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POVODNA STUDIA
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ANTI-GLAUCOMA MEDICATIONS AND THEIR EFFECTIVENESS IN LOWE-

RING INTRAOCULAR PRESSURE
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ABSTRAKT

Glaukom je celosvetovo druhou najéastejSou
pri€inou straty zraku. Ide o neurodegenerativne
ochorenie oka, ktoré mozno v sucasnosti lieCit’
len zniZovanim vnutroo¢ného tlaku. PredloZe-
na Studia analyzovala ucinnost’ antiglaukomatik
v subore 192 pacientov a ich 379 oci, lieCenych
jednozlozkovou alebo kombinovanou lokalnou
farmakoterapiou po dobu 15 mesiacov. K sledo-
vanym lie¢ivam a ich kombindciam, zoradenym
na zaklade dosiahnutej priemernej percentualnej
redukcie vnutroo¢ného tlaku, patrili: kombinacia
prostaglandinovych analégov (PGA) + betabloka-

torov (BB) + inhibitorov karboanhydrazy (ICA)
(27,59 %), travoprost (26,1 %), bimatoprost
(25,95 %), kombinacia PGA + BB (25,12 %), ta-
fluprost (24,59 %), kombinacia PGA + ICA (24,72
%), latanoprost (23,9 %), dorzolamid (23,25 %),
timolol (23,18 %), kombinacia ICA + selektiv-
nych alfa-adrenergnych agonistov (SAAA) (21,97
%), kombinacia BB + ICA (20,55 %), brimoni-
din (20,48 %) a karteolol (20,42 %). Najmenej
ucinnymi boli brinzelamid (15,98 %) a betaxolol
(15,42 %). Pri vSetkych druhoch farmakoterapie
bola potvrdena Statisticka vyznamnost’ navodenej
zmeny vnutrooéného tlaku a ANOVA test preuka-
zal medzi jednotlivymi typmi terapie Statisticky
vyznamny rozdiel v u€innosti (p < 0,001). V su-
bore pacientov bolo navySe identifikovanych 20
rizikovych faktorov a komorbidit asociovanych
s glaukomom, z ktorych dominoval vek nad 40 ro-
kov (78,65 %). Na zaklade vysokej prevalencie hy-
pertenzie (38,02 %), diabetu mellitus 2. typu (31,25
%) a poruch lipidového metabolizmu (11,98 %)
moZzno hovorit’ o potencialnej spojitosti glaukomu
s metabolickym syndromom, a tieZ o spojitosti s
autoimunitnymi ochoreniami (6,77 %).

slova:

Kruacové farmakoterapia glaukomu;



glaukém; ucinnost’ antiglaukomatik; vnutroocny
tlak.

ABSTRACT

Glaucoma is the second most common cause of
vision loss worldwide. It is a neurodegenerative
eye disease that can currently only be treated by
lowering the intraocular pressure. This study ana-
lysed the efficacy of anti-glaucoma medications on
a group of 192 patients and their 379 eyes, treated
with single-component or combined local pharma-
cotherapy for a period of 15 months. The monitored
drugs and their combinations, ranked on the basis
of the achieved average percentage reduction of in-
traocular pressure, included: combination of pros-
taglandin analogues (PGA) + beta-blockers (BB)
+ inhibitors of carboanhydrase (ICA) (27.59%),
travoprost (26.1%), bimatoprost (25.95%), com-
bination of PGA + BB (25.12%), tafluprost (24.59
%), combination of PGA + ICA (24.72%), lata-
noprost (23.9%), dorzolamide (23.25%), timolol
(23.18 %), combination of ICA + selective alpha-
-adrenergic agonists (SAAA) (21.97%), combina-
tion of BB + ICA (20.55%), brimonidine (20.48%)
and carteolol (20.42%). The least effective were
brinzolamide (15.98%) and betaxolol (15.42%). In
all therapy types, the statistical significance of the
induced change in intraocular pressure was con-
firmed and the ANOVA test demonstrated a sta-
tistically significant difference between all types of
therapies (p < 0.001). In addition, 20 risk factors
and comorbidities associated with glaucoma were
identified in the studied group of patients, of which
the age over 40 years (78.65%) dominated. Based
on the high prevalence of hypertension (38.02%),
diabetes mellitus type 2 (31.25%) and disorders
of lipid metabolism (11.98%), a potential connec-
tion between glaucoma and metabolic syndrome,
as well as a connection with autoimmune diseases
(6.77%) was found.

Key words: efficacy of anti-glaucoma medica-

tions; glaucoma; intraocular pressure; pharma-

cotherapy of glaucoma.
UvVOoD

Glaukémové ochorenia st skupinou chronickych
progresivnych degenerativnych ochoreni oka, defi-
novanych ako neuropatie zrakového nervu, s hlavnou
spolo¢nou charakteristikou v podobe tibytku ganglio-
vych buniek sietnice a nezvratného poskodenia ter-
¢a zrakového nervu (TZN) a neuroretiny. Uvedené
patologické zmeny vedu k defektom zorného pola
a Casto az k Ciastocnej €i Gplnej strate zraku. Vznika-
ju a rozvijaju sa poésobenim mnozstva faktorov, me-
dzi ktoré patri predovsetkym vnutroo¢ny tlak (VOT)
zvyseny nad hodnotu individualne tolerovatel'nt oc-
nymi Struktirami a pritomnost’ cievnych dysregulacii
znizujicich oéni perfiziu. Dal§imi zndmymi riziko-
vymi faktormi (RF) st vek nad 40 rokov, geneticka
predispozicia, ochorenia kardiovaskularneho sys-
tému ¢i diabetes mellitus 2. typu (Kuchynka a kol.,
2016; Ruzickova, 2016). NajcastejSim dovodom zvy-
Seného VOT je nedostatocny odtok komorovej vody
(KV) pordéznymi lamelarnymi vrstvami trabekularne;
sietoviny v komorovom uhle alebo uveoskleralnou
cestou, pripadne jej nadmerna produkcia v ciliarnych
vybezkoch riasnatého telesa (Kuchynka a kol., 2016).
Medzi d’alsie teodrie etiopatogenézy patria mechanic-
ka tedria o zvysenej citlivosti Struktr v oblasti lami-
na cribrosa v kombinacii s pésobenim takého VOT,
ktory dané oko netoleruje (EGS, 2021), vaskularna
teoria o naruseni fyziologickej cievnej autoregulacie
(Kuchynka a kol., 2016), tedria naruSenia axoplaz-
matického toku medzi telom neurénu a axoplazmou
axonu, kedy bunke chybaju signalne molekuly infor-
mujuce ju o jej trvajicom spojeni s inymi bunkami
(Razickova, 2016), a tedria excitotoxicity o neuroto-
xickom posobeni glutamatu vo vysokych koncentra-
ciach (Vyborny a kol., 2008).

Podla nalezov v komorovom uhle sa rozliSuju
glaukomy s otvorenym uhlom (bez prekazok v odto-
ku KV a so zvySenym alebo normalnym VOT), so
zatvorenym uhlom (v désledku pupilarneho bloku,



plateau-iris konfiguracie alebo tirazu) a na glaukémy
detského veku. Podl'a mechanizmu vzniku d’alej roz-
liSujeme primarny typ, ktory je idiopaticky, a sekun-
darny typ, ktorého rozvoju predchadza konkrétna pa-
tologicka udalost’, zapric¢inujica morfologické zmeny
alebo ukladanie réznorodého materidlu v odtokovych
cestach, nasledované znizenim odtokovej kapacity.
Prikladom su o¢né traumy, iné ocné ochorenia (napr.
pseudoexfoliativny syndrém), pritomnost’ vnutrooc-
ného zapalu alebo nadoru, terapia kortikosteroidmi
¢i chirurgicky o¢ny zakrok (Kuchynka a kol., 2016;
EGS, 2021).

Kedze je glaukom v zaciatkoch svojho priebehu
bezpriznakovy, pacienti Castokrat vyhladaju leka-
ra neskoro. Pravidelné monitorovanie predispo-
novanych pacientov a skora diagnostika zostavaji
kl'aicovymi v snahe predchadzat’ neskorym Stadiam
ochorenia (Kuchynka a kol., 2016). Medzi zakladné
diagnostické a monitorovacie vysetrenia glaukomu
patria vySetrenie centralnej zrakovej ostrosti, vySetre-
nie o¢ného pozadia Strbinovou lampou, tonometrické
vySetrenie (meranie VOT), gonioskopické vysetre-
nie (zobrazenie topografie uhlu prednej o¢nej komo-
ry), perimetrické vysetrenie (hodnotenie funkénych
zmien v zornom poli) a klinické zhodnotenie nalezov
na TZN a vo vrstve nervovych vlaken sietnice (EGS,
2021).

Stcasna lieCba glaukomu sa ¢leni na farmakotera-
piu lokdlnymi (menej systémovymi) antiglaukoma-
tikami, laserova a chirurgicku lie¢bu. Farmakotera-
pia glaukému cieli na zatial’ jediny ovplyvnitelny, a
zaroven najvyraznej$i RF progresie ochorenia, a to
na znizenie a ndslednu stabilizaciu VOT na hodno-
ty prijatelné pre stav TZN a nervovej Casti sietnice
(Kuchynka a kol., 2016; EGS, 2021). Na Slovensku
su ako antiglaukomatika pouzivané liec¢iva zo skupi-
ny prostaglandinovych analégov (PGA; bimatoprost,
latanoprost, tafluprost a travoprost), ktor¢ st zaroven
lieckom prvej vol'by, d’alej betablokatory (BB; nese-
lektivny timolol a karteolol, p1-selektivny betaxolol),
selektivne a,-adrenergné agonisty (SAAA; brimoni-
din), inhibitory karboanhydrazy (ICA; brinzolamid
a dorzolamid), parasympatomimetikd (magistrali-

ter pripravovana 2 % ocna instilacia pilokarpinu)
a osmoticky aktivne latky (manitol). Takmer vsetky
su o¢nymi instildciami ur¢enymi na aplikéciu do spo-
jovkového vaku (Liehneova, 2010; Ruzi¢kova, 2016;
Statny ustav pre kontrolu lie¢iv, 2024). Po prestupe
rohovkou sa za pomoci KV dostavaju na receptory
pritomné na riasnatom telese, dihovke alebo uveo-
skleralnych cievach, kde pdsobia (Liillmann, Mohr,
Hein, 2007). Vo v§eobecnosti funguji na principe me-
chanizmov znizenia tvorby KV (BB, SAAA, ICA),
zvysenia odtoku KV (parasympatomimetika, PGA,
SAAA) alebo osmotickym pdsobenim stimuluju pre-
sun vody z oka do krvi (p.o. glycerol a i.v. manitol),
¢o sa vyuziva v pripadoch extrémne zvysené¢ho VOT
pri aktnom uzavere komorového uhlu. U niektorych
lie¢iv — betaxolol a brimonidin — sa uvadza aj poten-
cidlny neuroprotektivny ucinok. Pri vybere antiglau-
komatika je potrebnd opatrnost’ najmi u pacientov
s kardiovaskuldrnymi komorbiditami a astmou, na-
kol’ko niektoré lieciva (predovsetkym BB) dokazu po
absorpcii nasofaryngealnou sliznicou a systémove;j
expozicii lieCivu vyvolat’ neziaduce ucinky zhorSuju-
ce zdravotny stav pri tychto diagndzach, napr. bra-
dykardiu, arytmie, hypotenziu ¢i bronchospazmus.
Menej zadvaznymi, ale Casto sa vyskytujucimi, su tiez
lokalne neziaduce u¢inky v podobe podrazdenia oka
po aplikacii, hyperémie, a tiez pre zastupcov PGA
Specifické zmeny farby duhovky, pigmentacia o¢nych
viecok a vyraznejsi rast a stmavnutie rias (Lichneova,
2010; Kuchynka a kol., 2016). Najnovsimi v lieCbe
glaukomu st inhibitory rho-kinazy (netarsudil, ripa-
sudil) zvySujice permeabilitu trabekularnej sietovi-
ny a Schlemmovho kandla s potencidlom znizovat
produkciu KV, pdsobit’ neuroprotektivne, zvysSovat’
prietok krvi TZN a znizovat’ proces jazvenia po chi-
rurgickych o¢nych zakrokoch (Schehlein and Robin,
2024).

Ak sa nepodari dosiahnut’ pozadovany pokles VOT
monoterapiou alebo ak pacient liecbu netoleruje, pri-
stupuje sa k zmene na iné lie¢ivo v ramci skupiny
alebo na lie¢ivo s inym mechanizmom u¢inku (MU),
az nasledne ku kombinovanej terapii pridanim ucin-

nej latky s ingm MU, pri¢om sa uprednostiiuji hro-



madne vyrabané lieky s obsahom fixnej kombinacie
lie¢iv v jednom pripravku (Liehneova, 2010; Vodraz-
kova, 2015; EGS, 2021). Metody laserovej a chirur-
gickej lieCby, najcastejsie selektivna laserova trabe-
kuloplastika a trabekulektomia, prichadzajt na rad pri
netolerovani alebo po zlyhani medikamentdzne;j tera-
pie, v Specifickych pripadoch aj skor (Ferkova, 2015;
Kuchynka a kol., 2016).

Tato stidia je kvantitativnou analyzou zozbieranych
dat o hodnotach VOT meniacich sa vplyvom lokalnej
farmakoterapie primarneho glaukomu s otvorenym
uhlom (PGOU). Jej primarnym cielom bolo mate-
maticko-Statistické vyjadrenie ucinnosti lieCiv a ich
kombindcii pouzivanych vo farmakoterapii glauko-
mu. Rézne zdroje uvadzaji, ze liecba antiglaukoma-
tikami je uc¢innd, ak je nou dosiahnuty cielovy VOT,
resp. ak VOT poklesne oproti hodnotam na zaciatku
liecby o minimalne 20 %. Uvedena hladina t¢innosti
sa sledovala aj v tejto praci, a okrem ¢iselného a per-
centualneho vyjadrenia priemernej farmakoterapeu-
tickej redukcie VOT naprie¢ casovym obdobim 15
mesiacov, spolu so Statistickou vyznamnostou po-
zorovanych zmien, bola u pacientov monitorovana
aj frekvencia vyskytu jednotlivych RF a komorbidit
asociovanych so vznikom a rozvojom glaukémového
ochorenia v populécii. Nami ziskané vysledky boli
d’alej porovnavané s udajmi autorov publikovanych
vedeckych ¢lankov a klinickych $tadii.

MATERIAL A METODY

Udaje potrebné k analyze skiimanej problematiky
boli retrospektivne a pochadzali z databazy dispen-
zarizovanych pacientov preSovskej oftalmologickej
ambulancie. Do skiimaného stboru boli zaradeni na-
hodne vybrani dospeli pacienti v ré6znych vekovych
kategoriach, ktori museli spiiat’ nasledujuce pod-
mienky: potvrdena diagndéza primarneho glaukému
s otvorenym komorovym uhlom, novonasadena jed-
no- alebo viaczlozkova lokalna farmakoterapia a jej
priebeh v trvani min. 15 mesiacov s dostupnymi udaj-
mi o vyske VOT v stanovenych ¢asovych intervaloch
(1, 3, 6,9, 12 a 15 mesiacov po nasadeni lieCby),

a fakt, ze pacient pocas sledovaného obdobia nepod-
stupil ziaden z laserovych ¢i chirurgickych zakrokov
na znizenie VOT.

Finalna vyskumna vzorka zahfnala 192 anonym-
nych pacientov, z toho 187 pacientov s bilateralnou
liecbou a 5 pacientov s unilateralnou liecbou, teda
spolu 379 lieCenych oci, a ich zakladné charakte-
ristiky (pohlavie, vek v ¢ase nasadenia liecby a RF
a komorbidity spdjané s glaukémom) spolu s udajmi
o priebehu ich novonasadenej farmakoterapie (hod-
noty VOT vyjadrené v milimetroch ortutového stipca
namerané na pravom a/alebo l'avom oku kratko pred
nasadenim farmakoterapie a v intervaloch po 1, 3, 6,
9, 12 a 15 mesiacoch od zacCiatku farmakoterapie, s
povolenou ¢asovou odchylkou = 7 dni, merané au-
tomatickym nekontaktnym tonometrom (NIDEK NT-
2000) a podavané liecivo/kombinaciu lie¢iv zo skupi-
ny antiglaukomatik.

Skumany stbor tvorilo 134 zien (69,79 %) a 58 mu-
zov (30,21 %) vo veku od 18 do 88 rokov s priemer-
nym vekom 52,31 rokov. NajzastupenejSou vekovou
kategoriou boli pacienti vo veku 50— 59 rokov (n=50;
26,04 %). U tychto pacientov bol glaukém pritomny v
379 ociach (189 pravych a 190 'avych), a ich zvySeny
VOT bol lieceny jednym z 15 sledovanych typov far-
makoterapie: bud’ jednozlozkovou, pozostavajiicou z
jedného z 10 lieciv zo Styroch skupin antiglaukoma-
tik (PGA, BB, ICA alebo SAAA) alebo viaczlozko-
vou — dvojkombinaciou (PGA + BB, PGA + ICA, BB
+ ICA alebo ICA + SAAA) alebo trojkombinaciou
lieciv (PGA + BB + ICA). NajcastejSie boli pacienti
lieCeni monoterapiou latanoprostom (N = 84; 22,16
%), nasledovana dvojkombinacia PGA + BB (n = 52;
13,72 %) a dvojkombinacia BB + ICA (n = 40; 10,55
%). Vo vSeobecnosti bolo zhodne 30,08 % pacientov
lieCenych monoterapiou PGA (n = 114) a dvojkom-
binaciou lie¢iv (n = 114), 15,3 % monoterapiou BB
(n =58), 9,5 % monoterapiou ICA (n = 36), 8,71 %
trojkombinéciou liec¢iv (n = 33) a 6,33 % monotera-
piou SAAA (n = 24).

Na analyzu a porovnanie zhromazdenych udajov
0 hodnotach VOT meniacich sa vplyvom lie¢by sme
pouzili matematicko-Statistické metody vyhodnote-



Graf 1: Rizikové faktory a komorbidity identifikované v skiimanom stibore

nia dat vykonané prostrednictvom programov Micro-
soft Excel, IBM SPSS Statistics a Minitab. Pomocou
zakladnych matematickych operacii a deskriptivnej
Statistiky sme vyjadrili zozbierané hodnoty VOT me-
niace sa vplyvom lie¢by v celej vyskumnej vzorke a
u kazdého typu farmakoterapie zvlast, a to konkrétne
ako individualny rozdiel VOT (AVOT) vyjadreny ako
rozdiel medzi hodnotou VOT v stanovenom ¢asovom
intervale (VOT,, VOT,, VOT,, VOT,, VOT, alebo
VOT ) a VOT, u kazd¢ho pacienta zvIast, individu-
alny percentualny rozdiel VOT (AVOT, ) vyjadreny
ako podiel AVOT a VOT a vynasobeny 100 v kaz-
dom Casovom intervale a u kazdého pacienta zvlast’,
a priemerny VOT (m), priemerny rozdiel VOT
(AVOT, _,)) a priemerny percentualny rozdiel VOT
(AVOT,, , ) vyjadren¢ ako aritmeticky priemer hod-
ndt VOT/AVOT/AVOT,, vSetkych pacientov liece-
nych konkrétnym liecivom alebo kombinaciou lie¢iv
v konkrétnom ¢asovom intervale od zaciatku farma-
koterapie, spolu so smerodajnou odchylkou (+ SD).
Statistickd vyznamnost’ zmeny VOT dosiahnutej
konkrétnym typom farmakoterapie v kazdom stano-
venom ¢asovom intervale (VOT,vs. VOT, _,) bola
hodnotena pomocou Studentovho parového t-testu (a
= 0,05). Statisticky vyznamné rozdiely medzi Gé¢in-
nostou jednotlivych typov farmakoterapie, vyjad-

renou v podobe individualnych percentualnych roz-

dielov (AVOT,)) medzi VOT,;a VOT,, a konkrétne
farmakoterapeutické dvojice so Statisticky vyznam-
nym rozdielom v G¢innosti boli overené pomocou
jednofaktorovej analyzy rozptylov (ANOVA) kombi-

novanej s Bonferroniho post-hoc testom.
VYSLEDKY

Analyza pritomnosti RF a komorbidit asociovanych
s glaukdbmom u pacientov skiimaného suboru potvrdi-
la stvislost’ so zvySujlicim sa vekom — pacienti star-
81 ako 40 rokov tvorili viac ako tri $tvrtiny vzorky(n
= 151; 78,65 %). Okrem toho bolo identifikovanych
d’alsich 19 RF a komorbidit, ktoré spolu s frekven-
ciou ich vyskytu v skimanom stibore zhfia Graf 1.

Najcastejsim pridruzenym o¢nym ochorenim bola
katarakta (n = 89; 46,35 %), vo vacsine pripadov se-
nilného typu. Vyrazné percento pacientov malo nizku
hodnotu centralnej hrabky rohovky — CCT (n = 46;
23,96 %) a myopia ako RF glaukomu s otvorenym
uhlom zostala nejednozna¢nou — spolu s hypermet-
ropiou mali v skimanom subore zhodné zastipenie
(n=57;29,69 %). Casto vyskytujticimi sa boli najma
ochorenia asociované s metabolickym syndromom,
konkrétne hypertenzia (n = 73; 38,02 %), diabetes
mellitus 2. typu (n = 60; 31,25 %), poruchy lipidové-
ho metabolizmu (n = 23; 11,98 %) a obezita (n = 20;



Tab. 1: Priemerné zmeny VOT dosiahnuté farmakoterapiou pocas sledovaného
obdobia v celej skiimanej vzorke

Cas od zaciatku VOT = SD (mmHg) AVOT £ SD (mmHg) AVOT% = SD (%)
farmakoterapie
(mesiac)
0 23,19+ 3,17 - -
1 20,03 + 2,84 -3,15+2,13 —13,27 + 8,22
3 18,78 + 2,44 -4,41+2,58 -18,37+£9,51
6 18,45 +2,51 4,74 £2,68 —-19,83 + 9,88
9 18,3 +2,49 -4,89+2,78 -20,45 + 10,22
12 18,08 +£2,32 -5,11 £2,68 -21,38 £ 9,61
15 17,74 £ 2,24 -5,45+2,56 —22,89+8,9

10,42 %). Dalej bola v stbore pacientov pozorovana
potencialna suvislost’ glaukému s autoimunitnymi
ochoreniami (n = 13; 6,77 %) — iSlo o 4 pacientov
trpiacich reumatoidnou artritidou, 5 pacienti trpe-
li psoridzou a 4 mali diagnostikované autoimunitné
ochorenie Stitnej zl'azy. Spomedzi ochoreni asocio-
vanych s obehovymi poruchami (n = 12; 6,25 %) sa
vyskytli 3 pripady zavratov a tinitus, 3 pripady migré-
ny a 2 pripady Raynaudovho syndrému. Pozitivna
rodinna anamnéza tvorila 7,29 % (n = 14). Iba v 2
pripadoch (1,04 %) sme nezaznamenali pritomnost’
ziadneho zo zndmych RF glaukému, a naopak, kom-
binaciu 4 a viac RF sme zistili u 81 pacientov (42,19
%). Pri porovnavani frekvencie vyskytu jednotlivych
RF medzi pohlaviami sme sledovali u muzov vyssiu
prevalenciu diabetu (39,66 % u muzov vs. 27,61 % u
zien) a u zien vyraznejsi vyskyt poruch funkcie Stitnej
zlazy (3,45 % u muzov vs. 13,43 % u zien) a ciev-
nych ochoreni (1,72 % u muzov vs. 8,21 % u zien).
U pacientov mladsich ako 40 rokov bol vyrazne vyssi
vyskyt myopie (63,41 % u veku < 40 rokov vs. 20,53
% u veku > 40 rokov) a pozitivnej rodinnej anamnézy
(19,51 % u veku < 40 rokov vs. 3,97 % u veku > 40
rokov).

Co sa Ucinnosti antiglaukomatik tyka, priemerna
hodnota VOT pred zaciatkom farmakoterapie naprie¢
celym suborom bola 23,19 + 3,17 mmHg (n = 379)
a po 15 mesiacoch lie¢by poklesla na 17,74 + 2,24
mmHg (n = 379). Tato redukcia VOT bola Statisticky
vyznamna (p < 0,001). Priemerné redukcia VOT po
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15 mesiacoch farmakoterapie, vyjadrena ako aritme-
ticky priemer vsetkych jednotlivych zmien VOT, bola
-5,45 £ 2,56 mmHg/-22,89 + 8,9 %. Mozno konsta-
tovat’, ze redukciu VOT vicsiu alebo rovnu 20 %
dosiahla viac ako polovica pripadov liecenych oci
(n = 241; 63,59 %). Priemer hodnét VOT vsetkych
pacientov v kazdom stanovenom ¢asovom intervale
liecby spolu s ¢iselnym a percentudlnym vyjadrenim
priemernej redukcie VOT uvadza tabulka 1.

V  ramci

jednozlozkovej farmakoterapie bol

najucinnej$im lieCivom travoprost zo skupiny
PGA s priemernou redukciou VOT po 15 me-
siacoch farmakoterapie —6,09 + 1,73 mmHg/
-26,1£5,71 % (n=10; VOT;= 23,11 + 2,07 mmHg;
VOT; = 17,02 + 1,38 mmHg; p < 0,001). Spome-
dzi zastupcov skupiny BB pouzivanych v liecbe
glaukomu preukdzal najvyraznej$iu ucinnost’ timo-
lol s dosiahnutou priemernou redukciou -5,9 + 2,47
mmHg/-23,18 8,23 % (n=17; VOT;=24,79+2,79
mmHg; VOT; = 18,89 + 1,56 mmHg; p < 0,001).
Medzi zastupcami BB bol pomocou ANOVA testu
potvrdeny Statisticky vyznamny rozdiel v nimi navo-
denej percentualnej redukcii VOT po 15 mesiacoch
(p = 0,027), a to konkrétne medzi lie¢ivami timolo-
lom a betaxololom (p = 0,028), ¢o je mozné vysvet-
lit’ prave farmakologickou aktivitou betaxololu, resp.
jeho selektivitou k f1-adrenergnym receptorom.
NajucinnejSimi  spomedzi dvojkombinacii boli
PGA + BB s priemernou redukciou VOT po 15
mesiacoch —5,91 + 2,29 mmHg/-25,12 + 7,33 %



Tab. 2: Priemerné zmeny VOT dosiahnuté jednotlivymi druhmi farmakoterapie
po 3 a po 15 mesiacoch

lie¢ivo/ VOT, VOT, AVOT VOT AVOT
kombinacia lie¢iv vmmHg+ SD | vmmHg+ SD | po 3 mesiacoch | v mmHg+ SD |po 15 mesiacoch
(pocet pacientov) v mmHg + SD v mmHg + SD
(v % £ SD) (v% = SD)
PGA + BB + ICA 25,86 +2,74 19,3 £3,16 —6,56 £2,32 18,64 £ 2,28 -7,22 £ 2,55
(n=33) (25,45 + 8,96) (27,59 + 8,35)
travoprost 23,11 £2,07 17,44 £ 2,01 -5,67£2,47 17,02 £ 1,38 -6,09 + 1,73
(n=10) (24,19 £ 9,08) (26,1 £5,71)
bimatoprost 24,34+ 3,99 18,4 +£2,07 -5,94+3,17 17,79 £ 2,35 —6,55 + 3,42
(n=10) (23,39 + 8,99) (25,95 +9,81)
PGA + BB 23,06 + 3,56 189+2)5 —4,17+£2,82 17,15+2,38 -5,91£2,29
(n=52) (-17,19 +10,43) (-25,12 +7,33)
tafluprost 23,24 £ 4,32 18,43 +1,91 —4,81 +£2,87 17,26 £ 1,88 -5,98 + 3,01
(n=10) (-19,48 +9,02) (-24,59 = 8,53)
PGA + ICA 25,18 £ 3,27 19,94 + 1,82 -5,23+£3,23 18,74 £ 1,55 —6,43 £2,87
(n=12) (19,77 + 10,58) (-24,72 £ 8,55)
latanoprost 22,4 +2,83 17,96 £2.3 —4,44 + 2,46 16,94 + 2,09 -5,46 + 2,32
(n=84) (-19,32 £ 9,27) (23,9 + 8,36)
dorzolamid 23,9 + 3,38 19,43 + 1,85 4,47 +£2,35 18,08 + 1,43 -5,83+£3,1
(n=28) (-17,89 = 8,3) (23,25 +10,02)
timolol 24,79 + 2,79 20,01 £2,27 4,78 £1,92 18,89 + 1,56 -5,9+247
(n=17) (-19,05 +7,01) (-23,18 =8,23)
ICA + SAAA 20,85 +2,3 18,53 +2,68 -2,32+1,55 16,28 +£2.75 4,57 +£1,97
(n=10) (-11,19 £ 7,31) (-21,97 £8,61)
BB + ICA 22,86 + 2,47 18,79 +2.4 —4,08 £2,32 18,09 +2,02 —4,78 £2,04
(n=40) (-17,5+9,24) (-20,55 +7,83)
brimonidin 21,85+243 18,98 £ 2,16 -2,86+ 1,63 17,34 £ 2,35 —4,51+1,96
(n=24) (-12,91 = 6,6) (-20,48 = 8,69)
karteolol 24,13+ 3,21 19,05 +2,77 -5,08 £3,14 18,93 + 1,87 -5,2+3,44
(n=10) (-20,43 + 10,65) (20,42 + 12,05)
brinzolamid 22,76 £3,19 19,64 £ 3,27 -3,13+1,5 19,14 +£2.97 -3,63+£1,15
(n=8) (13,84 £ 6,77) (-15,98 + 4,66)
betaxolol 22,02 +2,6 18,83 £2,39 -3,19+£2 18,56 £ 2,56 -3,46 £ 2,25
(n=31) (-14,11 + 8,68) (15,42 +9,32)

(n=52; VOT, = 23,06 + 3,56 mmHg; VOT , = 17,15
+ 2,38 mmHg; p < 0,001). Rozdiel v tc¢innosti me-
dzi dvojkombinaciami antiglaukomatik bol Statistic-
ky vyznamny (p = 0,04). Bonferroniho post-hoc test
potvrdil rozdiel medzi dvojkombinaciami PGA + BB
a BB + ICA (p = 0,036; priemerny rozdiel —4,57 +
1,63 %). Trojkombinacia lieciv zo skupin PGA + BB
+ ICA podavana po dobu 15 mesiacov znizila VOT
v priemere 0 —7,22 + 2,55 mmHg/-27,59 + 8,35 % (n
= 33; VOT;= 25,86 + 2,74 mmHg; VOT; = 18,64 +

2,28 mmHg; p < 0,001) a bola najucinnejSim typom
farmakoterapie v ramci celého stiboru pacientov. Na
konci sledovaného obdobia dosiahlo cielovl, mini-
malne 20 % redukciu VOT 13 z 15 druhov farma-
koterapie glaukomu. U¢innost’ ostatnych lie¢iv a ich
kombinacii, uvadzanych v zostupnom poradi podla
dosiahnutej priemernej percentualnej redukcie po 15
mesiacoch, opisuje tabul’ka 2. VSetky v nej uvadzané
redukcie VOT (po 3 aj po 15 mesiacoch lieCby) boli
Statisticky vyznamné (p < 0,001).

11



Vysledok vzajomného porovnania uc¢innosti an-
tiglaukomatik prostrednictvom ANOVA testu, po-
rovnavajuceho percentudlne redukcie VOT po 15
mesiacoch liecby u vSetkych 15 sledovanych typov
farmakoterapie, preukazal medzi nimi Statisticky vy-
znamny rozdiel (p < 0,001). Bonferroniho post-hoc
testom bol potvrdeny Statisticky vyznamny rozdiel v
ucinnosti medzi trojkombinaciou PGA + BB + ICA
a betaxololom (p < 0,001; priemerny rozdiel A =
—12,18 £ 2,12 %), dvojkombinaciou PGA + BB a be-
taxololom (p <0,001; A=-97+1,92 %), latanopros-
tom a betaxololom (p < 0,001; A=-8,48 + 1,78 %),
dorzolamidom a betaxololom (p = 0,046; A = —7,83
+ 2,21 %) a medzi kombinaciami PGA + BB + ICA
aBB +ICA (p=0,047; A=-7,05+ 1,99 %).

Porovnéavanie ucinnosti monoterapie, dvojkombi-
nacie a trojkombinacie lieciv v naSom subore pacien-
tov pomocou ANOVA testu preukdzalo Statisticky
vyznamny rozdiel v u¢innosti (p = 0,003). Konkrétne
iSlo o Statisticky vyznamny rozdiel medzi trojkombi-
naciou lie¢iv a monoterapiou (p = 0,002; A= 5,52
1,64 %) a medzi trojkombinaciou lieCiv a dvojkombi-
néciou lie¢iv (p = 0,035; A= 4.4 £ 1,74 %).

DISKUSIA

Z publikovanych vysledkov inych autorov, ktori sa
venovali porovnavaniu uc¢innosti lie¢iv pouzivanych
vo farmakoterapii glaukomu, vyplyva niekol’ko po-
dobnosti, ale i niekol’ko rozdielov oproti nasim vy-
sledkom. NajcastejSim porovnavacim parametrom
v dostupnych studiadch boli zmeny VOT po 12 tyz-
diioch od zaciatku podavania farmakoterapie. Orme
a kol. (2010) sledovali najvyraznejsi pokles VOT
z priemerného pociatocného VOT 23,54 mmHg
pri fixnej kombindcii latanoprostu s timololom (na
16,09 mmHg), d’alej nasledovali lie¢iva bimatoprost
(16,97), latanoprost (17,42) a travoprost (17,44), fix-
nd kombinacia ICA + timolol (17,76), monoterapia
ICA (17,94) a timolol (18,38). Metaanalyza Van der
Valk a kol. (2009) zoradila antiglaukomatiké v mono-
terapii podl'a relativnej zmeny VOT v Case najvyssej
hladiny lie¢iva v krvi nasledovne: bimatoprost (33

12

%), latanoprost a travoprost (=31 %), timolol (—27
%), brimonidin (-25 %), betaxolol (-23 %), dorzo-
lamid (—22 %) a brinzolamid (—17 %). Metaanalyza
Li a kol. (2016) priniesla vysledky v podobe poradia
lie¢iv podl'a priemernej redukcie VOT (v mmHg):
bimatoprost (—5,61), latanoprost (—4,85), travoprost
(—4,83), tafluprost (—4,37), timolol (-3,7), brimoni-
din (-3,59), karteolol (-3,44), dorzolamid (-2,49),
brinzolamid (-2,42) a betaxolol (-2,24). Metaanaly-
za Inoue a kol. (2020) vytvorila poradie lie¢iv podla
priemerného poklesu VOT (v mmHg) v porovnani
s timololom. Najuc¢innejSimi boli bimatoprost (-3),
tafluprost (-2,45), travoprost (—2,35) a latanoprost
(=2,05). Brimonidin bol oproti timololu menej u¢in-
nym (+1,50). Ked’Ze tito autori pouzili vo svojich pra-
cach kazdy iné vyjadrenie zmeny VOT liecbou, nie
je mozné ich adekvatne porovnavat ani navzajom,
ani s naSimi vysledkami. Mozno vSak konStatovat,
ze lie¢iva zo skupiny PGA boli vzdy G¢innej$imi ako
ostatné skupiny antiglaukomatik, a to predovsetkym
bimatoprost, ktory bol najucinnejsi, podobne ako
v nasom subore pacientov. Podobnost’ medzi vysled-
kami vidime tiez v niz$ej ucinnosti betaxololu a brin-
zolamidu.

