi 40. az 55. roku zivota jedinca (Kralova a kol.,
2020). Potvrdilo sa, ze frekvencia vyskytu depresiv-
nych poruch stipa s vy3sim vekom pacienta (Marko,
2009). NajcastejSou diagnézou medzi sledovanymi
depresivnymi poruchami (F32 — F33.9) bola F32.1
Epizoda stredne tazkej depresie, ktorou trpelo 35,71
% pacientov v L1 a v L2 38,35 %. Celosvetovo patri
vel'ka depresivna porucha medzi najéastejsie dusevné
poruchy.

Antidepresiva zo skupiny SSRI predstavuju najpou-
zivanejsiu skupinu liekov. Miestom ich pdsobenia st
najméa presynaptické a postsynaptické sérotoninové
receptory. Maju SirSie spektrum ucinku, vratane anxio-
lytického, s davkovanim 1-krat denne. Maju tieZ niz-
ku akutnu toxicitu pri predavkovani a uzsie spektrum
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neziaducich ucinkov vratane agitacie, akatizie, poruchy
sexualnych funkcii, nauzey a hnacky (Marko, 2009).
Nase vysledky koreSponduju s touto skutocnost'ou. V
obidvoch sledovanych lekarnach sa SSRI antidepresi-
va ukazali ako najfrekventovanejSie predpisované lie-
ky na lie¢bu depresivnych portich. V L1 tvorili SSRI
antidepresiva 52,53 % v3etkych PZ na depresiu, kym
v L2 predstavovali 50,69 % PZ. Tieto antidepresiva
majt rychly nastup uéinku (Stetkafova a kol., 2018).
V L1 bol zo skupiny SSRI najcastejsie predpisovany
sertralin (23,69 %). Sertralin bol pévodne uvedeny na
trh na liecbu velkej depresivnej poruchy a v sucas-
nosti je schvaleny aj na liecbu panickych poruch, ob-
sedantno-kompulzivnych porich a posttraumatickej
stresovej poruchy. Tak, ako ostatné SSRI, je sertralin
dobre tolerovany v terapeutickych davkach a pomer-
ne bezpecny pri predavkovani (DeVane a kol., 2002).
V L2 sa poradie odliSovalo, ked’Ze z 50,69 % PZ SSRI
antidepresiv viedol citalopram s 22,20 % podielom.
Citalopram nachadza terapeutické vyuzitie pri lieCbe
depresie, obsedantno-kompulzivnej poruchy, panickej
poruchy, generalizovanej Uzkostnej poruchy (Sharbaf
Shoar a kol., 2023).

V ramci skupiny SNRI patrili medzi casto predpiso-
vané antidepresiva venlafaxin a duloxetin v obidvoch
lekariach. Stadie naznacuju, Ze antidepresivny ugi-
nok venlafaxinu sa spéja so zvySenim serotonergnej
neurotransmisie uz pri nizkych davkach. Venlafaxin
sa javi ako jedna z najucinnejsich foriem liecby taz-
kej depresie (Coutens, 2022). Je schvaleny na terapiu
velkej depresivnej poruchy, generalizovanej uzkostnej
poruchy, socidlnej Uzkostnej poruchy a panickych po-
rch u dospelych (Fagiolini a kol., 2023). Dalsim &asto
predpisovanym antidepresivom bol aj mirtazapin, ktory
blokuje a2-adrenoreceptory na noradrenergnych neur6-
noch, ¢im zvysSuje syntézu a uvol'ilovanie noradrenalinu
a sucasne blokuje 02- adrenoreceptory na sérotoninerg-
nych neurénoch, ¢im zvysSuje uvolnovanie serotoninu
(Svihovec a kol., 2018). Hlavnou indikéaciou mirtaza-
pinu je lieCba zavaznej depresivnej poruchy, ale pou-
ziva sa aj pri d’alSich stavoch, ako st uzkostné poruchy
a nespavost’. Jeho zastupenie v obidvoch sledovanych
lekarnach bolo podobné, ¢o sved¢i o konzistentnom



pouzivani tohto lieciva v ramci liecby depresivnych
portch. Nasa studia poukazala, ze TCA predstavovali
maly podiel v preskripcii antidepresiv. Tricyklické an-
tidepresiva inhibuju spatné vychytavanie noradrenalinu
a serotoninu (Svihovec a kol., 2018). V L1 boli TCA
ordinované v 8,08 % PZ a v L2 dokonca len v 4,18 %
PZ. Trend poklesu preskripcie TCA mozno pripisat’ ich
nepriaznivému profilu neziaducich u¢inkov. Hlavnymi
nevyhodami TCA su riziko zavaznych kardiovaskular-
nych neziaducich G¢inkov, vysoka letalita pri predav-
kovani a zna¢ny potencial lieckovych interakcii (Marko,
2009; Svihovec a kol., 2018). Napriek celkovo nizkemu
zastpeniu TCA v naSom subore bol spomedzi nich naj-
CastejSie predpisovany klomipramin, a to v 3,25 % PZ
vLlav1,69%PZvL2. Ajked sa klomipramin radi
medzi starSie antidepresiva, niektoré Stadie a klinické
skusenosti naznacuju, ze moze byt Gcinnejsi ako mo-
derné antidepresiva u pacientov s tazkymi, na lie¢bu
rezistentnymi formami depresie (Volz a Lux, 2022).
Vysledky ukazali, Zze v terapii depresivnych portch
prevlada u pacientov monoterapia, ktora predstavuje
Standardny postup pri liecbe miernych az stredne taz-
kych depresii (Kofinkova a kol., 2011). Farmakoterapia
antidepresivami byva podporena aj psychoterapiami.
Terapeuticky ucinok antidepresiva sa hodnoti az po
3-tyzdiiovom trvani liecby terapeutickymi davkami
antidepresiv. AvSak nedostato¢na ucinnost’ inicidlne
zvolené¢ho antidepresiva je stale Castym problémom.
V akutnej faze liecby sa to tyka 35 — 40 % pacientov,
pri dlhodobej liecbe priblizne 20 % pacientov, kde cas-
tou pri¢inou je nedostato¢na spolupraca (compliance)
pacienta (Kofinkova a kol., 2011). V takom pripade sa
zvysi davka antidepresiva. Ak tdto zmena neprinesie
zelany terapeuticky Uc€inok, vymeni sa lieCivo za iné
antidepresivum. Ak ani tento krok nie je terapeuticky
ucinny, pristipi sa ku kombinacii lie¢iv (Kralova a kol.,
2020). Z nasej vyhodnotenej preskripcie vyplyva, ze
cca cez 30 % pacientov malo predpisand kombinovand
antidepresivnu liec¢bu (L1 33,51 %; L2 32,87 %). Kom-
binacia viacerych antidepresiv sa pouziva v pripade, Ze
pacient nereaguje dostatocne na uZzivanie len jedného
antidepresiva. Vyhodou kombiné&cie antidepresiv je za-
chovanie terapeutického ucinku, resp. rozsirenie jeho

profilu a pouzitie nizSich davok antidepresiv. Zvycaj-
ne sa kombinuji dve antidepresiva s rozdielnym me-
chanizmom G&inku. Dal§im doévodom kombinovanej
antidepresivnej terapie moze byt korekcia neziaduce-
ho ucinku pévodného antidepresiva (Korinkova a kol.,
2011). Nasa analyza preukazala, ze pri predpisovani an-
tidepresiv zohravaju kl'icovu tlohu psychiatri, o sved-
¢i o ich nezastupitel'nej lohe v manazmente depresiv-
nych stavov.

ZAVER

Depresivna porucha predstavuje jednu z najzavaz-
nejSich duSevnych pordch, ktoré postihuje viac ako 35
milionov I'udi na celom svete. Nedavna pandémia CO-
VID-19 este viac zhorsila situdciu v oblasti duSevné-
ho zdravia. Udaje z roku 2020 o Globalnom bremene
chorob z 204 krajin naznacuju, ze pocas celého roka
2020, pandémia COVID-19 a s fiou suvisiace obme-
dzenia viedli k 27,6 % narastu vyskytu depresivnych
poruch (Liu a kol., 2023). Rastuci trend preskripcie
antidepresiv potvrdila aj naSa Stadia, ktora ukézala
zvySeny narast spotreby antidepresiv pocas 5 rokov
(od roku 2018 az 2022) v obidvoch verejnych lekar-
nach v CR. Tento trend naznaduje zvySujicu potre-
bu lieCby depresivnych stavov v populacii. Vysledky
ukazali, ze depresivnymi poruchami trpeli viac zeny
ako muzi. Ochorenie najcastejSie postihovalo pacien-
tov vo vekovej skupine 50 — 59 rokov. U pacientov
dominovala monoterapia s antidepresivami zo skupi-
ny SSRI, ktor¢ predstavuju liek prvej vol'by. K uspes-
nej terapii depresivnych stavov je nevyhnutna aj com-
pliance pacienta a dodrziavanie odporticani od lekara.
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ABSTRAKT

Alopecia areata (AA) je chronické autoimunitné
zapalové nejazviace ochorenie, ktoré sa prejavuje
vo forme jedného alebo viacerych okruhlych loZisk
bez vyskytu vlasov. NajcastejSie sa ochorenie pre-
javi v oblasti kapilicia, no je mozna strata vlasov
aj na inej Casti tela. Ochorenie je z dovodu nejaz-
viacej formy ¢iasto¢ne reverzibilné, no pocas Zivo-
ta u pacientov dochadza k ¢astym epizodam remi-
sii a relapsom ochorenia. Dostupna liecba AA, ako
su kortikosteroidy a iné imunomodulatory, mino-
xidil a kontaktna imunoterapia maju obmedzenu
ucinnost’ s vysokym rizikom neZiaducich uc¢inkov
a vysokou mierou recidivy, najmé u pacientov s
t'azkou AA. Nové poznatky o patogenéze AA viedli
k vyvoju novych lie¢ebnych stratégii, ako su inhi-

50

bitory Janusovej kindzy (JAK) a biologické latky.
Okrem toho su dobre preskimané moderné tera-
pie AA, vratane antihistaminik, injekcii plazmy
bohatej na krvné dosticky a inych novych terapii.
Cielom prace bolo porovnat’ sucasné liecebné po-
stupy u troch pacientov s AA. V kazuistikach sme
potvrdili, Ze terapia pacienta nespociva v monote-
rapii, ale ¢astejSie sa uprednostiiuje kombinovana
terapia. Vysledky naSich kazuistik naznacuju, Ze
AA je asociovana s d’alSimi autoimunitnymi cho-
robami. Na zaklade ziskanych poznatkov méZeme
predpokladat’ mierne vysSiu prevalenciu ochore-

nia u Zien.

KPucové slova: alopecia areata; lie¢ba; vypada-
vanie vlasov



ABSTRACT

Alopecia areata (AA) is a chronic autoimmune
inflammatory non-scarring disease that manifests
as one or more round patches of hair loss. The con-
dition most commonly affects the scalp, but hair
loss can also occur on other parts of the body. Due
to its non-scarring nature, AA is partially rever-
sible; however, patients often experience frequent
episodes of remissions and relapses throughout
their lives. Available treatments for AA, such as
corticosteroids, immunomodulators, minoxidil,
and contact immunotherapy, offer limited efficacy
and carry a high risk of adverse effects, along with
a high recurrence rate, particularly in patients
with severe AA. Recent advancements in under-
standing the pathogenesis of AA have led to the
development of new treatment strategies, such as
Janus kinase (JAK) inhibitors and biologics. Ad-
ditionally, modern therapies, including antihista-
mines, platelet-rich plasma injection, and other
novel approaches, have been well explored. The
aim of this study was to compare current treat-
ment approaches in three patients with AA. Our
case studies confirmed that the patient therapy of-
ten involves a combination of treatment therapy
rather than monotherapy. The results also suggest
that AA is associated with other autoimmune di-
seases. Based on our findings, we can infer a slight-
ly higher prevalence of AA in women.

Key words: alopecia areata; hair loss; therapy
UvoD

Alopecia areata (AA) je chronické autoimunitné,
nejazviace a reverzibilné ochorenie vlasového fo-
likulu. Prejavuje sa najcastejsie na kapiliciu, ale aj
v inych oblastiach tela, kde tvori jedno alebo viacero
okruhlych ohranicenych lozisk bez vyskytu vlasov
(Stépankova a kol., 2022). V zavaznych pripadoch
AA dokaze progredovat’ aj do straty vlasov na celom
kapiliciu (alopecia totalis) (AT) alebo straty vlasov

na celom tele (alopecia universalis) (AU). Toto ocho-
renie postihuje priblizne 1,7 % beznej populacie a
jeho celosvetova prevalencia sa pohybuje v rozmedzi
0,1 -0,2 % (Zhou a kol., 2021).

AA je sposobené imunitnym kolapsom vo vlasovom
cykle a poskodenim vlasového folikulu T-lymfocyt-
mi. Kolaps imunitného privilégia spdsobi potlacenie
imunitnych mechanizmov a tvorbu autoantigénov, ¢o
vedie k poskodeniu vlasovych folikulov zapalovymi
bunkami (Suchonwanit a kol., 2021).

Faktory prostredia, psychicky stres a genetické as-
pekty maja vplyv na vyvoj ochorenia. KIacovu tilo-
hu v genetickej nachylnosti na AA hraji préve gény
HLA (T'udsky leukocytovy antigén). Je pravdepodob-
né, ze faktory prostredia mézu interferovat’ so vzni-
kom ochorenia réznymi bakterialnymi, virusovymi
infekciami a alergiami naruSenim imunitnych funkcii.
Kaskadu imunitnych dejov modze narusit’ nedostatok
stopovych prvkov a mikrozivin ako zinok, selén, ky-
selina listova a vitamin D (Suchonwanit a kol., 2021).
Vypadavanie vlasov moze zapricinit’ aj uzivanie nie-
ktorych liekov, najcastejSie sa stretavame so stratou
vlasov po chemoterapii. V pripade Uspesného ukon-
¢enia lieCby ma pacient Sancu na opitovné zarasta-
nie vlasov. Agresivne pouzivanie pripravkov na vla-
sy, vratane farieb, chemikalii alebo neSetrnej Upravy
vlasov pomocou tepla mozu tiez zapricinit’ tiez straty
vlasov dosledkom oslabenia vlasového folikulu (Si-
mon, 2019).

AA je Casto asociovand s niekol’kymi autoimunit-
nymi chorobami, najcastejsie s ochoreniami Stitnej
zlazy, vitiligom, celiakiou, psoridzou, reumatoid-
nou artritidou a lupus erythematosus (Lintzeri a kol.,
2022). Wskytuje sa aj u anemickych pacientov a
zvysené riziko je aj u pacientov s diabetes mellitus 1.
typu (Yazan, 2023). Medzi d’alSie komorbidity patri
metabolicky syndrom a rozSirené su aj atopické pre-
javy.

V sucasnosti neexistuje ziadny spolahlivy liek na
AA, ktory by pacientovi zabezpecil Uplné vyliecenie
a zabranil by vzniku relapsov. Je to najma z dévodu
nejasnej etiologie ochorenia, variabilnému priebehu
a mnohych potencionalnych spustacov ochorenia
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(Xing a kol., 2014).

Odporucana liecba lekarom zavisi od veku pacien-
ta, klinického nalezu, rozsahu ochorenia a uz podsti-
penej terapie. Cielom liecby je vzdy prevencia prog-
resie blokadou nadmernej agresivnej reakcie imunit-
ného systému alebo pomocou zvySenia stimulacie
opétovného rastu vlasov (NAAF, 2024).

Pri menej zavaznych nalezoch medikaciu zacina-
me najprv zvysenou stimulaciou rastu vlasov lokal-
nou liecbou. Vlasové tonika, Sampony, séra a roztoky
maju schopnost’ podporit’ vlasové folikuly a kmero-
ve bunky. Aplikécia lokalnych kortikosteroidov, inhi-
bitorov kalcineurinu, minoxidilu, latanoprostu alebo
kofeinu moze taktiez podporit’ opdtovny rast vlasov
(Vernarska, 2023).

Celkovt systémovu lie¢bu pacienta imunosupresi-
vami, kortikosteroidmi alebo inhibitormi Janusovych
kinaz (JAK) zvazujeme pri rychlom chronickom vy-
padavani vlasov, pri ktorom je z&sah vypadu viac ako
20 % (Health Jade, 2017).

Do terapie moZeme zahrnlt’ aj intralezionalne po-
danie kortikosteroidov, plazmaterapiu, mezoterapiu
alebo terapiu kmefiovymi bunkami. Dal$ou moznos-
tou pri lieCbe AA je fyzikalna lie¢ba nizkouroviiovou
laserovou terapiou (low level laser therapy, LLLT)
a ultrafialovou (UV) terapiou (Duchoiiova, 2018).

Alternativnou terapiou moéze byt akupunktira
alebo homeopatia. Eventudlnou moznostou moze
byt transplanticia vlasov alebo maskovanie pomo-
cou parochni, umelych rias a microbladingu obocia.
Uzivanie vyzivovych doplnkov vo forme vitaminov,
aminokyselin a rastlinnych extraktov moze taktiez
pozitivne ovplyvnit rast vlasov (Vernarska, 2023).

Ciel'om prace je analyzovat’ sucasné moznosti liec-
by loziskovej alopécie na Slovensku na zaklade ka-
zuistik pacientov koznej ambulancie v réznych veko-
vych kategoriach.

MATERIAL A METODY
Prezentujeme tri kazuistiky pacientov s AA z ob-
dobia rokov 2019 az 2022. Vsetky ddlezité anonymi-

zované informécie o pacientoch trpiacich alopeciou
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areata ndm prostrednictvom zdravotnych vypisov
poskytla MUDr. Gabriela Takacova z Pedi-Derma
s. 1. 0. — koznej ambulancie pre deti a dospelych so
sidlom v Kosiciach. Ziskané udaje zahfnali pohlavie
a vek pacienta, rodinni anamnézu, prekonané alebo
asociované ochorenia a liekovi anamnézu pacienta.
Hodnotili sme celkovy priebeh, uspesnost’ a vysledky
jednotlivych odporacanych liecebnych postupov.

VYSLEDKY

Kazuistika 1

Prezentujeme kazuistiku 58-ro¢nej pacientky s his-
tologicky potvrdenou diagndézou alopecia areata (vid’
tab. 1). Prvé prejavy ochorenia zadali v roku 2021,
Sest’ mesiacov po prekonani ochorenia COVID-19
so stredne tazkym priebehom. V tom c¢ase spozoro-
vala ovalne, ostro ohrani¢ené loziska v oblasti ver-
texu a zahlavia. Koza bola bez patologického nale-
zu. Subjektivne nemala Ziadne tazkosti, bez svrbe-
nia koze hlavy. Pre uvedené prejavy bola vySetrena
dermatovenerolégom, ktory na zéklade klinického
a trichoskopického vysetrenia stanovil diagnézu AA.
Diagndza bola nasledne u pacientky verifikovana his-
topatologickym vySetrenim po priebojnikovej biopsii
z alopetického loziska. U pacientky klinicky nalez ra-
pidne progredoval, pribtidali nové alopetické loziska,
s postihnutim viac ako 50 % ovlasenej Casti hlavy,
pridruzil sa aj vypad mihalnic a obocia. Ochlpenie na
ostatnych cCastiach tela bolo bez patologického nale-
zu. Pacientka bola odoslana aj na endokrinologické
vySetrenie, ktoré potvrdilo subklinick( hypotyre6zu
a celkova liecba zatial’ indikovana nebola.

Liecba alopécie bola zahajena peroralnym korti-
kosteroidom (metylprednizolén) v Gvodnej davke
32 mg denne, s pomalym znizovanim na davku 16
mg denne, no pri uvedenej davke udavala pacientka
vyraznu retenciu tekutin s priberanim na hmotnosti,
hoci s dobrym efektom na rast vlasov. Vzhl'adom na
udavané t'azkosti bola davka kortikosteroidu retraho-
vana na 4 mg denne, do liecby bol peroralne pridany
cyklosporin A v davke 200 mg denne. U pacientky



Tab. 1: Zakladné anamnestické idaje pacienta 1

Pohlavie

zena

Vek pacienta

58 rokov

Rodinna anamnéza

Rodinny vyskyt straty vlasov neguje, udava diabetes mellitus I. typu u matky

Osobna anamnéza

Pacientka prekonala bezné detské ochorenia, lie¢i sa uz 20 rokov
na arteridlnu hypertenziu, operacie a Urazy neudava, prekonala ochorenie
COVID-19 (rok 2021, 2022), alergicka rinitida, atopicka konstiticia

Liekova anamnéza

amlodipin 5 mg 1-0-0

Alergickd anamnéza

pel'ova alergia, alergiu na lieky, potraviny neudava

Tab. 2: Zakladné anamnestické udaje pacienta 2

Pohlavie

zena

Vek pacienta

60 rokov

Rodinna anamnéza

v rodine sa vyskytoval karcindm hrubého ¢reva

Osobna anamnéza

Pacientka prekonala bezné detské ochorenia, lie¢i sa
na diabetes mellitus I. typu, diabeticka nefropatia

Liekova anamnéza

kratkodoby inzulin

Alergickd anamnéza

alergia na penicilin

vzhl'adom na anamnézu arterialnej hypertenzie bol
pravidelne monitorovany krvny tlak a realizovany la-
boratorny skrining. Pacientka je na uvedenej liecbe
dlhodobo stabilizovana, alopetické loziska st takmer
kompletne zarastené.

Kazuistika 2

Prezentujeme kazuistiku 60-ro¢nej pacientky s his-
tologicky potvrdenou diagndézou AA. Prvé prejavy
spozorovala pred piatimi rokmi po stresovom obdobi.
V tom Case mala loziska prevazne v zahlavi, uzavreté
ako AA typu ofiazy (vid’ tab. 2).

V tom Case bola pacientke aplikovana lokalna tera-
pia kortikosteroidovym krémom s obsahom betame-
tazonu. Lézie parcialne zarastli, v priebehu Zivota sa
objavilo opakovane niekol’ko novych 1ézii. Pacientka
bola opit’ lie¢ena topickym steroidom v kombinacii
s kryoterapiou. V koznej ambulancii pre deti a dospe-
lych bola pacientka vySetrena v roku 2021 pre vznik
pocetnych alopetickych 1ézii v oblasti kapilicia. U pa-
cientky bola realizovana biopsia s naslednym histolo-
gickym vysetrenim, ktora diagn6zu AA potvrdila.

Vzhl'adom na komorbidity pacientky a jej nestuhlas
so systémovou terapiou bola u pacientky zahajena
intralezionalna a fyzikalna liecba. Do lozisk bol apli-
kovany depotny preparat s obsahom betametazénu
intradermalne v davke 0,2 ml/cm? lieku rovnomer-
ne injikovanych tuberkulinovou strickackou a ihlou
s kalibrom 26 s mesa¢nym odstupom. Subezne bola
pacientke aplikovana fyzikalna liecba hrebeniom emi-
tujicim nizkouroviiovi laserovu terapiu (low-level
lase therapy, LLLT). Pacientka pokracuje v terapii,
vécsina 1€zii zarastla, intermitentne dochadza aj k no-

votvorbe drobnych novych alopetickych lozisk.

Kazuistika 3

Prezentujeme kazuistiku 16-roc¢nej pacientky s his-
tologicky potvrdenou diagndézou AA. Prvé prejavy
ochorenia rodicia spozorovali v roku 2022, vo forme
ovalneho alopetického loziska v oblasti vertexu (vid’
tab. 3).

