
 



Ynìvçqzìta Nomçnrkèëo v Cqatìrlavç
Oçkáqrka éakulta

_CSURLN [GFGDN^DJ TUBD

56. HANYOXRB NSRHGUGRDKA WXYFGRXVNGM [GFGDNGM SFCSURGM EKRRSVXK
\KK. [GFGDNB NSRHGUGRDKA FSNXSUARFS[

CUAXKVOA[A
12. ATULO 2017



EĎitori: AĎriána FurĎová, Sóbert Lipták
QreĎná Śtrana: AĎriána FurĎová
Logo navrhol: TebaŚtián AnĎil

Secenzenti: prof. NXčr. Qeter Zalkovič, Qhč., NXčr. Qavol Janega, Qhč.

_a obŚahovú a jazykovú ŚprávnoŚť zoĎpoveĎajú autori prác.

ZyĎavateľ
© Xniverzita KomenŚkého v BratiŚlave

ITBO 978]80]223]4304]6



| 3

56. HANYOXRB NSRHGUGRDKA WXYFGRXVNGM [GFGDNGM SFCSURGM EKRRSVXK
\KK. [GFGDNB NSRHGUGRDKA FSNXSUARFS[

12. apqíl 2017

Zvoåná pqçånáska

Knovatívnç ìntçqvçnänè qìçsçnìa pqì zlyëaní rqåãa
Ďoc. NXčr. Jozef Bartúnek, Qhč.
CarĎiovaŚcular Center, PLZ HoŚpital, AalŚt Belgicko
čepartment  CarĎiovaŚculaire  [etenŚchappen,  Katholiek  XniverŚiteit  Leuven,  Belgicko,  viŚiting 
profeŚŚor

TUSIUAQ 56. HANYOXRGM NSRHGUGRDKG WXYFGRXVNGM [GFGDNGM SFCSURGM EKRRSVXK

Nlìnìãká rçkãìa K

1. Uìzìkovè éaktoqy rãlçqorìr multìplçx
čóra Horváth
Ukoliteľ: NXčr. Iveta LiŚá, CTc.
II. neurologická klinika LF XK a XO BratiŚlava

2. Gxtqaãçluláqna FRA ako potçnãìonálny pqoênortìãký a tçqapçutìãký maqkçq u paãìçntov ro 
zápalovým oãëoqçním äqçva
KriŚtína Vomová
Ukolitelia: Ngr. Janka Bábíčková, Qhč., SOčr. Mubomíra Vóthová, Qhč.
YŚtav molekulárnej biomeĎicíny LF XK

3. Dëoqoânorť a éaktoqy pôroâìaãç na zåqavotný rtav åìçťaťa v pqçåskolrkom vçku
Katarína Bahnová
Ukoliteľ: Ďoc. NXčr. IngriĎ Brucknerová, Qhč.
Oeonatologická klinika intenzívnej meĎicíny LFXK a čFOŚQ

4. Atçqoêènny ìnåçx plazmy jç pozìtívnç aroãìovaný r qìzìkom rmqtì u rtaqsíãë žìçn – 10-qoäná 
éollow up stúåìa
Súth BáneŚzová, Nária BiŚahová
Ukoliteľ: NXčr. Qeter Tabaka, Qhč
II. interná klinika LF XK a XO BratiŚlava

5. [plyv ãìvìlìzaänýãë oãëoqçní qoåìäov na zåqavìç ìãë åçtí v pqçåskolrkom vçku
Lucia TolĎanová
Ukoliteľ: Ďoc. NXčr. IngriĎ Brucknerová, Qhč.
Oeonatologická klinika intenzívnej meĎicíny LFXK a čFOŚQ
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6. [çľkorť lìpopqotçínovýãë äartíã u paãìçntov r akútnym koqonáqnym rynåqómom.
Nichal Qečík
Ukoliteľ: prof. NXčr. AnĎrej čukát, CTc.
Z. interná klinika LF XK a XO BratiŚlava

7. Tçqì a portopçqaäný manažmçnt pqìmáqnçj ëypçqpaqatyqçózy
Karin Nolnárová
Ukoliteľ: NXčr. Králik Sóbert, Qhč.
Klinika onkologickej chirurgie LF XK a PYTA

8. Atqìal éìâqìllatìon anå antìãoaêulatìon tqçatmçnt
TtylianoŚ]ChryŚovalantiŚ čaioŚ
Vutor: NXčr. Nartin CaprnĎa Qhč
1Śt čepartment of Internal NeĎicine

9. Wtatìrtìãkè vyëoånotçnìç vyâqanýãë romatìãkýãë paqamçtqov novoqoåçnãa na 1. åçň vçku a ìãë 
poqovnanìç
Jana Brucknerová, Lucia Lauková
Ukolitelia: Qhčr. Nichal Vrnka, Qhč., Ďoc. NXčr. IngriĎ Brucknerová, Qhč.
Oeonatologická klinika intenzívnej meĎicíny LFXK a čFOŚQ

10. [yužìtìç aãçluláqnçj åçqmálnçj matqìx v pqoãçrç qçkonstqukãìç pqrníka
Nartina Chotárová
Ukoliteľ: NXčr. Nartin Boháč, Qh.č, NHA, FEBPQSAT
Klinika plaŚtickej, rekonštrukčnej a eŚtetickej chirurgie LF XK a XO BratiŚlava

Nlìnìãká rçkãìa KK (ãëoqoây ëlavy a kqku)

11. Amnìotìã mçmâqanç ãovçqìnê åçéçãtr ìn patìçntr wìtë oqâìtal anå çpìâulâaq lçrìonr
OeofytoŚ NavriŚ
Vutor: aŚŚoc. prof. Ngr. NXčr. FurĎová Alena, Qhč., NQH, NTc
čepartment of Pphthalmology, ComeniuŚ XniverŚity in BratiŚlava

12. [ýrlçåky tónovçj auåìomçtqìç pqì qôznyãë typoãë koãëlçáqnçj ìmplantáãìì
Qeter Buček
Ukoliteľ: prof. NXčr.Nilan Qrofant, CTc.
Klinka otorinolaryngológie a chirurgie hlavy a krku LFXK a XOB

13. Donêçnìtal aânoqmalìtìçr oé éaãç ìn nçwâoqnr
Naria Koukouvitaki
Ukoliteľ: Ďoc. NXčr. IngriĎ Brucknerová, Qhč.
Oeonatal čepartment of IntenŚive NeĎicine, ComeniuŚ XniverŚity in BratiŚlava
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14. Gvaluatìon oé éaãìal roét tìrruçr ìn åìaênortìãr oé oqtëoåontìãr
Plga Gkeka
Ukoliteľ: NXčr. AnĎrej Vhurzo, Qhč
čepartment of PrthoĎonticŚ, ComeniuŚ XniverŚity BratiŚlava

15. Gvaluatìon oé aìqway ìn pqç anå portopçqatìvç pëarç ìn patìçnt wìtë rlççp apnoç
Georgia Fountoulaki
Vutor: NXčr. AnĎrej Vhurzo, Qhč., NQH, NHA
čepartment of Ttomatology anĎ Naxillofacial Turgery, ComeniuŚ XniverŚity BratiŚlava

16. Topulaänè vyëoånoãovanìç pqopoqãìí tváqç pqortqçåníãtvom 3F rkçnov
BroniŚlava Lenčuchová
Ukoliteľ: NXčr. AnĎrej Vhurzo, Qhč., NQH, NHA
Klinika Śtomatológie a maxilofaciálnej chirurgie LF XK a PYTA

17. Puårký papìlomavíqur v çtìopatoêçnèzç oqoéaqynêçálnçëo kaqãìnómu
Vomáš Kovačič
Ukoliteľ: NXčr. Qatrik Utefanička, Qhč.
Klinika otorinolaryngológie a chirurgie hlavy a krku LFXK a XOB

18. Iìnêìval qçãçrrìon anå êum êqaét ruqêçqy- a qçvìçw
\anthopoulou Zithleem
Vutor: NXčr. Amir Amiry NaneŚh, Qhč
čepartment of Ttomatology anĎ Naxillofacial Turgery

19. Fçtçqmìnujúãç éaktoqy výrlçåkov lìçäây u paãìçntov r lyméómovým oãëoqçním v oâlartì oka a 
oänìãç
Anna Narková
Ukoliteľ: Ďoc. NXčr. Ngr. Alena FurĎová, Qhč., NQH
Klinika oftalmológie LF XK a XO BratiŚlava

20. Tqípqava ëyâqìånèëo ëyåqoêèlu pqç âìopqìntìnê oqálnçëo çpìtçlu a kožç.
Filip Qeťko
Ukoliteľ: NXčr. AnĎrej Vhurzo, Qhč, NQH, NHA
Klinika Śtomatológie a maxilofaciálnej chirurgie LF XK a PYTA

Tqçåklìnìãká rçkãìa

21. Cçëavìoqal ãëanêçr ìn ãëqonìã kìånçy åìrçarç ìn mìãç
Safael Ján Tepp
Vutor: NXčr. Ngr. JúliuŚ HoĎoŚy, Qhč., NQH.
InŚtitute of molecular biomeĎicine, ComeniuŚ XniverŚity BratiŚlava
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22. Qôžç mať FRA z potqavy vplyv na ľuårký oqêanìzmur?
Nartina Karovičová, PnĎrej Lengyel
Ukoliteľ: Ngr. Barbora Konečná
YŚtav molekulárnej biomeĎicíny LF XK

23. Géçkt ìvaâqaåínu na qçmoåçláãìu rqåãa a aoqty pqì zlyëaní rqåãa ìnåukovanom ìzopqçnalínom
Qeter Ttanko
Ukolitelia: prof. NXčr. FeĎor Uimko, CTc.; NXčr. Vomáš Baka
YŚtav patologickej fyziológie LF XK

24. Toëlavnè qozåìçly v maqkçqoãë oxìåaänèëo rtqçru u paãìçntov po náëlçj ãìçvnçj mozêovçj 
pqíëoåç
Qetra QazĎerová
Ukoliteľ: Ďoc. Ing. IngriĎ `itňanová, Qhč
YŚtav lekárŚkej chémie, biochémie a klinickej biochémie LF XK

25. Zloëa ìmunìtnèëo ryrtèmu v pqoãçrç vznìku náåoqov ëquâèëo äqçva
Erika Gaálová
Ukoliteľ: NXčr. Qavol Janega, Qhč.
YŚtav patologickej anatómie LF XK a XO BratiŚlava

26. [plyv poåávanìa vìtamínu D na vyâqanè ãëaqaktçqìrtìky ľuårkýãë çqytqoãytov.
Juraj Krajčír, Katarína Kučerová, Jana Laceková
Ukoliteľ: NXčr. Jana SaĎošinŚká, Qhč.
Fyziologický úŚtav LF XK

27. Açqóâny a rìlový tqènìnê spçãìéìãky ovplyvňujú ëlaåìny vyâqanýãë âìoaktívnyãë molçkúl v 
ãìqkuláãìì a ìãë zmçny v oåpovçåì na akútnu éyzìãkú záťaž.
Nikuláš Utofaňák
Ukoliteľ: Ďoc. NXčr. Barbara Xkropcová, Qhč.
YŚtav patologickej fyziológie LF XK

28. Vtuåçnt to Vtuåçnt Xutoqìal Tqojçãt Kn Tëyrìoloêy
Athina Ioanna čaponte, Amiria čal GranĎe, ]uki Tenoo, Fabian Tchmitt
Vutor: NXčr. Tilvia Hnilicova, Qhč.
InŚtitute of QhyŚiology, ComeniuŚ XniverŚity BratiŚlava

29. Aplìkáãìa Juman Anatomy [U åo [ìqtuálnçj Anatomìãkçj Yäçânç ([AY)
Vomáš Brngál, Niloš Tvrček, Vung Cao Vhanh
Ukoliteľ: NXčr. AnĎrej Vhurzo, Qhč, NQH, NHA
Klinika Śtomatológie a maxilofaciálnej chirurgie LF XK a PYTA
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30. [plyv çlçktqomaênçtìãkèëo poľa êçnçqovanèëo záklaåňou tçlçéónu na aktìvìtu autonómnçëo 
nçqvovèëo ryrtèmu
Verézia Červenková, Katarína SeĎhammerová
Ukoliteľ: NXčr. SaŚtiŚlav Zažan, Qhč.
Fyziologický úŚtav LF XK

31. [plyv koéçínu na äìnnorť mozêu.
Nartin Qekarčík
Ukolitelia: Ngr. Helena TvoboĎová, Ing. Erik ZavrinŚký, Qhč
YŚtav lekárŚkej fyziky, biofyziky, informatiky a telemeĎiciny LF XK

32. [yužìtìç kçqamìky v klarìãkçj 3F tlaäì a âìopqìntìnêu
Lucia Krupanová
Ukoliteľ: NXčr. AnĎrej Vhurzo, Qhč., NQH, NHA
Klinika Śtomatológie a maxilofaciálnej chirurgie LF XK a PYTA

TUSIUAQ \KK. [GFGDNGM NSRHGUGRDKG FSNXSUARFS[

Tqçåklìnìãká rçkãìa

33. Tqvè rkúrçnortì r marívnym paqalçlným rçkvçnovaním pançlov êènov v onkoêçnçtìkç.
Lenka čolešová
Ukoliteľ: prof. SOčr. ZanĎa SepiŚká, Qhč.
YŚtav lekárŚkej biológie, genetiky a klinickej genetiky LF XK a XO BratiŚlava

34. Analýza roãìálnçj çxpozíãìç ëluku u vyâqançj vulnçqaâìlnçj populáãìç v Cqatìrlavç
Ngr. AlexanĎra Filová
Ukoliteľ: Ďoc. NXčr. Mubica Argalášová  Qhč., NQH
YŚtav hygieny LF XK

35. Nlozapín oålìsnç ovplyvňujç çxpqçrìu ã-Hor pqotçínu vo vyâqanýãë mozêovýãë oâlartìaãë po 
vyrtavçní akútnçmu rtqçru a novèmu rtqçroqu po pqçåãëáåzajúãom pqçårtqçrovaní
Ngr. Alena Černáčková
Ukoliteľ: prof. NXčr. BoriŚ Nravec, Qhč.
Fyziologický úŚtav LF XK

36. Valìváqnç maqkçqy v moåçlì akútnçëo zlyëanìa oâlìäìçk
Ngr. AlexanĎra Kovalčíková
Ukoliteľ: SOčr. Mubomíra Vóthová, Qhč
YŚtav molekulárnej biomeĎicíny LF XK
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37. [plyv kompozíãìç äqçvnçj mìkqoélóqy na çéçkt pqçâìotík
Lenka Qálková
Ukoliteľ: SOčr. Gabriel Ninárik, Qhč.
YŚtav molekulárnej biomeĎicíny LF XK

38. Wtúåìum kanåìåátnyãë êènov aroãìovanýãë r ãëçmoqçzìrtçnãìou voäì ãìrplatìnç u tçrtìkuláqnyãë 
náåoqov z êçqmìnatívnyãë âunìçk.
Ing. Tilvia TchmiĎtová
Ukoliteľ: Ngr. Lucia Kučerová, Qhč.
YŚtav experimentálnej onkológie BNC TAZ

39. Toëlavnè qozåìçly v úzkortì poåoânom rpqávaní rtaqnúãìãë potkanov- úloëa çnåoêènnyãë 
poëlavnýãë ëoqmónov
EmeŚe čomonkoŚ
Ukoliteľ: NXčr. Ngr. JúliuŚ HoĎoŚy, Qhč., NQH.
YŚtav molekulárnej biomeĎicíny LF XK

40. Qçtaâolìzmur mçtylêlyoxalu u ãçntqálnç oâèznyë aåolçrãçntov
NelinĎa CŚongová
Ukoliteľ: Ďoc. NXčr. Katarína Uebeková, črTc.
YŚtav molekulárnej biomeĎicíny LF XK

41. Gxpqçrìa molçkúl XUGQ-1 v tkanìváãë êlìómov
NXčr. Lenka Naruščáková
Ukoliteľ: Ďoc. NXčr. Nária Bucová, CTc.
Imunologický úŚtav LF XK

Nlìnìãká rçkãìa

42. Joånotçnìç qôznyãë typov opçqáãìí qázstçpu rçkunåáqnçëo poånçâìa
NXčr. Qavol Nacho
Ukoliteľ: Ďoc. NXčr.  Jozef  FeĎeleš, CTc.
Klinika plaŚtickej, rekonštrukčnej a eŚtetickej chirurgie LF XK a XO BratiŚlava

43. Toqovnanìç pqçrnortì vzoqãov na výpoäçt åìoptqìãkçj rìly umçlçj vnútqooänçj sosovky pqçå 
opçqáãìou kataqakty
NXčr. Ivajlo Qopov
Ukoliteľ: Ďoc.NXčr. ZlaĎimír KráŚnik Qhč.
Klinika oftalmológie LF XK a XO BratiŚlava

44. Toqusçná plaãçntáãìa vo vzťaëu k opçqaäným výkonom na matçqnìãì
NXčr. Eva Korňanová
Ukolitelia: NXčr. AnĎrea Naľová, Qhč., prof. NXčr. NiroŚlav BorovŚký, CTc.
I. gynekologicko]pôroĎnícka klinika LF XK a XO BratiŚlava
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45. Uozåìçl v çxpqçrìì ãytokínov v zapálçnçj a nçzapálçnçj rlìznìãì u paãìçntov r nçspçãìéìãkýmì 
zápalovýmì oãëoqçnìamì äqçva.
NXčr. _uzana Lešková
Ukoliteľ: Ďoc. NXčr. Vibor Hlavatý Qhč.
Z. interná klinika LF XK a XO BratiŚlava

46. Vkqínìnê rluãëu novoqoåçnãov, väarná åìaênortìka a qçëaâìlìtáãìa poqúãë rluãëu
NXčr. Lívia Najerníková
Ukoliteľ: Ďoc. NXčr. _uzana Kabátová, CTc.
Klinka otorinolaryngológie a chirurgie hlavy a krku LFXK a XOB

47. Fçtçkãìa maqkçqov oxìåaänèëo rtqçru v rlìnáãë paãìçntov r autoìmunìtnýmì oãëoqçnìamì úrtnçj 
åutìny a êartqoìntçrtìnálnçëo tqaktu
Katarína Janšáková
Ukoliteľ: SOčr. Mubomíra Vóthová, Qhč
YŚtav molekulárnej biomeĎicíny LF XK

48. Tortuqal qçaãtìonr to vìrual rãçnç movçmçntr ìn rçnìoq patìçntr wìtë ìnrtaâìlìty anå ãoênìtìvç 
ìmpaìqmçnt (pqçlìmìnaqy rtuåy)
NXčr. Nartin Kucharík
Vutor: NXčr. Narián Ualing, CTc.
InŚtitute  of  Oormal  anĎ  Qathological  QhyŚiology,  Tlovak  AcaĎemy  of  TcienceŚ,  BratiŚlava,  Tlovakia; 
Oational InŚtitute of CarĎiovaŚcular čiŚeaŚeŚ, BratiŚlava, Tlovakia

49. Gxtqaãçluláqna FRA u paãìçntov r ankylozujúãou rponåylìtíåou a proqìatqìãkou aqtqìtíåou ra po 
aplìkáãìì âìoloêìãkçj lìçäây nçmçní
Barbora Konečná
Ukoliteľ: SOčr. Barbora Izrael Zlková, Qhč.
YŚtav molekulárnej biomeĎicíny LF XK
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1. Uìzìkovè éaktoqy Vãlçqorìr Qultìplçx
Fóqa Joqvátë, Oçjla [çnåèêë

(všeobecné lekárŚtvo, 6. ročník, všeobecné lekárŚtvo, 6. ročník)

Ukoliteľ: NXčr. Iveta LiŚá, CTc.
II. neurologická klinika lekárŚkej fakulty Xniverzity KomenŚkého a Xniverzitnej nemocnice v BratiŚlave

Zvoå
TcleroŚiŚ  multiplex  cerebroŚpinaliŚ  je  chronické  zápalové  Ďemyelinizačné  neuroĎegeneratívne 
ochorenie centrálneho nervového ŚyŚtému. Je najčaŚtejšou príčinou neurologickej invaliĎity mlaĎých 
ĎoŚpelých.  Oapriek  závažnoŚti  tejto  problematiky  Śtále  nepoznáme  jeĎnoznačnú  príčinu  tohto 
ochorenia. 

Cieľom našej práce bolo poĎať prehľaĎ ĎoŚtupných Ďát o možných rizikových faktoroch, Śkúmať ich 
zaŚtúpenie vo vzorke ŚlovenŚkých pacientov a porovnať výŚleĎky zíŚkané oĎ pacientov Ś výŚleĎkami 
zíŚkanými oĎ Śúboru zĎravých jeĎincov. 

Sizikové faktory Śme rozĎelili na Ďve Śkupiny: ovplyvniteľné environmentálnymi faktormi, reŚpektíve 
nimi  neovplyvniteľné.  NeĎzi  ovplyvniteľné  Śme  zaraĎili  rizikové  faktory  poĎmienené  vonkajšími 
činiteľmi,  ktoré  ŚúviŚia  Śo  životoŚprávou  pacienta,  ako  napríklaĎ  Ďeficit  vitamínu  č,  fajčenie, 
prekonanie niektorých  infekcií, vakcinácia, naĎmerné užívanie antibiotík,  a ŚtreŚové uĎaloŚti v živote 
pacienta.  NeĎzi  neovplyvniteľné  Śme zaraĎili  genetickú  preĎiŚpozíciu,  pohlavné  rozĎiely,  meŚiac 
naroĎenia,  atopický  terén,  prítomnoŚť  iného  autoimunitného  ochorenia  a  niektoré  fenotypické 
prejavy ako farba očí a vlaŚov a Śérové hlaĎiny vybraných parametrov u Ďaných pacientov.

Qatçqìál a mçtoåìka
Oáš Śúbor tvorí 100 pacientov, ktorí Śú ŚleĎovaní v Centre pre liečbu TcleroŚiŚ multiplex v Xniverzitnej 
nemocnici  akaĎemika  LaĎiŚlava  čérera.  Oašou  metóĎou  bola  retroŚpektívna  štúĎia  prípaĎov  a 
kontrol.  Oa  hoĎnotenie  rizikových  faktorov  vzniku  ochorenia  Śme  u  ŚleĎovaných  pacientov  použili 
štanĎarĎizovaný Ďotazník zahrňujúci anamneŚtické úĎaje pacientov. 

YĎaje nášho Ďotazníka Śme porovnali Ś úĎajmi nášho kontrolného Śúboru, ktorý tvorí 61 ĎoŚpelých  
náhoĎne vybraných ľuĎí vekovej Śkupiny 18]64 rokov bez Ďemyelinizačného ochorenia COT. 

Pkrem úĎajov z Ďotazníkov Śme retroŚpektívne hoĎnotili aj Śérové hlaĎiny vybraných parametrov u 
Ďaných  pacientov  liečených  na  ŚcleroŚiŚ  multiplex,  ktoré  Śme  zíŚkali  z  nemocničnej  Ďatabázy.  Qri 
týchto úĎajoch Śme uvieĎli  výŚleĎky vŚtupných vyšetrení, o ktorých preĎpoklaĎáme,  že ešte neboli 
ovplyvnené imunomoĎulačnou liečbou. 

ZýŚleĎky  boli  štatiŚticky  Śpracované  proŚtreĎníctvom  programu  S]ŚtuĎio  binom.  teŚt.  p]hoĎnotu 
menšiu ako 0,05 Śme považovali za štatiŚticky významnú.
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[ýrlçåky
Xaâuľka 1: _hrnuté úĎaje z našich Ďotazníkov

Taãìçntì ro 
rãlçqorìr multìplçx

Nontqolná 
rkupìna

Joånota p

`enŚké pohlavie 75 28 2,18 x 10]17

čátum naroĎenia v jarných/letných meŚiacoch 60 21 1,59 x 10]7

Qrítomné autoimunitné ochorenie u pacienta 15 3 0,000139
Qozitívna roĎinná anamnéza autoimunitného 

ochorenia
33 4 3,289 x 10]15

Alergia u pacienta 51 9 2,2 x 10]16

Qozitívna anamnéza v ĎoŚpeloŚti prekonanej 
infekcie víruŚom morbíl 

1 0 TO

Qozitívna anamnéza v ĎoŚpeloŚti prekonanej 
infekcie víruŚom EpŚteina]Barrovej

5 0

Qozitívna anamnéza v ĎoŚpeloŚti prekonanej 
infekcie víruŚom hepatitíĎy (A/B/C)

3 0 TO

Qozitívna anamnéza v ĎoŚpeloŚti prekonanej 
infekcie víruŚom varicella zoŚter

7 0 TO

Anamnéza naĎpriemerne čaŚtej antibiotickej 
liečby počaŚ ĎetŚtva

38 4 2,2 x 10]16

ČaŚ Śtrávený vonku menej ako 2]3 hoĎiny 
týžĎenne (najmä preĎ vznikom ochorenia)

32 4 2,29 x 10]14

OaĎmerný ŚtreŚ v živote 40 9 7,185 x 10 ]10

Qozitívna anamnéza fajčenia preĎ vznikom 
choroby

43 26 0,5077

Pčkovanie proti víruŚu influenzy 12 7 0,4813
Pčkovanie proti víruŚu hepatitíĎy A 10 4 0,1205

Pčkovanie proti Human Qapiloma ZiruŚ 2 2 0,8436
Pčkovanie proti tetanu 5 5 0,9203

Qozitívna roĎinná anamnéza TcleroŚiŚ Nultiplex 14 0 TO
TO: štatiŚticky nehoĎnotiteľná

Xaâuľka 2- Qercentuálne zaŚtúpenie pacientov Ś patologickými hoĎnotami uveĎených parametrov
[ysçtqçný paqamçtçq- [ìtamín F Aârolútny poäçt 

çozìnoéìlov v rèqç
Toäçt vysçtqçnýãë  paãìçntov-

68 96

Tçqãçntuálnç zartúpçnìç paãìçntov, u ktoqýãë 
âol vysçtqçný paqamçtçq patolìêìãky zmçnçný 

(znížçná ëoånota vìtamínu F/ zvýsçný 
aârolútny poäçt çozìnoéìlov)

85,3 % 42,7 %
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Fìrkurìa
Vãlçqorìr multìplçx (VQ) je  multifaktoriálne  poĎmienené  ochorenie.  Oa  jeho rozvoji  Śa  Śpoločne 
poĎieľajú genetické a environmentálne faktory. TúčaŚná preĎŚtava o patogenéze TN preĎpoklaĎá, že 
chorobu  Śpúšťajú  niektoré  environmentálne  faktory  u  geneticky  preĎiŚponovaných  jeĎincov.  _atiaľ 
popíŚaných zhruba 200 genetických  faktorov vyŚvetľuje 18]24% ĎeĎičnoŚti  rizika vzniku TN, pričom 
11% pripaĎá haplotypu HLA]čSB1]15 (1).

QoĎľa ŚúčaŚných veĎeckých poznatkov meĎzi najĎôležitejšie rizikové faktory patria:

Qočetné  štúĎie  potvrĎili  protektívny  vplyv  vitamínu  č  na  vývoj  TN.  Tkúmanie  Śérových  hlaĎín 
vitamínu č ukázalo, že hlaĎiny vitamínu č boli výrazne nižšie u pacientov TN v porovnaní Śo zĎravou 
populáciou,  a  to  najmä  v  priebehu  relapŚov.  OeĎoŚtatok  vitamínu  č  veĎie  k  nerovnováhe  meĎzi 
lymfocytmi  Vh]1  a  Vh]2,  čo môže  vieŚť  k  rozvoju  autoimunitných ochorení.  Kritickým obĎobím pre 
vývin  imunity  z  hľaĎiŚka možného neĎoŚtatku  vitamínu č  Śú  obĎobia  geŚtácie,  ranného ĎetŚtva,  a 
Śkorej puberty. Tuplementácia vitamínom č Śa ukázala jeĎným možným preventívnym záŚahom proti 
rozvoja  TN.  QoĎľa  niektorých  štúĎii  poĎávanie  vitamínu  č  je  efektívne  iba  v  určitých  kritických 
obĎobiach rozvoja imunity. 

