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rozhodnuti. KdyZ jsem dorazil na kongres a Janusz stéle
nejel, zacal jsem si predstavovat, jak tam na tom pokoji
sedi, tréi mu jehla z krku, on si ji nedokaze vlastnimi sila-
mi na zadech vyndat, posléze ztrati védomi, najde ho tam
persondl, nedej Boze mrtvého, na jehle budou moje otisky
prstii — a fantazie béZzela na plné obratky. Janusz dorazil asi
po 4 hodindach, k veéeru, zcela fit a rozesmaty jako vzdyc-
ky, jenze ve mné by se do té doby krve nedorezal.

Tak jako je Janusz robustni postava fyzicky, tak je ro-
bustni i psychicky. M4 $iroké srdce, zemity intelekt a zna¢-
nou resilienci pfi zvladani riznych ran osudu. O tom
svéd¢i mj. ito, Ze pres davno prekonany infarkt myokardu
pracuje v plném nasazeni i ve svych 80 letech, k ¢emuz
je mozné mu jenom poblahoprat. Mily Januszi, do dal$ich
nejméné 40 let Ti preji stalé zdravi, dobré pratele, $tésti
v rodiné i v praci a stale stejné otevienou mysl. Q.B.EEE

Tvij Cyril
Cyril. Hoschl@nimbh.cz

ZPRAVA O 20. MEZINARODNIM KONGRESU
TERAPEUTICKEHO MONITOROVANT LEKU

A KLINICKE TOXIKOLOGIE

(20th International Congress of Therapeutic Drug Monitoring and Clinical Toxikology,

IATDMCT)

Praha, 18.-21. zafi 2022

Kongresu se zucastnilo kolem 300 prevainé klinickych
farmakologi z celého svéta. V organiza¢nim vyboru
byli profesor Grundmann, doc. Kacifova z FN Ostrava
a doc. Urbanek, ktefi jsou uznavanymi odborniky v této
oblasti. V ramci kongresu bylo vénovano jedno celé sym-
pozium problematice psychofarmak. Bohuzel tato mezi-
narodni udalost unikla pozornosti nasi psychiatrické ve-
fejnosti. Dovoluji si uvést kratky prehled toho, co povazuji
za perspektivni v dané problematice, a zminit se detailnéji
0 sympoziu vénovaném psychiatrii.

VYBRANE PLENARNIi PREDNASKY

Prvni plenarni pfednasku na téma TDM protiinfekénich
latek u specialnich subpopulaci prednesl Cattaneo z Mi-
lana. Soustfedil se na konkrétni specifické subpopula-
ce (téhotné Zeny, star$i vékové kategorie, HIV pozitivni,
obézni, nemocni v kritickém stavu). U téhotnych Zen do-
chazi k fyziologickym zménam (zvySeni plazmatického
objemu, zmény farmakokinetiky), které ovliviuji plazma-
tické hladiny 1éka. Jako priklad uvedl farmakokinetiku
antiretrovirdlnich latek, jejichz hladina je v gravidité pri
standardnich davkach zvysena. U star$ich lidi vyznamné
ovliviiuji hladiny farmak polyterapie a lékové interakce.
U obéznich lidi upozornil, Ze z hlediska TDM neni BMI
(body mass index) optimalnim indikatorem pro stanoveni
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davky. U nemocnych v kritickému stavu z jakychkoliv pfi-
¢in zddraznil nutnost kontinualniho monitorovani hladin
1é¢iv s rychlou zpétnou vazbou.

Nésledovala zajimavé diskuse o moZnosti zmény infor-
maci o 1éku (SPC) a o tom, kdo miize zménit SPC. V dis-
kusi také zaznélo, Ze informace v SPC jsou zaloZeny pre-
vazné na starsich farmakokinetickych datech.