V kratkom case bola vySetrena u ambulantné-
ho dermatoveneroldga, ktory na zaklade klinického
a dermatoskopického vysetrenia vyjadril podozrenie
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Tab. 3: Zakladné anamnestické udaje pacienta 3

Pohlavie

zena

Vek pacienta

16 rokov

Rodinna anamnéza

matka pacientky ma alopecia areata

Osobna anamnéza

prekonala bezné detské ochorenia, iné ochorenia, operacie, urazy neudava

Liekova anamnéza

7iadna

Alergicka anamnéza

lanolin

na diagnozu AA. U pacientky vzhl'adom na solitarnu
1éziu bol do liecby pridany fexofenadin v davke 180
mg denne. Rodicia pacientky nesuhlasili s celkovou
ani s topickou terapiou kortikosteroidmi, preto bol
pacientke predpisany krém s obsahom pimekrolimu
(10 mg.g*) s odporucanou aplikaciou jedenkrat den-
ne. Topicka liecba bola doplnena o dermalnu penu
s obsahom kofeinu a minoxidilu. Po dohode s rodic-
mi pacientky a po suhlase samotnou pacientkou sa
zacCala terapia intralezionalna — aplikacia plazmatera-
pie v mesacnych intervaloch. Po Styroch mesiacoch

lie¢by alopetické lozisko kompletne zarastlo.
DISKUSIA

Na zéklade anamnestickych Udajov pacientky 1
pozorujeme Castu asociaciu AA s viacerymi ochore-
niami. Ide o atopické prejavy, alergie a opakované
prekonanie infekéného ochorenia COVID-19. Po in-
fekénych ochoreniach, vratane COVID-19, dochadza
k zvySenej tvorbe zapalovych cytokinov, ¢o moze ne-
gativne ovplyvnit’ vlasovy folikul (Nestorova, 2023).
WWpadavanie vlasov po prekonani ochorenia CO-
VID-19 sa vyskytovalo az u 24,1 % pacientov (Taka-
cova a Jautova, 2022). Podl'a Rastaghi a kol. (2023)
mozu mat’ pacienti, ktori s lieCeni metylprednizo-
lénom nizs$iu mieru odpovede na liecbu, ak sa v ich
anamnéze objavuju atopické tazkosti.

Denné podavanie peroralnych kortikosteroidov
moze viest' k vyznamnym vedlajSim ufinkom, ako
je osteoporoza, prirastok hmotnosti, hyperglykémia
a hypertenzia (NAAF, 2024). Nasledkom uZzivania
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systémovych kortikosteroidov vo vysokych davkach
u pacientky doslo k narastu telesnej hmotnosti. Rapid-
nemu napredovaniu zvySovania hmotnosti pacientky
zabranila pulzna terapia metylprednizolénom, co
znamena znizenie pociatocnej liecebnej davky na po-
lovi¢né hodnoty.

Vo Vietname sa uskutocnila stidia na 45 pacientoch
s AA, kde hodnotili G¢innost’ peroralne poddvan¢ho
metylprednizolonu. Véc¢sSina pacientov vykazovala
zlepSenie ochorenia uz po troch mesiacoch. Po pol-
roku malo vel'mi dobré vysledky az 82,2 % a dobré
vysledky 17,8 % pacientov. Miera recidiv sa vyskytla
len u 2,2 % pacientov. Tato §tidia naznacuje vysoku
mieru bezpecnej a uc¢innej moznosti vyuzitia tejto mi-
nipulznej terapie (Thi a kol., 2019).

Sledovana pacientka sa dlhodobo liec¢i na hyperten-
ziu amplodipinom, a preto je nutny pravidelny mo-
nitoring krvného tlaku, ked’ze pri dlhSej dobe uziva-
nia systémovych kortikosteroidov riziko hypertenzie
moze eskalovat’.

Cyklosporin sa pouziva u dospelych pacientov pri
tazkej AA a diZka lie¢by nesmie presiahnut’ obdobie
6 — 12 mesiacov (Fatani a kol., 2023). Systémov¢é po-
danie cyklosporinu zvysuje riziko dlhodobych nezia-
ducich ucinkov ako nefrotoxicita a artériova hyper-
tenzia. Cyklosporin sa mdZze pouzit’ aj v monoterapii,
ale lepsi vysledok ma v spojeni so systémovymi ale-
bo intralezionalnymi kortikosteroidmi, kde ispesnost’
liecby dosahuje rozmedzie od 25 % — 76,6 % (Ramos
akol., 2020). Z toho vyplyva, Ze aj cyklosporin pri dl-
hodobom uzivani méze mat’ vplyv na kolisanie tlaku
krvi smerom nahor.



Vyskyt diabetes mellitus moze naznaCovat’ Castl
spojitost’ s ochorenim AA (Yazan, 2023). Tento tdaj
je potvrdeny aj v kazuistike 2. Pacientka trpi ochore-
nim AA s typom ofidzy, pricom k tomuto stavu vypa-
davania vlasov doslo po stresovej reakcii organizmu.

Spustacom mozu byt stresové faktory, pri ktorych
vznikaju d’alSie zapalové mediatory. Nastava apopto-
za keratinocytov, inhibicia rastu vlasov v anagénnej
faze a predCasné potlacenie vlasového folikulu v ka-
tagénnej faze. Vlas sa pred¢asne dostane do fazy telo-
génu a vypadava (Suchonwanit a kol., 2021).

Na zaciatku liecby v inej ambulancii bol pacient-
ke lokalne aplikovany betametazon, po ktorom sice
nastal Ustup ochorenia, no vyskytli sa aj recidivy alo-
petickych 1ézii. Druhym sposobom liecby bola kryo-
terapia.

Kortikosteroidy s lokéalnou aplikaciou maji ob-
vykle dobrt t¢innost’ v miernych az strednych for-
mach AA. Napriklad, betametazon vo forme topickej
0,1 % peny aplikovany dvakrat denne dosiahol pocas
troch mesiacov uspesnost’ opdtovného zarastu lozisk
az 75 %. V zavaznejsich formach ako AU alebo AT
je ale potrebné siahnut’ po inych moznostiach liecby
(Alhanshali a kol., 2023).

Niektoré liecebné metodologie uvadzali aj kom-
binaciu kryoterapie s lokalnymi a intralezionalny-
mi kortikosteroidmi. Vyznamny rozdiel v uc¢innosti
pozorovany nebol, no pri liecbe tekutym dusikom
dochadzalo menej casto k relapsom (Kaiser a kol.,
2023).

Messenger a kol. (2012) sledovali lie¢bu s 308 nm
excimerovym laserom, ktory bol aplikovany dvakrat
tyzdenne pocas troch mesiacov u pacientov s 42 alo-
petickymi loziskami. Pozitivne vysledky terapie boli
pri 17 loziskach.

U pacientky sa pocas terapie intralezionalne poda-
vanym betametazonom a fyzikalnou liecbou LLLT
striedali epizédy remisii s recidivami ochorenia.

Pacientka 3 je typickym prikladom nastupu AA
v skorom veku. Z rodinnej anamnézy vyplyva, Ze
ochorenim AA trpi matka pacientky.

U 40 % jedincov sa prveé symptémy vyskytni do
20. roku zivota a az 80 % vykazuje priznaky ochore-

nia pred 40. rokom zivota (NAAF, 2024). Podl'a Be-
nakovej (2023) sa dedi¢na incidencia pohybuje medzi
10 — 42 %. V pripade blizkych pribuznych sa riziko
zvySuje a u jednovajecnych dvojciat je pravdepodob-
nost’ vzniku ochorenia 55 % (NAAF, 2024).

Proti Sireniu zapalu v pokozke bola pacientke indi-
kovana terapia nesedativnym H, — antihistaminikom
III. generacie (fexofenadinom) a inhibitorom kalcine-
urinu (pimekrolimom). Nésledne bola doplnené o lo-
kalne podanie kofeinu a minoxidilu vo forme peny.
Poslednou vol'bou liecby bola terapia plazmou bo-
hatou na krvné dosticky (platelet rich plasma, PRP).
Po vSetkych tychto kombinovanych terapiach doslo
k pozitivnemu vysledku a Gplnému opatovnému rastu
vlasov v alopetickych Castiach kapilicia.

Retrospektivna Stddia skimala 148 pacientov od
roku 2012 — 2018. Pacienti boli lieCeni lokalnymi
kortikosteroidmi, kryoterapiou a antihistaminika-
mi. Dospeli uzivali ako antihistaminika fexofenadin
v davke 180 mg denne a deti 30 mg fexofenadinu ale-
bo 10 mg ebastinu denne. Po siedmich mesiacoch do-
Slo k zarastaniu lysych lozisk u 79,3 % pacientov bez
adjuvantnej terapie antihistaminikami a az u 100 %
pacientov s antihistaminikami. Vysledky tejto Studie
naznacuju leps$iu a rychlejsiu G¢innost’, ak sa do tera-
pie zahrnd prave antihistaminika (Lee a Lee, 2021).

Uginnost’ pimekrolimového krému dokazana nebo-
la. Podla doterajsich stidii sa zatial’ takrolimus, ani
pimekrolimus nejavia dostatoénym terapeutickym
efektom pre AA, predovsetkym u jedincov, ktori boli
rezistentni uz na iné¢ moznosti terapie (Ramos a kol.,
2020).

Stimulacny efekt kofeinu sa predpokladd hlavne
pri androgénnej alopécii. Pri AA tento Uc¢inok nie je
potvrdeny, no jeho mechanizmus mdze naznacovat
podporu vlasoveho folikulu v anagénnej faze rastu
(Pefinova, 2018).

Minoxidil je v dostupny na tthu najmd v2 % av 5
% koncentracii. Stidia sledovala 65 pacientov s AA
uzivanim lokalneho minoxidilu 5 % dvakrat denne.
Aj ked v kone¢nom dodsledku doslo len u 18 % pa-
cientov k viditeI'nej zmene po priblizne 9 mesiacoch

liecby minoxidilom v monoterapii, bol zaznamenany
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zlepSeny a rychlejsi opatovny rast vlasov na alopetic-
kych loziskach. V kombinécidch s inymi metodami
terapie sa uc¢inok minoxidilu podstatne zvysuje (Su-
chonwanit a kol., 2019).

Intralezionalna metoda PRP bola ispesna u 46-roc-
ného pacienta s AA v troch aplikaciach po mesa¢nom
odstupe. Tato moznost terapie sa javi ako bezpecna
(Todorova a Abadjieva, 2023).

AA patri medzi nejazviace typy alopécie, a tak ne-
dochadza k destrukcii a ireverzibilnému poSkodeniu
tkaniva. Napriek tomu, Ze doposial’ presne nevieme
preco sa imunitny systém zameriava prave na vlasové
folikuly, je toto ochorenie v principe reverzibilné, no
je mozny casty vyskyt recidiv (MedlinePlus, 2018).
Variabilny priebeh ochorenia predstavuju remisie, ale
aj exacerbacie AA. Do jedného roka dojde k zlep-
Seniu takmer u polovice pacientov (Lintzeri a kol.,
2022). Relaps pri individualnom lozisku je ocakava-
ny azu 70 % a exacerbacie AT a AU predstavuje 7 %.

Negativne faktory prognézy zahfnaju predovset-
kym nastup ochorenia v detstve, zavaznost a trvanie
klinickych prejavov. NelieCena AA v rozmedzi 5 —
10 rokov moze mat’ vel'mi zavazné nasledky. Liec-
ba bude o to ndro¢nejSia a Sance na uspesSnu terapiu
ovela nizsie. Prognozu zhorsuje ofidza, vypadavanie
mihalnic, obocia aj vlasov mimo kapilicia. Nebezpe-
¢enstvo rozsirovania do AT alebo AU maju pacienti
s trachyonychiou nechtov a jamkovanim. ZvySe-
na prevalencia je pri pozitivnej rodinnej anamnéze
a taktiez pri asociovanych ochoreniach, najmi pri
autoimunitnych a atopickych stavoch. Trizomia 21.
chromozému pri Downovom syndréme predstavuje
riziko vzniku AA a az 40 % dokaze prejst’ do uplnej
straty vlasov na kapiliciu alebo na celkom tele (Fatani
a kol., 2023). U vSetkych nasich sledovanych pacien-
tok sa vyskytli stavy spojeneé s alergickymi prejavmi,
na ¢o odkazuje aj NAAF (2024).

VSetci traja pacienti v naSich kazuistikach pred-
stavovali Zenské pohlavie, ¢o moze naznacit’ mierne
zvysenu prevalenciu ochorenia alopecie areata prave
u zien.

Studia Sy a kol. (2023) z USA sledovala preva-
lenciu ochorenia AA medzi pohlaviami. Téato Studia
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bola realizovana na vel'’kom pocte pacientov, kde po-
zitivny klinicky nalez bol u 1812 pacientov z celko-
vych 1 093 176 pacientov. Prevalencia ochorenia sa
pohybovala v rozmedzi 0,10 % — 0,18 %. Na ochore-
nie AA z celkového poctu 1812 pozitivnych nalezov
trpelo 1216 Zien (67 %) a 596 (33 %) muZzov. Tento
vyskum naznacuje, zZe Zeny maju mierne vyssiu prav-
depodobnost’ vzniku AA ako muzi.

Stav vypadavania vlasov u zien podlieha psycho-
socidlnej zatazi a stazenej akceptacii, Casto z dovodu
nizkeho sebavedomia. Ochorenie je spajané s Uzkost-
nymi epizédami, pocitmi menejcennosti a castejSim
vyskytom depresii. Dolezitou stucastou lie¢ebného
procesu je podpora blizkych a spolupraca dermatol6-
gov s psychologmi a psychiatrami (Hudakova a kol.,
2018).

ZAVER

Vcasné zacatie lieCby predstavuje vysSiu mieru
UspesSnej odpovede pacienta. Z&merom riadenej kon-
troly ochorenia a zlepSenia zdravotného stavu pacien-
ta s rozsiahle moznosti terapie. Tie zahfiiaji celko-
vU, lokalnu, intraleziondlnu a fyzikalnu aplikaciu.
Implementacia tychto liecebnych metdd prinasa urci-
te vyhody, ale aj rizikd. Najpouzivanejsie s moznosti
lie¢by zalozené na imunosupresivnom a protizapalo-
vom ucinku. Do popredia sa ¢oraz viac dostavaju aj
fyzikalne moznosti lie¢by. Dalsie alternativy liecby
predstavuju rozne nefarmakologické moznosti. Mier-
ne zlepSenie stavu vypadavania vlasov mdze zabez-
pecit’ aj uzivanie niektorych vyzivovych doplnkov
s obsahom vitaminov, mineralov a inych prospesnych
latok. Z ddvodu frekventovaného vyskytu Gzkosti
a depresii by dolezitou sucast’ou terapie mala byt do-
stato¢na psychologicka podpora pacientov.

V kazuistikdch sme poukéazali na vysSiu prevalen-
ciu ochorenia alopecia areata u Zenského pohlavia.
V anamnéze pacientov boli pomerne Casté korelacie
s inymi ochoreniami. Na jednotlivych kazuistik&ch
sme potvrdili pouZzivanie viacerych typov terapie
naraz, nakol’ko sa ukazalo, ze iba v monoterapii ich

ucinnost’ preukazuje ovela nizSiu mieru Gspesnosti.



Kombinacia jednotlivych terapii teda moze vyrazne
ovplyvnit’ urychlenie kladnej odpovede pacienta na
cielent liecbu.

Zaruka ziadneho vyskytu relapsov ochorenia pocas
zivota pacienta s loziskovou alopéciou zatial’ nie je
mozna kvoli variabilnému priebehu ochorenia, nedo-
statoCne znamej patogenéze a dostupnych sucasnych
liecebnych postupov. V stcasnosti prebieha vyvoj
novych lie¢iv a uskuto¢iiuju sa aj klinické skasky na

d’al$ie moznosti terapie.
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ABSTRAKT

Celosvetova miera umrtnosti na karciném je
stale vysoka, €o z nej robi jednu z hlavnych pricin
umrti. V naSej Studii sme sa zamerali na moZny
farmakologicky potencial pyrolidinovych deri-
vatov pri lieCbe roznych nadorovych ochoreni.
Teoreticka cast’ poskytuje prehl’ad o progresii
nadorovych ochoreni a vysvetleni mechanizmov
bunkovej smrti. V praktickej Casti sme sa zame-
rali na antiproliferativnu aktivitu novo syntetizo-
vanych pyrolidinovych derivatov vodi viacerym
nadorovym bunkovym linidm v in vitro podmien-
kach v porovnani s nenadorovou bunkovou liniou.
Ciel'om bolo posudit’ antiproliferativne vlastnosti
tychto zlicenin, a to prostrednictvom testu me-
tabolickej aktivity buniek (MTT test). Najvyssiu
antiproliferativnu aktivitu sme namerali pri zIG-
¢enine JR-18 na nadorovej bunkovej linii A2780
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s hodnotou IC_, (1,56 + 0,95 pmol.lI"). V d’alSej
Casti naSej prace sme urcovali vplyv testovanych
zlicenin na percentudlne preZivanie nadorovych
bunkovych linii. NajnizSie preZivanie nadorovych
bunkovych linii (A2780) sme namerali pri latke
TP-1. Prezivalo len 5,75 + 0,014 % nadorovych bu-
niek pri koncentracii 50 pmol.I". Zistili sme, Ze so
zniZujicim sa alkylovym ret'azcom na chemickej
Struktiure danej zIiceniny sa zniZuje aj jej antipro-
liferativna aktivita a dochadza tak k zvySovaniu
prezivania bunkovych linii. Na zdklade naSich zis-
teni mozno dospiet’ k zaveru, Ze pyrolidinové deri-
vaty vykazuja sI’'ubné antiproliferativne vlastnosti
in vitro, ¢o naznacuje ich potencial na d’alSie sku-
manie v experimentoch ako in vitro, tak aj in vivo.

KPacové slova: antiproliferativny ucinok; na-
dorové ochorenia; pyrolidinové derivary



ABSTRACT

Cancer mortality for all cancers is still high mak-
ing it one of the leading causes of death worldwide.
In our study we focused on the possible pharma-
cological potential of pyrrolidine derivatives in the
treatment of various cancer diseases. The theo-
retical part provides an overview of the progres-
sion of cancer diseases and an explanation of the
mechanisms of the deaths of cells. In the practical
part, we focused on the antiproliferative activity of
newly synthesized pyrrolidine derivatives against
several tumor cell lines in vitro in comparison with
a non-tumor cell line. The goal was to assess the
antiproliferative properties of these compounds
through the cell metabolic activity test (MTT test).
We measured the highest antiproliferative activity
with the compound JR-18 on the tumor cell line
A2780 with an IC, value (1.56 £ 0.95 pmol.l").
In the next part, we determined the effect of the
tested compounds on the survival of tumor cell
lines. We measured the lowest survival of tumor
cell lines (A2780) with the substance TP-1. Only
5.75 + 0.014 % of tumor cells survived at concen-
trations of 50 pmol.l*. We found that with a mixed
alkyl chain on the chemical structure of the given
compound, its antiproliferative activity will also
decrease and thus the survival of cell lines will in-
crease. Based on our findings, it can be concluded
that pyrrolidine derivatives present promising an-
tiproliferative properties in vitro, implying their
potential for further investigation in both in vitro
and in vivo experiments.

Key words: antiproliferative effect; cancer; pyr-
rolidine derivatives

UvoD

Neoplastické ochorenia su charakterizované viac-
stupiiovym procesom vedicim k nekontrolovanému
a nahlemu deleniu buniek. Je vSeobecne zname, Ze

klasicka konvenc¢na liecba je spojena s mnohymi

vaznymi nepriaznivymi u¢inkami, takze hl'adanie no-
vych molekul s priaznivej§imi vlastnostami neusta-
le napreduje. Napriek obrovskému pokroku v diag-
nostike a liecbe zostava rakovina jednou z hlavnych
pri¢in imrti na celom svete. V sucasnosti mozeme
pozorovat stupajuci zdujem o Studium mechanizmov
ovplyviujicich progresiu rakoviny a aplikaciu no-
vych terapeutickych pristupov v praxi (Huang a kol.,
2018).

Chemoterapia je jednou z moznosti lieCby a zahfiia
pouzitie prirodnych a syntetickych latok, ktoré zasta-
via rychlo rastice nadorové bunky. Najbeznej$im pri-
stupom k vyvoju a hl'adaniu novych protinadorovych
lie¢iv je skrining potencialnych cytotoxickych latok
na niekol'kych I'udskych nadorovych bunkovych lini-
ach (Lucescu a kol., 2019).

K zluCeninam s antiproliferativnymi ucinkami
patria aj pyrolidiny. Jednotlivé modifikacie chemic-
kej Struktury pyrolidinu a syntéza novych derivatov
mozu predstavovat’ zdroje novych latok s potencial-
nymi protinadorovymi u¢inkami. Pyrolidiny ovplyv-
nuju progresiu rakoviny prostrednictvom viacerych
mechanizmov. M6zu zastavit’ bunkovy cyklus v urci-
tom Stadiu (Ji a kol. 2020; Tilekar a kol., 2020); ¢im
inhibuju rast a proliferaciu nddorovych buniek, alebo
sa priamo podiel’'aju na inicidcii apoptozy (Ji a kol.,
2020; Kumar a kol., 2020).

Vyvoj novych chemoterapeutickych latok na liecbu
nadorovych ochoreni, ktoré su selektivnejSie pre na-
dorové bunky a maju nizku alebo ziadnu toxicitu pre
zdravé bunky, je trvalou témou vedeckého vyskumu.
Pyrolidiny su potencialne zluceniny s protinadorovou
aktivitou.

MATERIALAMETODY

V nadej Studii sme testovali antiproliferativnu ak-
tivitu novych pyrolidinovych derivatov. Latky boli
syntetizované na Katedre organickej chémie PF
UPJS v Kosiciach pod vedenim doc. RNDr. Mirosla-
vy Martinkovej, PhD. Experimenty tychto derivatov
boli realizované na Ustave farmakologie LF UPJS v
Kosiciach. Latky boli uskladiiované pri teplote 20° C
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a nasledne rozpustené v dimetylsulfoxide (DMSO) s
finalnou koncentraciou latok 50 mmol.I"t. Koncentra-
cia DMSO v médiu bola mensia ako 0,2 % a nevyka-
zovala cytotoxicky ucinok.

Zoznam testovanych latok:

* JR17 - (3R,4R,5S)-4-amino-5-tetradecylpyroli-
din-3-ol dihydrochlorid

* JR18 - (3R,4R,5R)-4-amino-5-tetradecylpyroli-
din-3-ol dihydrochlorid

» SS14 - (25,3S,4R)-2-tetradecylpyrolidin-3.4-
-diolhydrochlorid

* MF101 - (2R,3R,4S)-2-tetradecylpyrolidin-3,4-
-diolhydrochlorid

« TP1 - (2R,3R.,4S)-2-pentadecylpyrolidin-3.4-
-diolhydrochlorid

* TP2 - (2R,3R,4S)-2-tridecylpyrolidin-3,4-diol-
hydrochlorid

« TP3 - (2R,3R,4R)-2-tetradecylpyrolidin-3,4-
-diolhydrochlorid

« TP4 - (2R,3R,4R)-2-nonylpyrolidin-3,4-diol-
hydrochlorid

Experimenty s testovanymi latkami prebiehali na
viacerych bunkovych liniach:
Néadorové bunkove linie:
A549 (bronchogénny karcinom)
A2780 (adenokarcindom vajecnikov)
HEP62 (karcindém pecene)
MDA-MB-231 (adenokarciném prsnika)
PATU (adenokarcindm pankreasu)
Nenadorova bunkova linia: MCF10-A (epitelialne
I'udské bunky prsnika)

Bunkové linie boli ziskané z ATCC — American
Type Culture Collection (Manassas, VA, USA). Bun-
ky A2780 a HEP62 boli kultivované v rastovom mé-
diu RPMI 1640 (Biosera, Kansas City, MO, USA) a
bunkové linie A549, MDA-MB-231, PATU v médiu
DMEM s pyruvatom (GE Healthcare, Piscataway,
NJ, USA). Kultivacné média boli pouzité s pridav-
kom roztoku obsahujdceho 10 % fetalneho bovinného
séra (FBS; Gibco, Thermo Scientific, Rockford, IL,
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USA) a antibiotika, antimykotika (Merck, Darmstadt,
Nemecko). Na kultivaciu MCF-10A sa pouzilo ras-
tové médium s vysokym obsahom gluk6zy DMEM
F12 (Biosera), ktoré okrem aditiv uvedenych vyssie
obsahuje aj inzulin (10 pg.ml?), EGF (20 pg.ml?) a
hydrokortizon (0,5 pg.ml™?).