Qočetné štúĎie pozorovali aj ŚúviŚ meĎzi meŚiacom naroĎenia a výŚkytom TN, čo by mohlo poukázať 
na význam ĎoŚtatočnej hlaĎiny vitamínu č v geŚtačnom obĎobí. MuĎia naroĎení v  jarných a  letných 
meŚiacoch  by  poĎľa  tejto  hypotézy  mali  byť  v  najväčšom  riziku  rozvoja  TN,  lebo  prevažná  čaŚť 
tehotenŚtva  prebieha  v  menej  Ślnečných  meŚiacoch.  UtúĎium  vo  Zeľkej  Británii  našlo  relevantné 
rozĎiely v meŚiaci naroĎenia TN pacientov a zĎravej populácie (2).

Fajčenie  poklaĎáme  za  Ďôležitý možný  rizikový  faktor  aj  z  ĎôvoĎu,  že  je  100%]ne  preventabilným 
rizikovým  faktorom.  NechanizmuŚ  účinku  fajčenia  je  hlavne  aktivizácia  prozápalových  imunitných 
Ďejov.  LongituĎinálne  štúĎie  ukázali  relatívne  riziko  rozvoja  TN  1,8]krát  vyššie  pre  fajčiarov  v 
porovnaní Ś nefajčiarŚkou kontrolnou Śkupinou (3).

Oiektoré  epiĎemiologické  štúĎie  poukazujú  na  to,  že  u  geneticky  preĎiŚponovaných  pacientoch 
prekonané infekcie ^ vyvolané najmä víruŚovými čaŚticami ^ by mohli byť Śilnými kofaktormi inĎukcie 
rôznych  autoimunitných  ochorení.  NeĎzi  najčaŚtejšie  infekcie  Śpomínané  v  ŚúviŚloŚti  Śo  TN  Śú 
infekcie vyvolané víruŚmi EbŚteina]Barrovej,  rubeoly, oŚýpok, herpeŚ  Śimplex, a víruŚom parotitíĎy. 
Pkrem  prítomnoŚti  infekcie  zohráva  úlohu  aj  vekové  obĎobie  v  živote  pacienta,  v  ktorom  infekciu 
prekonal. Infekcia hore uveĎenými víruŚmi u väčšiny pacientov prebehne v rannom ĎetŚtve. Infekcia 
EBZ v ĎetŚtve má väčšinou aŚymptomatický priebeh, v obĎobí puberty a ĎoŚpeloŚti naopak prebehne 
poĎ obrazom Śymptomatickej infekčnej mononukleózy. Zo vývojových krajinách v oblaŚtiach Ś nižšou 
Śocioekonomickou úrovňou  obyvatelia prekonajú tieto infekcie v rannom ĎetŚtve, veľká čaŚť Ďetí Śa 
infikuje Ďo 10. roku Śvojho života. Zo vyŚpelých krajinách Ś vyššou hygienickou úrovňou, kĎe Śú Ďeti 
viac  chránené  preĎ  nečiŚtotou  a  infekciami,  menej  čaŚto  Śa  infikujú.  Qrvý  kontakt  Ś  infekciou  vo 
vyššom veku môže vieŚť k ĎyŚregulácii vo vývoji imunitného ŚyŚtému (4).

Ďalšie štúĎie poukazujú na zvýšené riziko vzniku TN po naĎmernej antibiotickej liečbe, najmä počaŚ 
ĎetŚtva (5).

Ďalším rizikovým faktorom v ŚúviŚloŚti Śo vznikom TN Śú ŚtreŚové životné uĎaloŚti. OeuroenĎokrinné 
hormóny naĎmerne aktivované počaŚ ŚtreŚových Śituácii môžu vieŚť k ĎyŚfunkcii imunitného Śytému 
Śo zmenenou proĎukciou cytokínov zapríčiňujúcou zníženú obranyŚchopnoŚť človeka (6).



14 | 

Zzťah  meĎzi  vznikom  autoimunitných  ochorení  a  preĎcháĎzajúcim  očkovaním  je  kontroverzným, 
čaŚto  ĎiŚkutovaným  javom.  Autoimunitné  ochorenie  Śa  poĎľa  niektorých  autorov  poklaĎá  za 
potenciálny veĎľajší účinok vakcinácie. 

ExiŚtujú  aj  teórie  o  protektívnom účinku  vakcinácie  na  rozvoj  TN.  QoĎľa  niektorých  autorov  práve 
infekcie  znamenajú  riziko  pre  vznik  TN,  tým  páĎom  očkovanie  proti  týmto  ochoreniam  chráni 
pacienta preĎ rozvojom autoimunitných ochorení.

Ziac štúĎii poĎporuje teóriu, že očkovanie znamená riziko pre rozvoj TN u preĎtým zĎravého jeĎinca, 
alebo exacerbáciu ochorenia u pacientov Śo TN (7).

Alergia  a  autoimunita  Śú  Ďva  rôzne  náŚleĎky  ĎyŚregulácie  imunitného  ŚyŚtému  a  niektoré  analýzy 
ukázali možnú aŚociáciu meĎzi  prítomnoŚťou oboch  typov poruchy  imunitného ŚyŚtému u  jeĎného 
pacienta.  Oiektoré  štúĎie  naznačujú,  že  atopické  ochorenie  v  ĎetŚtve  zvyšuje  preĎpoklaĎ,  že  Śa  u 
pacienta  rozbehne  autoimunita  v  neŚkoršom  veku,  čo  poukazuje  na  možné  Śpoločné  črty  v 
patogenéze týchto ochorení (8).

Je  všeobecne  známy  jav,  že pohlavné hormóny majú  vplyv na  imunitný  ŚyŚtém pacienta  a  ženy  Śú 
všeobecne  náchylnejšie  na  autoimunitné  ochorenia.  VehotenŚtvo  môže  mať  ochranný  biologický 
účinok proti rozvoja TN (9).

_ávçq
Oaše  výŚleĎky  ukázali  Śignifikantný  vzťah  meĎzi  rozvojom  ŚcleroŚiŚ  multiplex a  naŚleĎujúcimi 
faktormi: ženŚké pohlavie, hoĎnota p = 2,18 x 10]7; Ďátum  naroĎenia v jarných / letných meŚiacoch, 
hoĎnota  p  =  1,59  x  10]7;  anamnéza  ďalších  autoimunitných  ochorení,  hoĎnota  p  =  0,0001139; 
pozitívna  roĎinná  anamnéza autoimunitných  ochorení,  hoĎnota  p  =  3,289  x  10]15;    alergické 
ochorenie  u  pacienta,  hoĎnota  p  =  2,2  x  10]16;  anamnéza  naĎmerného  užívania  antibiotík  počaŚ 
ĎetŚtva, hoĎnota p = 2,2 x 10]16; menej ako 2 hoĎiny Śtrávené vonku týžĎenne (v ŚúviŚloŚti Ś hlaĎinou 
vitamínu č), hoĎnota p = 2,29 x 10]14; moĎrá / zelená / Śivá farba očí, hoĎnota p = 5,288 x 10]14; Śvetlá 
farba vlaŚov, hoĎnota p = 1,79 x 10]6; anamnéza naĎmerného ŚtreŚu v živote, hoĎnota p = 7,185 x 10]
10.

OeziŚtili Śme významnú koreláciu meĎzi fajčením a náŚtupom ochorenia, hoĎnota p = 0, 5077; a naše 
štúĎie nepreukázali negatívny vplyv očkovania na vznik ŚcleroŚiŚ multiplex.

Oaša  štúĎia  napriek  obmeĎzenia malým  počtom  Śkúmaných  pacientov  poukázala  na  Śignifikantný 
vplyv  niektorých  teoretických  rizikových  faktorov  pri  vzniku  multietiologického  Ďemyelinizačného 
ochorenia, ŚcleroŚiŚ multiplex. 
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Zvoå
čOA, ktorá je noŚiteľom genetickej informácie je ŚúčaŚťou kažĎej bunky, kĎe Śa vyŚkytuje  v jaĎre a v 
mitochonĎriách.  čOA  je  možné  ale  nájŚť  aj  v mimojaĎrovom  prieŚtore.  Tme  Śa  ĎoŚtáva  rôznymi 
ŚpôŚobmi z buniek. Vakúto čOA nazývame extracelulárna čOA (ecčOA).

EcčOA  je  prítomná  v plazme,  bola  izolovaná  aj  zo  Ślín,  moča,  materŚkého  mlieka  a Ďokonca  aj 
Śemena.1 Hlavným zĎrojom ecčOA za fyziologických poĎmienok Śú bunky nacháĎzajúce Śa v krvi.2,3 _a  
nefyziologických poĎmienok, napríklaĎ pri orgánovom poškoĎení aké vzniká pri  infarkte myokarĎu, 
mŕtvici, či popáleninách, koncentrácie ecčOA v plazme Śtúpajú a vteĎy  Śú hlavným zĎrojom ecčOA 
bunky poškoĎených orgánov.4,5,6,7,8

Oa Ďruhej Śtrane, u neutrofilov aktivovaných určitými poĎnetmi, napríklaĎ rôznymi cytokínmi alebo 
lipopolyŚachariĎom, môže ĎôjŚť k špecifickému typu bunkovej Śmrti nazývanej OEVóza.9 Je to proceŚ, 
pri ktorom neutrofil tvorí Śiete (OEVy), pomocou ktorých vypuĎzuje zo Śeba čOA Ďo extracelulárneho 
prieŚtoru.  Aj  v tomto  prípaĎe  ĎocháĎza  k zvyšovaniu  ecčOA.  Hoci  primárna  úloha  neutrofilov  je 
ochrana  tela  preĎ  poškoĎením,  počaŚ  naĎmernej  akumulácie  Śpolu  Ś oŚtatnými  molekulami 
a zápalovými  bunkami,  môžu  vieŚť  k poškoĎeniu  tkaniva.  QroceŚ  OEVózy  môže  preto  poŚlúžiť  ako 
marker zápalu, čo Śa už pozorovalo pri viacerých zvieracích moĎeloch a pri rôznych typoch chorôb.10

_ápalové  črevné  choroby  Śú  chronické  choroby  gaŚtrointeŚtinálneho  traktu  Ś multifaktoriálnou 
etiológiou.  Qatria  Śem  Crohnova  choroba,  ulcerózna  kolitíĎa  a iné  nešpecifické  kolitíĎy.  Crohnova 
choroba inak regionálna enteritíĎa je charakterizovaná tranŚmurálnymi, nekazeifikujúcimi zápalovými 
granulómami.11 OajčaŚtejšie  poŚtihuje  15]25  cm  úŚek  terminálneho  ilea,  môže  Śa  rozšíriť  Ďo  céka 
a aŚcenĎentnej  čaŚti  hrubého  čreva.  NakroŚkopické  znaky  Śegmentálne  Ś neporušenými  zónami, 
poŚtihujú celú hrúbku Śteny poŚtihnutej čaŚti čreva, čaŚtá je fibróza. NikroŚkopicky je viĎieť na Śliznici 
škvrnité ulcerácie, Śubmukóza je eĎematózne rozšírenia Ś lymfoiĎnými nahromaĎeninami. Tvalovina 
je  infiltrovaná  zápalovými  bunkami.  Komplikácie  tohto  ochorenia  Śú  malabŚorpcia,  tvorba  fiŚtúl, 
tvorba Śtriktúr, preĎiŚpozícia k vzniku malignity.12

Xlcerózna  kolitíĎa  Śa  začína  klaŚicky  v rekte  a pokračuje  nahor  Ďo  Śigmy,  zoŚtupnej  čaŚti  hrubého 
čreva,  a ďalej  aŚcenĎentne,  pričom  niekeĎy môže  poŚtihnúť  celé  hrubé  črevo.13 NakroŚkopicky  je 
črevo  poŚtihnuté  plynule,  čaŚtejšie  povrchovo  t.j.  ohraničené  Śliznicou.  NikroŚkopicky  je  Śliznica 
prekrvácaná  Ś ulceráciami,  Śubmukóza  normálna  alebo  tenšia.  Komplikácie  tohto  ochorenia Śú 
toxické  megacolon  (akútne,  náhle  ĎocháĎza  ku  výraznému  Śtenčeniu  Śteny  Ś výraznou  Ďilatáciou 
a náchylnoŚťou  k perforácii  a peritonitíĎe),  perianálne  fiŚtuly,  karcinóm,  tvorba  Śtriktúr.  Pbe 
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ochorenia  Śa  vyŚkytujú  v kažĎom  veku,  ale  čaŚtejšie  v 2.  až  3.  ĎekáĎe  života,  pričom  čaŚtejšie 
poŚtihujú ženy ako mužov.10

Oa myšacom moĎeli kolitíĎy, inĎukovanej  Ďextrán Śulfátom ŚoĎným Śa ziŚtilo, že ecčOA v plazme je 
vyššia  ako  u zĎravých  myší,  a že  tieto  koncentrácie  pozitívne  korelovali    Ś  Ďĺžkou  trvania  kolitíĎy. 
_ároveň,  proporcionálne  Śtúpal  aj  počet  OEV]ov.  Oavyše  koncentrácie  ecčOA  u  pacientov  Ś 
ulceróznou kolitíĎou korelovali Ś klinickým Śtavom ochorenia.14

Oaše Ďoterajšie štúĎie Śo zameraním Śa na ecčOA ukazujú, že ecčOA môže Śtúpať počaŚ priebehu 
čTT inĎikovanej kolitíĎy u myší. X pacientov takáto Ďynamika nebola zatiaľ popíŚaná.

Cieľom našej práce bolo teĎa ziŚtiť, či je ecčOA u pacientov Ś rôznymi typmi kolitíĎ vyššia v porovnaní 
Ś kontrolnou  Śkupinou  zĎravých  jeĎincov.  Keďže  ecčOA  môže  byť  vyššia  nielen  v ĎôŚleĎku  jej 
uvoľňovania  z poškoĎených  buniek  ale  aj  v ĎôŚleĎku  nižšej  aktivity  čOázy,  cieľom  bolo  popíŚať  aj 
aktivitu tohto enzýmu, ktorý má za úlohu ecčOA ĎegraĎovať. 

Qatçqìál a mçtoåìka

Zzorky  krvi  Śme  zíŚkali  na  záklaĎe  Śpolupráce  Ś Z.  internou  klinikou  Xniverzitnej  nemocnice 
v BratiŚlave. Qacientom Ś ulceróznou kolitíĎou a Crohnovou chorobou, bola oĎobratá vzorka krvi Ďo 
Śkúmavky  obŚahujúcej  K3EčVA pre  ziŚk  plazmy  a Śkúmavky  bez  aĎitíva  na  ziŚk  Śéra.  Ako  kontrolnú 
Śkupinu Śme použili zĎravých  jeĎincov, ktorým Śme oĎobrali krv rovnakým ŚpôŚobom. Celkovo Śme 
mali 56 pacientov (39 pacientov vŚ. 17 kontrol). 

Krv bola centrifugovaná po Ďobu  10 minút 2000 g, náŚleĎne bol oĎpipetovaný Śupernatant Ďo novej 
Śkúmavky a centrifugovaný znovu na 10 minút 2000 g aby  Śme Śa  zbavili  všetkých krvných buniek. 
OáŚleĎne,  boli  plazmy  centrifugované  na  16000  g  10 min  pri  4  °C  pre  oĎŚtránenie  apoptotických 
telieŚok.

Izolácia a meranie ecčOA

EcčOA bola izolovaná z 200µl ľuĎŚkej plazmy použitím RIAamp čOA BlooĎ Nini Kit (Riagen, HilĎen, 
Oemecko) poĎľa oĎporúčaného protokolu. Qo vyizolovaní bola čOA ŚklaĎovaná na  ] 20°C Ďo ďalšej 
analýzy. Oa meranie  koncentrácie ecčOA v plazme  Śa  použil Rubit  Fluorometer  a Rubit  ĎŚčOA BS 
AŚŚay Kit (Invitrogen, California, XTA).

Neranie čOázovej aktivity

čOázová  aktivita  vo  vzorkách  Śéra  bola meraná  raĎiálnou  enzýmovou  Ďifúznou metóĎou  (TQSEč) 
použitím 1% agarózového gélu, ktorý obŚahoval čOA v koncentrácii 5mg/ml. čo gélu Śa  tiež priĎali 
roztoky  VSIT]HCl,  CaCl2,  NgCl2,  aby  Śa  vytvorili  vhoĎné  poĎmienky  pre  aktivitu  enzýmu.  _ kažĎej 
vzorky Śéra boli 2µl napipetované Ďo pripraveného gélu, a náŚleĎne počaŚ noci inkubované na 37˚C v 
tme.  čOáza  I  bola  rieĎená  pre  vytvorenie  kalibračnej  krivky.  Qriemery  kruhov  vytvorených 
ĎegraĎáciou  čOA  v  géli  boli  merané  pomocou  ImageJ  Śoftvéru  a  náŚleĎne  prerátané  na  aktivitu 
čOázy.

čáta  Śme  štatiŚticky  Śpracovali  pomocou programu GraphQaĎ  QriŚm  v 6.0,  použitím nepárového  t]
teŚtu.  p<0,05  Śme  hoĎnotili  ako  štatiŚticky  významné.  čáta  Śú  prezentované  ako  priemer  +
štanĎarĎná chyba priemeru (TEN).
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Qriemerná  koncentrácia  ecčOA  vo  vzorkách  plazmy  v kontrolnej  Śkupine  bola  16,83  ±  4,59  ng/ml 
a u pacientov  Ś kolitíĎou  20,57  ±  8,20  ng/ml.  Vento  rozĎiel  nebol  štatiŚticky  Śignifikantný  (Pbrázok 
1A).  Oameraná  čOázová  aktivita  bola  v Śkupine  pacientov  Ś kolitíĎou  vyššia  o  8,7%  v porovnaní 
Ś kontrolnou Śkupinou. Ani tento rozĎiel však nebol štatiŚticky významný (Pbrázok 1B). 

Pbrázok 1. ZýŚleĎky koncentrácií ecčOA (A) a čOázovej aktivity (B). čáta prezentované ako priemer 
+ TEN.

Fìrkurìa

_ápalové  ochorenia  ako  i poškoĎenie  rôznych  tkanív  veĎie  k zvýšenej  ecčOA  v plazme  takýchto 
pacientov.  Z prípaĎe  zápalových  ochorení  čriev  kam  Śa  raĎí  najmä  Crohnova  choroba  a ulcerózna 
kolitíĎa  Śa  potvrĎilo  experimentálne  zvýšenie  ecčOA  u zvierat  Ś čTT  inĎukovanou  kolitíĎou. 
X pacientov  Śa  na  našej  vzorke  Śignifikantné  rozĎiely  nepoĎarilo  v koncentráciách  ecčOA  ziŚtiť. 
Qacienti  Ś kolitíĎou mali  Śíce  o 22%  vyššiu  koncentráciu  ecčOA  v porovnaní  Ś kontrolnou  Śkupinou, 
ale tento rozĎiel nebol štatiŚticky významný. čôvoĎov na takéto ziŚtenie môže byť niekoľko. Z prvom 
raĎe, iĎe o pacientov buď Ś Crohnovou chorobu alebo ulceróznou kolitíĎou. Pbe ochorenia, aj keď Śa 
raĎia  meĎzi  zápalové  črevné  ochorenia,  majú  oĎlišnú  patogenézu,  ktorej  v ŚúčaŚnoŚti  nie  úplne 
rozumieme.  VakiŚto,  išlo  o prierezovú  štúĎiu,  t.j.  pacienti,  ktorých  Śa  nám  poĎarilo  zíŚkať  boli 
v rôznych štáĎiách ochorenia a tiež Ś rôznou liečbou. Vo všetko mohlo mať vplyv na neŚignifikantné 
rozĎiely.  Oa  Ďruhej  Śtrane,  aktivita  čOázy  bola  tiež  vyššia  u pacientov  Ś kolitíĎou,  čo  mohlo  vieŚť 
k väčšej ĎegraĎácii ecčOA.15

_áverom  možno  poveĎať,  že  na našom  Śúbore  Śa  nám  nepoĎarilo  jeĎnoznačne  Ďokázať  vyššie 
koncentrácie  ecčOA  u pacientov  Ś kolitíĎou.  Avšak  nízky  počet  pacientov  a veľká  variabilita 
v klinickom  Śtave,  ako  i v  liečbe  pacientov  Ś kolitíĎou  vyžaĎuje  rozšírenie  Śúboru  a náŚleĎné 
poĎŚkupinové  analýzy,  pre  potvrĎenie,  či  ecčOA  je  vhoĎný  prognoŚtický  a  terapeutický  marker 
zápalových črevných ochorení.  
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3. Dëoqoânorť a éaktoqy pôroâìaãç na zåqavotný rtav åìçťaťa v 
pqçåskolrkom vçku

Nataqína Caënová
(všeobecné lekárŚtvo, 6. ročník)

Ukoliteľ: čoc. NXčr. IngriĎ Brucknerová, Qhč.
Oeonatologická klinika intenzívnej meĎicíny LFXK a čFOŚQ v BratiŚlave

Zvoå
četŚtvo  je  Ďynamické  obĎobie,  ktorého  záklaĎnými  charakteriŚtikami  je  raŚt  a vývin.  čocháĎza 
k zväčšovaniu orgánov, ale aj ku zmenám ich funkcie. 

Z našej  práci  Śme  Śa  zamerali  na  obĎobie  preĎškolŚkého  veku.  Je  to  obĎobie,  keĎy  ĎocháĎza 
k najpomalšiemu  tempu  raŚtu  Ďieťaťa.  Qriberá  1.0]1.5kg/rok  a  ročne  vyraŚtie  len  5]7  cm.  Je  to 
obĎobie, v ktorom ĎocháĎza k tzv. Śocializácii. ChorobnoŚť Ďetí nie je vyŚoká, ale Ďeti v kolektíve Śú 
čaŚtejšie choré než tie, čo Śú vychovávané Ďoma (1). Qo náŚtupe Ďo kolektívu Śa chorobnoŚť zvyšuje 
v ĎôŚleĎku nového proŚtreĎia Ś novými antigénmi, Ś ktorými Śa jeĎinec ĎopoŚiaľ neŚtretol.  Imunitná 
ŚúŚtava nie je ešte Ďokonalo vyvinutá, pretože mu chýba imunologická „pamäť“. ČaŚtým prejavom Śú 
ochorenia  horných  Ďýchacích  cieŚt  ^ kašeľ  a  náĎcha.  Notorika  je  Ďobre  rozvinutá,  Ďieťa  Śa  učí 
komplikovanejšie  návyky.  Voto  obĎobie  je  vhoĎné  na  učenie  športových  aktivít.  čieťa  je  veľmi 
zveĎavé,  pýta  Śa množŚtvo  otázok,  ktoré  rozvíjajú  jeho myŚlenie. Pkolo 4.  roku  života  Śa  objavuje 
obĎobie vzĎoru, kĎe Ďieťa hľaĎá hranice a chce poukázať na Śvoju nezáviŚloŚť.

Qatçqìál a mçtoåìka
Nonitoring  zĎravotného  Śtavu  Ďetí  v preĎškolŚkom  veku  Śa  uŚkutočnil  v obĎobí  oĎ mája  2014  Ďo 
Śeptembra  2015.  Zykonali  Śme  prieŚkum  pomocou  Ďotazníkovej  metóĎy.  čotazník,  ktorý  bol 
ŚúčaŚťou projektu „_Ďravá škôlka“. QrieŚkumu Śa zúčaŚtnilo 45 Ďetí v preĎškolŚkom veku z NaterŚkej 
škôlky, BazovŚkého 4 v BratiŚlave]čúbravka. 

[ýrlçåky

Dëoqoânorť
Otázka- Ako äarto âýva Vasç åìçťa ãëoqè?

ChorobnoŚť 45 Ďetí opýtaných reŚponĎentov: JeĎenkrát ročne Śú choré 4 Ďeti. čvanáŚť škôlkarov je 
za rok chorých 2]3x. Qäť jeĎincov zaŚiahne choroba 4x ročne. TeĎem Ďetí je poŚtihnutých 6x za rok na 
ochorenia reŚpiračnej ŚúŚtavy. Vri Ďeti Śú choré 12x ročne. Utyria roĎičia ďalej oĎpoveĎali, že ich Ďieťa 
je  choré  ,,čaŚto“  alebo  ,,zrieĎka“,  bližšie  túto oĎpoveď nekomentovali,  preto nevieme uĎať preŚnú 
číŚelnú hoĎnotu. UeŚť reŚponĎentov neoĎpoveĎalo. 

Otázka- Ktoqè åýãëaãìç ãçrty portìëujç ãëoqoâa najäartçjsìç?

Horné Ďýchacie ceŚty poŚtihuje 43 škôlkarov. Pchorenie Ďolných Ďýchacích cieŚt malo jeĎno Ďieťa. Oa 
túto otázku neoĎpoveĎal jeĎen roĎič.
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Otázka- Bolo Vasç åìçťa mçnçj ãëoqè pqçå nártupom åo skôlky?

_o štatiŚtických úĎajov zo škôlky v čúbravke oĎpoveĎalo 8 roĎičov áno a 37 opýtaných tvrĎí, že nie, 
chorobnoŚť Śa zvýšila.

Oa  otázku  či  je  Ďieťa  náchylné  na  choroby  roĎičia  oĎpoveĎali  naŚleĎovne:  19  roĎičov  oĎpoveĎalo 
áno, 21 reŚponĎentov oĎpoveĎalo negatívne a 5 roĎičov neoĎpoveĎalo.

Otázka- Oåkìaľ pqçåpoklaåátç, žç Vasç åìçťa najäartçjsìç zírka ãëoqoâu?

NieŚtom nákazy je v 34 prípaĎoch materŚká škola. Vri prípaĎy Śa infikovali oĎ roĎinných príŚlušníkov. 
UeŚť  zo  45  reŚponĎentov  oĎpoveĎalo,  že  nákazu  zíŚkalo  z okolia  (ihriŚko,  nákupné  centrum.  čvaja 
roĎičia na túto otázku neoĎpoveĎali.

Oa otázku terapie reŚponĎenti oĎpoveĎali naŚleĎovne: u 5 jeĎincov boli inĎikované kvapky Ďo noŚa, 
2  užívali  kvapky  na  kašeľ,  jeĎen  jeĎinec  bral  antibiotiká  bez  akejkoľvek  inej  terapie.  Kombinácia 
kvapiek  Ďo  noŚa  a Ďo  uší  malo  16  Ďetí.  Antibiotiká  v rôznych  kombináciách  Ś kvapkami  Ďo  noŚa 
a kvapkami na kašeľ užívalo Śpolu 19 škôlkarov. čvaja reŚponĎenti na položenú otázku neoĎpoveĎali.

Wpoqtovè aktìvìty
Otázka- Spoqtujç Vasç åìçťa pqavìåçlnç?

Oa  túto  otázku  oĎpoveĎalo  13  reŚponĎentov  áno,  23  oĎpoveĎí  bolo  negatívnych  a 9  roĎičov 
neoĎpoveĎalo.

Oa  otázku:  Čo  robí  vaše  Ďieťa  vo  voľnom  čaŚe,  nikto  z  opýtaných neoĎpoveĎal  ,,nič“.  Zšetci 
reŚponĎenti označili buď športové krúžky, bicyklovanie, hru na ihriŚku, maľovanie, tancovanie alebo 
učenie Śa cuĎzích jazykov.

Qri  otázke  ako  čaŚto  choĎia  roĎičia  Ś  Ďeťmi  na  precháĎzku  týžĎenne,  bolo  iba  13  reŚponĎentov 
oĎpoveĎajúcich  ,,kažĎý  Ďeň“.  2]3x  týžĎenne  choĎí  na  precháĎzku  14  oĎpoveĎajúcich.  15  roĎičov 
choĎí 5]7x týžĎenne na precháĎzky.

[ýžìva

ZýŚleĎky oĎpoveĎí na otázku o konzumácii jogurtov ĎopaĎli naŚleĎovne: 26 roĎičov oĎpoveĎalo áno, 
kažĎý Ďeň má ich Ďieťa jogurt. 19 reŚponĎentov oĎpoveĎalo negatívne.