DALSI PLENARNI PREDNASKA
SE TYKALA MIKROODBERU

Prednasejici (Ch. Stove) se zaméfil na mikroodbéry. Jed-
na se o odbéry malého mnozstvi krve (3-50 mikrolitrit)
odebrané obyc¢ejné z prstu. VyuzZivaji se v preklinickych
animalnich studiich, v klinickych studiich, kdy je vyhod-
na moznost odbéru doma, i velkych postmarketingovych
studiich. V malém vzorku lze detekovat nejen léky, ale také
DNA, mRNA, proteiny, stopové prvky. Umoznuje stano-
veni fenotypu (po aplikaci lékového koktejlu monitorova-
nim jeho slozek véetné aktivnich metabolitir). Historicky
byla tato metoda aplikovéna jiz pfed 60 lety u fenylketo-
nurie. Zhruba pred 10 lety nastal boom této metody spo-
jeny s neredlnym ocekavanim. Prevzeti védeckou komu-
nitou v$ak bylo malé. Kromé vyhod této metody (maly
objem, snadny transport) se poukazovalo na nevyhody
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(vliv hematokritu, nejasna korelace hladin mezi kapilarni
a 7ilni krvi). Pfednasejici odkdzal na doporucené postupy
pro TDM ze zaschlé kapky krve (dry blood spot, DBS),
nedévno publikované (Capiau S et al. Ther Drug Monit
2019). Analyza DBS je plné automatizovand a zavedeni
do bézné klinické praxe souvisi s vybavenim laboratote.
DBS je metoda prijemnd pro pacienty, minimalné inva-
zivni a pacient si mtize provést odbér saim doma.

OCENENA PREDNASKA (AWARD
LECTURE) BYLA ZAMERENA

NA MODERNI METODY PREDIKCE
INDIVIDUALNIHO DAVKOVANI LEKU

TDM se vyuziva pro individualizaci davkovani jiz dlouho.
Vychazi z jednorazového stanoveni koncentrace. Dale kli-
nici pfi volbé davky u nemocného zohlednuji hlavné vék,
hmotnost a nékteré farmakokinetické parametry. V sou-
¢asnosti lze jiz urcit presnou davku na bazi modelovani.
Ptislusny software zefektivni a zrychli (zpétna vazba v de-
sitkdch minut) cely proces. Metoda byla aplikovana pro
raciondlni davkovani antibiotik (vankomycin) a imuno-
supresiv (takrolim) u nemocnych v kritickém stavu.

SYMPOZIUM NA TEMA TDM
V PSYCHIATRII

Prvni sdéleni autorit Ceskova, Horska a Silhan bylo
na téma optimalizace psychofarmakoterapie v klinické
praxi. V tvodu byla zminéna historie TDM od podate¢ni-
ho monitorovani lithia a tricyklickych antidepresiv kvili
uzkému terapeutickému indexu k aktudlnim mezinarod-
nim doporu¢enym postuptim. TDM neni bohuzel bézné
dostupné. V CR je aktudlné provadéno v ramci rutinniho
laboratorniho vysetfeni (spadajictho do rezijnich nakladt
na ltizkoden) pouze ve dvou fakultnich nemocnicich, v Os-
travé a v Brné. Kromé TDM je dal$i metodou pro optimali-
zaci farmakoterapie farmakogenetické/genomické testova-
ni. Recentni publikace prokazuji, ze farmakogenomickymi
testy fizena terapie u farmakorezistentni deprese a uzkost-
nych stavii ma lepsi vysledky nez 1é¢ba obvykla. V soucasné
dobé TDM spolu s farmakogenomickymi testy jsou jediny-
mi nastroji precizni psychiatrie, které umoziuji optimali-
zaci farmakoterapie u individualniho pacienta. Je zadouci,
aby informace o téchto moznostech byly zatazeny do pre-
a postgradudlniho vzdélavani lékait véetné psychiatri.
Pozvani na kongres a ucast v tomto sympoziu piijal
prof. Hiemke, ktery je prvnim autorem vyse zminénych
mezinarodnich doporuc¢enych postupi TDM v psychi-
atrii. Z téchto vychazely i ¢eské doporucdené postupy, které
byly poprvé zarazeny do doporucenych postupit diagnos-
tiky a 1é¢by v psychiatrii. TDM spociva na predpokladu,
Ze je vyznamna korelace plazmatické koncentrace latky
s koncentraci v cilovém organu a i¢inkem a chybi korelace
mezi davkou a efektem. Upozornil na metodiku stanoveni
terapeutickych referen¢nich rozmezi a na opomijeny fakt,
ze korelace mezi hladinou a efektem plati u responderti