Bunky sa udrziavali za Standardnych kultivacnych
podmienok (zvlhéena atmosféra obsahujuca 5 %
CO,) v termostate (37 °C).

Pred kazdym experimentom sa médium odsalo z
bunkovych linii v kultiva¢nych fl'asiach (75 cm?), po-
tom sa premylo PBS (fyziologicky roztok pufrovany
fosfatmi) a pridalo sa 5 ml trypsinu. Stiepenie trypsi-
nom sa prerusSilo po 5 minatach médiom obsahujdcim
FBS, nasledovala centrifugacia pri 1200 otackach za
minutu (5 mintt, 25 °C). Viabilita buniek bola overe-
na farbenim trypanovou modrou a nebola nizsia ako
95 %.

MTT test

Kolorimetricka skriningova metéda (MTT test)
meria bunkovi metabolicku aktivitu. Test je zalozeny
na redukcii zltej tetrazoliovej soli 3-(4,5-dimetyltia-
zol-2-yl)-2,5difenyltetrazoliumbromidu  (MTT) na
purpurové krystaly formazanu metabolicky aktivny-
mi bunkami. Zivotaschopné bunky obsahuju oxido-
reduktazy (enzymy) zavislé od NAD(P)H, ktoré re-
dukuju MTT na formazan. Pomocou solubiliza¢ného
roztoku SDS (10 % sodium dodecyl sulfat) sa roz-
pustia krystaly formazanu. Pred experimentom sme
urobili rastové krivky pouzitych bunkovych linii, aby
sa urcil optimalny pocet buniek na jamku v 96-jam-
kovej platni (SARSTEDT, Numbrecht, Nemecko),
pri ktorom si bunky zachovaji schopnost’ prolifera-
cie pocas celej doby experimentu (72 h). Bunky sa
kultivovali 24 hodin pred pridanim testovanej zluce-
niny. Na skrining sme pouzili r6zne koncentracie la-
tok (100, 50, 10, 5, 1 umol.1*) s celkovym objemom
100 pl na jamku. Po 72 hodinach inkubécie pri 37
°C, 95 % atmosfére, 5 % CO, sme do kazdej jamky
pridali 10 pl Zltej rozpustnej tetrazoliovej soli MTT
(5 mg.ml%, Sigma-Aldrich Chemie, Steinheim, Ne-
mecko). Po d’alsich 4 hodinach inkubacie pri 37 °C



v tme sa pridalo 100 ul roztoku SDS (10 %), aby sa
rozpustili vytvorené krystaly formazanu a nasledne
sa opit’ inkubovalo 24 hodin. Potom sme vyhodnoti-
li farebné zmeny spektrofotometricky pri 540 nm na
Cytation™ 3 Cell Imaging Multimode Reader (Bio-
tek, Winooski, VT, USA). Namerana absorbancia sa
prepocita na % prezivajucich buniek v porovnani s
kontrolou (bunky bez pritomnosti testovanej latky).
Stanovili sme hodnotu IC, pre kazdi testovanu latku

z troch nezavislych experimentov.
VYSLEDKY

Analyza metabolickej aktivity buniek

Testovali sme antiproliferativnu aktivitu novosynte-
tizovanych pyrolidinovych derivatov proti vybranym
nadorovym bunkovym liniam a jednej nenadorovej
bunkovej linii v podmienkach in vitro prostrednic-
tvom MTT testu. Pozorované hodnoty IC, (inhibi¢na
koncentracia, ktord potlaca proliferaciu nadorovych
buniek o 50 %) danych zlucenin a ich vypocty st od-
vodené z troch nezavisle od seba vykonanych experi-
mentov.

Z vysledkov naSich merani ziskanych z metabo-
lického MTT testu po 72 h (vid’ tab. 1) sme urcili
najvyssiu antiproliferativnu aktivitu pri testovanej
zlucenine JR-18 na nddorovej bunkovej linii A2780
s hodnotou IC,; 1,56 + 0,95 umol.I". Zluc¢enina ne-

pdsobi selektivne len na nadorové bunky, ale pdsobi
aj na zdravé, v naSom pripade na nenadorovu bunko-
VU liniu MCF10-A (1C,, 2,73 + 0,25 pmol.I*"), ktorej
hodnota nebola prili§ vysoka, co nie je pre nas tplne
vyhodné. Této zlucenina efektivne inhibovala proli-
feraciu aj nadorovych buniek A549 (3,88 + 2,06 umo-
[.I), HEPG2 (3,16 + 0,07 umol.l'), MDA-MB-231
(6,28 + 2,64 umol.I*t), PATU (5,21 + 1,17 umol.1%).
Vel'mi zaujimavy vysledok vysiel aj pri latke TP-
4, ktora posobila na nadorova bunkovu liniu A2780,
kde namerana hodnota IC_ (17,5 + 6,62 umol.I"") bola
sice o dost’ vyssia ako pri JR-18, ale toxicita voci epi-
telialnej nenadorovej bunkovej linii MCF-10A (IC_;
43,06 + 0,11 umol.I"") bola o dost’ nizsia. Co by pre
nas znamenalo, Ze je to potenciondlne vhodna latka s
dobrou antiproliferativnou aktivitou, ale pre toto tvr-
denie je potrebné vykonat este d’alSie testy a Studie.
V nasej praci vSetky testované zltceniny potlacali
proliferaciu nadorovych bunkovych linii. Antiproli-
ferativna aktivita sa pohybovala s hodnotami IC_ v
rozmedzi od 3,32 = 0,51 do 73,17 + 5,33 umol.I".
Najmenej efektivna inhibicia proliferacie bola
pri latke TP-4 na nadorovej bunkovej linii MDA-
-MB-231 s hodnotou IC,_; (70,87 = 7,31 pumol.I) a
PATU s hodnotou IC,; (73,17 + 5,33 pmol.1?).
Najvicsia toxicita bola pri latke S-S-14 na epitelial-
nej nenadorovej bunkovej linii s hodnotou IC,, (0,81
+ 0,05 pmol.1?).

Tab. 1: Hodnoty IC,; (umol.I") testovanych latok

BunkoVé linie
Testovane latky A549 A2780 HEPG2 MCF10-A MDA PATU
MB-231
JR-17 5,87 £3,08 5,62+ 191 6,14 £2,87 5,13+ 3,08 8,52 + 0,02 6,37 +2,25
JR-18 3,88 + 2,06 1,56 £ 0,95 3,16 £0,07 2,73 +£0,25 6,28 £ 2,64 521 +£1,17
S-S-14 4,68 +2,34 3,32+051 | 8,845+7,05 | 0,81+0,05 4,06 +0,71 56+1,97
MF-101 5,59 + 4,67 4,77 +3,43 9,39 + 3,94 5,83 +3,91 8,66 + 3,87 722 +4.21
TP-1 5,02 £4,96 5,75+ 5,72 11,34+ 4,18 6,43 £ 4,62 10,7 £2,82 6,72 + 3,86
TP-2 9,69+ 1,87 | 1024+4,46 | 29,92+434 | 1569+4.81 | 22,09+4,39 | 11,22+2,79
TP-3 8,65+ 0,47 4,05+0,48 7,2+ 1,09 2,2+1,78 12,74 £4,18 8,1+1,6
TP-4 53,66 + 3,27 17,5+6,62 | 41,39+2,87 | 43,06+0,11 | 70,87+7,31 | 73,17+5,33
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Obr. 1: Antiproliferativna aktivita podl’a chemickej Struktiry pyrolidinovych derivatov
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Vplyv testovanych zliicenin na percentualne prezi-
vanie bunkovych linii

V tejto Casti Stidie sme urcovali percentudlne prezi-
vanie bunkovych linii po pésobeni testovanych latok
s piatimi réznymi koncentraciami (1, 5, 10, 50, 100
pumol.I"). Vypocitané vysledky boli z troch nezavis-
le od seba vykonavanych experimentov jednotlivych
zlicCenin.

Z vysledkov nasich merani sme zistili, Ze najnizsie
prezivanie bunkovych linii (A2780) je pri latke TP-1.
Prezivalo len 5,75 + 0,014 % nadorovych buniek pri
koncentracii 50 pmol.I™.

Prezivanie bunkovych linii pri koncentracii 100
umol.I bolo o nie¢o malo vyssie (6,45 + 0,013 %).
Antiproliferativny ucinok bol najvyssi spomedzi
vSetkych testovanych latok, avSak prezivanie buniek
pri koncentracii 50 umol.I"* na nenddorovej linii bolo
vel'mi nizke (17,15 + 0,04 %). Podobné percentualne
prezivanie vyslo aj pri koncentracii 100 pumol.1. Zis-
tili sme, Ze so znizujucim sa alkylovym retazcom na
chemickej Struktire danej zluceniny, sa znizuje aj ich
antiproliferativna aktivita a dochadza tak k zvySova-
niu prezivania bunkovych linii (vid’ obr. 1).

Po pdsobeni niektorych zluc¢enin na bunkové linie
dochadzalo k ich > 100 %-nému prezivaniu. Bolo to
pri zlucenine JR-17 s koncentraciou 1 umol.I'* na epi-
telidlnej nenadorovej bunkovej linii MCF-10A. Pri
zluceninach MF-101, TP-1 a TP-4 po pdsobeni na
MCF-10A, ale aj na nadorovej HEPG2 pri koncen-
tracii 1 pmol.I". Jedinou zlu€eninou s > 100 %-tnym
prezivanim nenadorovych bunkovych linii bola TP-2
pri koncentracii 1 a 5 pmol.I™*
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DISKUSIA

Prevalencia nadorovych ochoreni v 21. storo¢i ne-
ustale narastd. Karcindm je jedna z najviac obava-
nych chordb a po kardiovaskularnych ochoreniach je
druhou najc¢astejSou pric¢inou smrti vo vyspelych kra-
jinach. Zéavaznost’ situacie je zrejma zo skutocnosti,
ze kazdy stvrty Clovek celi celozivotnej nachylnosti
na rozvoj karcinomu. Podl'a databazy GLOBOCAN
bolo v roku 2020 na celom svete priblizne 19,3 mili6-
na novych pripadov rakoviny a takmer 10,0 miliéna
umrti (Sung a kol., 2021).

Chemoterapia, Siroko pouzivanad liecba rakoviny,
ponuka v urcitych pripadoch mnozstvo vyhod, ale
prichadza aj s radom vedl'ajsich uc¢inkov. Chemotera-
peuticka liec¢ba je vysoko toxicka pre vSetky bunky v
tele, nielen pre rakovinové. Okrem toho sa u pacien-
tov mdze vyvinut’ rezistencia na chemoterapiu, o si
vyzaduje pouzitie alternativnych kombinacii liekov
na u¢innu liecbu. Vzhl'adom na mnohostranna pova-
hu malignych ochoreni, ktoré si vyzaduju zacielenie
na rozne typy buniek a signalne drahy, sa vyrazna
pozornost’ zamerala na vyskum a vyvoj novych cy-
totoxickych latok, ktoré maju vicsiu selektivitu pri
zasahovani do tychto drah (lksen, Pongrakhananon,
Pothongsrisit, 2021).

V naSej praci sme Studovali antiproliferativnu akti-
vitu ésmich novosyntetizovanych pyrolidinovych de-
rivatov na vybranych nadorovych bunkovych liniach
v in vitro podmienkach. Z vysledkov MTT testu sme
urcili najvyssiu antiproliferativnu aktivitu pri deriva-
te JR-18 na nadorovej bunkovej linii A2780 s hodno-



tou IC,; 1,56 + 0,95 pmol.1*,

Toxicita tejto latky bola 1,75 nasobne nizsia voci
epitelialnej nenadorovej bunkovej linii MCF10-A
(1C,, 2,73 £ 0,25 umol.I""). Nie je to pre nas zly vy-
sledok, ale v sucasnej chemoterapii je dolezité, aby
zlucenina posobila ¢o najviac selektivne vo¢i nadoro-
vym bunk&m v porovnani s nenadorovymi bunkami.
Je to vel'mi dolezitou podmienkou pre vyvoj novych
lieCiv proti nadorovym ochoreniam. Tato zlticenina
inhibovala proliferaciu aj nadorovych buniek A549
(3,88 + 2,06 umol.I"), HEPG2 (3,16 £ 0,07 umol.I%),
MDA-MB-231 (6,28 + 2,64 umol.I*) a PATU (5,21
+ 1,17 umol.I'*), ale s porovnanim toxicity na nena-
dorovej bunkovej linii (2,73 £ 0,25 umol.1*) nie je ten-
to vysledok selektivny.

Vel'mi zaujimavy vysledok vysiel pri latke TP-4 po
posobeni na nadorovt bunkovu liniu A2780 s hodno-
tou IC_, (17,5 + 6,62 umol.I""), ktora bola sice o nieco
vyssia ako pri zli¢enine JR-18, ale toxicita tejto lat-
ky voci nenadorovej epitelialnej bunkovej linii bola
2,5 nasobne nizSia. Skimana zlucenina je vhodnym
kandidatom pre daliie $tadium. Uginok tohto de-
rivatu posobil uz selektivnejsie na nadorové bunky,
¢o je vel'mi dolezité pre vyvoj novych cytostatik a v
protinadorovej liecbe, ako uz bolo spominané. Anti-
proliferativne vlastnosti syntetickych pyrolidinovych
derivatov boli potvrdené aj v inych Studiach.

Testovanie novosyntetizovaného pyrolidinu SS13
in vitro na HCT116 a Caco-2 nadorovych bunkach
kolorektalneho karcinomu ukazal, Ze testovana zla-
cenina vyznamne inhibovala proliferaciu buniek na-
dorovych bunkovych linii (Nosalova a kol., 2023).

Néadorove bunky su charakteristické zvysenou pro-
liferaciou a schopnostou nepodliehat’ programovane;j
bunkovej smrti — apoptoze. Indukcia apoptozy je cie-
Iom pri liecbe rakoviny, pretoze mnohé protinadoro-
vé lieky dosahuju svoj terapeuticky ¢inok spustenim
apoptozy (Kim a kol., 2002). Kaspazovo-zavislu apo-
ptozu su schopné indukovat’ protinadorové lieCiva
pouzivané v chemoterapii ako napriklad doxorubicin,
daunorubicin, mitomycin C alebo etopozid (Wessel-
borg a kol., 1999). Pyrolidinové derivaty odvodené
od pyrolidin-karboxamidu majua schopnost’ spustat’

apoptézu v bunkéch hepatocelularneho karcindmu
(HCC). K tomuto procesu dochadza prostrednictvom
aktivacie exekucnych kaspaz-3 a -7, ktoré mozu byt
aktivované vnutornou aj vonkajSou drahou apopto-
zy, ¢o v konec¢nom dosledku vedie k bunkovej smrti
(Omar a kol., 2017).

Vel'mi zaujimavy bol vysledok porovnania antipro-
liferativnych vlastnosti medzi r6znymi pyrolidinovy-
mi derivatmi navzajom. Kazdy pyrolidin obsahoval
pyrolidinové jadro so zretelnou substituciou alkylo-
vych retazcov, ako je zndzornené na obrazku 1. Latka
so substitdciou alkylovej skupiny (pentadecyl) vyka-
zovala najvyssiu antiproliferativnu aktivitu spomedzi
vybranych testovanych zli&enin. PrediZenie retazca
a zvySenie poctu uhlikov zlepsilo cytotoxické vlast-
nosti a inhibi¢ny G¢inok na bunkové linie. Tieto zis-
tenia zdoraznuju vyznam priestorového usporiadania
a mnozstva funkénych skupin pri uréovani biologic-
kej aktivity vyslednej molekuly. Preto by skimanie
vzt'ahu medzi Struktirou a u¢inkom (QSAR) pre jed-
notlivé zluceniny malo byt integralnou sucast’'ou pri
hl'adani novych a ucinnych moznosti protinadorove;j
chemoterapie.

Spomedzi tychto zlucenin je pyrolidinovy analog
JR-18 a TP-1 sl'ubny v oblasti lie¢by rakoviny. Aby
sa vSak ziskalo komplexné pochopenie antiprolifera-
tivnych tac¢inkov molektl, musia sa vykonat’ d’alSie

experimenty na urovniach in vitro a in vivo.
ZAVER

Hlavnym ciel'om tejto prace bolo Studovat’ antipro-
liferativne vlastnosti pyrolidinovych derivatov, ked’-
ze boli v tomto smere identifikované ako potencialne
ucinné latky. Vdaka svojej jednoduchej syntéze a
slubnym tc¢inkom sa pyrolidiny ukdzali ako vhodni
kandidati na protinadorové lieciva. Zameranie nasej
Studie sa sustredilo na hodnotenie aktivity 6smich
novosyntetizovanych pyrolidinovych derivatov. Nas
vyskum zahfial skumanie ich vplyvu na Specifické
nadorové bunkové linie v kontrolovanom prostredi in
vitro.

Antiproliferativnu aktivitu pyrolidinovych deriva-
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tov sme urcovali prostrednictvom kolorimetrického
MTT testu. Zistili sme , ze derivat JR-18 tcinne po-
tlacal rast malignych buniek na naddorovej bunkove;j
linii A2780 s hodnotou IC,, 1,56 + 0,95 umol.I*X. To-
xicita tejto latky bola 1,75 nasobne nizsia voci epite-
lialnej nenadorovej bunkovej linii MCF10-A (IC
2,73 £ 0,25 umol.I"%). Nie je to pre nés zly vysledok,

ale v sucasnej chemoterapii je dolezité, aby zlucenina

50 1’

posobila ¢o najviac selektivne voc¢i nadorovym bun-
kam. Vyvoj nového ucinného lieku si vyzaduje selek-
tivitu ako rozhodujuci faktor, pretoze konvencna liec-
ba ¢asto predstavuje zna¢né riziko pre zdravé bunky a
tkaniva pre svoje vysoko toxické ucinky. Tato zlice-
nina potlacala aj rast malignych buniek A549 (3,88 +
2,06 umol.I'"), HEPG2 (3,16 + 0,07 umol.I'*), MDA-
-MB-231 (6,28 + 2,64 pmol.l") a PATU (5,21 + 1,17
umol.1?), ale s porovnanim toxicity na nenadorove;j
bunkovej linii (2,73 £+ 0,25 umol.I?) nie je tento vy-
sledok selektivny.

Zaujimavy vysledok vysiel aj pri latke TP-4, ktora
poOsobila na nadorovl bunkovu liniu A2780, kde na-
merana hodnota IC, (17,5 + 6,62 umol.1") bola sice o
dost’ vyssia ako pri JR-18, ale toxicita voci epitelial-
nej nenadorovej bunkovej linit MCF-10A (IC_ 43,06
+0,11 pmol.I") bola o dost’ niz§ia. Co by pre nas zna-
menalo, Ze je to potencionalne vhodna latka s dobrou
antiproliferativnou aktivitou, ale pre toto tvrdenie je
potrebné vykonat este d’alSie testy a Studie.

V d’alSej Casti prace sme urcovali percentualne pre-
zivanie bunkovych linii po pdsobeni testovanych 1a-
tok s piatimi rdznymi koncentraciami.
prezivanie nadorovych bunkovych linii (A2780) je pri
latke TP-1. Prezivalo len 5,75 £ 0,014 % nadorovych
buniek pri koncentracii 50 pmol.lI"t. Prezivanie bun-
kovych linii pri koncentracii 100 umol.1* bolo nepatr-
ne o nieco vyssie 6,45 + 0,013 %. Antiproliferativny
ucinok bol najvyssi spomedzi vsetkych testovanych
latok, avSak prezivanie buniek pri koncentracii 50
pumol.I"* na nenadorovej linii bolo vel'mi nizke (17,15
+ 0,04 %). Zistili sme, ze u€inok medzi jednotlivymi
zluceninami TP-1 az TP-4 sa lisi v zavislosti so zni-

zujucim alkylovym retazcom na chemickej Strukture
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danej zltceniny, kedy sa znizuje aj ich cytotoxicita.
NaSe nove zistenia o pyrolidinovych derivatoch po-
tvrdzuju ich antiproliferativnu aktivitu a mozu slazit’

ako zdroj pre d’alSie skiimanie v tejto oblasti.
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ABSTRACT

Praca sa zaobera farmakoterapiou vendznych
ochoreni. V praktickej casti sme zistili vyskyt Zi-
lovych ochoreni a ich farmakoterapiu v praxi.
Pomocou dotaznikového prieskumu, ktory sme
pouzili u pacientov angiologickej ambulancie sme
zistili ich zakladné demografické udaje a Zivotny
Styl, zastipenie jednotlivych Zilovych ochoreni
a d’alSich pridruZenych ochoreni, priznaky Zzilo-
vych ochoreni, uzivané lieciva a vyzivové doplnky
a uspesnost’ liecby jednotlivymi lieivami. Ziska-
né udaje z naSich vyskumov sme nasledne Statis-
ticky spracovali na zaklade vopred stanovenych
hypotéz. Touto priacou sme ziskali prehl’ad o naj-
vhodnejSich farmakoterapeutickych moZnostiach
Zilovych ochoreni v porovnani s farmakoterapiou
uplatiiovanou v praxi.

Spracovanim tychto udajov sme zistili, Ze vi¢-
Sinu pacientov tvorili Zeny (nad 70 %). Najviac
pacientov bolo vo vyssom veku (nad 60 rokov).
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Vicsia Cast’ pacientov v naSom vyskume viedla
sedavy sposob Zivota a mali len zriedkava Spor-
tovl aktivitu. Najviac sa u pacientov vyskytovala
chronicka venézna insuficiencia, tromboza a flebi-
tida. U Zien sa vyskytoval priemerne vyssi pocet
Zilovych ochoreni ako u muzov. Rodinny vyskyt
vendznych ochoreni sa potvrdil u 76,5 % pacien-
tov. NajcastejSim priznakom bola bolest’ (64 %)
a opuchy nbh (61 %). U 51,5 % pacientov prebie-
halo Zilové ochorenie bez zhorSovania stavu a bez
komplikacii. Najviac pacientov malo chronicku
venéznu insuficienciu v Stadiu C3 (32,1 %; edémy)
a C4 (30,2 %; trofické zmeny na pokozke). AZ 81
% pacientov malo aj iné ochorenia okrem Zilovych
ochoreni, pricom v najvicSej miere iSlo o hyper-
tenziu (108 respondentov dotaznika). NajcastejSie
uzZivanym vyZivovym doplnkom bol aescin.