VriĎŚaťŚeĎem  opýtaných  oĎpoveĎalo  áno  na  otázku,  či  ich  Ďieťa  kažĎoĎenne  má  čerŚtvé  ovocie. 
Oegatívnych oĎpoveĎí bolo 8.

Ptázka: Ná Zaše Ďieťa naĎváhu? Oa  túto otázku oĎpoveĎali  všetci  roĎičia.  JeĎen  roĎič uvieĎol,  že 
jeho Ďieťa má obezitu, 44 opýtaných uvieĎlo, že ich Ďieťa nie je obézne, ani nemá naĎhmotnoŚť.

Alçqêìç

TúčaŚťou  Ďotazníka  boli  aj  otázky  týkajúce  Śa  alergií.  Zyplýva  z neho,  že  33  Ďetí  netrpí  alergiou. 
_vyšných 12 jeĎincov alergiou trpí.
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Fìrkurìa 
Aj  napriek  nepriaznivým  štatiŚtikám  ako  vo  Śvete,  tak  i na  TlovenŚku,  Ďeti  z  NaterŚkej  škôlky, 
BazovŚkého 4 v BratiŚlave majú veľmi Ďobré výŚleĎky. 

QrechoĎ z Ďomáceho proŚtreĎia Ďo kolektívu má ĎopaĎ na chorobnoŚť jeĎinca. Až 37 Ďetí zo 45 bolo 
menej  choré  preĎ  náŚtupom  Ďo  NU  a 19  má  vyššiu  náchylnoŚť  k  chorobám.  Z 34  prípaĎoch  je 
mieŚtom  zíŚkania  infekcie  NU.  Z chorobnoŚti  Ďominujú  ochorenia  horných  Ďýchacích  cieŚt 
poŚtihnúcich až 43 Ďetí. QoĎľa YraĎu verejného zĎravotníctva v roku 2016 vo veku 0]5 rokov bolo na 
akútne  reŚpiračné  ochorenia  (ASP)  poŚtihnutých  5/100  000  Ďetí  (2).  Kvaerner  K.J., OafŚtaĎ 
Q., Jaakkola J.J, (2000), ŚleĎovali poŚtihnutie Ďýchacích cieŚt Ďetí v preĎškolŚkom veku. Ich výŚleĎky Śú 
zhoĎné Ś našimi (3). Z ich Śúbore Ďominovali ochorenia horných Ďýchacích cieŚt. _iŚtili, že najčaŚtejšie 
Śa  vyŚkytujú  u Ďetí  vo  veku 4  rokov.  ChorobnoŚť  pri  prechoĎe  z Ďomáceho  proŚtreĎia  Ďo  škôlky  je 
priroĎzená a je nevyhnutná pre Śprávny vývoj imunitného ŚyŚtému.

Nnoho štúĎií tvrĎí, že poĎávanie antibiotickej liečby v rannom veku, t. j. prvých 6 meŚiacov života,  je 
aŚociované  Ś alergiami  a Ś aŚtmou  bronchiale.  Vúto  ŚkutočnoŚť  potvrĎzuje  štúĎia  Kari  a SiŚneŚ, 
(2010),  kĎe  analýza  potvrĎila  ŚúviŚloŚť  meĎzi  vznikom  alergii  a aŚtmy  po  poĎávaní  antibiotickej 
terapie. Qercento zvýšenia nie je výrazné, iĎe o 1.89 %, kĎe Ďeti mali vyššiu inciĎenciu aŚtmy a u 1.59 
% Śkúmaných vznikla kožná alergia (4). ZýŚleĎky z NU taktiež Ďokazujú, že vyŚoké percento Ďetí užíva 
antibiotiká. ZýŚleĎky o užívaní antibiotík prvých 6 meŚiacov života nie Śú známe, ale keď Śa pozrieme 
na aktuálnu štatiŚtiku, percentá užívania AVB v preĎškolŚkom veku Śú pomerne vyŚoké. Z ŚúviŚloŚti 
Ś výŚleĎkami  alergií  môžeme  preĎpoklaĎať  Ďve  ŚkutočnoŚti.  Buď  tieto  Ďeti  v rannom  ĎetŚtve  AVB 
neužívali, alebo im vzhľaĎom na nízky vek prejav z užívania neŚtihol vzniknúť. 

CeloŚvetovo má inciĎencia alergií Śtúpajúcu tenĎenciu. QoĎľa [HP Śú štvrté v rebríčku najčaŚtejších 
ochorení. PĎ roku 2015 približne kažĎý Ďruhý Európan je alergik. OajčaŚtejším typom Śú reŚpiračné 
alergie.  _ nášho  Śúboru  reŚponĎentov  má  necelá  1/3  Ďetí  alergiu,  čo  preĎŚtavuje  zo  všetkých 
opýtaných necelých 27 %. QoĎľa „American AcaĎemy of Allergy AŚthma anĎ Immunology“  ,  (2012), 
v rokoch 2009]2010 z 38 480 amerických Ďetí zapojených Ďo prieŚkumu týkajúcich Śa alergií na jeĎlo, 
hmyz, kožné a reŚpiračné alergií, tých vo vekovej Śkupine 3]5 rokov je až 9 % alergických na potraviny 
a  11%  jeĎincov  má  kožné  alergie  (5).  „American  College  of  Allergy,  AŚthma  anĎ  Immunology“  , 
(2004),  tvrĎí,  že najčaŚtejšími alergiami na potraviny Śú arašiĎy, vajíčka, mlieko a   mliečne výrobky 
(6). četi z NU v čúbravke ĎoŚahujú lepšie výŚleĎky ako uĎávajú Śpomínané štatiŚtiky.

Oajnovšie výŚkumy ukazujú na neĎoŚtatok Śtravovacích návykov. Hoci Śa o zĎravej výžive veľa hovorí, 
roĎičia  však  neveĎia,  čo  majú  poĎ  týmto  výrazom  rozumieť.  čomáce  proŚtreĎie  zohráva  jeĎnu 
z najĎôležitejších úloh v návykoch Śtravovania.  Qokiaľ jeĎinec nie je Śchopný rozhoĎovať Śám za Śeba, 
výber potravín je v rukách roĎičov. 

_Ďravá  výživa  zahŕňa  aj  pitný  režim.  ZoĎa  tvorí  okolo  60 %  ĎoŚpelého organizmu. NnožŚtvo  voĎy 
u Ďetí  je  však  vyšší.  Sovnako  je  i vyšší  obrat  voĎy  v organizme,  a preto  Śú  Ďeti  rizikovou  Śkupinou. 
Oetreba  poĎceňovať  množŚtvo  prijatých  tekutín,  oĎporúča  Śa  1.7  l  voĎy  (nie  ŚlaĎených  nápojov 
Ś vyŚokým obŚahom ŚachariĎov).

QoĎľa „CentreŚ of čiŚeaŚe Control anĎ Qrevention“,  (2014), má konzumácia ovocia u Ďetí zvyšujúcu 
tenĎenciu, oĎ roku 2003 naráŚtla o 67 %,  avšak Śtále nie je ĎoŚtatočná (7). Z porovnaní Ś výŚleĎkami 
z materŚkej školy je celoŚvetový Śtav horší. ,,čaily Nail“ , (2014), uváĎza, že nízky trenĎ konzumácie 
mliečnych  výrobkov,  ovocia  a zeleniny  Śi  všimla  aj  EurópŚka  Ynia.  Oávrh  na Ďotáciu  školŚkých 
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zariaĎení  vo  všetkých  členŚkých  štátoch  EY  je  už  zahrnutý  aj  v európŚkom  programe,  ktorý  má 
poĎporiť konzumáciu ovocia, zeleniny a mliečnych výrobkov (8). 

Z roku 2012, v rozmeĎzí 2]5 rokov malo obezitu 8.4 % amerických Ďetí v preĎškolŚkom veku (9). Je to 
na  Ďaný  vek  veľmi  vyŚoké  číŚlo.  _ Ďetí  v ŚleĎovanej  škôlke  má  obezitu  iba  1  jeĎinec,  ktorý 
preĎŚtavoval 2 % z celého Śúboru. Vieto výŚleĎky Śú uŚpokojujúce, avšak treba Śi uveĎomiť, že Śúbor 
tvorí malé percento Ďetí z celého TlovenŚka. 

Oemali  by  raĎšej  zvýšiť  Śpotrebu  ovocia  a zeleniny?  Qroblémom  však  nie  Śú  iba  zlé  Śtravovacie 
návyky,  ale  neĎoŚtatok  športových  aktivít.  četi  čaŚto  preferujú  hru  na  počítači  či  na mobile,  žiaľ, 
fyzická aktivita je v čoraz viac v úzaĎí. 

Uimonek, (2006), Ďefinuje pohybovú aktivitu ako kažĎú pohybovú činnoŚť, ktorá v ĎoŚtatočnej miere 
zvyšuje požiaĎavky na funkcie organizmu, vyžaĎujúcu energetický výĎaj naĎ úroveň výĎaja v pokoji. 
_araďujeme Śem všetky pracovné, záujmové a teleŚno]športové aktivity (10). 

Qre  ĎôležitoŚť  pohybu  vplývajúcu  na  Ďieťa  Śme  Śa  zameriavali  na  otázky,  či  Ďieťa  športuje  a v akej 
týžĎennej frekvencii choĎí aŚpoň na precháĎzky. _ výŚleĎkov vyplýva, že oŚveta ĎôležitoŚti pohybu je 
ĎoŚtatočná. Qozitívom je, že až 15 Ďetí je na precháĎzke takmer Ďenne a 14 Ďetí 2]3x týžĎenne. Qre 
porovnanie  „Oational  AŚŚociation  for  Tport  anĎ  QhyŚical  EĎucation“,  (1999),  tvrĎí,  že  iba  1  z 3 
amerických Ďetí vykonáva fyzickú aktivitu Ďenne  (11). Oaše výŚleĎky Śú uŚpokojujúce, otázkou však 
oŚtáva, či  Śú roĎičia Śchopní zabezpečiť praviĎelnoŚť fyzickej aktivity aj v neŚkoršom vývine Ďieťaťa, 
keĎy Śa za poŚleĎné roky Ďo popreĎia ĎoŚtávajú ŚeĎavé aktivity v poĎobe televízorov a počítačových 
hier.  QoĎľa  ŚúčaŚných  štatiŚtík  americké  Ďeti  vo  veku  1]18  rokov  Śtrávia  približne  7,5  hoĎiny  preĎ 
obrazovkami.  Aj  pre  tento  problém,  neĎoŚtatok  pohybu  v neŚkoršom  veku,  ĎoŚahuje  obezita  také 
epiĎemické rozmery.
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4. Atçqoêènny ìnåçx plazmy jç pozìtívnç aroãìovaný r qìzìkom 
rmqtì u rtaqsíãë žìçn – 10-qoäná éollow up stúåìa

Uútë Cánçrzová, Qáqìa Cìraëová
(všeobecné lekárŚtvo, 6.ročník)

Tpoluautori: Tabaka Qeter, BenĎžala Natej, ČaprnĎa Nartin, Komorníková AnĎrea, čukát AnĎrej

Ukoliteľ: NXčr. Qeter Tabaka, Qhč
I. Interná klinika LF XK, Xniverzita KomenŚkého v BratiŚlave

Zvoå 
Oapriek pokrokom  liečby a prevencie,  karĎiovaŚkulárne choroby naďalej oŚtávajú veĎúcou príčinou 
Śmrti v európŚkych krajinách (0).Zäčšina karĎiovaŚkulárnych príhoĎ Śa vyŚkytuje u pacientov Śtarších 
ako  60  rokov  (1).  ExiŚtuje  mnoho  Ďôkazov  Śpájajúcich  ĎyŚlipiĎémiu  Ś vyŚokou  koncentráciou 
lipoproteínov Ś nízkou huŚtotou (LčL) a nízkou koncentráciou lipoproteínov Ś vyŚokou huŚtotou (HčL) 
Ś vývojom a progreŚiou karĎiovaŚkulárnych chorôb  (3,3).  Ttarší pacienti však preĎŚtavujú špecifickú 
populáciu  z hľaĎiŚka  hoĎnotenia  karĎiovaŚkulárneho  rizika,  zrejme  vďaka  polymorbiĎite  Ś efektom 
viacerých  moĎifikujúcich  faktorov.  UtúĎie  ĎopoŚiaľ  nepreukázali  jaŚnú  ŚpojitoŚť  meĎzi 
karĎiovaŚkulárnym rizikom a koncentráciou LčL v geriatrickej populácii a veľká metaanalýza Ďokonca 
poukázala na negatívnu aŚociáciu koncentrácie LčL Ś rizikom Śmrti u Śeniorov  (5). Koncentrácia LčL 
teĎa nie je vhoĎná na oĎhaĎovanie karĎiovaŚkulárneho rizika v populácií pacientov Ś vyšším vekom.

Aterogénny  inĎex  plazmy  (AIQ)  je  logaritmuŚ  poĎielu  koncentrácie  triacylglycerolu  k HčL 
a preĎŚtavuje užitočný marker  karĎiovaŚkulárneho  rizika  (6). AIQ  totiž úzko koreluje  Ś plazmatickou 
koncentráciou  malých  Ďenzných  LčL  čaŚtíc  (7).  Vie  Śú  významne  aŚociované  Ś rizikom  rozvoja 
karĎiovaŚkulárnych  ochorení  (7).  Zzťah  meĎzi  AIQ  a prežívaním  u geriatrickej  populácie  nebol 
ĎopoŚiaľ Śkúmaný. Oašim cieľom bolo ziŚtiť vzťah AIQ a mortality v populácií pacientov naĎ 60 rokov 
a overiť hypotézu, že AIQ by mohol preĎŚtavovať lepší prognoŚtický faktor než koncentrácia LčL alebo 
celkový choleŚterol u Śeniorov. 

Qatçqìál a mçtoåìka
Taãìçntì a åìzajn- XŚkutočnili Śme proŚpektívnu obŚervatívnu štúĎiu populácie pacientov II.  internej 
kliniky LekárŚkej Fakulty Xniverzity KomenŚkého v BratiŚlave.

Qacienti  Śtarší  ako  60  rokov  boli  náhoĎne  vybraní  zo  všetkých  hoŚpitalizovaných  a 
nehoŚpitalizovaných na klinike meĎzi rokmi 2006 a 2007. Qri zaraĎení boli zozbierané Ďemografické a 
antropometrické Ďáta, farmakologická anamnéza a oŚobná anamnéza. Qlazmatické LčL, HčL, celkový 
choleŚterol  a koncentrácia  VAG  boli  vyšetrené  z  venóznej  krvi  u  nalačno  (minimálne  12  hoĎ. 
lačnenie).  Qacienti  Ś  anamnézou  onkologického  ochorenia  okrem  ĎlhoĎobej  remiŚie  (minimum  5 
ročná  remiŚia),  cirhózy  pečene,  CuŚhingovho  ŚynĎrómu,  kortikoterapie,  nekontrolovaného 
hypotyreoiĎizmu  alebo  hypertyreoiĎizmu,  chronickou  obličkovou  chorobou  vyžaĎujúcou 
tranŚplantáciu,  alkoholici  a  Ďrogovo  záviŚlí  a  pacienti  Ś  malabŚorpčným  ŚynĎrómom  boli  vylúčení. 
Qrežívanie alebo Ďátum Śmrti boli Śtanovené 10 rokov po prijatí z nároĎného regiŚtra.
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_âçq a rpqaãovanìç kqvì- Krv  bola  oĎobraná  ŚyŚtémom  Zacutainer  z  vena  cubiti. Qo  oĎobratí  boli 
vzorky  uložené  pri  izbovej  teplote  po  Ďobu  30 min  a  náŚleĎne  boli  centrifugované  (10 min,  3000 
rpm). Tupernatant bol ŚklaĎovaný pri 4Śt. C a Śpracovaný v priebehu 8 hoĎín.
Cìoãëçmìãká analýza- Celkový  choleŚterol,  LčL,  HčL,  a  VAG  boli  určené  enzymatickou 
kolorimetrickou metóĎou(CobaŚ Nira QluŚ, Soche čiagnoŚticŚ GmbH, Nontclair, OJ, XTA).
Wtatìrtìãká analýza- ĎeŚkriptívne  Ďáta  Śú  prezentované  ako  priemer  ±  ŚmeroĎajná  oĎchýlka. 
Qriemery  kvantitatívnych  premenných  boli  porovnané  použitím  V]teŚtu  (pri  normálnom  rozložení) 
alebo Nann][hitney  teŚtu  ak  neboli  normálne  ĎiŚtribuované.  Oormálne  rozloženie  bolo  overené
použitím  Kolmogorov]Tmirnovho  teŚtu.  AŚociácia  LčL,  HčL,  non]HčL,  VAG  a  AIQ  Ś prežívaním  bola 
hoĎnotená použitím multivariantnej Coxovej  regreŚnej analýzy. Analýza zahŕňala aĎjuŚtáciu na vek, 
fajčenie,  užívanie  Śtatínov,  anamnézu  ĎiabeteŚ  mellituŚ,  infarktu  myokarĎu,  QAPP  a  OCNQ.  Q 
hoĎnoty menšie ako 0.05 boli považované za Śignifikantné. 
Gtìka- Zšetci  pacienti  poĎpíŚali  informovaný  ŚúhlaŚ.  UtúĎia  bola  vykonaná  v  ŚúlaĎe  Ś  etickými 
princípmi pre biomeĎicínŚky výŚkum Śtanovenými HelŚinŚkou Ďeklaráciou. 

[ýrlçåky
500  pacientov  bolo  regrutovaných  a  473  pacientov  (226  mužov  a  247  žien)  bolo  zaraĎených  Ďo 
štúĎie.  _áklaĎná charakteriŚtika participantov je uveĎená v tabuľke 1. 

Xaâuľka 1- charakteriŚtika Śúboru
muži (n = 226) ženy (n = 247) p

Zek (yearŚ) 72,17 ± 8,678 73,93 ± 9,118 0,341

BNI (kg/m2) 27,22 ± 6,470 27,50 ± 5,366 0,644

Qrežívanie (meŚiace) 61,05 ± 45,609 74,68 ± 42,510 < 0,05

VAG (mmol/l) 1,39 ± 0,679 1,53 ± 0,826 < 0,05

CholeŚterol (mmol/l) 4,17 ± 1,100 4,71 ± 1,218 0,210

LčL (mmol/l) 2,52 ± 0,843 2,74 ± 0,916 0,428

HčL 1,03 ± 0,340 1,26 ± 0,479 < 0,05

non]HčL (mmol/l) 3,14 ± 1,220 3,44± 1,127 < 0,05

AIQ 0,11 ± 0,270 0,07 ± 0,326 < 0.05

Inafarkt myokarĎu (%) 27,2 13,4 < 0.001

QAPP (%) 17,1 15,5 0.63

čiabeteŚ mellituŚ (%) 44,2 34,0 < 0.05

OCNQ (%) 16,4 13,8 0.78

Ttatíny v liečbe (%) 28,8 33,2 0.07

_omrelo (%) 65,5 46,6 < 0.05

AIQ  ^ aterogénny  inĎex  plazmy,  BNI  ^ inĎex  teleŚnej  hmotnoŚti,  HčL  ^ lipoproteíny  vyŚokej 
huŚtoty,  LčL  ^ lipoproteíny  nízhej  huŚtoty,  QAPP ^ periférne  arteriové  obliterujúce  ochorenie, 
VAG ^ triacylglycerol
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Xaâuľka 2- Coxova multivariantná regreŚná analýza.
Qohlavie p Exp(B) 95% CI of Exp(B)

AIQ muži 0,801 1,087 0,570 ] 2,072

ženy < 0.05 2,149 1,160 ] 3,984

VAG muži 0,806 1,031 0,809 ] 1,313

ženy 0,527 1,087 0,839 ] 1,408

LčL muži 0,997 1.000 0,812 ] 1,232

ženy 0,730 0,954 0,731 ] 1,180

HčL muži 0,475 1,223 0,704 ] 2,125

ženy < 0.05 0,555 0.351 ] 0.878

non]HčL muži 0,744 1,028 0,869 ] 1,217

ženy 0.556 0,945 0,782 ] 1,141

CholeŚterol muži 0,638 1,040 0,883 ] 1,226

ženy 0,152 0,869 0,717 ] 1,053

AIQ  ^ aterogénny  inĎex  plazmy,  HčL  ^ lipoproteíny  vyŚokej  huŚtoty,  LčL  ^ lipoproteíny  nízhej 
huŚtoty, VAG ^ triacylglycerol

Uçêqçrná analýza- Qoužitím  multivariantnej  Coxovej  regreŚie  pri  aĎjuŚtácii  na  vek,  fajčenie, 
anamnézu  ĎiabeteŚ  mellituŚ,  infarktu  myokarĎu,  OCNQ,  chronického  obliterujúceho  ochorenia 
Ďolných  končatín  a  užívania  Śtatínov  Śme  pozorovali  štatiŚticky  významnú  aŚociáciu  rizika  Śmrti  z 
akejkoľvek príčiny Ś AIQ  a HčL u žien. OáraŚt rizika bol aŚociovaný Ś pokleŚom HčL a náraŚtom AIQ. X 
mužov nebolo riziko Śmrti aŚociované Śo žiaĎnym zo ŚleĎovaných rizikových faktorov (tabuľka 2).

Fìrkurìa
QoužiteľnoŚť  traĎičných  lipiĎových  rizikových  faktorov ako  koncentrácia  LčL a celková  koncentrácia 
choelŚterolu  v geriatrickej  populácii  je  obmeĎzená  a aŚociácia  LčL  Ś karĎiovaŚkulárnym  rizikom 
u Śtarších  pacientov  je  v ŚúčaŚtnoŚti  preĎmetom  veľmi  živej  Ďebaty  (3,3).  Z tejto  štúĎii  Śme  po 
prvýkrát preukázali, že aterogénny inĎex plazmy je použiteľný ako prognoŚtický marker u žien naĎ 60 
rokov  a to  nezáviŚle  oĎ  rizikových  faktorov  ako  Śú  fajčenie,  užívanie  Śtatínov,  anamnéza  infarktu 
myokarĎu, OCNQ, ĎiabeteŚ mellituŚ a periférneho arteriálneho obliterujúceho ochorenia. 

AIQ bol vyvinutý ako prognoŚtický marker, ktorý mal lepšie oĎzrkaĎľovať karĎiovaŚkulárne riziko ako 
Śamotná koncentrácia triacylglycerolu, LčL alebo HčL. AIQ totiž úzko koreluje Ś koncentráciou malých 
Ďenzných  LčL,  ktoré  Śú považované  za  významne aterogénne  (7).  ExiŚtujú Ďôkazy,  že malé Ďenzné 
LčL Śú u Śtarších pacientov Ďobrým preĎiktorom fatálneho infarktu myokarĎu a rozvoja vaŚkulárnej 
Ďemencie (9).   

AIQ je taktiež funkciou koncentrácie triacylglycerolu. Jeho vyŚoká hlaĎina bola tiež iĎentifikovaná ako 
marker  zvýšenej  mortality  v populácii  naĎ  60  rokov  (10).    Z našej  populácii  Śme  ale  aŚociáciu  
triacylglycerolémie Ś rizikom Śmrti nenašli. 
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AIQ  je  funkciou  koncentrácie  HčL.  Oízka  koncentrácia  HčL  bola  v niektorých  prácach  aŚociovaná 
z rizikom  rozvoja  Ďemencie  a cievnych  mozgových  príhoĎ  u Śtarších  pacientov    (11,12).    Ny  Śme 
pozorovali aŚociáciu náraŚtu rizika Śmrti z akejkoľvek príčiny Ś pokleŚom koncentrácie HčL u žien. 

Ako už bolo uveĎené vyššie, LčL v mnohých štúĎiách nie je aŚociované Ś rizikom Śmrti u Śeniorov (5). 
K rovnakému  záveru  Śme  prišli  i v našej  štúĎii.  Ny  však  nepreĎpoklaĎáme,    že  je  za  týmto 
fenoménom  chýbanie  negatívnych  vplyvov  vyŚokej  koncentrácie  LčL  u Śeniorov,  ale  Śkôr  efekt 
polymorbiĎity  a množŚtva moĎifikujúcich  faktorov  pôŚobiacich  v populácii  Śtarších  pacientov.  Vúto 
teóriu potvrĎzuje aj fakt, že Śtatíny Śú aj u Śtarších pacientov efektívne v prevencii karĎiovaŚkulárnej 
Śmrti (3).  

X mužov Śa nám nepoĎarilo preukázať vzťah AIQ alebo HčL Ś mortalitou. QreĎpoklaĎáme, že to bolo 
ŚpôŚobené vyšším výŚkytom komorbiĎít v našej mužŚkej populácii. ZzhľaĎom na Ďizajn práce Śme Śi 
za enĎ point  zvolili  Śmrť  z akejkoľvek príčiny,  nie  karĎiovaŚkulárnu  Śmrť.  Vo  však nepovažujeme  za 
výraznú limitáciu, keďže je Śmrť z akejkoľvek príčiny považovaná autoritami za tvrĎší enĎ point (13). 
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Zvoå
`ivotný štýl  Ďetí  a mláĎeže  Śa  mení.  Konzumácia  kalorických  a maŚtných  jeĎál  a neĎoŚtatok 
pohybových  aktivít  Śú  najčaŚtejšou  príčinou  civilizačných  ochorení  (hypertenzia,  ĎiabeteŚ mellituŚ, 
obezita, fajčenie) (5,10). Z ŚúčaŚnoŚti preĎŚtavujú raŚtúci zĎravotný problém. X Ďetí v preĎškolŚkom 
a školŚkom  veku  je  to  záviŚloŚť  na  televízii,  počítačových  a internetových  hrách. Ak  civilizačné 
choroby  trápia  už  Ďeti  v preĎškolŚkom  veku,  vo  väčšine  prípaĎov  môžu  za  to  roĎičia. Ny  Śme  Śa 
v našej práci venovali Ďeťom v preĎškolŚkom veku.

Qatçqìál a mçtoåìka
Analýza bola vykonávaná Śpracovaním úĎajov Ďotazníkovou metóĎou. čotazník, ktorý bol ŚúčaŚťou 
projektu  „_Ďravá  škôlka“  bol  aĎreŚovaný  roĎičom  Ďetí  preĎškolŚkého  veku,  ktorí  navštevujú 
NaterŚkú školu (NU) BazovŚkého 4, BratiŚlava]čúbravka v obĎobí  máj 2014]Śeptember 2015.
Cieľom našej analýzy bolo ziŚtiť výŚkyt civilizačných ochorení (hypertenzia, ĎiabeteŚ mellituŚ, obezita , 
fajčenie)  u Ďetí  v preĎškolŚkom  veku  v ŚleĎovanej  Śkupine.  TleĎovanú  Śkupinu  tvorilo  45  Ďetí 
preĎškolŚkého veku  (3]6  rokov)  a 37 párov  roĎičov Ďetí  vo  veku 20]55  rokov. SoĎičia  a Ďeti  neboli 
rozlišované poĎľa pohlavia.

[ýrlçåky
_iŚťovali Śme % zaŚtúpenie ŚleĎovaných informácií v jeĎnotlivých Śkupinách.
Z našom Ďotazníku Śme Śa pýtali roĎičov Ďetí na naŚleĎujúce otázky:
Ptázka č. 1: Qátç vyroký kqvný tlak?
Z ŚleĎovanej Śkupine roĎičov Śme Śa ĎozveĎeli, že 4 roĎičia (10,81 %), oŚtatných 33 roĎičov (89,19 %) 
oĎpoveĎalo záporne.
Ptázka č. 2: Qátç ãukqovku?
Z ŚleĎovanej Śkupine roĎičov Śme ziŚtili, že iba 1 z páru roĎičov (2,7 %) má cukrovku a 36 roĎičov ju 
nemá (97,3 %).
Ptázka č. 3: Qá vasç åìçťa ãukqovku?
ZýŚkyt Ďiabetu Śa nepotvrĎil. Ani jeĎno zo 45 Ďetí  nemalo cukrovku.
Ptázka č. 4: Qátç naåváëu?
Z ŚleĎovanej Śkupine roĎičov Śme ziŚtili, že naĎváhu má viac ako 27 % roĎičov.
Ptázka č. 5: Qá vasç åìçťa naåváëu?
Z ŚleĎovanej  Śkupine  iba  1  Ďieťa  je  obézne  (2 %)  a oŚtatné  Ďeti,  ktorých  bolo  44  (98 %),  naĎváhu 
nemali.
Ptázka č. 6: Hajäítç?
Z ŚleĎovanej Śkupine roĎičov až  32,43% praviĎelne fajčí a 67,57% nefajčí.
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Ptázka č. 7: Wpoqtujçtç pqavìåçlnç?
QraviĎelne vo voľnom čaŚe športuje 14 roĎičov (37,84 %), neĎoŚtatok pohybu pociťuje až 23 roĎičov 
(62,16 %).
Ptázka č. 8: Qátç oãëoqçnìç rqåãa?
Pchorenie ŚrĎca majú  3 roĎičia (8,11 %) , 34 roĎičov (91,89 %) má zĎravé ŚrĎce.