Z vysledkov autorov Mishra, Sinha, Kumar (2014)
(bimatoprost —35,9 %, latanoprost —29,9 %, travo-
prost—30,8 %, timolol —26,6 %), Higginbotham a kol.
(2010) (latanoprost —31,56 %, timolol —25,62 %) a
Brandt a kol. (2008) (bimatoprost —32,11 %, timolol
-25,81 %) je zrejmé, ze v monoterapii si PGA oproti
timololu u¢innejSou volbou. Podobne tak aj v nasom
skimanom stbore bol timolol (-19,05 %) oproti za-
stupcom PGA — predovsetkym bimatoprostu (-23,39
%) a travoprostu (—24,19 %) — po 3 mesiacoch vyraz-
ne menej u¢innym.

Kombinéciou PGA s timololom (PGA + BB) sa
zakazdym dosiahla vyraznejsia redukcia VOT opro-
ti monoterapii, ktort uvadzaju stadie — Brandt a kol.
(2008) (bimatoprost 32,11 %, timolol 25,81 %, bi-
matoprost + timolol 33,06 %) a Higginbotham a kol.
(2010) (latanoprost 31,56 %, timolol 25,62 %, latano-
prost + timolol 36,43 %). V pripade nasSich vysledkov
po 3 mesiacoch lieCby nebola lepsia i¢innost’ kombi-



nacie PGA + BB potvrdena. Rozdiel v u¢innosti bol
badatelny az po 15 mesiacoch terapie — latanoprost
(23,9 %), timolol (23,18 %), PGA + BB (25,12 %).

V ramci vysledkov studie Katzakol. (2013) dosiahla
fixna kombinacia ICA + SAAA (brinzolamid + brimo-
nidin) oproti monoterapiijednotlivymiliec¢ivami (brin-
zolamidom a brimonidinom) Statisticky vyznamny
rozdiel vucinnosti (brinzolamid —20,19 %, brimonidin
—20,33 %, brinzolamid + brimonidin —28,74 %). Po-
dobne ako pri kombinacii PGA + BB, aj v pripade
ICA + SAAA boli rozdiely medzi lie¢ivami brinzo-
lamidom, brimonidinom a ich fixnou kombinaciou
vyraznejsie az po 15 mesiacoch (brinzolamid —15,98
%, brimonidin —20,48 %, brinzolamid + brimonidin
—21,97 %), Statisticky vyznamny rozdiel vSak nebol
potvrdeny.

Metaanalyza He, Wang, Huang (2013) vo svojich
zéveroch publikovala konStatovanie, ze fixné kom-
binacie dorzolamidu s timololom a latanoprostu s ti-
mololom vykazuju ekvivalentni G¢innost’. Podobne,
Babi¢ a kol. (2013) porovnavali u¢innost’ medzi kom-
binaciami BB + ICA a PGA + BB, pricom potvrdili
iba minimalny rozdiel v navodenej redukcii (PGA +
BB -36,28 %, BB + ICA -35,66 %). V nasom subore
pacientov sme po 3 mesiacoch sledovali vyrazne niz-
Sie hodnoty percentudlnej redukcie, ale zhodnu ucin-
nost’ (PGA + BB -17,19 %, BB + ICA —-17,5 %), po
15 mesiacoch vSak medzi tymito kombinaciami roz-
diel narastol (PGA + BB -25,12 %, BB + ICA -20,55
%).

Najucinnejsim typom farmakoterapie po 15 me-
siacoch bola trojkombinacia lie¢iv PGA + BB +
ICA (27,59 %). Efektu takejto trojzlozkovej far-
makoterapie na zmenu VOT sa venovali Lesk a
kol. (2008) a Susanna, Nicolela, Oga (2000). Lesk
a kol. (2008) sledovali 313 pacientov liecenych ne-
dostatoéne uCinnou monoterapiou latanoprostom,
ktorym bola do liecby pridana kombinacia dorzo-
lamidu s timololom alebo bol latanoprost kombi-
naciou dorzolamidu s timololom nahradeny. Po 12
tyzdnoch dosiahla trojkombinacia PGA + BB + ICA
redukciu VOT -6,31 + 3,56 mmHg (-28,08 = 13 %)
a dvojkombinacia BB + ICA —5,81 + 4,85 mmHg

(-23,47 £ 17,98 %). 66,4 % pacientov dosiahlo re-
dukciu vacsiu ako 20 % v skupine lie¢enej PGA + BB
+ ICA a 52,9 % pacientov v skupine lieCenej BB +
ICA. Na zaklade vysledkov Susanna, Nicolela, Oga
(2000) mozno hovorit’ o potencialnom klinicky re-
levantnom aditivnom efekte latanoprostu pridaného
k liecbe fixnou kombinaciou dorzolamidom s timo-
lolom (po jednom tyzdni liecby bola sledovana prie-
merné redukcia VOT -3,1 mmHg/-16 % a 36,3 % pa-
cientov dosiahlo priemernti redukciu VOT vécsiu ako
20 %), ktory sme mali moznost’ pozorovat’ aj v ramci
nasho skimaného stuboru (po jednom mesiaci liecby
-15,36 %, po troch mesiacoch lieCby —25,45 %).

Z uvedenych vysledkov vyplyva, ze priemerné per-
centualne redukcie VOT, ziskané z udajov v skiima-
nom subore pacientov, su nizSie ako redukcie VOT
namerané vicsinou inych autorov. Predpokladame,
ze tato skuto¢nost’ suvisi s malymi subormi pacientov
u niektorych lieciv a ich kombinacii, prip. s nizsimi
hodnotami pociatocnych neliecenych hodnot VOT,
nerozliSovanie existujucej alebo neexistujiicej pred-
chadzajucej farmakoterapie, ¢asové odchylky od sta-
noveného intervalu merania a nerovnaky ¢as merania
v ramei dila. Vyznamnu rolu pri sledovani ti¢innosti
lie¢iv zohrava aj adherencia pacientov k lieCebnému
rezimu, zndSanie liecby ¢i vysoka individualita G¢in-
ku antiglaukomatik na Siroké spektrum pacientov.

K vysledkom frekvencie vyskytu jednotlivych rizi-
kovych faktorov uvadzame $tadiu Lee a kol. (2023),
ktori popisali a potvrdili suvislost’ zvySeného rizika
glaukomu s RF v podobe metabolického syndromu.
Kolli a kol. (2023) potvrdili spojitost’ medzi glauko-
mom a vys$8§imi hodnotami glykovaného hemoglobi-
nu, diabetom a dyslipidémiou. Podobne, Lee a kol.
(2024) potvrdili asociaciu medzi diabetom, hyper-
tenziou a glaukdémom — v ich subore glaukomatikov
trpelo 16,31 % diabetom a 30,07 % hypertenziou
(v pripade nasich vysledkov to bolo 31,25 % pacien-
tov s diabetom a 38,02 % s hypertenziou).

Prevalenciu autoimunitnych ochoreni u pacientov
s primarnym glaukémom s otvorenym uhlom opro-
ti kontrolnej skupine skumali Lorenzo a kol. (2022),
a tato bola Statisticky vyznamne vys$Sia v pripade
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glaukémom postihnutych pacientov (17,4 % vs. 10,1
%; p = 0,044). Autoimunitné ochorenie teda zname-
nalo zvysené riziko rozvoja glaukomu. NajcCastejSie
sa vyskytovala prave reumatoidna artritida (4,6 %)
a psoriaza (4,1 %) — podobne, ako v pripade nasho
suboru pacientov (2,08 % pacientov s reumatoidnou
artritidou a 2,6 % pacientov so psoriazou). Riziko
glaukomu pri existujticej psoriaze skimali a potvrdili
Lia Cheng (2024) vo svojej kohortovej studii a Geyer
a Levo (2020) uvadzaji vyznamné suvislosti medzi

glaukémom a reumatoidnou artritidou.
ZAVER

Vysledky tejto Stadie podporuju opodstatnenie
pouzivania zastupcov skupiny PGA ako lieCiv prvej
volby v liecbe glaukému, a podobne tak aj ich kombi-
nacii s inymi antiglaukomatikami, ktoré boli v znizo-
vani VOT v ramci naSej vyskumnej vzorky najucin-
nejSimi. Vyrazna ucinnost preukdzala trojkombinacia
lie¢iv zo skupin PGA + BB + ICA, preto buducim
pracam venujicim sa problematike lie¢by glaukomu
odpori¢ame zamerat’ sa na zhodnotenie pozitiv a ne-
gativ takejto trojzlozkovej lieCby na vacsej vzorke pa-
cientov. Novy smer vo farmakoterapii glaukému za-
iste prinesu lieciva zo skupiny inhibitorov rho-kinazy
a iné¢ inovativne neuroprotektivne pristupy k liecbe,
ktoré mozu byt rieSenim rapidne sa zvysujtcich ¢isel

prevalencie glaukomu vo svete.
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ABSTRAKT

Alchemilka (rod Alchemilla spp.) je tradi¢ne
vyuZivana v Pudovej medicine vd’aka svojim bio-
logicky aktivhym obsahovym liatkam, ako su po-
lyfenoly, flavonoidy a fenolové kyseliny. Cielom
predkladanej Studie bolo stanovit’ a porovnat’
antioxidaénu aktivitu a obsah vybranych latok
nadzemnych casti druhov alchemilka Zltozelena
(Alchemilla xanthochlora Rothm.) a alchemilka
pasienkova (Alchemilla monticola Opiz.) zo Sty-
roch roznych lokalit. Antioxidacna aktivita bola

hodnotena metédami FRAP, TEAC a DPPH. Naj-
vysSiu antioxidaénu aktivitu a obsah polyfenolov
preukazala A. xanthochlora z Kosic (TEAC 68,7
mg/100 g). Z hPadiska fotosyntetizujicich pigmen-
tov bol najvyssi obsah chlorofylu zisteny v A. mon-
ticola z Rakiska. Etanolové extrakty vykazovali
vys$sie hodnoty antioxidac¢nej aktivity a obsahu fe-
nolovych zlicenin v porovnani s vodnymi extrak-
tami. Vdaka svojim obsahovym latkam a vy-
sokej antioxidacnej aktivite sa alchemilka vyzna-
Cuje viacerymi terapeutickymi icinkami. Na zak-
lade preukazanych gastroprotektivnych, protiza-
palovych a analgetickych vlastnosti ma skuto¢ny
potencial v oblasti zdravotnictva a mediciny.

KPucové slova: Alchemilla sp.; antioxida¢na ak-
tivita; DPPH; flavonoidy; FRAP; polyfenoly

ABSTRACT

Alchemilla (genus Alchemilla spp.) is traditio-
nally used in folk medicine due to its biologically
active constituents, such as polyphenols, flavono-
ids, and phenolic acids. The aim of this study was
to determine and compare the antioxidant activity
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and content of selected substances in the above-
-ground parts of Alchemilla xanthochlora Rothm.,
and Alchemilla monticola Opiz., from four diffe-
rent locations. Antioxidant activity was evaluated
using the FRAP, TEAC, and DPPH methods. A.
xanthochlora from Kosice showed the highest an-
tioxidant activity and polyphenol content (TEAC
68.7 mg/100 g). In terms of photosynthetic pig-
ments, the highest chlorophyll content was found
in A. monticola from Austria. Ethanol extracts
showed higher values of antioxidant activity and
phenolic compound content compared to water
extracts. Thanks to its constituents and high an-
tioxidant activity, alchemilla has several therape-
utic effects. Based on its proven gastroprotective,
anti-inflammatory, and analgesic properties, it has
real potential in the field of healthcare and medici-

ne.

Key words: Alchemilla sp.; antioxidant activity;
DPPH; flavonoids; FRAP; polyphenols

UVOD

Liecivé rastliny sprevadzaju l'udstvo uz od nepama-
ti. Povazuju sa za hlavny zdroj biologicky aktivnych
zlucenin. Vdaka svojmu prirodzenému vyskytu, ¢i
niz§iemu poctu neziaducich uc¢inkov, st predmetom
mnohych vedeckych vyskumov. Medzi vyznamné
lie¢ivé rastliny patri aj alchemilka (rod. Alchemilla),
ktora zahfia priblizne 250 druhov, rasticich na vlh-
kych lukach chudobnych na véapnik. Prirodzene sa
vyskytuje v Eurdpe, zapadnej Azii, Severnej Ame-
rike, ale aj v horskych oblastiach Juznej Ameriky a
Afriky. Najviac skaimanym druhom rodu Alchemilla
sp. je alchemilka oby¢ajna (Alchemilla vulgaris L.
syn. Alchemilla xanthochlora Rothm.), nazyvana tiez
alchemilka zltozelena, ktora patri ¢elade Rosaceae
(ruzovité) (Tadi¢ a kol., 2020). Neddvne taxonomické
vyskumy potvrdili, Ze taxdn pozostava z 12 apomik-
tickych morfologicky podobnych mikrodruhov, ktoré
¢asto hybridizuja (Jakimiuk a kol., 2025).

Alchemilla xanthochlora Rothm. je trvaca, 15 — 50
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cm vysoka bylina, ktora ma rozvetveny koren. Spod-
né prizemné listy s dlhou stopkou st 9 — 13-dielne
dlanovito-lalocnaté, chlpaté s pilkovitym okrajom.
Stonkové listy su mensSie a kratSie, maju 5 — 9 lalo-
kov. Kvety st 4-pocetné, zelenkasto ZIté, zloZzené len
z kalicha a kalisSka, bez korunnych lupienkov, vytva-
rajuce vrcholikovité sukvetia. Plodom je nazka (Mar-
tonfi, 2022).

Liekopisnou drogou je celd alebo rezana, ususena
kvitnica nadzemna ¢ast’ rastliny Alchemillae herba,
Alchemillae folium. Minimalny obsah trieslovin, kto-
ry je vyjadreny ako ekvivalent pyrogallolu, predsta-
vuje vo vysusenej droge 6,0 % (Nagy a kol., 2017).
Droga obsahuje 6 — 8 % hydrolyzovatel'nych trieslo-
vin, najmé galotaniny, elagotaniny ako sl agrimoniin,
pedunkulagin, levigatin. Z fenolovych kyselin st pri-
tomné kyselina salicylova, chlorogénova a kavova.
Dalej sa v rastline vyskytuju antokyany, kumariny,
mineralne latky a flavonoidy, predovsetkym kverce-
tin-3-glukuronid (Jakimiuk a Tomczyk, 2024). Z do-
vodu vysokého obsahu trieslovin posobi droga stahu-
juco (adstringentne) a vykazuje protizapalové ucinky
na sliznicu traviaceho traktu, pricom zaroven zabra-
fluje rozmnozovaniu neziadticej mikroflory. Indikuje
sa pri zapalovych ochoreniach traviacich organov a
dysmikrobidlnych dyspepsiach. HorCiny nepatrne
zvySuju sekréciu zalidocCnej Stavy a zlepSuju vstre-
bavanie zivin v tenkom ¢reve. Na vonkajsie pouZitie
sa droga aplikuje pri ekzémoch, koznych vyrazkach a
popaleninach (Jelaca a kol., 2022).

Alchemilka sa dalej vyznacuje antioxidacnymi,
antiproliferativnymi ucinkami, protivirusovou, an-
tifungalnou aktivitou a terapeutickym vyuzitim pri
liecbe hemoroidov. (Boroja a kol., 2018). Rastlina je
v l'udovej medicine znama ako prostriedok na liec-
bu ,,zenskych tazkosti. Uplatiiuje sa pri bolestivej
menstruacii, ale aj pri problémoch suvisiacich s me-
nopauzou (Backorova a kol., 2023.) Z dévodu moz-
ného vyvolania kontrakcii maternice sa droga nesmie
uzivat’ pocas gravidity a neodporuca sa ani v obdobi
laktacie. U citlivych Zien moze zvySovat’ menstruac-
né krvacanie. Predpokladana je aj interakcia s antiko-

agulanciami a hormonalnou antikoncepciou (Mika,



2016).

Cielom tejto Stadie bolo stanovit’ antioxidacnu
aktivitu, urCit celkovy obsah vody, polyfenolov,
flavonoidov, fenolovych kyselin, a fotosyntetizuju-
cich pigmentov alchemilky ZItozelenej (Alchemilla
xanthochlora Rothm.) a porovnat’ ziskané hodnoty
s hodnotami pre alchemilku pasienkovu (Alchemilla
monticola Opiz.).

MATERIAL A METODY

Rastlinny material

Rastlinny material tvorili Styri vzorky (1) Alchemil-
la xanthochlora Rothm. (alchemilka Zltozelena), pes-
tovana v Univerzitnej zahrade lie€ivych rastlin UVLF
v Kosiciach. Rastla v nadmorskej vyske 208 m n. m.,
na svetlom a mierne suchom stanovisti. (2) Alche-
milla xanthochlora Rothm. pochadzajica z Niznych
Ladic¢koviec (okres Humenné), rastiica v nadmorske;j
232 m n. m na vlhkom stanovisti a v polotieni. (3)
Alchemilla monticola Opiz. (alchemilka pasienkova)
zberana v obci Turie (okres Zilina) v nadmorskej vys-
ke 452 m n. m. Rastla na vlhkych podach v polotieni.
(4) Alchemilla monticola Opiz. zberana v obci Mie-
ders (Rakuske Alpy) v nadmorskej vyske 952 m n. m,
na vlhkom a polotienistom stanovisti. Vlastnoru¢ny
zber rastlin sa vykonaval v mesiacoch jul az august
v roku 2022. Po zbere bol material vysuseny za rov-
nakych podmienok pri teplote nepresahujucej 35 °C.

Stanovenie obsahu vody

Cerstvo nazbierané rastliny boli pred susenim zva-
zené na analytickych vahach 60/220.R2 (Radwag AS,
Pol'sko) s hmotnostou m¢. Po prirodzenom suseni
boli drogy opakovane odvazené, s hmotnost'ou md.
Percento suSiny v analyzovanych drogach bolo vy-
jadrené na zaklade vztahu (Kovacik, 2012):

w (%)susina = :_: *100 %

Obsah vody bol nasledne vypocitany na zaklade
vztahu: W (%), .. = 100 % — W (%)

vod. susina

Priprava vodnych a etanolovych extraktov

1 g ususenej drogy Alchemillae herba (1 — 4) bol
pomlety na elektrickom mlynceku a preneseny do Er-
lenmeyerovej banky. Ako extrakéné rozpustadla boli
pouzité: 250 ml 60 % etanol (Mikrochem s.r.0., Slo-
vensko) a 250 ml destilovana voda. V ultrazvukovom
kupeli (Kraintek 18, Slovensko) sa pripravené drogy
extrahovali poCas 60 minut pri teplote 40 °C. Nasled-
ne sa vzorky prefiltrovali, ich objem sa doplnil na 100
ml (60 % etanolom, resp. destilovanou vodou). Takto

pripravené vzorky boli pouzité na d’alSie stanovenia.

Kvantitativne stanovenie celkového mnoZstva po-
lyfenolov

Na stanovenie celkového obsahu polyfenolov bola
pouzita metoda podl'a Singletona a Rossiho (1965).
Do skimaviek sa napipetovalo 0,1 ml skimanej vzor-
ky, nasledne sa pridalo 0,1 ml Folin-Ciocalteuho ¢i-
nidla (Centralchem s.r.0., Slovensko); 1,0 ml 20 %
uhli¢itanu sodn¢ho (Na,CO,) a 8,8 ml destilovanej
vody. Pripravena reakéna zmes sa premiesala a ne-
chala inkubovat’ 30 minut na tmavom mieste. Ab-
sorbancia sa merala na spektrofotometri (Beckman
DU530, USA) pri vlnovej dizke 700 nm oproti kon-
trolnej vzorke (60 % etanol). Z nameranych hodnot
absorbancii kyseliny gallovej (5; 3; 0,5; 0,1; 0,05
mg.I") bola zostrojena kalibraéna priamka a rozpty-
lom R? = 0,9996. Obsah celkovych polyfenolov bol
vyjadreny ako ekvivalent kyseliny gallovej (Sigma-
-Aldrich, USA).

Kvantitativne stanovenie celkového mnoZstva fla-
vonoidov

Na stanovenie flavonoidov bol zvoleny postup pod-
I'a Shafii a kol. (2017). Do skiimaviek sa napipetovalo
1,0 ml vzorky, ku ktorej sa pridalo 0,2 ml 10 % eta-
nolového roztoku chloridu hlinitého (Lach Ner s.r.0.,
CR); 0,2 ml 1 M octanu sodného a 8,6 ml destilovanej
vody. Tato reakénd zmes sa po premieSani inkubovala
30 minat v tme. Absorbancia sa spektrofotometricky
merala pri vinovej dizke 415 nm oproti kontrolnej
vzorke (60 % etanol). Z priemeru nameranych hodnot
absorbancie kvercetinu (1; 0,5; 0,3; 0,1; 0,01 mg.I"!)
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bola zostrojena kalibra¢na priamka s rozptylom R? =
0,9999. Obsah flavonoidov bol vyjadreny ako ekviva-

lent kvercetinu.

Kvantitativne stanovenie celkového mnoZstva fe-
nolovych kyselin

Do skuimaviek sa napipetovalo 1 ml vzorky, 1 ml
0,5 M HCI, 1 ml Arnovej reagencie, 1 ml 1 M hydro-
xidu sodného a 1 ml destilovanej vody. Na pripravu
Arnovej reagencie sa navazilo 10 g dusitanu sodného
a 10 g molybdenanu sodného, ktoré boli rozpustené v
destilovanej vode a doplnené na pozadovany objem
100 ml. Ako pracovny Standard bola pripravena kyse-
lina chlorogénova (10 mg.1") s kalibra¢nymi Standar-
dami o koncentraciach 0,8; 0,5; 0,3; 0,1; 0,05 mg.I"".
Absorbancia bola spektrofotometricky merana pri vl-
novej dizke 490 nm oproti kontrolnej vzorke (60 %
etanol). Z priemeru nameranych hodnét absorbancie
kalibracnych Standardov bola zostrojena kalibracna
priamku s rozptylom R? = 0,9991. Obsah fenolovych
kyselin bol vyjadreny ako ekvivalent kyseliny chloro-
génove;j.

Stanovenie antioxida¢nej aktivity FRAP metodou
roztok TPTZ
(2,4,6-tripyridil-s-triazin) pozostaval zo zmesi TPTZ

Cerstvo pripraveny pracovny

roztoku (koncentracia 0,01 mol.I"! v kyseline chloro-
vodikovej, s koncentraciou 0,04 mol.l""), z roztoku
chloridu Zelezitého s koncentraciou 0,02 mol.l"! a des-
tilovanej H,O v pomere 1 : 1 : 10. Vzorka s objemom
50 pl bola zmieSana s 1,0 ml destilovanej H,O a ab-
sorbancia zmesi sa odmerala pri vinovej dizke 593
nm s oznac¢enim ako A . Po 4 minatach inkubécie pri
laboratdrnej teplote bola zmerana absorbancia vzorky
a oznaCena ako A, . . Tento postup sa zopakoval pri
Standarde (A,

Standard

), ktorym bol roztok siranu Zelez-
natého s koncentraciou 100 pmol.lI"'. Antioxida¢na
aktivita bola vyjadrena pomocou vztahu vo FRAP
jednotkach, pricom 1 FRAP jednotka = 100 umol.1l!
Fe* TPTZ (Aktumsek a kol., 2011).

FRAP = Avzorka (AO - A4min) I Astandard (AO - A4min)
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Stanovenie antioxida¢nej aktivity DPPH metédou

Zasobny roztok DPPH radikalu (0,06 mmol.I"") bol
pripraveny rozpustenim 2,2-difenyl-1-pikrylhydra-
zylu (Alfa Aesar, Nemecko) v metanole. Kontrolny
roztok DPPH (A,) bol pripraveny zmieSanim 30 pl
rozpustadla a 1 ml pracovného roztoku DPPH. Po 5
minttach inkubacie v tme bola merana absorbancia
(A) pri 515 nm oproti kontrole (60 % etanol). Vy-
sledky merani podl’a Chen a kol. (2013) boli vyjadre-
né ako percentualny ubytok radikalu I (%), ktory bol
vypocitany ako zniZenie absorbancie extraktov (A)
relativne ku kontrole (A):

1(%)=(A,—A)A, x 100 %

Antioxidac¢na aktivita vzoriek bola vyjadrena aj po-
mocou TEAC (Trolox® Equivalent Antioxidant Capa-
city). Trolox® je latkové mnozstvo, ktoré ma rovnaku
antioxida¢nu aktivitu ako hodnotena vzorka. Do sku-
maviek bol pridany 1 ml DPPH radikalu a 30 pl Tro-
lox® (Acros Organic, Belgicko). Z priemeru name-
ranych hodnét absorbancie kalibra¢nych Standardov
Trolox® (Acros Organic, Belgicko) bola zostrojena
kalibra¢na priamka s rozptylom R? = 0,988. Rovna-
ky postup bol zvoleny aj s analyzovanymi vzorkami.
Obsah antioxidacnej aktivity bol vyjadreny ako ek-
vivalent Troloxu® v koncentraciach 1; 0,5; 0,3; 0,1;
0,05; 0,03 mg.1"".

Spektrofotometrické stanovenie chlorofylu a (C)),
chlorofylu b (C,) a karotenoidov (C)

Na stanovenie fotosyntetizujucich pigmentov boli
pouzité spektrofotometrické metdody pomocou, kto-
rych sa ziskali hodnoty pre chlorofyl a (C,), pre chlo-
rofyl b (C,) a pre celkové karotenoidy (C). K 0,2 g
rozpraskovanej drogy Alchemillae herba sa pridalo
malé mnozstvo oxidu hore¢natého a 10 ml 80 % ace-
tonu. Po filtracii bol supernatant 10 minut centrifugo-
vany pri otackach 4000 rpm. Supernatant sa analyzo-
val spektrofotometricky pri vinovej dizke 663,2 nm
pre chlorofyl a (C,); 646,8 nm pre chlorofyl b (C,) a
470 nm pre celkové karotenoidy. Vlnova dizka 710

nm sa oznacuje ako referencna vinova dlzka, pri kto-



Graf 1: Stanovenie obsahu vody v Alchemilla xanthochlora a Alchemilla monticola
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rej pigmenty neabsorbujl a slizi len na od¢itanie od
ostatnych nameranych hodnét (Suchy a kol., 2013).

Ca = (12125 . A663,2) - (2’79 * A646,8)
Cb = (21150 . A646,8) - (7’34 ) A663,2)
C.=[(1000.A,,)-(1,82.C)-(852.C,)]/198

Statistické spracovanie vysledkov

Vsetky experimenty boli trikrat nezavisle opako-
vané pri rovnakych podmienkach. Pomocou softvé-
ru Excel funkcie AVERAGE bola urcena priemerna
hodnota vzoriek a vyuzitim funkcie STDEV ich sme-

rodajné odchylka.
VYSLEDKY A DISKUSIA

Celkovy obsah vody

Voda je stcastou vsetkych rastlinnych buniek a je
esencialna pre zivot rastlin. Predstavuje vel'mi dolezi-
té chemickeé rozpustadlo a v zelenych rastlinach tvori
priblizne 70 — 80 % hmotnosti rastlinného tela. Me-
dzi faktory, ktoré pozitivnym alebo negativnym spo-
sobom ovplyviuji obsah vody v rastlinach, moézeme
zaradit’ Specifickil listovi plochu (SLA), zlozenie
pody, environmentalne podmienky, v ktorych sa rast-
lina nachadza, ako aj oxida¢ny a vodny stres (Zhou a
kol., 2020).

Najvyssi obsah vody bol zaznamenany v A. mon-
vody vykazovala A. monticola (4) (50,48 %) (vid’
graf 1). Znizené alebo zvySené percentualne zastu-

penie vody méze byt ovplyvnené vyssie uvedenymi

faktormi.

Kvantitativne stanovenie celkového mnoZstva po-
lyfenolov, flavonoidov a fenolovych kyselin

Fenolové zluceniny patria medzi vel'mi ddlezité
latky, prirodzene sa vyskytujuce v prirode. Do tejto
skupiny zarad’'ujeme polyfenoly, fenolové kyseliny a
flavonoidy. Vyznacuju sa antioxidacnymi, antidiabe-
tickymi a protizapalovymi uc¢inkami a zohravaja vy-
znamnu Ulohu pri prevencii a liecbe mnohych chro-
nickych ochoreni (Alara a kol., 2021).

Polyfenoly predstavuju prirodzene sa vyskytujice
rastlinné fenolové zluceniny, ktoré maju schopnost
zrazat’ vodné roztoky bielkovin a alkaloidov. Vyzna-
¢uju sa typickou adstringentnou chutou a sposobu-
ju aglutinaciu erytrocytov (Das a kol., 2020). Obsah
polyfenolov bol vyjadreny ako priemernd hodnota a
smerodajna odchylka (vid’ tab. 1). Najvyssie hodnoty
polyfenolov vo vodnych aj etanolovych extraktoch
boli zaznamenané v A. xanthochlora (1), zatial’ ¢o
najniz§i obsah bol zisteny v A. monticola (3).

Flavonoidy patria medzi sekundarne metabolity,
ktoré sa vyskytuji v mnohych rastlinnych pletivach.
St zodpovedné za sfarbenie kvetov, plodov a v nie-
ktorych pripadoch aj listov (Lattanzio, 2013). V ta-
bulke 1 vykazoval etanolovy extrakt najvyssi obsah
flavonoidov v A. xanthochlora (1) 4,9 + 0,04 mg/100
g s. hm., zatial' ¢o najnizs$i obsah flavonoidov pre-
ukazal vodny extrakt A. monticola (4) 2,91 + 0,01
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Tab. 1: Kvantitativny obsah polyfenolov a flavonoidov vo vodnych a etanolovych extraktoch jednotlivych
zastupcov rodu Alchemilla sp.

Rastlinny druh Polyfenoly Flavonoidy
mg/100 g s.hm. mg/100 g s. hm.
Alchemilla sp. Vodny extrakt Etanolovy extrakt Vodny extrakt Etanolovy extrakt
A. xanthochlora 33,19+ 0,01 50,70 + 0,01 4,27+ 0,13 4,9 + 0,04
Kosice (1)
A. xanthochlora 28,42 £0,01 44,92 £ 0,02 3,63+0,14 4,89 +0,01
Nizné Ladic¢kovce (2)
A. monticola 13,26 + 0,01 29,76 £ 0,03 3,27+0,04 3,96+ 0,02
Turie (3)
A. monticola 19,69 + 0,02 33,72+ 0,08 2,91 +£0,01 4,47 £ 0,04
Mieders (4)

Udaje zobrazujii priemerné hodnoty a smerodajné odchylky SD (n = 3)

mg/100 g s. hm.

Fenolové¢ kyseliny sa bezne nachadzaju vo vyssich
rastlinach a zvyc¢ajne su pritomné vo viazanej roz-
pustnej forme konjugovanej s cukrami alebo organic-
kymi kyselinami (Kanak a kol., 2022). Pri tejto me-
tode fenolové kyseliny reaguji s Arnovou reagenciou
za vzniku purpurového farebného komplexu (Farma-
kopea Polska, 1999). Najvyssi obsah fenolovych ky-
selin (vid’ tab. 2) vo vodnom a etanolovom extrakte
bol pozorovany v A. xanthochlora (1), zatial’ ¢o naj-
nizsi obsah fenolovych kyselin bol zisteny vo vod-
nom extrakte A. monticola (4) 4,72 = 0,02 mg/100 g.
Vo vseobecnosti vyssi obsah fenolovych kyselin vy-
kazovali extrakty alchemilky zltozelenej v porovnani

s extraktmi alchemilky pasienkove;.

Stanovenie antioxidacnej aktivity v rode Alche-
milla FRAP, TEAC a DPPH metodou
Metoda FRAP je zalozena na redoxnej reakcii,

pri ktorej dochadza k redukcii takmer bezfarebného
komplexu (Fe*") 2,4,6-tripyridyl-s-triazinu (TPTZ) na
farebny Zeleznaty komplex (Fe?*) TPTZ pri nizkom
pH = 3,6. Stanovenie antioxidacnej aktivity metodou
DPPH je zalozené na vyuziti stabilného syntetického
dusikového radikalu DPPH (2,2-difenyl-1-pikrylhyd-
razyl) a jeho reakcie so vzorkou. Pre radikal DPPH
je charakteristicka vyrazna syto-fialova farba, ktora
sa pri reakcii so vzorkou v pripade pritomnosti anti-
oxidacnej aktivity sa straca. Tato spektrofotometric-
ka metoda vyuziva meranie absorbancie pri vinovej
dizke 515 nm, ¢o predstavuje absorpéné maximum
intenzivne sfarbeného radikalu (Kanak a kol., 2022).

Nadzemné casti alchemilky Zltozelenej disponu-
ju vysokym podielom fenolovych zlucenin (Moller
akol., 2009). Viaceré vedecké studie uvadzaju, ze ob-
sah fenolovych zluc¢enin priamo koreluje s hodnotami
antioxidacnej aktivity (Vlasajevic a kol., 2019). Tadi¢
a kol. (2010) potvrdili, ze rod Alchemilla vykazuje

Tab. 2: Obsah fenolovych kyselin vo vodnych a etanolovych extraktoch jednotlivych
zastupcov rodu Alchemilla sp.

Rastlinny druh Fenolové kyseliny

mg/100 g
Alchemilla sp. Vodny extrakt Etanolovy extrakt
A. xanthochlora Kosice (1) 14,78 + 0,01 22,81 + 0,00
A. xanthochlora Nizné Ladickovce (2) 11,68 £ 0,01 19,09 + 0,00
A.monticola Turie (3) 4,90 £ 0,01 9,05 + 0,00
A.monticola Mieders (4) 4,72 £0,02 8,91+ 0,02

Udaje zobrazuji priemerné hodnoty a smerodajné odchylky SD (n = 3)
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Tab. 3: Stanovenie antioxida¢nej aktivity vo vodnych a etanolovych extraktoch v rode Alchemilla pomocou
FRAP, TEAC a DPPH metody

Rastlinny druh FRAP metéda TEAC DPPH metoda
[wmol.I"! Fe?*] mg /100 g s. hm. [% ubytku]

- Vodny Etanolovy Vodny Etanolovy Vodny Etanolovy
Alchemilla sp. extrakt extrakt extrakt extrakt extrakt extrakt
A. xanthochlora 2,29 + 0,02 2,82 +0,11 | 56,52 +0,01 | 32,61+0,02 | 40,56+0,15 | 68,67 = 0,32
Kosice (1)

A. xanthochlora 1,82 £0,05 2,16+0,12 | 39,85+0,00 | 22,46+0,00 | 28,63 +0,19 | 49,52+0,20
Nizné Ladickovce (2)

A. monticola 1,33+ 0,01 1,86+ 0,06 | 34,05+0,02 | 10,86 +0,00 | 13,84 +0,27 | 42,56 +0,12
Turie (3)

A. monticola 1,48 £ 0,07 1,95+£0,08 | 36.95+0,04 | 18,11 +0,01 | 22,54+0,07 | 45,17+0,14
Mieders (4)

Udaje zobrazujii priemerné hodnoty a smerodajné odchylky SD (n = 3)

vysoku antioxida¢nu aktivitu prave v dosledku vyso-
kého obsahu fenolovych zluc¢enin. Porovnanim cel-
kového obsahu polyfenolov s antioxidacnou aktivitou
stanovenou pomocou DPPH radikalu bolo zistené, ze
najvyssi obsah polyfenolov a zaroven aj najvyssiu an-
tioxida¢nu aktivitu, vyjadrent ako TEAC, vykazoval
etanolovy extrakt A. xanthochlora (1). Naopak, naj-
obsah polyfenolov, boli zaznamenané v A. monticola
(3) (vid’ tab. 3). Rovnaka korelacia bola pozorovana
aj pri porovnani celkového obsahu polyfenolov s an-
tioxida¢nou aktivitou stanovenou metédou FRAP.
Pomer a zlozenie skimanych obsahovych latok sa
moze 1isit’ v zavislosti od fyziologickej a morfolo-
gickej variability jednotlivych zastupcov rodu Alche-
milla. Predpoklada sa, ze mnozstvo ucinnych latok
v skumanych drogach zavisi nielen od zvoleného
druhu, ale aj od obdobia zberu, nadmorskej vysky,
zlozenia pody, mnozstva pddnej vlahy, ale aj od kon-
krétneho miesta vyskytu (Pihu a kol., 2009).