Kracové slova: farmakoterapia; chronické ve-

noézne ochorenie; tromboza; varixy; Zily



ABSTRACT

The subject of this study is pharmacotherapy
of venous diseases. In the practical part we de-
termined occurrence of venous diseases and their
pharmacotherapy in practice. Based on the ques-
tionnaire research from an angiological surgery
we determined patients’ basic demographic data
and lifestyle, representation of specific venous
diseases and other associated diseases, symptoms
of venous diseases, used drugs and supplements,
and success rate of specific drug treatments. Sub-
sequently, we statistically processed the outcome
data from our research based on predetermined
hypothesis. By this study we gained overview of
the most suitable pharmacotherapeutic options
for venous diseases in comparison with pharmaco-
therapy used in practise. By processing these data,
we found that the majority of patients were wo-
men (over 70 %). Most patients were older (over
60 years). The majority of patients in our study
led a sedentary lifestyle and had only rare sports
activity. The most common diseases in patients
were chronic venous insufficiency, thrombosis and
phlebitis. Women had in average higher number
of venous diseases than men. Familial occurrence
of venous diseases was confirmed in 76.5 % of pa-
tients. The most common symptoms were pain (64
%) and swelling of the legs (61 %). In 51.5 % of
patients, venous disease progressed without wor-
sening of the condition and without complications.
Most patients had chronic venous insufficiency in
stages C3 (32.1%; edema) and C4 (30.2%; trophic
changes in the skin). Up to 81 % of patients had
other diseases besides venous diseases, the most
common of which was hypertension (108 respond-
ents to the questionnaire). The most frequently
used nutritional supplement was aescin.

Key words: chronic venous disease; pharmaco-
therapy; thrombosis; varices; veins

UvoD

Pojem Zilové ochorenia zahfiia patologické zmeny
vendzneho systému, ktoré sa objektivne prejavuju te-
leangiektaziami, varixami, koznymi zmenami aj edé-
mami koncatin. Na ich vzniku sa podiel’aju vnlitorné
(dedi¢né) aj vonkajsie faktory. Vznikaju v dosledku
oslabenia zilovej steny, stratou elasticity a naslednym
rozsirenim zily. To mdze sposobit’ nedovieravost’ Zi-
lovych chlopni so stazou krvi v dolnych koncatinéch,
¢im vznika zilova hypertenzia. Niektoré zily, najméa
na nohach, su vystavené vysokému tlaku v désledku
gravitacnej sily a ¢asto su deformované (Brouillard a
kol., 2020). Chronickym zapalom poskodené zilové
steny prepustaju lymfu v nadmernych mnozstvach,
¢o spdsobuje opuch.

Nedostatocna liecba alebo jej absencia vyustuju k
zmenam na pokozke az k vzniku vredu predkolenia.
V¢asna liecba je vel'mi dolezita, pretoze zilové ocho-
renia v sucasnosti patria k najcastejsim chronickym
ochoreniam vo vyspelych krajinach. St zatazou nie-
len pre samotnych pacientov, ale pre cela spolo¢nost’
kvoli vysokym finanénym nakladom na ich liecbu.
Nevyhnutna je adekvatna medikament6zna liecba. V
terapii zilovych ochoreni pouzivame venofarmaka a
antitrombotika.

Dolezité miesto v terapii ma aj pouzivanie kom-
presie a dodrziavanie rezimovych opatreni zahriuju-
cich dostatok pohybu. Vo vyssich Stadiach je niekedy
nutny operacny zasah cievneho chirurga. Tieto ocho-
renia su Casto zanedbavané hlavne preto, ze su eSte
stale vnimané ako esteticky a nie zdravotny problém.
Pokrocilé formy ochorenia u mnohych sposobuju
zhorsenu kvalitu Zivota, pracovnu neschopnost’ az in-
validitu. Nebezpecenstvom je vznik hlbokej zilovej
trombozy alebo plucnej embdlie, ktoré mdzu sposo-
bit’ smrt’ pacienta (Byrnes a Wolberg, 2017).

Ciel'om prace bolo zhodnotit’ terapiu a rizikové fakto-
ry zilovych ochoreni pacientov v praxi v porovnani s li-
teratirou. Vyznam tejto prace spociva v prinose prehl’a-
du informacii o pacientoch a liecbe ich Zilovych ocho-
reni z praxe, Co je dolezité z hl'adiska potreby spravnej

liecby tohto zavazného celosvetového problému.
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MATERIAL A METODY

Hodnotenou skupinou boli pacienti angiologickej
ambulancie s diagnostikovanym miniméalne jednym
vendznym ochorenim, a to chronickou vendznou
insuficienciou, varixami, flebitidou, trombdzou a
hemoroidmi. Vyskum bol realizovany metodou do-
taznikového prieskumu, ktory v ambulancii vyplni-
lo 200 respondentov v obdobi od februara do aprila
2021.

Dotaznik bol zostaveny z 23 otazok, ktorych znenie
je uvedené nizsie:

Uved’te svoje pohlavie.

Uved'te Vas vek.

Uved'te Vasu hmotnost.

Ake je Vase pracovné zaradenie?

Stravite vac¢sinu dna sedenim/statim?

Venujete sa Sportovej aktivite?

Oznacte vsetky Vase diagnozy.

WWskytuje sa dané ochorenie vo Vasej rodine?
Ak ide o viacero z uvedenych ochoreni, vpiste,
ktoré z nich maju rodinny vyskyt.

A S o B

10. Ako dlho sa na dané ochorenie liecite?

11. Ak mate viacero zilovych ochoreni, vpiste na kto-
ré sa ako dlho liecite.

12. Oznacte priznaky Vasho ochorenia.

13. Ak mate viacero zilovych ochoreni, uved'te pri-
znaky jednotlivych ochoreni.

14. V akom S§tédiu je VaSe ochorenie?

15. Ak mate viacero zilovych ochoreni, uved'te ich
Stadia.

16. Mate iné ochorenia okrem Zzilovych ochoreni?

17. Ak éno, vpiste aké ochorenia.

18. Oznacte vsetky lieky, ktoré dlhodobo uzivate.

19. Uved’te davkovanie Vasich liekov.

20. Ak mate viacero zilovych ochoreni, uved’te aké
lieky uzivate na jednotlivé ochorenia a ich davko-
vanie.

21. Oznacte vsetky vyzivové doplnky, ktoré dlhodo-
bo uzivate.

22. Uved’te davkovanie VaSich vyzivovych dopln-
kov.

23. Zmenila sa niekedy Vasa lie¢ba?
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\Wypracované hypotézy boli sformulované na zak-
lade odbornej literatiry, predchadzajucich Stadii a z
toho vyplyvajucich vlastnych predpokladov. Pre tcel
vyhodnotenia hypotéz boli z dotaznika vyhodnotené
zakladné demografické udaje o pacientoch, frekven-
cii Sportovej aktivity a komorbiditdch. Okrem toho
boli dotaznikom zistované udaje o vyskyte a prizna-
koch venoznych ochoreni, uzivanych liecivach a vy-
zivovych doplnkoch, progresii ochoreni a tispesnosti
liecby jednotlivymi lieCivami. Data boli analyzované
pomocou deskriptivnej Statistiky a Statistickych tes-
tov, aby sa dospelo k verifikacii stanovenych hypo-
téz. Pre vyhodnotenie bol pouzity neparametricky
Mann-Whitneyho U test pre dva nezavislé vybery
a Chi-kvadrat. Ziskané vysledky boli kvantitativne
spracované a Statisticky vyhodnotené pomocou po-
¢itacového programu SPSS 16.00 vo forme tabuliek.
Anonymita pacientov bola zachovana.

VYSLEDKY

Spracovanim Udajov ziskanych z dotaznikového
prieskumu sme dospeli k viacerym zisteniam. Zo
zilovych ochoreni sa u respondentov najCastejSie
vyskytovala chronicka vendézna insuficiencia (47,5
%); tromboza (44 %), flebitida (35 %), varixy (21,5
%); hemoroidy (1,5 %). Z pocitovanych priznakov
zilovych ochoreni bola najcastejSia bolest’ (64 %),
opuchy ndh (61 %), pocit tazkych noh (43 %), svrbe-
nie (32 %) a 5 % respondentov nepocitovalo ziadne
priznaky. Celkovo najcastejSie dlhodobo uzivanym
liekom pri zilovych ochoreniach bol Detralex (Les
Laboratoires Servier, Franclizsko) s obsahom diosmi-
nu a hesperidinu (44 %). Naj¢astejsie bol uzivany pri
chronickej ven6znej insuficiencii a pri tromboze, pri-
¢om pri tromboze bolo druhym najcastejsie uzivanym
liekom Xarelto (Bayer AG, Nemecko) s obsahom ri-
varoxabanu. Pacienti s varixami najcastejSie uzivali
samostatny diosmin v lieku Flebaven (KRKA, d. d.,
Novo mesto, Slovinsko). Pri flebitide bola najcastej-
Sie uzivana kyselina acetylsalicylova. NajcastejSie
dlhodobo uzivanym vyzivovym doplnkom bol aescin

(59,3 %). Na zaklade odpovedi respondentov o uziva-



Tab. 1: Udaje pre vypocet Chi-kvadratu pre overenie hypotézy 1 u Zien a muZov podl’a vekovych skupin

Pohlavie 30 — 39 rokov | 40 — 49 rokov | 50 — 59 rokov | 60 r. aviac Spolu
Zena Pocet 2 5 41 100 148
Ocakavany pocet 4.4 11,1 39,2 93,2
Standardizované -1,2 -1,8 0,3 0,7
reziduum
Muz Pocet 4 10 12 26 52
Ocakavany pocet 1,6 3,9 13,8 32,8
Standardizované 2,0 31 -0,5 -1,2
reziduum
Spolu 6 15 53 126 200

Tab. 2: Vysledky Mann-Whitney U testu pre overenie
hypotézy 2 podl’a frekvencie Sportovej aktivity

Mann-Whitney U test 3,038
Z-skore -2,329
P 0,020

nych liekoch a progresii ochorenia bola vyhodnotena
uspesnost’ lieCby. Najlepsim lie¢ivom bol rivaroxa-
ban, pri ktorom 56,67 % respondentov uviedlo zlep-
Seny zdravotny stav. Nasleduje diosmin + hesperidin
(36,36 %); sulodexid v lieku Vessel Due F (Alfasig-
ma S. p. A., Taliansko; 35,71 %) a diosmin (33,87 %).

Statisticky sa verifikovali tieto 3 sformulované hypo-
tézy:
1. Predpokladame, Ze Zilové ochorenia sa vyskytu-
ju Castejsie u zien vo vyssom veku ako u muzov.
2. Predpokladame, Ze zilové ochorenia sa vyskytu-
ju CastejSie u pohlavia s nizSou Sportovou aktivi-
tou.
3. Predpokladame, Ze zeny so zilovym ochorenim
maju priemerne viacero komorbidit ako muzi so

zilovym ochorenim.

Verifikacia hypotézy 1

Az 63 % (126 respondentov) tvorili pacienti vo
veku 60 a viac rokov; 26,5 % (53 respondentov) vo
veku 50 az 59 rokov; 7,5 % (15 respondentov) vo
veku 40 az 49 rokov a 3 % (6 respondentov) vo veku
30 az 39. Vo veku 29 rokov a menej nebol ziaden res-
pondent (vid’ tab. 1).

V prvej hypotéze bol predpoklad Statisticky vy-
znamného rozdielu vo vyskyte zilovych ochoreni u
zien vo vySSom veku v porovnani s vyskytom u mu-
zov. Porovnaval sa vyskyt zilovych ochoreni u Zien
a muzov rozdelenych do Styroch vekovych skupin.
Na analyzu ziskanych dat sa pouzil Chi-kvadrat test.
Podra vysledkov v tabulke 1 vidime, Ze v mladsej ve-
kovej skupine od 30 do 49 rokov prevazuje vyskyt u
muzov a v starSej vekovej skupine nad 50 rokov pre-
vazuje vyskyt u zien. Zistilo sa, ze medzi testovany-
mi skupinami existuje Statisticky vyznamny rozdiel p
(hodnota pravdepodobnosti) < 0,001 vo vyskyte Zilo-
vych ochoreni (vysledky su signifikantné). Hypotéza
1 je teda potvrdena, zilové ochorenia sa vyskytuju

CastejSie u zien vo vy$som veku ako u muzov.

Verifikacia hypotézy 2

Najvicsia Cast’ 30 % (60 respondentov) sa venova-
lo $portovej aktivite iba zriedkavo. Obcas Sportovalo
27,5 % (55 respondentov). 20 % (40 respondentov)
Sportovalo Casto a o trochu mensia ¢ast’ (17,5 %, 35
respondentov) neSportovala vébec. Pravidelne Spor-
tovalo iba 5 % (10 respondentov). Zistovali sme roz-
diel vo frekvencii Sportovej aktivity u muzov a Zien.
Pre ziskanie p-hodnoty sme pouzili Z-skoére (vid’ tab.
2).

V druhej hypotéze bol predpoklad, ze zeny so
zilovymi ochoreniami sa S$portovej aktivite venuju
menej ako muzi. Na Statisticka analyzu bola pouzita
neparametricka metdéda Mann-Whitneyho U test
pre dva nezavislé vybery. Na zéklade vysledkov
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Tab. 3: Udaje pre vypoéet Chi-kvadratu pre overenie hypotézy 3 u Zien a muZov podla vyskytu komorbidit

Komorbidity Muz Zena Spolu
Ano Podet 41 121 162
Ocakavany pocet 42,1 119,9
Nie Pocet 11 27 38
Ocakavany pocet 9,9 28,1
Spolu 52 148 200
uvedenych v tabul’ke 2 sa zistilo, ze existuje Statisticky DISKUSIA

vyznamny rozdiel (p = 0,020) medzi skupinou Zien
a muzov vo frekvencii $portovej aktivity. Sportova
aktivita bola merand pomocou Skaly od 1 (pravidelne)
po 5 (vobec). Cim vyssie skore jednotlivec dosiahol,
tym nizSia bola frekvencia jeho Sportovej aktivity.
Priemerné skore Sportovej aktivity u muzov bolo
3,0385 (stredna odchylka = 1,23608) a u zien 3,4730
(stredna odchylka = 1,07188); ¢o znamena, ze muZzi
so zilovym ochorenim sa Sportovej aktivite venuju
CastejSie ako Zeny so zilovym ochorenim. Hypotéza
2 je tymto potvrdena.

Verifikacia hypotézy 3

Az 81 % (162 respondentov) malo diagnostikované
aj iné ochorenia okrem ven6znych ochoreni. 19 %
(38 respondentov) neuvadzalo iné ochorenia (vid’
tab. 3). V najvéacsej miere iSlo o hypertenziu (108
respondentov), periférne artériové ochorenie dolnych
koncatin (47 respondentov), diabetes mellitus
2. typu (43 respondentov), ischemickd chorobu
srdca (25 respondentov), dyslipoproteinémiu (17
respondentov).

V tretej hypotéze bol predpoklad, ze Zeny so zilo-
vym ochorenim maju priemerne viacero komorbidit
ako muzi so zilovym ochorenim. Na analyzu ziska-
nych dat bol pouzity Chi-kvadrat. Zistilo sa, ze medzi
pozorovanymi a oCakavanymi hodnotami neexistuje
ziadny $tatisticky vyznamny rozdiel (p = 0,645) a vy-
sledky st teda nesignifikantné (vid’ tab. 3). Hypoté-
za 3 sa teda nepotvrdila, Co znamend, Ze neexistuje
Statisticky vyznamny rozdiel vo vyskyte komorbidit

medzi muzmi a Zenami so zilovymi ochoreniami.
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Na zaklade vysledkov praktickej Casti prace sa do-
taznikového prieskumu ztcastnilo 148 zien (74 %) a
52 muzov (26 %). Podl'a Stvrtinovej a kol. (2014) trpi
chronickym venéznym ochorenim (CVD) v populacii
takmer 60 % zien a 30 % muZov. Zenské pohlavie
je pre vyskyt CVD neovplyvnitelnym rizikovym fak-
torom a vys$i vyskyt u zien sa potvrdil aj v naSom
prieskume.

Podrla niekol’kych stadii je vyssi vek najdolezitej-
§im rizikovym faktorom pre vznik varixov a chro-
nickej venodznej insuficiencie. Studia, ktori vykonal
Zolotukhin a kol. (2017) poukézala na vyssi vek ako
negativny rizikovy faktor pre vznik varixov (p <
0,001). V naSom dotaznikovom prieskume bolo 63 %
respondentov s vendznymi ochoreniami vo veku nad
60 rokov.

Borch a kol. (2010) vo svojej studii zistili, Ze mier-
na Sportova aktivita (1 az 2,9 hodiny tyzdenne) vy-
znamne znizila riziko venézneho tromboembolizmu.

Podla Beebe-Dimmer a kol. (2005) sa prevalen-
cia ven6znych ochoreni vel'mi 1i$i podl'a geografic-
kej polohy, priCom najvyssi zaznamenany vyskyt je
v zapadnych krajindch. Odhady prevalencie varixov
stod 1 % do 73 % u zien a 2 % az 56 % u muzov.
V nasich prieskumoch sa varixy taktiez vyskytovali
CastejSie u zien.

Rabe a kol. (2020) v ich vyskume uvadzaju, ze vac¢-
Sinu pacientov s CVD tvorili starSie Zeny s obezitou
a vysS§im poctom komorbidit oproti beznej popula-
cii. Bezné priznaky, ktoré sa vyskytovali na zaciat-
ku ochorenia boli tinava, pocit tazkych noh, bolest’,



opuchy noh a no¢né kice. Nase vysledky sa zhoduji s
vysledkami vyskumov inych autorov v najcastejsich
subjektivnych priznakoch pacientov, ktoré predstavu-
ju bolest’, opuch a pocit tazkych noh.

V naSom dotaznikovom prieskume az 81 % res-
pondentov uvadzalo, Ze maju diagnostikované aj
iné ochorenia okrem CVD. V najvicsej miere iSlo o
hypertenziu (108 respondentov). Matic a kol. (2015)
sktimali vzt'ah medzi komorbiditami a CVD. Vysled-
ky v pocte komorbidit u zien a muzov so zilovym
ochorenim boli podobné.

Detralex vo forme mikronizovanej purifikovanej
flavonoidnej frakcie (MPFF), ktory najcastejSie uzi-
vaju pacienti podl'a naSich prieskumov, je lieckom s
najvyssim stupiiom dokazu (1B) podl'a medzinarod-
nych odportéani pre liecbu CVD (Stvrtinova a kol.,
2014). Autorka tiez uvadza, Ze diosmin obsiahnuty v
lieku Flebaven, ktory je tiez Casto uzivanym lieckom
v nasich prieskumoch, ma stupenn dokazu 2C. Podl'a
autorov Perrin a Geroulakos (2007) je MPFF najdo6-
lezitejSia v lieCbe chronickej venoznej insuficiencie.
Chen (2017) uvadza MPFF ako lie¢ivo vhodné na
lie¢bu varixov. Bauersachs a kol. (2017) uvadza, Ze
na liecbu flebitidy sa vyuzivajui antiflogistika, kde v
nasSich prieskumoch bola uzivana kyselina acetylsali-
cylova, ktora ma protizapalovy ucinok pri davke 500
mg. Podl'a Streiff a kol. (2016) patria rivaroxaban a
nizkomolekularny heparin medzi latky, ktoré sa vy-
uzivaju v lieCbe hlbokej zilovej trombodzy, co sa po-
tvrdilo aj v naSich prieskumoch. Misra a Imlitemsu
(2005) tiez uvadzaju MPFF ako lieCivo prvej vol'by
na vnuitorné pouzitie pri hemoroidoch.

Aescin patri medzi venofarmaka uvedené v odpo-
racaniach pre liecbu CVD so stupnom doékazu 2B.
Pouziva sa pre ustup priznakov v klinickych triedach
C0 az C6, predovietkym proti edémom (Stvrtinova a
kol., 2014).

ZAVER
Vysledky vyskumu boli ziskané prostrednictvom

dotaznikového prieskumu. Zistilo sa, ze Detralex je

najcastejSie dlhodobo uzivanym lieckom na vendzne

ochorenia, ¢o na zaklade nasich poznatkov z vysku-
mu predstavuje spravny vyber lieku.

Zilové ochorenia patria medzi civilizaéné ochore-
nia s vysokym vyskytom v populacii, ktoré mézu mat’
az fatalne nasledky. Je potrebna edukacia pacientov o
prevencii a lie¢be zilovych ochoreni vo vic¢Som roz-
sahu uz od skorych stadii tychto ochoreni, kedy sa

eSte progresia ochorenia da odvratit’.
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ABSTRAKT

Ischemicka choroba srdca je hlavnou pri-
¢inou smrti na celom svete, pricom najcastejSou
klinickou manifestaciou tohto ochorenia je infarkt
myokardu. Je zodpovedny za viac ako 15 % umrti
kazdy rok. Na Slovensku v roku 2020 figuroval v
rebricku incidencie chor6b na 6. mieste.

Cielom tejto Studie bolo vyhodnotit’ lie¢ebné
postupy pri diagnéze 121.0 — Infarkt myokardu
s elevaciou ST segmentu (STEMI) u 58 pacientov
podstupujucich perkutannu koronarnu interven-
ciu (PKI) hospitalizovanych na Oddeleni koronar-
nej jednotky 1. Kardiologickej kliniky Vychodo-
slovenského Ustavu srdcovych a cievnych chordb
v Kosiciach. U pacientov so STEMI boli vyhodno-
tené rizikové faktory v rdmci anamnézy pacien-
tov a komorbidity. Indikovana farmakoterapia u
pacientov bola porovnavana s odporticaniami Eu-

ropskej kardiologickej spolo¢nosti.

Z. vysledkov $tiadie bolo zistené, Ze zaklad far-
makoterapie u pacientov po infarkte myokardu
podstupujucich perkutannu koronarnu interven-
ciu predstavuje dualna protidostickova liecba, v
zastupeni kyseliny acetylsalicylovej a jedného z
inhibitorov P2Y12 receptora (tikagrelor, prasug-
rel, klopidogrel). V stabilizacii pacienta zohravaju
délezita sucast’ liecby latky ovplyviiujice hladinu
krvného tlaku, kde liekom prvej vol’by su kardio-
selektivne beta-blokatory (predovsetkym bisopro-
lol a metoprolol). Zo skupiny antihypertenziv su
tiez vo velkej miere vyuZivané lieky zo skupiny
ACE-inhibitorov. Sucast’ sekundarnej kardiovas-
kularnej prevencie d’alej tvoria lieky zo skupiny
hypolipidemik, s prioritnym zastGpenim atorvas-
tatinu. Z doévodu zvySenej nachylnosti pacien-
tov ku krvacavym stavom z gastrointestinalneho
traktu sa k liecbe pridavaji inhibitory proténovej
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pumpy. Doleziti ulohu v sekundarnej prevencii
infarktu myokardu okrem farmakoterapie a com-
pliance pacienta zohrava aj nefarmakologicka te-
rapia v podobe zdravého Zivotného stylu.

Kracové slova: hospitalizacia; infarkt myokar-
du; lieCba

ABSTRACT

Ischemic heart disease is the leading cause of
death worldwide, with myocardial infarction be-
ing the most common clinical manifestation of the
disease. It is responsible for more than 15 % of
mortality each year. In Slovakia, it ranked 6th in
the incidence of diseases in 2020.

The practical part of this study evaluates the
treatment procedures of the occupational diagno-
sis ST elevation myocardial infarction (STEMI)
in 58 patients undergoing percutaneous coronary
intervention (PCI) hospitalized at the 1st Clinic of
cardiology, Coronary unit of East Slovak Institute
of Heart and Vascular Diseases. In patients with
STEMI, the risk factors were evaluated as part
of patient history and comorbidity. The indicated
pharmacotherapy in patients was compared with
the recommendations of the European Society of
Cardiology.

Our results show that the basis of myocardial
infaction pharmacotherapy is dual antiplatelet
therapy, represented by acetylsalicylic acid and
one of the P2Y12 receptor inhibitors (ticagrelor,
prasugrel, clopidogrel). Blood pressure regulators
play an important part in the stabilization of the
patient, with cardioselective beta-blockers (espe-
cially bisoprolol and metoprolol) being the drugs
of choice. From the group of antihypertensives,
drugs from the group of ACE-inhibitors are also
widely used. Lipid-lowering drugs, with atorvas-
tatin priority, also form part of secondary cardio-
vascular prevention. Proton pump inhibitors are
added to the treatment due to the increased sus-
ceptibility of patients to gastrointestinal bleeding.
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In addition to pharmacotherapy and patient com-
pliance, non-pharmacological therapy in the form
of a healthy lifestyle plays an important role in the
secondary prevention of myocardial infarction.