Fìrkurìa
`ivotný  štýl  Ďetí,  najmä  malých  a najmenších,  je  záviŚlý  preĎovšetkým  na  ŚpôŚobe  života  roĎiny. 
Oávyky  zĎravého  životného  štýlu  a zĎravie  poĎporujúceho  Śprávania  je  potrebné  vytvárať 
v preĎškolŚkom  veku,  keĎy  Śa  upevňujú  najtrvalejšie.  Oajľahšie  Śa  vytvárajú  Śpontánne,  priamou 
ŚkúŚenoŚťou  Ďieťaťa,  čiže  tým,  že  okolo  Śeba  viĎí  príklaĎy  zĎravého  Śprávania  a  že  žije  v zĎravo 
utváraných poĎmienkach (6).

Tvetová zĎravotnícka organizácia ([HP) tvrĎí, že počet Ďetí trpiacich obezitou Śa za poŚleĎných 30 
rokov  zĎvojnáŚobil  a u  aĎoleŚcentov Ďokonca  ŚtrojnáŚobil  (12).  _ároveň uváĎza,  že  v  roku 2011  Śa 
počet Ďetí Ś naĎváhou, mlaĎších ako 5 rokov, Śtúpol na viac ako 40 miliónov (2).

Pbezita  je ochorenie,  u ktorého  je prevencia účinnejšia  ako  liečba.  Qrvým preĎpoklaĎom  je včaŚné 
ziŚtenie Śklonu k naĎváhe. Keď je meĎzi roĎičmi jeĎen obézny, ich åìçťa má 50 % pqavåçpoåoânorť
Śtať  Śa  obéznym.  Keď  Śú  obiĎvaja  roĎičia  obézni,  môžeme  očakávať  až  80  %  pravĎepoĎobnoŚť 
výŚkytu obezity u Ďieťaťa. četi týchto roĎičov by mali byť čo najrýchlejšie poĎchytené pri  praviĎelnej 
lekárŚkej prehliaĎke (4).

QreĎ ĎvaĎŚiatimi rokmi boli Ďiabetici v preĎškolŚkom veku raritou, ĎneŚ ich máme čím ďalej, tým viac. 
QoĎieľa Śa na tom aj fakt, že keď Śa keĎyŚi Śkombinovala ĎeĎičná ĎiŚpozícia na vznik cukrovky oĎ otca 
i matky, tak Śa zväčša tehotenŚtvo nepoĎarilo uĎržať.

čneŚ Śa však už tieto Ďeti roĎia a cukrovka Śa u nich prejaví veľmi Śkoro. QreĎpoklaĎaná Ďĺžka života 
Ďetí Ś Ďiabetom Śa znižuje až o 15 rokov (7).

Oaším  hlavným  cieľom  bolo  poukázať  na  závažnoŚť  problematiky  a vzbuĎenie  záujmu  u širokej 
verejnoŚti.  Tprávna  výživa  Ďieťaťa  v preĎškolŚkom  veku  je  oĎrazovým  moŚtíkom  pre  zĎravie 
v neŚkoršom veku. SoĎičia by mali hlavne Ďbať na to, aké jeĎlo Ďieťaťu ponúkajú.

čieťa v preĎškolŚkom veku napoĎobňuje Śprávanie  roĎičov,  a Śtravovanie nie  je  výnimkou. SoĎičia 
by  mali  byť  preto,vžĎy  vzoqom pre  Śvoje  Ďieťa. Fìçťa ra môžç rtať oâèznym v  priebehu  Śvojho 
vývoja,  vplyvom ĎeĎičnoŚti,  výchovným pôŚobením  roĎiny,  vplyvom pŚychoŚociálnych a  kultúrnych 
poĎmienok  ŚpoločnoŚti,  v  ktorej  žije. Z roĎine,  kĎe  Śú  obézni  roĎičia,  je  veľmi  pravĎepoĎobné,  že 
buĎú  obézne  aj  Ďeti.  čeĎí  Śa  však  preĎiŚpozícia.Vakže,  či  Śa  ochorenie  u Ďieťaťa  prejaví  alebo  nie, 
záviŚí oĎ viacerých ďalších faktorov.

X obéznych Ďetí Śa hypertenzia vyŚkytuje až 3x čaŚtejšie ako u primerane vážiacich Ďetí (1).

Oajnovšie zverejnená štúĎia EurópŚkej únie hovorí, že kažĎé tretie Ďieťa trpí naĎváhou či obezitou. 
Tpolu  Ś pokleŚom  praviĎelného  pohybu  a zlým  Śtravovaním  Śa  toto  ochorenie  Śtáva  čaŚovanou 
bombou. UtatiŚtiky vravia, že 60 až 80 % všetkých Ďetí Śi vyŚokú váhu prenáša Ďo ĎoŚpeloŚti. Qríčiny 
obezity Śú vo viac ako 96 % ŚpôŚobené zlým Śtravovaním a nízkou pohybovou aktivitou (11). 

JeĎným  z  najväčších  zĎravotných  problémov  ľuĎí  21.  Śtoročia  je  obezita,  ktorá  ŚpôŚobuje  úmrtie, 
Śkracuje priemernú Ďĺžku života o šeŚť rokov a je príčinou vzniku chronických chorôb.
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Oa TlovenŚku eviĎujeme 5 % Ďetí naĎváhou a až 12 % obéznych Ďetí  (1). Z našej Śkúmanej Śkupine 
bolo 45 Ďetí preĎškolŚkého veku a 37 párov  roĎičov. _iŚtili  Śme,  že v našej vzorke vybraných Ďetí  v 
preĎškolŚkom veku, nie  je Śituácia taká kritická. OepotvrĎili Śme výŚkyt cukrovky v našej ŚleĎovanej 
Śkupine.  Iba  1  Ďieťa malo  naĎváhu,  ktoré  bolo  Ďieťaťom  roĎičov  Ś naĎváhou. čieťa  Ś  naĎváhou  je 
ŚleĎované    u  ĎetŚkého  lekára  a malo  by  byť  vyšetrené  ĎetŚkým enĎokrinológom,  aby  Śme  vylúčili 
organický poĎklaĎ obezity. QríŚna reĎukčná Ďiéta môže vieŚť v ĎetŚkom veku k Śpomaleniu raŚtu.

Z poŚleĎných rokoch bol vo Śvete zaznamenaný trenĎ náraŚtu naĎváhy a obezity u Ďetí. Z AuŚtrálii je 
to kažĎé štvrté Ďieťa a v XTA až kažĎé tretie. četi Śú teleŚne menej aktívne, pobyt vonku pri hrách, 
ako  je  futbal  alebo  Śkákanie  cez  švihaĎlo  Śa  zamenil  za  nekonečné  vyŚeĎávanie  preĎ  počítačom  a 
televizorom v kombinácii Ś konzumáciou nezĎravých potravín (8). 

OezĎravému  Śtravovaniu  holĎuje  na  TlovenŚku  aj  veľké  množŚtvo  Ďetí,  obézne  je  približne  kažĎé 
ĎeŚiate Ďieťa,  pričom  kažĎé  piate  Ďieťa  má  naĎváhu.  PĎhaĎuje  Śa,  že  okolo  150  miliónov  Ďetí  a 
aĎoleŚcentov  na  Śvete  trpí  obezitou.  Zeľa  roĎičov,  buď  nemá  ŚrĎce,  zakázať  Śvojim  Ďeťom  ŚlaĎké 
Ďobroty,  alebo  Śa  im  Śami  pokúšajú  naorĎinovať  Ďiétu.  UtatiŚtika  obéznych  Ďetí  a  tíneĎžerov 
hoŚpitalizovaných v nemocniciach za roky 2009 ]2011 jaŚne ukazuje, že najviac bolo 5 až 14]ročných 
Ďetí, ktoré Śa liečili na obezitu (9).

_ výŚleĎkov roĎičov Ďetí Śme ziŚtili, že je alarmujúci hlavne výŚkyt nadváhx a nadmeqného fajčenia, 
čo buĎe mať určite vplyv aj na generácie Ďetí, ktoré Ś nimi žijú.

četi, ktoré športujú, Śú šťaŚtnejšie, ŚebaveĎomejšie, netrpia úzkoŚťou ani ĎepreŚiami.

SoĎinné  proŚtreĎie  hrá  poĎŚtatnú  úlohu  vo  formovaní  Śtravovacích  zvykloŚtí  a ŚpôŚobu 
fyzickej aktivity Ďieťaťa. Nnohé vzory Śprávania Śa vytvárajú už v prvých rokoch života. Vieto 
preberajú  Ďeti  oĎ  Śvojich  roĎičov  a zvyky  pretrvávajú  aj  v ďaľších  obĎobiach  života.Ypravu 
ŚpôŚobu  Śtravovania  a miery  fyzickej  aktivity  Ďieťa  znáša  omnoho  ľahšie,  ak  Śa  týmito 
princípmi riaĎi aj jeho roĎina a priatelia (3).

Qrevencia  obezity  je  vžĎy  účinnejšia  ako  jej  liečba.  ZzhľaĎom  na  roĎinný  výŚkyt  obezity  je 
Ďôležité  ŚleĎovať  Ďeti  obéznych  roĎičov  a preĎcháĎzať  obezite  u nich.  Qrevencia  začína  oĎ 
naroĎenia. čojčené Ďeti majú výrazne nižši Śklon k obezite, ako Ďeti živené umelým mliekom. 
Z neŚkoršom  veku  je  Ďôležité  upraviť  pomer  príjmu  a výĎaja.  čôležitý  je  pohyb  Ďetí  na 
čerŚtvom vzĎuchu.  QočaŚ  celého ĎetŚkého  veku  je  Ďôležité  uĎržať  Śprávnu hmotnoŚť  Ďieťaťa 
(1).
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(všeobecné lekárŚtvo, 4. ročník)

Tpoluautori: Qrof. NXčr. Juraj Qayer, Qhč., NQH, FSCQ1 ,NXčr. Lucia NiŚtríková3, NXčr. Qeter 
Tabaka, Qhč.2

Ukoliteľ: Qrof. NXčr. AnĎrej čukát, CTc.1
1Z. interná klinika LF XK a XO BratiŚlava, 2 I. interná klinika LF XK a XO BratiŚlava, 3ZýchoĎoŚlovenŚký 

úŚtav ŚrĎcových a cievnych chorôb, Košice.

Zvoå
Qomerne  známou  je  úloha  celkového,  ako  aj  nízkoĎenzitného  choleŚterolu  (LčL)  v etiológií  vzniku 
akútneho koronárneho ŚynĎrómu (AKT). _a najaterogénnejšie Śa ĎopoŚiaľ považujú malé Ďenzné LčL. 
Yloha veľmi nízkoĎenzitných (ZLčL)  a intermeĎiárnych lipoproteínových čaŚtíc (IčL) nebola ĎopoŚiaľ 
celkom  objaŚnená.  A to  aj  napriek  preĎpoklaĎu,  že  iĎe  o  noŚiteľov  výrazného  aterogénneho 
potenciálu. _ároveň Śa Śtále pochybuje, či Śú hlaĎiny lipiĎového Śpektra ĎoŚtatočne Śtále na to, aby 
Śa  robila  ich  rutinná  analýza  u pacientov  v akútnej  fáze  AKT  a na  jej  záklaĎe  Śa  rozhoĎovalo 
o hypolipiĎemickej liečbe [1]8]. Z klinickej praxi Śa preto pomerne čaŚto u pacientov toto vyšetrenie 
neinĎikuje. A to aj napriek platným oĎporúčaniam.

Qatçqìál a mçtoåìka
Z  našom  Śúbore  60  pacientov  (46 mužov  a 14  žien  v priemernom  veku  47.2  rokov)  Śme  vykonali 
beĎŚiĎe  analýzu  celého  lipiĎového  Śpektra.  Išlo  o pacientov,  ktorí  boli  prijatí  Ďo  karĎiocentra  ku 
primárnej  perkutánnej  koronárnej  intervencii  (QCI)  z ĎôvoĎu  akútneho  infarktu  myokarĎu  (AIN) 
klaŚifikácie  TVENI  (Ś  eleváciami  TV  Śegmentu na elektrokarĎiograme).  Qráve AIN  typu TVENI  tvoril 
v našej  štúĎii  hlavné  inklúzne  kritérium pre  zaraĎenie pacientov Ďo  štuĎijnej  Śkupiny. Analýza bola 
realizovaná  pomocou  metoĎiky  Lipoprint  Ruantimetrix  TyŚtem.  NetoĎika  je  Śchválená  FčA  na 
kompletné Śtanovenie lipiĎového Śpektra v biologických ŚyŚtémoch, vrátane človeka. Hlavné rizikové 
faktory  u našich  pacientov  boli  fajčenie,  ŚyŚtémová  arteriálna  hypertenzia,  ĎiabeteŚ  mellituŚ 
a pozitívna  roĎinná anamnéza  v ŚúviŚloŚti  Ś karĎiovaŚkulárnymi uĎaloŚťami.  Kontrolný  Śúbor  tvorilo 
30  zĎravých  Ďobrovoľníkov.  QoĎrobné  charakteriŚtiky  pacientov  a kontrolnej  Śkupiny  Śú  uveĎené v 
tabuľke  č.1.  _íŚkané  hoĎnoty  kvantitatívnych  premenných  Ś normálnou ĎiŚtribúciou  uváĎzame  ako 
priemery  Śo  ŚmeroĎajnými  oĎchýlkami  (Tč),  hoĎnoty  bez  normálnej  ĎiŚtribúcie  Śú  uveĎené  ako 
meĎiány  Śo  štanĎarĎnou  chybou  (TE).  Oormálna  ĎiŚtribúcia  bola  poŚúĎená  pomocou 
Kolmogorovovho ^ Tmirnovovho teŚtu. SozĎiely priemerov meĎzi pacientami a kontrolnou Śkupinou 
Śa  pri  normálnej  ĎiŚtribúcií  porovnali  pomocou  V  ^ teŚtu.  Z prípaĎoch  nerovnomernej  ĎiŚtribúcie 
pomocou Nann ^ [hitneyovho X teŚtu. UtatiŚtické rozĎiely meĎzi premennými Śa ziŚťovali pomocou 
QearŚonovho  chí  ^ kvaĎrátového teŚtu.  Zšetci  pacienti  poĎpíŚali  informovaný  ŚúhlaŚ  Ś vyšetrením, 
ako  aj  Ś primárnou  QCI.  JeĎného  pacienta  Śme  zo  štúĎie  vylúčili  pre  rozvoj  karĎiogénneho  šoku 
a Śmrti. 
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Xaâ. 1- CharakteriŚtika  pacientov  a kontrolnej  Śkupiny.  BNI  ^ boĎy  maŚŚ  inĎex,  čN  ^ ĎiabeteŚ 
mellituŚ, AH ^ arteriálna hypertenzia, SA ^ roĎinná anamnéza

Qacienti (n=60) Kontrolná Śkupina (n=30) p

Zek 47.20 ± 5.30 40.52 ± 6.72 0.64

Nuži / ženy 46/60...76.67 % 22/30...73.33 % 1.0

BNI 28.08 ± 5.07 27.89 ± 5.70 0.81

Fajčenie 40/60...66.67 % 22/30... 73.33 % 0.86

čN 6/60...10 % negat. ]

AH 20/60...33.33 % negat. ]

Qozitívna SA 12/60...20 % negat. ]

CholeŚterol (Ś) 4.28 ± 0.60 4.25 ± 0.54 ]

VriacylglyceriĎy (Ś) 1.44 ± 0.40 1.15 ± 0.39 ]

[ýrlçåky
Qri  prijatí  Ďo  karĎiocentra  za  účelom  vykonania  QCI  boli  Śtanovené  hoĎnoty  kreatínkinázy  33.04  ± 
33.31 µkat/l,  troponínu V 19.61 ± 124.45, ejekčnej  frakcie  ľavej komory ŚrĎca  (EF) 45 ± 10.03%. Qri 
Śelektívnej  koronarografii  bol  u piatich  pacientov  (8.33%)  preukázaný    neŚignifikantný  nález  na 
koronárnych  artériách.  X  väčšiny  pacientov  (39  =  65%)  bolo  preukázané  jeĎnocievne  poŚtihnutie. 
Z oŚtatných  prípaĎoch  išlo  o Ďvojcievne  poŚtihnutie  (12  =  20%),  u štyroch  pacientov  (6.7%)  bolo 
ziŚtené  trojcievne  poŚtihnutie.  OáŚleĎne  bola  vykonaná  QCI.  _aveĎenie  Śtentu  bolo  realizované 
u najväčšieho  počtu  pacientov  (51  =  85%),  aorto  ^ koronárny  bypaŚŚ  (CABG)  bol  realizovaný  u 1 
pacienta  (0.17%). X Ďvoch pacientov Ďošlo  ku aŚpirácií  vzniknutého  trombu  (3.33%).  _vyšných  šeŚť
pacientov  (10%)  oŚtalo  bez  intervencie.  Analýzou  lipiĎového  Śpektra  Śme  ĎoŚpeli  ku  výŚleĎku 
štatiŚticky Śignifikantného vzoŚtupu LčL čaŚtíc ŚtreĎnej veľkoŚti v porovnaní Ś kontrolami. _aujímavá 
bola  Ďetekcia  vyŚoko  aterogénnych  malých  Ďenzných  LčL  čaŚtíc, ktoré  Śa  v kontrolnej  Śkupine 
nevyŚkytovali. Z Ďetekcii veľkých LčL čaŚtíc neboli štatiŚticky Śignifikantné rozĎiely meĎzi Śkupinami. 
Oovým  ziŚtením  bol  štatiŚticky  Śignifikantný  vzoŚtup  ZLčL  čaŚtíc,    rovnako  tak  veľkých  a ŚtreĎne 
veľkých  IčL  čaŚtíc.  _aujímavým  bolo  taktiež  ziŚtenie  štatiŚticky  Śignifikantného  pokleŚu  veľkých 
a ŚtreĎne veľkých  HčL čaŚtíc oproti kontrolnej Śkupine. Nalé HčL čaŚtice nevykazovali rozĎiely meĎzi 
Śkupinami.  Qri  porovnaní  lipiĎového  Śpektra  Ś  laboratórnymi  špecifikáciami  klinického  Śtavu 
pacientov (EF ľavej komory, hlaĎina Vroponínu, koronarografický nález pri Śelektívnej koronarografii) 
nebola preukázaná štatiŚticky Śignifikantná korelácia. Oamerané hoĎnoty celého  lipiĎového Śpektra 
uváĎza tabuľka č. 2. 

Grafické znázornenie výŚleĎkov obŚahujú grafy 1 a 2.
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Xaâ. 2: HoĎnoty lipiĎového Śpektra u pacientov a v kontrolnej Śkupine.
Qacienti (n=60) Kontrolná Śkupina (n=30) p

ZLčL 40.00 ± 1.72 23.00 ± 1.64 < 0.0001

veľké IčL 31.03 ± 9.40 22.71 ± 5.22 < 0.0001

ŚtreĎné IčL 13.00 ± 1.23 8.00 ± 3.30 < 0.0001

malé IčL 12.00 ± 0.91 17.00 ±1.65 < 0.0001

veľké LčL 35.93±16.42 40.23 ±10.60 0.1905

ŚtreĎné LčL 21.00 ± 1.71 11.00 ±2.34 < 0.05

malé LčL 3.00 ±1.79 0.00 ±0.28 < 0.001

veľké HčL 10.00 ± 0.89 18.00 ± 1.53 < 0.0001

ŚtreĎné HčL 18.00 ± 0.79 25.00 ± 0.73 < 0.0001

malé HčL 4.00 ± 0.43 6.00 ± 0.47 0.07

Iqaé 1: Tpektrum ZLčL, IčL a LčL čaŚtíc u pacientov a v kontrolnej Śkupine.

Iqaé 2: Tpektrum HčL čaŚtíc u pacientov a v kontrolnej Śkupine.
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Fìrkurìa
Je  známe,  že  ĎyŚlipiĎémia  je  jeĎen  z najzávažnejších  a zároveň  hlavných  etiologických  agenŚ 
zoĎpoveĎných za patofyziologický mechanizmuŚ vzniku AKT na poĎklaĎe proceŚu aterotrombotických 
zmien v lúmene koronárnych artérií [1,2]. _ tohto ĎôvoĎu je včaŚná ĎiagnoŚtika a liečba ĎyŚlipiĎémie 
kľúčová.  Qriaznivo  ovplyvňuje  včaŚnú  a  ĎlhoĎobú  prognózu.  QoĎľa  platných  oĎporúčaní  pre 
manažment AIN klaŚifikácie TVENI má byť použitie Śtatínov [3] neoĎĎeliteľnou ŚúčaŚťou celkového 
manažmentu, rovnako tak aj Śtanovenie Śérových lipiĎov po prijatí pacienta Ďo karĎiocentra. Liekom 
voľby je AtorvaŚtatín v Ďávke 80 mg p.o. a to čo najŚkôr, pričom liečbu treba poĎávať ĎlhoĎobo [11].  
Vento poŚtup preukázal pokleŚ morbiĎity a mortality, v prípaĎe, že Śa hypolipiĎemická  liečba zaháji 
bezoĎklaĎne, pri prijatí ^ teĎa ešte v akútnej fáze rozvoja AKT. A to práve na záklaĎe úĎajov zíŚkaných 
z variability lipiĎového Śpektra vo včaŚnej fáze AKT u pacientov poĎŚtupujúcich primárnu QCI [6,7]. Aj 
výŚleĎky  našej  štúĎie  poukazujú  na  výrazné  štatiŚticky  Śignifikantné  zmeny  v lipiĎovom  Śpektre 
u týchto pacientov, oproti  zĎravým  jeĎincom v kontrolnej  Śkupine. Qráve analýza celého  lipiĎového 
Śpektra  už  v akútnej  fáze  a náŚleĎné  ŚleĎovanie  jeho  Ďynamiky  môže  poŚlúžiť  ako  ĎoŚtatočne 
Śenzitívny a  špecifický náŚtroj na naŚtavenie hypolipiĎemickej  liečby  [8,9]. Aj napriek  tomu Śa však 
v ŚúčaŚnej  klinickej  praxi  Śtretávame  Ś tým,  že  pacienti  prijatí  Ďo  nemocnice  vo  včaŚnej  fáze  AKT 
nemajú inĎikované vyšetrenie Śérových lipiĎov. čôvoĎom je pravĎepoĎobne pretrvávanie preĎŚtavy 
neŚpoľahlivoŚti týchto meraní z ĎôvoĎu včaŚného pokleŚu hlaĎín celkového a LčL choleŚterolu [4,5]. 
Aj  v našej  štúĎií  však  viĎíme,  že  najmä  hlaĎiny  vyŚoko  aterogénnych malých  Ďenzných  LčL  čaŚtíc, 
môžu  byť  pomerne  Ďobrým  ukazovateľom,  nakoľko  neĎocháĎza  ku  ich  pokleŚu,  práve  naopak. 
Vaktiež štúĎia LXOAS preukázala, že zmeny Śérových hlaĎín  lipiĎov v prvých štyroch Ďňoch akútnej 
fázy AKT Śú pomerne Śtabilné a môžu Ślúžiť ako návoĎ na naŚtavenie hypolipiĎemickej liečby u týchto 
pacientov  [10].  ZzhľaĎom na  zíŚkané  výŚleĎky  z našej  štúĎie môžeme  konštatovať,  že  u pacientov 
Ś AKT klaŚifikácie TVENI je vhoĎné analyzovať celé Śpektrum lipoproteínových čaŚtíc v Śére, nakoľko 
Śa  ich  hlaĎiny  javia  ako  Śtabilné.  Váto  analýza  Ś náŚleĎným  naŚtavením  pacientov  na  inĎiviĎuálnu 
hypolipiĎemickú  liečbu  aj  v rámci  nových  terapeutických možnoŚtí  (kombinácia  Śtatínu  a QCTK  ^ 9 
inhibítora) u nich môže prinieŚť zníženie vyŚokého reziĎuálneho rizika [12].
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Ukoliteľ: NXčr. Králik Sóbert, Qhč.
Klinika onkologickej chirurgie LF XK a PYTA, BratiŚlava

Zvoå 
Qrimárna  hyperparatyreóza  je  pomerne  čaŚté  ochorenie.  ČaŚtejšie  poŚtihuje  ženy  ako  mužov.  Zo 
väčšine prípaĎov je pacientom ziŚtená náhoĎná hyperkalcémia, ale ochorenie Śa môže manifeŚtovať 
aj  Śymptómami.  Cieľom  lekárov  je  zĎiagnoŚtikovať  a náŚleĎne  oĎŚtrániť  príčinu  primárnej 
hyperparatyreózy. 

Qo  úŚpešnom  oĎŚtránení  patologického  prištítneho  telieŚka  je  Ďôležité  včaŚ  oĎhaliť  Śkupinu 
pacientov, u ktorých vznikla pooperačná hypokalcémia a začať ŚubŚtitučnú liečbu vápnikom. 

Qatçqìál a mçtoåìka
Oáš  Śúbor  pozoŚtával  zo  Śkupiny  39  pacientov,  ktorým  Śme  retroŚpektívne  Śpracovali  zĎravotnú 
Ďokumentáciu.  Qacienti  boli  ŚleĎovaní  v  čaŚovom  obĎobí  1.1.2015]31.12.2015.  Víto  pacienti  boli 
oĎoŚlaní na kliniku Pnkologickej chirurgie PYTA]LFXK v BratiŚlave, za účelom operačného Ďoriešenia 
primárnej hyperparatyreózy.

Qacientom Śme ŚleĎovali hlaĎinu parathormónu preĎoperačne, perioperačne (15 min po operačnom 
oĎŚtránení aĎenómu) a jeĎen Ďeň po operácii, na záklaĎe ktorej chirurg hoĎnotí úŚpech operácie. 

QokleŚ  hlaĎiny  parathormónu  Śme  rozĎelili  Ďo  troch  Śkupín.  Qrvá  Śkupina  mala  pokleŚ  hlaĎiny 
parathormónu  o  polovicu  (v porovnaní  k  preĎoperačnej  hoĎnote  parathormónu).  čruhá  Śkupina 
ĎoŚiahla  fyziologické  hoĎnoty  hlaĎiny  parathormónu  v krvi  (10]65  pg/ml).  A tretia  Śkupina  mala
hoĎnotu hlaĎiny parathormónu Ďo 30 pg/ml. Sovnako Śme ŚleĎovali hlaĎinu vápnika preĎ operáciou, 
po operácii a 1 týžĎeň po operácii.  

[ýrlçåky 
Tkupina pacientov pozoŚtávala z 35 žien a 4 mužov. NeĎián veku bol 64 rokov ,vo vekovom rozpätí 
34]80rokov. 

14  pacientov  (36%) malo prítomné  Śymptómy,  ako  Śú  oŚteoporóza,  nefrolitiáza,  žlčníkový  záchvat, 
boleŚť koŚtí, únava, ŚlaboŚť a 25 pacientom (64%) bola ziŚtená  hyperkalcémia náhoĎne. 

90%  pacientom  bola  zĎiagnoŚtikovaná  primárna  hyperparatyreóza  na  záklaĎe Ścintigrafického 
vyšetrenia a 10% pacientom na záklaĎe XTG vyšetrenia. 