Stanovenie fotosyntetizujicich pigmetov v rode
Alchemilla

Doleziti ulohu pri zachytavani svetelnej energie
potrebnej pre fotosyntézu zohravaju chlorofyl a (C),
chlorofyl b (C,) a karotenoidy (C,). Chlorofyl a (C,)
je najdolezitejsi fotosynteticky aktivny pigment, ne-
vyhnutny pre samotnll premenu svetelnej energie. Os-
tatné fotosyntetické pigmenty plnia najmé ochrannti a
pomocnu funkciu. Podl’a autorov Trost Sedej a Turka
(2022) bol obsah chlorofylu pri jednotlivych zastup-
coch rodu Alchemilla najvyssi v maji. V priebehu
d’alsich mesiacov postupne klesal. Na konci vege-
tacného obdobia bol pokles chlorofylu najvyrazne;jsi
vo vys$sej nadmorskej vyske. V predlozenej studii bol
obsah chlorofylu a (C,) najvyssi v A. monticola (4)
1,13 £0,00 mg/g! (vid’ tab. 4). Mozno predpokladat’,
ze rozdiely v nameranych hodnotach tuzko suvisia s
obdobim zberu a nadmorskou vyskou stanovista.
Dal§im parametrom ovplyviiujiicim obsah chlorofylu

je aj reakcia rastlin na vodny stres. Kratkodoby vod-

Tab. 4: Obsah chlorofylu a (C,), chlorofylu b (C,) a karotenoidov (C) v rode Alchemilla

Rastlinny druh Chlorofyl a (C)) Chlorofyl b (C)) Karotenoidy (C)
[mg/g"] [mg/g"] [mg/g"]

A. xanthochlora Kosice (1) 0,51 £ 0,00 0,28 £0,00 0,11 + 0,00

A. xanthochlora N. Ladi¢kovce (2) 0,66 + 0,00 0,35+0,00 0,10 + 0,00

A. monticola Turie (3) 0,57 0,00 0,58 + 0,02 0,08 + 0,00

A. monticola Mieders (4) 1,13 £ 0,00 0,54 + 0,00 0,10 £ 0,00

Udaje zobrazuju priemerné hodnoty a smerodajné odchylky SD (n = 3)
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ny stres moze viest' k zvySeniu chlorofylu, zatial’ ¢o
dlhodoby vodny stres sposobuje pokles jeho obsahu
ako sucast’ ochrannej reakcie rastlin, ¢o sa prejavi-
lo aj v A. xanthochlora z Kosic. Anatomicka stavba
listu predstavuje vyznamny faktor ovplyviiujuci foto-
synteticky aparat rodu Alchemilla, preto Sajbidorova
a kol. (2019) potvrdili, ze samotna listova plocha hra

dolezitt ulohu pri hodnoteni obsahu chlorofylu.
ZAVER

V predlozenej Studii sa hodnotila antioxida¢na akti-
vita a obsah vybranych obsahovych latok alchemilky
zltozelenej (Alchemilla xanthochlora) a alchemilky
pasienkovej (Alchemilla monticola) pochadzajucich
z rozdielnych lokalit. Z vysledkov stanovenia antio-
xidacnej aktivity metdédami FRAP, TEAC a DPPH
vyplyva, zZe pri vSetkych skiimanych zastupcoch rodu
Alchemilla bola potvrdena antioxida¢na aktivita ako
aj relativne vysoké hodnoty jednotlivych obsahovych
latok. Vyssie hodnoty antioxidacnej aktivity a obsa-
hovych latok dosahovali etanolové extrakty v porov-
nani s vodnymi extraktami. Alchemilka Zzltozelena
disponovala vys$Simi hodnotami oproti alchemilke
pasienkovej. Na zaklade ziskanych vysledkov mozno
potvrdit,, ze zastupcovia rodu Alchemilla sa vyznacu-
ju nielen antioxidac¢nou aktivitou, ale aj potencialom
d’alsich terapeutickych ucinkov vyuzite'nych vo fyto-

terapii.
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Etické aspekty: Stidia neobsahovala experimenty na zvieratich ani
nebola realizovana ako prospektivna klinicka Stadia. ISlo o retrospek-
tivnu analyzu anonymizovanych udajov pacientov hospitalizovanych v
Narodnom ustave tuberkul6zy, pl'icnych chor6b a hrudnej chirurgie vo
Vysnych Hagoch. Pri spracovani dat boli dodrzané zasady ochrany osob-
nych tdajov v sulade s platnou legislativou a nariadenim GDPR. Studia
bola schvalena prislusnou etickou komisiou zdravotnickeho zariadenia.

ABSTRAKT

V teoretickej Casti predloZenej prace sme sa
zamerali na epidemiolégiu multirezistentnej tu-
berkulézy na Slovensku a v zahrani€i a tieZ sme
porovnali priebeh a vyvoj ochorenia v priebehu
rokov. V tejto Casti sme sa zamerali aj na diagnos-
tiku, liecbu a interakcie liekov pouZzivanych pri
multirezistentnej tuberkuléze. Do praxe boli za-
vedené aj nové postupy v liecbe multirezistentnej
tuberkulo6zy, o ktorych sme v tejto ¢asti diskutova-
li. V druhej ¢asti prace sme vyhodnotili kazuistiky
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pacientov, ktori boli hospitalizovani v Narodnom
ustave tuberkulézy, plicnych chordb a hrudnej
chirurgie vo VySnych Hagoch s multirezistentnou
tuberkulézou. CiePom bolo poukizat’ na nové po-
stupy v liecbe multirezistentnej tuberkulézy, zhod-
notit’ ich aplikaciu v praxi a zhodnotit’ ispeSnost’
a trvanie liecby pacientov.

KPacové slova: dizka lie¢by; incidencia; mul-
tirezistentna tuberkuléza; nové terapeutické po-
stupy

ABSTRACT

In the theoretical part of the presented thesis,
we focused on the epidemiology of multidrug-re-
sistant tuberculosis in Slovakia and abroad, and
we also compared the course and development of
the disease over the years. In this part, we also fo-
cused on diagnostics, treatment and interactions
of drugs used in multidrug-resistant tuberculosis.
New procedures in the treatment of multidrug-
-resistant tuberculosis, which we discussed in this
part, were also introduced into practice. In the se-
cond part of the work, we evaluated case reports
of patients who were hospitalized at the National
Institute of Tuberculosis, Lung Diseases and Tho-



Graf 1: Vyvoj chorobnosti na TBC v Slovenskej republike v rokoch 2009 — 2023
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racic Surgery in VySné Hagy with multidrug-re-
sistant tuberculosis. The aim was to highlight new
procedures in the treatment of multidrug-resistant
tuberculosis, evaluate their application in practi-
ce, and evaluate the success and duration of tre-
atment of patients.
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UVOD

Tuberkuloza (TBC) patri medzi infekéné ochore-
nia, ktoré aj napriek vyraznym pokrokom v diagnos-
tike a lieCbe, nad’alej predstavuju globalny zdravotny
problém. Vyskyt, priebeh a rezistencia ochorenia sa
neustale meni, ¢o vyzaduje neustilu inovaciu te-
rapeutickych postupov. Ako prvy popisal zaklad-
né priznaky ochorenia Hippokrates — vykasliavanie
krvi, kasel’, potenie a horucku, neskor pridali svo-
je poznatky aj ini lekari. Najvac¢si objav predniesol
v roku 1882 Robert Koch, ktory zistil povodcu tu-
berkulozy — Mycobacterium, ¢o dopomohlo k $tu-
dovaniu ochorenia a lieCby. Tuberkuloza moze byt
vyvolana mykobaktériami skupiny Mycobacterium

tuberculosis complex, najcastejSie spdsobuje nakazu
v naSich podmienkach len druh Mycobacterium tu-
berculosis. K prenosu infekcie moze dojst’ inhalac-
nou cestou, inokula¢nou cestou alebo alimentarnou
cestou (ECDC, 2022). Tuberkuldza sa rozdel'uje na
plicnu a mimoplucnu formu, ktora postihuje rozne
organy alebo iné Casti organizmu. Medzi najcastejsie
priznaky ochorenia patri dlhotrvajaci kasel’, spojeny
s vykasliavanim krvi, bolest’ na hrudniku, zvysena te-
lesna teplota, inava a celkova slabost’ organizmu, ne-
chutenstvo a nocné potenie. Vyskyt priznakov zavisi
od organu, ktory je postihnuty (ECDC, 2024).
Celosvetovo je tuberkuldéza jednou z desiatich
hlavnych pri¢in umrtia na infekény agens. Najvyssi
vyskyt je mozné sledovat’ v krajinach so zlym pri-
stupom k zdravotnej starostlivosti a vysokym vysky-
tom HIV infekcie. Ako mozno vidiet v grafe 1, na
Slovensku dlhodobo klesal pocet pripadov TBC, ¢o
sa vSak zmenilo v roku 2021. V roku 2022 bolo hla-
senych viac potvrdenych pripadov oproti predoslym
skeho povodu a tiez pacienti zo zahranicia (Solovic et
al., 2023). Podobne to bolo v roku 2023, kedy doslo
k opdtovnému narastu pripadov. Z celkového poctu
nakazenych bolo 10 pripadov s multirezistentnou
formou TBC. Pri¢inou mohla byt aj pandémia CO-
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Graf 2: Vyvoj chorobnosti na TBC v Bangladési v rokoch 2010 — 2023
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Graf 3: Vyvoj chorobnosti na TBC na Filipinach v rokoch 2010 — 2023
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VID-19, ktora sposobila vznik koinfekcii a zvySeny
pocet umrti (NCZI, 2023). Podobny trend mozno
sledovat’ aj v Ceskej republike, kde po dlhodobom
poklese poctu nakazenych pacientov, znovu docha-
dza k nérastu pripadov tuberkuldzy. Multirezistentna
forma bola v roku 2023 diagnostikovana u 12 osob
(UZIS, 2023). Aj napriek tomu, ze TBC sa vyskytuje
vo vSetkych krajinach sveta, existuje niekol'ko krajin
s vy$s$im rizikom vzniku tuberkul6zy. V roku 2023
doslo k najvysSiemu poctu novych pripadov infekcie
tuberkulozy v juhovychodnej Azii (45 %), nasledne
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v Afrike (24 %) a celkovo dve tretiny nakazenych sa
vyskytuju v Bangladési, Cine, Indii, Indonézii, Ni-
gérii, v Pakistane a na Filipinach (WHO a ECDC,
2024). V Bangladési mozno sledovat’ prudky vzostup
novych a recidivujucich pripadov TBC od roku 2010
az do roku 2019 (vid’ graf 2). Mierny pokles novych
pripadov nastal v roku 2020, a pocet nakazenych ko-
lisal a stipal az do roku 2023. Podobny trend mozno
sledovat’ aj na Filipinach, kde pocet nakazenych po-
stupne narastal od roku 2011. Situacia sa nezmenila
ani v roku 2021, a pocet pripadov prudko stiipa az do



sucasnosti. Na zaklade zisteni mozeme povedat, ze
incidencia TBC v rizikovych krajinach sa vyrazne lisi
od situacie v europskych statoch. Pocet pripadov ne-
ustale rastie, a preto je nevyhnutné zabezpecit’ pristup
k liec¢be aj v tychto oblastiach.

Multirezistentna tuberkuléza (MDR-TBC) vznika
ako dosledok nespravnej, netiplnej lieCby, co sposobu-
je mutaciu mykobaktérii. Pri rezistencii mykobaktérii
je nutné siahnut’ po liekoch 2. linie, ktorych nevyho-
dou su ¢asté neziaduce Gc¢inky. Liecba MDR-TBC by
mala trvat’ 18 a viac mesiacov (WHO, 2024). Sveto-
va zdravotnicka organizacia (WHO) vydala koncom
roka 2022 nové usmernenia, ktoré poskytuju nové
liecebné rezimy, pre GspesnejSiu a rychlejsiu liecbu
pacientov s rezistentnou formou tuberkulo6zy.

Medzi nové lieCebné rezimy podl'a WHO patria:

* 6-mesacny rezim BPalLM — je zlozeny z bedachi-
linu, pretomanidu, linezolidu, moxifloxacinu a je
vhodny u pacientov s MDR-TBC. Ak sa u pacienta
zisti rezistencia na fluorochinoldny, pokracuje sa v
rezime BPal, bez pouzitia moxifloxacinu.

* 9-mesacny plne peroralny reZim pouZzivany u pa-
cientov s MDR-TBC, sa pouziva u 0sob, u ktorych
bola vylucena rezistencia na fluorochinolény. Pouzi-
va sa bedachilin (po dobu 6 mesiacov), spolu s kto-
rym sa pouziva levofloxacin/moxifloxacin, etidna-
mid, etambutol, izoniazid, pyrazinamid a klofazimin
(po dobu 4 mesiacov, avsak ak je pritomna pozitivna
mikroskopia sputa, lie¢ba sa predizi na 6 mesiacov).
Nasledne sa podava levofloxacin/moxifloxacin, klo-
fazimin, etambutol a pyrazinamid po dobu 5 mesia-
cov.

* DlhSie rezimy (18 mesiacov) su pouZzivané pri ne-
dostato¢nom priaznivom vysledku lieCby 6 alebo 9
— mesacnych rezimov, alebo u pacientov, ktori nie st
vhodni na lie¢bu tymito postupmi a ich liecba je indi-
vidualizovana s prihliadnutim na anamnézu a vek pa-
cienta, profil lieckovych interakcii a zoskupenia lickov
druhej linie (Marel, Solovic et al., 2023).

Cielom prace bolo zhmut aktudlne poznatky o
MDR-TBC, analyzovat’ nové terapeutické postupy a
ich zavedenie v klinickej praxi a tiez zistit’ ich vy-
znam. Sucastou prace su aj kazuistiky jednotlivych

pacientov, ktoré poukazuju na rdzne pristupy k liec-
be, obsahuju pouzivané kombinacie lieciv a ich Gcin-

nost’.

MATERIAL A METODY

V praktickej ¢asti sme pouzili retrospektivnu analy-
zu dat pacientov, ktori boli hospitalizovani na oddele-
ni v Narodnom ustave tuberkulézy, pl'acnych choréb
a hrudnikovej chirurgie vo Vysnych Hagoch. Pri
spracovani dat boli dodrzané zasady ochrany osob-
nych udajov v sulade s nariadenim GDPR. Vzorku
'udi tvori 8 0sOb, z toho 5 zien a 3 muzi. Vzorka 'udi
bola vybrana nahodne. Pacienti boli hospitalizovani
od roku 2017 az po sucasnost’. 4 pacienti uz liecbu
ukoncili a u zvySnych 4 pacientov lieCba pretrvava.

Najmladsi pacient mal 23 rokov, najstarsi 64 rokov.

Kazuistika ¢. 1

34-ro¢né pacientka lieCena na MDR-TBC pltc s
celkovou antituberkulotickou liecbou, ktora trvala po
dobu 2 rokov. Po 1. roku liecby bola diagnostikovana
aj tuberkuloza kosti.
Anamnéza — pacientka prekonala COVID-19 s taz-
kym priebehom a pl'aicnymi komplikaciami, v minu-
losti prekonala TBC, pleuritidu a sepsu s multiorga-
novym zlyhavanim. V rodinnej anamnéze je uvedené
umrtie otca na rakovinu plic a sestry na TBC.
Objektivne vySetrenie potvrdilo zhorSeny zdravotny
stav, pritomnost’ dusnosti a piskotu na hrudniku.
Vysetrenie PCR bolo vykonané s pozitivnym vysled-
kom zo dia 09.03.2021, CT vySetrenie ukazalo pri-
tomnost’ lozisk v hornom aj strednom laloku vpravo
subpleuralne. Sputum bolo pozitivne kultivacne aj
mikroskopicky.
Farmakoterapia
Tabul’ka 1 uvadza odporicant liecbu pacientky. Lie¢-
ba zacala 09.03.2021 a bola ukoncena v marci 2023.
Zaver

Pacientka bola prijata na hospitalizaciu s priznak-
mi dusnosti, piskotmi, kaslom. U pacientky bola
podévana peroralna liecba, spolu s intramuskularne

podavanym streptomycinom. Vyvinula sa u nej multi-
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Tab. 1: Lieky a davkovanie u pacientky

Tab. 2: Lieky a davkovanie 23-ro¢nej pacientky

Liek Liecivo Davkovanie Liek Liecivo Davkovanie
Benemicin 300 mg rifampicin 1-0-1 tbl Sirturo 100 mg bedachilin 2-0-0 tbl
Pyrazinamid 500 mg | pyrazinamid |4-0-0 tbl Po-St-Pia
Nidrazid 100 mg izoniazid 4-0-0 tbl Sural 400 mg etambutol 3-0-0 thl
Streptomycin streptomycin |i.m. 1 x denne Cycloserine 250 mg _ | cykloserin 1-0-1 thl
Cycloserin 250 mg cykloserin 1-0-1 tbl Lampren 50 mg klofazimin L)
Lampren 100 Klofazimin | 1-0-0 tbl Pyridoxin 20 mg pyridoxin __ |3-4-3 thl
Levalox 500 mg levofioxacin | 1-0-0 tbl Apel 400 mg linezolid 1-0-0 tbl
Pyridoxin 20 mg pyridoxin 3-4-3 thl Ventolin inhaler salbutamol 2 vdychy p.p.

rezistencia na zakladné antituberkulotika — izoniazid,
rifampicin, pyrazinamid a streptomycin. V roku 2022
sa jej rozvinula tuberkul6za kosti - osteolyza 5. rebra.
V marci 2023 bola liecba v kombinacii Cykloserin
a Klofazimin ukoncend. Opakované CT vySetrenie
ukazalo ojedinelé, malé, ploché loziska v hornom la-
loku. Klinicky stav bol stabilizovany, polymerazova
retazova reakcia (PCR) potvrdila negativny vysledok
a pacientka bola prepustena do ambulantnej starostli-
vosti bez antituberkulotickej lie¢by.

Kazuistika ¢. 2

23-rocna pacientka je opakovane hospitalizovana.
Diagnostikovana jej bola MDR-TBC. Liecba pretr-
vava od 12.7.2024 az do stcasnosti. Kvoli koznému
exantému pri lie¢be linezolidom jej musela byt liec-
ba pozmenena.
Anamnéza — pacientka sa lieCi na bronchialnu astmu,
prekonala infekciu COVID-19, kontakt s TBC negu-
je.
Objektivne vySetrenie potvrdilo mierne zvysSenu te-
lesnu teplotu, pritomna je tiez duSnost’ pri chodzi.
Vysetrenie PCR bolo pozitivne diia 12.07.2024, RTG
vysetrenie ukazalo Skvrnito-pruhovitd kresbu, pri-
tomny fibrozny pruh a v hornom laloku bola popisana
pritomnost’ nodulov.
Farmakoterapia
Tabulka 2 uvadza odport¢ant lie¢bu pacientky.
LieCba zacala 12.07.2024, od 14.08.2024 bol nasade-
ny klofazimin a vysadeny linezolid. Pacientka je opa-
kovane hospitalizovana a liecba pretrvava dodnes.
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Zaver

Pacientka bola od januara az do letnych mesiacov
2024 lieCena viacerymi antibiotikami kvoli respi-
racnému infektu, kasel' pretrvaval, spolu s hemop-
tyzami, bolestou na hrudniku, stazenym dychanim
a piskotmi. Nasledne po potvrdeni MDR-TBC bola
hospitalizovana a bola jej nasadend peroralna liecba
bedachilinom, etambutolom, cykloserinom a linezoli-
dom. Po mesiaci bola debacilizovana. Pri liecbe line-
zolidom doslo ku vzniku kozného exantému a preto
jej bola v auguste zmenena lieCba — zamena linezoli-
du za klofazimin. Pacientka je opakovane hospitali-
zovana, pri kontrolnych CT vySetreniach st pritomné
skalcifikované noduly v oboch plicnych kridlach a
pruhovita konsolidacia pretrvava. Oproti 19.08.2024
je pritomna regresia v pravom plucnom kridle. Kli-
nicky stav pacientky je zlepsSeny, nie je infekéna pre
svoje okolie, avSak pravidelne je hospitalizovana a
liecba pretrvava az do stcasnosti v kombinacii be-
dachilin, etambutol, cykloserin, klofazimin, pyrido-

xin.

VYSLEDKY

U vsetkych pacientov bola potvrdena plucna for-
ma tuberkuldzy a len u 1 pacientky sa rozvinula aj
mimoplticna forma TBC, konkrétne tuberkuldza
kosti. Tato pacientka prekonala plticnu tuberkul6zu
uz v detstve. 6 pacienti su aktivni faj¢iari, 1 pacient-
ka prestala fajcit’ ked’ ochorela a 1 pacientka nefajci
vobec. U vsetkych pacientov bola potvrdena MDR-



Graf 4: Pocet pacientov uZivajucich konkrétne antituberkulotické lie¢iva
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Tab. 3: Zhrnutie liecby pacientov

Pacient Dika lie¢by

MnoZstvo podavanych
antituberkulotik

12 mesiacov + 50 dni ambulantne

<

4-kombinacia

24 mesiacov

<

7-kombinacia

15 mesiacov + 6 mesiacov ambulantne

<

9-kombinacia

<

13 mesiacov, lie¢ba pretrvava

5-kombinacia

13 mesiacov, lie¢ba pretrvava

5-kombinacia

<

16 mesiacov, lie¢ba pretrvava

6-kombinacia

<

8 rokov — opakovana hospitalizacia po suc¢asnost’

9-kombinacia
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13 mesiacov + 2 mesiace ambulantne

<

8-kombinacia

Graf 5: Porovnanie rizikovych faktorov a lokalizacie TBC podl’a pohlavia
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pacientov TBC TBC

®Zeny ®Muzi

-TBC. Liecba uz prepustenych pacientov trvala 1 — 2
roky a lieCba aktuadlne hospitalizovanych pacientov
trva uz 7 a viac mesiacov.

Liecba prebiehala v 1 pripade podanim zakladne;j
4-kombinacie lieCiv, ¢o je typické pre Givodnu fazu

lie¢by tuberkuldézy. U 3 pacientov bolo nutné pouzit’
5-, 6-kombinacii lie¢iv a rovnako u zvy$nych 4 pa-
cientov bolo nutné pouzit' 7-, 9-kombindacii. Liecba
prepustenych pacientov trvala 1 — 2 roky a liecba ak-
tualne hospitalizovanych pacientov trva uz 7 a viac
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mesiacov. Nové trendy v liecbe MDR-TBC hovoria
o uprednostiiovani 6-mesa¢ného rezimu BPaLM, av-
Sak doposial’ v§etci nahodne vybrani pacienti nie su
vhodnymi adeptmi na tento typ liecby, a preto u nich
prebieha dlhodoba individualizovana liecba.

Konkrétne pocty pacientov uzivajicich jednotlivé
lieciva su zobrazené v grafe 4.

Tabulka 3 zahfna informacie o lieCbe pacientov
a v grafe 5 s porovnané rizika faktorov a lokalizacie
TBC podl’a pohlavia.

DISKUSIA

Pri analyze sa nam potvrdilo, ze celkovo 87,5 %
nahodne vybranych pacientov faj¢i niekol’ko cigariet
denne, o patri k dolezitym rizikovym faktorom pre
rozvoj rezistencie a dochadza k zhorSeniu regeneracie
plucneho tkaniva, ako uvadza aj iny zdroj (Seddon et
al., 2019). Podarilo sa nam zistit’, Ze iba 1 pacient mal
kontakt s infekénym ochorenim, ¢o znamena, ze ne-
dochadza k sekundarnej nakaze, a patri k dokazom o
spravnej aplikacii opatreni na prevenciu Sirenia ocho-
renia v zdravotnickom zariadeni. U pacientov prevla-
da pl'icna forma tuberkuldzy, pricom len 1 pacientka
mala potvrdent aj mimoplucnu formu (tuberkulozu
kosti). Toto zistenie zodpoveda aj si¢asnym poznat-
kom, ktoré hovoria o zaradeni plucnej formy TBC
medzi dominantné (Pietersen et al., 2014).

Pri liecbe MDR-TBC je dolezité pristupovat’ k pa-
cientom individualne, s aplikaciou novych kombi-
nacii lieCiv. V naSej stadii sme zistili, Ze najcastejSie
pouzivanymi liecivami boli cykloserin (8 pacientov),
linezolid (7 pacientov) a klofazimin (6 pacientov).
Tieto lieciva sa v poslednych rokoch zaradili medzi
klacové v liecbe MDR-TBC. Najmenej pouzivané st
amikacin, ktory bol pouzity len u 2 pacientov a mo-
xifloxacin, pouzity len u 1 pacienta. Tieto lieky su za-
radené do skupiny lieCiv, pouzivanych v zavaznejsich
pripadoch, alebo ako alternativu, ak je pouzitie inych
liekov kontraindikované.

Vplyvom liecby mdze dojst’ k vzniku neziaducich
ucinkov u pacientov, ¢o sa nam potvrdilo aj v analy-

ze, kde sa z celkového poctu 8 0sob prejavili nezia-
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duce ucinky u 2 pacientov. Konkrétne islo o vyskyt
kozného exantému po liecbe linezolidom u pacienta
¢. 4, a v druhom pripade sa ihned’ po podani liecby
vyskytli bolesti kibov u pacienta &. 6. U oboch pa-
cientov, bola potrebna uprava lieCby, vynechanim
konkrétneho liec¢iva alebo jeho nahradenim za iné
liec¢ivo. Pocas liecby MDR-TBC bola potrebna zme-
na lieciv u celkovo 6 pacientov, viacsinou z dévodu
vyskytu rezistencie. Neziadtice u€inky maji pomerne
Casty vyskyt, podl'a dostupnej literatury sa objavuju
priblizne u 30 — 90 % pacientov. V takom pripade je
nutné upravit’ dadvkovanie, vynechat’ konkrétne lieCi-
vo alebo zmenit’ lieCbu.

Jednym z hlavnych cielov bolo vyhodnotit’, ¢i st
najnovsie postupy schopné znizit’ dizku trvania lie¢by
MDR-TBC. Aj napriek vyraznym pokrokom v liecbe,
dizka lietby moze zavisiet' od individualnej reakcie
pacientov a taktiez od pritomnosti neziaducich t¢in-
kov a rezistencii. V minulosti sa liecba MDR-TBC
predlzovala az na 24 mesiacov, ¢o viedlo k vzniku
rezistencii, vysSiemu riziku vzniku neziaducich Gcin-
kov, a preto nové kombinacie a akékol'vek skratenie
dizky lie¢by sa povazuju za pokrok.

Podarilo sa ndm preukazat’, ze aj napriek pouziva-
niu dlhsich individualizovanych rezimov, dochadza
k rychlejsiemu vylieCeniu pacientov s MDR-TBC,
samozrejme len ak je dobra spolupraca pacienta po-
Cas celej doby lie¢by. Zavedenie novych terapeutic-
kych rezimov viedlo k skrateniu trvania liecby, znize-
niu neziaducich uc¢inkov a k zlepSeniu kvality zivota

pacientov.
ZAVER

Na zaklade porovnania s inou literatirou a na za-
klade naSich zisteni mo6zeme konStatovat’, Ze nové
trendy v liecbe MDR-TBC, vratane kombinacii lie-
¢iv, prindsaju pozitivne vysledky, avsak nad’alej je
nutné monitorovanie a individualny pristup ku kazdé-
mu pacientovi osobitne. Preukazalo sa, ze vedlajsie
ucinky a individualna odpoved’ na liecbu sa podielaju
na celkovom vysledku liecby. Aj napriek pokrokom

v lieCebnych rezimoch a kombinaciach lieCiv, nevie-



me vyrazne skratit’ dizku liecby.

V zavere mozeme konStatovat’, Ze nastal vyznam-
ny pokrok v liecbe MDR-TBC, avSak stale je potreb-
né venovat’ pozornost vyvoju novych lie¢iv, uprave
liekovych foriem s cielom minimalizovat’ mnozstvo
uzivanych liekov, znizovaniu neziadtcich ucinkov, a
na zaklade klinickych skusenosti zabezpecit' ¢o naj-

bezpecnejsiu a efektivnu liecbu pre pacienta.
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Etické aspekty: Pri popise experimentov vykonavanych na zvieratach sa
uvadza, ¢i boli schvalené etickou komisiou a ¢i boli dodrzané prislusné
aktualne legislativne opatrenia, ktoré sa vztahuji na tito oblast’ ako aj
¢islo povolenia Statnej veterindrnej a potravinovej spravy SR. Pri klinic-
kych stadiach sa uvadza, ¢i boli schvalené prislusnou etickou komisiou.

ABSTRAKT

Praca sa zaobera vyskytom lokalnych a systé-
movych ochoreni u pacientov zubnej ambulancie
a Zivotnym Stylom a zvyklost’ami stivisiacimi s ust-
nou hygienou. Dotaznik vyplnilo 46 pacientov. Vy-
sledky dotaznika ukazali, Ze najéastejSie sa vysky-
tujucim lokalnym oralnym ochorenim bol zubny
kaz (89,1 %). Parodontitida tvorila druhé najcas-
tejSie ustne ochorenie s podielom 8,7 %. Medzi
najcastejSie systémové ochorenia, ktorymi respon-
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denti trpeli, boli: arterialna hypertenzia (23,9 %),
diabetes mellitus 2. typu (21,7 %), hyperlipidémia
a ateroskleréza (17,4 %) a reumatoidna artritida
(17,4 %). Z pohPadu stravovacich navykov, 83
% pacientov neuviedlo Ziadne dietetické obme-
dzenia. Diabetickti diétu a vegetariansku stravu
dodrziavalo zhodne po 6,5 % pacientov. Fajcenie
cigariet potvrdilo 10,9 % pacientov. V suvislosti
s dodrziavanim zdravého ustneho mikrobiomu,
87 % pacientov potvrdilo pravidelné absolvovanie
dentalnej hygieny, a to jedenkrat rocne (52,1 %)
a dvakrat roc¢ne (34,8 %). Pravidelné pouZivanie
antiseptickych ustnych véd uviedlo 65,2 % pa-
cientov. 28,2 % pacientov nepoznalo Ziadne oralne
probiotika. Zozbierané data ukazali, Ze dysbioza
ustneho mikrobiomu moze viest’ k rozvoju Siro-
kého spektra systémovych ochoreni, hoci presné
mechanizmy Gcinku nemusia byt’ do tejto chvile
objasnené a ostavaju nad’alej predmetom vysku-

mu.

KPiacové slova: antiseptika; dysbioza; oralny
mikrobiém; probiotika



ABSTRACT

The work deals with the occurrence of local and
systemic diseases in patients attending a dental cli-
nic and lifestyle and habits related to oral hygiene.
The questionnaire was completed by 46 patients.
The results of the questionnaire showed that the
most common local oral disease was dental caries
(89.1%), followed by periodontitis (8.7%). The
most common systemic diseases that patients suffe-
red from were arterial hypertension (23.9%), dia-
betes mellitus type 2 (21.7%), hyperlipidemia and
atherosclerosis (17.4%), and rheumatoid arthritis
(17.4%). As to the dietary habits, 83 % of patients
reported no dietary restrictions. Both the diabetic
diet and vegetarian diet were followed by 6.5% of
patients each. Smoking cigarettes was confirmed
by 10.9% of patients. In terms of maintaining
a healthy oral microbiome, 87% of patients con-
firmed regular dental hygiene visits, with 52.1%
attending once a year, and 34.8% attending twi-
ce a year. Regular use of antiseptic mouthwashes
was reported by 65.2% of patients. Additionally,
28.2% of patients did not recognise any of the oral
probiotics mentioned in the questionnaire. The
data collected by the survey showed that dysbiosis
of the oral microbiome can contribute to the deve-
lopment of a wide range of diseases, although the
exact mechanism of action may not be fully under-
stood and remain the subject of further research.

Key words: antiseptics; dysbiosis; oral micro-
biome; probiotics
UvoD

Oralny mikrobidom zahfia  geneticky material
vsetkych mikroorganizmov, ktoré ziju v Gstnej duti-
ne, baktérie, virusy, huby a protozod, zatial’ ¢o oral-
na mikrobiota predstavuje mikrobidlnu komunitu v
ustnej dutine, vratane identifikovanych aj neidenti-

fikovanych mikroorganizmov (Kilian a kol., 2016).
Vysledky vyskumu za posledné desatrocie potvr-

dzuji suvislosti medzi parodontalnymi ochoreniami
a systémovymi ochoreniami, ako st kardiovaskular-
ne ochorenia, tehotenské komplikacie, reumatoidna
artritida alebo Alzheimerova choroba (Kurtzman
a kol., 2022).

V sucasnosti st dobre zdokumentované mecha-
nizmy, ktoré vysvetluji vplyv oralnych mikroorga-
nizmov na systémové zdravie. NajsilnejSie podporo-
vany mechanizmus vysvetluje hematogénne Sirenie
ako spdsob vstupu parodontalnych patogénov (napr.
Porphyromonas gingivalis, Aggregatibacter acti-
nomycetemcomitans) do krvného obehu, kde tieto
mikroorganizmy iniciuji systémovy zapal, ktory je
schopny inaktivovat’ endotelova funkciu a poskodit’
organy (Reyes a kol., 2013). Dalsie drahy ovplyviuju
interakcie ¢revného mikrobiému, t. j. ako istna mik-
robiota ovplyviuje zlozenie ¢revného mikrobiomu
v ramci imunitnych reakcii a v kone¢nom désledku
pri metabolickych a zapalovych poruchach.

Parodontalne ochorenie koreluje s inymi chronicky-
mi ochoreniami a existuju modifikovateI'né aj nemo-
difikovatelné rizikové faktory. Fajcenie nepriaznivo
ovplyviiuje floru parodontalneho tkaniva a zhorsuje
lokalny zapal, zatial’ ¢o stres, obezita a cukrovka pre-
disponujui k dysbidze a zvySenym zapalovym reakci-
am v parodonte, ¢o d’alej zosiliiuje systémov patolo-
giu (Nazir, 2017).

Dentalna medicina ovplyviiuje oralny mikrobiom
roznymi sposobmi, bud’ biologicky pomocou pro-
biotik a ich produktov pdsobiacich v tstnej dutine,
chemicky prostrednictvom antiseptik, pripadne anti-
biotik a odstraiiovanim zubného plaku, ¢im znizuje
systémové zapalové zmeny (Tonetti and van Dyke,
2013).

Cielom prace je opisat’ vyskyt lokalnych a systé-
movych ochoreni u pacientov zubnej ambulancie
a zmapovat zivotny styl a zvyklosti suvisiace s ust-

nou hygienou.
MATERIAL A METODY

Déta potrebné k spracovaniu dotaznikového

prieskumu pacientov boli poskytnuté na zaklade spo-
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Tab. 1: Lieky a davkovanie u pacientky

Vekova kategoria Pocet pacientov (n/%)
Do 20 rokov 3/6
21 — 30 rokov 4/9
31 —40 rokov 6/13
41 — 50 rokov 13/28
51 = 60 rokov 5/11
61 — 70 rokov 10/22
Nad 70 rokov 5/11

luprace so zubnou ambulanciou VARIODENT, s.r.o.
pod vedenim MUDr. Andrey Machackovej. Anonym-
ny dotaznikovy prieskum bol v zubnej ambulancii re-
alizovany v obdobi od oktébra 2023 do aprila 2024.
Vyber pacientov bol ndhodny. Dotaznik vyplnilo 46
pacientov. Dotaznik pozostaval zo 14 otazok a bol
v zubnej ambulancii k dispozicii v tlacenej podobe.
Udaje zahfiali anamnézu pacientov (vek, pohlavie,
BMI), lokalne ustne a systémové ochorenia, Special-
ne dietetické rezimové opatrenia, vztah k fajceniu,
udaje o vztahu k ustnej hygiene, o vyuzivani a zna-
losti dostupnosti prostriedkov tstnej hygieny. Do-
taznik vyplhali pacienti sami, mali moznost’ oznaéit’
viacero odpovedi a mohli doplnit aj vlastni odpoved’
do volI'ného textového pola.