Key words: hospital stay; myocardial infarc-
tion; treatment

uvoD

Akutny koronarny syndrém (AKS) je suborom kli-
nickych a laboratornych symptomov, ktoré vznikajl
v désledku akutnej ischémie myokardu, najcastejsie
v dosledku aterotrombozy (Studencan a Kamensky,
2021). V roku 2019 pribudlo v 57 c¢lenskych kraji-
nach Eurdpskej kardiologickej spolo¢nosti asi 5,8
milidna novych pripadov ischemickej choroby srdca.
Priemerna incidencia predstavovala 293,3 pripadov
na 100 000 l'udi (Timmis a kol., 2021).

AKS je spojeny so Sirokym spektrom klinickych
prejavov, od pacientov, ktori si bez symptomov, az
po pacientov s pretrvavajacim hrudnym dyskom-
fortom a pacientov so zastavou srdca, elektrickou/
hemodynamickou nestabilitou alebo kardiogénnym
Sokom (Byrne a kol., 2023). Vacsinou vznika ako
nasledok ruptlry alebo erdzie aterosklerotického
platu v koronarnej cieve s rozdielnym stupfiom nasa-
dajucej trombdzy a distalnej embolizacie. V pripade
uplnej koronarnej okluzie sa klinicky priebeh zvéc-
Sa manifestuje ako infarkt myokardu s elevaciou ST
na elektrokardiograme (STEMI), v pripade neupl-
ného uzaveru ako infarkt myokardu bez elevacie ST
(NSTEMI) alebo nestabilna angina pectoris (NAP)
(Studencan a Kamensky, 2021). Na vrchole rebricka
hlavnych globalnych pri¢in smrti je ischemicka cho-
roba srdca (ICHS), ktora je zodpovedna za 16 % z
celkového poc¢tu umrti na svete. Infarkt myokardu je
jeden z piatich hlavnych prejavov ischemickej choro-
by srdca (Mendis a kol., 2011). Je definovany preja-
vom nekrozy kardiomyocytov v dosledku vyznamnej
a pretrvavajucej ischémie. Pri¢inou ischémie je nahly
uzaver koronarnej tepny alebo jej extrémne progredu-

juce zazenie (Widimsky a kol., 2009). Zablokovanie



vencovitej (koronarnej) cievy vznika vaésinou v do-
sledku prasknutia aterosklerotického platu v cievach,
nasledkom ¢oho dochadza k preruseniu dodavky krvi
do urcitej oblasti srdcového svalu (myokardu). Jedna
sa o zavazny, akltny, zivot ohrozujuci stav, ktory je
potrebné riesit’ v ¢o najkratSom case. Spravne organi-
zacné a lieCebné opatrenia v tomto kritickom obdobi
mozu zdsadnym sposobom ovplyvnit’ prognézu pa-
cientov, pricom kazd4a minuta je dolezita. Zmyslom
vSetkych aktivit musi byt usilie o maximalne skra-
tenie celkového ischemického ¢asu a minimalizacia
rozsahu poskodenia myokardu. Tato tlohu mozno
splnit’ iba izkou spolupracou vysoko kvalifikovanej
zachrannej zdravotnej sluzby, centier perkutannej ko-
ronarnej inervencie (PKI), koronarnych jednotiek, ale
aj ostatnych zdravotnikov. Jednu z najdolezitejSich
tloh v ret’azci zachrany ma sam pacient, ktory by mal
byt dostatocne vzdelany a pri typickych priznakoch
infarktu si bez vahania privolat’ zdravotnicku pomoc
(Studencan a kol., 2013). Histologicka smrt’ buniek
myokardu nenastava ihned’ po nastupe ischémie, ale
s ¢asovym odstupom priblizne 20 mintt. K Gplnej ne-
kroze buniek myokardu dochédza do 2 az 4 hodin.
Tento Casovy interval zavisi od viacerych faktorov,
ako st pritomnost’ kolateralneho cievneho zasobenia
ischemickej oblasti, citlivost’ myocytov na ischémiu,
adaptacia (preconditioning) myokardu na prisun Zzi-
vin a kyslika, a aj od toho, ¢i ide o perzistujucu, alebo
intermitentn( oklGziu koronarnej artérie (Thygesen
a kol., 2007). Medzinarodné skusenosti ukazuju, ze
cielené opatrenia zamerané na primarnu prevenciu,
ako aj na lieCbu pacientov s akutnymi formami [CHS,
¢i opatrenia sekundarnej prevencie, mézu zasadnym
spdsobom ovplyvnit’ prognoézu pacientov (Studencan
a kol., 2013).

Farmakoterapia infarktu myokardu podl'a Standard-
nych postupov je zviac¢sa zahajena uz posadkou rych-
lej zdravotnickej pomoci (predhospitalizacna faza)
a zahffia podanie opioidového analgetika, pripadne
anxiolytika a peroralnej protidostickovej liecby. Tera-
pia pocas hospitalizacie si vyzaduje podanie kyslika,
antihypertenziva (napr. betablokéatora), pripadne far-

makologicku reperfuziu (fibrinolytikum) alebo me-
chanickd reperfaziu formou perkutannej koronarnej
intervencie, ¢i koronarneho bypassu. Po prepusteni
pacienta z nemocnice lie¢ba pokracuje uzivanim an-
tihypertenziv, antitrombotik, statinov a taktiez Gpra-
vou zivotného §tylu (Ibanez a kol., 2018; Studencan
a Kamensky, 2021).

MATERIAL A METODY

Udaje o aktualnej farmakoterapii infarktu myokar-
du v klinickej praxi boli ziskané z Vychodosloven-
ského Ustavu srdcovo cievnych choréb v KoSiciach
(VUSCH), kde nam boli spristupnené k nahliadnutiu
prepustacie spravy pacientov hospitalizovanych na
Oddeleni koronarnej jednotky. Ziskavaniu informécii
predchadzalo podanie ziadosti o pristup k zdravot-
nym dokumentaciam pacientov na pravne oddelenie
VUSCH a nésledné schvalenie tejto Ziadosti. Cerpa-
nie informacii z prepustacich sprav pacientov bolo v
sulade so zakonom ¢.18/20018 Z. z, o ochrane osob-
nych udajov a o zmene a doplneni niektorych zako-
nov. Subor tvorilo 58 pacientov, ktori boli hospitali-
zovani v obdobi od 1.8.2021 do 1.11.2021 s diagno-
zou 121.0 Infarkt myokardu s elevaciou ST segmentu
(STEMI). Z poskytnutych zdravotnych dokumentécii
sme sa zamerali na: 1. objektivnu anamnézu, 2. ablzy,
3. terajsie (sucasné) ochorenia, 4. farmakoterapiu, 5.
odportcania naslednej liecby.

Vysledky boli  vyhodnotené
programu Microsoft Excel.

prostrednictvom

VYSLEDKY

Pohlavie pacientov a ich vek

V obdobi od 1.8.2021 do 1.11.2021 bolo hospitali-
zovanych na jednotke koronarnej jednotky 58 pacien-
tov, pricom tato skupinu tvorilo 42 muzov (72,5 %) a
16 zien (27,5 %). Najvacsiu skupinu tvorili pacienti
vo veku 51 — 60 rokov, pricom najmladsi pacient mal
37 a najstarsi 92 rokov (vid’ graf 1).
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Graf 1: Vekové zastiipenie hospitalizovanych pacientov
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Graf 2: Hmotnost’ pacientov na zaklade BMI
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Prognéza tispesnosti lieCby hospitalizovanych
pacientov

Z celkovej skupiny pacientov sa IM UspeSne po-
darilo stabilizovat’ u 95 % pacientov, 5 % pacientov
zomrelo a 7 % pacientov uz prekonalo v minulosti IM
(reinfarkt).

Objektivna anamnéza a zhodnotenie rizikovych
faktorov

Obezita

Jednym zo zakladnych rizikovych faktorov je obe-
zita. Z celkového suboru pacientov malo po vyhodno-
teni indexu telesnej hmotnosti (BMI) normalnu hmot-
nost’ 19 %, zvysnych 81 % malo zvySeni hmotnost’,
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pricom nadvahou trpelo 36 %, obezitou 1. stupna 22
%, obezitou 2. stupna 12 % a obezitou 3. stupna 11 %
(vid’ graf 2).

Fajcenie

Zo skupiny sledovanych pacientov tvorili 50 % faj-
¢iari (40 % muzov a 10 % zien), 40 % nefajciari (24
% muzov a 16 % zien) a 10 % pacientov fajcilo v

minulosti (9 % muzov a 1 % zien).

Komorbidity

Kardiovaskularne riziko sa priamo Uumerne zvySu-
je s pritomnostou pridruzenych ochoreni. V ramci
nasho suboru trpelo pridruzenym ochorenim 75 %
pacientov, 25 % pacientov bolo bez akejkol'vek ko-



Graf 3: PridruZené ochorenia hospitalizovanych pacientov
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Graf 4: Objektivne priznaky u hospitalizovanych pacientov
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morbidity. Zo vSetkych pacientov trpelo 34 % hyper-
tenziou, 21 % pacientov sa liecilo na hypertenziu a
diabetes mellitus, 10 % tvorili pacienti s hypertenziou
a dyslipidémiou, v 7 % islo o pacientov lie¢enych na
hypertenziu, diabetes mellitus a dyslipidémiu, 3 %
tvorili pacienti s dyslipidémiou (vid’ graf 3).

Klinicky obraz

Z celkovej skupiny pacientov pocit'ovalo 90 % bo-
lest’ na hrudi; 22,4 % pacientov malo stazené dycha-
nie, 12 % pacientov zvracalo, psychicku zmétenost
pocitovalo 5,2 % pacientov, u 5 % sa vyskytol zvyse-
ny krvny tlak; u 3,4 % pacientov sa vyskytlo busenie
srdca a 2 % malo zavraty s naslednym odpadnutim
(vid’ graf 4).

Terapia STEMI v predhospitaliza¢nej faze

Transport pacienta a miesto diagnostiky EKG

Z celkového suboru pacientov bolo posadkou rych-
lej zdravotnej pomoci transportovanych 55 % pacien-
tov, zvysSnych 45 % pacientov zvolilo iny spdsob do-
pravy.

Klacovym avodnym vysetrenim je EKG. V ramci
nasho suboru pacientov bol IM diagnostikovany po-
mocou EKG u 43 % posadkou rychlej zdravotnej po-
moci, u 29 % pacientov v lokalnej nemocnici, u 16 %
pacientov doslo k diagnostike v ambulancii kardiol6-
ga a 12 % pacientom diagnostikovali IM na oddeleni
PKI centra (vid’ graf 5).
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Graf 5: Miesto EKG diagnostiky infarktu myokardu
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Tab. 1: Medikamentozna liecba podana posadkou RZP

skupina liecivo davka percentualne
zastUpenie
peroralna protidostickova terapia kyselina 200 mg 100 %
acetylsalicylova
tikagrelor 180 mg 66 %
prasugrel 60 mg 13%
klopidogrel 300 mg 16 %
antikoagulancia heparin nezistené 78 %
analgetika — anodyna morfin nezistené 25%
vazodilatancia pri srdcovych chorobach izosorbiddinitrat nezistené 19 %

Farmakoterapia podana posadkou RZP

Jednou z vyhod transportu pacienta do nemocnice
posadkou RZP je moznost’ podania skorSej medika-
cie. Z celkového suboru pacientov transportovanych
posddkou RZP bola vietkym v rdmci perorélnej pro-
tidostickovej liecby podana kyselina acetylsalicylova
(100 %). U 66 % pacientov sa k tejto liecbe pridal
tikagrelor, u 13 % prasugrel a u 16 % klopidogrel,
ako zéklad dudlnej protidostickovej lieCby. Zaroven
78 % pacientov dostalo heparin, u 25 % sa pristapilo
k tiSeniu bolesti morfinom a u 19 % pacientov sa po-
sadka RZP snazila znizit' vysoky tlak krvi podanim
izosorbiddinitratu (vid’ tab. 1).

Farmakoterapia pocas hospitalizacie

V ramci peroralnej protidostickovej liecby bola v
nasom subore pacientov v 96,5 % pouzita kyselina
acetylsalicylova v davke 200 mg; 65,5 % dostalo ti-
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kagrelor (180 mg), 48 % pacientov prasugrel (60 mg);
12,5 % klopidogrel (300 mg) a u 5,7 % pacientov bol
pouzity warfarin (vid’ graf 6).

Graf 7 zobrazuje lieCiva pouzité v ramci antihy-
pertenzivnej liecby. Zo skupiny beta-blokatorov bol
najcastej$im lie¢ivom metoprolol, ktory dostalo 46,5
% pacientov, bisoprolol bol indikovany 40 % pacien-
tom, nasledoval kardvedilol, ktory dostalo 1,5 % pa-
cientov. Zo skupiny slu¢kovych diuretik bol indiko-
vany ako jediny zastupca furosemid (48 %) a zo sku-
piny draslik Setriacich diuretik bol indikovany v 34,5
% eplerenon. NajcastejSie indikovanym lie¢ivom zo
skupiny ACE-inhibitorov bol peridnopril, ktory uzi-
valo 26 % pacientov, nasledoval ramipril (22 % pa-
cientov) a potom trandolapril, ktory bol indikovany
17,6 % pacientom. Telmisartan bol indikovany u 6,9
% pacientov a amlodipin u 29 % pacientov.

V ramci skupiny inhibitorov syntézy cholesterolu
bol jedinym liecivom atorvastatin (95 %). Z inhibito-



Graf 6: Lieciva ovplyviiujice krvnu zloZku pouzité pocas hospitalizacie
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Graf 7: Zastlpenie antihypertenzivnych lie¢iv pouzitych v terapii pacientov
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rov proténovej pumpy bol v 85 % indikovany panto-  Posthospitalizazna faza — odporucania
prazol, zo skupiny analgetik bol v 22 % pouzity meta- Zakladom posthospitalizacnej fazy liecby IM st
mizol a v 7 % sufentanil. Jedinym zastupcom zo sku-  lie¢iva znizujice kardiovaskularne riziko a moznost’
piny mineralnych doplnkov bol draslik, podany 48 %  recidiv ochorenia. V rdmci prevencie vzniku zrazenin
pacientom, zo skupiny antiarytmik islo o amiodar6n  bola u vSetkych pacientov indikovana dualna proti-
(10 %), zo skupiny sympatomimetik bol indikova- dostickova lieGba. NajéastejSie predpisanym lieéi-
ny noradrenalin (8,6 %). V ramci lieCby bakterialnej vom bola kyselina acetylsalicylova (74 %) v davke
infekcie boli indikované lieciva ciprofloxacin a sul- 100 mg 1x denne, dlhodobo. V 55 % bol ku kyse-
tamicilin v rovnakom zastUpeni u 15,5 % pacientov  line acetylsalicylovej indikovany prasugrel v davke
(vid’ graf 8). 10 mg 1x denne po dobu 12 mesiacov. V 17 % bol
indikovany tikagrelor v davke 2x denne 90 mg, po
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Graf 8: Zastilpenie ostatnych lieciv v terapii infarktu myokardu
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Graf 9: Antitromboticka liecba v posthospitalizacnej faze
ASA+prasugrel I 55090
ASA-+tikagrelor I 17%
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dobu 12 mesiacov a v 2 % klopidogrel v davke 75
mg, tiez na obdobie jedného roka. Pre 9 % pacientov
bol predpisany warfarin a pre 9 % apixaban, pricom
v obidvoch pripadoch bol k tymto lieCivam podany
sucasne klopidogrel v davke 75 mg, po dobu 12 me-
siacov (vid’ graf 9).

Dolezitou sucastou liecby pacientov po IM su
lieciva zo skupiny antihypertenziv, ktoré pomahaju
optimalizovat’ hladinu krvného tlaku. V ramci nasej
skupiny pacientov boli najviac indikované antihyper-
tenziva zo skupiny beta-blokatorov (81 %), pricom
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najcastejSim lieckom z tejto skupiny bol metoprolol,
ktory bol predpisany 46,5 % pacientom, nasledoval
bisoprolol (31 %) a nebivolol (3,5 %). ACE-inhibi-
tory boli predpisané 64 % pacientov, pricom v naj-
vacSom zastipeni bol indikovany ramipril (24 %),
nasledoval perindopril (21 %) a trandolapril (19 %).
Stcast'ou antihypertenzivnej liecby boli aj diuretika.
Zo skupiny sluckovych diuretik bol jedinym zastup-
com furosemid, indikovany u 43 % pacientov a zo
skupiny draslik Setriacich diuretik bol predpisovany
eplerenon (40 %). Telmisartan zo skupiny antagonis-



Graf 10: Zastupenie antihypertenziv indikovanych po infarkte myokardu
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Graf 11: Ostatné skupiny liekov odporucané pacientom po infarkte myokardu
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tov AT1-receptora uzivalo 5 % pacientov. Jedinym
predstavitelom zo skupiny blokatorov kalciového
kanala bol amlodipin, predpisany 15,5 % pacientom
(vid’ graf 10).

Nasledujuci graf zobrazuje ostatné lieciva, ktoré
boli odporucené pacientom po infarkte myokardu.
Dolezitou stcastou lieCby zameranej k znizovaniu
kardiovaskularneho rizika predstavovali inhibitory
syntézy cholesterolu, ktorych jedinym predstavite-
lom bol atorvastatin, predpisany 83 % pacientom.
Inhibitor proténovej pumpy, pantoprazol z dévo-
du prevencie vzniku krvacavych stavov zaludocnej

steny uzivalo 81 % pacientov. Za ucelom zniZenia

koncentracie lipidov bol u 7 % pacientov predpisany
ezetimib. Suplementécia draslikom bola odporucana

15,5 % pacientom (vid’ graf 11).

DISKUSIA

V §tudii sme sa zamerali na zhodnotenie farma-
koterapie STEMI v sucasnej klinickej praxi. Akatny
koronarny syndrém je hlavnou pri¢inou umrtnosti
aj invalidizacie u pacientov s koronarnou chorobou
srdca. Podkladom AKS je akdtna ischémia myokardu
(Studencan a kol., 2013).

V krajindch s rozvinutym zdravotnictvom, vrata-
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ne Slovenska, je mozné dokumentovat’ systematicky
pokles hospitalizacnej letality na STEMI, ¢o pravde-
podobne suvisi najmé s vysSou dostupnost’ou reper-
fuznej liecby, predovsetkym perkutannej koronarnej
intervencie a taktiez modernym antitrombotickym
rezimom (Studencan a kol., 2013). Tato skuto¢nost’
nadm potvrdil aj nasS prieskum, v ktorom letalita pa-
cientov predstavovala 5 %.

Manazment, vratane diagnézy a liecby STEMI
zacina od bodu prvého lekarskeho kontaktu. Najprv
sa musi stanovit’ pracovna diagnéza STEMI. Toto je
zvycajne zalozené na symptomoch a priznakoch zod-
povedajucich ischémii myokardu. Dolezitymi kIic¢o-
vymi Gvodnymi vySetreniami s anamnéza a EKG.
Najcastejsim priznakom je vyzarovanie bolesti, ¢o
sa nam potvrdilo aj v rdmci nasho prieskumu, ked’ze
90 % pacientov pocitovalo bolest’ na hrudi. K menej
Castym prejavom patri vomitus, zméatenost’, synkopa.
Vsetky tieto priznaky sa vyskytovali aj u nasej sku-
piny pacientov. Klicové postavenie v diagnostike
STEMI ma elektrokardiografické (EKG) vySetre-
nie. U pacienta s podozrenim na STEMI by sa malo
12-zvodové EKG natocit’ a vyhodnotit’ bezodkladne
—do 10 minut od prvého medicinskeho kontaktu (od-
porucanie Eurdpskej resuscitaénej rady — ERC 2015).
V ramci nasej skupiny pacientov bol najcastejsie IM
diagnostikovany pomocou EKG posadkou rychlej
zdravotnej sluzby, a to v 43 %. Transport pacientov
za pomoci RZP oproti laickému transportu vyznamne
zlepSuje prognozu pacientov. Podiel zachranného sys-
tému na transportoch STEMI v Eurdpe v jednotlivych
krajinach variruje v rozpiti 18 — 85 % (Studencan,
2018).V ramci nadej Studie tento podiel predstavoval
55 % pacientov. Prioritnym aspektom liecby pacien-
tov so STEMI je skoré spriechodnenie uzavretej ko-
ronarnej tepny.

Proceduralna antikoagulacia znizuje ischemické a
trombotické komplikacie u pacientov so STEMI pod-
stupujucich primarnu PKI. Moznosti antikoagulacie
pre primarnu PKI zahfnaji nefrakcionovany heparin
(UFH), enoxaparin a bivalirudin (Wong a kol., 2019).
V naSom subore pacientov bol v ramci predhospita-
liza¢nej fazy antikoagulacnej lieCby podany v 78 %
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heparin (UFH). V ramci hospitalizacnej fazy terapie
pacientov dostalo heparin 38 % pacientov. Tento po-
stup sa zhoduje aj s aktudlnymi odporacaniami ECS.

Dolezitou sucastou farmakoterapie pacientov so
STEMI je peroralna protidostickova liecba. Kyselina
acetylsalicylova sa odporuca na neurcito u vsetkych
pacientov so STEMI. Na dlhodobu prevenciu su indi-
kované nizke davky kyseliny acetylsalicylovej (75 —
100 mg) kvéli podobnym antiischemickym a mensim
neziaducim ucinkom ako vyssie davky, ¢o sa preu-
kazalo v stadii CURRENT-OASIS 7 (Ibanez a kol.,
2018). V ramci naSej Studie bola kyselina acetylsali-
cylova podana celkovo 96,5 % pacientom v inicial-
nej davke 200 mg a v dlhodobe;j liecbe bola indiko-
vana 74 % pacientom. Dvojitd antiagregacnd liecba
(DAPT), ktord kombinuje kyselinu acetylsalicylovu a
inhibitor P2Y12 (t. j. prasugrel, tikagrelor alebo klo-
pidogrel), sa odportaca u pacientov so STEMI, ktori
podstupuju primarnu PKI po dobu 12 mesiacov. V
ramci terapie infarktu myokardu bol najcastej$im in-
hibitorom P2Y 12 tikagrelor (65,5 %) v inicialnej dav-
ke 180 mg, druhym najcastejSim lie¢ivom z tejto sku-
piny bol prasugrel (48,0 %) v inicialnej davke 60 mg.
V odportcaniach naslednej liecby bol v ramci dudlne;j
protidostickovej lieCby ku kyseline acetylsalicylovej
najcCastejSie pridany prasugrel (55 %) v davke 10 mg
dlhodobo po dobu 12 mesiacov, druhym najcastejsim
lie¢ivom bol tikagrelor (17 %) v davke 2 x 90 mg tiez
odportacany po dobu 12 mesiacov.

Usmernenia ESC pri liecbe STEMI odporacaju
liecbu inhibitormi proténovej pumpy (IPP) u pacien-
tov liecenych DAPT pocas pociatocnej fazy akutne-
ho koronarneho syndromu (ACS) (odporucanie ESC
triedy 1A), najma u pacientov s rizikom gastrointesti-
nalneho krvacania alebo peptickym vredom v anam-
néze (Ibanez a kol., 2018; Studencan a Kamensky,
2021). V ramci nadej Stadie bol inhibitor protonovej
pumpy odporucany 81 % pacientom.