NeĎián  pre  hlaĎinu  vápnika  z vyšetrovanej  krvi  bol  2,75 mmol/l  (2,44]2,75 mmol/l)  a meĎián  pre 
hlaĎinu parathormónu bol 137 pg/ml  (8,71]486,2 pg/ml). 10 pacientov užívalo Nimparu. 

OáŚleĎné  chirurgické  riešenie  pozoŚtávalo  z exŚtirpácie  telieŚka  ,  poprípaĎe  telieŚok.  33  pacientom 
(85%) bolo iĎentifikované jeĎno telieŚko, ktoré bolo náŚleĎne aj oĎŚtránené. 6 pacientom (15%) boli 
iĎentifikované  2  telieŚka,  z toho  2om  pacientom  vybrali  jeĎno  a 4om  pacientom  obe  telieŚka.  34 
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pacientov  (87%)  poĎŚtúpilo  unilaterálnu  a 5  pacientov  (13%)  poĎŚtúpilo  bilaterálnu  operáciu. 
HiŚtologicky malo aĎenóm verifikovaných 36 pacientov (92%), hyperpláziu mali 2 pacienti (5%) a bez 
patologického nálezu bol jeĎen pacient (3%).

Z  ĎlhoĎobom  ŚleĎovaní  hlaĎiny  vápnika  (norma  2,15]2,55  mmol/l)  bolo  hypokalcemických  7 
pacientov, hyperkalcemickí boli 3 pacienti a 29 pacientov bolo normokalcemickych. Qacienti ĎoŚtávali 
štanĎarĎnú minimálnu Ďávku Śuplementácie vápnika (2tbl za Ďeň).

Vaktiež Śme porovnávali hlaĎiny parathormónu preĎoperačne a 1 Ďeň po operácii. Qričom ŚleĎujeme 
hlavne pokleŚ hlaĎiny parathormónu o        

a) polovicu  z pôvoĎnej  hoĎnoty  hlaĎiny  parathormónu  (zo  vzorky  38  pacientov,  5tim  nepokleŚla 
hlaĎina parathormónu o polovicu a 33 pacientom pokleŚla)

b) hlaĎina  parathormónu  vo  fyziologickom  rozpätí  10]65  pg/ml  (11pacientov  nemalo  hoĎnoty  vo 
fyziologických hoĎnotách a 27 malo)

c) hlaĎina parathormónu Ďo 30 pg/ml (10 pacientov neĎoŚiahlo túto hoĎnotu a 28 ĎoŚiahlo) 

Xaâ.1: Qorovnávanie pokleŚu hlaĎiny parathormónu nameraného preĎoperačne Ś hoĎnotami hlaĎiny 
parathormónu jeĎen Ďeň po operácii. (Śúbor 38 pacientov)      

QVH: parathormón
pokleŚ hlaĎiny QVH o polovicu fyziologická hoĎnota QVH Ďo 30 pg/ml

5 nepokleŚol (13%) 11 nemalo (29%) 10 nemalo (26%)

33 pokleŚol  (87%) 27 malo  (71%) 28 malo (74%)

Xaâ.2: kalciový ŚtatuŚ pacientov po operácii (fyziologická hoĎnota vápnika v krvi je 2,15]2,55 mmol/l)
Hypokalcémia Oormokalcémia Hyperkalcémia

7 pacientov (18%) 29 pacientov (74%) 3 pacienti (8%)

Fìrkurìa 
Pperáciu primárnej hyperparatyreózy hoĎnotíme ako úŚpešnú, keď hlaĎina parathormónu  pokleŚne 
o polovicu  (ktorú porovnávame ku hoĎnote parathormónu preĎoperačne) po vybratí patologického 
prištítneho  telieŚka.  _ ĎlhoĎobého  hľaĎiŚka  cieľom  liečby  primárnej  hyperparatyreózy  je  ĎoŚiahnuť 
ĎlhoĎobú normokalcémiu. Qretrvávaním hyperkalcémie hoĎnotíme operáciu ako neúŚpešnú, nakoľko 
je prítomné ešte jeĎno patologické prištítne telieŚko, ktoré oŚtalo u pacienta. 

Z prípaĎe hypokalcémie, ktorá Śo Śebou prináša určité riziká pre pacienta, ako Śú pareŚtézie a kŕče, Śi 
takýto  Śtav  vyžaĎuje  zvýšenú  lekárŚku  ŚtaroŚtlivoŚť.  Qacientom  Śa  meĎikamentózne  ŚubŚtituuje 
vápnik,  praviĎelne  Śa monitoruje  hlaĎina  vápnika  v krvi  a pacienti  Śú  aj  poĎ  čaŚtejšou  a príŚnejšou 
kontrolou  lekára  až  Ďo  uŚtálenia  hlaĎiny  vápnika  vo  fyziologickom  rozpätí.  Qatologické  prištítne 
telieŚko utlmí  fyziologickú  funkciu a zĎravú proĎukciu prištítneho  telieŚka,  čo má za náŚleĎok vznik 
hypokalcémie. Z našom Śúbore malo 6 pacientov hypokalcémiu.

QokleŚ  hlaĎiny  parathormónu  poĎ  30  pg/ml  po  15  minútach  po  oĎŚtránení  aĎenómu  prištítneho 
telieŚka Śa ukazuje ako rizikový faktor pre vznik pooperačnej hypokalcémie. 5 pacienti mali hoĎnotu 
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hlaĎiny parathormónu po 15 minútach nižšiu ako 30 pg/ml a 1 pacient mal vyššiu hoĎnotu hlaĎiny 
parathormónu. Qacientom Ś nižšou hlaĎinou parathormónu ako 30 pg/ml po 15 minútach je Ďôležité 
čaŚtejšie vyšetrovať hlaĎinu vápnika a cielene Śa pýtať na Śubjektívne ťažkoŚti. 

_ávçq 
PĎŚtránením patologického prištítneho telieŚka ĎocháĎza k pokleŚu hlaĎiny parathormónu a hlaĎiny 
vápnika.  QokleŚ  hlaĎiny  parathormónu  poĎ  30  pg/ml  po  15 minútach  po  oĎŚtránení  aĎenómu  Śa 
ukazuje ako rizikový faktor vzniku pooperačnej hypokalcémie. 
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8. Atqìal éìâqìllatìon anå antìãoaêulatìon tqçatmçnt
Vtylìanor-Dëqyrovalantìr Faìor
(general meĎicine, 6th year)

TuperviŚor: NXčr. Nartin CaprnĎa Qhč
1Śt čepartment of Internal NeĎicine, Faculty of NeĎicine, ComeniuŚ XniverŚity

Kntqoåuãtìon
Atrial fibrillation (AF) iŚ a Śupraventricular arrhythmia characterizeĎ electrocarĎiographically by low]
amplituĎe atrial oŚcillationŚ anĎ  irregularly  irregular ventricular  rhythm (1).  It  iŚ common  in elĎerly 
population (approximately 10% of patientŚ olĎer than 70 yearŚ). AccorĎing to the preŚentation anĎ 
Ďuration  of  AF  Śeveral  ŚubtypeŚ  can  be  ĎiŚtinguiŚheĎ:  paroxyŚmal,  perŚiŚtent  anĎ  permanent  AF. 
SegarĎleŚŚ of the Ďuration, AF iŚ one of the major cauŚeŚ of heart failure, carĎioembolic (CE) Śtroke 
anĎ ŚyŚtemic emboliŚm, anĎ ŚuĎĎen Ďeath in the worlĎ. 

Vo aŚŚeŚŚ the riŚk of CE Śtroke anĎ ŚyŚtemic emboliŚm variouŚ Ścoring ŚyŚtemŚ are uŚeĎ, moŚt recent 
one  iŚ CHAčT]ZATc Ścore. Vo prevent Śuch eventŚ, anticoagulation (AC) meĎicationŚ are uŚeĎ  in AF 
patientŚ with high riŚk Ścore. However, uŚe of AC meĎication alŚo meanŚ  increaŚeĎ riŚk of bleeĎing 
complicationŚ. Available AC meĎicationŚ are vitamin K antagoniŚtŚ (warfarin),  low molecular weight 
heparinŚ (LN[H) anĎ Śo]calleĎ novel oral anticoagulantŚ (OPACŚ), which are Ďirect oral inhibitorŚ of 
coagulation factor IIa (Ďabigatran) or coagulation factor \a (rivaroxaban, apixaban). However, Śome 
of  the  patientŚ  uŚe  antiplatelet  ĎrugŚ  (AQ),  Śuch  aŚ  aŚpirin,  clopiĎogrel  inŚteaĎ of  AC meĎicationŚ, 
becauŚe they were aŚŚociateĎ with lower bleeĎing riŚk in the paŚt (2). 

Vhe aim of thiŚ ŚtuĎy waŚ to analyŚe patientŚ with AF hoŚpitalizeĎ at the 1Śt čepartment of Turgery 
ComeniuŚ XniverŚity HoŚpital  in BratiŚlava (1čT) while focuŚing at their antithrombotic therapy anĎ 
riŚk of bleeĎing.

Qatçqìalr anå mçtëoår
[e conĎucteĎ a retroŚpective analyŚiŚ of patientŚ examineĎ by interniŚt while being hoŚpitalizeĎ at 
1čT from January to čecember 2015. Pf the total number of patientŚ (778 patientŚ; 391 N, 378 F) 
we have ŚelecteĎ 396 olĎer than 50 yearŚ. In every patient we analyŚeĎ available Ďocumentation to 
iĎentify  the  type  of  antithrombotic meĎication,  type  of  AF  accorĎing  to  Ďuration  anĎ  to  calculate 
CHAčT]ZATc Ścore. AccorĎing to CHAčT]ZATc Ścore we ĎiviĎeĎ patientŚ  into “lone AF” group (with 
no riŚk factorŚ for CE event except female Śex), “low riŚk” group (1 other riŚk factor than female Śex) 
anĎ “high riŚk” group (more than 1 riŚk factor except female Śex). 

[e have alŚo analyŚeĎ the reaŚon for hoŚpitalization, focuŚing moŚtly on acute hoŚpitalizationŚ Ďue 
to bleeĎing eventŚ. AfterwarĎŚ we compareĎ the patientŚ hoŚpitalizeĎ Ďue to acute bleeĎing event 
(BG ^ bleeĎing group, 22 ptŚ) compareĎ to other emergently hoŚpitalizeĎ patientŚ (PG ^ other group, 
41 ptŚ). 

čata were entereĎ  in NT Excel tableŚ anĎ ŚtatiŚticŚ waŚ calculateĎ by TQTT  for [inĎowŚ. [e uŚeĎ 
arithmetic  mean  anĎ  ŚtanĎarĎ  Ďeviation  to  ĎeŚcribe  continuouŚ  variableŚ  anĎ  percentageŚ  for 
categorical oneŚ. CompariŚon of groupŚ waŚ Ďone by TtuĎent’Ś t]teŚt (continuouŚ variableŚ) anĎ chi]
Śquare teŚt (categorical variableŚ). ZalueŚ of p<0.05 were ĎeemeĎ ŚtatiŚtically Śignificant. 



| 43

Uçrultr
[e founĎ 73 patientŚ (35 N, 38 F) olĎer than 50 yearŚ with ĎiagnoŚiŚ of AF (9.4% of total number, 
18.4%  in  the  age  Śubgroup).  Vhe mean  age of  patientŚ with AF waŚ  76.4  ±  9.1  yearŚ, while  thoŚe 
without AF were 66.9 ± 10.8 yearŚ olĎ (p<0.001). 

Najority (86.3 %) of the patientŚ with AF waŚ hoŚpitalizeĎ for emergent reaŚonŚ, moŚtly bleeĎing (22 
ptŚ)  anĎ  obŚervation  after  heaĎ  trauma.  Vhe  remaining  patientŚ  (13.7  %)  were  hoŚpitalizeĎ  for 
planneĎ operationŚ. 

Pf 73 patientŚ with hiŚtory of AF 38 patientŚ haĎ AF on ECG at the time of aĎmiŚŚion, 19 patientŚ haĎ 
ŚinuŚ  rhythm,  11  patientŚ  haĎ  pacemaker  rhythm  anĎ  in  5  patientŚ  we  founĎ  no  available 
information about rhythm. Average CHAčT]ZATc Ścore waŚ 3.99±1.79. 

NoŚt  common  antithrombotic  treatment  were  antiplatelet  ĎrugŚ  (n=20),  OPACŚ  (n=16),  warfarin 
(n=14) anĎ LN[H (n=13). Oo antithrombotic treatment waŚ in 9 patientŚ anĎ in 1 patient we coulĎ 
not retrieve the information. Ttructure of antithrombotic treatment accorĎing to CHAčT]ZATc Ścore 
iŚ  Śhown  in  Chart  1.  [e  haĎ  only  1  patient  with  lone  AF,  who  waŚ  taking  no  antithrombotic 
treatment.  QatientŚ  in  “low  riŚk”  group were  on  no  treatment  (n=3),  haĎ  LN[H  (n=2)  or  OPACŚ 
(n=3). However, majority of the patientŚ were in “high riŚk” group. 

[e compareĎ the patientŚ with AF hoŚpitalizeĎ Ďue to bleeĎing with patientŚ hoŚpitalizeĎ for other 
emergent cauŚeŚ. Vhe reŚultŚ of the compariŚon are Śhown in Vable 1. 

Fìrãurrìon
AF iŚ the moŚt common arrhythmia  in the population.  In our ŚtuĎy 9.4% of patientŚ hoŚpitalizeĎ at 
1čT haĎ AF, when we focuŚeĎ only on the olĎer patientŚ, the prevalence increaŚeĎ to 18.4%. QatientŚ 
with  AF were  olĎer  than  patientŚ without  AF. Najority  of  the  AF  patientŚ  haĎ  CHAčT]ZATc  Ścore 
higher  than  1  (in  femaleŚ  higher  than  2)  anĎ  were  inĎicateĎ  for  AC  treatment  accorĎing  to  ETC 
guiĎelineŚ  (2). However,  there were 20 patientŚ  in  thiŚ group treateĎ by antiplatelet agentŚ, which 
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are  currently not  inĎicateĎ  in prevention of CE eventŚ  in patientŚ with AF  (2)  anĎ 9 patientŚ were 
taking no AC treatment. 

AnalyŚiŚ  of  emergently  hoŚpitalizeĎ  patientŚ  ŚhoweĎ  that  patientŚ  aĎmitteĎ  Ďue  to  bleeĎing 
compareĎ  to  other  aĎmiŚŚion  reaŚonŚ  were  ŚurpriŚingly  not  Ďifferent  in  age,  alŚo  there  were  no 
ĎifferenceŚ  in  CHAčT]ZATc  Ścore  anĎ  Ďuration  of  hoŚpitalization. QatientŚ  in  bleeĎing  group were 
Ślightly more often treateĎ by [arfarin anĎ leŚŚ often by LN[H, there waŚ no Śignificant Ďifference 
in antiplatelet ĎrugŚ anĎ OPACŚ uŚe. However there waŚ no Ďifference in patientŚ’ Śurvival between 
thoŚe groupŚ, with only 1  fatal  event  in  the bleeĎing  group  (patient waŚ  treateĎ by aŚpirin)  anĎ 2 
other fatal eventŚ. VhiŚ iŚ in accorĎance with reŚultŚ of clinical ŚtuĎieŚ with OPACŚ, which have Śhown 
leŚŚer  amount  of  ŚeriouŚ  anĎ  fatal  bleeĎing  eventŚ  in  patientŚ  treateĎ  by  OPACŚ  compareĎ  to 
warfarin (2). 

Xaâlç 1. CompariŚon of patientŚ hoŚpitalizeĎ Ďue to emergent bleeĎing anĎ other emergent cauŚeŚ. 

Taqamçtçq Clççåìnê êqoup Stëçq ãaurçr êqoup Vìênìéìãanãç

Oo. of patientŚ 22 41

Age 74.8±10.1 78.3±8.0 p=0.131

čuration  of 
hoŚpitalization

7.4±5.4 10.1±8.6 p=0.187

CHAčT]ZATc  3.73±1.78 4.24±1.87 p=0.292

Antithrombotic 
meĎicationŚ

Antiplatelet    6/22 (27.3%)

LN[H          2/22 (9.1%)

OPAC           5/22 (22.7%)

[arfarin        5/22 (22.7%)

Oone              3/22 (13.6%)

Xnknown       1/22 (4.5%)

Antiplatelet     12/41 (29.3%)

LN[H             9/41 (22.0%)

OPAC              9/41 (22.0%)

[arfarin        7/41 (17.1%)

Oone                 4/41 (9.8%)

Xnknown          0/41 (0.0%)

p=0.597

Turvival 1/22 (4.9%) 2/41 (4.5%) Q=1.000

Uçéçqçnãçr
1. NoraĎy F, _ipeŚ čQ. Atrial  Fibrillation: Clinical  FeatureŚ, NechaniŚmŚ anĎ Nanagement.  In: 

Nann  čL,  _ipeŚ  čQ,  Libby  Q,  Bonow  SP.  BraunwalĎ'Ś  Heart  čiŚeaŚe.  A  Vextbook  of 
CarĎiovaŚcular NeĎicine. ElŚevier LtĎ, PxforĎ, 2014, 798]813 

2. Kirchhof Q, BenuŚŚi  T,  Kotecha č,  et  al.  2016  ETC GuiĎelineŚ  for  the management  of  atrial 
fibrillation  ĎevelopeĎ  in  collaboration with  EACVT.  Eur  Heart  J.  2016  Pct  7;  37(38):  2893]
2962.
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9. Wtatìrtìãkè vyëoånotçnìç vyâqanýãë romatìãkýãë paqamçtqov 
novoqoåçnãa na 1. åçň vçku a ìãë poqovnanìç

Mana Cquãknçqová, Ouãìa Oauková
(všeobecné lekárŚtvo, 1. ročník)

Ukoliteľ: Qhčr. Nichal Vrnka, Qhč.1, Ďoc. NXčr. IngriĎ Brucknerová, Qhč.2
1 YŚtav lekárŚkej fyziky, biofyziky, informatiky a telemeĎicíny LF XK, BratiŚlava; 2 Oeonatologická 

klinika intenzívnej meĎicíny LF XK a čFOŚQ, BratiŚlava

Zvoå 
Zývin  jeĎinca  je  mnoho  rokov  ŚleĎovaný  už  oĎ  jeho prenatálneho  veku.  Tomatické  faktory  Śú 
ovplyvňované vývojom ľuĎŚtva a životnými poĎmienkami  jeĎinca. GeŚtačný vek, pôroĎná hmotnoŚť 
a pôroĎná Ďĺžka patria meĎzi záklaĎné charakteriŚtiky kažĎého novoroĎenca. 
čonoŚený novoroĎenec váži priemerne 3200 gramov, novoroĎenci Ś hmotnoŚťou poĎ 2500 gramov 
Śú  označovaní  ako  novoroĎenci  Ś nízkou  pôroĎnou  hmotnoŚťou  a novoroĎencov  naĎ  4000  gramov 
označujeme  ako  hypertrofických.  Qo  pôroĎe  naŚtáva  fyziologický  pokleŚ  hmotnoŚti  o 100  až  300 
gramov (5]10 %). _novu naĎobuĎnutie hmotnoŚti naŚtáva Ďo 2 týžĎňov.

Qriemerná  hoĎnota  pôroĎnej  Ďĺžky  novoroĎenca  je  50,5  cm  pre  chlapcov  a 49,9  cm  pre  Ďievčatá. 
QočaŚ prvého roku výška vzraŚtie aŚi o polovicu pôroĎnej Ďĺžky, v Ďruhom roku Śa zväčší o 12 cm za 
rok, Ďo piatich rokov aŚi o 7 cm za rok a neŚkôr o 5 až 6 cm ročne až Ďo pubertálneho veku.

Qri  poŚuĎzovaní  a meraní Ďĺžky  a hmotnoŚti môžeme použiť  rôzne  fyzikálne metóĎy. Oa poŚúĎenie 
inĎiviĎuálneho  raŚtu  a vývinu  používame  vlaŚtné  normy,  priemerné  hoĎnoty  zíŚkané  vyšetrením 
väčšieho Śúboru zĎravých Ďetí. Oormy zíŚkame pomocou Ďvoch matematicko]fyzikálnych ŚpôŚobov: 
zíŚkaním priemerných hoĎnôt a ŚmeroĎajnou oĎchýlkou alebo hoĎnotením percentilovou metóĎou. 
Oa  záklaĎe  zíŚkaných  úĎajov  zo  štatiŚtického  vyhoĎnotenia  veľkých  Śkupín  Ďetí  vzniknú  tabuľky
a Ďiagramy. Vabuľky Ś vypočítaným tzv. Śkóre ŚmeroĎajnej oĎchýlky (ŚmeroĎajnej Ďeviácie; TčT čiže 
_ Śkóre)  využívajú  metóĎu  priemeru  a ŚmeroĎajnej  oĎchýlky.  TmeroĎajná  oĎchýlka  je  mierou 
rozptylu  Śkúmaného  znaku  v Śúbore  okolo  priemeru  a uváĎza  o  koľko  Śa  môžu  hoĎnoty  líšiť  oĎ 
priemeru,  aby  Śa  ešte  poklaĎali  za  normálne.  HoĎnoty  mimo  tohto  rozptylu  Śa  poklaĎajú  za 
poĎpriemerné alebo naĎpriemerné. 

Oa  ĎlhoĎobé  ŚleĎovanie  raŚtu  používame  raŚtové/hmotnoŚtné  Ďiagramy  vyjaĎrené  v percentilovej 
Śieti (1).

Qercentilová metóĎa je metóĎou na poŚúĎenie Śomatických ukazovateľov. čaný rozmer vyjaĎrujeme 
v percentuálnych  hoĎnotách  primeraných  určitému  veku  (hoĎnota  3.,  16.,  25.,  50.,  75.,  84.,  97. 
percentilov  alebo  Śa  uváĎza  celé  číŚlo  10  a 90  namieŚto  16  a 84.  Qercentilová  metóĎa  vycháĎza 
z hoĎnotenia  Śúboru Ďetí, pričom na  jeĎnej  Śtrane graf/tabuľka  začína najnižšími hoĎnotami  znaku 
a na  Ďruhej  Śtrane  končí  najvyššími  hoĎnotami  ŚleĎovaného  znaku.  Sozpätie  3.]97.  percentilu 
zoĎpoveĎá hoĎnote priemeru ±2 Śigmy. KažĎé pohlavie má Śvoje tabuľky.

GeŚtačný týžĎeň ovplyvňuje vývoj jeĎinca a jeho Śomatické faktory. ZeĎci už ĎlhoĎobo porovnávajú 
výŚleĎky vývinu jeĎinca na rôznych mieŚtach Śveta (2, 3, 4). Zšeobecne uznávané normy komplexne 
uváĎzajú  grafy  poĎľa  Fentona  z roku  2003  a 2013  (5,  6).  ČaŚová  aktualizácia,  ktorej  úĎaje  boli 
zozbierané  z rokov  1991]2007,  bola  publikovaná  v apríli  2013.  Túbor  Ďetí  tvorilo  3  986  456 
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novoroĎencov v rozpätí oĎ 20. geŚtačného týžĎňa po ĎonoŚených jeĎincov. Váto vzorka bola zložená 
len  zo  zĎravých  jeĎincov  z Oemecka,  AuŚtrálie,  KanaĎy,  Tpojených  štátov  amerických,  ValianŚka 
a UkótŚka  (6).  Cieľom  vytvorenia  Fentonových  grafov  bolo  zjeĎnotenie  raŚtových  a hmotnoŚtných 
kriviek  Ś raŚtovými  štanĎarĎmi  Tvetovej  zĎravotnej  organizácie  ([HP)  a na  preŚnejšie  vyjaĎrenie 
geŚtačného týžĎňa (6). 

Qatçqìál a mçtoåìka
TleĎovanú  Śkupinu  tvorilo  2331  novoroĎencov  prijatých  na  Oeonatologickú  kliniku  intenzívnej 
meĎicíny  LekárŚkej  fakulty  Xniverzity  KomenŚkého  v BratiŚlave  (OKIN  LF  XK)  v rokoch  2012]2016 
(n=2331). 

Zybrané  Śomatické  znaky  (pôroĎná  hmotnoŚť/gramy,  pôroĎná  Ďĺžka/centimetre,  geŚtačný 
vek/týžĎeň)  Śme zíŚkali  retroŚpektívnou analýzou z prepúšťacích Śpráv novoroĎencov. Oa analýzu a 
Śumarizáciu úĎajov Śme použili kontingenčné tabuľky a grafy. Cieľom našej práce bolo zíŚkané úĎaje 
porovnať Ś hmotnoŚtnými a raŚtovými krivkami poĎľa Fentona z roku 2013 (6). UtatiŚticky Śme Śúbor 
Ďát Śpracovávali v programe NicroŚoft Excel. 

[ýrlçåky
TleĎovaný  Śúbor  tvorilo  2331  novoroĎencov,  z  toho  preĎčaŚne  naroĎených  bolo  1061  a 1270 
ĎonoŚených novoroĎencov (priemerná pôroĎná hmotnoŚť: chlapci ^ 2645,2 g, Ďievčatá ^ 2443,79g; 
priemerná  pôroĎná  Ďĺžka:  chlapci  ^ 45,82  cm,  Ďievčatá  ^ 44,71  cm;  Śpontánny  pôroĎ  ^ 1282 
novoroĎencov, pôroĎ  ciŚárŚkym  rezom ^1049 novoroĎencov). SozĎelenie poĎľa  zreloŚti  a pohlavia 
uváĎza Vab. 1. 

Xaâ. 1: SozĎelenie novoroĎencov poĎľa zreloŚti
Śkratky: g. t. ^ geŚtačný týžĎeň

Uozåçlçnìç novoqoåçnãov poåľa zqçlortì
Rçåonorçní novoqoåçnãì Fonorçní novoqoåçnãì

hranične zrelí
(≥36+6]<37 

g. t.)

ľahko 
nezrelí 

(≥31]<36 g. 
t.)

veľmi 
nezrelí 

(≥27]<31 g. 
t.)

extrémne 
nezrelí     

(<27 g. t.)

pôroĎ 
v termíne  
(≥37]<41 g. 

t.)

pôroĎ po 
termíne 
(≥41 g. t.)

Dëlapãì 93 255 155 88 691 77
Fìçväatá 65 226 113 66 451 51
Vpolu 158 481 268 154 1142 128

Qri Ďetailnej analýze Śúboru hypertrofických novoroĎencov naĎ 97. percentil pre vek a pohlavie poĎľa 
Fentona  Śme  ziŚtili  72  hypertrofických  novoroĎencov  (v  8  prípaĎoch  bol  potvrĎený  ĎiabeteŚ 
mellituŚ/geŚtačný ĎiabeteŚ u matky). 

Qri Ďetailnej analýze Śúboru prenatálne hypotrofických novoroĎencov poĎ hoĎnotu 3. percentil pre 
vek a pohlavie poĎľa Fentona Śme ziŚtili 71 hypotrofických novoroĎencov (v 6 prípaĎoch mala matka 
závažnú  hypertenziu;  v 7  prípaĎoch  ^ viacploĎová  graviĎita;  v 3  prípaĎoch  ^ nikotinizmuŚ matky).
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Fìrkurìa
Qrenatálny  vývoj  je  významné  obĎobie  života  človeka.  Zývoj  novoroĎenca  môže  byť  ŚpreváĎzaný 
rôznymi  komplikáciami,  čo  Śa  oĎzrkaĎlí  na  jeho  zĎraví  a vybraných  Śomatických  faktoroch  ako  je 
hmotnoŚť a výška. 

Fentonové  grafy  vyjaĎrujú  vzájomnú  záviŚloŚť meĎzi  pôroĎnou  hmotnoŚťou  a výškou  a  geŚtačným 
vekom novoroĎenca a náŚleĎne Śú rozĎelené poĎľa pohlavia (6).