Poucenie a pisomny informovany stuhlas pacientov
bol udeleny v zmysle zakona ¢. 576/2004 Z. z. o zdra-
votnej starostlivosti.

Tab. 2: Rozdelenie pacientov podl'a indexu telesnej

hmotnosti (BMI)
MBI Pocet pacientov (n/%)
Pod 18,5 2/4
(podvyziva)
18,5-249 18/39
(optimalna hmotnost’)
25,0-29,9 16/35
(nadvaha)
30,0-34,9 8/18
(obezita 1. stupnia)
35,0-39,9 2/4
(obezita 2. stupiia)

VYSLEDKY

Do prieskumu sa zapojilo spolu 46 pacientov, pri-
¢om podiel zien a muzov bol v pomere 50:50. Pa-
cientov sme rozdelili do 7 skupin: do 20 rokov, 21
— 30 rokov, 31 — 40 rokov, 41 — 50 rokov, 51 — 60
rokov, 61 — 70 rokov a nad 70 rokov. V tabulke 1 je
uvedené rozdelenie pacientov podla veku. Najpocet-
nejsiu skupinu (13 pacientov) s podielom 28 % tvo-
rili pacienti vo veku od 41 do 50 rokov. Najmlad$im
respondentom v prieskume bol pacient vo veku 10
rokov, najstarsi pacient z prieskumu mal 84 rokov.

BMI (body mass index, index telesnej hmotnosti)
bol vypocitany zo samohodnotenych udajov o vyske
a hmotnosti pacientov, co mdze predstavovat’ zdroj
skreslenia. Podl’'a hodnoty BMI sme pacientov roz-

Tab. 3: Vyskyt systémovych ochoreni u pacientov

Typ ochorenia Specifikacia Pocet pacientov (n/%)

Metabolické ochorenia Diabetes mellitus 2. typu 10/21,7
Zapalové ochorenia Criev Crohnova choroba, ulcerézna kolitida 0

Onkologické ochorenia Onkologické ochorenie pazeraka 1/2,17

Reumatické ochorenia Reumatoidna artritida 8/17,39
Neurologické ochorenia Alzheimerova choroba 0

Predcasny porod Predcasny porod v 34. tyzdni tehotenstva 1/2,17

Kardiovaskularne ochorenia Aterosklerdza 4/8,69

Infarkt myokardu 2/4,34

Arteridlna hypertenzia 11/23,9

Hyperlipidémia 4/8,69

Srdcové arytmia 1/2,17

Iné ochorenia Melaném koze 12,17

Hyperplazia prostaty 1/2,17

Varixy dolnych koncatin 1/2,17
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Tab. 4: Udaje o absolvovani dentalnej hygieny a pouZivani antiseptickych ustnych vod

Frekvencia dentalnej Pocet pacientov Pouzivanie antiseptickych Pocet pacientov
hygieny (n/%) ustnych vod (n/%)
Raz roCne 24/52,1 Pravidelne 30/65,2
Dvakrat roCne 16/34,8 Len po dentalnom zakroku 12/26,1
Neabsolvujem 6/13,1 Vobec nepouzivam 4/8,7
Graf 1: Zastupenie ustnych vod pouZivanych respondentmi
Meridol 21
Gum Paroex 4
Benu ustna voda 10
Dr.Max PRO32 20
Curasept 12
Curaprox perio plus 14
Parodontax 17
Elmex 20
Lacalut Aktiv 16
Listerine 37
0 5 10 15 20 25 30 35 40
Pocetnost’ v kusoch

triedili do 5 skupin (tab. 2). Najviac pacientov malo
optimalnu hmotnost’ (BMI v rozmedzi 18,5 — 24,9).
Priemerna hodnota BMI bola 25.,9.

Najvacsie zastupenie spomedzi ochoreni tUstnej
dutiny mal zubny kaz. Jeho vyskyt uviedlo 89,1 %
pacientov. 8,7 % pacientov uviedlo pritomnost’ paro-
dontitidy. Nikto z pacientov neuviedol vyskyt onko-
logického ochorenia Ustnej dutiny. Do prieskumu sa
zapojil aj jeden pacient, ktory neuviedol vyskyt ziad-
neho z pontiknutych moznosti ochoreni ustnej dutiny.

Pri analyzovani systémovych ochoreni sme sa za-
merali na vyskyt metabolickych ochoreni (diabetes
mellitus 1. alebo 2.typu a i.), kardiovaskularnych
ochoreni (ateroskler6za, infarkt myokardu a i.), on-
kologickych ochoreni, zapalovych ochoreni criev,
neurologickych ochoreni (Alzheimerova choroba).
Pacientky mali moznost' vyznacit' aj vyskyt pred-
¢asného porodu, priCom boli poziadané o uvedenie
terminu predc¢asného poérodu. Pacienti zapojeni do
prieskumu mali moznost’ uviest’ aj iné ochorenia, na

ktoré sa liecia. Vysledky a pocetnost’ vyskytu systé-

movych ochoreni vo vzorke pacientov st uvedené
v tab. 3. Z tabul’ky vyplyva, Ze najcastejSimi systé-
movymi ochoreniami boli arteridlna hypertenzia (11
pacientov), diabetes mellitus 2. typu (10 pacientov)
a reumatoidna artritida (8 pacientov).

Zistovali sme dodrziavanie Specifickych dietetic-
kych rezimovych opatreni. 39 pacientov uviedlo, ze
nema ziadne rezimové opatrenia. 7 pacientov uviedlo
dodrziavanie S$pecifickych dietetickych rezimovych
opatreni, a to: vegetarianska strava — 3 pacienti, ve-
ganska strava — 1 pacient a diabeticka diéta — 3 pa-
cienti.

Dalsia otazka v dotazniku sa tykala vztahu pacien-
tov k fajceniu. 41 pacientov sa zaradilo do kategorie
nefajCiarov. Fajciarsku kategoriu tvorilo 5 pacientov,
pricom 3 uviedli fajcenie klasickych cigariet a dvaja
pacienti uviedli fajcenie elektronickych cigariet. Prie-
merny denny pocet vyfaj¢enych cigariet opisali 2 pa-
cienti ako 10 cigariet/den, 2 pacienti ako 25 cigariet/
den a 1 pacient uviedol v priemere vyfajcenych 15

cigariet/den.
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Pacientov sme sa v dotazniku pytali, ¢i sa uz stre-
tli s pojmom Ustny mikrobiom. 67,4 % pacientov
uviedlo, ze termin ustny mikrobiom poznajia. 87 %
pacientov si podla prieskumu mysli, Ze baktérie ziji-
ce v ustnej dutine mozu ovplyviovat’ a odzrkadl'ovat
zdravie aj inych organov v I'udskom tele.

Pocas prieskumu sme zistovali, ako Casto pacienti
absolvuju dentdlnu hygienu. Najvicsiu skupinu pa-
cientov tvorili ti, ktori dentalnu hygienu absolvuju
raz ro¢ne a to v ramci preventivnej zubnej prehliad-
ky (52,1 %). 34,8 % pacientov uviedlo absolvovanie
dentalnej hygieny dvakrat ro¢ne a 13,1 % pacientov
dentalnu hygienu podla prieskumu neabsolvuju.

Tab. 4 poskytuje prehl'ad o frekvencii pouzivania
antiseptickych tstnych vod. Najvicsia skupina pa-
cientov (65,2 %) ustne vody pouziva na pravidelnej
baze. 26,1 % pacientov ustnu vodu pouziva len po
dentadlnom zakroku a 8,7 % zapojenych pacientov
ustne vody nepouziva vobec.

Medzi pacientmi sme v ramci prieskumu zistova-
li aj konkrétny druh tstnej vody, ktory pocas tstnej
hygieny pouzivaju, pricom pacienti mohli oznacit’ aj
viac druhov ustnych véd v jednej odpovedi. Z gra-
fu 1 je vidiet, Ze dominovalo pouzivanie ustnej vody
znacky LISTERINE, MERIDOL, ELMEX. Najme-
nej pouzivanou sa z ponukanych moznosti stala istna
voda znacky GUM PAROEX.

V prieskume sme poslednou otazkou zistovali zna-
lost’ pacientov o dostupnosti oralnych probiotik na
slovenskom trhu. Uviedli sme firemné ndzvy troch
najcastejSie volne dostupnych oralnych probiotik:
BIOGAIA® PRODENTIS, BAC-ENTOS, BACTO-
RAL. Najviac pacientov (56,5 %) oznacilo pripravok
BIOGAIA® PRODENTIS. 13 pacientov (28,2 %) ne-

zaskrtlo ziadnu z uvedenych moznosti.

DISKUSIA

Oralny mikrobiém zohrava kli¢ovu tlohu v udr-
ziavani zdravia ustnej dutiny, a jeho pripadna dys-
bidza je spojend s réznymi ochoreniami. Ochorenia
moézeme podla vyskytu opisovat ako lokalne pre-
zentujuce sa v ustnej dutine (zubny kaz, parodonti-
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tidy Ci gingivitidy), avSak dysbidza méze mat’ vplyv
aj na vzdialenejSie organy a byt spojena s rozvojom
ochoreni, akymi st napr. kardiovaskularne ochorenia,
metabolické ochorenia, neurologické, onkologické ¢i
reumatické ochorenia.

Vysledky prieskumu ukazali, Ze naj€astejSou pri-
¢inou lokalnych ochoreni bol zubny kaz (89,1 %
pacientov). Dalii pacienti uviedli ako hlavné ustne
ochorenie paradontitidu. Tieto vysledky st zhodné
s celoslovenskymi $tatistikami, kde podla tdajov
Narodného centra zdravotnickych informacii (NCZI)
boli najcastejSimi zdravotnickymi vykonmi v roku
2023 prave osetrenie zubného kazu a liecba parodon-
topatii (NCZI, 2025).

NajcastejSimi systémovymi ochoreniami boli u na-
Sich pacientov arterialna hypertenzia (23,9 %), dia-
betes mellitus 2. typu (21,7 %), ateroskleroza a hy-
perlipidémia (17,4 %) a reumatoidna artritida (17,4
%). Stadia Lu et al. (2016) potvrdila vplyv baktérii na
¢revnu permeabilitu a ich 'ahsi prienik do pecene, o
ma za nasledok poskodenie pecene a zvysenie hladi-
ny triglyceridov. Peng et al. (2022) uvadzaju, ze tera-
pia parodontitid méze spomalit’ rozvoj aterosklerozy.
Nase vysledky naznacuji mozny vplyv stavu oralne-
ho mikrobiému na kardiovaskularne ochorenia.

Prieskum medzi pacientmi d’alej preukazal vyskyt
ochoreni so zapalovou etioloégiou, kde bakteridlne
toxiny produkované naruSenou zubnej mikroflorou
moézu aktivovat’ autoimunitné procesy (Lu et al.,
2019), akym je napr. reumatoidna artritida (8 pacien-
tov; 17,4 %). Pretrvavajici zapal a pomnoZzenie bak-
térii mozu oslabovat’ imunitny systém. Nasledné pro-
cesy mozu viest’ k onkogenéze (Peng et al., 2022).

Medzi faktory ovplyviiujuce udrziavanie zdra-
vého ustneho mikrobiému patri aj zivotny $tyl. Na
vzt'ah medzi hodnotou BMI a zubnymi ochoreniami
poukazuje Stadia z roku 2023, ktora hodnotu BMI
(zvysenu, ale aj znizenu) zarad’uje medzi hlavné ri-
zikové faktory vzniku zubného kazu (Ben-Asulli et
al., 2022). Hodnota BMI mo6ze okrem dedi¢nych fak-
torov poukazovat’ aj na zivotny §tyl (vysoky prijem
cukru a mastnych jedal, faj¢enie, pozivanie alkoho-
lu), ktoré mézu viest’ k dysbioze ustnej dutiny. Prijem



jednoduchych sacharidov mdze priamo podporit
rast kariogénnych baktérii, akym je napr. druh Strep-
tococcus mutans (Kapila, 2021).

Dalim rizikovym faktorom pre vznik dysbiézy
ustnej dutiny je fajéenie. Nasledkom posobenia niko-
tinu, alebo aj latok vznikajucich v procese horenia sa
u faj¢iarov rapidne zvysuje riziko rozvoja zapalovych
ochoreni, aterosklerozy a tieto procesy mdzu Casto
viest” az k rozvoju onkologickych ochoreni. Fajcenie
moze viest' k potlaceniu imunitnych procesov, poma-
hat’ k tvorbe zubného povlaku a zvySovat tak riziko
zubného kazu (Ahmed et al., 2021). V naSom priesku-
me fajCenie cigariet uviedlo 10,9 % pacientov.

Absolvovanie pravidelnej profesionalnej dentalnej
hygieny je podl'a Deua a Ouanounoua (2022) kla¢o-
vé v potlacani dysbidzy, v nadvéznosti s pouzivanim
antisepticky pdsobiacich ustnych vdd, ako aj Gstnych
probiotik. 52,1 % pacientov uviedlo, Ze Gistnu hygie-
nu absolvuje minimalne jedenkrat rocne. Chemicky
posobiace ustne vody pouziva pravidelne v ramci
beznej tstnej hygieny 65,2 % pacientov.

V prieskume nas zaujimalo aj povedomie o oral-
nych probiotikach. Najviac pacientov (56,5 %) sa
stretlo s pripravkom BIOGAIA® PRODENTIS. Cast’
pacientov (28,2 %) sa doposial’ nestretlo so ziadnym

z uvedenych probiotik.
ZAVER

Oralny mikrobiém predstavuje komplexny ekosys-
tém zahfnajici ré6zne mikroorganizmy, kde dysbio-
za v prospech patogénnych mikroorganizmov moéze
mat’ za nasledok vznik zubného kazu ¢i gingivitid,
ktoré, ak st nelieCené, prechadzaju do parodonti-
tid. Vyznamnym profylaktickym nastrojom rozvoja
dysbidzy je pouzivanie prostriedkov tstnej hygieny.
Okrem mechanickych prostriedkov je mozné pouzit’
antisepticky posobiace latky, z ktorych v dentéalnej
medicine dominuje pouzivanie chlérhexidinu. V po-
slednych rokoch sa vyskum zameriava na pouzivanie
ustnych probiotik a postbiotik ¢i bakteriofagov, ktoré
predstavuju bezpecnejsiu a cielenejsSiu volbu veducu

k uprave ustneho mikrobiému.

Dolezitymi faktormi ovplyviujicimi zloZenie oral-
neho mikrobidomu st aj rezimové a stravovacie navy-
ky. Strava bohata na vlakninu a fermentované potravi-
ny by mala mat’ prevahu nad jednoduchymi cukrami,
ktoré podporuji rast patogénnych mikroorganizmov.
Konzumadcia alkoholu a faj¢enie predstavuju d’alSie
modifikovateI'né rizikové faktory pre rozvoj dysbio-
zy ustnej dutiny, nasledkom ¢oho moéze dochadzat’ k
ovplyvilovaniu aj inych systémovych ochoreni.

Cielom studie bolo opisat’ na skupine pacientov
vyskyt lokalnych, ako aj systémovych ochoreni, ktoré
modzu byt ovplyvitované zdravim ustnej dutiny. Ana-
lyzou prieskumu sme dospeli k zaveru, Ze moznosti
ako ovplyviovat' oralny mikrobiom st réznorodé,
a pacienti maju k dispozicii r6zne formy, ako udrzia-
vat’ zdravy Gstny mikrobiom.

KTIacovu rolu pri prevencii ochoreni hra edukacia
pacientov zo strany odbornikov. Je vSak nutné, aby
pacienti na zaklade vhodnej edukacie mali moznost’
vyuzivat’ individualizované postupy, ktoré zohl'adiu-
ju ich rizikové faktory a Specifické potreby napriec¢
réznymi socialnymi statusmi a vekovymi kategoria-
mi.

Vedecké poznanie by sa nad’alej malo orientovat’ na
skiimanie a vyhodnocovanie efektivnosti aj doposial’
znamych terapeutickych postupov, aby sa zaistila ich
ucinnost’ a dlhodoba bezpecnost’.
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ABSTRAKT

Huby Ganoderma lucidum a Ophiocordyceps
sinensis patria medzi vyznamné lie¢ivé huby vy-
uzivané najmi v tradi¢nej azijskej medicine. Vo
farmacii sa skimaji pre svoje imunomodula¢né,
protizapalové a potenciilne protinadorové ucinky.
Hoci v Europe nie s registrované ako lieky, nasli
si vel’ké uplatnenie ako doplnky vyzZivy. Extrak-
ty z tychto lie¢ivych hub sa vyuZivaju pri ,zele-
nej syntéze“ nanocastic striebra. Ide o ekologicky
sposob pripravy nanocastic bez pouzitia toxickych
redukénych €inidiel. Praca sa zaobera sledovanim

tvorby nanocastic striebra pomocou UV/Vis spek-
trofotometrie. Na pripravu nanocastic boli pouZi-
té metanolové a vodné extrakty z hib Ganoderma
lucidum a Ophiocordyceps sinensis. Priebeh tvorby
nanocastic sa sledoval pri teplote 80 °C. Z porov-
nania extraktov dvoch testovanych hub vyplyva,
Ze extrakt z huby Ophiocordyceps sinensis dokazal
lepSie stabilizovat’ vzniknuté nanocastice striebra
v porovnani s extraktom pripravenym z Ganoder-
ma lucidum.

KPiacové slova: extrakty; Ganoderma lucidum,
nanocastice striebra, Ophiocordyceps sinensis;
UV/Vis spektrofotometria

ABSTRACT

The mushrooms Ganoderma lucidum and Ophio-
cordyceps sinensis are among the important medi-
cinal mushrooms used mainly in traditional Asian
medicine. They are being studied in pharmacy for
their immunomodulatory, anti-inflammatory and
potential antitumor effects. Although they are not
registered as drugs in Europe, they have found
great application as nutritional supplements. Ex-
tracts from these medicinal mushrooms are used
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in the ,,green synthesis*“ nanoparticles of silver. It
is an ecological method of preparing nanoparticles
without the use of toxic reducing agents. The work
deals with monitoring the formation of nanopar-
ticles of silver using UV/Vis spectrophotometry.
Methanolic and aqueous extracts of the mushro-
oms Ganoderma lucidum and Ophiocordyceps si-
nensis were used to prepare nanoparticles. The
course of nanoparticle formation was monitored
at a temperature of 80 °C. A comparison of the ex-
tracts of the two tested mushrooms shows that the
extract from the Ophiocordyceps sinensis mushro-
om was able to better stabilize the resulting nano-
particles of silver compared to the extract prepa-
red from Ganoderma lucidum.

Key words: extracts; Ganoderma lucidum; na-
noparticles of silver; Ophiocordyceps sinensis; UV/
Vis spectrophotometry

UVOD

Ganoderma lucidum (G. lucidum) ma historicky
vyznamné postavenie v tradi¢nej Cinskej medicine.
Vyskum potvrdil, ze obsahuje viac ako 400 bioak-
tivnych zlicenin vratane polysacharidov, triterpe-
noidov, steroidov, mastnych kyselin, aminokyselin,
nukleozidov, proteinov a alkaloidov. Polysacharidy
a triterpenoidy su hlavnymi bioaktivnymi zluceni-
nami v G. lucidum. Mnozstvo uéinnych latok a far-
makologicka aktivita tychto huab sa lisia v réznych
rastovych stadiach G. lucidum. Moderna farmakolo-
gia ukazala, Zze G. lucidum ma protinadorové, proti-
zépalové a antioxidacné ucinky. Pomaha pri terapii
ochoreni dychacieho a nervového systému, taktiez
je aktivatorom imunitného systému. G. lucidum ma
tiez hypoglykemicky u¢inok a protektivny G¢inok na
pecen. V sucasnosti sa G. lucidum pouziva vo forme
prasku, ¢aju a ako doplnok stravy (Yang a kol., 2019).
Ophiocordyceps sinensis (O. sinensis), v ¢instine na-
zyvana aj Dong Chong Xia Cao (zimny cerv, letna
trava), sa stava Coraz popularnejSou a dolezitejSou vo

verejnej a vedeckej komunite. Z hab O. sinensis bolo
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extrahovanych mnoho bioaktivnych zloziek vrata-
ne nukleozidov, polysacharidov, sterolov, bielkovin,
aminokyselin a polypeptidov. Okrem toho sa v Studii
preukazali aj zodpovedajuce farmakologické ucinky
tychto zloziek, ako napriklad protizapalové, antioxi-
dacné, protinadorové, antiapoptotické a imunomodu-
la¢né uc¢inky. Preto mozno vyuzit’ rozne terapeutické
ucinky O. sinensis pri liecbe, respektive podpore liec-
by réznych ochoreni (Liu a kol., 2015).

Tvorba nanocastic striebra pomocou hubovych
extraktov (zelena syntéza) priamo suvisi s ich che-
mickym zlozenim. Bioaktivne latky pritomné v ex-
traktoch huib plnia dve kl'icové funkcie. Posobia ako
redukéné Cinidla, ktoré zabezpecuji redukciu ionov
striecbra Ag" na elementarne striebro Ag’. Redukény
mechanizmus je zalozeny na pritomnosti funkénych
skupin, ako st hydroxylové (-OH), karboxylové
(-COOH) a aminoskupiny (-NH,), schopné odovzdat’
elektrony a iniciovat’ nukledciu nanocastic. Antio-
xidacne aktivne fenolické zlticeniny a niektoré po-
lysacharidy zohravaju v tomto procese dominantnu
ulohu. Biomolekuly pritomné v extrakte zabezpecuju
stabilizaciu a povrchovu funkcionalizaciu (capping)
vzniknutych nanocastic. Proteiny, polysacharidy a tri-
terpenoidy sa adsorbuji na povrch nanocastic striebra
(AgNPs) prostrednictvom koordinacie funkénych
skupin, ¢im zabrafiuju agregacii Castic a zvySuju ich
koloidnt stabilitu. Tato prirodna povrchova vrstva
zaroven ovplyviiuje velkost, morfologiu a biologic-
ku aktivitu nanocastic. Z tohto dovodu sa extrakty z
lie¢ivych hub G. lucidum alebo O. sinensis vyuzivaju
pri ,,zelenej syntéze* nanocastic striebra (Constantin
a kol., 2023; Parameswari a kol., 2024; Al-Ansari a
kol. 2020; Akdasci a kol., 2025). Pri syntéze AgNPs
sa do roztoku extraktu ziskané¢ho z hub prida roztok
dusi¢nanu strieborného, pricom dochadza k redukcii
ionov striebra a postupnej tvorbe nanocastic. Takto
pripravené nanocastice striebra maji vyznamné an-
timikrobidlne ucinky proti baktéridam a plesniam,
vyuzivaju sa pri vyvoji materialov na hojenie ran, v
povrchovych upravach zdravotnickych pomocok a
sktimaju sa aj pre ich potencialne protinadorové a an-
tioxidacné ucinky. Vyhodou tejto metody je jej eko-



logickost, jednoduchy postup a biologicka aktivita
vyslednych nanocastic, ktora moze byt ovplyvnena
pritomnostou prirodnych latok z hubového extraktu
(Lei a kol., 2016; Makhija a kol., 2026; Gurunathan
a kol., 2013; Tran a kol., 2021).

Praca sa zameriava na Studium AgNPs priprave-
nych pomocou vodnych a alkoholovych extraktov
ziskanych z dvoch druhov lie¢ivych hub G. lucidum
a O. sinensis, ktoré boli kultivované na Slovensku.
Tento ,,zeleny pristup® syntézy AgNPs ma vo farma-
cii vel'ky vyznam najmai pre ich silné antimikrobial-
ne uinky. Vd’aka vel'mi malej velkosti maju velky
povrch a vysoku reaktivitu, ¢o im umozinuje elimi-
novat’ baktérie, virusy a huby, vratane rezistentnych
kmenov. Preto sa vyuzivaji najmi na prekrytia ran,
v dezinfekénych pripravkoch a zdravotnickych ma-
terialoch. Okrem toho sa skiimaju ako nosice lie¢iv v
systémoch cieleného transportu, kde mézu zvysovat
ucinnost’ lie¢by a znizovat’ vedlajsie ucinky. Dolezita
je kontrolovana syntéza, pretoze velkost, tvar a sta-
bilita nanocastic ovplyviuju ich ucinnost’ aj bezpec-

nost’.
MATERIAL A METODY

Vsetky chemické latky boli pouzité v povodnom
stave, bez akychkol'vek dodato¢nych uprav. Vzorky
hub Ophiocordyceps sinensis a Ganoderma lucidum
boli dodané z Katedry integrovanej ochrany lesa a
krajiny, Lesnickej fakulty Technickej Univerzity vo
Zvolene. Aktualne testovany produkény kmen G.
lucidum bol ziskany od Institute of Edible Fungi,
Shanghai Academy of Agriculture Sciences. Povod-
ne pochadza z provincie Shandong v Cine, kde rastie
v nadmorskej vyske priblizne 100 m, v teplom mier-
nom monzunovom podnebi, s hnedou kyslou pddou.
V pripade produkénych kmenov hib O. sinensis, boli
tieto huby kultivované na hrachu siatom.

Rozpustadla a chemické zluceniny boli pouzité v
komerénom stave. Destilovana voda, 99 % metanol
p.a. (Sigma-Aldrich, Nemecko), dusi¢nan strieborny
(Sigma-Aldrich, Nemecko).

V stadii bolo pouzité nasledujice pristrojové vyba-

venie: topné hniezdo OST —EMO250/CE — Nemecko,
UV — Vis Spektrofotometer SHIMADZU UV — 1280
— Japonsko, rotacna vakuova odparka IKA RV10 —
Nemecko.

Priprava extraktov

5 g oboch susenych praskovych drog O. sinensis a
G. lucidum sa 4 hodiny extrahovalo s pouzitim 50 ml
rozpustadla a to zmesi destilovanej vody a metanolu
v pomere 1:1. Ziskané extrakty sa prefiltrovali a od-

parili pomocou rota¢nej vakuovej odparky dosucha.

Biosyntéza nanocastic striebra

Proces biosyntézy nanocastic z extraktov s ionmi
striebra bol monitorovany spektrofotometricky v
rozsahu 200 — 900 nm (Sharma a kol., 2009; Wang
akol., 2016; Zheng, 2015; Ji a kol., 2019). Vzorky na
merania boli pripravené z 10,0 mg surového extrak-
tu, ku ktorému boli pridané 2 ml destilovanej vody a
422 pl 10,0 mM roztoku AgNO,. Zmes bola zahrie-
vana (80 °C) vo vodnom kupeli a vzorky na merania
boli odoberané v ¢asovych intervaloch 0, 20, 40 a 60
minit. Vzorky boli pred samotnym meranim zriede-
n¢ destilovanou vodou v kyvete (1550 pl H,O a 150
ul vzorky). Obrazok 1 a 2 zobrazuje vysledky spek-
trofotometrického monitorovania tvorby nanocastic

striebra z pripravenych extraktov.
VYSLEDKY A DISKUSIA

Teplota reakcného prostredia vyznamne ovplyviiu-
je biosyntézu nanocastic striebra. ZvySenie teploty
zvySuje rychlost’ redukcie Ag* i6nov na Ag’, ¢im sa
urychl'uje nukleacia a rast nanocastic. Pri vyssich tep-
lotach sa Casto pozoruje vyssia intenzita plazmonové-
ho absorpéného pasu v UV/Vis spektre, Co indikuje
vyssiu koncentraciu AgNPs. Zaroven moze docha-
dzat’ k tvorbe mensich Castic. Na druhej strane prili§
vysoké teploty mézu degradovat’ biomolekuly zodpo-
vedné za redukciu a stabilizaciu nanocastic, ¢im sa
syntéza inhibuje.

Na obrazku 1 sa nachadza UV/Vis spektrum prie-
behu vzniku AgNPs. Ako vidiet’, v oblasti od 370 —
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Obr. 1: UV/Vis spektrum komplexacie extraktu z O. sinensis pripraveného kultivaciou na hrachu siatom
s ionmi striebra

Najvicsie zvysenie absorbancie je pozorované po komplexacii extraktu z O. sinensis po 60 min. zahrievania (svetlomodra
krivka). Tmavomodra krivka 0 min. zahrievanie, svetlozelena krivka 20 min. zahrievanie, tmavocervend 40 min. zahrie-

vanie, svetlomodra 60 min. zahrievanie.

600 nm narasta absorbancia s predlzujucim sa casom.
Najvyssia pozorovana absorbancia a teda aj najvyssia
tvorba AgNPs bola namerané po 60 minutach zahrie-
vania pri 80 °C (svetlomodra krivka).

Aj v praci od Zheng (2015) boli dobre dispergované
AgNPs vytvorené in situ redukciou Ag+ v makromo-
lekularnom prostredi exopolysacharidu EPS Cordy-
ceps sinensis. Nanokompozity EPS-Ag boli charak-
terizované z hladiska tvorby, velkosti, morfologie
a distribucie Ag pomocou UV/Vis, FT-IR, merani
rozptylu laserového svetla, transmisnej elektronovej
mikroskopie a rontgenovej fotoelektronovej spektro-
skopie. Vysledky ukazali, ze AgNPs v mikroprostredi
EPS boli pritomné v dvoch formach: 99 % malych
AgNPs (s priemerom ~5,0 nm) rovnomerne disper-
govanych v jednomolekularnom EPS a 1 % agrego-
vanych nanokompozitov EPS-Ag (s priemerom ~300
nm). Interakcie medzi OH skupinami EPS a AgNPs
(vizby C-O-Ag) nahradili inter- a intramolekularne
interakcie v nativnom EPS, ¢o viedlo k dobrej disper-
zii AgNPs v matrici EPS (Zhaomin a kol., 2015). Aj
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v nasom pripade mo6zeme predpokladat’, Ze na vzniku
AgNPs sa budu podielat’ hlavne oligosacharidy izo-
lované pri extrakcii do zmesi vody a alkoholu (H,O :
MeOH, 1 : 1), nakolko v polarnych rozpustadlach su
oligosacharidy dobre rozpustné.

Z hladiska posobenia teploty su publikované mno-
hé prace, ktoré sa zaoberaju vplyvom teploty na tvor-
bu AgNPs v ramci zelenej syntézy. Teplota je jeden
z najdolezitejSich parametrov pri zelenej syntéze
AgNPs pomocou extraktov ziskanych z hub. Mdze
ovplyviiovat najmd kinetiku redukcie ionov Ag',
nukleaciu a rast nanocastic, a tym aj celkovu rych-
lost’ biosyntézy. Optimalne teploty sa zvyc¢ajne pohy-
buji v rozmedzi 40 — 70 °C, zatial’ ¢o prili§ vysoké
teploty mozu viest’ k degradacii molekul v extrakte
a k agregécii nanocastic (Guilger-Casagrande, Lima,
2019). Nami pouziti teplotu 80 °C moézeme pova-
zovat’ za hrani¢na. No ani po 60 min. sme vSak pri
tejto teplote nezaznamenali pokles absorbancie v ob-
lasti tvorby AgNPs, ¢o by naznacovalo degradaciu
biomolekul extraktu O. sinensis, respektive rozklad



Obr. 2: UV/Vis spektrum komplexacie extraktu z G. lucidum s ionmi striebra

Najvicsie zvysenie absorbancie je pozorované po komplexacii extraktu z G. lucidum po 60 min. zahrievania (fialova
krivka). Cierna krivka -voda, siva krivka 0 min. zahrievanie, svetloCervena krivka 20 min. zahrievanie, ruzova 40 min.
zahrievanie, fialova 60 min. zahrievanie, svetlomodra 100 min. zahrievanie.

biosyntetizovanych AgNPs. Z hladiska pouzitia tep-
loty pri zelenej syntéze AgNPs mozeme konstatovat’,
ze teplota 80 °C bola vhodna a dochadzalo k tvorbe
AgNPs uz v priebehu jednej hodiny. Hoci sa v inych
pracach spominaju aj nizsie teploty (25 — 60 °C), tie
vsak mozu viest’ k pomalej redukcii Ag™ a vacSim na-
nocasticiam (Elamawi a kol., 2018).

G. lucidum sa pripisuje schopnost’ vylucovat’ viac
ako 400 bioaktivnych zlicenin identifikovanych v
extraktoch, ako st steroidy, oligosacharidy, alkaloidy,
triterpenoidy, seskviterpenoidy, steroly, nukleotidy,
mastné kyseliny, vitaminy a mineraly. VSetky tieto
zluceniny modzu pdsobit’ ako redukéné a stabilizacné
¢inidla pri biosyntéze nanocastic (Al-Ansari a kol.,
2020).

Obrazok 2 predstavuje UV/Vis spektrum kom-
plexacie extraktu G. lucidum s i6onmi striebra. Extrakt
bol zahriaty na 80 °C a v ¢asovych intervaloch 0, 20,
40, 60 a 100 min. bola sledovana syntéza AgNPs. Ma-
ximalna hodnota absorbancie pri vzniku AgNPs bola
pozorovana pri 60 min. (fialova krivka). Po 100 min.

nepretrzitého zahrievania sa pozoroval mierny pokles
absorbancie. Predpokladame, ze doslo k ubytku bio-
molekul, ktoré redukovali i6ny striebra. Maximalna
UV absorpcia pri vzniku AgNPs bola pri 420 nm, ¢o
predstavuje Specificky povrchovy plazménovy rezo-
nancny pas pre biosyntetizované nanocastice striebra.
V pripade uz vyssie uvedeného vzniku AgNPs z ex-
traktov O. sinensis bol pozorovany narast absorban-
cie s predlzujucim sa casom a nepretrzitym ohrevom.

Z merani jednoznacne vyplyva, Ze pomerne vysoka
teplota a ¢as zahrievania, v pripade extraktov G. lu-
cidum, spdsobuje pokles absorbancie. Ukazuje sa, ze
vysoka teplota a dlhs$i Cas zahrievania nie st v pripa-
de extraktov G. lucidum vhodnymi podmienkami na
tvorbu AgNPs.

Autori Constantin a kol. (2023) uprednostnili pred
zahrievanim syntézu AgNPs pri laboratdrnej teplote
po dobu 5 mesiacov. V priebehu jednotlivych me-
siacov bol pozorovany kontinualny narast AgNPs,
pricom vznikajuce nanocCastice boli stabilné. Autori

Dat a kol., 2021 vo svojej stadii uvadzaja, ze AgNPs
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pripravené prostrednictvom extraktov G. lucidum pri
laboratornej teplote su stabilné pomerne dlhu dobu,
konkrétne viac ako 1 rok, avSak vylucne iba pri izbo-
vej teplote (Murillo-Rabago a kol., 2022).

Autori navyse uvadzaju, ze v biologickych testoch
koloidné AgNPs extraktov G. lucidum preukazali mi-
moriadnu antimikrobialnu aktivitu vo¢i Staphylococ-
cus aureus a Escherichia coli (Dat a kol., 2021).