Pocas $tadie o akutnom infarkte myokardu (ME-
TOCARD-CNIC) u pacientov podstupujucich pri-
marnu PKI sa preukézal priaznivy G¢inok metoprolo-
lu v kardioprotekcii. Vel'mi skoré intravenozne poda-

vanie metoprololu (15 mg) bolo spojené so znizenim



velkosti infarktu. Prinos dlhodobej liecby peroralny-
mi betablokatormi po STEMI sa preukazal z hl'adiska
znizenia amrtnosti. Vysledky nasej stadie potvrdzuju
odporucania liecby beta-blokatormi. Najcastejsie lie-
¢ivo pouzité v liecbe u nasich pacientov predstavoval
metoprolol, ktory bol pouzity u 46,5 % pacientov v
ramci terapie infarktu myokardu a zaroven bol v rov-
nakom zastipeni indikovany v dlhodobej liecbe pa-
cientov po infarkte myokardu. Celkovo boli lie¢iva z
tejto skupiny pouzité v terapii v 81 %. Prinosy stati-
nov v sekundarnej prevencii boli jednoznac¢ne preu-
kazané. Stadie potvrdili prinos v&asnej a intenzivnej
liecby statinmi v AKS.

Metaanalyza porovnavajlca intenzivnejSiu a me-
nej intenzivnejsiu lieCbu statinmi na znizenie LDL-C
ukazala, ze intenzivnejSia liecba statinmi spOsobila
vyraznejSie znizenie rizika kardiovaskularnej smrti,
nefatalneho infarktu myokardu, ischemickej mozgo-
vej prihody a koronarnej revaskularizécie. Statiny sa
odporucaju u vsetkych pacientov s AMI bez ohl'adu
na koncentraciu cholesterolu. Liecba znizujuca lipidy
sa ma zacat’ ¢o najskor a ma sa podavat’ ako liecba
s vysokou intenzitou, pretoZe je to spojené so sko-
rymi a trvalymi klinickymi prinosmi (lbanez a kol.,
2018). Subor nasich pacientov mal predpisany v 83
% atorvastatin v davke 80 mg.

ACE inhibitory sa odporGi¢aju u pacientov s po-
ruchou ejekeénej frakcie lavej komory (LVEF) (< 40
%) alebo u pacientov, u ktorych sa v pociatocnej faze
vyskytlo srdcové zlyhanie. Systematicky prehl'ad §ta-
dii inhibicie ACE na zaciatku STEMI ukazal, ze tato
liecba je bezpecna, dobre tolerovana a spojend s ma-
lym, ale vyznamnym znizenim 30-dfiovej timrtnosti,
priCom vécsina prinosu bola pozorovana v prvom
tyzdni (Pfeffer a kol., 2003). Celkovo boli v ramci na-
Sej studie lieciva zo skupiny ACE-inhibitorov predpi-
sané 64 % pacientom.

ZAVER
Ischemické choroby srdca st nad’alej najcastejSou

pri¢inou Umrtia vo svete. Zvysujuca sa uspeSnost’ v

liecbe kardiovaskularnych ochoreni sa podiela na

starnuti populacie. Tento demograficky trend starnii-
cej populacie so sebou prinasa skutocnost’, ze aj ked’
mortalita na kardiovaskularne choroby klesa, preva-
lencia ochorenia sa nemeni alebo skér ma tendenciu
stupat’ (Studencan a kol., 2013).

V ramci terapie pacientov so STEMI je délezitym
faktorom ovplyviiujucim uspesnost’ liecby a kvalitu
nasledného zivota snaha o skratenie celkového ische-
mického ¢asu. Nepatrnu ulohu v celom procese te-
rapie zohravaju samotni pacienti a ich blizke okolie.
V mnohych pripadoch mo6zu rychlou reakciou vyraz-
ne skratit’ interval od prepuknutia priznakov a doby
prvého lekéarskeho kontaktu. Zaklad farmakoterapie
infarktu myokardu predstavuje dualna protidosticko-
va terapia, lieky zo skupiny antihypertenziv a hypo-
lipidemika. Z ddévodu intenzivnej antitrombotickej
liecby a zvySenému riziku krvacavych stavov sa k
lie¢be pridavaju inhibitory protéonovej pumpy. V inci-
dencii infarktu myokardu zohravaju doleziti ulohu aj
pridruzené ochorenia pacientov, predovsetkym dia-
betess mellitus, hypertenzia, hyperlipoproteinémia.
Pacienti po prekonani infarktu myokardu automatic-
ky spadaju do kategodrie s vel'mi vysokym celkovym
kardiovaskularnym rizikom. Uprava Zivotného $tylu
zostava nad’alej najddlezitejSou sucastou prevencie
vzniku Kkardiovaskularych prihod vratane infarktu
myokardu.

Za poskytnutie Udajov potrebnych pre vypraco-
vanie tejto Stadie a taktiez za odborné konzultacie
d’akujeme MUDr. Robertovi Novotnému z Vycho-
doslovenského Ustavu srdcovych a cievnych chor6b
v Koéiciach.
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ABSTRAKT

Ciel’om S$tudie je porovnanie biologickych u¢in-
kov dvoch druhov medu (repkového a lipového)
v odli$nych koncentraciach (1,25 — 10 mg.ml?).
Hodnotena bola ich antioxidac¢na aktivita a vplyv
na aktivitu ¢revnych buniek (IPEC-1), ktoré slazi-
li ako modelovy organizmus. Antioxida¢na aktivi-
ta bola hodnotena porovnanim schopnosti medov
vychytavat’ vol'né radikaly DPPH a meranim cel-
kového mnoZzstva fenolov metédou Folin-Ciocal-
teau. Vzorky vykazovali rastiice antioxidacné
vlastnosti so stipajicimi koncentraciami, pricom
lipovy med preukazal vysSiu schopnost’ vychy-
tavat’ vol'né radikaly (34,44 £ 2,24 %) a aj vys-
Sie hodnoty celkovych fenolov (0,89 + 0,01 mg.g*
GAE) v porovnani s repkovym medom (28,19 +
2,35% a 0,79 £ 0,05 mg.g* GAE).

Na sledovanie biologickych u¢inkov na bunkach
boli vyuZité 2 metody, MTS test a systém xCELLi-
gence na monitorovanie zmien buniek v realnom

case (pocas 48 hodin). Ako modelovy organizmus
bola pouzita bunkova linia epitelialne bunky ¢reva
prasiat (IPEC-1, CVCL 2245). ZvySenie koncen-
tracie medu spdsobilo pokles bunkovej prolifera-
cie (P < 0,05) a zvySenie metabolickej aktivity (P
< 0,05) oproti kontrolnym bunkam bez pridania
vzoriek medu. To dokazuje, Ze med mézZe byt
ucinny pri zastaveni proliferacie buniek a zaro-
ven pri spravne zvolenych koncentraciach méze
posobit’ ako podporna terapia. Na zaklade naSich
zisteni moéZeme potvrdit’, Ze obsah fenolov a flavo-
noidov zohrava rozhodujtcu tilohu v antioxidac-
nej aktivite. Med moZe chranit’ Zivé bunky zniZe-
nim oxida¢ného poskodenia, zvySit’ metabolicku
aktivitu buniek a navodit’ zniZenie proliferacie
buniek prostrednictvom svojich antioxida¢nych a
cytotoxickych vlastnosti.

Kruacové slova: antioxidant; bunkova prolifera-
cia; cytotoxicita; fenoly
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ABSTRACT

The aim of the study is to compare the biologi-
cal effects of two types of honey — rapeseed and
linden — at different concentrations (1.25 — 10
mg.ml! ). The antioxidant activity and effect on
intestinal cell activity, used as a model organism,
were evaluated. Antioxidant activity was assessed
by comparing the ability of the honeys to scavenge
DPPH free radicals and by measuring the total
phenol content using the Folin-Ciocalteu method.
The samples demonstrated increasing antioxidant
capabilities with rising concentrations, with linden
honey showing a higher radical-scavenging capa-
city (34.44 = 2.24 %) and higher total phenol lev-
els (0.89 + 0.01 mg.g* GAE) compared to rapeseed
honey (28.19 £ 2.35 % and 0.79 + 0.05 mg.g™* GAE).

To observe the biological effects on a living or-
ganism, two methods were used: the MTS test to
evaluate metabolic activity and the xCELLigence
system to monitor cell changes in real-time over
48 hours. The model organism was a porcine in-
testinal epithelial cell line (IPEC-1, CVCL 2245).
Increasing the honey concentration led to a de-
crease in cell proliferation (P < 0.05) and an in-
crease in metabolic activity (P < 0.05) compared to
control cells without honey samples. This suggests
that honey could be effective in limiting cell pro-
liferation and, with carefully selected concentra-
tions, could serve as supportive therapy. Based on
our findings, we confirm that phenol and flavonoid
content plays a crucial role in antioxidant acti-
vity. Honey may protect live cells by reducing oxi-
dative damage, enhancing cell metabolic activity,
and inducing reduced cell proliferation through
its antioxidant and cytotoxic properties. Based on
our findings, we can confirm that honey can pro-
tect living cells by reducing oxidative damage, en-
hance cellular metabolic activity, and induce cell
proliferation through its antioxidant and cytotoxic
properties.
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UvoD

Med je prirodny produkt, ktory véely vyrabaju z
nektaru kvitntcich rastlin. Pouzitie medu siaha az do
roku 2100 pred Kristom, kedy sa pouzival na tera-
peutické ucely ako prirodny prostriedok. M4 mnoz-
stvo vyhod vd’aka obsahu prirodnych zlu¢enin a jeho
vlastnostiam. Med bol vnimany ako liecivo na rany
po tisice rokov. Moze sa pouzivat aj ako vyzivovy
produkt alebo ako med medicinskej kvality, napriklad
med Manuka. Medicinske vyuzitie medu je hlavne
v oblasti hojenia popalenin, vd’aka svojim antibak-
teridlnym vlastnostiam sa vyuziva ako antisepticka
mast, potlaca rast nadorovych buniek, znizuje zapal
a podporuje hojenie zjazveného tkaniva (Dzugan a
kol., 2018).

Med obsahuje vitaminy, bielkoviny, enzymy a vy-
znacuje sa aj antibakteridlnymi vlastnost’ami. Antio-
xidacné vlastnosti medu zabezpecuje vysoky obsah
fenolov a flavonoidov, ktoré pomahaji regulovat
bunkovu aktivitu a bojovat’ proti vol'nym radikalom
v dosledku oxida¢ného stresu (Dzugan a kol., 2018).

Koncentracia fenolovych antioxidantov, celko-
vych flavonoidov, je vyznamne ovplyvnena druhom
medu, miestom a datumom zberu medu. MnozZstvo
vody, sacharidov, mineralov, pel'ov a polyfenolickych
zliCenin v mede urcuje jeho farbu a konzistenciu.
Mnozstvo bioaktivnych fenolov v mede by mohlo
byt dobrym zdrojom prirodnych antioxidantov, kto-
ré pomahaju predchadzat’ srdcovym chorobam, Se-
dému zékalu, inym zéapalovym procesom, rakovine
a poklesu aktivity imunitného systému (Lachman a
kol., 2010). Studie tiez ukazali, Ze najvyznamnejsi-
mi protirakovinovymi zlozkami medu st flavonoidy
(kaempferol, katechin a kvercetin) a fenolové kyse-
liny (kyselina kdvova a kyselina galova) (Waheed
a kol., 2019). Med bol dokonca povazovany za pri-
rodny liek proti kardiovaskularnym ochoreniam. Vy-
znamny je obsahov fenolov a flavonoidy; ako je ky-
selina kavova, kvercetin, kempferol a apigenin, ktoré



maju protidostickové a antioxida¢né vlastnosti. Na
druhej strane znizuju oxidacny stres a potlacaju akti-
vaciu krvnych dostic¢iek v krvi (Olas, 2020).

Cielom tejto Studie je porovnat’ antioxida¢ni ak-
tivitu dvoch druhov medu (repkového a lipového)
prostrednictvom hodnotenia schopnosti vychytavat
volné radikaly a tiezZ priamym stanovenim obsahu
celkovych fenolov. Pomocou modelovej bunkovej
linie epitelovych buniek z creva prasata (IPEC-1)
bol vyhodnoteny vplyv Styroch koncentracii medu na
bunkovl odpoved’ v readlnom ¢ase. Zmeny v metabo-
lickej aktivite buniek 48 hodin po expozicii vzorkam
medu boli stanovené MTS testom. VSetky vysled-
ky boli Statisticky vyhodnotené pomocou programu
GrafPad Prism.

MATERIAL AMETODIKA

Priprava vzoriek

Pre ucely tejto Studie boli zvolené 2 odlisné druhy
medu (repkovy a lipovy), dodané zo sikromného
véelina so sidlom v Kosiciach (Slovensko). Kvetino-
vy povod vzoriek upresnili véelari podl'a umiestnenia
ul’a a dostupnych zdrojov kvitnticich rastlin. Med bol
nariedeny sterilnou vodou tak, aby vysledné testova-
na koncentracia bola 1,25 mg.ml?; 2,5 mg.ml*; 5 mg.
ml*a 10 mg.ml.

Stanovenie antioxidac¢nej aktivity pomocou DPPH
radikélu

Tato metéda je zamerana na meranie schopnos-
ti vychytavania volnych radikalov DPPH z roztoku
(2,2-difenyl-1-pikrylhydrazyl, Sigma Aldrich, Ne-
mecko). Metodika bola vykonana s miernou modifi-
kaciou podla Mitek a kol. (2022). V kyvete sa vzor-
ky nariedeného medu (v objeme 0,1 ml) zmieSali s
3,9 ml roztoku DPPH v metanole (0,0035 g/100 ml)
(v troch opakovaniach). Po 5 minudtach inkubécie v
tme bola oproti slepej vzorke merana absorbancia
pomocou UV-spektrofotometra (Helios y 7.1, Ther-
mospectronic, Vel'ka Britania). Na vypocet percenta
inhibicie/uc¢inku vychytavania DPPH bol pouzity na-
sledujuci vzorec: % = A0 — Al x 100/A0, pricom A0

je absorbancia kontroly (DPPH) a A1 — absorbancia
vzorky (DPPH + vzorky medu).

Hodnotenie celkového obsahu fenolov

Na stanovenie celkového obsahu fenolov v medo-
vych extraktoch bola pouzitd metodika Folin-Ciocal-
teu (FC), pri ktorej 5 ml FC ¢inidla bolo zmieSanych
s 1 ml vzorky a 4 ml roztoku hydrogénuhli¢itanu sod-
ného (7,5 g/100 ml) po zriedeni vodou v pomere 1
: 10. Zmes sa inkubovala v tme 30 minut, nasledne
bola merand absorbancia spektrofotometrom oproti
slepej vzorke pri 765 nm. Vzorky boli merané trikrat
a vysledky boli vyjadrené ako ekvivalenty kyseliny
galovej (GAE) v mg.g* pouzitého extraktu (Siddiqui
akol., 2017).

Bunkové kultury a media

Na tento in vitro experiment boli pouzité epitelo-
vé oblickové bunky prasiat (IPEC-1, CVCL 2245).
Bunky boli kultivované v rastovom médiu (MEM,
Minimum Essential Medium Eagle, Lonza, Valais,
Switzerland) obohatenom o 10 % fetalneho bovinné-
ho séra, 1 % glutaminu a 0,1 % gentamicinu (Lonza,
Valais, Switzerland). Kultivacia buniek prebiehala
v inkubatore so zvlhé¢enou atmosférou 37 °C a 5 %
CO,. Bunky boli pasazovan¢ kazdé 3 — 4 dni. Pravi-
delne bola kontrolovana nepritomnost’ kontaminacie
mykoplazmami.

Analyza buniek v realnom ¢ase

Sledovanie odozvy buniek po expozicii testova-
nym latkam sa uskuto¢tiovalo pomocou systému
xCELLigence (Real-Time Cell Analyzer, RTCA,
Acea Biosciences Inc., San Diego, CA, USA). Sys-
tém umoznuje sledovanie spravania sa buniek (ad-
hézia, proliferacia, rast a morfoldgia) bez znacenia
pocas celej doby lieCby. Zakladnym principom je
meranie impedancie na zlatych elektrédach na dne
jamiek mikroplatni¢ky. Cim vi¢si je pocet adhero-
vanych buniek, tym vysSia je impedancia. Hodnoty
boli vyjadrené ako bezrozmerny bunkovy index (CI)
a zaznamenavané su v krivkach kazda hodinu po-

¢as experimentu. Princip experimentu bol popisany

89



Tab. 1: Hodnotenie antioxida¢nych vlastnosti vzoriek medu

. Vychytavacia schopnost’ (inhibicia DPPH v %)
Koncentracia (mg.ml?) — —
Repkovy med Lipovy med
1,25 7,19 +0,212 8,25+0,12°
2,5 9,24 + 0,34 10,93 +0,13°
5 15,45+ 0,922 20,39 + 1,54°
10 28,19 +2,35° 34,44 + 2,24°

ab _ hodnoty v riadku oznadené rdéznymi hornymi indexmi su odlidné (P < 0,05)

Tab. 2: Hodnotenie celkového mnoZstva fenolov vzoriek medu

. Mnozstvo celkovych fenolov GAE (mg.g™)
Koncentracia (mg.ml?t) - —
Repkovy med Lipovy med
1,25 0,19 + 0,022 0,29 +0,02°
2,5 0,24 + 0,04 0,27 £ 0,04
5 0,55 £ 0,02 0,65 + 0,09
10 0,79 + 0,05 0,89 +0,01°

GAE — ,gallic acid ekvivalent” — ekvivalent kyseliny galovej (mg.g?)
4 _hodnoty v riadku oznacené roznymi hornymi indexmi st odlisné (P < 0,05)

viacerymi autormi (Mitek a kol., 2019; Sowa a kol.,
2020; Stefanowicz-Hajduk a Ochocka, 2020). V tom-
to experimente boli bunky napipetované v mnozstve
5000 buniek na jamku do troch 16-jamkovych E-plat-
ni (Acea Bioscience, San Diego, CA, USA) a nasled-
ne inkubované pocas 22 hodin. Testované vzorky me-
dov boli nariedené kultivaénym médiom kratko pred
pridanim k bunk&m v pomere 1 : 10 tak, aby v jamke
dosiahli finalne koncentracie (1,25 mg.ml* — 10 mg.
ml?). Bunky bez oSetrenia sluzili ako kontrola a ich
proliferacia bola povazovana za 100 %. Percentualna
zmena v proliferacnej aktivite (PA) bola vypocitana
pomocou vzorca: % PA = (vzorka Cl/kontrola CI) x
100.

Test metabolickej aktivity buniek (MTS test)

Na meranie metabolickej aktivity buniek po ex-
pozicii testovanym latkam bol vykonany test MTS
(CellTiter 96® Aqueous One Solution Cell Prolifera-
tion Assay, Promega, Madison, WI, USA), v rovna-
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kom case ako RTCA s pouzitim buniek z rovnakej
pasaze. Bunky boli nasadené do 96-jamkovej platne
(Greiner-Bio-One, Kremsmiuinster, Rakusko) s husto-
tou 8,6 x 10° buniek/jamku v kone¢nom objeme 100
pl média. Po 20 hodindch boli pridané testované
vzorky v pomere 1 : 10 s médiom, aby bola dosiah-
nuta testovana koncentracia (1,25 mg.ml* — 10 mg.
mi*). OSetrenie buniek trvalo 48 hodin. Na vykona-
nie MTS testu bolo do kazdej jamky napipetovanych
20 ul roztoku MTS a po 4 hodinach inkubacie bola
merana absorbancia (A) pri 490 nm (reader Synergy
HT; Biotek, Winooski, VT, USA). Bunky bez oSetre-
nia boli povazované za kontrolu so 100 % metabo-
lickou aktivitou (MA). Zmena v MA bola vyjadrena
percentuédlne pomocou vzorca: % MA = (vzorka Cl)/
(kontrola CI)x100

Statistické hodnotenie
Vysledky su prezentované ako priemer + Standard-
na odchylka (SD, n = 3). Ziskané data boli Statistic-



Ky vyhodnotené softvérom GraphPad Prism 8.3.1
(USA). Na vyhodnotenie celkového obsahu fenolov a
antioxidacnej aktivity testovanych vzoriek sa pouzila
jednocestna analyza rozptylu (ANOVA) nasledova-
na Tukeyho viacnasobnym porovnavacim testom a
na vyhodnotenie vysledkov ziskanych v MTS teste
a analyzou RTCA bol pouzity Dunnettov porovnavaci
test. Hladina vyznamnosti bola nastavena na P < 0,05.
Vsetky experimenty sa uskutocnili v troch opakova-
niach.

VYSLEDKY A DISKUSIA

Antioxidac¢na aktivita

Antioxidacna aktivita medu je vyznamnym cielom
vyskumu, najmi pokial’ ide o rézne druhy kvetov,
ako je lipovy a repkovy med. Oba druhy medu vy-
kazuju r6zne tirovne antioxida¢nych vlastnosti, ktoré
sa primarne pripisuju ich jedine¢nému chemickému
zloZeniu, vratane fenolovych zlucenin, flavonoidov a
vitaminu C (Olas, 2020).

Hodnotenie antioxidac¢nej aktivity bolo vykonavané
pomocou dvoch metdd. Vysledky merania schopnosti
medov vychytavat’ vol'ny DPPH radikal su uvedené
v tabul’ke 1. So zvySujucou sa koncentraciou vzoriek
medu sa zvySuje aj inhibicia DPPH, u repkového
medu dosiahla hodnotu 28,19 + 2,35 % a u lipového
medu 34,44 + 2,24 % pri najvyssej testovanej kon-
centracii (10 mg.ml?). Obsah celkovych fenolov je
uvedeny v tabul'ke 2. Bol rovnako zavisly od koncen-
tracie, stipal s rasticou koncentraciou vzoriek medu.
\W3Si obsah celkovych fenolov bol zaznamenany u li-
pového medu (0,89 + 0,01 mg.g* GAE) v porovnani
s repkovym medom (0,79 + 0,05 mg.g* GAE).

Stadie ukézali, ze lipovy med méa vynikajiice an-
tioxidacné vlastnosti v porovnani s mnohymi inymi
druhmi medu. Fratianni a kol. (2023) uviedli, ze li-
povy med vykazoval najvyssSiu antioxidacnu aktivitu
medzi réznymi citrusovymi monofloralnymi medmi,
¢o koreluje so zvySenymi hladinami polyfenolov a vi-
taminu C. Okrem toho Zielinski a kol. (2014) uvadza-
ju, ze lipovy med obsahuje znacné mnozstvo Specific-
kych fenolovych zlGc¢enin, ktoré st charakteristické

pre jeho antioxida¢nu kapacitu. Porovnavacia analy-
za ukazala, Ze antioxidacna aktivita lipového medu
je vyrazne vyssia ako u repkového medu, o sa Casto
spaja s niz§imi hladinami tychto prospesnych zluce-
nin (Atanackovi¢-Krstonosi¢ a kol., 2019).

Na rozdiel od toho bolo preukdzané, ze repkovy
med vykazuje nizSiu antioxidacnu aktivitu v porov-
nani s inymi odrodami medu, napriklad v porovna-
ni s pohankovym a zmieSanym medom (Starowicz a
kol., 2021). Toto zistenie potvrdzuje aj praca Dzugan
a kol. (2018) kde sa uvadza, ze antioxida¢na aktivita
repkoveho medu je vo vSeobecnosti menej vyrazna,
potencialne v dosledku nizSieho obsahu fenolov.

Hodnotenie bunkovej odpovede po vystaveni ucin-
kom medu

Na hodnotenie biologickych ucinkov vzoriek medu
na zivé organizmy, modelovl bunkovu kultaru IPEC-
1, boli pouzité dve metody: MTS test a xCELLigence
systém.