_íŚkané  úĎaje  pôroĎnej  hmotnoŚti  a pôroĎnej  Ďĺžky  Śme  porovnali  Ś hmotnoŚtnými  a raŚtovými 
krivkami poĎľa Fentona z roku 2013. _iŚtili Śme, že obe grafické znázornenia Śa vzájomne prekrývajú. 
OeziŚtili  Śme  výrazné  rozĎiely  v hoĎnotách  ŚleĎovaných  parametrov.  QreĎpoklaĎáme,  že  zíŚkaný 
výŚleĎok  je Ďaný  tým,  že poĎklaĎom na vypracovanie grafov poĎľa „Fentona“ boli úĎaje  zíŚkané aj 
z európŚkej populácie novoroĎencov. QotvrĎili  Śme rozĎiel v hoĎnotách pôroĎnej hmotnoŚti a Ďĺžky 
meĎzi pohlaviami.

Sizikové  faktory  môžu  poĎŚtatne  ovplyvniť  vývin  jeĎinca.  SaŚt  ploĎu  počaŚ  vnútromaternicového 
vývinu  ovplyvňuje  množŚtvo  faktorov:  genetická  výbava  kažĎého  jeĎinca,  raŚová  a nároĎnoŚtná 
príŚlušnoŚť, vonkajšie  faktory proŚtreĎia (žiarenie, Śociálne pomery),  zo Śtrany matky (životoŚpráva, 
výživa,  zloženie  Śtravy,  ochorenie  matky  ^ ĎiabeteŚ  mellituŚ,  chronické  ochorenie  pľúc,  obličiek, 
pečene, málokrvnoŚť, ĎlhoĎobá meĎikamentózna  liečba, návykové  látky ^ cigarety, alkohol, Ďrogy), 
zo Śtrany ploĎu (chromozómové anomálie, viac ploĎová graviĎita, infekcia, hormóny, rozĎielne krvné 
Śkupiny a Sh  faktor),  zo  Śtrany placenty (príliš malá placenta, neĎoŚtatočná  funkcia,  znížený príŚun 
kyŚlíka, vitamínov a živín).

Z našej  práci  Śme  analyzovali  výŚkyt  niektorých  rizikových  faktorov:  nikotinizmuŚ,  hypertenzia, 
geŚtačný  ĎiabeteŚ  a ĎiabeteŚ  matky,  ktoré  by  mohli  byť  príčinou  rozvoja  závažnej  prenatálnej 
hypertrofie  alebo  hypotrofie.  Oaše  ziŚtené  výŚleĎky  výŚkytu  rizikových  faktorov  prenatálnej 
hypertrofie  Śa  Śtotožňujú  Ś najčaŚtejšími  príčina  jej  vzniku  (7).  Z našom  Śúbore  prenatálne 
hypertrofických  novoroĎencov  naĎ  97.  percentil  pre  vek  a pohlavie  poĎľa  Fentona  Śme  zo  72 
novoroĎencov  potvrĎili  v  8  prípaĎoch  ĎiabeteŚ  mellituŚ/geŚtačný  ĎiabeteŚ  u matky.  GeŚtačný 
ĎiabeteŚ  mellituŚ  vzniká  najčaŚtejšie  na  rozhraní  Ďruhého  a tretieho  trimeŚtra.  Z krvi  je  prítomné 
normálne  množŚtvo  inzulínu  Ś poŚtupom  tehotenŚtva  Śa  Śťažuje  jeho  ŚchopnoŚť  uplatnenia  Śa  pri 
prechoĎe  glukózy  z krvi  Ďo  buniek.  Qríčinou  je  zvyšovanie  hlaĎiny  tehotenŚkých  hormónov,  ktoré 
proĎukuje  placenta.  OaĎmerný  preŚtup  glukózy  cez  placentu  ŚpôŚobuje  Śtimuláciu  tvorby  inzulínu 
u ploĎu.  Ttav  metabolickej  kompenzácie  matky  Ś ĎiabeteŚ  mellituŚ  počaŚ  tehotenŚtva  výrazne 
ovplyvňuje raŚt ploĎu.

Qri Ďetailnej analýze Śúboru prenatálne hypotrofických novoroĎencov poĎ hoĎnotu 3. percentilu pre 
vek a pohlavie poĎľa Fentona Śme ziŚtili 71 hypotrofických novoroĎencov, v 6 prípaĎoch mala matka 
závažnú  hypertenziu,  v 7  prípaĎoch    išlo  o  viacploĎovú  graviĎita  a  v 3  prípaĎoch  matka  počaŚ 
tehotenŚtva  fajčila viac ako 20 cigariet Ďenne. Fajčenie  tehotnej ženy ovplyvňuje negatívne vývoj a 
zĎravie  ploĎu,  a  to  priamo  tranŚplacentárnym  prenoŚom  chemických  ŚubŚtancií,  nikotínu,  ako  aj 
nepriamo  nepriaznivými  zmenami  fyziologických  funkcií  buĎúcej  matky,  preĎovšetkým  zníženou 
ĎoĎávkou kyŚlíka Ďo placenty Ś možnoŚťou hypoxie ploĎu. OaŚtáva to v ĎôŚleĎku pevného viazania 
CP2 na  hemoglobín, čo  zabraňuje  prenášaniu  kyŚlíka  (8).  Hypertenzia  matky  ovplyvňuje  veľkoŚť 
prietoku krvi cez placentu. 

Ziaceré štúĎie poukázali na to, že fajčenie tehotnej ženy zvyšuje riziko Śpontánneho potratu a to až o 
28%, ako aj preĎčaŚného pôroĎu. četi fajčiacich matiek majú nižšiu pôroĎnú hmotnoŚť (8), pričom tu 
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exiŚtuje negatívna korelácia Ś intenzitou fajčenia. Z priemere jeĎna cigareta Ďenne znižuje hmotnoŚť 
novoroĎenca  približne  o  12  gramov,  t.  j.  fajčenie  16  cigariet  Ďenne  veĎie  k  zníženiu  pôroĎnej 
hmotnoŚti Ďieťaťa aŚi o 200 gramov (9). Z tomto Śmere je najškoĎlivejšie fajčenie v Ďruhom a treťom 
trimeŚtri, čo poukazuje na význam ukončenia fajčenia ešte na začiatku tehotenŚtva. ZroĎené chyby 
novoroĎencov Śú čaŚtejšie v porovnaní Ś nefajčiarkami, úmerne množŚtvu vyfajčených cigariet matky 
počaŚ tehotenŚtva.

OajpreŚnejšie  porovnanie  hoĎnôt  Śomatických  charakteriŚtík  novoroĎenca  by  bolo  na  záklaĎe 
Ďiagramov a kriviek pre Ďanú krajinu vzhľaĎom na množŚtvo rozĎielov meĎzi krajinami, vo výžive ako 
aj meĎzi  raŚami  a  kontinentmi.  Z ŚúčaŚnoŚti  využívame  grafy,  ktoré  vznikli  na  záklaĎe  Śpracovania 
úĎajov oĎ viac ako 3,5 milióna zĎravých novoroĎencov z 3 kontinentov a zo 6 krajín. Z buĎúcnoŚti by 
Śme  chceli  vypracovať  ŚlovenŚké  štanĎarĎy,  ktoré  by  najlepšie  vyjaĎrovali  reálnu  charakteriŚtiku 
naroĎených novoroĎencov.

_oznam použìtçj lìtçqatúqy-
1. Košťalová L, KovácŚ L, (EĎŚ.) YvoĎ Ďo peĎiatrie.1. vyĎanie. BratiŚlava, Xniverzita KomenŚkého 

v BratiŚlave, 2005: 1]144.
2. Tchack]OielŚen  L,  NølgaarĎ  Ch,  TørenŚen  VhorkilĎ  IA,  GreiŚen  G,  NichaelŚen  KF.  Tecular 

Change in Tize at Birth from 1973 to 2003: Oational čata from čenmark. PbeŚity 2006; 14(7): 
1257]1263

3. PĎlinĎ Z, HaglunĎ B, Qakkanen N, PtterblaĎ PlauŚŚon  Q. čeliverieŚ, motherŚ  anĎ  newborn 
infantŚ in TweĎen, 1973]2000. VrenĎŚ in obŚtetricŚ aŚ reporteĎ to the TweĎiŚh NeĎical Birth 
SegiŚter. Acta PbŚtet Gynecol TcanĎ. 2003; 82(6): 516]28.

4. Tkjaerven S, GjeŚŚing HK, Bakketeig LT. Birthweight by geŚtational age in Oorway. Acta PbŚtet 
Gynecol TcanĎ 2000; 79(6): 440]9. 

5. Fenton SV. A new growth chart for preterm babieŚ: BabŚon anĎ BenĎa'Ś chart upĎateĎ with 
recent Ďata anĎ a new format. BNC QeĎiatricŚ 2003; 3:13. 

6. Fenton SV, Kim, HJ. A ŚyŚtematic review anĎ meta]analyŚiŚ to reviŚe the Fenton growth chart 
for preterm infantŚ. BNC QeĎiatricŚ 2013; 13: 59. 

7. Brucknerová  I.  Oeonatology.  Timple  &  EaŚy,  Qart  1.  BratiŚlava,  Xniverzita  KomenŚkého 
v BratiŚlave, 2014: 1]145.
GenĎer,  [omen,  anĎ  the  Vobacco  EpiĎemic: 9.  Qregnancy  anĎ  QoŚtpartum  Tmoking 
CeŚŚation. 175]188. www.who.int/tobacco/publicationŚ/genĎer/en_tfi_genĎer_women_
pregnancy_poŚtpartum_Śmoking_ceŚŚation.pĎf.

8. [alĎ OJ, HackŚhaw AK. Cigarette Śmoking: An epiĎemiological overview. Br NeĎ Bull. 1996; 
52(1): 3]11

www.who.int/tobacco/publications/gender/en_tfi_gender_women_


| 49

10. [yužìtìç aãçluláqnçj åçqmálnçj matqìx v pqoãçrç 
qçkonstqukãìç pqrníka

Qaqtìna Dëotáqová
(všeobecné lekárŚtvo, 5. ročník)

Ukoliteľ: NXčr. Nartin Boháč, Qh.č, NHA, FEBPQSAT
Klinike plaŚtickej, rekonštrukčnej a eŚtetickej chirurgie LF XK a XO BratiŚlava

Zvoå
Zeľká  čaŚť  rekonštrukcií  prŚníka  u žien,  ktoré  poĎŚtúpili  maŚtektómiu  Śa  uŚkutočňuje  pomocou 
expanĎér/implantátu. Vento ŚpôŚob rekonštrukcie, vyžaĎuje ĎoŚtatočné množŚtvo kvalitného tkaniva 
pacientky,  na  prekrytie  expanĎéru/implantátu.  Qacientky  ktoré  poĎŚtúpili  maŚtektómiu  majú 
väčšinou neĎoŚtatok vlaŚtného plnohoĎnotného tkaniva na prekrytie  vklaĎnaého implantátu.  

Acelulárna  Ďermálna  matrix  (AčN)  Ślúži  ako  ďalšia  protektívna  vrŚtva  pri  expanĎer/implantát 
rekonštrukciách  najmä  ako  výŚtuha  Ďolného  pólu  rekonštruovaného  prŚníka.  _abezpečuje  vyššiu 
bezpečnoŚť, Śkracuje Ďobu expanzie expanĎéru a zlepšuje eŚtetický výŚleĎok rekonštrukcie.  AčN je 
kožný štep allogénneho alebo xenogénneho pôvoĎu,    zbavený akýchkoľvek buniek Ďarcu proceŚom 
Ďe]epiĎermizácie  a Ďecelularizácie  zároveň  Śo  zachovaním  extracelulárnej  Ďermálnej matrix  (ECN). 
Qo  implantácii  Śa  matrix  Śpráva  ako  výŚtuha  je  revaŚkularizovaná  a oŚíĎlená mezenchýmovými  a 
enĎotelovými bunkami pacienta. AčN bola označená za najvýznamnejšiu inováciu, ktorá má vplyv na 
rekonštrukciu pomocou implantátov za poŚleĎné roky.(1)

Z našej  štúĎii,  Śme  analyzovali  pooperačné  výŚleĎky  a inkorporáciu  AčN  z hiŚtologického  hľaĎiŚka, 
pripravenej  novou  metóĎou  u 22  pacientok  (26  prŚníkov).  Qacientky  poĎŚtúpili  v našej  štúĎii 
ĎvojĎobú rekonštrukciu prŚníka, najprv Ś aplikáciou expanĎéru a náŚleĎne Ś výmenou za implantát. 

Qatçqìál a mçtoåìka
Z  štúĎii  boli  ŚleĎované  pacientky,  ktoré  poĎŚtúpili  rekonštrukciu  prŚníka  pomocou 
expanĎér/implantátu a AčN v obĎobí 16 meŚiacov na Klinike plaŚtickej,  rekonštrukčnej a eŚtetickej 
chirurgie LF XK a XO BratiŚlava. TúčaŚne bola realizovaná hiŚtologická analýza všetkých  perioperačne 
zíŚkaných vzoriek AčN   pri  výmene expanĎéru za  implantát na YŚtave hiŚtológie a embryológie LF 
XK.   Hlavný operatér bol NXčr. Nartin Boháč, Qh.č, NHA,  FEBPQSAT. Boli  použité výlučne AčN 
z Centrálnej  tkanivovej  banky  (CVB).  UtúĎia  bola  Śchválená  etickou  komiŚiou  XOB  Sužinov 
(XHB/006/2015/NB).  Zšetci  pacienti,  ktorí  tvoria  poĎklaĎ  pre  štúĎiu  boli  plne  informovaní  o jej
charaktere,  jej účelovoŚti a náŚleĎne poĎpíŚali  informovaný ŚúhlaŚ. Klinická štúĎia  je zaregiŚtrovaná 
na ClinicalVrialŚ.gov (OVC02835781)

Informácie  o pacientoch  Ďo  štúĎie,  zahŕňajúce  oŚobné  úĎaje  a  operačný  reŚp.  pooperačný 
management Śme zíŚkali zo  zĎravotnej Ďokumentácie. 

AčN  bola pripravená Centrálnou tkanivovou bankou Kliniky popálenín  a rekonštrukčnej chirurgie LF 
XK    a  XO  BratiŚlava.  CVB  vyvinula  novú metóĎu  Ďecelularizácie  allogénnej  čerŚtvo  zíŚkanej,  alebo 
zmrazenej  Ďermy  oĎ  mŕtvych  Ďarcov.  Utepy  boli  zíŚkané  a Śpracované  poĎľa  štanĎarĎných 
operačných preĎpiŚov CVB. 
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Pperácie boli vykonané v celkovej aneŚtézii. Z prvej Ďobe operácie, bol operačný príŚtup cez jazvu po 
maŚtektómii  Ś jej  ŚúčaŚnou  excíziou.  Qokračujúc  Ś ĎiŚekciou  poĎkožného  prieŚtoru,  ktorý  Śiaha 
kauĎálne  až  po  novonaplánovanú  Śubmammárnu  ryhu  preĎoperačne  zaznačenú  na  koži  pacientky 
Śúmerne  poĎľa  ĎruhoŚtranného  prŚníka.  IĎentifikáciou  ŚpoĎného  okraju  veľkého  prŚného  Śvalu 
/muŚculuŚ  pectoraliŚ  major  a jeho  náŚleĎnou  mobilizázia/elevácia  Śa  vytvorí  prieŚtor  pre  vloženie 
expanĎéru/implanátu.  AčN  je  všitá  na  ŚpoĎný  okraj  elevovaného  veľkého  prŚného  Śvalu  a jej  
ĎiŚtálny okraj  je fixovaný k hruĎnej Śtene v buĎúcej inframammárnej ryhe. _ laterálneho príŚtupu bol 
vložený  Ďo    vzniknutého  prieŚtoru  prázĎny  expanĎer    (Nentor,  Irvine,  California/XTA).    Qomocou 
magnetickej navigácie a značenia cez expanĎérový port bol expanĎér injekčne plnený  fyziologickým 
roztokom Ďo takej miery, ako povoľovalo kožné tkanivo. čopĺňanie expanĎéru ďaľej pokračovalo ako 
ambulantný zákrok.  

čruhá Ďoba operácie výmena expanĎéru za  implantát bola vykonaná, po úŚpešnej expanzii  tkaniva 
rekonštruovaného  prŚníka  na  požaĎovanú  veľkoŚť.  QríŚtup  bol  opäť  cez  jazvu  po  preĎcháĎzajúcej 
operácii. QočaŚ operácie boli oĎobraté vzroky plnej hrúbky tkanív na biopŚiu z implantovanej AčN. 

[ýrlçåky
_ 22 pacientiek, 18 poĎŚtúpilo unilaterálnu rekonštrukciu prŚníka, 4 pacientky poĎŚtúpili bilaterálnu 
rekonštrukciu.  Vri  pacientky,    ktoré  poĎŚtúpili  bilaterálnu  rekonštrukciu,  poĎŚtúpili  kontralaterálnu 
profylaktickú  maŚtektómiu  Ś okamžitou  rekonštrukciou.  PŚtatné  pacientky    boli  po  primárnej 
maŚtektómii pre karcinóm prŚníka  Ś náŚleĎnou aĎjuvantnou  liečbou,  rekonštrukciu mohli poĎŚtúpiť 
po  2  rokoch  trvajúcej  remiŚii  ochorenia.  Qriemerný vek  pacientok  v čaŚe  operácie  bol  48  rokov. 
OajmlaĎšia pacientka mala 30 rokov a najŚtaršia 69. Qriemerný operačný čaŚ prvej Ďoby unilaterálnej 
rekonštrukcie   bol 79 minút  (v  rozmeĎzí 60 minút   až 105 minút). Qriemerná celková veľkoŚť AčN 
použitej  pri  jeĎnom  prŚníku  bola  273  cm2 (v  rozmeĎzí  155  až  665  cm2).  Qriemerné  naplnenie 
expanĎéru prŚníka bolo 389 ml (v rozmeĎzí 155 až 690 ml). Qriemerné obĎobie výmeny expanĎéru za 
implantát bolo 5,9 meŚiacov (v rozmeĎzí oĎ 3 Ďo 12 meŚiacov). Qriemerné ŚleĎovanie pacientiek po 
vložení AčN bola 12.6 meŚiaca (v rozmeĎzí 4 až 21 meŚiacov). 

Z našom Śúbore Śme zaznamenali komplikácie u troch pacientok, ktoré vyžaĎovali Ďaľšiu intervenciu, 
2x Śa vyŚkytla  infekcia a 1x Ďefigurácia expanĎéru. Komplikácie v zmyŚle tvorby Śerómu, hematómu 
alebo kapŚulárnej kontraktúry, migrácii implantátu Śme nepozorovali.  

Qrvým  10  pacientkam  bola  implantovaná  AčN  bazálnou  membránou  naliehajúc  na  expanĎér. 
PŚtatným pacientkam bola AčN aplikovaná bazálnou membránou Śmerom k poĎkožnému tkanivu.
_ hiŚtologického  hľaĎiŚka  nebol  ziŚtený  rozĎiel  v penetrácii  ciev  AčN  vzhľaĎom  na  jej  orientáciu 
a vzťahu bazálnej membrány

Z  kontrolných  vzorkách  AčN  z  CVB  boli  prítomné  nepraviĎeľné  zväzky  kolagénových  vlákien, 
retikulárna  vrŚtva  ĎermiŚ  ale  bez  prítomnoŚti  akýchkoľvek  buniek  alebo  ciev.  NikroŚkopickou 
analýzou  vzoriek  zíŚkaných  biopŚiou  počaŚ  výmeny  expanĎéru  za  implantát,  bola  potvrĎená 
inkorporácia  AčN  Ďo  okolitého  poĎkožného  tkaniva  bez  prítomnoŚti  imunitnej  reakcie.  Iba  veľmi 
malé množŚtvo lymfocytov bolo prítomných v blízkoŚti novovytvorených ciev.  Cievna novotvorba Śa 
ŚúŚtreďévala  prevažne  na  periférii.  ImunohiŚtochemicky  bola  potvrĎená  prítomnoŚť  enĎotelových 
buniek aj v centrálnejšej čaŚti AčN u jeĎnej pacientky a taktiež aj prítomnoŚť lymfatických ciev. Aj po 
Ďlhšom obĎobí vykazovala AčN prítomnoŚť kolagénových zväzkov.
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Fìrkurìa
Qrimárnym  cieľom  našej  štúĎie  bolo  overiť  využitie  allogénnej  AčN pripravenej  v CVB  v ĎvojĎobej 
rekonštrukcii prŚníka. Oaša štúĎia zahŕňala 22 pacientok a 26 zrekonštruovaných prŚníkov za čaŚové 
obĎobie 1.5  roka.  Kohorta pacientok bola menšia v porovnaní  Ś oŚtatnými  štúĎiami,  kĎe používajú 
komerčne pripravené AčN.(2,3)

Qri použití AčN Śme ziŚtili ŚpojitoŚť Ś väčším peroperačým expanzným objemom a Śkrátením obĎobia 
expanzie expanĎéru. Vieto ziŚtenia Śa zhoĎujú Śo ziŚteniami  iných štúĎii, ktoré používajú komerčne 
pripravené AčN.(4]6) Oízky výŚkyt infekčných komplikácii v našej štúĎii  3,8% nie je v zhoĎe Ś vyššími 
inciĎenciami (2,7), ktoré vykazujú zahraničné štúĎie používajúce komerčne pripravené AčN. Vaktiež 
Śa  v našej  štúĎii  nepotvrĎili  vyššie  inciĎencie  iných  pooperačných  komplikácii  ako  Śú  tvorba 
hematómu, Śerómu, kapŚulárnej kontraktúry ani migrácia implantátu.

AčN  umožňuje  chirurgovi  lepšiu  kontrolu  pozície  pri  vklaĎaní  expanĎéru/implantátu,  hlavne 
v inframammárnej  ryhe, umožňuje  tiež  vytvoriť  ptotický  charakter Ďolného pólu  rekonštruovaného  
prŚníka. Vakto prekrytý expanĎér/implantát je oĎolnejší voči extrúzii(8), menej hmatateľný, viĎteľný 
a eŚtetický výŚleĎok je taktiež zlepšený. Aj keď používanie AčN preĎŚtavuje efektívny proŚtrieĎok pre 
plaŚtického/rekonštrukčného  chirurga,  práca  Ś  ňou  Śi  vyžaĎuje  určitú  ŚkúŚenoŚť,  aby  Śa  ĎoŚiahli 
požaĎované výŚleĎky.  ExiŚtujú  iŚté oĎporúčania vycháĎzajúce  z klinickej  praxe, ktoré môžu pomôcť 
vyhnúť  Śa  prípaĎným  pooperačným  komplikáciám.  ČaŚtejšie  pooperačné  komplikácie  boli 
zaznamenané  u morbíĎne  obéznych pacientok,    pacientok  ktoré  poĎŚtúpili  ráĎioterapiu,  alebo 
u pacientok, ktoré fajčia a to v zmyŚle ohrozenia cievneho záŚobenia laloku.  

Z našej  štúĎii, bola hiŚtologickou analýzou potvrĎená prítomnoŚť veľkého počtu  fibroblaŚtov ako aj 
proceŚ  neovaŚkularizácie,  avšak  neboli  morfologicky  prítomné  známky  rejekcie.  Oaše  ziŚtenia  Śú 
poĎobné  výŚleĎkom  publikovaných  BullockŚom.  BullockŚ  iĎentifikoval  krvné  cievy  a živé  bunky 
prítomné  v AčN po  7 meŚiacoch oĎ  implantácie(9)  _ experimentov  na  zvieratách,  je  Ďobre  známy 
proceŚ revaŚkularizácie a bunkovej infiltrácie AčN, ktorý je záviŚlý oĎ typu použitej AčN. _atiaľ však 
nie mnoho štúĎií, ktoré by prinášali poĎobné informácie o integrácii AčN u ľuĎí. Z našej štúĎii Śme 
tiež  Ďokázali  u  jeĎinej  pacientky  prítomnoŚť  lymfatických  ciev  v AčN  7  meŚiacov  po  implantácii. 
Cheburino et  al.  a aj  [ong et  al.  vo  Śvojich  štúĎiach na potkanoch  ziŚtili,  že vývoj  krvných ciev  je 
aŚociovaný  Ś tvorbou  ciev  lymfatických.(10,11)    `iaĎne  štúĎie  neboli  Śchopné  Ďoteraz  preukázať 
lymfangiogenézu u ľuĎí. 

Qrimárnym  cieľom  našej  štúĎie  bolo  objektívne  zhoĎnotiť  výŚleĎky  použitia  AčN  pripravenej  CVB 
v rekonštrukcii  prŚníka  pomocou  implantátu.  Váto  štúĎia  je  jeĎnou  z prvých,  ktorá  hoĎnotí 
bezpečnoŚť a efektívnoŚť AčN pripravenej novou metóĎou v rekonštrukcii prŚníka. _iŚtené výŚleĎky 
potvrĎili bezpečnoŚť a efektívnoŚť novej nami použitej AčN. 

Oaša  štúĎia  bola  poĎporená  ZEGA  grantom  č.  1/0297/14  z NiniŚterŚtva  školŚtva,  veĎy,  výŚkumu 
a športu TlovenŚkej Sepubliky

_oznam použìtçj lìtçqatúqy-
1. OahabeĎian  N].  Acellular  Ďermal  matriceŚ  in  primary  breaŚt  reconŚtruction: 

principleŚ,conceptŚ, anĎ inĎicationŚ. QlaŚt SeconŚtr Turg 2012;130:44T^53T.
2. ForŚberg CG, Kelly čA, [ooĎ BC, et al. AeŚthetic outcomeŚ of acellular Ďermal matrix intiŚŚue 

expanĎer/implant]baŚeĎ breaŚt reconŚtruction. Ann QlaŚt Turg 2014;72(6):T116]20.



52 | 

3. _hong V, Vemple]Pberle C, Hofer TP, et al. Vhe Nulti Centre CanaĎian Acellular čermalNatrix 
Vrial  (NCCAV):  ŚtuĎy  protocol  for  a  ranĎomizeĎ  controlleĎ  trial  in  implant]baŚeĎ 
breaŚtreconŚtruction. VrialŚ 2013;14:356.

4. Lanier TV, [ang Eč, Chen JJ, et al. Vhe effect of acellular Ďermal matrix uŚe on complication 
rateŚ in tiŚŚue expanĎer/implant breaŚt reconŚtruction. Ann QlaŚt Turg 2010;64:674]678.

5. BinĎingnavele Z, Gaon N, Pta KT, et al. XŚe of acellular caĎaveric ĎermiŚ anĎ tiŚŚueexpanŚion 
in poŚt] maŚtectomy breaŚt reconŚtruction. J QlaŚt SeconŚtr AeŚthet Turg2007;60:1214]8.

6. Oamnoum  Jč.  ExpanĎer/implant  reconŚtruction  with  Allo] čerm:  recent  experience. 
QlaŚtSeconŚtr Turg 2009;124:387]94.

7. Chun ]T, Zerma K, SoŚen H, et al. Implant]baŚeĎ breaŚt reconŚtruction uŚing acellular Ďermal 
matrix anĎ the riŚk of poŚtoperative complicationŚ. QlaŚt SeconŚtr Turg 2010;125:429]36.

8. _ienowicz  SJ,  Karacaoglu  E:  Implant]baŚeĎ  breaŚt  reconŚtruction  with  allograft.  QlaŚt 
SeconŚtr Turg 2007;120:373^381.

9. BullockŚ  JN.  čermACELL:  a  novel  anĎ  biocompatible  acellular  Ďermal  matrix  in  tiŚŚue 
expanĎer anĎ implant]baŚeĎ breaŚt reconŚtruction. Eur J QlaŚt Turg 2014;37(10): 529]538.

10. Cherubino  N,  Qellegatta  I,  Vamborini  F,  et  al.  Evaluation  of  lymphangiogeneŚiŚ  in 
acellularĎermal matrix. InĎian J QlaŚt Turg 2014;47(3):318]24.