ZAVER

V poslednom desatro¢i bolo mnoho prehlado-
vych ¢lankov venovanych zelenej syntéze nanocastic
striebra s dorazom na mechanizmus syntézy na bun-
kovej a molekularnej trovni, ako aj na ich rozsirené
aplikacie. Nanocastice striebra sa daju vyrobit’ pomo-
cou extraktov z mnohych biologickych materialov.
Mo6zu byt syntetizované riasami, baktériami, hubami
a rastlinnymi extraktmi. Tieto nanocastice (AgNPs)
boli intenzivne Studované predovsetkym kvoli ich fy-
zikalnym a chemickym vlastnostiam. Len malo Stadii
vSak uvadza stabilitu nanocastic a biokompatibilitu
so zivocisSnymi bunkami. Z hl'adiska pouzitia teplo-
ty pri zelenej syntéze AgNPs mozeme konstatovat,
ze teplota 80 °C bola vhodna a dochadzalo k tvorbe
AgNPs pri extraktoch z O. sinensis. V pripade tvorby
AgNPs za pouzitia extraktov G. lucidum sa vysoka
teplota a Cas vystavenia tejto teplote ukazuji ako ne-
vhodné podmienky pre tvorbu a stabilitu AgNPs.
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ABSTRAKT

Crohnova choroba (CD) je chronické zapalové
ochorenie traviaceho traktu, ktoré sa vyznacuje
striedanim obdobi remisie a exacerbacie. Presna
etiologia ochorenia nie je uplne objasnena, pred-
poklada sa v§ak multifaktorialny pévod. V retro-
spektivnej Studii analyzujeme subor 28 pacien-
tov s CD, zameriavajuc sa na vek, index telesnej
hmotnosti (body mass index, BMI), lokalizaciu
ochorenia, pridruZené ochorenia a biologicku liec-
bu. Subor pacientov bol rovnomerne rozdeleny
medzi muZov (50 %) a Zeny (50 %), a priemerny
vek diagnostikovania bol u muzov 31,42 rokov a u
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Zien 38,28 rokov. Priemerné BMI pacientov bolo
23,08, pricom u muzov bolo 23,26 a u Zien 22,9.
Z. celkového poctu pacientov malo 92,86 % aspon
jedno pridruZené ochorenie a 17,86 % pacientov
malo pozitivhu rodinni anamnézu. Biologicku
lie¢bu uzivalo 46,43 % pacientov a 10,71 % bolo v
procese jej zaradenia. Sti¢ast’ou prace je aj kazu-
istika pacientky s CD s rektovaginalnou fistulou,
ktora podrobne ilustruje vyvoj ochorenia a tcin-
nost’ farmakoterapie. Vysledky $tudie prispievaju
k lepSiemu pochopeniu priebehu CD a moéZu po-
moct’ pri optimalizacii terapeutickych pristupov.

Kracové slova: biologicka lie¢cba; Crohnova
choroba; farmakoterapia; inovativna terapia; za-

palové ochorenie ¢riev

ABSTRACT

Crohn‘s disease (CD) is a chronic inflammatory
disorder of the digestive tract characterized by al-
ternating periods of remission and exacerbation.
The exact etiology of the disease is not fully un-
derstood, but a multifactorial origin is assumed.
This retrospective study analyzes a cohort of 28
patients with CD, focusing on age, body mass in-
dex (BMI), disease localization, comorbidities, and



biologic treatment. The sample was evenly split
between men (50 %) and women (50 %), with the
average age at diagnosis being 31.42 years for men
and 38.28 years for women. The average BMI of
patients was 23.08, with men having an average
BMI of 23.26 and women 22.9. Of the total num-
ber of patients, 92.86 % had at least one comorbi-
dity, with 17.86 % having a positive family history
of CD. 46.43 % of patients were receiving biologic
treatment, with 10.71 % in the process of being in-
cluded in the therapy. The study also includes case
report of a patient with CD and a rectovaginal fis-
tula, which illustrates the disease progression and
the effectiveness of pharmacotherapy. The results
of this study contribute to a better understanding
of the course of CD and may help optimize thera-
peutic approaches.

Key words: biological treatment; Crohn’s dise-
ase; inflammatory bowel disease (IBD); novel the-
rapy; pharmacotherapy,

UVOD

Medzi chronické nespecifické zapalové ochorenia
traviaceho traktu (angl. inflammatory bowel disea-
se — IBD) patria Crohnova choroba (CD) a ulcer6z-
na kolitida. Ide o celozivotné ochorenia charakteri-
zované striedanim obdobi remisie a exacerbacie. V
dosledku novych vedeckych poznatkov dochadza k
pravidelnej revizii odbornych odportacani v sulade s
principmi mediciny zaloZenej na dokazoch (angl. evi-
dence-based medicine — EBM) (Assche et al., 2010).
Najnovsie Studie priniesli dolezité poznatky o gene-
tickych, mikrobialnych a imunologickych mechaniz-
moch ochorenia, ¢o viedlo k vyvoju novych terapeu-
tickych moznosti (Gomollon et al., 2017).

CD je chronické zapalové ochorenie traviaceho
traktu, ktoré méze postihnut’ ktorakol'vek jeho cast’,
pricom najCastejSie sa vyskytuje v oblasti tenkého a
hrubého Creva. Presna etiologia ochorenia nie je zna-
ma, predpoklada sa v§ak multifaktoridlny povod, za-

hfiiajci genetické predispozicie, imunitné mechaniz-

my a environmentalne faktory (Dignass et al., 2010).

Priznaky CD nie st u kazdého pacienta rovnaké v
zéavislosti od miesta a rozsahu 1ézie. Vel'mi Casta je
kféovita bolest’ v pravej, dolnej Casti brucha, ktora
je horsia najmé po jedle (Abraham and Cho, 2009).
Medzi d’alSie, vel'mi Casté priznaky CD patri krv a
hlien v stolici, zvySena telesna teplota, zaervenanie
a podrazdenie oci, chronicka hnacka, obstipacia (v
doésledku zéapalu, zniZzenej pohyblivosti a zuZenia Cre-
va), zapal koZe a kibov, bolest’ a palenie v koneéniku,
pocit netplného pohybu criev, znizena chut’ do jedla,
ubytok hmotnosti, neustala inava, neskory rast a se-
xualny vyvoj (u deti).

Diagnoza CD je potvrdena klinickym hodnotenim a
kombinaciou endoskopickych, histologickych, radio-
logickych alebo biochemickych vysetreni.

Farmakologicka terapia CD zahfiia aminosalicy-
laty, antibiotikd, glukokortikoidy, imunomodulacnu
liecbu a biologicku lie¢bu. Zo skupiny aminosalicy-
latov sa pri liecbe Crohnovej choroby pouziva mesa-
lazin (kyselina 5 — aminosalicylova). Z antibiotik sa
pri liecbe CD vyuziva metronidazol a ciprofloxacin.
Kortikoidy zohravajii vyznamnu ulohu pri indukcii
remisie ochorenia. NajcastejSie sa z kortikoidov vy-
uziva budezonid. V priebehu imunomodulacne;j tera-
pie sa vyuzivaju tri druhy lieciv, ktorymi su tiopuriny,
metotrexat, cyklosporin A (v terapii CD ma limitova-
ny vyznam).

Pri biologickej liecbe CD sa na Slovensku pouzi-
va infliximab a adalimumab. Obe ticto lieCiva maju
porovnatel'ny bezpecnostny profil a uc¢innost’. Inflixi-
mab je monoklonalna protilatka proti tumor nekroti-
zujucemu faktoru (anti-TNF) poddvana i.v. Je charak-
teristicka protizapalovym tucinkom (spdsobi apoptozu
zapalovych buniek). Infliximab vykazuje dobrt ucin-
nost’ pri udrzani remisie u pacientov s luminalnym
ochorenim s klinickou odpoved’ou na induk¢nu tera-
piu (Colombel et al., 2010).

Adalimumab (ADA) patri medzi humanne mono-
klonalne protilatky proti TNF, ktora je aplikovana
subkutanne. Indikuje sa pri stredne tazkej az tazke;j,
aktivnej forme Crohnovej choroby u pacientov, ktori
na lieCbu neodpovedali ani po aplikovani liecby kor-
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Tab.1: Pohlavie, vek a body mass index (BMI) u pacientov s Crohnovou chorobou (CD)

Parameter Zeny Muzi

Pohlavie pacientov (pocet) 14 14
Priemerny vek pacientov v Case stanovenia diagndzy (roky) 38,28 31,42
Body mass index (BMI) (kg/m?) 22,9 23,26

Tab. 2: Rozdelenie pacientov s Crohnovou chorobou podPa lokalizicie - montrealska a pariZska klasifikacia

Montrealska klasifikacia ParizZska klasifikacia
Lokalizacia CD Zastipenie Lokalizacia CD Zasthpenie
pacientov (%), pacientov (%),
n=28 n=28
Terminalne ileum (L1) 42,85 Terminalne ileum (L1) 50
Kolon (L2) 0 Kolon (L2) 0
Ileokolon (L3) 57,15 Ileokolon (L3) 35,71
Horny gastrointestinalny 0 Od proximalneho ilea 3,57
trakt po Treitzovo ligamentum
(L4) (L4a)
Od Treitzovho ligamenta 10,72
po distalne ileum
(L4b)

tikosteroidmi a/alebo imunosupresivom (Moroi et al.,
2023).

Ciel'om retrospektivne;j Stidie je hodnotenie farma-
koterapie v subore pacientov s CD s dérazom na bio-
logicku liecbu a analyzu kazuistiky pacientky s CD
s komplikaciou rektovaginalnej fistuly.

MATERIAL A METODY

V retrospektivnej $tadii sme analyzovali medicin-
ske zaznamy 28 pacientov s diagnostikovanou CD
zo sukromnej gastroenterologickej ambulancie v
TrebiSove. Informacie zahfnali demografické tdaje
(vek v cCase diagnostikovania ochorenia, pohlavie),
rodinnu anamnézu, body mass index (BMI), vyuzitie
biologickej liecby a vyskyt komorbidit. Pacienti boli
klasifikovani podl'a montrealskej a parizskej klasifi-
kacie. Sucast'ou prace je kazuistika pacientky s diag-
nostikovanou CD s rektovaginalnou fistulou.

V stadii boli pouzité daje zo zdravotnej dokumen-
tacie pacientov. Vsetky tdaje, pouzité v studii, boli

anonymizované a spracované tak, aby nebolo mozné
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identifikovat’ pacientov. Praca je v stlade s pozia-
davkami Nariadenia Europskeho parlamentu a Rady
(EU) 2016/679 (GDPR) a s prisluinymi ustanovenia-
mi zakona ¢. 18/2018 Z. z. o ochrane osobnych uda-
jov. Spracovanie udajov bolo schvalené prisluSnym
zdravotnickym zariadenim a je v stlade s etickymi
zasadami zdravotného zariadenia. Poskytnuté udaje
boli pouzité vylucne na tcely vypracovania zaverec-
nej prace a neboli poskytnuté tretim stranam.

VYSLEDKY

Tabul’ka 1 uvadza zakladné udaje o pacientoch: po-
hlavie, vek a body mass index (BMI). V nasom subo-
re bolo zastipenie pohlavi rovnomerné — 50 % tvorili
muzi a 50 % zeny. U muzov bola diagnostikovana CD
v priemere vo veku 31,42 rokov, zatial’ ¢o u zien bola
diagnostika mierne oneskorend, s priemernym vekom
38,28 rokov. Najmladsi pacient z hodnoteného subo-
ru, u ktorého bola diagnostikovana CD mal 16 rokov,
najstarsi mal 65 rokov. Zistili sme, ze najvacsi pocet

pacientov mal diagnostikované ochorenie vo veku



od 21 — 40 rokov (7 muzov a 9 zien). Druhy najva¢- nia pacientov, ktorym bola diagnostikovana CD. Tie-
$i pocet pacientov diagnostikovanych na CD bol vo  to ochorenia mézu ovplyvnit’ priebeh CD aj reakciu
veku 41 — 60 (4 muzi a 3 zeny). Dvaja muzski pa- na jej liecbu. V tab. 3 st uvedené pridruzené ochore-
cienti uviedli ¢as diagnostikovania CD vo veku 61 — nia, rodinna anamnéza a biologicka liecba kazdého
80 rokov. Priemerné BMI v hodnotenom stubore bolo  hodnoteného pacienta. Z 28 pacientov malo az 92,8
23,08, priemerné BMI u muzov bolo 23,26, zatial’ o % (26) pacientov aspon jedno pridruzené ochorenie.
u zien mierne niz§ie, a to 22,9. Len 7,14 % (dvaja) pacientov nemali ziadne d’alSie

V nasej Studii sme hodnotili pacientov podla loka-  ochorenia. Rodinna anamnéza CD bola pozitivna u
lizacie CD. Porovnavali sme dve klasifikaéné schémy 14,28 % (4) pacientov, priCom najcastejSie sa vysky-
- montrealsku a parizsku (Tab. 2). tovala u strodencov alebo rodicov.

V nasSej $tadii sme hodnotili aj pridruzené ochore-

Tab. 3: PridruZené ochorenia pacientov, rodinna anamnéza a biologicka liecba

Pacient PridruZené ochorenia Rodinna Biologicka Ucinna latka | Firemny nazov
anamnéza liechba
1. Ischemicka choroba srdca, nie Bez biologicke;j X X
refluxna choroba pazeraka, liecby

stav po cholecystektomii,
divertikuléza hrubého creva

2. Benigny nador pazeraka, nie Bez X X
stav po cholecystektomii biologickej liecby
3. Ischemicka choroba srdca, nie Nastaveny na infliximab Remicade
stav po cholecystektomii, biologicku
arteridlna hypertenzia, liecbu

stav po TBC meningitide

4. Sideropenicka anémia nie V procese X X
zaradenia na
biologicku liecbu

5. Sideropenicka anémia, nie V procese X X
apendektomia zaradenia na
biologicku liecbu
6. Aftdézna stomatitida, nie Nastaveny na adalimumab Humira
sideropenicka anémia, biologicku
kandidéza tenkého Creva liecbu
7. Sideropenické anémia, nie Nastaveny na infliximab Remicade
tetanicky syndrém, biologicku
depresivny syndrém liecbu
8. Sideropenicka anémia nie Nastaveny na infliximab Remicade
biologicku
liecbu
9. Ziadne Ano Bez X X
(viaceri biologickej liecby
Clenovia)
10. Sideropenicka anémia, nie Nastaveny na adalimumab Humira
bolesti klbov, polyatralgie biologicku
liecbu
11. Chronicka pankreatitida, nie Nastaveny na infliximab Remicade
vredova choroba, biologicku
gastroduodéna, primarna liecbu

sklerotizujlica cholangitida
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12. Chronicka neuropatia, nie V procese X X
hypotyreoza, obojstranny zaradenia na
glaukom, stav po operacii biologicku liecbu
hemoroidov, stav po operacii
krénej chrbtice, chronicky
vertebrogénny algicky
syndrom
13. Apendektomia ano Nastaveny na infliximab Remicade
(sestra) biologicku
liecbu
14. Reumatoidna artritida nie Nastaveny na adalimumab Humira
(séropozitivna) biologicku
liecbu
15. Pocas lieCby — porucha nie Bez X X
psychiky a spravania, biologickej
gamblerstvo, liecby
emocnd nestabilita
16. Zapal mozgovych blan, nie Bez X X
stav po salmoneloze, biologickej
cysta na vajecniku liecby
17. Hluchota od detstva, alergie nie Bez X X
na pele, sideropenicka biologickej
anémia, refluxna choroba liecby
pazeraka
18. Paranoidna schizofrénia, nie Nastaveny na adalimumab Humira
sideropenicka anémia biologicku
liecbu
19. Anemicky syndrom, nie Nastaveny na infliximab Remicade
refluxné choroba biologicku
s ezofagitidou liecbu
20. Nefrolitiaza, divertikuloza ano Bez X X
hrubého ¢reva (pocas (otec) biologickej
kolonoskopie) liecby
21. Ziadne nie Bez X X
biologickej
liecby
22. Arterialna hypertenzia, nie Bez X X
plicna embolia, tromboza biologickej
dolnych koncatin, stav liecby
po apendektomii,
cholecystektomii,
hysterektomii, karcindm
Stitnej zl'azy, divertikuloza
hrubého ¢reva, koxartroza
23. Stav po apendektomii, ano Bez X X
celiakia, sideropenicka (brat) biologickej
anémia liecby
24, Cievna mozgova prihoda, nie Bez X X
diabetes mellitus, zlcové biologickej
kamene, poc¢as ochorenia — liecby
karcindm koze a pery
25. Blizsie neurcené chronické nie Bez X X
ochorenia pecene, biologickej
intolerancia liecby

na laktdzu, vitiligo
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26. Benigna hyperplazia prostaty, nie Bez X X
arterialna hypertenzia, biologickej
vredova choroba duodéna liecby
27. Operacia chrbtice nie Bez X X
biologickej
liecby
28. Spondylartritida, stav po nie Nastaveny na infliximab, Remicade,
abdominalnej kolike biologicku guselkumab, Tremfya,
lieCbu adalimumab, Humira,
rizankizumab Skyriza

Kazuistika

Nazov: Crohnova choroba viacerych Casti traviacej
trubice — fistulujuca forma K50.813
Pacientka: zena, 28 rokov
Osobna anamnéza: pacientka prekonala bezné detské
ochorenia

10/2016 bola hospitalizovand na Chirurgickom
oddeleni v Kral'ovskom Chlmci a podrobila sa apen-
dektomii, histologicky bola potvrdena apendicitida.
Pocas operacného vykonu boli pritomné zapalové
zmeny na tenkom ¢reve. Bolo vykonané MR vysetre-
nie, MR enterografia so zaverom cirkularne znamky
infiltracie steny kl'ucky terminalneho ilea a pravého
kolénu. Bolo pritomné malé mnozstvo tekutiny v ma-
lej panve a lymfadenopatia jejunoilealneho mezenté-
ria.

2/2017 bola pacientka hospitalizovana na Internom
oddeleni v Kral'ovskom Chlmci na odporti¢anie gas-
troenterologa. Pocas hospitalizacie bolo vykonané
USG brucha so zaverom vol'na tekutina ileocekalne,
zhrubnutéd stena terminalneho ilea 5 — 6 mm. Bolo
vykonané kolonoskopické vysetrenie do oblasti colon
descendens, endoskopicky boli pritomné vyznamné
zapalové zmeny v esovitej Casti hrubého Creva nad
koneénikom (colon sigmoideum). Bol stanoveny
diagnosticky zaver Morbus Crohn s postihnutim ten-
kého a hrubého ¢reva; anemicky syndrém z nedostat-
ku Zeleza pri chronickych stratach krvi; proteinovo-
-energeticka podvyziva stredného stupna.

Lie¢ba po apendektomii: prednizon (Prednison)
20 mg 1 — 1/2 — 0, mesalazin (Salofalk) tbl. 500 mg 3
x 2, ciprofloxacin (Ciplox) 250 mg 1 tbl. kazdych 12

hodin, metronidazol (Entizol) 250 mg 1 tbl. kazdych
12 hodin, Mutaflor 2x1. Pacientka s lie¢bou bola pre-
pustena do ambulantnej gastroenterologickej ambu-
lancie.

3/2017 pacientka podstipila gastroenterologické
vySetrenie v Zelezni¢nej nemocnici s poliklinikou
v Kosiciach a bola stanovena diagnéza CD na viace-
rych Castiach traviacej trubice.

Liec¢ba: mesalazin (Salofalk) 1,5 g gastrorezistent-
ny granulat 2 — 0 — 0, omeprazol (Helicid) 1 — 0 — 0,
azatioprin (Imuran) 50 mg %2 — 0 — % . tbl., FortiCare
3 x denne.

6/2021 pacientka absolvovala kontrolu v Zelezni¢-
nej nemocnici s poliklinikou v KoSiciach.

Rodinna anamnéza je bez pozoruhodnosti, pacient-
ka zije s rodinou (socialna anamnéza), pacientka ab-
solvovala absolventsk prax na Urade prace (pracov-
na anamnéza) a udava jeden porod, sekcia, v norme
(gynekologicka anamnéza). Pacientka udava, ze faj-
¢ila priblizne jeden rok denne do 5 cigariet, od 2017
je nefajciarka.

4/2022 pacientka absolvovala prvé vysetrenie
v Gastroenterologickej ambulancii v TrebiSove.

Subjektivne udava kfce brucha, mensiu chut k jed-
lu, pacientka schudla postupne od roku 2019 po poro-
de, za poslednych 6 mesiacov schudla 7 — 8 kg, sto-
lica je t. ¢. normalna, hnacky neudéava, krv a hlieny
v stolici neudava. Objektivne vySetrenie zahina as-
téniu, podvyzivu, znamky maldigescie a malabsorb-
cie a ubytok svalovej hmoty. Z klinick¢ho hladiska
je priebeh choroby kompenzovany. VySetrenim bru-
cha je zistené prichmatné brucho, bolesti v pravom
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a l'avom podbrusku, hepar a lien su bez zmien, dolné
koncatiny st bez opuchov. Hmotnost’ 37,8 kg, vyska
155 cm a BMI 15,73, ¢o je podvéha (norma je od 18,5
do 24.9).

Liekova anamnéza: mesalazin (Salofalk) 3 g gra-
nulat, prednizén (Prednison) 2,5 mg, azatioprin (Imu-
ran) 50 mg 1-0-%. Pacientka pred 2 tyzdilami ukon-
¢ila liecbu, pretoze uz nemala lieky. Bol jej odobraty
biologicky material na laboratorne vySetrenie fekal-
neho kalprotektinu. Bola objednand na kolonosko-
pické vysetrenie a kontrolu, avSak na kolonoskopické
vysetrenie sa nedostavila.

7/2023 pacientka absolvovala kolonoskopické vy-
Setrenia, subjektivne od méja minulého roka pozoruje
vytekanie tuhej stolice z posvy, udava nafukovanie,
ki¢e a nechutenstvo, chudnutie za posledny polrok
neudava. Objektivne nalez u pacientky je asténia,
z hladiska klinického priebehu je choroba kompen-
zovana.

Vysetrenim abdomenu bolo zistené prichmatné bru-
cho, vol'né, palpacne citlivé v pravom hypogastriu,
bez hmatnej rezistencie, hepar a lien st bez zmien,
dolné koncatiny st bez opuchov. Hmotnost' 40 kg,
vyska 155 cm a BMI 16,6, ¢o je podvéha.

Pacientka predklada nalezy z r. 2023.

1/2023 Zaver chirurgického vySetrenia je bolest’ v
inych castiach podbruska.

2/2023 absolvovala pacientka MR malej panvy a
rekta so zdverom, Ze v MR obraze je pritomna neak-
tivna rektovaginalna fistula prednej dolnej Casti rek-
tovaginalneho septa.

3/2023 pacientka absolvovala gynekologické vy-
Setrenie na Gynekologicko — poérodnickej klinike
UNLP v Kosiciach, kde na zaklade MRI vysetrenia
bola potvrdena rektovaginalna fistula.

6/2023 pacientka absolvovala MR vySetrenie vo
Fakultnej nemocnici v Nitre, na pracovisku pre klinic-
ka onkoloégiu, v ordinacii pre kolorektalnu chirurgiu.
Tu bola diagnostikovana pritomnost’ rektovaginalne;j
fistuly najmenej 3,5 cm od anokutanneho prechodu
so zaverom neaktivna rektovaginalna fistula prednej
dolnej casti rektovaginalneho septa. Pacientke bolo
odporucené sigmoidoskopické vysetrenie na vylice-
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nie IBD a nasledna kontrola.

27.7.2023 pacientka absolvovala kolonoskopické
vysetrenie, ktoré bolo nehodnotitelné z dovodu ne-
dostatocnej pripravy (velmi vyrazny obsah stolice,
sliznica je nehodnotitel'nd). Fekalny kalprotektin mal
hodnotu 173,36 pg/g, ¢o je mierne zvysend hodnota
(norma <50 pg/g). Boli vykonané kontrolné odbery
a stanoven¢ laboratorne parametre. Pacientka je kon-
zultovana v centre pre IBD v UNLP v KoSiciach, kde
absolvovala kontrolné kolonoskopické vysetrenie.
Pre nedostatocni pripravu nevysetrené celé hrubé
¢revo, terminalne ileum, napriek tomu bola vykonana
biopsia so zaverom IBD, CD na viacerych miestach,
termindlne ileum a rektum, fistulujica forma — pri-
tomné rektovaginalne fistuly, anémia — sideropenic-
ka.

10/2023 pacientka sa ma lepSie, bez nafukovania,
chut’ do jedla je dobra, niekedy ma kfce, nadalej
pozoruje unik stolice cez posvu. Pacientka po kon-
zultacii a vySetreni v centre pre IBD absolvuje MR
vysetrenie, je jej odporacané chirurgické vysetrenie a
operac¢né riesenie.

11/2023 bola pacientke vykonana pravostranna he-
mikolektomia, stendza terminalneho ilea a hepatalne;j
flexury, prestenoticka dilatacia Creva, rektovaginalna
fistula. Histologicky nalez potvrdzuje stenu hrubého
¢reva s obrazom aktivneho Stadia CD, vo vzorkach z
oblasti ileocekalnej chlopne a z oblasti stendzy co-
lon transversum st pritomné segmentalne ulceracie,
fokalne s kompletnou destrukciou epitelu s tvorbou
nespecifického zapalového granula¢ného tkaniva.

2/2024 pacientka sa citi dobre, je po opera¢nom vy-
kone. Po stolici pri utierani este pozoruje zvysky sto-
lice v posve (predtym volne vytekanie stolice z po-
$vy). Pacientka udava dobru chut k jedlu, po operacii
schudla, potom pribrala. Pacientka je konzultovana
ohl'adom biologickej lieCby, t. ¢. biologicka liecba nie
je odportcana, d’alej je nasadena konvencna liecba.

4/2024 pacientka absolvovala vySetrenie MR en-
terografiu a MR malej panvy so zdverom pacientka
s diagnostikovanou CD, stav po pravostrannej hemi-
kolektomii, pretrvavajuci nalez rektovaginalnej fistu-
ly v povodnej lokalizacii. Fekalny kalprotektin mal



hodnotu 30,76 pg/g, ¢o je normalna hodnota.

7/2024 pacientka sa t. €. citi dobre, neudava tazkos-
ti s travenim, chut’ k jedlu je dobra, vahovy tbytok t.
¢. neudava, stolica je pravidelna, bez krvi a hlienu,
pri kazdej stolici pozoruje aj Spinenie z posvy (nie
vytekanie).

11/2024 je pacientka opakovane konzultovana
ohl'adom biologickej liecby, jej BMI ma hodnotu
16,48 kg/m?, ¢o je podvaha. Zaver vySetrenia zaht-
na nutricnl a metabolicki chorobu pri ochoreniach
zatriedenych inde, podvyzivu, malnutriciu a CD na
viacerych miestach s postihnutim termindlneho ilea
a hrubého creva, fistulujucu formu. Hodnota fekal-
neho kalprotektinu a CRP je v norme, stav po ope-
racnom vykone (11/2023 bola vykonana pravostran-
na hemikolektomia), rektovaginalna fistula, stav po
apendektomii, anemicky syndrom sideropenicky.

Lie¢ba: mesalazin (Pentasa) 2 g (2 x 1), budezo-
nid (Entocort) (1 — 0 — 1), siran zeleznaty a kyseli-
na askorbova (Sorbifer durules), vitamin D, nutricna
lie¢ba — Supportan drink.

1/2025 — stcasnost’ pacientka je nastavena na bio-
logicku liecbu — nfliximab (Remsima) a zvlada ho
dobre.

Zaver: U pacientky bola v roku 2016 vykonana
apendektomia, pricom uz pocas operacie vzniklo po-
dozrenie na IBD. Diagnéza CD bola nasledne potvr-
dena pocas hospitalizacie v roku 2017. Napriek tomu
pacientka v nasledujucich rokoch absolvovala mnoz-
stvo vysetreni, ktoré neodhalili skuto¢nt pri¢inu jej
tazkosti. Zaroven sa nemyslelo na to, ze rektovagi-
nalna fistula by mohla byt komplikaciou CD. AZ po
siedmich rokoch podstupila pacientka chirurgicky
zakrok, priCom o dalSie dva roky bola zaradena na
biologicku liecbu. Dolezité je, Ze uz od prvej hospita-
lizacie, ked’ sa objavilo podozrenie na IBD, pacientka

uzivala konvenénu liecbu.

DISKUSIA

Crohnova choroba je chronické zapalové ochore-
nie ¢reva s kolisavym priebehom, ktoré moéze viest

k vaznym komplikdciam, ako st striktary, fistuly a

malnutricia.

Vysledky nasej retrospektivnej Stadie ukazali, ze
najvyssi pocet pacientov bol v Case diagnostiky CD
vo veku od 21 do 40 rokov. Uvedené tdaje st porov-
natel'né so stadiou publikovanou v American Journal
of Gastroenterology, ktora uvadza vekovu distribtciu
pacientov s CD v rozmedzi 20 az 35 rokov (Frolkis et
al., 2013).

Zistili sme, ze muzi boli diagnostikovani v prieme-
re vo veku 31, 42 rokov, zatial’ ¢o u zien bola diag-
nostika mierne oneskorend, s priemernym vekom
38, 28 rokov. Tieto zistenia su v stlade s niektorymi
Stidiami, ktoré uvadzaja, ze muzi byvaji diagnosti-
kovani vo veku 30 az 35 rokov a Zeny byvaju Castej-
Sie diagnostikované vo veku 35 az 45 rokov (Panes,
2016). Dali vyskum naznaluje, Ze Zeny byvaji diag-
nostikované neskor, ¢o moze byt spojené s roznymi
faktormi, ako je neskorsi nastup priznakov alebo iné
biologické rozdiely medzi pohlaviami (Muzammil et
al., 2023). Tieto rozdiely m6zu mat’ vplyv na priebeh
ochorenia, ked’ze oneskorend diagndéza moze viest
k tazs§im formam ochorenia a komplikaciam, ako st
striktary a fistuly (Singh et al., 2024).

Vysledky naSej Stadie ukazali, ze 4 pacienti
(17,86 %) mali pozitivnhu rodinnii anamnézu. Tento
udaj je v zhode s vysledkami inych stadii, ktoré uka-
zali, ze 5 az 20 % postihnutych oséb ma pribuzného
prvého stupiia s tymto ochorenim, ¢o naznacuje gene-
tickt predispoziciu (Roda et al., 2020).

Priemerné BMI v hodnotenom subore pacientov
u muzov malo hodnotu 23,26 a u zien 22,9. Rozdiely
v priemernom BMI medzi muzmi a Zenami mozu byt
ovplyvnené réznymi faktormi, vratane rozdielov v
telesnom zlozeni, hormonalnych vplyvov a stravova-
cich navykov. Je dolezité poznamenat’, Ze u pacientov
s CD moéze dojst’ k vyznamnému poklesu hmotnosti
v dosledku znizeného prijmu potravy, malabsorpcie a
zvySenej potreby energie pocas aktivnych faz ochore-
nia.

Nase vysledky naznacuji, ze najcastejsie je CD lo-
kalizovand v terminalnom ileu a ileokolonickej ob-
lasti, ¢o je v stilade s literattirou uvadzajicou, ze tieto

oblasti su najcastejsie postihnuté pri CD. Rozdiely
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medzi montrealskou a parizskou klasifikaciou v na-
Som subore pacientov mozu byt spdsobené réznymi
kritériami tychto klasifikacii a charakteristikami sku-
manej populacie.

Pripad pacientky s fistulujiicou formou CD a rek-
tovaginalnou fistulou je klinicky vyznamny, pretoze
takéto komplikacie mézu zasadne ovplyvnit’ kvalitu
zivota a vyzaduju multidisciplinarny terapeuticky
pristup. Pacientke bola diagnostikovana CD v roku
2017 na zaklade kolonoskopického a MR vysetrenia.
V literatare sa uvadza, ze pri CD mdze dojst’ k prog-
resii ochorenia do fistulujucej formy az u 20 — 40 %
pacientov, pricom rektovaginalna fistula (RVF) patri
medzi menej Casté, ale klinicky zdvazné komplika-
cie (Singh et al., 2016). V stulade s predchadzajicimi
Studiami bola u pacientky fistula diagnostikovana po
niekol'kych rokoch od stanovenia diagnézy CD, pri-
¢om sa objavili aj d’alSie komplikacie, ako st anémia
a nutricny deficit. RVF sa castejSie vyskytuje u pa-
cientok s perianalnou formou CD a jej manazment je
komplexny, priCom kombinovana farmakologicka a
chirurgicka liec¢ba je Casto nevyhnutna (Lichtenstein
et al., 2018). V pripade nasej pacientky sa fistula po-
tvrdila na zaklade zobrazovacich a endoskopickych
vysetreni, pricom MR rekta preukazalo neaktivnu fis-
tulu, ktora vsak klinicky pretrvavala. Tento priebeh
ochorenia je v zhode s udajmi zo §tudii, ktoré ukazuju,
ze niektoré fistuly ostavaju asymptomatické, zatial’ Co
iné vedu k perzistujucim komplikacidm (Singh et al.,
2024). Diagnosticky proces zahfilal kolonoskopiu,
MR enterografiu a histologické vySetrenie, pricom sa
preukazala aktivita ochorenia na viacerych miestach
traviaceho traktu. Pri fistulujicej forme CD sa Casto
vyuziva kombinovana lieCba imunosupresivami s
biologickou liecbou (Torres et al., 2023). U pacient-
ky bola spociatku indikovana terapia mesalazinom,
kortikosteroidmi a azatioprinom, avsak pretrvavajlice
symptomy a progresia ochorenia viedli k nasadeniu
biologickej liecby infliximabom (Remsima).

Biologicka terapia predstavuje Standardnt liecbu
pre pacientov s fistulujicou formou CD, pri¢om §ti-
die ukazuju jej efektivnost’ v redukcii aktivity ocho-
renia a zlepSeni kvality zivota (Panes 2016). V stcas-

56

nosti sa v liecbe fistulujucej CD pouzivaju biologické
lieky vratane infliximabu, adalimumabu, vedolizu-
mabu a ustekinumabu (Feagan et al., 2016).

Okrem toho existuju aj nové terapeutické pristupy
ako inhibitory Janusovej kindzy (tofacitinib) a lie¢-
ba kmenfiovymi bunkami, ktoré mozu priniest’ d’alSie
moznosti pre pacientov s refraktérnou formou ocho-
renia (Harbord et al., 2017).

Nové vyskumy sa sustred’uju na personalizovanu
medicinu a nové biologické ciele, ktoré mozu zlepsit’
prognozu pacientov s CD. Medzi perspektivne pri-
stupy patri vyuzitie monoklonalnych protilatok ciele-
nych na nové signalne drahy zapalu, terapia kmeno-
vymi bunkami ¢i modulacia ¢revnej mikrobioty (El
— Sayed et al., 2024).

Vyskumy naznacuju, ze kombinacia biologickej
liecby s novymi imunomodulacnymi latkami moze v
buducnosti vyrazne znizit’ potrebu chirurgickych za-
krokov (Banerjee et al., 2020).

ZAVER

CD predstavuje zavazné chronické zapalové ocho-
renie traviaceho traktu, ktoré vyznamne ovplyviiuje
kvalitu zZivota pacientov. Hoci presna etiologia ocho-
renia nie je doposial’ Giplne objasnena, predpoklada
sa multifaktoridlny povod zahinajici genetické pre-
dispozicie, imunitné mechanizmy a vplyv environ-
mentalnych faktorov. Napriek pokroku v diagnostike
a liecbe zostava CD vyzvou pre moderni medicinu, a
to najmé z hl'adiska individualnej variability priebehu
ochorenia a odpovede na liecbu.

V studii sme analyzovali stiCasné terapeutické moz-
nosti CD s dérazom na porovnanie najnovsich klinic-
kych stadii.

Vysledky potvrdzuju, ze biologicka lieCba pri-
nasa vyrazné zlepSenie klinickych symptomov a
moéze predizit obdobia remisie, aviak nie je vhodna
pre vsetkych pacientov a je spojend s rizikom ved-
lajsich ucinkov. Stucasne sa ukazuje vyznam perso-
nalizovanej mediciny, ktora by mohla v buducnosti
optimalizovat’ vyber lieCebnych stratégii na zaklade
genetického profilu pacienta a biomarkerov zépalu.



Délezitym aspektom v manazmente ochorenia je aj
vCasna diagnostika, ktora umoziuje rychlejsie zaha-
jenie efektivnej lieCby a zniZenie rizika komplikacii.
Moderné zobrazovacie techniky a pokroky v oblas-
ti endoskopie prispievaju k lepSiemu monitorovaniu
ochorenia, avsak stale existuje potreba vyvoja nein-
vazivnych diagnostickych metdd s vyssou $pecifici-
tou a senzitivitou.