Na sledovanie bunkovej odpovede po expozi-
cii testovanym vzorkam medov bol pouzity systém
xCELLigence alebo bunkova analyza v redlnom Case
(RTCA). Zmeny bunkového indexu, ktoré vyjadruji
zmeny v bunkovej proliferacii, pocas 48 hodin oSetre-
nia buniek vzorkami medov st zaznamenané v grafe
1A (repkovy med) a v grafe 1B (lipovy med). Po pri-
dani v3etkych testovanych koncentrécii oboch medov
mozeme pozorovat’ vyrazny pokles bunkovej proli-
feracie (P < 0,001). Trend proliferacnych kriviek je u
oboch medov podobny. Najvyraznejsi pokles prolife-
racie spdsobila najvysSia koncentracia oboch medov,
zatial’ Co proliferacia buniek oSetrenych inymi testo-
vanymi koncentraciami bola porovnatel'na na konci
sledovania (48 hodin po oSetreni).

Lipovy med preukazal vyznamné antiproliferativne
ucinky proti r6znym nadorovym bunkovym linidm,
inhibuje proliferaciu rakovinovych buniek prostred-
nictvom apoptozy. Uginky boli potvrdené napriklad
proti bunkdm rakoviny prsnika (MCF7) a bunkam
rakoviny krcka maternice (HeLa), ¢o naznacuje jeho
potencial protinadorového ucinku (Saka¢ a kol.,
2022). Aktivne zlozky v lipovom mede okrem cukrov
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Graf 1: Zmeny proliferacie buniek pocas 48 h posobenia A) repkového medu a B) lipového medu
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prispievaju k jeho schopnosti inhibovat’ rast buniek.
Naopak, repkovy med vykazuje nizsi antiproliferativ-
ny uc¢inok, ¢o naznacuje slabsiu schopnost’ inhibicie
proliferacie rakovinovych buniek.

Hodnotenie metabolickej aktivity MTS testom
Zmeny v metabolickej aktivite oSetrenych buniek

boli merané pomocou MTS testu po 48 hodinach po-

sobenia vzoriek medov na bunky (vid’ graf 3). Vyjad-
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rené su v percentach zmien v porovnani s kontrolnymi
bunkami bez oSetrenia (100 %). Metabolicka aktivita
buniek sa menila v stlade s rastucimi koncentraciami
medov. Hodnoty sa menili podobne medzi vSetkymi
testovanymi vzorkami v zavislosti od koncentracie,
priCom vsetky zmeny boli signifikantné (P < 0,05)
v porovnani s kontrolou bez pridavku medu, okrem
zmeny sposobenej najnizsou koncentraciou repkové-
ho medu (P > 0,05).



Graf 2: Zmeny metabolickej aktivity buniek po 48 h pésobenia vzoriek medu (%)
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Lipovy med obsahuje vyssie hladiny fenolovych
zlucenin v porovnani s repkovym medom, ¢o zvy-
Suje jeho antioxida¢nu kapacitu. To je kldcové pre
znizenie oxidacného stresu v bunkach, ¢im pozitivne
ovplyviiuje metabolicku aktivitu (Sakac a kol., 2022;
Patruica a kol., 2022).

Rozne stadie preukazali, ze med obsahuje bioaktiv-
ne zluceniny, ktoré mozu inhibovat’ bunkov prolife-
raciu a indukovat apoptdzu v réznych typoch buniek,
vratane rakovinovych a normalnych buniek.

Jaganathan a kol. (2010) uviedli, Ze med s vyS$im
obsahom fenolov vyznamne inhiboval prolifera-
ciu buniek rakoviny hrubého ¢reva prostrednictvom
mitochondrialnych a reaktivnych foriem kyslika
sprostredkovanych apoptotickymi mechanizmami.
Podobné mechanizmy by mohli byt’ navodené repko-
vym medom, ¢im by boli zabezpecené ochranné ucin-
ky proti abnormalnej proliferacii buniek v ¢revnom
trakte.

Stadia autorov Ahmad a kol. (2019) naznadila, ze
med modze indukovat apoptéozu v malignych bun-
kach, ¢o naznacuje potencial pre podobné ucinky na
normalne ¢revné bunky, ¢im podporuje zdravé bun-
kové prostredie. Pritomnost’ fenolovych kyselin, ako
st kyselina kdvova a kyselina galova v mede bola
spojenad s inhibiciou progresie bunkového cyklu a
podporou apoptdzy, co by mohlo byt prospesné pri
udrziavani zdravia criev (Cilla a kol., 2021).

Navyse, antioxida¢né vlastnosti medu, vratane lipo-
vého medu, st spojené s ochrannymi Gc¢inkami proti
oxida¢nému stresu, ktory je znamym prispievatelom
k poSkodeniu buniek a problémom s proliferaciou.
Vyskum autora Gavrilovi¢ a kol. (2023) potvrdil, ze
lipovy med zvysuje antioxidac¢nt aktivitu, ¢im moze
chranit’ ¢revné bunky pred oxidacnym poskodenim a
naslednou abnormalnou proliferaciou. Tento ochran-
ny mechanizmus je rozhodujuci pri udrziavani integ-
rity ¢revného epitelu a pri prevencii vzniku stavov,
ako je rakovina.
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ZAVER

Lipovy aj repkovy med maju jedine¢né vlastnosti,
ktoré mozu vyznamne ovplyvnit’ bunkovu prolifera-
ciu a metabolickd aktivitu. Lipovy med ma vysSiu
antioxidacnu aktivitu ako repkovy, ¢o je spdsobené
vys$§imi koncentraciami fenolovych zlacenin a flavo-
noidov. Tento rozdiel ukazuje, Ze kvetinovy povod
medu je dolezity pre jeho zdravotné vyhody, najma
v oblasti antioxida¢nych ucinkov. Oba druhy testo-
vanych medov maju potencial podporovat’ bunkové
zdravie a st cennymi doplnkami vo vyzive za tcelom
zlepSenia zdravia.

Zaverom mozno skonstatovat’, ze repkovy aj lipovy
med vykazuju antioxida¢né schopnosti a antiprolife-
rativne ucinky. Tieto vlastnosti zdoraznuji potencial
medu ako funk¢nej potraviny, ktora by mohla prispiet’

k zdraviu Criev a prevencii nadorovych ochoreni.

PODAKOVANIE

Tato prdaca vznikla vdaka podpore Narodného re-
ferencného centra pre pesticidy Univerzity veterinar-

skeho lekarstva a farmacie v Kosiciach.
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ABSTRAKT

V experimente sme skimali toxicitu Me-
lissa officinalis L. na Artemia franciscana. Po pri-
prave zaparov z ¢erstvej a suSenej rastliny v dvoch
koncentraciach a tieZ odvarov z Cerstvych a su-
Senych listov Melissa officinalis L. sme pocas 96
hodin sledovali a vyhodnocovali letalitu Artemia
franciscana vo vietkych experimentalnych skupi-
nach. Po Statistickom spracovani vysledkov sme
potvrdili, Ze toxicita Melissa officinalis L. na Ar-
temiu franciscana pri zapare zo suSenych listov
stiupa s koncentraénym gradientom. Pri porovna-
ni zaparov z Cerstvej a suSenej rastliny vykazoval
vysSiu toxicitu zapar zo susenej rastliny. Ako sku-
pinu s najtoxickejsim efektom na Artemiu francis-
cana sme vyhodnotili odvar zo suSenej drogy Meli-

ssa officinalis L.
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KPucové slova: Artemia franciscana; Melissa of-
ficinalis; toxicky uc¢inok

ABSTRACT

In the experiment, we investigated the toxicity of
Melissa officinalis L. on Artemia franciscana. After
preparing infusions from the fresh and dried plant
in two concentrations, as well as decoctions from
fresh and dried leaves of Melissa officinalis L., we
had monitored and evaluated the lethality of Arte-
mia franciscana in all experimental groups for 96
hours. After statistical processing of the results, we
confirmed that the toxicity of Melissa officinalis L.
on Artemia franciscana increases with the concen-
tration gradient. When comparing infusions from
fresh and dried plants, infusions from dried plants
showed higher toxicity. The decoction of the dried
drug Melissa officinalis L. was evaluated as the



group with the most toxic effect on Artemia fran-
ciscana.

Key words: Artemia franciscana; Melissa offici-
nalis; toxicity

UvoD

Melissa officinalis L. je trvaca bylina, ktora patri do
¢elade Lamiaceae Martinov, a je pouZzivana v tradic-
nej medicine na celom svete (Ustiindag a kol., 2023).
Tato rastlina, zndma ako medovka lekérska, sa pri-
rodzene vyskytuje v oblasti Stredozemného mora a
zapadnej Azie a v su¢asnosti je pestovana po celom
svete (Miraj a kol., 2017; Ustiindag a kol., 2023). Me-
lissa officinalis L. je charakterizovana obsahovymi
latkami, ktoré su nositel'om jej biologického t¢inku.
Hlavnymi aktivnymi zlozkami Melissa officinalis L.
su prchavé silice (geranial, neral, citronellal a gera-
niol), triterpény (kyselina ursolové a kyselina oleano-
lova), fenolové kyseliny (derivaty kyseliny Skorico-
vej, ako kyselina rozmarinova, kyselina kavova a ky-
selina chlorogenova) a flavonoidy (kvercetin, ramno-
citrin a luteolin) (Ghazizadeh a kol., 2020; Petrisor a
kol., 2022). Podl'a biologickych studii esencialny olej
a extrakty z Melissa officinalis L. obsahuju bioaktiv-
ne latky, ktoré urcuji mnohé farmakologické tc€inky
s potencialnym medicinskym vyuzitim a vd’aka obsa-
hu silic naSla tato rastlina uplatnenie aj v kozmetike
a potravinarstve (Salamon a kol., 2019; Ghazizadeh
a kol., 2020; Carvalho a kol., 2021; Petrisor a kol.,
2022). Vécsina $tadii sa zamerala na extrakty z listov
Melissa officinalis L., priCom ziskané fenolické profi-
ly korelovali s antioxidacnymi (Pereira a kol., 2009);
anxiolytickymi, antidepresivnymi (Ghazizadeh a
kol., 2020); neuroprotektivnymi (Bayat a kol., 2012);
antivirusovymi (Astani a kol., 2014); antifungalnymi
(Aratjo a kol., 2019) a antibakterialnymi (Ehsani a
kol., 2017; Petrisor a kol., 2022) uc¢inkami. Antioxi-
dac¢nu aktivitu extraktov z Melissa officinalis L., o je
dolezitym indikatorom réznych priaznivych ucinkov
na l'udsky organizmus, preukazali mnohé stadie (Pe-
reira a kol., 2009; Petrisor a kol., 2022). Podl'a Per-

reira a kol. (2009) by sa tato rastlina mohla pouzit
pri prevencii rdznych neurologickych ochoreni spoje-
nych s oxidacnym poskodenim, ked’ze v porovnani s
Matricaria recutita L. a Cymbopogon citratus L. vy-
kazovala Melissa officinalis L. najlep$iu antioxida¢nu
aktivitu a najvyssi obsah antioxida¢nych latok (Petri-
sor a kol., 2022). In vitro Studie popisali potencialne
farmakologické ucinky extraktov Melissa officinalis
L. na Specifické bunky alebo tkaniva, no na potvrde-
nie tychto ucinkov st potrebné aj in vivo Stadie. Vy-
sledky in vivo experimentov na mysiach ukazali, ze
extrakt z Melissa officinalis L. mozno povazovat za
preventivny prostriedok pri réznych neurologickych
ochoreniach spojenych s ischemickym poSkodenim
mozgu (Bayat a kol., 2012) a méze inhibovat’ tizkost’
a depresiu (Ghazizadeh a kol., 2020; Petrisor a kol.,
2022).

Ciel'om nasho experimentu bolo skiimanie vplyvu
zaparov a odvarov Melissa officinalis L. v r6znych
koncentraciach na letalitu Artemia franciscana v ¢a-
sovych intervaloch 24, 48, 72 a 96 hodin a stanovenie
toxicity Melissa officinalis L.

MATERIAL A METODY

Test akUtnej toxicity

Na 96-hodinovy experiment sme pouzili naupliové
Stadia, ktoré sme ziskali z cyst Artemia franciscana.
Cysty sme nechali liahnut’ 24 hodim pred zac¢iatkom
biotestu. Dostatok kyslika a staly pohyb cyst bol za-
bezpeceny prostrednictvom vibraéného membrano-
vého kompresora. Plavajlce naupliové Stadia sme
sledovali v sklenenej nadobe s obsahom morskej
vody po uplynuti 24 hodin.

Experimentalne skupiny

Do experimentu bolo zaradenych 7 skupin. Kazda
skupina obsahovala 5 misiek, pricom v kazdej mis-
ke bolo presne 10 kusov naupliovych Stadii Artemia
francisana v 10 ml skiimaného roztoku (vid’ tab. 1).
V kontrolnej skupine bola pouzita len morska voda.
Rastlina Melissa officinalis L. na G¢ely tohto experi-
mentu bola ziskana v obci DIh& Luka, okres Bardejov.
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Tab. 1: Experimentalne skupiny

Pokusné skupiny Priprava Koncentracia Doba Ituhovania/varenia
Kontrola - 0g.l? -
1 Zapar Cerstvé listy 25¢.l? [uhovanie 10 minut
2 Zapar Cerstvé listy 5g.lt lGhovanie 10 mindt
3 Zapar susené listy 259l lGhovanie 10 mindt
4 Zapar susené listy 5¢g.l? [uhovanie 10 minut
5 Odvar Cerstvé listy 25¢.17 varenie 5 mindt, lihovanie 10 minut
6 Odvar susené listy 25¢.17 varenie 5 mindt, luhovanie 10 mindt

Tab. 2: Letalita Artemia franciscana po vplyve zaparov a odvarov zo susenej
a Cerstvej rastliny Melissa officinalis L.

Cas 24 hod 48 hod 72 hod 96 hod
Skupina experimentu X S X X
K 0 0 0 0 0
1 0 0 0 0 0 8,6
2 0 0 4 4,3 6 4,3 18* 8,6
3 0 0 4 4,3 20* 8,6 36* 12,9
4 0 0 4 4,3 16* 8,6 38* 12,9
5 22* 21,5 38* 43 50* 34,4 86* 12,9
6 8 8,6 100* 0 100* 0 100* 0

X — priemerna letalita v %, S — smerodajna odchylka, * — Statistickd vyznamnost' v porovnani s kontrolnou skupinou,
K — kontrolna skupina, 1 — zapar z ¢erstvych listov o koncentracii 2,5 g.I"t, 2 — zapar z Eerstvych listov o koncentracii 5
g.I"%, 3 — zapar zo suSenych listov o koncentracii 2,5 g.1?%, 4 — zapar zo suSenych listov o koncentracii 5 g.I'%, 5 — odvar z
erstvych listov o koncentracii 25 g.I*t, 6 — odvar zo suSenych listov o koncentracii 25 g.I*

Pocas 24, 48, 72 a 96 hodin sme zistovali letali-
tu ziabrondzok v stanovenych zaparoch a odvaroch.
Uhynuté ziabronozky sme neodstraiiovali z Petriho
misiek, pretoze nemali Ziadny vplyv na vysledky tes-
tu toxicity. Ziabrondzky sme ratali pod lupou, ale aj
volnym okom. Biotest akutnej toxicity je uc¢inny ak
letalita kontroly nepresahuje 10 %.

Statistické spracovanie vysledkov

Pri experimente bolo pouzitych celkovo 350 rovno-
rodych jedincov, ktori boli roz¢leneni do experimen-
talnych skupin a kontrolnej skupiny po 10 jedincov.
Homogenita bola dodrziavana u vsetkych skupin.

Z 5 testovanych misiek v rdmci jednej pokusnej
skupiny bol vypocitany aritmeticky priemer ako
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strednd hodnota uhynu v jednotlivych skupinach.
Bola stanovena smerodajna odchylka jedného mera-
nia (S) ako miera variacie.

Rozdiely medzi priemermi jednotlivych pokusnych
objektov sme otestovali pomocou signifikantnych

rozdielov preukézatelnosti (Hayes a Laws, 1991).
VYSLEDKY

Na hodnotenie vplyvu zaparov a odvarov priprave-
nych z ¢erstvych a suSenych listov Melissa officinalis
L. na ziabronozky sme pouzili 96-hodinovy biotest
zalozeny na skimani akutnej toxicity (vid’ tab. 2
aobr. 1).

V 24. hodine bola sledovana Statisticky vyznamne



Obr. 1: Letalita Artemia franciscana po vplyve zaparov a odvarov zo suSenych a ¢erstvych listov Melissa
officinalis L.
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K — kontrolna skupina, 1 — zapar z Cerstvych listov o koncentracii 2,5 g.1?, 2 — zapar z ¢erstvych listov o kon-
centrécii 5 g.I'%, 3 — zapar zo suSenych listov o koncentracii 2,5 g.I'}, 4 — zapar zo suSenych listov o koncen-
tracii 5 g.I'%, 5 — odvar z erstvych listov o koncentracii 25 g.1*, 6 — odvar zo suSenych listov o koncentracii
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zvysena letalita len v jednej experimentalnej skupine
5, a to pri odvare z Cerstvych listov, na rozdiel od os-
tatnych experimentalnych skupin a kontrolnej skupi-
ny (vid obr. 1).

Od 48. hodiny sme zaznamenali Statisticky vyznam-
ne zvysenu letalitu v skupinach 4, 5 a 6 v porovnani
s kontrolnou skupinou. V skupine 6 bola dokonca uz
od 48. hodiny zaznamenana letalita 100 %.

Od 72. hodiny bola pozorovana signifikantne zvy-
Sena letalita v skupine 3 a 4 (suSené zapary s rozdiel-
nymi koncentraciami), kde vysSiu letalitu vykazovala
skupina, v ktorej mal zapar niz$iu koncentraciu.

Po 96 hodinach bola signifikantne zvysena letali-
ta takmer vo vSetkych experimentalnych skupinach
okrem skupiny 1 (zapar Cerstvych listov s koncentra-
ciou 2,5 g.I).

V zéavere sledovania letality artémii po pésobeni za-
parov a odvarov z rastliny Melissa officinalis L. sme
zistili, ze najvyssia letalita bola preukdzana pri odva-

re zo susenych listov, pricom 100 %-na letalita bola
sledovana uz v 48. hodine (vid’ obr. 1). V kontrolne;j
skupine nebola pozorovana ziadna letalita.

Pri porovnani zaparov z Cerstvych listov v roz-
dielnych koncentréaciach z drogy Melissa officinalis
L. sme zaznamenali, Zze vysSia letalita na Artemia
franciscana bola preukazana po vplyve zaparu z Cer-
stvych listov s vySSou koncentraciou. V 48. hodine
bolo sledované mierne zvySenie letality v skupine za-
parov s vySSou koncentraciou. Najvyssia letalita bola
v 96. hodine.

Pri sledovani letality po pésobeni zaparov zo suSe-
nych listov v rozdielnych koncentraciach z drogy Me-
lissa officinalis L. sme zaevidovali najvysSiu letalitu
v 96. hodine pri zapare s koncentraciou 5 g.1?, kde sa
pohyb artémii mierne zrychlil a letalita zacala stupat’.

Pri sledovani letality odvarov z Cerstvych a suse-
nych listov Melissa officinalis L. sme zaregistrovali,
ze letalnejsi bol odvar pripraveny zo suSenych listov
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na rozdiel od Cerstvych listov, pretoze 100 %-na le-
talita bola dokézana uz pri 48. hodine. V 72. a 96.
hodine sme zaznamenali znizenu letalitu pri odvare z
Cerstvych listov v porovnani s odvarom zo susenych
listov.

DISKUSIA

Farmakologické Studie in vitro a in vivo odhalili,
ze medovka lekdrska a jej zlozky dokézu modulo-
vat’ niekol’ko signalnych drah v mozgu stvisiacich s
GABAergnym, cholinergnym a serotonergnym systé-
mom (Mathews a kol., 2024). Viacero Stadii bolo su-
stredenych na farmakologické Gc¢inky a mechanizmy
ucinku kyseliny rozmarinovej, ktora je prevladajucou
aktivnou zlozkou rastliny. Zistilo sa, ze kyselina roz-
marinova potlaca proliferaciu buniek glyoblastomu a
ma antioxidacny ucinok. Tiez bolo spozorované, ze
pri vyssich koncentraciach posobi antioxidacne a tak-
tiez ma cytotoxicku aktivitu a iniciuje bunkovu smrt’
prostrednictvom apoptdzy. Biologicky ucinok extrak-
tov z rastliny teda zavisi najma od koncentracie kyse-
liny rozmarinovej (Ramanauskiene a kol., 2016).

Nas experiment sa zaoberal hodnotenim vplyvu
Melissa officinalis L. na toxicitu u modelového orga-
nizmu Artemia franciscana. Z vysledkov vyplyva, ze
toxicita zaparov Melissa officinalis L. stipa so zvy-
Sujlcou sa koncentraciou pri zaparoch pripravenych
z Cerstvej drogy Melissa officinalis L. v oboch po-
zorovanych koncentraciach (2,5 a 5 g.I'*). Namerané
hodnoty tiez ukézali, Ze v pripade zaparov a odvarov
sme ako skupiny s vysSou toxicitou vyhodnotili tie,
ktoré boli pripravené zo susenych listov Melissa offi-
cinalis L. (vid’ obr. 1). Toto zistenie moze mat’ viacero
dovodov. Susenie je jednym z najCastejSie vyuziva-
nych sposobov Upravy rastlin, no ma vel’ky vplyv aj
na sekundarny metabolizmus. Podl'a Mandoulakani
a kol. (2017) malo susenie listov bazalky pocas kvit-
nutia a pocas vyvojového Stadia v bobuliach hrozna
za nasledok zvysené hladiny génovej expresie a zlu-
¢enin zapojenych do fenylpropanoidnych drah.

Stojanovi¢ a kol. (2019) skumali akitnu oralnu to-

xicitu u mysi a preukazali, ze étericky olej zlozeny
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z monoterpenovych aldehydov, citronellalu, nera-
lu a geranialu rastliny Melissa officinalis L. vyvolal
vyznamné zmeny V spravani zvierat a zmenené bio-
chemické parametre pri funkciach pecene a obliciek.
Mobzeme teda predpokladat’, Ze letalita Artemia fran-
ciscana bola zapricinena pdsobenim kyseliny rozma-
rinovej, ale aj éterického oleja z tychto rastlin.

Na druhej strane, sthrnna Studia zaoberajlca sa kli-
nickou uc¢innostou a znasanlivostou rastliny Melissa
officinalis L. udéava, ze medovka lekarska sa javi ako
ucinnd a bezpecna na potencidlnu liecbu miernych
psychologickych problémov bez klinickych prizna-
kov (Mathews a kol., 2024). Co sa tyka negativneho
ucinku na pecei, extrakt z medovky lekarskej nebol
spojeny so zvySenim sérovych enzymov, ked’ bolo
uskutocnenych len malo prospektivnych §tidii na l'u-
d’och. Podl'a niekol’kych mensich studii su extrakty
z medovky lekarskej dobre tolerované len s niekol-
kymi men$imi neziaducimi nespecifickymi uc¢inkami
(bolest’ hlavy, zavraty, nadavanie), ktorych frekven-
cia bola Casto podobna aj u 0s6b uzivajicich placebo.
Napriek Sirokému vyuzitiu ako bylinny doplnok, ne-
bol extrakt z medovky spajany s publikovanymi pri-
padmi klinicky zjavného poskodenia pecene (Lemon
Balm, 2012).

Pouzitie medovky lekarskej sa zda byt bezpecné a
tolerovatel'né aj u zraniteI'nych skupin obyvatel'stva
vratane dojc€iat a hospitalizovanych pacientov (Grom-
ball a kol., 2014; Soltanpour a kol., 2019; Mathews a
kol., 2024).