na lé¢bu. Za hlavni indikace TDM uvedl $patnou adhe-
renci, neuspéch léku pii standardnim davkovani, zdvazné
nezadouci G¢inky, podezfeni na lékové interakce a sou-
¢asnou pritomnost zanétlivych projevil. Jako priklad la-
tek, u kterych neni korelace mezi davkou a efektem, uvedl
nedédvno publikovanou metaanalyzu randomizovanych
kontrolovanych studii pfimo srovnavajici jednotlivé spe-
cifické inhibitory zpétného vychytévani noradrenalinu
a serotoninu (SNRI) u depresivni poruchy (Rink L, 2022).
SNRI patii k ¢asto predepisovanym antidepresiviim a zvy-
$ovani davky je béiné pouzivanou strategii pri netspé-
chu inicidlni davky. Podobn4 je situace u SSRI. U novych
psychofarmak, hlavné u depotnich antipsychotik, mame
malo informaci. Plazmatické koncentrace antipsychotik
koreluji s okupaci dopaminovych receptort typu D2 pri
pouziti pozitronové emisni tomografie (PET). Problema-
tika TDM je dynamicky proces a referen¢ni terapeuticka
rozmezi je nutné korigovat v kontextu s novymi daty. Mis-
to rutinniho provadéni TDM doporucuje soustiedit se
na problémové situace.

Prednaska Birgity Koch se zabyvala vztahem hladin
aripiprazolu a BMI u déti.

Tématem nasledujiciho sdéleni (A. Manka) byla sezon-
ni variabilita hladin klozapinu u nemocnych lé¢enych pro
schizofrenii. Autorka zjistila, ze hladiny klozapinu byly
nejvyssi v zimé a byly spojeny s niz$imi hladinami vitami-
nu D. Lze ocekavat, ze by tyto poznatky mohly byt v bu-
doucnosti vyuzity v klinické praxi.

V poslednim sdéleni H. Lenk hovofil o vlivu genetické
variability a koufeni na predikci hladin klozapinu.

SYMPOZIUM NA TEMA
ANTIEPILEPTIKA

Velmi zajimava byla prednaska Kacifové a Grundmanna
o monitorovani hladin antiepileptik v krvi matek, ma-
tefském mléku a v krvi kojenych déti v ¢asném obdobi
po porodu. Tato data jsou nepochybné originalni a maji
vyznam pro praxi, konkrétné davaji odpovéd na otézku,
jak bezpecné je kojeni ditéte matkami, které jsou lécené
antiepileptiky. Z vysledki vyplynulo, Ze rutinni sledova-
ni hladin neni u kojicich matek nutné, pokud jsou léé¢eny
karbamazepinem, valproatem a levetiracetamem, mélo by
v$ak byt provadéno u lé¢enych lamotriginem.

SYMPOZIUM O OPTIMALIZACI
LECBY POMOCI TDM
A FARMAKOGENETIKY

V poptedi zijmu vSech medicinskych obort jsou nepo-
chybné 1ékové interakce. Touto problematikou se zabyval
Thorsten Lehr. Byla vyvinuta fada farmakokinetickych
modela zaloZenych na fyziologickych poznatcich, vyuzi-
vajicich soucasné znalosti o farmakokinetice 1é¢iv. Jsou
néstrojem pro predikei lékovych interakei a jsou dopo-
ru¢ovany lékovymi agenturami (FDA a EMA) v klinic-
kych fazich testovani novych lékt. Modelovani a simulace
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interakei se vyuziva stale vice u ruznych populaci a dav-
kovacich rezimu.

SYMPOZIUM ZAMERENE
NA AKTUALNI TEMATA V PRECIZNi
MEDICINE

V prvnim sdéleni se autorka (Zimmermann-Kogadee-
va) zabyvala vztahem interakci 1éki a stfevni mikroflory.
Z 23 000 gent1 v organismu ¢lovéka je pouze 1% lidskych
genti a 99 % mikrobialnich gend. Zaméfila se na problém,
zda se stfevni mikrofléra podili na metabolismu léku. Po-
uzila kombinaci genetickych informaci a hmotové spekt-
rometrie pro identifikaci mikrobiomem kdédovanych me-
tabolizujicich enzymi. Tyto mohou pfimo a vyznamné
ovlivnit stfevni a systémovy metabolismus a podileji se
na interindividualni variabilité metabolismu lé¢ebnych l4-
tek. Bylo zjisténo, ze 66 % 1éki je metabolizovano vice nez

jednou bakterii. Vyuziti téchto poznatkt mtize mit dopad
na terapii a vyvoj novych léku.

Dalsi sdéleni se zabyvalo perspektivou biosnimani
v oblasti personalizované mediciny. V tuvodu predna-
$ejici (K. Plaxco) vysvétlil rozdil mezi tradi¢nimi (bio)
sensory a aptaméry. Aptaméry jsou synteticky vytvorené
oligonukleotidy, které se mohou vazat na cilové molekuly
s vysokou afinitou a specificitou. Monitorovani specifické
molekuly in vivo v redlném case je revolu¢ni a vyuZitelné
v mnoha oblastech mediciny.