11. [ong  AK,  Tchonmeyr  B,  Tingh  Q,  et  al.  HiŚtologic  analyŚiŚ  of  angiogeneŚiŚ  anĎ 
lymphangiogeneŚiŚ in acellular human ĎermiŚ. QlaŚt SeconŚtr Turg 2008;121(4):1144]52.



| 53

11. Amnìotìã mçmâqanç ãovçqìnê åçéçãtr ìn patìçntr wìtë 
oqâìtal anå çpìâulâaq lçrìonr

Rçoéytor Qavqìr
(General meĎicine, 5. ]ear)

TuperviŚor: aŚŚoc. prof. Ngr. NXčr. FurĎová Alena, Qhč., NQH, NTc
čepartment of Pphthalmology, ComeniuŚ XniverŚity in BratiŚlava

Kntqoåuãtìon
Amniotic membrane (AN), or amnion, iŚ the innermoŚt layer of the three]layereĎ fetal membrane. It 
conŚiŚtŚ of  a  Śingle  layer of  cuboiĎal  to  columnar epithelium,  a  thick baŚement membrane anĎ an 
avaŚcular Śtromal matrix.1, 2, 5

Vhe  uŚe  of  live  fetal  membrane  waŚ  firŚt  noteĎ  in  ophthalmology  by  če  Soth  in  1940  with 
unfavorable outcome.  Tince  then, AN tranŚplantation  (ANV) haŚ been uŚeĎ aŚ  a  temporary  tiŚŚue 
banĎage or permanent graft for variouŚ corneal anĎ conjunctival Śurface reconŚtructionŚ: pterygium, 
bulbar  conjunctival  reconŚtruction,  Śymblepharon,  cunjuctivochalaŚiŚ,  perŚiŚtent  corneal  epithelial 
Ďefect with  or without  ulceration,  partial  or  total  limbal  Śtem  cell  Ďeficiency,  chemical  or  thermal 
burnŚ, TtevenŚ ] JohnŚon ŚynĎrome, bullouŚ keratopathy anĎ banĎ keratopathy. 1, 2, 5

Vhe  baŚement  membrane  component  of  amniotic  membrane  iŚ  Śimilar  in  compoŚition  to  the 
conjunctiva, where both contain  laminin,  fibronectin, anĎ collagen type  IZ anĎ ZII. For  thiŚ  reaŚon, 
current theory ŚuggeŚtŚ that the baŚement membrane actŚ aŚ a ŚubŚtrate, which enhanceŚ epithelial 
cell migration, attachment, anĎ Ďifferentiation.1, 2

In  aĎĎition,  amniotic  membrane  inhibitŚ  Śtromal  inflammation  by  inĎucing  inflammatory  cell 
apoptoŚiŚ.1,  2,  5 AlŚo,  it  reĎuceŚ  pain6 anĎ  corneal  neovaŚcularization  by  the  preŚence  of 
antiangiogenic proteinŚ in AN.5, 7 Furthermore, the Śtromal matrix incluĎeŚ of a unique protein that 
reŚtrainŚ  tranŚforming  growth  factor  (VGF)]β Śignaling,  which  ŚuppreŚŚeŚ  myofibroblaŚt 
Ďifferentiation of normal fibroblaŚtŚ anĎ therefore reĎuceŚ Ścar formation. VhiŚ action aŚŚiŚtŚ healing 
for  conjunctiva  reconŚtruction,  epithelial  ĎefectŚ,  anĎ  Śtromal  ulceration.  Finally,  there  iŚ  lack  of 
rejection aŚ a reŚult of the low immunogenicity of the tiŚŚue. 1, 2

Currently, in practice there are two important methoĎŚ for preparing anĎ Śtoring the membrane. Vhe 
firŚt  methoĎ  applieŚ  freezing  of  cleaneĎ  freŚh membrane  at  −80  °C  in  either  phoŚphate]buffereĎ 
Śaline  in  ĎimethylŚulphoxiĎe  (QBT  čNTP) or  in  Eagle'Ś  Ninimum  EŚŚential  NeĎium  (NEN)  with 
glycerol. Vhe  ŚeconĎ methoĎ  uŚeŚ  freeze  Ďrying  of  the membrane  anĎ  rehyĎration  before  uŚe.  In 
aĎĎition, Ďeveloping countrieŚ uŚe freŚh unpreŚerveĎ membrane. VhiŚ iŚ uncommon in the [eŚtern 
countrieŚ Ďue to Śtrict  lawŚ requiring HIZ, hepatitiŚ B, C, anĎ HVLZ teŚtŚ on the Ďonor Śerum at the 
time  of  obtaining  the membrane  anĎ  the  HIZ  teŚt  repeateĎ  6 monthŚ  later  to  cover  the winĎow 
perioĎ. VhiŚ haŚ aŚ a reŚult of membrane quarantine for 6 monthŚ. 3

In thiŚ report we analyze the inĎicationŚ anĎ moŚt frequent uŚe of ANV.
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Qatçqìalr anå mçtëoår
SetroŚpective  analyŚiŚ  of  all  patientŚ  who  unĎerwent  amniotic  membrane  tranŚplantation  at  the 
čepartment of Pphthalmology Faculty of NeĎicine anĎ XO BratiŚlava Ďuring yearŚ 2013 ^ 2016 were 
incluĎeĎ. ANV waŚ uŚeĎ in variouŚ ocular Śurface abnormalitieŚ in patientŚ with perŚiŚtent epithelial 
ĎefectŚ, anĎ patientŚ in whom the integrity of the eye waŚ vulnerable by acciĎent anĎ conŚervative 
meĎical care haŚ been unable to Śtabilize the conĎition.

[e uŚeĎ three techniqueŚ, after retro bulbar or general aneŚtheŚia:

a) Pnlay technique] AN waŚ placeĎ on the ocular Śurface aŚ a temporary tiŚŚue banĎage for one to 
two weekŚ  anĎ  then  it  waŚ  cleareĎ  away.  VhiŚ  way  we  increaŚeĎ  epithelialization  anĎ  ĎecreaŚeĎ 
inflammation Ďue to AN'Ś biological propertieŚ. VhiŚ reŚulteĎ  in faŚter wounĎ healing  in conĎitionŚ 
varying from acute burnŚ to acute herpetic keratitiŚ.

b) Inlay technique] AN waŚ uŚeĎ aŚ a permanent graft for membrane ŚubŚtitution.

FirŚtly, ĎebriŚ from the baŚe of the wounĎ waŚ removeĎ. Vhen AN waŚ Śewn in with interrupteĎ 10]0 
Oylon ŚutureŚ with epiŚcleral biteŚ arounĎ the limbuŚ. Vhe baŚement membrane waŚ facing outwarĎŚ 
(epithelial  ŚiĎe  up).  Nultiple  layerŚ  of  AN  were  uŚeĎ  to  treat  Ďeep  corneal  ulceration  anĎ  Śmall 
corneal  perforationŚ.  TubŚequently,  a  banĎage  contact  lenŚ waŚ  put  in  place,  anĎ  ĎiŚcarĎeĎ  after 
epithelialization.

c)  Inlay  anĎ  onlay  technique] we  combineĎ  the  two  techniqueŚ  to  attain  the  moŚt  beneficial 
outcome, eŚpecially in Śignificant ĎiŚorĎerŚ aŚ in extenŚive corneal ulceration.

[e  evaluateĎ  the  inĎicationŚ  of  amniotic  membrane  tranŚplantation,  attaineĎ  the  number  of 
tranŚplantŚ,  failureŚ,  anĎ  re]tranŚplantation  of  the  membrane  anĎ  calculateĎ  the  percentage 
frequency of ANV for each ocular ĎiŚeaŚe.

Uçrultr
In a group of 91 patientŚ, women formeĎ the preĎominant number of patientŚ, 48 women =52.8%, 
verŚuŚ 43 maleŚ who maĎe the 47.2 % of the patientŚ. Vhe left eye waŚ affecteĎ in 50 patientŚ (54.9 
%).  Vhe  moŚt  common  ocular  ĎiŚorĎer  that  leaĎ  to  ANV  waŚ  corneal  ulcer  conŚiŚting  41%  of  all 
ĎiŚorĎerŚ.  Vhe  reŚt  with  ĎeŚcenĎing  orĎer  were:  bullouŚ  keratopathy  (16%),  ulcer  after  herpetic 
keratitiŚ (9%),  injury or wounĎ penetration (7%), ulcerŚ cauŚeĎ by pareŚiŚ of facial nerve (7%), Śicca 
ŚynĎrome  (6%),  non]wettable  Śpot  (4%),  ectropium anĎ  trichiaŚiŚ  (3%),  conĎition  after  exciŚion  of 
infiltrating baŚal cell carcinoma (2%), anĎ poŚt]raĎiation keratitiŚ (2%). (Fig. 1, Fig. 2)  

Vo a large extenĎ, favorable prognoŚiŚ waŚ Śeen when an unĎamageĎ, intact Śurface epithelium haŚ 
formeĎ on ocular  Śurface with  reĎuceĎ  inflammation.  In  general,  20% of  the patientŚ  requireĎ  re]
tranŚplantation of AN moŚtly Ďue to complicationŚ anĎ infectionŚ.
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Hìê. 1  InĎicationŚ  for  amniotic  membrane  tranŚplantation  in  91  patientŚ  at  the  čept.  of 
Pphthalmology

Hìê. 2 Qercentage of inĎicationŚ in patientŚ with amniotic membrane tranŚplantation at the čept. of 
Pphthalmology
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Fìrãurrìon
OowaĎayŚ, ANV  iŚ unĎoubteĎly approveĎ anĎ applieĎ by ocular  Śurface  ŚurgeonŚ. ConŚiĎering  the 
reŚilient anĎ eaŚy to uŚe tiŚŚue, the non]intraocular techniqueŚ, anĎ the lack of rejection Ďue to low 
immunogenicity,  iŚ  an  aĎvantageouŚ,  attractive,  anĎ  favorable  Śurgical  option  in  ocular 
reconŚtruction.  Vhe intraoperative anĎ poŚtoperative complicationŚ are inŚignificantly low, 10 anĎ the 
chance of contamination iŚ conŚiĎerably reĎuceĎ Śince it conŚiŚtŚ of nonŚpecific, antimicrobial effectŚ 
againŚt viruŚeŚ anĎ bacteria. 8 AlŚo, it waŚ clinically ŚupporteĎ that the bactericiĎal effect of AN can 
be  prolongeĎ  by  Śoaking  it with  antibioticŚ, which  effectively  eliminate  pathogenŚ  aŚ  in  infectiouŚ 
keratitiŚ.7

AN  haŚ anti]cicatricial  activity which  preventŚ  necroŚiŚ  anĎ  Ścarring  formation.8 It  alŚo  ĎecreaŚeŚ 
inflammation of  the ocular  Śurface by ŚuppreŚŚing certain  inflammatory cytokineŚ. VhuŚ, when the 
AN  Śtroma  iŚ  applieĎ, polymorphonuclear  anĎ mononuclear  cellŚ  attach  on  it  very  quickly, which 
inĎuceŚ inflammatory cell apoptoŚiŚ, making it uŚeful for treating acute chemical burnŚ. 6, 8  Noreover, 
ANV waŚ  founĎ  to act aŚ a pain  relief  in  treating chemical burnŚ, painful bullouŚ keratopathy, anĎ 
pain arouŚeĎ at the time of irraĎiation therapy for ocular tumorŚ. 6, 7

Vhe choice between uŚing onlay anĎ inlay technique, or even both combineĎ, alwayŚ ĎepenĎŚ on the 
current  conĎition. Pnlay  technique  iŚ  inĎicateĎ  in  conĎitionŚ  varying  from acute  thermal/chemical 
burnŚ to acute herpetic keratitiŚ, whereaŚ inlay technique iŚ inĎicateĎ in perŚiŚtent epithelial ĎefectŚ, 
corneal ulceration or covering ĎefectŚ  following exciŚion of conjunctival  tumorŚ.4 It waŚ  founĎ that 
inlay methoĎ enhanceŚ wounĎ cloŚure by  inĎucing aĎjacent  recipient epithelial  cellŚ Ďrift onto  the 
AN 8. AlŚo, it ĎifferentiateŚ theŚe epithelial cellŚ  into conjunctival anĎ corneal epithelial cellŚ. 8 Vhe 
uŚe  of  both  inlay  anĎ  onlay,  alŚo  calleĎ  ŚanĎwich  technique, iŚ  the moŚt  favorable methoĎ  with 
topmoŚt  ŚucceŚŚ  rateŚ  (65%]80%). 4 Here  the  onlay  AN  preŚerveŚ  the  inlay  AN,  anĎ  ŚupportŚ  itŚ 
epithelialization,  anĎ  iŚ  inĎicateĎ  in  Śignificant  ĎiŚorĎerŚ  of  the  ocular  Śurface  Śuch  aŚ  Ďeep  anĎ 
extenŚive corneal ulceration. 4

ANV accompliŚhment iŚ ĎetermineĎ by the unĎerlying problem, 9 anĎ early ANV haŚ higher ŚucceŚŚ
rateŚ.4 Applying  AN  early  iŚ  funĎamental  in  treating  inflammation  anĎ  reĎucing  the  riŚk  of 
Ďevelopment  of  perŚiŚtent  epithelial  Ďefect  anĎ  Ścarring.  11 Even  though  itŚ  uŚe  in  ocular 
reconŚtructionŚ  continueŚ  to  expanĎ,  ĎiŚorĎerŚ  of  the  cornea  are  one  of  the  moŚt  common 
inĎicationŚ  of  ANV,  accounting  for  41%  of  our  caŚeŚ.  AN  iŚ  clinically  applieĎ  aŚ  a  baŚement 
membrane  ŚubŚtitute  in  patientŚ with  perŚiŚtent  epithelial  ĎefectŚ  both with  anĎ without  corneal 
ulceration.  SegarĎleŚŚ  of  the  variouŚ  conŚervative  anĎ  Śurgical  techniqueŚ,  treating  corneal  ulcerŚ 
remainŚ a challenging taŚk for ophthalmologiŚtŚ. In general, minor epithelial leŚionŚ recover without 
any complicationŚ, except if they are untreateĎ or maltreateĎ. In Śuch caŚeŚ, they can leaĎ to corneal 
ulceration, ĎeŚcemetocele, or even perforation.4 ANV can benefit from the inĎuction of ptoŚiŚ of the 
upper eyeliĎ to reĎuce itŚ expoŚure by the uŚe of Botox injection,4 or by temporary tarŚorrhaphy to 
confine the liĎ fiŚŚure in patientŚ with inŚufficient blinking.7

Vhe  hopeful  anĎ  encouraging  reŚultŚ  of  ANV  have  ŚettleĎ  it  aŚ  an  important  treatment  of  ocular 
Śurface  leŚionŚ.  For  thiŚ  reaŚon,  aĎvancementŚ  have  been maĎe  available  for  a more  convenient, 
Śimple, anĎ acceŚŚible operation  for  the patient.  Tuch  improvementŚ are  technological progreŚŚ  in 
tiŚŚue  hanĎling,  new  conŚerving  formŚ  like  the  low]heat  ĎehyĎrateĎ  AN,  anĎ  the  Śuture]leŚŚ 
treatmentŚ with fibrin glue.10
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Donãlurìon
Amniotic membrane iŚ a funĎamental choice for covering anĎ treating Śeveral ocular Śurface leŚionŚ 
when  conŚervative methoĎŚ  of  treatment  fail.12 It  iŚ moŚtly  inĎicateĎ  in  the  treatment  of  corneal 
ulcer.  AĎĎitionally,  it  promoteŚ  epithelialization  anĎ  ĎecreaŚeŚ  inflammation  which  preventŚ  the 
proceĎure of a more complicateĎ anĎ complex treatment, Śuch aŚ keratoplaŚty.12

Furthermore, early application of amniotic membrane iŚ crucial in ŚucceŚŚfully healing Śevere ocular 
inflammation,  whereaŚ  Ďelaying  the  proceĎure  can  reŚult  in  Ďevelopment  of  perŚiŚtent  corneal 
epithelial Ďefect. [ith early treatment, we ĎiminiŚh the chanceŚ of Ścarring anĎ irreverŚible chronic 
changeŚ in the eye. 11
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12. [ýrlçåky tónovçj auåìomçtqìç pqì qôznyãë typoãë 
koãëlçáqnçj ìmplantáãìì

Tçtçq Cuäçk
(všeobecné lekárŚtvo, 5. ročník)

Tpoluautor: Ďoc. NXčr. _uzana Kabátová, CTc.

Ukoliteľ: Qrof. NXčr. Nilan Qrofant, CTc.
Klinika otorinolaryngológie a chirurgie hlavy a krku LF XK a XOB

Zvoå 
QoĎľa    Tvetovej  zĎravotníckej organizácie  trpí  celoŚvetovo  poruchou  Śluchu 360 miliónov  ľuĎí  a 32 
miliónov z nich Śú Ďeti.¹ Hluchotu možno Ďefinovať na záklaĎe prahového tónového auĎiogramu ako 
poruchu Śluchu, pri ktorej je priemer prahov pre čiŚté tóny na rečových frekvenciách 500 Hz, 1000 Hz 
a  2000  Hz  väčší  ako  90^95  ĎB  na  lepšie  počujúcom  uchu.  Oa  záklaĎe  prahového  tónového 
auĎiogramu  Śa  rozlišujú  Ďva  Ďruhy  hluchoty:  1.  úplná  hluchota  (nepercipuje  žiaĎne  zvuky)  a  2. 
praktická hluchota (percipuje zvuky Ś vyŚokou intenzitou najčaŚtejšie Ś frekvenciou 250 Hz, 500 Hz a 
1000 Hz).²

Etiológia hluchoty je veľmi peŚtrá. QoĎľa etiopatogenézy rozlišujeme Ďva záklaĎné Ďruhy hluchoty ^
vroĎenú  (ĎeĎičnú)  a  zíŚkanú  v rôznych  obĎobiach  života.  _íŚkaná  hluchota  môže  vzniknúť  počaŚ 
vývoja ploĎu, pri pôroĎe, v ranom ĎetŚtve alebo aj v ĎoŚpeloŚti.³ 

Z tejto  práci  Śme  analyzovali  výŚleĎky  u  pacientov,  ktorých  obojŚtranná  ťažká  porucha  Śluchu  až 
hluchota  bola  riešená  pomocou  kochleárneho  implantátu  (KI).  KI je  elektronické  zariaĎenie,  ktoré 
umožňuje  pacientovi  vnímať  zvukové  informácie  væaka priamej  elektrickej  Śtimulácii  Śluchového 
nervu v kochlei.  Implantát Śa ŚklaĎá z vonkajšej a vnútornej čaŚti. NeĎzi vonkajšie čaŚti patrí rečový 
proceŚor,  mikrofón  a vyŚielacia  cievka.  Z Ďnešnej  Ďobe  væaka malým qozmçqom rú tìçto äartì 
umìçrtnçnè za uãëom paãìçnta. Qrijímač,  vnútorná  čaŚť  KI, je  chirurgicky  implantovaná  Ďo  šupiny 
Śpánkovej  koŚti.  _ prijímača  Śú  veĎené  elektróĎy  Ďo  kochlei  a elektrické  Śignály  vycháĎzajúce 
z elektróĎ Śtimulujú nervové zakončenia Śluchového nervu. Tluchový nerv veĎie tieto Śignály æalçj po 
Śluchovej Ďráhe až Ďo Śluchových centier, kĎe Śú rozoznávané ako zvukový vnem.4

Qatçqìál a mçtoåìka
Z Śúbore bolo 248 nepočujúcich, ktorí Śú v trvalej ŚtaroŚtlivoŚti Kliniky otorinolaryngológie a chirurgie 
hlavy a krku LFXK a XOB v BratiŚlave a mali implantovaný KI oĎ firmy NeĎ]El (implantáty C40, C40+, 
QulŚar, Tonata, Concerto) alebo Cochlear (implantáty OucleuŚ). Z pooperačnom obĎobí Śú užívatelia 
KI praviĎelne ŚleĎovaní. Efekt kochleárnej implantácie Śa vyšetruje vo voľnom poli. Zyšetrenie Śluchu 
vo  voľnom  poli  prebieha  v mieŚtnoŚti,  ktorá  je  zvukovo  izolovaná  a neĎocháĎza  v nej  k oĎrazom 
zvuku.  Ako  Śtimul  z reproĎuktorov  Śa  používa  tón  Ś frekvenciou  250] 6000  Hz  alebo  reč  (Ślovná 
auĎiometria).  Tluch  je  vo  voľnom  zvukovom  poli  vyšetrovaný  binaurálne.  Vo  umožňuje  vyšetrenie 
prahu  Śluchu  a prahu  porozumenia  aj  Ś  KI.²  Zo  vyšetrovanom  Śúbore  pacientov  Śme  ŚleĎovali 
výŚleĎky prahových hoĎnôt tónovej auĎiometrie na frekvenciách: 250 Hz, 500 Hz, 1000 Hz, 2000 Hz, 
4000 Hz, 6000 Hz a Ślovnej  auĎiometrie  (Śtimul  60 ĎB a šum 40 ĎB,  reŚp. maximálna ĎiŚkriminácia 
reči). Oa vyhoĎnotenie Śa použili výŚleĎky tónovej a rečovej auĎiometrie po uplynutí 1, 3 a 5 rokov oĎ 
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zaveĎenia KI. Xmožnilo to porovnať efekt KI v čaŚe a ŚleĎovať Ďo akej miery zlepšil Ďaný KI počutie 
a porozumenie reči a tým aj kvalitu života.

[ýrlçåky
Cieľom práce bolo porovnať    výŚleĎky prahovej  tónovej a rečovej auĎiometrie u pacientov, ktorým 
bol implantovaný jeĎen z Ďvoch typov KI a ziŚtiť, ktorý z implantátov prináša vyšší benefit pacientovi. 
Qo  prvom  roku  používania  KI Śme  neziŚtili  štatiŚticky  významné  rozĎiely  meĎzi  uveĎenými  typmi 
implantátov pri vyšetrení prahu Śluchu pomocou prahovej tónovej auĎiometrie vo voľnom poli. Qo 3 
rokoch používania KI bol prah Śluchu u pacientov Ś implantátom NeĎel na frekvenciách 500]6000Hz 
nižší v rozŚahu 1,6]5,2ĎB oproti pacientom Ś implantátom oĎ firmy Cochlear, po 5 rokoch Śa rozĎiel 
zmenšil  najmä  na  frekvencii  6000  Hz.  Qri  vyšetrení  rečovou  auĎiometriou  pacienti  Ś implantátmi 
NeĎel ĎoŚiahli lepšie porozumenie reči vo všetkých ŚleĎovaných obĎobiach. Konkrétne pri vyšetrení 
porozumenia  reči  v šume  (Śtimul  60  ĎB  a šum  40  ĎB)  v  1.  roku  po implantácii  bolo  porozumenie 
lepšie  o 4,5%  ,  v 3.  roku  o 10,6%  a v 5.  roku  o 7,8%  oproti  výŚleĎkom  rečovej  auĎiometrie 
u používateľov Ś implantátom OucleuŚ.

Iqaé 1: ZýŚleĎky tónovej auĎiometrie ] Cochlear

Iqaé 2- ZýŚleĎky tónovej auĎiometrie ] NeĎel
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Iqaé 3: ZýŚleĎky rečovej auĎiometrie oboch typov KI

Fìrkurìa
Oapriek  tomu  že  naše  výŚleĎky  prahovej  tónovej  a  rečovej  auĎiometrie  vo  voľnom  poli  vyšli 
v proŚpech  KI  oĎ  firmy  NeĎ]El,  treba  brať  Ďo  úvahy  vyŚokú  variabilitu  v rámci  nami  ŚleĎovaných 
Śkupín.  Qorucha  Śluchu  užívateľov  KI  v porovnávaných  Śkupinách  mala  rôznu  etiopatogenézu,  pri 
zíŚkaných poruchách Śluchu boli rozĎiely v Ďĺžke jej trvania. SozĎielny bol aj vek v čaŚe implantácie u 
Ďetí Ś vroĎenými poruchami Śluchu. Vieto faktory majú vplyv na výŚleĎok kochleárnej implantácie, čo 
potvrĎili aj mnohí iní autori zahraničných štúĎií.

_ávçq
ZýŚleĎky  kochleárnej  implantácie v našom Śúbore potvrĎzujú  vyŚokú kvalitu všetkých  kochleárnych 
implantátov  používaných  na  Klinike  otorinolaryngológie  a chirurgie hlavy  a krku  LFXK  a XOB 
v BratiŚlave a ich prínoŚ u pacientov Ś obojŚtrannou ťažkou poruchou Śluchu až hluchotou. Efekt KI je 
veľmi  variabilný,  záviŚí  oĎ  mnohých  faktorov  a  priĎružených  poŚtihnutí.  Z tejto  práci  Śa  neziŚtili 
výrazné rozĎiely meĎzi jeĎnotlivými typmi implantátov NeĎel a OucleuŚ.

_oznam použìtçj lìtçqatúqy -
1. Anonym.,  čeafneŚŚ  anĎ  hearing  loŚŚ,  [HP,  2017  www.who.int/meĎiacentre/factŚheetŚ 

/fŚ300/en/
2. Kabátová _., Qrofant N. a kol., AuĎiológia, GraĎa QubliŚhing a.Ś. 2012
3. Jakubíková J. a kol., četŚká auĎiológia 0 ] 4 roky, Tlovak AcaĎemic QreŚŚ 2006
4. Cooper H., Cochlear ImplantŚ: A Qractical GuiĎe, 1nĎ EĎition. LonĎon, [hurr QubliŚherŚ 1991

www.who.int/mediacentre/factsheets
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13. Donêçnìtal aânoqmalìtìçr oé éaãç ìn nçwâoqnr
Noukouvìtakì Qaqìa

(general meĎicine, 4th year)

TuperviŚor: AŚŚoc. prof. NXčr. Brucknerova IngriĎ, Qhč.
Oeonatal čepartment of IntenŚive NeĎicine, BratiŚlava

Kntqoåuãtìon 
Congenital ĎiŚorĎer iŚ a conĎition exiŚting at or before birth regarĎleŚŚ of cauŚe. VhoŚe characterizeĎ 
by  Śtructural  ĎeformitieŚ  are  termeĎ  "congenital  anomalieŚ"  anĎ  involve  ĎefectŚ  in  a  Ďeveloping 
fetuŚ.  Any  ŚubŚtance  that  cauŚeŚ  birth  ĎefectŚ  iŚ  known  aŚ  a  teratogen.  Tome  ĎiŚorĎerŚ  can  be 
ĎetecteĎ before birth through prenatal ĎiagnoŚiŚ (Ścreening) (1, 2). Cleft lip, cleft lip anĎ palate, anĎ 
iŚolateĎ  cleft  palate,  are  collectively  termeĎ  oral  cleftŚ  anĎ  are  the  moŚt  common  congenital 
anomalieŚ  of  the  heaĎ  anĎ  the  neck  (2.1  per  1000  live  birthŚ).  Environmental  anĎ  genetic  factorŚ 
have been  implicateĎ aŚ  cauŚeŚ  (3, 4). Qrenatal maternal uŚe of  tobacco anĎ alcohol may  increaŚe 
riŚk. Having one affecteĎ chilĎ increaŚeŚ riŚk of having a ŚeconĎ affecteĎ chilĎ. TynĎromic oral cleftŚ 
(PCŚ) are thoŚe preŚent in patientŚ with recognizeĎ congenital ŚynĎromeŚ or with multiple congenital 
anomalieŚ. Are typically cauŚeĎ by chromoŚome abnormalitieŚ anĎ ĎefineĎ aŚ monogenic ŚynĎromeŚ. 
OonŚynĎromic  (iŚolateĎ)  PCŚ  are  thoŚe  preŚent  in  patientŚ  without  aŚŚociateĎ  anomalieŚ  or 
Ďevelopmental  ĎelayŚ.  A  number  of  Ďifferent  gene mutationŚ  can  cauŚe  the  phenotype,  incluĎing 
mutationŚ  of  Śome  of  the  geneŚ  that  are  involveĎ  with  ŚynĎromic  PCŚ,  which  ŚuggeŚtŚ  there  iŚ 
Śignificant overlap between ŚynĎromic anĎ nonŚynĎromic PCŚ (5). Nicrognathia iŚ a term for a lower 
jaw that iŚ Śmaller than normal anĎ may occur in more than 700 genetic ŚynĎromeŚ. In Śome caŚeŚ, 
the jaw iŚ Śmall enough to interfere with the infant'Ś feeĎing, often correctŚ itŚelf Ďuring growth (6). 
Qierre Sobin Śequence iŚ a common manifeŚtation of micrognathia characterizeĎ by a X]ŚhapeĎ cleft 
Śoft palate anĎ upper airway obŚtruction cauŚeĎ by gloŚŚoptoŚiŚ, conĎuctive hearing loŚŚ may alŚo be 
preŚent. Agnathia, congenital abŚence of the conĎyloiĎ proceŚŚ anĎ ŚometimeŚ the coronoiĎ proceŚŚ, 
the ramuŚ, anĎ partŚ of the manĎibular boĎy iŚ a Śevere malformation. Vhe manĎible ĎeviateŚ to the 
affecteĎ  ŚiĎe,  reŚulting  in  Śevere  maloccluŚion;  the  unaffecteĎ  ŚiĎe  iŚ  elongateĎ  anĎ  flatteneĎ. 
AbnormalitieŚ of the external, miĎĎle, inner earŚ, temporal bone, parotiĎ glanĎ, maŚticatory muŚcleŚ, 
anĎ facial nerve often coexiŚt (4). TynĎromeŚ to be conŚiĎereĎ incluĎe agnathia]holoproŚencephaly, 
otocephaly,  a  Śevere  form  of  cerebrocoŚtomanĎibular  ŚynĎrome,  anĎ  Ivemark  ŚynĎrome  (1). 
Congenital  facial  paralyŚiŚ  iŚ  uncommon, may  cauŚe  multiple  problemŚ  for  the  newborn,  Śuch  aŚ 
Ďifficulty with nurŚing anĎ incomplete eye cloŚure. If ĎoeŚ not reŚolve, it may affect the chilĎ’Ś future 
Śpeech, expreŚŚionŚ of emotion, anĎ maŚtication. Congenital facial paralyŚiŚ iŚ claŚŚifieĎ aŚ traumatic 
or  Ďevelopmental,  unilateral  or  bilateral,  anĎ  complete  or  incomplete  (pareŚiŚ)  (7). 
FacioŚcapulohumeral  muŚcular  ĎyŚtrophy  iŚ  a  ĎiŚorĎer  characterizeĎ  by  muŚcle  weakneŚŚ  anĎ 
waŚting (atrophy). VhiŚ conĎition getŚ itŚ name from the muŚcleŚ that are affecteĎ moŚt often: thoŚe 
of  the  face  (facio]),  arounĎ  the  ŚhoulĎer  blaĎeŚ  (Ścapulo]),  anĎ  in  the  upper  armŚ  (humeral).  Vhe 
ŚignŚ  anĎ  ŚymptomŚ  of  facioŚcapulohumeral  muŚcular  ĎyŚtrophy  uŚually  appear  in  aĎoleŚcence. 
However,  the  onŚet  anĎ  Śeverity  of  the  conĎition  varieŚ  wiĎely.  NilĎer  caŚeŚ  may  not  become 
noticeable  until  later  in  life,  whereaŚ  rare  Śevere  caŚeŚ  become  apparent  in  infancy  or  early 
chilĎhooĎ  at  birth,  infantŚ  preŚent  with  facial  Ďiplegia,  however,  lateral  gaze  iŚ  intact.  Later  in 
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chilĎhooĎ,  ĎiŚtal  progreŚŚive  myopathy  ĎevelopŚ.  Intelligence  anĎ  life  Śpan  are  normal  anĎ  the 
Śpectrum of ĎiŚability iŚ broaĎ (8).