Na zéklade analyzovanych udajov mdézeme kon-
Statovat, ze hoci v poslednych desatrociach doslo k
vyznamnému pokroku v pochopeni CD a jej terapie,
stale existuje mnozstvo nezodpovedanych otazok.

Dalsi vyskum by sa mal zamerat' na identifikaciu
novych terapeutickych ciel'ov, vyvoj efektivnejsich a
bezpecnejsich liecebnych postupov a zlepSenie stra-
tégii manazmentu pacientov s réznymi fenotypmi
ochorenia. Zaroven je potrebné zvysit' povedomie o
tomto ochoreni a podporit’ multidisciplinarny pristup
k jeho liecbe, ktory zahima spolupracu gastroentero-
l6gov, imunologov, dietologov a psychologov.

Vysledky tejto $tadie mdzu prispiet’ k lepSiemu po-
chopeniu problematiky CD a poskytnut’ vychodisko
pre d’alSie studie a klinické aplikécie v oblasti gastro-

enterologie.
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ABSTRACT

Glaukom s otvorenym uhlom (OAG) je
chronické, progresivne ochorenie oka, ktoré je
charakterizované zvySenym vniitroo¢nym tla-
kom, ktory postupne vedie k poSkodeniu zrak-
ového nervu a strate zrakovych funkcii. Tento
typ glaukému je najbeZnejSou formou ochore-
nia a Casto prebieha bez vyraznych sympto-
mov v pociatoénych Stadiach, ¢o st’azuje
v€éasnu diagnostiku. Cielom retrospektivnej
Stidie bola analyza udajov (veku, pohlavia,
liecby a pridruZenych ochoreni) z lekarskych
zaznamov pacientov s diagnostikovanym
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ochorenim OAG. Do Studie bolo zahrnutych
595 pacientov, z toho 59,3 % (353) Zien a 40,7
% (242) muZzov. NajpocetnejSou vekovou sku-
pinou u oboch pohlavi bola kategoéria od 65 —
74 rokov, ¢o naznacuje vyssi vyskyt ochorenia
u starSich osob. U 49 % (292) pacientov bola
pouzita farmakologicka liecba a 51 % (303)
pacientov bolo liecenych kombinovanou tera-
piou (chirurgicka liecba a medikament6zna
liecba). Beta blokator karteolol bol najcastejSie
predpisovanym lie¢ivom a u muZov predsta-
voval 27,7 % a u zien 27,5 %. Inhibitor kar-
boanhydrazy dorzolamid bol predpisovany
u 24 % muzov a 20,7 % Zien a d’alSi beta-
blokator timolol bol pouzZity v liecbe OAG
u 16,1 % muzov a 16,4 % Zien. NajCastejSou
komorbiditou bola pritomnost’ diabetes melli-
tus II. typu a kardiovaskuliarnych ochoreni, ¢o
sme pozorovali u 46,6 % (113 muzov) a u 41,3
% (146 zien). Vysledky naSej Stadie potvrdili,
Ze pohlavie, vyssi vek a pridruZené ochorenia
zohravaju kl'i¢ovu tlohu pri vyskyte a liecbe
glaukomu s otvorenym uhlom.

Klucové slova: glaukom s otvorenym uh-
lom; komorbidita; terapia; vnutroo¢ny tlak



ABSTRACT

Open-angle glaucoma (OAG) is a chronic,
progressive eye disease characterized by in-
creased intraocular pressure, which gradu-
ally leads to optic nerve damage and loss of
visual function. This type of glaucoma is the
most common form of the disease and often
progresses without significant symptoms in its
early stages, making early diagnosis difficult.
The objective of this retrospective study was
to analyze data (such as age, sex, treatment
and comorbidities) from the medical records
of patients diagnosed with OAG. The study in-
cluded 595 patients, with 59.3% (353) women
and 40.7% (242) men. The most numerous
age group in both sexes was the 65 — 74 year
category which indicates a higher incidence of
the disease in older people. Of in 49% (292)
of patients, pharmacological treatment was
used and of 51% (303) of patients were treat-
ed with combined therapy (surgical treatment
and pharmacological treatment). The beta —
blocker carteolol was the most frequently pre-
scribed drug and represented 27.7% in men
and 27.5% in women. The carbonic anhydrase
inhibitor dorzolamide was prescribed in 24 %
of men and 20.7% of women and another beta-
blocker timolol, was used in the treatment of
OAG in 16.1% of men and 16.4% of men. The
most common comorbidity was the presence
of diabetes mellitus type II and cardiovascular
diseases, which we observed of in 46.6% (113)
of men and 41.3% (146) of women. The results
of our study confirmed that gender, older age,
and comorbidities play a key role in the occur-
rence and treatment of open-angle glaucoma.

Key words: comorbidity; intraocular pres-
sure; open-angle glaucoma; treatment

UvVOoD

Glaukom s otvorenym uhlom (OAG) je jednou
z najcastejsich foriem glaukomu, ktoré vedie k
poskodeniu zrakového nervu a moéze spdsobit’
trvala stratu zraku. Tento typ glaukomu je
charakteristicky tym, Ze sa vyznacuje pomalym
a Casto asymptomatickym priebehom, a pa-
cienti si mozu poSkodenie zraku uvedomit’ az
v pokrocilych Stadiach ochorenia. OAG je spo-
jeny so zvySenym vnutroocnym tlakom, ktory
je dosledkom narusenej cirkuldcie komorove;j
tekutiny v oku. Oko produkuje tekutinu (tzv.
komorovu tekutinu), ktord sa néasledne odvadza
von cez trabekularnu siet’, avSak pri tomto type
glaukému je jej odtok obmedzeny. V dosled-
ku toho dochadza k zvySovaniu tlaku v oku,
¢o postupne poskodzuje zrakovy nerv (Wein-
reb a Khaw, 2004). V stGc¢asnosti sa zvySeny
vnutroo¢ny tlak povazuje za zavazny rizikovy
faktor pri OAG. Na vzniku a vyvoji glauko-
moveého poskodenia sa podiel’aju aj iné rizikové
faktory, ku ktorym patri vek, genetické a etnické
faktory, systétmové a cievne ochorenia a zivotny
Styl (fajcenie, obezita, alkohol, stres a spankové
apnoe) (Moreno-Montafiés a kol., 2022).

Hlavnym cielom liecby glaukému je zacho-
vanie zrakovych funkcii pacienta a zachovanie
kvality zivota. Liecba je zamerand na zniZenie
vnutroocného tlaku a na neuroprotekciu zrako-
vého nervu so zachovanim o¢nej perftzie. Tera-
pia OAG moze byt farmakologicka, chirurgicka
alebo laserova. Mechanizmus farmakologického
pdsobenia s efektom zniZenia vnatroocného tlaku
je cestou zlepSenia odtoku komorovej tekutiny
alebo znizenim jeho tvorby. Ak farmakologicka
liecba nie je dostato¢na alebo nie je pacientom
dobre tolerovana, pristupuje sa k lieCbe chirur-
gickej. Zakladnym principom chirurgickej liecby
je zabezpecit’ lepsi odtok komorovej tekutiny
vytvorenim miesta ,,odtoku®. Menej invazivny
postup v lieCbe glaukému st laserové operacie
(Vodrazkova a Trnavec, 2011).
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Tab. 1: Vekové zastlipenie muZov a Zien s glaukomom

s otvorenym uhlom

Vekova Muzi Zeny
kategoria (n/%) (n/%)
24 - 44 24/9,9 56/16,1
45-54 43/17,8 41/11,6
55 - 64 65/26,9 65/18,4
6574 76/31,4 120/34,0
75 -84 34/14,0 71/19,8

Ciel'om retrospektivnej Stadie je analyza tera-
pie a rizikovych faktorov v stbore pacientov
s glaukdmom s otvorenym uhlom.

MATERIAL A METODY

Vysledky boli retrospektivne ziskané zo zdra-
votnej dokumentacie 595 pacientov s diagno-
zou H40.2 glaukom s otvorenym uhlom podla
Medzinarodnej klasifikacie chordob 10 (MKCH-
10) z oftalmologickej ambulancie v Humen-
nom. Udaje zahffiali vek, pohlavie, formu terapie
a vyskyt komorbidit. Sucast'ou prace je aj kazuis-
tika pacienta s diagnostikovanym glaukémom
s uzkym komorovym uhlom.

Préaca je v stulade s poziadavkami Nariadenia
Eurépskeho parlamentu a Rady (EU) 2016/679
(GDPR) a s prislusSnymi ustanoveniami zédkona €.
18/2018 Z. z. o ochrane osobnych tidajov. Spra-
covanie udajov bolo schvélené prislusnym zdra-
votnickym zariadenim a je v sulade s etickymi
zdsadami zdravotného zariadenia. Poskytnuté
udaje boli pouzité vyluéne na ucely vypraco-

vania retrospektivnej Stadie a neboli poskytnuté
tretim stranam.

VYSLEDKY

Pohlavie a vek pacientov

Stbor 595 pacientov tvorilo 242 muzov (40,7
%) a 353 zien (59,3 %). Tabulka 1 uvadza
rozdelenie pacientov (muzov a zien) podla veku.
Z tabul’ky vyplyva, ze z celkového poctu 595 pa-
cientov s OAG bola pri oboch pohlaviach najviac
zastupend vekova skupina od 65 do 74 rokov, ¢o
u muzov zodpovedalo 31,4 % a u zien 34 %. Na-
jmenej zastipena vekova skupina bola od 24 do
44 rokov, ¢o u muzov predstavovalo len 9,9 %
auzien 16,1 %.

Terapia glaukomu

Terapia OAG moéze byt farmakologicka, chi-
rurgicka alebo laserova. Primarne boli pacien-
ti lieCeni farmakologickou liecbou vo forme
kvapiek. ISlo o 292 pacientov, ¢o zodpoveda
49 %. Chirurgicky bolo lieCenych len 4 % pa-
cientov. Kombinaciou farmakologickej a chi-
rurgickej liecby (kombinovanou terapiou) bolo
liecenych 303 pacientov, ¢o predstavuje 51 %.

Tabulka 2 uvadza prehlad lieCiv, ktoré sa
pouzivali pri farmakoterapii OAG. Najviac pa-
cientov bolo liecenych karteololom, t. j. 27,6 %
a dorzolamidom, ktory bol vyuzivany v terapii
u 22 % pacientov. Z celkového poctu pacientov
bolo az 60 % liecenych fixnou kombindciou an-
tiglaukomatik.
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Tab. 2: PrehPad lieciv pri terapii glaukému s otvorenym uhlom

Utinna latka Celkovy pocet pacientov Muzi Muzi

(n/%) (n/%) (n/%)

Karteolol 164/27,6 67/27,7 97/27,5
Dorzolamid 131/22 58/24 73/20,7
Timolol 97/16,3 39/16,1 58/16,4
Latanoprost 75/12,6 33/13,6 42/11,9
Brimonidin 73/12,3 26/10,7 47/13,3
Betaxolol 55/9,2 19/7,9 36/10,2




Tab. 3: Komorbidity pacientov s glaukémom s otvorenym uhlom

Komorbidity Celkovy pocet pacientov Muzi Muzi

(n/%) (n/%) (n/%)

Diabetes mellitus 2. typu (DM2) 145/24,4 53/22 92/26
Kardiovaskularne ochorenia (KVO) 191/32,1 76/31,4 115/32,6
DM2 + KVO 259/43,5 113/46,6 146/41,3

Komorbidity pacientov

Medzi hlavné komorbidity u pacientov s
OAG patri diabetes mellitus 2. typu (DM2) a
kardiovaskularne ochorenia (KVO). V tabulke
3 je uvedeny vyskyt komorbidit u pacientov
s glaukémom. Z celkového poctu muzov (n =
242) sa DM2 vyskytol u 22 % (53) pacientov,
KVO boli diagnostikované u 31,4 % (76) pacien-
tov a kombindcia DM2 a KVO bola zazname-
nand u 46,6 % (113) muzov.

Z celkového poctu zien (n = 353) sa ochorenie
DM2 vyskytovalo u 26,0 % (92) pacientok,
samotné KVO u 32,6 % (115) Zien a kombinacia
DM2 a KVO bola evidovana u 41,3 % (146) pa-
cientok.

Kazuistika

Néazov diagnozy: glaukém s uzkym ko-
morovym uhlom H40.2
Pacient: muz, 70 rokov

Pacient navstivil oftalmologicki ambulanciu z
dovodu zhorSené¢ho zraku, depresivnych stavov,
bolesti o¢i a slzenia. V rodinnej anamnéze uviedol
viacerych ¢lenov rodiny, ktori trpeli glaukdémom
az do Stadia slepoty. Bola mu nastavena farma-
kologicka terapia 0,5 % timolol — 1 gtt kazdych
12 hodin, 2 % pilokarpin — 1 gtt kazdych 8 hodin,
acetazolamid — 1 tbl rano. Pacient farmakolog-
icku liecbu ignoroval takmer 10 rokov. Stav pa-
cienta sa zhorSil natol’ko, Ze mu bola vykonana
cyklokryoterapia na pravom oku, laserova pulzna
cyklofotokoagulacia, transluminélna trabekular-
na trabekulektomia a boli mu zavedené implan-
taty do oboch oc¢i. U pacienta nastala prakticka
slepota vl'avo a uplna strata zraku v pravom oku.

Z dovodu zabranenia d’alSieho poskodenia zra-
kovych nervov mu do pravého oka bola nasadena
kombinécia lie¢iv dorzolamid/timolol gtt 2 x,
brimonidin gtt 2 x a latanoprost. Do 'avého oka
si mal pacient aplikovat’ loteprednol gtt 1 x 1 po
dobu 3 dni a potom mal 2 dni vynechat'.

DISKUSIA

Glaukém s otvorenym uhlom je chronicka
ireverzibilnd neuropatia zrakového nervu.
Vysledky naSej retrospektivnej sStidie ukazali,
ze pocet zien (353; 59,3 %) s OAG prevySoval
pocet muzov (242; 40,7 %) Podobné zistenia boli
zaznamenané v mnohych predchadzajucich epi-
demiologickych Studiach. Leske a kol. (2001) v
Barbados Eye Study zistili, ze zeny maju vyssiu
prevalenciu glaukému s otvorenym uhlom v po-
rovnani s muzmi, priCom tento rozdiel je eSte
vyraznej$i po menopauze. Podobne Kass a kol.
(2002) v Ocular Hypertension Treatment Study
(OHTS) uviedli, ze zeny su cCastejSie postih-
nut¢ OAG, najmid vo vy$Som veku. Zmeny v
hladine zenskych pohlavnych horménov médzu
ovplyvnit’ vnutroo¢ny tlak (IOP), ako aj vasku-
larnu rezistenciu, ktord méze ovplyvnit’ perfuziu
zrakového nervu. Predpoklada sa, Ze estrogény
mozu mat’ ochranny uc¢inok na zrakovy nerv, ale
po menopauze, kedy hladiny estrogénu klesaju,
sa riziko glaukému zvySuje (Leske a kol., 2001;
Seth a kol., 2023). Tento pokles estrogénu mdze
ovplyvnit' Strukturu zrakového nervu a znizit
jeho schopnost’ odolavat poskodeniu sposo-
benému zvySenym vnutroo¢nym tlakom.

vvvvv
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zastlipend vekova skupina pacientov s OAG bola
vo veku od 65 do 74 rokov, ¢o je v sulade s pred-
chadzajicimi stadiami, ktoré ukazuji, ze OAG sa
CastejSie vyskytuje v starSom veku (Leske a kol.,
2001; Kass a kol., 2002). Kass a kol. (2002) v
Ocular Hypertension Treatment Study (OHTS)
uviedli, Zze vek vyznamne zvySuje incidenciu
OAG, pricom riziko je najvysSie po 60. roku
zivota. Vyssi vek moze tiez ovplyvnit fyzické
a anatomické zmeny v oku, ktoré prispievaju k
rozvoju glaukému. Star§i I'udia maji castejSie
znizenu schopnost’ regeneracie tkaniva, ¢o moze
mat’ za nasledok zhorSenie odtoku komorove;j te-
kutiny a nasledné zvySenie vnutroocného tlaku.

Vysledky nasej analyzy naznacuju, ze far-
makologickd liecba vo forme o¢nych kvapiek
bola najcastejSie pouzivanou formou terapie pri
OAG. Tento vysledok je v sulade s klinickymi
odporucaniami, ktoré tito terapiu uprednostiuju
ako prvu liniu liecby OAG. Timolol, karteolol,
dorzolamid, latanoprost, brimonidin a betaxo-
lol st bezne pouzivané lieiva na znizenie
vnutroo¢ného tlaku. NaSa Stidia ukazala, Ze u
muzov aj zien bol karteolol najcastejSie predpis-
ovanym lieivom, pri¢om u muZov predstavoval
27,7 % au zien 27,5 %.

Timolol a karteolol su beta-blokatory, ktoré
znizuju produkciu komorovej tekutiny, a su jed-
nym z najbeznejSie predpisovanych liekov pri
OAG (Skov a kol., 2022). Tieto lieky su obzvlast
ucinné v kontrolovani intraokularneho tlaku
(IOP), a preto st Casto prvou vol'bou pri liecbe.
Dorzolamid je inhibitor karboanhydrazy, ktory
znizuje produkciu komorovej vody a je vel'mi
ucinny v liecbe OAG, najmi ked’ beta-blokato-
ry nie su tolerované alebo uc¢inné (Rolle a kol.,
2008). Latanoprost je derivat prostaglandinu-
F-2-alfa, ktory zlepSuje odtok komorovej vody.
Tento liek sa ukazal ako vel'mi efektivny pri
znizovani IOP a je jednym z najpredpisovanejSich
liekov v terapii OAG (Konstas a kol., 2020).
Brimonidin je alfa-2 adrenergny agonista, ktory
znizuje produkciu komorovej tekutiny a zlepsuje
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jej odtok (Oh a kol., 2019). Betaxolol, ako beta-
blokator, je zndmy svojim Specifickym t¢inkom
na o¢ny tlak bez vyznamného ovplyvnenia srd-
cového rytmu, ¢o je vyhodné pre pacientov s
kardiovaskularnymi ochoreniami (Skov a kol.,
2022).

V nasej stadii bolo chirurgické oSetrenie vyko-
nané len u 4 % pacientov. Laserova terapia
bola pouzitd u minimalneho poctu pacientov a
mala zanedbatelny uc¢inok, pretoze v priebehu
dvoch rokov doslo k recidive. Vysledky Studii
naznacuju, ze laserova trabekuloplastika moze
byt efektivna ako doplnok k liecbe o¢nymi kvap-
kami, ale jej ucinnost’ sa mdze ¢asom znizovat
(Skov a kol., 2022). Chirurgické zakroky, ako
je trabekulektomia, su zvycajne urené pre pa-
cientov s pokrocilym glaukémom, u ktorych
medikamentozna liecba a laserova terapia neboli
dostato¢ne uc¢inné (Kass a kol., 2002). Vysledky
naSej Studie ukazali, Zze kombinovana terapia,
ktora zahfna farmakologicku a chirurgickt ter-
apiu, bola pouzitd u 51 % pacientov. Vysledky
predchadzajtcich studii ukazali, ze kombinovana
lieCba je ucinna pri dosahovani lepsej kontroly
vnutroocného tlaku v pripade, Ze primarna tera-
pia jednym lie¢ivom nie je dostatocne ucinna
(Lim a kol., 2022).

NajcastejSie pridruZzené ochorenia u pacientov s
OAG su KVO a DM2. DM2 malo 26 % (92) zien
a 22 % (53) muzov. Kardiovaskuldrne ochorenie
bolo pritomné u 32,6 % (115) zien a 31,4 % (76)
muzov a kombinaciu oboch ochoreni malo 41,3
% (146) zien a 46,6 % (113) muzov. Viaceré
studia ukazali, ze pacienti s OAG maju vyssSiu
pravdepodobnost’ vyskytu KVO a DM2.

Pacienti s DM2 maju zvysené riziko rozvoja
glaukomu, najmd OAG. DM2 mdze ovplyvnit
opticky nerv a perfiiziu oka, ¢o vedie k poskodeniu
zrakového nervu, ktoré je charakteristické pre
glaukom. Stadie ukazali, ze DM2 moze zvySovat
riziko glaukomu az o 2-4 krat v porovnani s nedi-
abetickymi pacientmi. DM2 mo6ze sposobit’ mik-
rovaskularne poskodenie, ¢o ovplyvituje prekr-



venie o¢ného tkaniva, vratane zrakového nervu.
U pacientov s DM2 je Casto narusena regulacia
vaskularnej perfuzie v oku, co moze viest’ k hy-
poperfuzii zrakového nervu. Tento stav zniZuje
schopnost’ oka reagovat’ na zvySeny vnutroocny
tlak, ¢o je klicovy faktor pri rozvoji glaukomu.
DM2 spdsobuje aj glykaciu proteinov a zvySeny
oxidacny stres, ¢o moze zvysit' zranitelnost’ zrak-
ového nervu na poskodenie sposobené zvySenym
vnutroo¢nym tlakom. Tento proces mdze zhorsit’
prietok krvi do zrakového nervu a sposobit’ jeho
degeneraciu (Chopra a kol., 2008).

Zrakovy nerv, ktory je zodpovedny za prenos
vizualnych informacii z oka do mozgu, je citlivy
na prisun krvi. Znizeny prietok krvi sposobeny
KVO mdze viest’ k poSkodeniu zrakového nervu,
¢o je charakteristick¢ pre glaukom (Zao a kol.,
2014).

Vztah medzi OAG a pridruzenymi ochore-
niami je dolezity, pretoze mdze ovplyvnit’ nielen
diagnozu, ale aj terapeutické rozhodovanie. U
pacientov s OAG a stcasnymi KVO je potreb-
né starostlivo nastavit’ farmakologicku lieCbu a
prispdsobovat’ ju potrebam pacienta (Marshall
a kol., 2021).

Napriek tomu, Ze zijeme v obdobi pokrocilej
medicinskej starostlivosti a v krajine s dostup-
nym zdravotnickym systémom a ti¢innou lie¢bou
glaukomu, stale dochadza k progresii ochore-
nia a zbytocnej strate zraku. Hlavnou pri¢inou
byva Casto nizka adherencia pacientov k pred-
pisanej terapii, nedostatocna sebadisciplina a
podceniovanie zavaznosti ochorenia. Zlyhanie nie
je spdsobené nedostatkom lieCebnych moznosti,
ale najmid nezodpovednym pristupom samot-
nych pacientov, ktori nedodrziavaju odporacanu
liecbu a pravidelné kontroly, ¢o vedie k irever-
zibilnému poskodeniu zrakovych funkcii, na
¢o poukazuje kazuistika. Pacient s pozitivnou
anamnézou na glaukém vyhladal oftalmolog-
ické vySetrenie pre bolesti oka a progresivne
zhorSenie videnia. Na zaklade klinického nélezu
mu bola indikovana farmakoterapia so snahou

o stabilizdciu vnatroo¢ného tlaku a zachovanie
zrakovych funkcii. Napriek odporuc¢aniam pa-
cient dlhodobo terapiu ignoroval, o viedlo k
ireverzibilnému poskodeniu zrakového nervu a
nasledne k uplnej strate zraku.

ZAVER

Vysledky naSej retrospektivnej Studie preu-
kazali, ze Zeny su CastejSie postihnut¢ OAG ako
muzi. Pacienti s OAG sa najcastejSie vyskytovali
vo vekovej skupine 65 — 74 rokov. Pacienti boli
najcastejSie lieCeni farmakoterapiou, z ktorej
boli predpisované beta-blokatory, inhibitory kar-
boanhydrazy a derivaty prostaglandinu-F-2-alfa.
Okrem toho, pacienti s OAG maju CastejSie DM2
a KVO, ¢o moze ovplyvnit’ priebeh ochorenia a
terapiu.
existujucimi Studiami, ktoré naznacujt, ze hor-
monalne faktory, vek a pridruZzené ochorenia
zohravaju kl'a¢ovu ulohu pri vyskyte a lieCbe
OAG . Preto je dolezité, aby lekari pri liecbe
OAG zohl'adiiovali nielen vnatroo¢ny tlak, ale
aj individudlne rizikové faktory, ako je pohlavie,
vek, pritomnost’ pridruzenych ochoreni a toler-
anciu liekov.
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Etické aspekty: Pri popise experimentov vykonavanych na zvieratach sa
uvadza, ¢i boli schvéalené etickou komisiou a ¢i boli dodrzané prislusné
aktudlne legislativne opatrenia, ktoré sa vztahuji na tato oblast’ ako aj
¢islo povolenia Statnej veterindrnej a potravinovej spravy SR. Pri klinic-
kych studiach sa uvadza, ¢i boli schvalené prislusnou etickou komisiou.

ABSTRAKT

Stiidia sa zaobera vplyvom empaglifiozinu
(EMP) na mieru hospitalizacie pacientov s chro-
nickym srdcovym zlyhanim. Srdcové zlyhanie
je povazované za globalnu pandémiu modernej
doby, ktora postihuje priblizne 60 miliénov Pudi
na celom svete. Zatial’ ¢o v rozvinutych krajinach
incidencia klesa, celkovy pocet pripadov narasta
v dosledku starnutia populicie. Srdcové zlyhanie
je komplexny Kklinicky syndrém charakterizo-
vany neschopnost’ou srdca efektivhe pumpovat’
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krv v désledku Strukturalnych alebo funkénych
poruch. Hlavnymi symptomami ochorenia su dy-
chaviénost’, inava, kaSel’, sipot a edémy. Etiolégia
srdcového zlyhania je rozsiahla, hoci medzi naj-
castejSie patri ischemicka choroba srdca, chronic-
ka obStrukéna choroba plic a hypertenzia. Cie-
Pom lie¢by srdcového zlyhania je minimalizovat’
vyskyt symptomov, zlepsit’ kvalitu Zivota, znizit’
pocet hospitalizacii a umrtnost’. Farmakoterapia
zahrina skupiny lie¢iv, ako ACE-inhibitory, beta-
-blokatory, diuretika, blokatory angiotenzinového
receptora, vazo- a venodilatatory a ionotropné lat-
ky. Nefarmakologicka terapia pouZiva invazivnej-
Sie metody v pripade neucinnosti farmakoterapie.
Napriek pokroku v medicine zostava srdcové zly-
havanie vysoko smrtel’né, pricom 5-ro¢né preZiva-
nie je nizSie ako 50 % a kazda hospitalizacia d’alej
zvySuje mortalitu. Casté rehospitalizicie pre srd-
cové zlyhanie signalizuji vazne zhorSenie stavu,
¢o vedie k vysokym rizikam, znaénym nakladom
a zlym dlhodobym vysledkom, najmi u starSich
dospelych. Pre zlepSenie tejto Statistiky bol em-
pagliflozin, vd’aka svojej vysokej tu¢innosti v zni-
Zeni mortality a frekvencie hospitalizacii zarade-
ny medzi liefiva srdcového zlyhania. V §tadii bol



pozorovany zdravotny stav sledovanych pacientov
(n =20) pocas trojrocného obdobia (2022 — 2024).
U pacientov uzivajucich (n = 14), aj neuzivajicich
(n = 6) empagliflozin bola sledovana frekvencia
hospitalizicii, priemerns diZka jednotlivych hos-
pitalizacii a mortalita. Na Statistické vyhodnotenie
zozbieranych tudajov bola pouZita retrospektivna
komparativna analyza. Vysledky $tudie preukaza-
li ucinnost’ terapie empaglifiozinom pri vSetkych
troch sledovanych parametroch. Po nasadeni
empagliflozinu frekvencia hospitalizacii klesla u
50 % pacientov a dizka hospitalizacii sa skratila
0 69 %. Mortalita pacientov neuZivajucich em-
paglifiozin bola 50 %, oproti tomu v skupine pa-
cientov uzivajucich empagliflozin tito hodnota
bola 29 %.

Kracéové slova: empagliflozin; hospitalizacia;
srdcové zlyhanie; terapia

ABSTRACT

The study examines the impact of empagliflozin
on the hospitalization rate of patients with chronic
heart failure. Heart failure is considered a glob-
al pandemic of modern times, affecting approxi-
mately 60 million people worldwide. While the
incidence is decreasing in developed countries, the
total number of cases is increasing due to the aging
of the population. Heart failure is a complex clini-
cal syndrome characterized by the inability of the
heart to pump blood effectively due to structural
or functional abnormalities. The main symptoms
of the disease are shortness of breath, fatigue,
cough, wheezing, and edema. The etiology of heart
failure is extensive, although the most common
causes include ischemic heart disease, chronic ob-
structive pulmonary disease, and hypertension.
The goal of heart failure treatment is to minimize
symptoms, improve quality of life, reduce hospi-
talizations, and reduce mortality. Pharmacother-
apy includes groups of drugs such as ACE inhibi-
tors, beta-blockers, diuretics, angiotensin recep-

tor blockers, vasodilators, and ionotropic agents.
Nonpharmacological therapy uses more invasive
methods in cases where pharmacotherapy is inef-
fective. Despite advances in medicine, heart fail-
ure remains highly lethal, with a 5-year survival
rate of less than 50% and each hospitalization
further increasing mortality. Frequent rehospital-
izations for heart failure signal a serious deterio-
ration in the condition, leading to high risks, sig-
nificant costs, and poor long-term outcomes, par-
ticularly in older adults. To improve this statistic,
empagliflozin, due to its high efficacy in reducing
mortality and the frequency of hospitalizations,
has been included among the heart failure drugs.
The study observed the health status of the moni-
tored patients (N = 20) during a three-year period
(2022 — 2024). The frequency of hospitalizations,
the average length of individual hospitalizations,
and mortality were monitored in patients taking
(n = 14) and not taking (n = 6) empagliflozin. A
retrospective comparative analysis was used to
statistically evaluate the collected data. The results
of the study demonstrated the effectiveness of em-
pagliflozin therapy for all three monitored param-
eters. After the start of empaglifiozin therapy, the
frequency of hospitalizations decreased in 50% of
patients and the length of hospitalizations was re-
duced by 69%. The mortality rate of patients not
taking empagliflozin was 50%, compared to 29%
in the group of patients taking empagliflozin.

Key words: empagliflozin; heart failure; hospi-
talization; therapy

UVOD

V poslednych rokoch sa srdcové zlyhanie stalo
jednym z najrozsirenejSich, najCastejSie sa vyskytu-
jucich a najzévaznejsich ochoreni dospelej populacie
s vysokou morbiditou a mortalitou. S odhadovanou
globalnou prevalenciou 26 miliénov pacientov vy-
znamne ovplyviiuje kvalitu Zivota pacientov, moze

vyrazne znizit ich ocakdvanu zivotnost a so stale
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rasticim trendom prispieva k zvySenym nakladom
na zdravotnu starostlivost’ (Shams, Malik a Chhabra,
2025). Kym prevalencia v dospelej populécii je okolo
1 — 2 %, u I'udi nad 70 rokov toto ¢islo mdze pre-
siahnut’ az 10 % (McDonagh a kol., 2021). Ochorenie
je charakterizované neschopnost’ou srdca zabezpecit
dostato¢nu perfuziu tkaniv, ¢o mdze viest' k chro-
nickej kongescii, zoslabeniu organizmu a dysfunkecii
viacerych organov (Bozkurt a kol., 2021). Podl'a za-
vaznosti priznakov sa srdcové zlyhanie rozdelilo do
Styroch §tadii od A po D podla Nadécie americkej
univerzity kardiologie a Americkej srdcovej asoci-
acie a do Styroch tried podl'a Newyorskej srdcovej
asociacie (AHA, 1994; HFSA, 2023). Srdcové zly-
hanie je klasifikované aj podla ejekénej frakcie, ktora
predstavuje mieru vypumpovanej krvi z 'avej komo-
ry pri kazdej kontrakcii z celkového mnozstva krvi
v lavej komore. Podla tejto percentudlnej miery sa
rozoznava srdcové zlyhanie so zachovanou ejekénou
frakciou (EF > 50 %), SZ s mierne zniZenou ejekc-
nou frakciou (EF v rozmedzi 40 — 49 %) a SZ so zni-
zenou ejekénou frakciou (EF < 40 %) (McDonagh
a kol., 2021). Podl'a aktudlnych odportcani je terapia
komplexnd kombinécia farmakoterapie, nefarmako-
logickych opatreni a pripadne interven¢nych metod.
Farmakoterapia zahfiia ACE — inhibitory, blokatory
angiotenzinového receptora, beta — blokatory, diure-
tita, kardiotonika, ivabradin, fixni kombinaciu saku-
bitrilu a valsartanu a v neposlednom rade inhibitory
sodikovo-glukézového kotransportéra (McDonagh
a kol., 2021; Mirossay a kol., 2021; Solomon a kol.,
2022). V ideédlnom pripade je terapia natol’ko u¢inna,
ze pacient moze nerusene pokra¢ovat’ vo svojom Zi-
vote, avsak liecba mdze zlyhat z réznych dévodov.
Napriek terapiam zostava riziko opakovanej hospita-
lizacie vysoké. Pacienti prijati pre akutnu dekompen-
zaciu maju zvysené riziko opakovanej hospitalizacie
a mortality, pricom priblizne 20 — 30 % pacientov je
rehospitalizovanych do 30 dni a az 50 % do 6 mesia-
cov. Tieto Casté hospitalizacie predstavuju vyznamny
prognosticky faktor pre pacienta a ekonomickt zat'az
pre zdravotné systémy (Blecker a kol., 2019; Sava-
rese a kol., 2022). Inhibitory sodikovo-gluk6zového
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kotransportéra 2 (SGLT2) vykazali vysoka ucinnost’
v zmierneni symptémov ochorenia, znizeni frekven-
cie hospitalizacii a znizeni mortality pacientov. Na-
§im cielom bolo zhrnit najdodlezitejSie informacie
o srdcovom zlyhani, o jeho terapii, priblizit novu
formu farmakoterapie pomocou empagliflozinu, ako
aj porovnat’ mieru u¢innosti pozorovan¢ho lieCiva
u sledovanych pacientov (medzi ktorymi jedna sku-
pina uzivala empaglifiozin, druhd nie) s ucinnost'ou

vyjadrenou v medzinarodnych stadiach.
MATERIAL A METODY

Vsetky udaje potrebné na vykonanie analyzy boli
ziskané v spolupraci s internym oddelenim VSeobec-
nej nemocnice Rimavska Sobota. Ako metodiku na
vykonanie analyzy sme zvolili retrospektivny spdsob
(4daje z minulych zaznamov nemocnice). Hlavnym
zdrojom idajov bol nemocni¢ny informacny systém,
pomocou ktorého sme vyhl'adali pacientov s diagno-
zami srdcového zlyhania (I50.13 a 150.14), ktori boli
hospitalizovani pocas sledovanych troch rokov. Uda-
je sa zbierali z obdobia od 01.01.2022 do 31.12.2024.
Spomedzi vyhl'adanych lekarskych sprav sme sa za-
merali na pacientov s opakovanymi hospitalizaciami
z doévodu srdcového zlyhania — vybrali sme pacientov
s najvyssim celkovym poctom hospitalizacii za sle-
dované obdobie. Vybrana skupina pozostavala z 20
pacientov (8 zien, 12 muzov), ktorym bola poskyt-
nuta ustavna starostlivost’ opakovane za sledované
trojro¢né obdobie (Tabulka 1).