Zavérem si dovoluji shrnout, Ze ve vét§iné zemi neni
v bézné klinické psychiatrické praxi TDM snadno dostup-
né. Naproti tomu v radé $pi¢kovych pracovist se problema-
tika posunula k modeltim predikujicim s velkou pfesnosti
optimalni davkovani a efekt 1é¢by u konkrétniho jedince.
Technicky pokrok umoznil minimalizovat mnozstvi krve
pro analyzu a kontinualni monitorovani pomoci moder-
nich biosenzortl. Lékari by méli byt o téchto moznostech
optimalizace 1é¢by informovani.

Eva Ceskovd
eva.ceskova@gmail.com

Frantisek Koukolik

DRBY

O nejrozsirenéjsi lidské
cinnosti

Frantibek Keukelik

DRBY

0 mejroziifendjdl lidaki
Elmnosti

e om osiridek Cte Jan Vondracek

Nové kniha Frantiska Koukolika Drby je uréena SirSimu
okruhu ¢tenafd a pojednava o nejcastéjsi a nejrozsifenéj-
Si lidské cinnosti ve viech dobdach a mistech. Spole¢nost,
v niz by si lidé nepovidali o jinych lidech, ktefi u toho ne-
jsou nebo nevédi, Ze se vypravi o nich, dosud nebyla na-
lezena. Co jsou drby, zacinaji v pIném rozsahu chapat déti
ve vékovém rozmezi osm az dvanact let. Zeny a muzi dr-
bou stejné ¢asto, odlisné jsou viak ndméty jejich sdéleni.
V textu knihy se dozvime, jak drby vznikaji, jaky maji vztah
k nasim emocim, jak a kdy zacinaji drbat déti, jaké jsou
rozdily v zenském a muzském drbani, jaké drby Ziji v orga-
nizacich, jak drbou védci a jak se do drbani zapojuji social-
ni sité, mezi jejichz temné stranky patfi Sifeni zdpornych,
stigmatizujicich a nepravdivych drbud. Zavér knihy patii
celebrity vyrabéji i nici.

Obrana neexistuje. Jen jedna prastard moudrost: Miceti
zlato.

Knihu nacetl Jan Vondracek a predmluvu namluvil Franti-
Sek Koukolik.

Galén, audiokniha ve formdtu MP3, 1 hodina 59 minut, 250 K¢

Frantisek Koukolik

BULSIT

O zvanéni v organizacich,
médiich, politice a védé

Frantidek Koukolik

IWLQ;!

Cte Jan Vondracek

Cte Jan Vondritek

Nova kniha Frantiska Koukolika Bulsit je urcena SirSimu
okruhu ¢tenaill a pojednava o nenapadné soucasti nasi kul-
tury, o Zvanéni. Zvanéni je staré jako lidstvo samo, nicméné
jeho soucasny dosah je diky internetu a socidlnim sitim glo-
balni a nesrovnatelné vy33i. Zvanéni je dnes natolik rozsife-
né, Ze se stalo béZnou socialni aktivitou. Zvanéni neni lhani,
o to hliie se poznava. Je to rakovina nasi komunikace a lidé,
ktefi se nds ve jménu moci snazi za jakoukoli cenu ovlivnit,
ovladaji techniku zvanéni skvéle. Za pomoci bulsitu, zmrza-
¢ené podoby jazyka, podfezavaji vétev, na niz sedime.
Zvanilové se nds shazi presvédcit projevy, ohromit rekla-
mou, propagandou, utdhnout pseudovédou a pfilis se ne-
zabyvaiji skute¢nosti. Zvanil prehani, vtipkuje, rad se zdobi
citaty. Je okazaly, nabizi fanatismus, povércivost a prazd-
notu. Zvanilové jsou nejsilngjsi, jakmile je téma, o kterém
mluvi, $irsi a hlubsi nez jejich znalost véci. Zvanilové mivaiji
rysy narcisismu a psychopatie, byvaji necestni, radi se chlu-
bi a nepftijimaji Zzadnou odpovédnost za sva sdéleni.

Kniha nabizi zakladni informace k pochopeni bulsitu, aby-
chom jej dokazali odhalit a najit pred nim obranu.

Knihu nacetl Jan Vondracek a predmluvu namluvil Franti-
Sek Koukolik.

Galén, audiokniha ve formdtu MP3, 2 hodiny 45 minut, 250 K¢
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