Esencialny olej z medovky lekarskej a niekol-
ko jeho zloziek (citral, citronellal, geraniol, linalo-
ol) st vo velkej miere pouzivané a ich bezpecnost’
bola hodnotena niekol’kymi regulacnymi agentirami
[World Health Organization a kol., 2011; EFSA Panel
on Food Contact Materials, Enzymes, Flavourings
and Processing Aids (CEF), 2013; Lobach a kol.,
2024]. V Spojenych Statoch americkych je medovka
lekarska vSeobecne uznavana ako bezpe¢na na pou-
zitie ako dochucovadlo, adjuvans alebo zvyraziiovac
chuti. Pokial’ ide o terapeutické pouzitie, Eurdpska
liekova agentura (EMA) hodnotila listy z Melissa

officinalis L. a stanovila tradi¢né pouzitie na zakla-



de dostatocnych udajov o bezpecnosti a hodnoverne;j
ucinnosti. Zistilo sa, Ze konven¢né udaje o klinickej
bezpecnosti chybaju, napriek tomu vsak dlhoro¢né
medicinske vyuzitie a skusenosti s touto drogou boli
v ramci EU zdokumentované. Pocas tejto doby nebo-
li zistené ziadne klinické priznaky preukazujuce, ze
pouzitie Melissa officinalis L., folium je za $pecifi-
kovanych podmienok pouzitia Skodlivé (Assessment
report on Melissa officinalis L., folium; Lobach a kol.,
2024).

ZAVER

V experimentalnej Studii sme sa zamerali na uc¢inok
Melissa officinalis L. na Artemia franciscana za po-
moci testu akutnej toxicity, ktory prebiehal 96 hodin.
Z nameranych hodnot letality po vystaveni artémii
zparom a odvarom Melissa officinalis L. v rdznych
koncentraciach vyplyva, ze odvar pripravovany zo
suSenych listov vykazoval najvysSiu letalitu na Arte-
mia franciscana, a taktiez pri zapare bola toxickejsia
vyssia koncentracia. Po spracovani testov toxicity
sme usudili, Ze rastlina vykazuje pri vysSich koncen-
traciach a pri spracovani suSenim toxicky ucinok na
Artemia franciscana.
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POKYNY PRE AUTOROV

ZAMERANIE CASOPISU

Folia Pharmaceutica Cassoviensia je vedecky
casopis zalozeny v roku 2019 a vydavany Univerzitou
veterinarskeho lekarstva a farmacie v KosSiciach,
SR. Casopis je vydavany $tvrtrone a uverejiiuje
povodné Studie prinaSajuce najnovSie poznatky z
farmaceutickej a biomedicinskej oblasti, prehl'adové
clanky a kazuistiky z lekarenskej a z klinickej
praxe. Okrem toho sa v ¢asopise publikuju aj kratke
oznamenia zamerané na rychle uverejnenie poznatkov
o aktualnych vedeckych problémoch a objavoch vo
farmacii a medicine. Casopis neuverejiiuje spravy
o vedeckych podujatiach a redakciou nevyziadané
recenzie.

Autori sU zodpovedni za originalitu zaslanych
prispevkov, spravnost’ ich obsahu a za to, Ze
predkladana praca alebo jej Casti neboli publikované
alebo zaslané na publikovanie inde.

Autori  zasielaju prispevky elektronicky vo
formate textového procesora MS Word alebo vo
formate RTF. O zaradeni prispevkov do casopisu
rozhoduje redakénd rada na zaklade posudkov
aspon dvoch anonymnych recenzentov. Prispevky
schvalené na publikovanie sa zasielaju autorovi spolu
s recenznymi posudkami na pripadné doplnenie
alebo prepracovanie. Autor vréti redakcii upraveny
rukopis a pripoji pisomné stanovisko k navrhom a
pripomienkam recenzentov. Rozhodnutie redakénej
rady o prijati alebo zamietnuti prispevku je konecné.

Za uverejnenie ¢lanku v Casopise sa nevyzaduju

ziadne poplatky.
VSEOBECNE ZASADY

Prispevky sa uverejiiuju v slovenskom, ¢eskom
alebo anglickom jazyku. Ak je prispevok pisany v
inom ako anglickom jazyku, vyZaduje sa nazov prace,

abstrakt a kI'iCové slova v anglictine.

Kompletny text rukopisu vratane fotografii,
obrazkov, tabuliek a grafov sa zasiela v elektronickej
forme na nasledovnu adresu: folia.pharma@uuvlf.
sk alebo zuzana.holeckova@uvlf.sk. Ak rukopis
nespiia _pokyny pre autorov, redakénad rada si

vyhradzuje pravo vratit' rukopis autorom pred jeho
postdenim recenzentmi.

Pri pisani prispevku (v¢itane grafov, tabuliek a
pod.) je potrebné zachovavat’ jednotny $tyl a format
prace (Times New Roman, vel’kost’ pisma 12 bodov,
riadkovanie 1,5, okraje 2,5 cm, zarovnanie podla
okrajov).

Pri zasielani rukopisu autori pripajaju prehlase-
nie, ze ich ¢lanok je pévodny, nebol publikovany ani
zaslany na publikaciu inde.

Ak Studia hodnoti
lekarske alebo vedecké zariadenie/pomocku, alebo

farmaceuticky  produkt,

iny komer¢ny vyrobok, autori informuju vydavatel'a

doévernym listom o akomkolvek financnom
zainteresovani, ktoré existuje v ramci spolocnosti,
ktord takyto produkt vyrdba, alebo pripadnej

konkurencnej spolo¢nosti.

Pouzivanie jednotiek. V texte sa zdsadne pouziva
medzinarodny systém jednotiek (SI). Iné jednotky je
nevyhnutné vysvetlit' a definovat’.

Skratky a symboly. Pri volbe fyzikalnych
alebo fyzikalno-chemickych symbolov je zavazny
IUPAC Manual of Symbols and Terminology for
Physicochemical Quantities and Units (Pergamon
Press, Oxford, 1993). Pouzivaju sa len Standardné
skratky. Odportca sa vyhybat’ sa skratkdm v nazve
a v abstrakte. Skratky by sa mali pouzivat’ len pri
ich ¢astom opakovani. Pri prvom pouziti skratky v
texte sa pripoji jej vysvetlenie v zatvorke, pokial’ sa
nejedna o Standardn( jednotku merania.

Nazvoslovie a terminoldgia. V texte je potrebné
pouzivat’ Standardné slovenské nazvoslovie v zmysle

platnych odport¢ani IUPAC. Detailné instrukcie pre
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anglicky pisany text sa nachadzaju v publikaciach
IUPAC Brief Guide to the Nomenclature of Inorga-
nic Chemistry [IUPAC 2015, Pure App. Chem.
87, 1039-1049, © IUPAC & De Gruyter 2015
and Nomenclature of Organic Chemistry, IUPAC
Recommendations and Preferred Names 2013, Royal
Society of Chemistry, Cambridge 2014. Je vhodné
vyhnat' sa novym trividlnym nazvom. Nové zluceni-
ny musia byt pomenované systémovym nazvoslo-
vim podl'a [UPAC.

Pri uvadzani latok izolovanych z prirodnych
zdrojov sa latinsky uvedie ndzov zdroja (napr. rodovy
a druhovy nazov rastliny) a prislusna ¢el'ad’. Lieciva
sa uvadzaji INN nazvom v slovenskej, ceskej, resp.
v anglickej mutécii a to podla jazyka, v ktorom je
rukopis napisany. Ak je zndmy liekopisny nédzov, tak
sa uprednostni, resp. pripustné su obidva.

Priklady: paracetamol (nie acetaminofén),
bisfosfonat (nie bifosfonat), adrenalin/liekopis (nie
epinefrin/INN), hydroxykarbamin (nie hydroxyurea),
kromoglykén (nie chromoglykéan), cholestyramin
(nie colestyramin, kolestyramin), litium (lithium),
manitol (nie mannitol).

Latinske terminy sa piSu kurzivou.

V texte treba rozliSovat’ pojmy ,,liecivo* a ,,a¢inna
latka“. ,,U¢inna latka® je latka alebo zmes pouzita
ako vstupna surovina pri vyrobe lieku, ktora sa po
skonceni vyrobného procesu lieku stane lie¢ivom.
,LieCivo™ je chemicky jednotnd alebo nejednotna
latka Tudského,

chemického povodu, ktord je nositelom biologického

rastlinného, zivociSneho alebo
ucinku vyuzitelného na ochranu pred chorobami,
na diagnostiku chordb, lieCenie chorob alebo na
ovplyvnovanie fyziologickych funkcii.

Pre lieky sa uvadza firemny nazov a drzitel
registrécie, resp. vyrobca a krajina (pri ich prvom
pouziti), Priklad: Panadol Junior (GlaxoSmithKline
Consumer Healthcare Czech Republic s.r.o., Ceska
republika), IMMODIN (IMUNA PHARM, as.,
Slovensko), Azibiot (KRKA, d.d., Novo mesto,
Slovinsko).

Fotografie, obrazky, grafy. Aby sa vyhlo
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pripadnym nepresnostiam ¢i chybam, odporucame
zaslat’ fotografie, obrazky a grafy zvlast’ v osobitne;j
prilohe (aj v pripade, Ze ich uz autori maju v texte) a
uviest’ zdrojovy program, v ktorom boli vypracované
(napr. tabul’ka — MS Word, graf — MS Excel). V texte
sa uvadza odkaz na prislusnu fotografiu, obrazok a

graf, napr. (vid obr. 1). Odkaz sa uvedie aj vtedy, ked’
autor zasle fotografie, obrazky a grafy iba v prilohe,
aby bolo jasne oznacené miesto, kde sa ma prislusna
fotografia, obrazok alebo graf v texte nachadzat.
Fotografie majii mat’ minimalne rozliSenie na urovni
300 dpi a musia byt jasné a ostré. Vzhladom na
technické komplikacie, ku ktorym moze dojst’ pri
konvertovani farebnych obrazkov pre potreby Cierno-
bielej tlace sa odportca zaslat’ obrazky a ilustracie vo
verzii vhodnej pre takto tla¢. V Casopise mézu mat
obrazky a ilustracie Sirku len 8,5 cm a nachadzat’ sa
na strane Sirokej 17,5 cm, preto by velkost’ pismen
v legende mala zodpovedat’ tymto rozmerom (Times
New Roman 10). Obrazky, fotografie a grafy majt
byt oramované, priebezne o¢islované a ma k nim byt
pripojeny prislusny text tykajuci sa obsahu a pripadne
aj zdroja. Cislo a text nema byt su¢astou fotografie/
obrazku/grafu. Cislo a nazov obrazku, fotografie a
grafu sa ma umiestnit’ nad a prislusny text tykajuci sa
obsahu a pripadne aj zdroja (legenda) sa ma umiestnit’
pod nimi. Pri mikrofotografiach text obsahuje aj idaje
0 mierke a technike farbenia. Hlavné objekty, zmeny
a zistenia sa v mikrofotografiach oznacuju Sipkou
alebo inym symbolom, ktory je vysvetleny v legende.
Ak sa nejedna o vlastny obrazok/fotografiu, pre
kazdy obrazok/fotografiu sa v legende uvadza zdroj.
Tabulky je kvOli pripadnym technickym
komplikaciam potrebné vyhotovit v programe MS
Word (nesmu byt’ do textu vlozené ako obrazok).
Etické aspekty. Pri popise

vykonavanych na zvieratich sa uvadza, ¢i boli

experimentov
schvalené etickou komisiou a ¢i boli dodrzané
prislusné aktualne legislativne opatrenia, ktoré sa
vztahuju na tito oblast’ ako aj &islo povolenia Statnej
veterinarnej a potravinovej spravy SR. Pri klinickych
Stadiach sa uvadza, ¢i boli schvalené prislusnou
etickou komisiou.



Statistika. Pri opise pouzitych Statistickych
metdd sa uvadzaju informéacie potrebné na to, aby
si informovany c¢itatel’ mohol na zaklade povodnych
vysledkov overit ich spravnost’.

STRUKTURA PRISPEVKOV

Kazdy prispevok ma byt tematicky kompletny.
Odporacany rozsah pre odborny clanok (poévodnu
studiu) je 12 stran, pre prehladovy ¢lanok 15 stran a
pre kazuistiku 7 stran.

Hlavny text prispevku sa za¢ina nazvom
prispevku v slovenskom alebo v Ceskom jazyku a
nasledne sa uvedie nazov v jazyku anglickom, ktory
ma byt struny a vystizny (velké tuéné pismena,
vel'kost’ pisma 14, zarovnanie na stred). Pod nazvom
sa uvadzaju celé mena autorov (priezvisko, krstné
meno/mena), pod nimi pracovné zaradenie autorov
(institicia) a $tat a nakoniec e-mailova adresa prvého/
koreSpondujuceho autora (vSetko zarovnané na stred).
Pri empiricky orientovanych Stddiach je potrebné
dodrzat’ usporiadanie rukopisu do nasledovnych
asti: ABSTRAKT, UVOD, MATERIAL A
METODY, VYSLEDKY, DISKUSIA, ZAVERY,
(POﬁAKOVANIE), ZOZNAM LITERATURY.

Kazdy nadpis sa uvadza na osobitnom riadku
(velké tucné pismo, velkost 12). Nad nim a pod
nim sa vynechd vol'ny riadok. Kazdy odsek zacina

zarazkou

ABSTRAKT

Vyzaduje sa abstrakt v anglictine (tu¢né pismo,
velkost’ 12). Jeho diZka by nemala presiahnut’ 250
slov. Abstrakt stru¢ne prezentuje ciel’ a relevantnost’
Studie, zakladné postupy, hlavné zistenia a vyvodené
zévery. Zdoraznuje nové a dolezité aspekty Studie a
pozorovani.

Key words: KI'ucové slova (3—10) sa uvadzaja
v slovenskom resp. ¢eskom a v anglickom jazyku
v abecednom poradi pod abstraktom, od ktorého
su oddelené jednym volnym riadkom. Oddel'uju sa

bodkociarkou.

UvoD
Uvadza sa struény prehlad problematiky.
Namiesto podrobného literarneho prehladu je

vhodnejsie sustredit’ sa na striktne relevantné
zdroje bez zahrnutia podrobnych Gdajov a zaverov
prezentovanych v tychto zdrojoch. Uvod sa ma

koncit cielom, ktory si autori vytycili.

MATERIAL AMETODY

Prezentuje sa podrobny popis a charakteristika
objektov pozorovania/experimentov, vratane kontrol.
Identifikujii sa pouzité metddy, pristroje (meno a
adresa vyrobcu v zatvorke) a postupy s dostato¢nymi
podrobnostami na to, aby ich bolo mozné
reprodukovat’. Cituju sa zavedené metddy a ich zdroje
a strucne sa opisuji metddy, ktoré boli publikované,
ale nie su vel'mi zname. Poskytuje sa kompletny
opis novych alebo podstatne modifikovanych metod,
dovody ich pouzitia a ich pripadné obmedzenia.
Presne sa identifikuju vSetky pouzité lieCiva a
chemikalie vratane ich generického nazvu, davky a
spbsobu podavania.

Poskytuju sa kompletné informécie o Statistickych

metodach a opatreniach pouzitych vo vyskume.

VYSLEDKY

Pri uvadzani vysledkov sa pouziva medzinarodny
systém jednotiek (SI).

Prezentécia vysledkov ma byt vystizna, s logickou
nadvéznostou a vyuzivanim tabuliek a nazornych
grafov. V tabul'kach a grafoch je potrebné vyhnut
sa duplicite prezentovanych vysledkov. V texte sa
zdoraziuju a sumarizuju len doélezité pozorovania.
Tam, kde je to vhodné/potrebné, tabulky maju
obsahovat’ vysledky Statistickej analyzy (hladiny
vyznamnosti

DISKUSIA

Zdoéraznuju sa nové a dolezité aspekty Stadie,
ktoré vedu ku kone¢nym zaverom. Je potrebné
sa vyhniut podrobnému opakovaniu udajov uz
spomenutych v ¢astiach Uvod a Vysledky. Diskusia

ma obsahovat zhrnutie prezentovanych zisteni,
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relevantné obmedzenia a vyznam tychto zisteni pre
dalsi vyskum. Vysledky stadie st porovndvané s
publikovanymi vysledkami inych autorov.

ZAVERY

Davaju sa do suvislosti zavery s cielom Studie. Je
potrebné sa vyhnut’ nekvalifikovanym vyhlaseniam a
zaverom, ktoré nie st plne podporované ziskanymi
udajmi. Tam, kde je to vhodné, mo6zu sa uvadzat

odportcania.

PODAKOVANIE
(Kurzivou) Ak je to potrebné,
pod’akovanie (grant, Specidlne analyzy, technicka

podpora...).

uvadza sa

ZOZNAM LITERATURY

Vsetky zdroje uvedené v zozname musia byt
citované v texte.

Pouzité zdroje sa v zozname uvadzaji v abeced-
nom poradi (podl'a priezviska prvého autora), a kazdy
z nich sa zacina pisat’ na novy riadok s odsadenim.
Zdroje musia obsahovat priezviska a
vSetkych autorov. Neodportaca sa pouzit’ nadmerny

inicialy

pocet citacii na podporu jedného vyhlasenia.

Od
overitePnych a
celosvetovo akceptovanych vedeckych databaz.

V texte sa cituje/u autor/i priezviskom a rok

iba

zdrojov z

autorov sa vyZaduje pouZitie

recenzovanych

publikovania. V slovenskom a ¢eskom jazyku sa
pouzivaju spojky ,,a“ a ,,a kol.”“, ak je rukopis v
anglickom jazyku spojky ,,and“ a ,,etal.”. Viacnasobné
citacie sa uvadzaju v chronologickom poradi (od
najstarsej po najnovsiu).

Pri pisani zdrojov Styl a interpunkcia ma
zodpovedat’ prikladom uvedenym nizsie:

v

Casopis
inicidla/y autora /ov. Cely ndzov c¢lanku, ndzov

(vedecky/odborny): Priezvisko/a a
casopisu (kurzivou), rok publikacie, ro¢nik a prislusné
strany. Cislo Casopisu sa uvedie (v zatvorke) len
vtedy, ked’ sa v Casopise neuvadza rocnik. Mozno
uviest’ skrateny nazov ¢asopisu, ak sa takyto nachadza

106

v Standardnom ISO zozname skratenych nazvov
Casopisov. ISSN C¢islo sa nevyzaduje:

Bagirova, V. L., Mitkina, L. I.: Determination of
Tartrazine in drugs. Pharm. Chem. J. 2003, 37, 558 —
559.

Vetulani, J.: Drug addiction, part 11. Neurobiology
of addiction. Pol. J. Pharmacol., 2001, 53 (4), 303 —
317.

Pri zdrojoch v slovenskom alebo ¢eskom jazyku
je potrebné do hranatej zatvorky uviest nazov ¢lanku/
knihy a i.

Zummerova, A., Kolesarova, M.: Adherencia
pacientov k lie¢be reumatoidne;j artritidy [Adherence
of patients to the therapy of rheumatoid arthritis].
Folia Pharmaceutica Cassoviensia, 2020, 2 (3), 69 —
78.

Kniha (editovana, needitovand):
Mena a inicidly autorov citovanej Casti knihy,

autori/editori knihy, nazov knihy (kurzivou), miesto
vydania, vydavatel’, rok vydania, celkovy pocet stran
alebo citované strany (ISBN sa nevyzaduje):

Choi, C. K., Dong, M. W.: Chapter 5 — Sample
preparation for HPLC analysis of drug products.
In Ahuja, S., Dong, M. W. (Eds.). Handbook of
Pharmaceutical Analysis by HPLC. United Kingdom:
Elsevier, 2005. 123-144.

Podczeck, F., Jones, B. E.. Pharmaceutical
Capsules, 2nd edn., Pharmaceutical Press, 2004. 66—
67.

Zbornik z konferencie: Mend a inicialy autorov.
Cely nazov c¢lanku. Nazov zbornika/konferencie,
miesto a datum konania, rok publikacie, celkovy
pocet stran alebo citované strany:

Canganella, F., Balsamo, R.: Isolation and selection
of probiotic microorganisms with antagonistic activity
against Paenicibacillus larvae and Paenicibacillus
alvei. In Proceedings of the International Probiotic
Conference: Probiotics for the 3rd Millenium, High
Tatras, Slovakia, June 4 — 7, 2008, 28 — 29.

Online ¢asopis:
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Online website:

King, M. W.: The Medical Biochemistry Page.
http://themedicalbiochemistrypage.org. Updated July
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PREHLADOVE CLANKY

Publikuju sa aj ¢lanky, ktoré prezentuju sthrnné
informéacie o vyznamnych aspektoch vo farmacii a
medicine s relevantnou historickou perspektivou.
Odporucana Struktira prehladovych clankov je
nasledovna:

NAZOV/AUTORI - nazov (aj v angli¢tine) ma byt
struény a informativny.

ABSTRAKT (v angli¢tine) —uvadza ciele a vysledky
prehladu s klI'icovymi slovami (3-10).

UVOD - poskytuje informécie o kontexte, indikuje
motivaciu autora/autorov prehl'adu, definuje prislusné
zameranie a otazky pre vyskum a vysvetl'uje Strukturu
textu.

MATERIAL A METODY - opisuje/sumarizuje
metddy pouzité pre lokalizaciu, ziskavanie, selekciu
a syntetizovanie Udajov.

Hlavna ¢ast’prehPadového ¢lanku—pre prehl'adnost’
sa pouzivaju relevantné podnadpisy.

ZAVER - Zodpovedanie otazok pre vyskum,
polozenych v tivode.

ZOZNAM LITERATURY - Potvrdzuje prace inych
vedcov — =zabranuje obvineniam z plagiatorstva.
Neodporti¢a sa pouzit' viac ako 100 literarnych
zdrojov.

KAZUISTIKY

Publikuju sa aj ¢lanky, ktoré prezentuju spravy
o vynimo¢nom pripade urcitého lieCiva, resp.
substancie €i zmesi a jej neobvyklého ucinku alebo

opis zaujimavého klinického pripadu, choroby a pod.

Odporucana Struktara kazuistik je nasledovna:
NAZOV/AUTORI — nazov (aj v angli¢tine) méa byt
stru¢ny a informativny:.

ABSTRAKT (v angli¢tine) — skratena verzia celého
textu s kl'a€ovymi slovami (3-10)

UVOD — vysvetluje dovody, pre ktoré bol dany
pripad opisany

OPIS PRIPADU/PRIPADOV -
kazuistiky - uvadza sa priebeh, liecba, prognoza a

hlavna cast’
ukoncenie pripadu

DISKUSIA — zdoraznuji sa zaujimavé aspekty
pripadu

ZAVER - opisujii sa savislosti medzi hlavnymi
zisteniami/pozorovaniami a ciel'om prace
ZOZNAM LITERATURY

RECENZIA

Publikuju sa aj kritické rozbory odborného diela
(napr. knihy, ¢lanku), ktoré obsahuju oddvodnené
hodnotenie. Struktura
nasledovna:

ZAKLADNE INFORMACIE — uvadza sa nazov

knihy (¢lanku, ¢asopisu), mena autorov (priezvisko,

Odportacana recenzie je

inicialy), miesto vydania a nazov vydavatel'stva, rok
vydania, pocet stran, odporucana cena, ISBN
OBSAH KNIHY (CLANKU, CASOPISU) -
opisuji sa dolezité informacie, napr. ¢im kniha
(¢lanok, casopis) recenzenta zaujala/sklamala.
VYZNAM KNIHY (CLANKU, CASOPISU) —

uvadza sa jej vyuzitie pre odbornt verejnost’.
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