Z celkového poctu sledovanych parametrov 14
zacali uzivat' empagliflozin v sledovanom obdobi
a 6 pokracovali bez empaglifiozinovej terapie. Z le-
karskych sprav boli zaznamenané potrebné udaje na
uskutoénenie analyzy, a to pohlavie a vek pacientov,
NYHA (New York Heart Association) triedu, datum
nasadenia/nepritomnost’ empagliflozinu, pritomnost
komorbidit a umrtnost’. Na Statistické vyhodnotenie
bola pouzita retrospektivna komparativna analyza,
ktorej cielom bolo konfrontovat’ teoretické vycho-
diska z odbornej literatiry s empirickymi zisteniami

ziskanymi z kazuistik. Pocas ziskavania a spracova-



Tab. 1: Zakladné informacie o vybranej skupine hospitalizovanych pacientov

Vybrana skupina Vek NYHA Nasadenie Exitus Komorbidita
pacientov (n = 20), (roky) trieda empaglifiozinu (mesiac/rok)
Pohlavie (mesiac/rok)
1. muz 65 11 06/23 N AH, DM 2.typu,
obezita
2. muz 65 II. N 04/23 AH
3. muz 63 I1. 10/22 N AB, AH, DM
2.typu
4. muz 54 Il. N N N
5. muz 76 Il. N 11/24 AB
6. Zena 76 Il. 02/23 07/24 DM 2. typu,
hypotyre6za
7. zena 64 1. 05/23 N AH, DM 2. typu,
obezita
8. muz 91 V. 08/23 11/24 AH,
hyperlipidémia
9. muz 77 Il. N N CHOCHP
10. Zena 79 1. 09/23 N AH, dna
11. Zena 79 V. 07/23 N AH,
hyperlipidémia
12. muz 58 -1 11/22 05/24 obezita
13. muz 71 Il. 05/23 N DM 2. typu,
obezita
14. muz 77 1. 10/23 N AH, anémia
15. zena 81 1. 07/23 N AH, chronicka
oblickova choroba
16. muz 49 I1. 01/23 N nikotinizmus
17. muz 76 Il. 08/23 N AH, DM 2. typu,
nikotinizmus
18. Zena 70 V. 10/22 09/23 AH, CHOCHP,
obezita
19. Zena 63 I1. N 06/24 AH, hyperlipidémia,
obezita
20. Zena 65 V. N N AH, CHOCHP

NYHA — Newyorska srdcova asociacia; N —nie; AH — arteridlna hypertenzia; DM — diabetes mellitus; AB — asthma bron-

chiale; CHOCHP — chronicka ob$trukéna choroba plac

nia udajov a vysledkov sme postupovali v sulade so

zékonom o ochrane osobnych tidajov.

VYSLEDKY

Priemerny vek pacientov bol 69,95 rokov, kym
najstarsi pacient mal 91 rokov a najmladsi 49 rokov.
Podl’a klasifikacie Newyorskej srdcovej asociacie pa-
cienti trpeli srdcovym zlyhanim II., III. a IV. triedy.

14 pacientom bola nasadend liecba empagliflozinom
v sledovanom obdobi a z celkového poctu siedmi
zomreli. 95 % pacientov malo aspon jednu komorbi-
ditu, ale véc¢sinu tvorili polymorbidni pacienti. Medzi
najCastejSie komorbidity patrili arteridlna hyperten-
zia a diabetes mellitus 2. typu, avSak vyskytli sa aj
asthma bronchiale, chronicka obs$trukéna choroba
pluc, obezita, hypotyredza, hyperlipidémia, anémia,

oblickova choroba a nikotinizmus.
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Graf 1: Vplyv empagliflozinu na frekvenciu hospitalizacii u pacientov s EMP

Pocet hospitalizacii pred a po nasadeni
empagliflozinu
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EMP — empagliflozin

Graf 2: Percentudlne zmeny vo frekvencii hospitalizacii po nasadeni EMP

znizena frekvencia

Percentudlne zmeny vo frekvencii
hospitalizacii po nasadeni EMP

stagnujuca frekvencia

zvySena frekvencia

EMP — empagliflozin

Prvym sledovanym parametrom bola frekvencia
hospitalizacii pacientov. Empagliflozin bol nasadeny
Strnastim pacientom, z ktorych 6smi boli muzi a Sest’
zien. V 50 % pripadov celkovy pocet hospitalizacii
bol nizs8i po zacati liecby empagliflozinom. U 21 %
pacientov bolo mozné zaznamenat stagnaciu stavu
a miera hospitalizécii sa zvysila u 29 % pacientov
(Graf 1, Graf 2).

Najlepsie vysledky sa zaznamenali u pacientky ¢.
7, ktorej celkovy pocet hospitalizacii po nasadeni

72

empagliflozinu klesol zo siedmych na dve, pacient-
ka ¢. 10 po zacati lieCby nebola prijata do nemocni-
ce ani raz oproti dvom predoslym hospitalizaciam.
Utinnost’ lieku sa preukazala aj u pacientov ¢. 1, 3,
8, 13 a ¢. 14. Na druhej strane u¢inok empaglifiozinu
sa nepotvrdil u pacientov ¢. 6, 12, 15. a ¢. 18 — po-
et hospitalizacii sa napriklad u pacienta ¢. 12 zvy-
§il z dvoch na sedem. Z tychto vysledkov vyplyva ze
u 50 % pacientov uzivajicich empagliflozin sa pocet
hospitalizécii znizil az o 52 %. Oproti tomu v skupine



pacientov neuzivajucich empagliflozin sa frekvencia
hospitalizacii znizila iba u tretiny pacientov, u druhej
tretiny sa zZiadna zmena nezaznamenala a u tretej tre-
tiny sa Castost’ vyskytu hospitalizacii zvysila.
Priemerna  dizka  jednotlivych  hospitalizacii
(v ditoch) je uvedena v tabul’ke 2. V sledovanom troj-
ro¢nom obdobi nemocni¢né pobyty pacientov boli
celkovo najdlhsie v roku 2023 s priemernym poctom
dni 6,1 (vypocitané zo vsetkych hospitalizacii bez
ohl'adu na EMP). Rok 2022 sa nachadza v strede tej-
to Statistiky s priemernym poctom dni 4,6 a najlep-
Sie vysledky sa zaznamenali v poslednom roku, kedy
dizka hospitalizacii bola 4,2 dni. U 55 % pacientov sa
doba trvania hospitalizacii z roku 2022 na rok 2023
predizila a nasledne sa na rok 2024 skratila (Pacienti
¢.1,2,3,5,7,9, 11, 14, 16, 18 a ¢. 20). Tato skupina

moéze poukazat’ na vysoka u¢innost’ medikamentoz-
nej terapie pacientov aj poznajuc skuto¢nost, ze iba
Styria z tejto skupiny neuzivali empagliflozin. Okrem
toho podla tabulky 2 bolo mozné vyhodnotit’ aj pria-
my Géinok empagliflozinu na dizku jednotlivych hos-
pitalizacii. V 64 % pripadov mal empagliflozin priaz-
nivy G&inok na dizku hospitalizacii uz v roku zacatia
liecby. Pre tychto pacientov sa dizka strivena v ne-
mocnici skratila v priemere o 69 % po nasadeni em-
paglifiozinu. Traja (¢. 6, 12, 18) z piatich pacientov,
ktorym sa priemerna dizka hospitalizacii neskratila
ani po zacati liecby, zomreli v sledovanom obdobi. V
ich pripade sa skonstatovalo, Ze ak je lick nasadeny
v prili§ neskorych §tadiach ochorenia, jeho priazni-
vé ucinky klesni na minimum, alebo sa uplne stratia.
Z celkovych 14 pacientov uzivajicich EMP sa 57 %

Tab. 2: Priemerna diZka jednotlivych hospitalizcii pacientov v sledovanom obdobi

Priemerna dizka hospitalizacii (dni)
Pacienti 2023
2022 2024
pred EMP po EMP

1. muz 6 9,5 75 4
2. muz 5,5 6 0
3. muz 7,5 0 8 6
4. muz 10 10 11
S. muz 0 9 8
6. Zena 3 2 3,5 8,5
7. zena 5,66 6,75 5 3
8. muz 7,75 4 0 7,66
9. muz 6 9 0
10. Zena 8 3 0 0
11. Zena 0 6 0 3
12. muz 2 0 6,25 7,66
13. muz 5 3,25 2 2,66
14. muz 0 5 0 3,5
15. Zena 4 2,66 3 5
16. muz 4 9 5,25 0
17. muz 0 0 4
18. Zena 5,66 0
19. Zena 6 8,6 9,33
20. zena 6 7,5 6,35

Spolu 4,6 5,21 4,88 4,2

EMP — empagliflozin; tuénym pismom st oznaceni pacienti uzivajuci empagliflozin

73



Tab. 3: Mortalita pacientov v sledovanom obdobi

Pacienti eml\ll)zlsgal?;:zl?nu E?(itus
(mesiac/rok) (mesiac/rok)
1. muz 06/23 N
2. muz N 04/23
3. muz 10/22 N
4. muz N N
5. muz N 11/24
6. Zena 02/23 07/24
7. Zena 05/23 N
8. muz 08/23 11/24
9. muz N N
10. zena 07/24 N
11. Zena 07/23 N
12. muz 11/22 05/24
13. muz 05/23 N
14. muz 01/24 N
15. Zena 07/23 N
16. muz 01/23 N
17. muz 08/23 N
18. Zena 10/22 09/23
19. Zena N 06/24
20. zena N N
N —nie

skratila priemerna dizka hospitalizacii v priemere az
0 2,26 dni pri porovnani obdobi pred a po nasadeni
pozorovaného lieku.

Mortalita pacientov je uvedena v tabul’ke 3, podla
ktorej boli vyhodnotené rozdiely medzi dvoma sledo-
vanymi skupinami. Prva skupina je tvorena Siestimi
pacientmi, ktori k existujicej lie¢be nedostali em-
pagliflozin. V tejto skupine je miera mortality 50 % v
dosledku komplikécii zlyhania srdca. Do druhej sku-
piny patri Strnast’ pacientov, ktorym bol do liecebné-
ho planu pridany aj empagliflozin, pricom mortalita
tu oproti prvej skupine bola 29 %.

DISKUSIA

Empagliflozin, pévodne vyvinuty pre liecbu dia-
betu typu 2, sa ukézal ako U€inny v redukcii hospi-
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talizacii u pacientov so srdcovym zlyhavanim bez
ohl'adu na pritomnost’ diabetu a podl'a vykonanych
klinickych $tadii znizuje riziko hospitalizacie pre SZ
priblizne o 30 % v porovnani s placebom (Packer
a kol., 2020; Anker a kol., 2021). Podl'a stadii EM-
PEROR (Empagliflozin Outcome Trial in Patients
with Chronic Heart Failure) Reduced a EMPEROR
Preserved empagliflozin vykazuje podobne vysoku
ucinnost’ u pacientov so znizenou ejekcnou frakciou,
aj so zachovanou ejek¢nou frakciou. Do EMPEROR
Preserved stadie bolo zaradenych 5 988 pacientov so
zachovanou ejek¢nou frakciou a empaglifiozin zni-
zil riziko hospitalizacie o 29 % (Anker a kol., 2021).
Stadia EMPEROR Reduced zahrnula 3 730 pacien-
tov so znizenou ejek¢nou frakciou a demonstrovala
26 % redukciu rizika hospitalizacie pre SZ, pricom
ucinok empagliflozinu bol pozorovatelny uz v pr-
vych 12 tyzdioch liecby (McMurray a kol., 2019).
Empaglifiozin funguje napriec¢ spektrom ejekénej
frakcie vd’aka komplexnému mechanizmu ucinku.
Znizuje retenciu tekutin, ¢o vedie priamo k mensSie-
mu poctu dekompenzacii, zlepSuje energetickt akti-
vitu myokardu a tym podporuje kontraktilitu. Znizuje
oxida¢ny stres a spomal’uje remodelaciu srdcového
svalu (Ferrannini a kol., 2017; Lopaschuk a Verma,
2020; Zannad a kol., 2020). Z dlhodobého hl'adiska
empagliflozin nielen redukuje pocet hospitalizacii,
ale aj spomal’uje progresiu srdcového zlyhania a zni-
zuje mortalitu pacientov (Vaduganathan a kol., 2022)

Na zaklade dokazov z klinickych stadii EMPE-
ROR-Reduced a EMPEROR-Preserved suhrnna
analyza oboch studii (EMPEROR-Pooled) potvr-
dila, ze empagliflozin znizuje riziko hospitalizacie
pre SZ o priblizne 30 % bez ohladu na pritomnost
diabetu alebo funkciu obli¢iek. Analyzy potvrdili, ze
empagliflozin znizil aj frekvenciu najzavaznejSich
hospitalizacii, vratane tych, ktoré si vyzadovali inten-
zivnu starostlivost’ (pokles o 29 %) alebo podanie in-
travendznych vazopresorov (pokles o 27 %) (Anker
akol., 2021; Packer a kol., 2021; B6hm a kol., 2022).
Tieto vysledky korelujii s nasimi vysledkami, pod-
l'a ktorych sa ukéazalo, Ze pacienti mali signifikantne
menej epizod aktitnej dekompenzacie po zacati liecby



empagliflozinom. U 50 % pacientov uzivajucich em-
pagliflozin sa pocet hospitalizacii znizil az o 52 %.
U troch pacientov zo 14 sa frekvencia hospitalizacii
nezmenila a u 4 pacientov sa poznamenala zvySena
Castost’ hospitalizacii. V porovnavacej skupine, kde
pacienti neuzivali empagliflozin sa pozorovala zvySe-
na frekvencia hospitalizacii u 33 % pacientov, u 33 %
sa nepozorovala ziadna zmena stavu a takisto sa len
u 33 % zaznamenala znizena frekvencia hospitaliza-
cii.

Napriek tomu ze nasadenie empagliflozinu zasad-
ne znizuje riziko a frekvenciu buducich hospitali-
zacii u pacientov so srdcovym zlyhanim, primarne
neovplyviuje dizku aktualneho pobytu v nemocnici.
Podla klacovych klinickych Stadii, ako napriklad
EMPULSE, empagliflozin nema Statisticky vyznam-
ny vplyv na skratenie dizky hospitalizacie, po¢as kto-
rej bol liek prvykrat podany. V Stadiach bol median
dizky hospitalizacie u pacientov lie¢enych empaglif-
lozinom priblizne 8 az 10 dni, ¢o bolo porovnatel'né
so skupinou uzivajucou placebo (9 az 11 dni). Hoci
liek neurychl'uje prepustenie z nemocnice pocas akut-
nej fazy, jeho podavanie je bezpec¢né a dobre tolero-
vané uz v prvych dnoch po stabilizacii (Voors a kol.,
2022; Yan, Erben a Sancassani, 2024). Pri porovnani
tychto vysledkov s vysledkami sledovanych pacien-
tov sa zistilo, ze median dizky hospitalizacii v nasej
studii bol celkovo nizsi ako v medzinarodnych §ta-
diach. Sledovana skupina pacientov stravila v prie-
mere 4,6 dila v nemocnici v prvom roku, ked” este
empagliflozin nebol pridany do ich liecby. Podobne
ako v medzinarodnych $tadiach, aj u nas mohlo byt
pozorovateI'né mierne skratenie nemocni¢nych poby-
tov po nasadeni empagliflozinu. NajviditeInejSie to
bolo v roku 2023, ked’ pacienti pred nasadenim em-
paglifiozinu boli hospitalizovani priemerne na 5,21
dni a po nasadeni lieku sa tato dizka nemocni¢nych
pobytov skratila na 4,88 dni. To znamena ze em-
pagliflozin v prvom roku uzivania skratil nemocni¢né
pobyty 0 6 %. Rok 2024 priniesol este viac povzbudi-
vé vysledky, nakol'’ko empaglifiozin nad’alej uplatiio-
val svoj Gi¢inok a median dizky hospitalizacii klesol
na 4,2 dni.

Pred zavedenim empagliflozinu do Standardnej
lieCby pacienti Celili vysokej miere imrtnosti napriek
zavedenej trojkombinaénej lietbe. Studia EMPE-
ROR-Reduced preukazala, ze pridanie empaglifio-
zinu znizuje relativne riziko kombinovaného ciel'a
u pacientov so znizenou ejekénou frakciou (kardio-
vaskularna smrt’ alebo hospitalizacia pre SZ) o 25
%. Pri pacientoch so zachovanou ejek¢nou frakciou,
kde bola mortalita historicky tazko ovplyvnitelna,
stidia EMPEROR-Preserved ukézala 21 % zniZe-
nie kombinovaného rizika, ¢im sa empaglifiozin stal
prvym liekom s preukdzanym benefitom u tejto popu-
lacie (Packer a kol., 2020; Zannad a kol., 2020; Anker
a kol., 2021, Butler a kol., 2022,). Najvyraznejsi po-
kles mortality bol zaznamenany u pacientov s diabe-
tom 2. typu a vysokym kardiovaskularnym rizikom.
Po nasadeni empagliflozinu doslo v tejto skupine k
dramatickému poklesu kardiovaskularnej mortality
0 38 % a celkovej mortality o 32 % (Fitchett a kol.,
2016; Wanner a kol., 2018). Hoci jednotlivé Studie
srdcového zlyhavania (EMPEROR) neboli dostatoc-
ne vel'ké na to, aby samostatne potvrdili Statisticky
vyznamné znizenie umrtnosti, sithrnné metaanalyzy
(zahfnajace vyse 20 000 pacientov) potvrdili tento
ucinok lieku. Po zaradeni empagliflozinu do liec¢eb-
nych protokolov sa preukazalo 14 % znizenie kardio-
vaskularnej mortality naprie¢ celym spektrom srdco-
vého zlyhavania (Butler a kol., 2022; Vaduganathan
a kol., 2022; Usman a kol., 2024). Nami sledovani
pacienti vykazovali podobne pozitivne vysledky, ako
pacienti v medzinarodnych Studiach. V skupine pa-
cientov, ktorym bol nasadeny empagliflozin, miera
mortality bola 29 %. Oproti tomu mortalita v skupine
bez empagliflozinu dosiahla 50 %. To predstavuje 21
percentny rozdiel v miere mortality a poukazuje na
vynimocne vysokl ucinnost’ empaglifiozinu. Tieto
Statistické udaje poukazuju na vysoku U¢innost em-
paglifiozinu a st porovnatelné¢ s medzinarodnymi
Stadiami, podla ktorych pozitivny vplyv empaglif-
lozinu na mortalitu pacientov je dokazatelne signifi-
kantny (Rauf a kol., 2025).

Na zéaklade vyhodnoteni a porovnani vysledkov

medzinarodnych $tadii a zisteni tejto prace je mozné
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skonstatovat’, ze empagliflozin predstavuje revolu¢nii
terapiu srdcového zlyhania. Znizuje frekvenciu hos-
pitalizacii, skracuje ich diZku trvania, zlepsuje kva-
litu zivota pacientov a ma priaznivy bezpecnostny
profil. Prave preto Slovenska kardiologicka spoloc-
nost’ a medzinarodné odporucania (ESC) dnes radia
empagliflozin medzi zékladné piliere liecby srdco-
vého zlyhdvania s cielom zlepsit” dlhodobu stabilitu
pacienta a minimalizovat’ ¢as straveny v nemocnici
pocas celého priebehu ochorenia (McDonagh, Metra
a kol., 2023).

ZAVER

Srdcové zlyhanie je celosvetovo rozsirené nevylie-
citelné a progredujiice ochorenie, pri ktorom sa te-
rapia zameriava na zmiernenie priznakov. V pokroci-
lych stadidch ochorenia opakované hospitalizacie su
Castym fenoménom a naznacuju zhorSenu prognozu.
Opakované pobyty v nemocniciach vedu k zoslabeniu
pacientov a k zhorSeniu ich celkového zdravotného
stavu. Moderna medicina kladie vel’ky doraz na vy-
hl'adavanie novych lieciv a inovaciu terapeutickych
postupov pre dosiahnutie najlepsSich vysledkov pri
liecbe pacientov so srdcovym zlyhanim. Prave preto
boli inhibitory sodikovo-glukézového kotransportéra
2, po objave ich priaznivého u¢inku na kardiovasku-
larny systém, zaradené medzi zadkladné lieciva pou-
zivané v terapii srdcového zlyhania. Pozitivny vplyv
empaglifiozinu a ostatnych vybranych gliflozinov na
mieru hospitalizacii a mortalitu pacientov si preu-
kazané¢ vo viacerych rozsiahlych medzinarodnych
Studiach. Na tuto efektivnost’ poukazali aj vysledky
pacientov v tejto analyze, nakol'ko sa vplyvom em-
paglifiozinu miera hospitalizacii znizila, dizka pobytu
v nemocnici sa skratila a miera mortality bola o0 21 %
nizsia. Liecba a terapeutické postupy srdcového zly-
hania sa neustale vyvijaju a objav efektivnych novych
lieciv, ako empagliflozin ddva pacientom trpiacim na

srdcové zlyhanie nadej na kvalitnejsi a dlhsi zivot.
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ABSTRACT

Ivermectin is a broad-spectrum antiparasitic
agent used in human and veterinary medicine.
Non-standard human exposure, particularly in-
volving veterinary formulations or excessive dos-
ing, may result in clinically significant toxicity

and requires analytical confirmation. We report

a 42-year-old man with COVID-19 who orally in-
gested a veterinary ivermectin preparation intend-
ed for intravenous use at reported doses of 50 mg
and 200 mg on two consecutive days. He developed
severe neurotoxic manifestations, including som-
nolence, agitation, confusion, aggressive behavior
and myoclonic jerks. Two serum samples collected
on 12 and 13 November 2021 were analyzed by
liquid chromatography coupled with quadrupole
time-of-flight mass spectrometry (LC-QTOF-MS).
Serum ivermectin Bla concentrations were 266.83
ng/mL and 217.0 ng/mL, respectively. In both
samples, major ivermectin metabolites were iden-
tified, including the demethylated metabolite M1
and the hydroxylated metabolite M3. The patient
improved under supportive treatment and was
discharged after 48 h without documented severe
long-term sequelae during follow-up. This case
confirms systemic exposure after non-standard
human use of a veterinary preparation and dem-
onstrates the usefulness of LC-QTOF-MS for con-
firmatory toxicological analysis of ivermectin and

its metabolites in serum.
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INTRODUCTION

Avermectins are antiparasitic agents derived from
Streptomyces species that are active against a broad
range of arthropods and nematodes. Ivermectin, a
semisynthetic derivative of avermectin, has an es-
tablished role in the treatment of parasitic infections
in humans and domesticated animals and therefore
remains important in both medical and veterinary
helminthology (Johnson-Arbor, 2022; Woodward,
2012).

Interest in ivermectin increased during the COV-
ID-19 pandemic because of reported in vitro antiviral
activity at concentrations far above those that can be
achieved safely in humans. This discrepancy between
experimental findings and clinically achievable ex-
posure has been central to debate on ivermectin use
outside established antiparasitic indications (Marques
et al., 2022).

Non-approved or unconventional human exposure
may occur when veterinary formulations are used
outside their intended indication, dose, or route of
administration. Such exposures may be associated
with toxicological risk, especially after ingestion of
supratherapeutic doses (Hoang et al., 2022; Johnson-
Arbor, 2022; Temple et al., 2021).

Previously published case reports represent only a
fraction of ivermectin-related toxic exposures. Poi-
son-center surveillance during the COVID-19 period
showed marked increases in reported human expo-
sures in several regions, suggesting that the actual
burden was considerably higher than the literature
based on individual case descriptions alone (Farah
et al., 2022; Hoang et al., 2022; Temple et al., 2021;
Porubcin et al., 2022).

Here, we present a case of non-standard oral hu-
man exposure to a veterinary ivermectin preparation,
with serum detection of ivermectin Bla and its major

metabolites by liquid chromatography coupled with

82

quadrupole time-of-flight mass spectrometry (LC-
QTOF-MS).

CASE REPORT

A 42-year-old man was hospitalized at the 4th In-
ternal Department L. Pasteur University Hospital in
Kosice because of unintentional ivermectin intoxica-
tion during self-treatment of COVID-19. He devel-
oped symptoms consistent with COVID-19 on 10
November 2021 and was repeatedly tested positive
using a rapid antigen SARS-CoV-2 test. According to
the history provided by his wife, he orally ingested a
veterinary ivermectin preparation intended for intra-
venous administration (10 mg/mL), taking 50 mg on
the first day and 200 mg on the second day.

Past medical history was notable only for left-sided
ureterolithiasis with renal colic. Patient was not re-
ceiving chronic medication. The day before admis-
sion he had started clarithromycin 500 mg, and dur-
ing the preceding two days he had also taken vitamins
C and D. He reported an allergy to neomycin sulfate,
was a long-term smoker, and denied alcohol abuse or
other substance misuse. There was no known psychi-
atric history.

Because of altered mental status, the history could
not be obtained directly from the patient. His wife re-
ported restlessness, confusion, somnolence, intermit-
tent aggression, poor oral intake, vomiting and one
episode of loose stool after the second ivermectin
dose. Emergency medical services were called when
intoxication was suspected.

On admission to the intensive care unit, the patient
was somnolent and became aggressive and uncoop-
erative when aroused. Physical restraint was required
because of the risk of injury. Orientation could not be
assessed adequately. Intermittent myoclonic jerks of
the upper limbs and neck were present. Examination
showed mydriasis with preserved bilateral pupillary
light reflexes and no signs of meningeal irritation.
Blood pressure was 105/60 mmHg, heart rate 70/
min, and body temperature 36.6 °C. Respiratory ex-

amination revealed vesicular breathing with bilateral



Tab. 1: Laboratory values during hospital stay

Tab. 2: Blood gas examination during hospital stay

Parameter 12 Nov 2021 | 13 Nov 2021 Parameter 12 Nov 2021 | 13 Nov 2021
Glucose (mmol/L) 7.9 54 pH 7.362 7.408
Urea (mmol/L) 5.25 3.56 pCO2 (kPa) 481 4.66
Creatinine (umol/L) 74.9 60.7 pO2 (kPa) 8.11 7.74
Uric acid (umol/L) 442 - HCO3- (mmol/L) 20.00 21.50
Total bilirubin (umol/L) 5.3 7.2 Standard HCO3- (mmol/L) 20.60 22.40
Direct bilirubin (umol/L) 1.32 - Total CO2 (mmol/L) 17.60 18.70
AST (pkat/L) 0.65 0.72 Base excess (mmol/L) -4.70 -2.40
ALT (pkat/L) 1.19 1.07 Buffer base (mmol/L) 43.30 45.60
GGT (ukat/L) 1.15 1.05 Oxygen saturation (%) 89.50 89.80
ALP (pkat/L) 1.39 1.35

expiratory wheezing. The abdomen was soft and non-
tender, peripheral edema was absent, and peripheral
perfusion was preserved.

Laboratory testing revealed no major deviations
from reference ranges (Table 1). SARS-CoV-2 PCR
was positive, chest radiography showed no focal pul-
monary pathology, and blood gas analysis showed
no evidence of respiratory failure (Table 2). After a
phone consultation with the Toxicology Information
Centre, the patient was treated supportively with in-
travenous fluids. Activated charcoal was not admin-
istered because of vomiting, poor cooperation, and
aspiration risk. During hospitalization, the patient
forcibly removed both intravenous lines and a urinary
catheter, resulting in urethrorrhagia. By the follow-
ing day, psychomotor agitation had substantially re-
gressed, he became mobile with assistance, and later
that evening he was discharged to home care in stable
condition. At four-year follow-up, no severe or per-
sistent adverse outcome had been documented.

TOXICOLOGICAL ANALYSIS

Toxicological analysis was performed at the Toxi-
cological Laboratory of the Health Care Surveillance
Authority in Kosice, Slovakia.

Two blood samples with separated serum were sub-
mitted for toxicological analysis. The tubes were la-
beled with collection dates 12 November 2021 and
13 November 2021. Serum samples were prepared by

deproteinization with methanol prior to instrumental
analysis.

Analyses were performed using a 6530 Q-TOF LC-
MS and a 1260 Infinity II liquid chromatograph (Agi-
lent Technologies). The mobile phases were 5 mmol
ammonium formate in water (A) and 0.5 % formic
acid in acetonitrile (B). Gradient elution was used.
Chromatographic separation was performed on a Po-
roshell 120 EC-C18 column (2.1 x 100 mm, 2.7 um;
Agilent Technologies) at a flow rate of 0.4 mL/min
and column temperature of 40 °C.

Mass spectrometric analyses were performed in
positive ion mode. Data were processed using Mass-
Hunter software version 08.00 for Q-TOF LC/MS
(Agilent Technologies). A reference standard of iver-
mectin Bla (95 %) from Sigma-Aldrich was used.

The primary analyte ivermectin Bla,
CasH74014, monitored at (M+NHa4)" m/z 8§92.5422 and
(M+Na)* m/z 897.4948. Major metabolites identified
included the demethylated metabolite M1, C47H72014,
monitored at (M+NHa)" m/z 878.5321 and (M+Na)*
m/z 883.4838, and the hydroxylated metabolite M3,
C4gH74015, monitored at (M+NH4)" m/z 908.5370
and (M+Na)" m/z 913.4953.

Serum ivermectin Bla concentrations were 266.83

was

ng/mL and 217.0 ng/mL, respectively. In both sam-
ples, major ivermectin metabolites were identified,
including the demethylated metabolite M1 and the
hydroxylated metabolite M3 (Table 3.)
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Tab. 3: Serum ivermectin concentrations

Sample / parameter 12 Nov 2021 13 Nov 2021
Ivermectin Bla in serum (ng/mL) 266.83 217.0
Major metabolites detected M1, M3 M1, M3

DISCUSSION

The antiparasitic action of ivermectin is mediated
primarily through ligand-gated ion channels, result-
ing in paralysis and death of susceptible parasites. In
mammals, clinically significant toxicity is uncommon
at therapeutic doses, although susceptibility varies
among species because of differences in pharmacoki-
netics, receptor distribution, and protective mecha-
nisms such as P-glycoprotein-mediated efflux at the
blood-brain barrier (Woodward, 2012; Johnson-Ar-
bor, 2022). Neurotoxicity may occur after excessive
exposure, reduced blood-brain barrier protection, ge-
netic variation in drug transport, or coadministration
of P-glycoprotein inhibitors.

The present case documents analytically confirmed
systemic exposure after non-standard oral use of a
veterinary ivermectin formulation in a human sub-
ject. The patient developed acute neurotoxic mani-
festations, including somnolence, agitation, confu-
sion, aggressive behavior, mydriasis, and myoclonic
jerks, followed by clinical improvement under sup-
portive care. Similar neurotoxic presentations have
been described in patients exposed to veterinary or
excessive human ivermectin formulations during the
COVID-19 period (Hoang et al., 2022; Porubcin et
al., 2022).

A clinically important feature of this case is that a
product intended for intravenous veterinary admin-
istration was taken orally by a human subject. Such
exposure is toxicologically relevant because veteri-
nary preparations may differ from approved human
products in concentration, excipient profile, intended
route of administration, and quality control standards
relevant to human use. Even when the clinical out-
come is favorable, this type of use cannot be consid-
ered safe (Johnson-Arbor, 2022; Temple et al., 2021).
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The identification of both the parent compound
and major metabolites M1 and M3 demonstrates the
value of LC-QTOF-MS for confirmatory toxicologi-
cal investigation. Detection of metabolites may be
especially useful when exposure timing is uncertain
or when robust analytical documentation is required.
The observed decrease in serum ivermectin concen-
tration between the two samples is consistent with
ongoing elimination.

The case also complements previously published
reports, including the report by Porubcin et al. (2022),
in which neurotoxicity was the dominant clinical
manifestation after non-standard ivermectin expo-
sure. Together, these observations support the view
that misuse of veterinary ivermectin formulations can
result in clinically important human toxicity that may
be misdiagnosed.

The present report is limited by the retrospective
nature of the clinical history and by the absence of
pharmacokinetic sampling beyond the two available
serum specimens. Nevertheless, it has practical value
because it shows that non-standard ivermectin expo-
sure can be objectively confirmed by serum analysis
and metabolite identification using high-resolution
LC-MS methodology.

Because convincing evidence of clinical benefit for
non-approved indications such as COVID-19 has not
been established and concerns about adverse effects
remain, ivermectin should not be recommended out-
side evidence-based antiparasitic use (Marques et al.,
2022; Temple et al., 2021).

CONCLUSION
This case documents clinically significant human

toxicity after non-standard oral exposure to a veteri-

nary ivermectin preparation and confirms systemic



exposure by serum detection of ivermectin Bla and
its major metabolites. The findings highlight the toxi-
cological risks associated with the use of veterinary
ivermectin products in humans and demonstrate the
value of LC-QTOF-MS in confirmatory serum analy-
sis.
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Etické aspekty: Pri popise experimentov vykonavanych na zvieratach sa
uvadza, ¢i boli schvalené etickou komisiou a ¢i boli dodrzané prislusné
aktualne legislativne opatrenia, ktoré sa vzt'ahuju na tito oblast’ ako aj
¢islo povolenia Statnej veterinarnej a potravinovej spravy SR. Pri klinic-
kych stadiach sa uvadza, ¢i boli schvalené prislusnou etickou komisiou.

ABSTRAKT

deti
a mladych Pudi, a tieZ ich postoj k farmaceutickej

Formovanie zdravotnej gramotnosti
prevencii je jednym z klI'i¢ovych nastrojov kom-
plexnej zdravotnej vychovy v §kolskom prostredi.
Ciel’om predloZenej prace bolo prostrednictvom
anonymizovaného prieskumu identifikovat’ mie-
ru skisenosti pedagogov materskych, zaklad-
nych a strednych $kol zrealizovat’ farmaceuticku
prevenciu v Skolskom prostredi. Prieskum mal

kvantitativny charakter a realizovali sme ho for-
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mou online anonymného dotaznika, do ktorého sa
zapojilo 75 pedagogickych a odbornych zamest-
nancov $kolskych zariadeni. Vo vysledkoch prace
konstatujeme, Ze miera subjektivneho pocitu is-
toty pedagogov sa v jednotlivych oblastiach far-
maceutickej prevencie liSi. Vysledky nasho vys-
kumu v ramci farmaceutickej prevencie odhal’uju
vyznamné rozdiely v subjektivne vnimanej kom-
petentnosti pedagégov. Zatial ¢o zasady zod-
povedného uzivania liekov deklarovala vicSina
respondentov (93,4 %), pri SpecifickejSich témach
(napriklad financovanie liekov) miera sebaistoty
prudko klesala. Limitovana orienticia sa prejavi-
la najmaé v oblasti klasifikacie liekov podPla farma-
koterapeutického ucinku, kde schopnost’ vysvetlit’
zakladné skupiny lieciv uviedlo 46,6 % opytanych.
ESte nizS§ia miera istoty bola zaznamenana pri
otiazkach financovania liekov (37,4 %). Uvedené
vysledky poukazuji na odborné limity pedagogov
v najma v oblastiach, ktoré si vyzadujua SirSie
systémové porozumenie problematiky. V zavere
predkladanej prace chceme poukazat’ na potrebu
vzdelavania pedagégov v oblasti farmaceutickej
prevencie, a zaroven reflektujeme vyznam multi-
disciplinarnej spoluprace. Intervencia farma-
ceutov v Skolskych preventivhych programoch



vinimame ako perspektivny pristup k posilneniu
zdravotnej a liekovej gramotnosti Ziakov.

Kruacové slova: farmaceuticka prevencia; lieko-
va gramotnost’; zdravotna vychova

ABSTRACT

The formation of health literacy in children
and young people, as well as their attitude toward
pharmaceutical prevention, is one of the key tools
of comprehensive health education in the school
environment. The aim of this study was to identify,
through an anonymized survey, the extent of expe-
rience among kindergarten, primary, and second-
ary school teachers in implementing pharmaceu-
tical prevention within schools. The research was
quantitative in nature, conducted via an original
online anonymous questionnaire involving 75 ped-
agogical and professional school staff members.
The results indicate that the level of teachers® sub-
jective sense of confidence varies across different
areas of pharmaceutical prevention. Our findings
reveal significant differences in the subjectively
perceived competence of educators. While the
majority of respondents (93.4%) declared knowl-
edge of the principles of responsible medicine
use, confidence dropped sharply regarding more
specific topics. Limited orientation was particu-
larly evident in the classification of medicines by
pharmacotherapeutic effect, where only 46.6% of
respondents reported the ability to explain basic
drug groups. An even lower level of certainty was
recorded concerning medicine financing (37.4%).
These results highlight the professional limita-
tions of educators, especially in areas requiring
a broader systemic understanding of the issue.
In conclusion, the study emphasizes the need for
teacher education in pharmaceutical prevention
and reflects on the importance of multidiscipli-
nary cooperation. We perceive the intervention
of pharmacists in school prevention programs as
a promising approach to strengthening the health
and medication literacy of students.

Key words: health education; medication litera-
cy; pharmaceutical prevention

UVOD

Na Slovensku bola problematika zdravotnej pre-
vencie v §kolach metodicky podporena vydanim Od-
porucaného postupu na rozvoj prevencie v Skolach
a Skolskych zariadeniach Ministerstvom zdravot-
nictva Slovenskej republiky v roku 2022 (Kotrbova
a kol., 2022). Dokument zdoraznuje podporu multi-
disciplinarnej spoluprace odbornikov pri realizacii
preventivnych aktivit a poukazuje aj na vyznamnu
ulohu pedagdgov, ktori su v kazdodennom kontakte
so ziakmi.

Napriek tomu, Zze odbornti garanciu v oblasti far-
maceutickej prevencie zabezpeCuju farmaceuti, rea-
lizacia preventivnych aktivit v Skolskom prostredi je
do zna¢nej miery zavisla od pripravenosti pedagogov.
Ich vedomosti a subjektivne vnimana kompetentnost’
mozu vyznamne ovplyvnit’ kvalitu zdravotnej vycho-
vy realizovanej v §kolach.

V zakone ¢. 576/2004 Z. z. o zdravotnej starostli-
vosti (§ 2 ods. 7) je prevencia definovana ako stibor
opatreni zameranych na ochranu, zachovanie a posil-
novanie zdravia, pricom jej sicastou je aj véasné od-
hal'ovanie a odstranovanie rizikovych faktorov, ktoré
moézu viest' k vzniku ochoreni. Prevencia teda ne-
predstavuje len nastroj predchadzania chorobam, ale
aj prostriedok podporujuci dlhodobé udrzanie zdravia
jednotlivca a spolo¢nosti.

V kontexte skolskych zariadeni sa prevencia reali-
zuje ako systematicky a cielavedomy proces, ktorého
ucelom je pdsobit’ na zZiakov prostrednictvom zdra-
votnej vychovy, formovania zdravého a bezpecného
Skolského prostredia a implementacie preventivnych
programov. Takto definovana prevencia presahuje ra-
mec poskytovania informacii o zdravi a zahina aj for-
movanie postojov, hodnot a spravania ziakov, ktoré
podporuji zodpovedny a zdravy zivotny $tyl (Zakon
€. 576/2004 Z. z.).

Farmaceutickd edukacia v Skolskom prostredi

predstavuje dolezita sucast’ podpory zdravotnej gra-
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motnosti deti a dospievajicich. Odborné odporucania
Slovenskej lekarnickej komory zdoraziuju potrebu
systematického zaclefiovania farmaceutickych tém
do primarneho aj sekundarneho vzdelavania, pricom
cielom je najmé podpora bezpecného zaobchddzania
s liekmi, prevencie rizikového spravania a formova-
nie zdravych navykov uz v detstve (Kotrbova a kol.,
2022).

Jednym z cielov farmaceutickej prevencie je rozvi-
jat u deti schopnost’ zaobchadzat’ s lickmi bezpecne
a spravne. Zahrna to pravidla domaceho skladovania
liekov, dodrziavanie davkovania podl'a pokynov do-
spelych, ¢itanie zakladnych informacii na obale lieku,
ako aj pochopenie rizik spojenych s predavkovanim,
¢i kombinaciou liekov. Stcast’ou edukacie je aj envi-
ronmentalny aspekt, suvisiaci so spravnym zneskod-
novanim exspirovanych a nepouzitych liekov pros-
trednictvom lekérne (Kotrbova a kol., 2022). Podpor-
né dokazy pre vyznam takejto edukacie prinasa Stadia
D*Amore a kol. (2022), ktora ukazala, ze intervenéné
programy zamerané na deti a dospievajticich pocas
hospitalizacie vyznamne zlepsili ich vedomosti o
spravnom uzivani liekov, vratane davkovania, indi-
kacii antibiotik a prevencii antibiotickej rezistencie.

Farmaceut je jednym z najdostupnejSich zdravot-
nickych profesionalov, no verejnost’ si ¢asto neuve-
domuje rozsah jeho kompetencii. V edukacii sa preto
zdoraziuje jeho uloha v poskytovani odbornych in-
formacii, pri kontrole interakcii liekov, v prevencii
a poradenstve pri samoliecbe. Deti tak ziskaju pove-
domie, ze lekaren nie je iba miesto, kde sa vydavaju
lieky, ale priestor poskytovania zdravotnickej starost-
livosti. U&innost’ edukécie je podmienend prepojenim
Skolského a domaceho prostredia. Zapojenie rodi¢ov
do vzdelavania zabezpecuje kontinuitu informacii a
zaroven pomaha korigovat’ nevhodné navyky v rodi-
ne. Farmaceuticka edukacia moze inSpirovat’ rodi¢ov
k bezpecnejSiemu uchovavaniu liekov, obozretnosti
pri samoliecbe ¢i k vyuzivaniu farmaceutického po-
radenstva (Kotrbova a kol., 2022).

Stadie ukazujli, Ze rodi¢ia s nizSou farmakotera-
peutickou gramotnost'ou, mladsi rodicia ¢i rodiny s

viacerymi detmi CastejSie potrebuju doplnkové po-
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radenstvo a zrozumitel'né vysvetlenie davkovania, ¢i
indikécii liekov (Krajnovi¢, Ubavi¢ a Bogavac-Sta-
nojevi¢, 2019). Podporné dokazy poskytuje Stadia
Sharif a kol. (2025), ktora skumala psychoedukacny
program pre rodicov deti s ADHD. Program okrem
iného pozostaval aj z informacii o liecbe ADHD. Vy-
sledky ukazali, Ze rodicia, ktori sa programu zucast-
nili, dosiahli vyrazné zlepSenie zdravotnej gramot-
nosti a adherencie deti k farmakoterapii.

Cielom predlozenej prace bolo prostrednictvom
prieskumu identifikovat’ mieru pripravenosti pedago-
gov materskych, zdkladnych a strednych §kol realizo-
vat’ farmaceutickll prevenciu v skolskom prostredi.

MATERIAL A METODY

Prakticka cast predkladanej prace mala kvanti-
tativny charakter a bola realizovand formou online
dotaznika vytvoreného v nastroji Google Formulare.
Vyskumny subor tvorili pedagogicki a odborni za-
mestnanci Skolskych zariadeni r6zneho stupna vzde-
lavania, pricom do vyskumu sa zapojilo 75 ucast-
nikov. Dotaznik bol respondentom distribuovany
elektronicky zaslanim na oficidlne e-mailové adresy
Skolskych zariadeni, pripadne individualnym oslo-
venim zamestnancov $kol. Prieskum pozostaval zo 7
demografickych otazok a 20 otdzok zameranych na
mieru sebahodnotenia respondentov v oblasti zdra-
votnej a farmaceutickej prevencie v Skolskom pros-
tredi. Miera informovanosti a schopnost’ sprostredko-
vat’ ziakom poznatky o podpore zdravia a prevencii
boli hodnotené prostrednictvom Stvorbodovej skaly
(1 — urcite poznam, 4 — vébec nepoznam). Ziskané
udaje z online dotaznika boli exportované do progra-
mu Microsoft Excel, v ktorom prebehlo ich spracova-
nie. Na vyhodnotenie vysledkov sme vyuzili metody
deskriptivnej Statistiky. Analyza Gdajov sa ststredila
na frekvenciu jednotlivych odpovedi (absolutna po-
Cetnost’), ich percentudlne zastipenie (relativnu po-
Cetnost) a vypocet aritmetického priemeru. Vysledné
zistenia su interpretované prostrednictvom grafov.
Ucast vo vyskume bola dobrovolna a respondenti

boli v tivode dotaznika obozndmeni s jeho cielom.



Cely proces zberu a spracovania udajov prebichal
anonymne a v sulade so zakonom ¢. 18/2018 Z.z o

ochrane osobnych udajov.
VYSLEDKY

Nasu vyskumni vzorku tvorilo 75 respondentov,
medzi ktorymi boli zastupeni uclitelia materskych
skol (12,0 %; n = 9), zakladnych $kol (40,0 %;
n = 30), strednych skl (15,0 %; n = 11), spojenych
materskych a zékladnych $kol (15,0 %; n = 11), spo-
jenych zakladnych a strednych §kol (13,0 %; n = 10)
ako aj pedagogicky asistenti a Skolski psychologo-
via (5,0 %; n = 4). Hoci hlavnou ciel'ovou skupinou
prieskumu boli ucitelia zakladnych $koél, rozsirenie
vzorky o d’alSie typy Skolskych zariadeni nam umoz-
nilo ziskat’ komplexnejsi pohl'ad na problematiku far-
maceutickej prevencie a poskytlo dolezity kontext pri
interpretacii vysledkov.

Z hladiska rodového zastpenia tvorili va¢sinu su-
boru zeny v pocte 63 (84,0 %). Muzské pohlavie bolo
zastupené 12 respondentmi (16,0 %). Vekové rozpa-
tie respondentov sa pohybovalo od 24 do viac ako 61
rokov. Najpocetnejsiu skupinu tvorili u€itelia vo veku
41 az 50 rokov (30,7 %; n=23). Vyznamné zastipenie
mali aj kategorie 31 az 40 rokov (28,0 %; n=21). Vo
vekovej skupine 51 az 60 rokov bolo zastupenych 24,0
% respondentov (N = 18). Menej pocetné boli skupiny
mladsich pedagogov vo veku 24 az 30 rokov (12,0 %;
n =9) a ucitel'ov nad 61 rokov (5,3 %; n = 4).

V ramci analyzy demografického pozadia vzorky
sme sledovali aj dosiahnuty stupen vzdelania opyta-
nych pedagdgov. Z vysledkov vyplyva, Ze najpocet-
nejsiu skupinu tvorilo 92,0 % (n = 69) respondentov s
vysokoskolskym vzdelanim druhého stupia (s magis-
terskym alebo inzinierskym titulom). Minimalny po-
diel tvorili respondenti so stredoskolskym vzdelanim,
ktoré uviedla iba 1 osoba (1,3 %).

Dalsim sledovanym demografickym parametrom
bola dizka pedagogickej praxe respondentov. Najpo-
cetnejsiu skupinu v skimanom subore tvorili pedago-
govia s praxou 15 a viac rokov, ¢o predstavuje 49,3
% (n = 37). Najmensie zastupenie mali kategorie s

praxou v rozsahu 5 — 10 rokov, ktort oznacilo 12,0
% opytanych (n = 9). Zo ziskanych udajov vyplyva,
ze takmer polovicu vyskumnej vzorky tvoria ucitelia
s dlhoro¢nym posobenim v $kolstve, zatial’ ¢o zvys$na
Cast’ bola rozlozena medzi zacinajucich a stredne sku-
senych pedagdgov.

Pri analyze profesijného pozadia vzorky sme sledo-
vali aj zameranie vyucovanych predmetov opytanych
pedagogov. Najpocetnejsiu skupinu vyskumného sa-
boru tvorili ucitelia prirodovednych a technickych
predmetov s podielom 26,7 % (n = 20). Nasledovali
ucitelia prvého stupna zakladnych §kol (vSetky pred-
mety), ktori predstavuji 24,0 % (n = 18) stboru. Ja-
zykové a humanitné predmety vyucuje 18,7 % (n =
14) tcastnikov prieskumu a pedagdégovia materskych
§kol tvoria 13,3 % (n = 10). Vyrazne niz§ie zastupenie
mali odborni zamestnanci (9,3 %; n = 7) a najmensiu
Cast’ vzorky tvoria respondenti vyucujuci vychovné
predmety (8,0 %; n = 6).

V ramci farmaceutickej prevencie sme sa snazi-
li zhodnotit’ mieru vedomosti respondentov o lieku
ako $pecifickom produkte urCenom na prevenciu ale-
bo liecbu ochoreni a o jeho Gc¢inkoch na organizmus.
Respondenti svoje vedomosti reflektovali na Stvorbo-
dovej skale (1 — ur€ite poznam, 4 — vobec nepoznam).
Kladnt odpoved’ ,,ur¢ite poznam” oznacilo 13,3 %
(n = 10) opytanych. Najvicsia Gast’ respondentov,
konkrétne 48 % (n = 36), sa priklonila k moznosti
,,skor poznam”. Negativnu sebareflexiu vedomosti
vyjadrilo zvys$nych 38,7 % ucastnikov prieskumu.
Celkovy trend vedomosti v tejto oblasti potvrdzuje aj
dosiahnuty priemer X = 2,35, vid’ graf 1.

Pozornost’ prieskumu sme v d’alSej Casti zamerali
na hodnotenie irovne vedomosti v otazke zasad zod-
povedného pristupu k liekom, vratane ich spravneho
uzivania, skladovania a zneskodiiovania. Mieru seba-
dovery respondentov sme zistovali prostrednictvom
Stvorbodovej skaly, kde hodnota 1 znamenala ,,urci-
te ano” a hodnota 4 ,,urCite nie”. VacSina ucastnikov
(93,4 %; n=70) vyjadrila v tejto otazke kladné stano-
visko. Negativne postoje boli zastipené v minimal-
nej miere, pricom moznost’ ,,uréite nie” 1,3 % (n = 1)

ucastnikov prieskumu. Priemerna hodnota vypocita-
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Graf 1: Urovein vedomosti respondentov o lieku ako
Specifickom produkte uréenom na prevenciu alebo
liecbu ochoreni a o jeho t¢inkoch na organizmus

Graf 2: Hodnotenie tirovne vedomosti v oblasti
zasad zodpovedného pristupu k liekom, vratane ich
spravneho uZivania, skladovania a zneSkodiovania
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Graf 3: Uroveii poznania spsobov uvidzania liekov
na trh a rozliSenie medzi liekmi viazanymi na lekarsky
predpis a vol’'nopredajnymi liekmi (n = 75)

Graf 4: Miera schopnosti pedagogov pribliZit’ Ziakom
zakladné farmakoterapeutické skupiny liekov
a ich acel (n =75)
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Graf 5: Miera poznania profesie farmaceuta a jeho
¢innosti v lekarni (n = 75)

Graf 6: Zapojenie rodi¢ov do vzdelavania Ziakov
o liekoch (n =75)
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na zo ziskanych odpovedi predstavuje X = 1,65, vid’
graf 2.

Nadvézujucu Cast’ prieskumu sme zamerali na tro-
ven poznania sposobov uvadzania liekov na trh a roz-
liSenie medzi liekmi viazanymi na lekarsky predpis a

vol'nopredajnymi liekmi. Respondenti volili odpove-
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de na Stvorbodovej stupnici (1 — urcite poznam, 4 —
vObec nepoznam). Suhlasné stanovisko vyjadrilo 57,3
% (n = 43) ucastnikov vyskumu. Zvysnych 42,7 %
opytanych (n = 32) sa priklonilo k odpovediam vyjad-
rujucim neistotu alebo neznalost’ problematiky. Vy-
sledny priemer dosiahol hodnotu X = 2,25, vid’ graf 3.



Nasledujtucou otazkou sme zist'ovali mieru schop-
nosti pedagogov priblizit’ ziakom zakladné farmako-
terapeutické skupiny liekov a ich ucel. Respondenti
vyjadrovali svoje stanovisko na Stvorbodovej skale
(1 —urcite ano, 4 —urcite nie). Kladné stanovisko (su-
¢et odpovedi ,,urcite &no” a ,,skér ano”’) deklarovalo
46,6 % (n = 35) opytanych. Odpoved’ ,,uréite nie”
oznacilo 24,0 % (n = 18) respondentov. Priemer od-
povedi predstavoval hodnotu X = 2,64, vid’ graf 4.

Dalsou nami sledovanou oblastou bola miera po-
znania profesie farmaceuta a jeho Cinnosti v lekarni
(vratane poskytovania poradenstva pacientom). Res-
pondenti svoje vedomosti hodnotili na §tvorbodove;j
skale (1 — urcite poznam, 4 — vobec nepoznam). Naj-
Castejsie zastupenou bola moznost’ ,,skér poznam”,
ktorti oznacilo 48,0 % (n = 36) Gcastnikov prieskumu.
Naopak, variant ,,vobec nepoznam” zvolilo 4,0 %
(n=3). Priemer hodnoteni dosiahol hodnotu X = 2,21,
vid’ graf 5.

V zévere prieskumu sme zistovali mieru poznania
moznosti zapojenia rodi¢ov do vzdeldvania ziakov
o liekoch a ich bezpe¢nom pouzivani. Respondenti
volili odpovede na stvorbodovej stupnici (1 — urci-
te poznam, 4 — vobec nepoznam). Kladné vyjadrenia
tvorili v subore mensinu, pricom moznost’ ,urcite
poznam” zvolilo 5,3 % (n = 4). Dominovali nega-
tivne postoje. Odpoved’ ,,vobec nepoznam” uviedlo
36,0 % (n =27). Priemer odpovedi dosiahol hodnotu
X = 3,05, vid’ graf 6.

DISKUSIA

Zdravotnu starostlivost’ v Skolskom prostredi, ktora
je od roku 2022 sucast'ou zdravotnej starostlivosti na
Slovensku, je jednym z klI'i¢ovych pilierov v rozvo-
ji zdravotnej gramotnosti mladej generdcie. Minis-
terstvo zdravotnictva SR v roku 2022 tento proces
metodicky ukotvilo vydanim Odporucaného postupu
na rozvoj prevencie v Skolach a Skolskych zariade-
niach, ¢im sa vytvoril priestor pre multidisciplindrnu
spolupracu odbornikov priamo v edukacnom procese
(Kotrbova a kol., 2022). Hoci v oblasti farmaceutic-

kej prevencie (spravne zaobchadzanie s lickmi a pre-

vencia zneuzivania latok) nest odbornu garanciu far-
maceuti v zmysle nariadenia vlady ¢. 296/2010 Z. z.,
redlna implementacia preventivnych opatreni v pros-
tredi §kol je nepredstavitelna bez aktivnej ucasti pe-
dagogov.

Vysledky nasho vyskumu v rdmci farmaceuticke;j
prevencie odhaluju vyznamné rozdiely v subjektivne
vnimanej kompetentnosti pedagégov. Zatial’ ¢o zasa-
dy zodpovedného uzivania liekov deklarovala vacsi-
na respondentov (93,4 %), pri SpecifickejSich témach
miera sebaistoty prudko klesala. Limitovana orien-
tacia sa prejavila najmi v oblasti klasifikacie liekov
podl'a farmakoterapeutického uc¢inku, kde schopnost’
vysvetlit' zdkladné skupiny lieciv uviedlo 46,6 %
opytanych. ESte nizsia miera istoty bola zaznamena-
na pri otazkach financovania liekov (37,4 %). Uvede-
né vysledky poukazuju na odborné limity pedagogov
najmi v oblastiach, ktoré¢ si vyzaduju SirSie systémo-
vé porozumenie problematiky.

Tento trend koreSponduje so zisteniami zahranic¢-
nych vyskumov zameranych na vedomosti pedago-
gov o liekoch. Studia Jha a kol. (2013), realizovana
na subore 393 ucitelov, identifikovala vychodiskové
medidnové skore vedomosti na trovni 63/100 bodov.
Po cielenej edukacii sa skore zvysilo na 71/100 a za-
roven doslo k vyraznému zlepseniu postojov ucitel'ov
k problematike liekov a ich raciondlnemu pouZzivaniu
(median postojov vzrastol z 23/40 na 28/40). Vysled-
ky potvrdzuju, ze systematické vzdelavanie moéze
zlepsit' vedomosti a postoje pedagdégov a zmiernit’
identifikované medzery.

Najniz§iu mieru istoty respondenti vykazovali
v oblasti zapojenia rodicov do vzdelavania o liekoch
(priemerna hodnota odpovedi dosiahla priemer 3,05),
¢o moze odrazat pretrvavajuicu absenciu Specifickych
Skolskych programov zameranych na tito formu spo-
luprace. V kontexte Slovenska sa na urovni verejne
dostupnych projektov nenachadzaji systematicky
definované edukacné aktivity, ktoré by zapajali rodi-
¢ov do skolskych zdravotnych alebo farmaceutickych
programov. Zaroven v slovenskej odbornej literatu-
re nie je jednotny metodicky postup, ako rodi¢ov do
zdravotnej edukacie v Skolskom prostredi efektiv-
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ne integrovat. Potencialnym rieSenim tohto deficitu
modze byt intenzivnejSia spolupriaca s odbornikmi
z praxe — farmaceutmi. Prave multidisciplinarny pri-
stup sa v zahrani¢i javi ako kPa¢ovy. Stadia Matson
K. L. a kol. (2019) realizovana na stubore 304 zia-
kov preukézala, ze farmaceutmi vedeny edukacny
program viedol k zvySeniu vedomosti Ziakov v ob-
lasti podpory zdravia (+ 20,4 %) a schopnosti praco-
vat’ s tymito informaciami (+ 15,7 %), ¢o predstavuje
zlepsenie urovne ich zdravotnej gramotnosti. Uvede-
né vysledky poukazuju na to, ze farmaceut moze byt
vyznamnym odbornym partnerom skoly pri rozvijani

zdravotnej a liekovej gramotnosti ziakov.
ZAVER

Vyznamnt Glohu pri rozvoji zdravotnej gramotnos-
ti ziakov zohrava $kolské prostredie. Skola predsta-
vuje vhodné miesto pre realizaciu preventivnych ak-
tivit, ked’ze Ziaci v nej travia vyznamnu cast’ svojho
¢asu a prirodzene plni vychovno-vzdelavaciu funk-
ciu. Pedagog tak moze zohravat’ vyznamnu tlohu pri
sprostredkovani informacii o podpore zdravia a pre-
vencii rizikového sprdvania. Vzhladom na odbor-
na narocnost’ niektorych preventivnych tém sa ako
vhodny javi najmi multidisciplinarny pristup, ktory
prepaja pedagogicku prax s odbornymi znalost'ami
zdravotnickych profesii. V spominanych suvislos-
tiach vnimame farmaceutov ako potencialnych od-
bornych partnerov skoly, ktori mozu participovat’ na
tvorbe a realizacii edukacnych aktivit zameranych na

bezpecné uzivanie liekov.

Konflikt zAujmov
Autori neuvadzaju konflikt zdujmov pre danu $ti-
diu.

Pouzitie nastrojov umelej inteligencie
Pri tejto stadii autori nepouzili ziadne nastroje ge-

nerativnej umelej inteligencie.

Etické aspekty
Stiidia bola vykonana v sulade s etickymi principmi.
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Financovanie
Na tato $tidiu nebolo potrebné ziadne financova-

nie.

Prispevky autorov

J. A. podielala sa na vypracovani celej Stadie. L.
M. S.: podielala sa na vypracovani celej §tidie a vy-
pracovani ¢lanku. K. V. podiel'ala sa na vyslednom

spracovani ¢lanku.
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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 farmdacie v KoSiciach,
SR. Casopis je vydavany $tvrtrone a uverejiiuje
povodné Studie prindsajuce 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 zasielaji autorovi spolu
s recenznymi posudkami na pripadné doplnenie
alebo prepracovanie. Autor vrati 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.
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Kompletny text rukopisu vratane fotografii,
obrazkov, tabuliek a grafov sa zasiela v elektronicke;j
forme na nasledovnil adresu: folia.pharma@uvlf.
sk. Ak rukopis nespliiia pokyny pre autorov, redakéna
rada si vyhradzuje pravo vratit’ rukopis autorom pred
jeho posudenim recenzentmi.

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

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

Ak stadia hodnoti
lekarske alebo vedecké zariadenie/pomocku, alebo

farmaceuticky produkt,

iny komer¢ny vyrobok, autori informuju vydavatel’a

dovernym listom o akomkol'vek finanénom
zainteresovani, ktoré existuje v ramci spolo¢nosti,
ktora takyto produkt vyraba, 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 zavidzny
IUPAC Manual of Symbols and Terminology for
Physicochemical Quantities and Units (Pergamon
Press, Oxford, 1993). Pouzivaji 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 Standardnu jednotku merania.

Nazvoslovie a terminologia. V texte je potrebné
pouzivat’ Standardné slovenské nazvoslovie v zmysle
platnych odporticani IUPAC. Detailné instrukcie pre

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
vyhnit' sa novym trividlnym ndzvom. Nové zluceni-
ny musia byt pomenované systémovym nazvoslo-
vim podl'a [UPAC.

Pri uvadzani latok izolovanych z prirodnych
zdrojov sa latinsky uvedie nazov zdroja (napr. rodovy
a druhovy nazov rastliny) a prislusna cel'ad’. Lieciva
sa uvadzaju INN nazvom v slovenskej, ¢eskej, resp.
v anglickej mutacii a to podla jazyka, v ktorom je
rukopis napisany. Ak je znamy liekopisny nazov, tak

sa uprednostni, resp. pripustné st obidva.

Priklady:

bisfosfonat (nie bifosfonat), adrenalin/liekopis (nie

paracetamol (nie acetaminofén),
epinefrin/INN), hydroxykarbamin (nie hydroxyurea),
kromoglykan (nie chromoglykan), cholestyramin (nie
colestyramin, kolestyramin), litium (lithium), manitol
(nie mannitol).

Latinské terminy sa pisSu kurzivou.

V texte treba rozlisovat’ pojmy ,,lieivo* a ,,u¢inna
latka. ,,U¢inna latka“ je latka alebo zmes pouzita
ako vstupna surovina pri vyrobe lieku, ktora sa po
skonceni vyrobného procesu lieku stane lieCivom.
,LieCivo™ je chemicky jednotnd alebo nejednotnd
latka ludského,

chemického povodu, ktora je nositel'om biologického

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

Pre lieky sa uvadza firemny nazov a drzitel
registracie, 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

pripadnym nepresnostiam ¢i chybam, odporucame

zaslat’ fotografie, obrazky a grafy zvlast’ v osobitnej

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 prislusnt 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 maju mat’ miniméalne rozliSenie na urovni
300 dpi a musia byt jasné¢ a ostré. Vzhl'adom na
technické komplikacie, ku ktorym mdéze dojst’ pri
konvertovani farebnych obrazkov pre potreby ¢ierno-
bielej tlace sa odporuca zaslat’ obrazky a ilustracie vo
verzii vhodnej pre taktto tlac. V Casopise mdézu 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 maju
byt oramované, priebezne o¢islované a ma k nim byt
pripojeny prislusny text tykajtci 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 prislu$ny text tykajuci sa
obsahu a pripadne aj zdroja (legenda) sa ma umiestnit’
pod nimi. Pri mikrofotografiach text obsahuje aj udaje
o mierke a technike farbenia. Hlavné objekty, zmeny
a zistenia sa v mikrofotografiach oznacuju Sipkou
alebo inym symbolom, ktory je vysvetleny v legende.
Ak sa nejednd o vlastny obrazok/fotografiu, pre
kazdy obrazok/fotografiu sa v legende uvadza zdroj.
Tabulky je kvoli
komplikaciam potrebné vyhotovit v programe MS

pripadnym technickym
Word (nesmu byt do textu vlozené ako obrazok).
Etické popise

vykonavanych na zvieratach sa uvadza, ¢i boli

aspekty. Pri experimentov

schvalené etickou komisiou a ¢i boli dodrzané
prislusné aktudlne legislativne opatrenia, ktoré sa
vzt'ahuji na tito oblast’ ako aj &islo povolenia Statnej
veterinarnej a potravinovej spravy SR. Pri klinickych
studiach sa uvadza, ¢i boli schvalené prislusnou
etickou komisiou.

Statistika. Pri opise pouzitych Statistickych
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metdd sa uvadzaji informacie potrebné na to, aby
si informovany citatel mohol na zaklade pdvodnych
vysledkov overit  ich spravnost’.

STRUKTURA PRISPEVKOV

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

Hlavny text prispevku sa zac¢ina nazvom
prispevku v slovenskom alebo v Ceskom jazyku a
nasledne sa uvedie nazov v jazyku anglickom, ktory
ma byt struény a vystizny (velké tucné pismena,
velkost’ pisma 14, zarovnanie na stred). Pod nazvom
sa uvadzaju celé mena autorov (priezvisko, krstné
meno/mena), pod nimi pracovné zaradenie autorov
(institcia) a $tat a nakoniec e-mailova adresa prvého/
korespondujuceho autora (vSetko zarovnané na stred).
Pri empiricky orientovanych Studiach je potrebné
dodrzat’ usporiadanie rukopisu do nasledovnych
gasti: ABSTRAKT, UVOD, MATERIAL A
METODY, VYSLEDKY, DISKUSIA, ZAVERY,
(PODAKOVANIE), ZOZNAM LITERATURY.

Kazdy nadpis sa uvadza na osobitnom riadku
(velké tu¢né pismo, velkost' 12). Nad nim a pod
nim sa vynecha volny 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
zavery. Zdoraziuje nové a dolezité aspekty Studie a

pozorovani.

Key words: KI'i¢ové slova (3—10) sa uvadzaju
v slovenskom resp. ¢eskom a v anglickom jazyku

v abecednom poradi pod abstraktom, od ktoré¢ho

su oddelené jednym volnym riadkom. Oddel'uju sa
bodkociarkou.
UvVoD
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Uvadza sa struény prehlad problematiky.

Namiesto podrobného literarneho prehladu je

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

koncit ciel'om, ktory si autori vyty¢ili.

MATERIAL A METODY
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 dostatocnymi
podrobnostami na to, aby ich bolo mozné
reprodukovat’. Cituju sa zavedené metody a ich zdroje
a struéne sa opisuju metddy, ktoré boli publikovang,
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 lieiva a
chemikalie vratane ich generického nazvu, davky a
spdsobu podévania.
Poskytuju sa kompletné informacie o Statistickych

metddach a opatreniach pouzitych vo vyskume.

VYSLEDKY

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

Prezentacia vysledkov ma byt vystizna, s logickou
nadviznostou a vyuzivanim tabuliek a nazornych
grafov. V tabulkach a grafoch je potrebné vyhnut
sa duplicite prezentovanych vysledkov. V texte sa
zdoraziluju a sumarizuju len dolezité pozorovania.
Tam, kde je to vhodné/potrebné, tabulky maju
obsahovat’ vysledky Statistickej analyzy (hladiny

vyznamnosti

DISKUSIA

Zdoraziiuju sa nové a dolezité aspekty Studie,
ktoré vedu ku kone¢nym zaverom. Je potrebné
sa vyhnut podrobnému opakovaniu udajov uz
spomenutych v ¢astiach Uvod a Vysledky. Diskusia
ma obsahovat’ zhrnutie prezentovanych zisteni,

relevantné obmedzenia a vyznam tychto zisteni pre



dalsi vyskum. Vysledky Studie st porovnavané s
publikovanymi vysledkami inych autorov.

ZAVERY

Davaju sa do suvislosti zavery s cielom §tadie. Je
potrebné sa vyhnut nekvalifikovanym vyhlaseniam a
zéverom, ktoré nie si plne podporované ziskanymi
udajmi. Tam, kde je to vhodné, mézu sa uvadzat

odporacania.

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

podpora...).

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’ priezviskd a inicidly
vSetkych autorov. Neodporaca sa pouzit'’ nadmerny

pocet citacii na podporu jedného vyhlasenia.
Od
overitePnych a

iba

zdrojov z

autorov sa vyZaduje pouZitie
recenzovanych
celosvetovo akceptovanych vedeckych databaz.

V texte sa cituje/t autor/i priezviskom a rok
publikovania. V slovenskom a ¢eskom jazyku sa
pouzivaju spojky ,,a“ a ,,a kol.”“, ak je rukopis v
anglickom jazyku spojky ,,and*a et al.“. Viacnasobné

citicie sa uvadzaju v chronologickom poradi (od

najstar$ej po najnovsiu).

Pri pisani zdrojov S§tyl a interpunkcia ma

zodpovedat’ prikladom uvedenym nizsie:

Ve

Casopis
inicidla/’y autora /ov. Cely nazov clanku, nazov

(vedecky/odborny): Priezvisko/a a
casopisu (kurzivou), rok publikécie, ro¢nik a prislusné
strany. Cislo &asopisu sa uvedie (v zatvorke) len
vtedy, ked’” sa v Casopise neuvadza ro¢nik. Mozno
uviest skrateny nazov casopisu, ak sa takyto nachadza
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 —
5509.

Vetulani, J.: Drug addiction, part II. 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 clanku/
knihy a i.

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

Kniha (editovana, needitovana):

Mené 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.,
Capsules, 2nd edn., Pharmaceutical Press, 2004. 66—
67.

Zbornik z konferencie: Men4 a inicialy autorov.

Jones, B. E.: Pharmaceutical

Cely nazov clanku. 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:
Simon, J. A., Hudes, E. S.: Relationship of
ascorbic acid to blood lead levels. JAMA 1999, 281,
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2289 — 2293, http://url. Accessed July 11, 2009.
Pri zdroji v slovenskom/Ceskom jazyku sa uvadza
[cit. 2021-01-30].

Online website:

King, M. W.: The Medical Biochemistry Page.
http://themedicalbiochemistrypage.org. Updated July
14, 2009. Accessed July 14, 2009.

PREHEADOVE CLANKY

Publikuju sa aj ¢lanky, ktoré prezentuju suhrnné
informacie o vyznamnych aspektoch vo farmacii a
medicine s relevantnou historickou perspektivou.
Odporacana Struktira prehladovych c¢lankov je
nasledovna:

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

ABSTRAKT (v angli¢tine) —uvadza ciele a vysledky
prehl'adu s kI'i€ovymi slovami (3-10).

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

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

Hlavna ¢ast’prehPadového ¢lanku—pre prehladnost’
sa pouzivaju relevantné podnadpisy.

ZAVER - Zodpovedanie otazok pre vyskum,
polozenych v tivode.

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

zdrojov.
KAZUISTIKY

Publikuju sa aj ¢lanky, ktoré prezentuji spravy
o vynimo¢nom pripade uréitého lieCiva, resp.
substancie ¢i zmesi a jej neobvyklého ucinku alebo
opis zaujimavého klinického pripadu, choroby a pod.

Odporucana struktara kazuistik je nasledovna:
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NAZOV/AUTORI - nazov (aj v angliGtine) ma byt
struény a informativny.

ABSTRAKT (v angli¢tine) — skratena verzia celého
textu s kIiCovymi slovami (3-10)

UVOD - vysvetluje dovody, pre ktoré bol dany
pripad opisany

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

hlavna cast’

ukoncenie pripadu

DISKUSIA - zdoraziiuji sa zaujimavé aspekty
pripadu

ZAVER — opisuju sa savislosti medzi hlavnymi
zisteniami/pozorovaniami a cielom prace
ZOZNAM LITERATURY

RECENZIA

Publikuju sa aj kritické rozbory odborného diela
(napr. knihy, ¢lanku), ktoré obsahuju odovodnené
hodnotenie. Odporucana Sstruktira recenzie je
nasledovna:

ZAKLADNE INFORMACIE - uvidza sa nazov
knihy (¢lanku, ¢asopisu), mena autorov (priezvisko,
inicialy), miesto vydania a ndzov vydavatel’stva, rok
vydania, pocet stran, odpori¢ana cena, ISBN

OBSAH KNIHY (CLANKU, CASOPISU) -
opisuju sa dolezité informacie, napr. ¢im kniha
(¢lanok, ¢asopis) recenzenta zaujala/sklamala.

VYZNAM KNIHY (CLANKU, CASOPISU) -

uvadza sa jej vyuzitie pre odbornt verejnost’.

Redakcéna rada