Qatçqìalr anå mçtëoår
SetroŚpective analyŚiŚ of patient ĎocumentŚ aĎmitteĎ to Oeonatal čepartment of IntenŚive NeĎicine 
in 2012]2016 with the aim to form a group of patientŚ with viŚible congenital abnormality of face, to 
finĎ  information  about  confirmation  of  ĎiagnoŚiŚ  (prenatal/poŚtnatal),  to  analyze  patientŚ’ other 
abnormalitieŚ anĎ the influence of face abnormalitieŚ to poŚtnatal aĎaptation.

Uçrultr
AnalyŚiŚ of our reŚultŚ iŚ preŚent in Vab. 1.

Xaâ. 1 CharacteriŚticŚ of patientŚ
AbbreviationŚ: Śpont. ^ ŚpontaneouŚ, g ^ gramŚ, cm ^ centimeterŚ

ãëìlå
Ro

matuqìty
(ê. w.)

âìqtë 
wçìêët 
âìqtë 

lçnêtë 

çrtaâlìrëmçnt 
oé åìaênorìr éaãç åçéoqmìtìçr otëçq anomalìçr 

portnatal 
ãomplìãatìonr

pre]
natal

poŚt]
natal

1 37 
CeŚarean 
Śection 

2270 g
46 cm

 ]complete left 
cheilognathopalatoŚchiŚiŚ

] hyperpigmentation of 
Ścrotum
] reŚpiratory 
inŚufficiency

2 26 
CeŚarean 
Śection 

965 g
29 cm

 ]cleft of harĎ anĎ Śoft 
palate 
]unilatelar cleft of lip

] infection 

3 37
Śpont.

2260 g
45 cm

 ]bilateral 
cheilognathopalatoŚchiŚiŚ
]microphtalmia

] hypoplaŚia of vermiŚ 
cerebelli
] interventricular Śeptal 
Ďefect in heart
] ŚuŚpicion for Qatau 
ŚynĎrome
] polyĎactylia, 
malformation of 
genitalŚ
] reŚpiratory 
inŚufficiency

4 34+2
CeŚarean 
Śection

1970 g
43 cm

 ] cleft of Śoft palate
] coloboma of eyeliĎ 
] microŚtomia, hypomimia
] micrognathia

] Ďeformation of upper 
extremitieŚ, 
] narrowing of hearing 
canal
] braĎycarĎia

5 41
Śpont.

3000 g
49 cm

 ] bilateral
cheilognathopalatoŚchiŚiŚ

] ĎiabeteŚ mellituŚ
] reŚpiratory 
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inŚufficiency 
] feeĎing problemŚ

6 35
CeŚarean 
Śection 

2040 g
45 cm

 ] bilateral  
cheilognathopalatoŚchiŚiŚ

] tetralogy of Fallot
] anemia
] hypoŚpaĎia
] ventricular Śeptal 
Ďefect
] reŚpiratory 
inŚufficiency

7 39
CeŚarean 
Śection

2760 g
49 cm

 ] hypoplaŚia of muŚculuŚ 
orbiculariŚ oriŚ anĎ 
muŚculuŚ ĎepreŚor labii 
inferior
] aŚymmetry of lower lip

] ŚtenoŚiŚ of aortic 
iŚthmuŚ
] hyperfixation of 
ĎuoĎenum
] omphalocele
] foramen ovale 
appertum 
] poŚtnatal hypotrophy 

8 38
Śpont.

2130 g
44 cm

 ] bilateral 
cheilognathopalatoŚchiŚiŚ
] central protruŚion of harĎ 
anĎ Śoft palate of lip
] microcephaly

] Ďeformity of ear
] ventricular Śeptal 
Ďefect
] reŚpiratory problemŚ

9 41
Śpont.

2840 g
48 cm

 ] bilateral  
cheilognatopalatoŚchiŚiŚ
] abŚent ophalmic bulbuŚ 
] hypoplaŚtic orbita
] keratopathy,
lagophtalmuŚ
] intraretinal hemorrhageŚ
] hyperplaŚtic iriŚ
] ĎyŚgeneŚiŚ of cornea
] lack of lower palpebral

] oligohyĎramnion
] hypoxic]iŚchemic 
encephalopathy
] ŚiĎeropenic anemia
] chronic ĎyŚpepŚia
] reŚpiratory 
inŚufficiency

10 38
Śpont.

2650 g
47 cm

 ] left complete  
cheilognathopalatoŚchiŚiŚ 
] ĎacryoaĎenitiŚ

] čown ŚynĎrome
] hypotonic ŚynĎrome
] feeĎing problemŚ
] interventricular Śeptal 
Ďefect 

11 40
CeŚarean 
Śection

2000 g
45 cm

 ] meĎial  
cheilognathopalatoŚchiŚiŚ
] one common naŚal 
opening
] microcephaly 

] Qatau ŚynĎrome 
] cyŚt in brain 
] polyĎactylia, 
ŚynĎactylia
] malformation of 
annuŚ
] ĎuctuŚ arterioŚuŚ
] reŚpiratory problemŚ
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12 34
CeŚarean 
Śection

2920 g
48 cm

 ]left 
cheilognathopalatoŚchiŚeŚ
]acute purulent 
conjuctivitiŚ

] polyĎactylia
] aŚymmetric genitalŚ, 
ageneŚiŚ of left kiĎney
] carĎiac ĎyŚrhythmia

13 37
Śpont.

3050 g
48 cm

 ] bilateral  
cheilognathopalatoŚchiŚiŚ
] ĎyŚplaŚia of right part of  
maxilla
] cleft of right eye

] prematurity

14 41
Śpont.

3470 g
51 cm

 ] complete  
cheilognathopalatoŚchiŚiŚ
] protruŚion, rotation of  
premaxilla

] interventricular Śeptal 
Ďefect
] braĎycarĎia
] reŚpiratory 
inŚufficiency

Fìrãurrìon
Vhe  moŚt  common  congenital  abnormality  of  face  in  our  group  of  patientŚ  waŚ 
cheilognathopalatoŚchiŚiŚ (93 %) which iŚ an expecteĎ finĎing becauŚe it appearŚ in 2.1 per 1000 live 
birthŚ (5). Exept from oral cleftŚ, other congenital abnormalitieŚ of face in our group of patient anĎ 
alŚo in the group of patientŚ ŚtuĎieĎ for the AŚŚiut XniverŚity hoŚpital’Ś reŚearch were microcephaly, 
microŚtomia,  hypomimia,  micrognathia,  keratopathy,  lagophthalmuŚ,  intraretinal  hemorrhageŚ, 
protruŚion anĎ rotation of maxilla (2). Pnly patient number 13 haĎ poŚitive family hiŚtory. It iŚ known 
that the higheŚt inciĎence for all facial anomalieŚ iŚ when family hiŚtory iŚ poŚitive (2). [e preŚumeĎ 
that environmental anĎ genetic factorŚ have been implicateĎ aŚ cauŚeŚ (3). GeŚtational expoŚureŚ to 
alcohol,  cigarette  Śmoking,  ŚteroiĎŚ,  rubella,  anticonvulŚantŚ  anĎ  hypoxia  have  all  been  aŚŚociateĎ 
with cleft palate. AĎvanceĎ paternal age, parental folate Ďeficiency, anĎ hypoxia are aŚŚociateĎ with 
an increaŚeĎ riŚk of cleft lip or palate, aŚ it iŚ mentioneĎ on KoŚowŚki anĎ coauthorŚ article (1). [e 
founĎ  chromoŚomal  abnormalitieŚ,  triŚomy  21  anĎ  ŚuŚpicion  for  Qatau  ŚynĎrome  (which  waŚ  not 
confirmeĎ  becauŚe  parentŚ  ĎiĎn’t  agree  with  genetic  inveŚtigation).  CleftŚ  are  typical  finĎingŚ  in 
newbornŚ with  triŚomieŚ  (4).  Furthermore,  the majority  65 % of  our  patientŚ  haĎ  reŚpiratory  anĎ 
feeĎing problemŚ Ďue to complete cleft of  lipŚ anĎ palate. Pther complicationŚ were conŚequenceŚ 
of aĎĎeĎ congenital abnormalitieŚ. 

[e confirmeĎ what iŚ mentioneĎ in Oeonatology Timple anĎ eaŚy book, that the care for a chilĎ with 
čown ŚynĎrome muŚt be multiĎiŚciplinary, genetic counŚeling, general practitioner for chilĎren anĎ 
aĎoleŚcentŚ, Śurgeon, carĎiologiŚt, neurologiŚt, Śpeech therapiŚt, ophalmologiŚt, otorinolaryngologiŚt 
anĎ  phyŚiotherapiŚt  (4).  QrognoŚiŚ of  all  chilĎren  ĎepenĎŚ  on  character  of  abnormality  a  genetical 
backgrounĎ. Vreatment anĎ care for each chilĎ muŚt be multiĎiŚciplinary (4).

Uçéçqçnãçr-
1. Bruce  N.  Koeppen,  Bruce  A.  Ttanton:  Berne  anĎ  Levy  QhyŚiology,  upĎateĎ  eĎition.  Tixth 

eĎition: 2010: 1]835. 
2. Nilan Buc: BaŚic anĎ Clinical Immunology:. BratiŚlava, ComeniuŚ XniverŚity, 2014: 1]305.
3. ZaŚuĎeva O, NiŚhra HT:  Vextbook of human hiŚtology with  color  atlaŚ  anĎ practical  guiĎe. 

InĎerbir Tingh, Jp NeĎical LtĎ; 8th eĎ. eĎition 2016. 300 pp. 
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4. Brucknerová I. Oeonatology. Timple & EaŚy. Qart 1. BratiŚlava, ComeniuŚ XniverŚity, 2014: 1]
145.

5. KoŚowŚki  VS, [eatherŚ [N, [olfŚwinkel  EN,  SiĎgway  EB.  Cleft  Qalate.  Temin  QlaŚt  Turg 
2012; 26(4): 164]169. 

6. ZenkateŚh  S.  TynĎromeŚ  anĎ  anomalieŚ  aŚŚociateĎ  with  cleft.  InĎian  J  QlaŚt  Turg.  2009; 
42(Tuppl): T51]T55. 

7. Kenneth [  LinĎŚay,  Ian  Bone,  Gerait  Fuller:  Oeurology  anĎ  neuroŚurgery  illuŚtrateĎ.  Fifth 
eĎition, Churchill livingŚtone ElŚevier: 2010: 158]172,.

8. HarŚh  Nohan.  Qathology  quick  review  anĎ  NCRŚ:    BaŚeĎ  on  HarŚh Nohan’Ś  textbook  of 
Qathology Teventh eĎition, fourth eĎition, Jaypee BrotherŚ meĎical publiŚherŚ (Q) LtĎ.: 2015: 
569]589. 
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14. Gvaluatìon oé éaãìal roét tìrruçr ìn åìaênortìãr oé 
oqtëoåontìãr

Slêa Ikçka 
(6th year ĎentiŚtry ŚtuĎent)

TuperviŚor: NXčr. AnĎrej Vhurzo, Qhč
čepartment of PrthoĎonticŚ ComeniuŚ XniverŚity BratiŚlava

Kntqoåuãtìon
In orthoĎonticŚ the primary taŚk of the clinician iŚ to iĎentify the problem anĎ itŚ etiology. Pnly when 
the ĎiagnoŚiŚ iŚ maĎe the treatment planning can be formulateĎ. čiagnoŚiŚ involveŚ the Ďevelopment 
of comprehenŚive anĎ conciŚe ĎatabaŚe, Śufficient to unĎerŚtanĎ patient’Ś problem, in orĎer to fix it

For  the correct ĎiagnoŚiŚ  in orthoĎonticŚ both harĎ anĎ  Śoft  tiŚŚueŚ  are of  great  importance  Śince 
both  typeŚ  of  tiŚŚueŚ  are  able  to  cauŚe  an  orthoĎontic  anomaly.  In  the  paŚt,  harĎ  tiŚŚueŚ  were 
meaŚureĎ by lateral cephalometric x]ray analyŚiŚ, a reliable methoĎ uŚeĎ even nowaĎayŚ. Toft tiŚŚueŚ 
on  the other hanĎ were not eaŚy  to be meaŚureĎ Śince  there were not any  reliable methoĎŚ. Vhe 
evolution of  technology  in meĎicine haŚ  given  the chance  to moĎern orthoĎonticŚ  to upgraĎe  the 
eŚŚential ĎiagnoŚtic toolŚ neeĎeĎ.

Vhe eŚŚential ĎiagnoŚticŚ uŚeĎ  in orthoĎonticŚ are,  the caŚe hiŚtory, the clinical examination of the 
patient  (extraoral,  intraoral,  temporomanĎibular  joint  examination),  the  ŚtuĎy moĎelŚ  in  orĎer  to 
ŚtuĎy them later for treatment planning, facial anĎ intraoral photographŚ of the patient (Śmiling, not 
Śmiling, profile, ¾, anĎ en face view), anĎ raĎiographic imaging or cone beam computeĎ tomography 
Ścan (CBCV) anĎ facial Ścan.

Vhe  noneŚŚential  or  Śupplementary  ĎiagnoŚticŚ  are  ŚpecializeĎ  ĎiagnoŚtic  meaŚureŚ  uŚeĎ  if  the 
Ďoctor ŚuŚpectŚ a certain conĎition anĎ neeĎŚ extra ĎiagnoŚticŚ to confirm.  VheŚe are the ŚpecializeĎ 
raĎiographŚ,  the  electromyographic  examination,  hanĎ  wriŚt  raĎiographŚ  anĎ  Cervical  Zertebrae 
Naturation (CNZ) methoĎ (for eŚtimation of Śkeletal age), CV or NSI ŚcanŚ, enĎocrine or blooĎ teŚtŚ 
anĎ biopŚy.[5]

NeaŚurement  of  the  facial  ŚtructureŚ  before  an  orthoĎontic  treatment  iŚ  unĎoubteĎly  a  very 
important  proceĎure which  contributeŚ  to  the  correct  ĎiagnoŚiŚ of  each  caŚe anĎ  the  appropriate 
treatment planning AccorĎing  to  recent  ŚtatiŚticŚ of  the American AŚŚociation of PrthoĎonticŚ  the 
percentage  of  people  unĎergoing  orthoĎontic  treatment  iŚ  riŚing  every  year.  Vhe  matter  of  the 
“perfect  Śmile”  iŚ  of  high  importance  anĎ  Śince  the  ĎemanĎ  of  the  population  iŚ  riŚing  new 
technologieŚ have been ĎiŚcovereĎ for the beŚt reŚult poŚŚible. In orĎer for thiŚ to happen Śoft tiŚŚue 
meaŚurement  iŚ an integral part of the ĎiagnoŚiŚ in orthoĎonticŚ. [4]

In thiŚ project we are going to evaluate the accuracy of the Śoft tiŚŚueŚ meaŚurement Ďone multiple 
timeŚ anĎ the variability of the reŚultŚ.

Qatçqìalr anå mçtëoår
FirŚt Śtep in Śoft tiŚŚue meaŚurementŚ iŚ to obtain the extraoral facial ŚcanŚ of the patient. VheŚe are 
a Śet of imageŚ taken anĎ later analyzeĎ to meaŚure the ĎiŚtanceŚ of the facial ŚtructureŚ.
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[ith the help of “Anatomage” program the facial ŚcanŚ are analyzeĎ, Śpecific pointŚ are markeĎ by 
the Ďoctor anĎ the between them ĎiŚtanceŚ are meaŚureĎ Ďigitally to achieve integrity.

Before marking of the pointŚ one haŚ to put the facial Ścan in correct poŚition by arranging the  x]x’, 
y]y’ anĎ z]z’ axiŚ. By Ďoing that we make Śure that all meaŚurementŚ have taken place  in a correct 
plane anĎ there iŚ no miŚalignment of the face. 

After, the Ďoctor haŚ to mark the pointŚ on the face. For the Śoft tiŚŚue meaŚurementŚ the following 
pointŚ are eŚŚential:

 Xpper Śoft tiŚŚue profile: a line of the patient’Ś profile extenĎing from trichion until the upper 
lip

 Lower Śoft tiŚŚue profile: a line of patient’Ś profile extenĎing from lower lip until the neck
 Toft Nenton (Ne): locateĎ on the  loweŚt point of chin
 TubnaŚale: locateĎ below the noŚe on the facial miĎline.
 Toft Glabella (G): maximal convexity of the foreheaĎ in Śoft tiŚŚueŚ.
 Vrichion (Vr): the place where the line of hair beginŚ
 Teptum OaŚi FrontaliŚ InferioriŚ (TOFI) : loweŚt point of noŚe
 Toft OaŚion (Oa): the miĎpoint of the Śoft tiŚŚue contour of the baŚe of the naŚal root at the 

level of frontonaŚal Śuture 

Hìêuqç 1 Toft tiŚŚue pointŚ neeĎeĎ for facial meaŚurement (Vrichion,TubnaŚale) [4]
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Hìêuqç 2 Toft tiŚŚue pointŚ neeĎeĎ for facial meaŚurement (Śoft naŚion, ŚubnaŚale, pronaŚale) [3]

Hìêuqç 3 E]plane in relation to upper anĎ lower lip [2]
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[hen  the  marking  of  the  pointŚ  iŚ  finiŚheĎ  the  program  analyzeŚ  the  pointŚ  anĎ  meaŚureŚ  the 
ĎiŚtanceŚ  anĎ  angleŚ  formeĎ between  the  Śoft  tiŚŚueŚ.  Vhe obtaineĎ numberŚ  relate to  important 
angleŚ anĎ ratioŚ preŚent  in the face. VhoŚe are firŚtly the  lower  lip to E]plane (EŚthetic plane) anĎ 
upper lip to E]plane ĎiŚtance. Vhe E]plane iŚ a line Ďrawn from the tip of noŚe to the tip of chin  anĎ 
the cloŚer to the “E” plane the lipŚ are, in Śome caŚeŚ even being anterior to the plane, the lipŚ anĎ
teeth will Ďominate  the  Śmile with  the noŚe anĎ chin appearing weak. AnĎ  the  farther behinĎ  the 
plane the lipŚ are, the more likely the noŚe anĎ chin will Ďominate the Śmile.
TeconĎly  the  Śoft  tiŚŚue angle, which  iŚ  the angular meaŚurement of a  line Ďrawn  from Śoft  tiŚŚue 
naŚion where  the  Śella]naŚion  line croŚŚeŚ  the  Śoft  tiŚŚue profile,  to  the  Śoft  tiŚŚue  chin  at  a point 
overlying  the  harĎ  tiŚŚue  Śuprapogonion.  VhiŚ  chin  point  iŚ  choŚen  becauŚe  of  bone  Śtability  here 
Ďuring growth. Vhe normal value iŚ 91 with an acceptable range of ±7.

VhirĎly,  the  naŚolabial  angle  iŚ  formeĎ  by  the  upper  lip  anterior  anĎ  collumela  at  ŚubnaŚale.  Vhe 
normal  range  iŚ  85]105.  In  women  thiŚ  angle  iŚ  bigger.  IncreaŚeĎ  valueŚ  are  alŚo  typical  in 
retroclineĎ maxillary anteriorŚ anĎ ĎecreaŚeĎ  reŚultŚ  in proclineĎ maxillary anteriorŚ or prognathic 
maxilla. 

Hìêuqç 4 OaŚolabial angle [2]

Fourthly, the naŚion formŚ the apex of the naŚofrontal angle formeĎ by interŚection of two lineŚ, a 
tangent to glabella (G]Oa) anĎ the other tangent to pronaŚale (Qn]Oa).

Fifthly, the mentolabial angle iŚ formeĎ by the lower lip anterior anĎ menton.

LaŚt but not  leaŚt  the  ratio between upper  anĎ  lower  face  iŚ  alŚo meaŚureĎ. VhiŚ meaŚurement  iŚ 
important for patientŚ with open bite, Ďeep bite, or Śurgical caŚeŚ where the upper anĎ lower face 
proportionŚ change after the orthoĎontic treatment.

All of the above mentioneĎ angleŚ anĎ ĎiŚtanceŚ have a Ďegree of variability. VhiŚ meanŚ that in caŚe 
of  meaŚuring  one  face multiple  timeŚ  the  reŚultŚ  will  not  be  the  Śame,  but  in  Śome  Ďegree  thiŚ 
Ďifference in reŚultŚ iŚ normal. 
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Xaâlç 1 Ďegree of variability in meaŚureĎ ĎiŚtanceŚ anĎ angleŚ
Fìrtanãçr & anêlçr mçaruqçå Fçêqçç oé vaqìaâìlìty

Lower lip to e]plane ±1.93

Xpper lip to e]plane ±1.50

OaŚolabial angle ±6.00

OaŚofrontal angle ±2.00

Naxilla/manĎible ratio ±0.04

Nentolabial angle

Uçrultr
After multiple meaŚurementŚ on the Śame face, Ďone with the above mentioneĎ methoĎ by one 
examiner the reŚultŚ of the meaŚurementŚ are the following.

Xaâlç 2 reŚultŚ of meaŚurementŚ of the Śame face by Anatomage program
1 2 3 4 5

Lower lip to e]plane 1.69 1.09 0.97 1.22 1.41

Xpper lip to e]plane ]2.04 ]3.29 ]3.54 ]2.42 ]1.85

OaŚolabial angle 114.15 120.16 116.01 116.55 116.24

OaŚofrontal angle 147.66 147.77 142.69 145.46 146.49

Nax./manĎ. S 0.59 0.54 0.51 0.54 0.49

Nentolabial angle 119.62 142.95 122.05 127.72 123.99

Fìrãurrìon
AŚ it reŚultŚ from the outcome of the meaŚurementŚ, thiŚ methoĎ of meaŚurement facial ŚtructureŚ 
iŚ a reliable methoĎ. AŚ in all Ďigital meaŚuring ŚyŚtemŚ Anatomage too haŚ a Ďegree of variability in 
the reŚultŚ which ĎoeŚ not exceeĎ the normal range. Toft tiŚŚue analyŚiŚ prior orthoĎontic treatment 
iŚ an important tool any orthoĎontiŚt ŚhoulĎ uŚe.

3č  facial  Ścan  analyŚiŚ  iŚ  an  eaŚy  proceĎure  which  giveŚ  the  Ďoctor  a  Ďiffrerent,  more  preciŚe 
perŚpective  of  the  human  tiŚŚueŚ  (harĎ  anĎ  Śoft  tiŚŚueŚ)  anĎ makeŚ  the  ŚtuĎy  of  each  caŚe much 
more eaŚy. It takeŚ leŚŚ time than ŚtuĎying a cephalometric x]ray, the patient ĎoeŚn’t have to unergo 
raĎiation  for  the  meaŚurementŚ  anĎ  all  the  fileŚ  are  ŚtoreĎ  in  a  computer  which  makeŚ  thiŚ 
proceĎure alŚo environmental frienĎly.
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15. Gvaluatìon oé aìqway ìn pqç- anå portopçqatìvç pëarç ìn 
patìçntr wìtë rlççp apnoç

Içoqêìa Hountoulakì
(čentiŚtry,6th. year)

TuperviŚor: NXčr. AnĎrej Vhurzo, Qhč, NQH, NHA
čepartment of orthoĎonticŚ, BratiŚlava

Kntqoåuãtìon
Airway  ĎiŚorĎerŚ  are  mainly  cauŚeĎ  Ďue  to  maloccluŚionŚ,  hereĎitary  airway  morphological  anĎ 
ĎimenŚional variationŚ. PbŚtruction of the airway iŚ cauŚeĎ Ďue to the poŚterior poŚition of harĎ anĎ 
Śoft oral tiŚŚueŚ anĎ the reŚult iŚ Śleep apnea. Turgical treatment iŚ inĎicateĎ moŚtly in Śevere caŚeŚ 
where  the  ŚymptomŚ  prevail  contributing  in  breathing  ĎifficultieŚ.  TymptomŚ  of  Śleep  apnea  are 
Ďaytime ŚleepineŚŚ or  fatigue, Ďry  Śore throat upon awakening, heaĎacheŚ  in  the beginning of  the 
Ďay,  impairment  in  intellectual  level  Śuch  aŚ  trouble  concentrating,  irritability  or  incapability  to 
remember properly. Furthermore, ŚymptomŚ in chilĎhooĎ may vary from beĎwetting, oral breathing, 
exceŚŚive  Śweating  at  night,  anĎ movement  of  the  ribcage  inwarĎŚ  with  inhaling  to  learning  anĎ 
behavioral  ĎiŚorĎerŚ.  VhoŚe  kinĎŚ  of  ĎiŚorĎerŚ  affect  elementary  Śchool  performance,  cognitive 
ability  aŚ  long  aŚ  intereŚt,  therefore  ŚignŚ  are  miŚinterpreteĎ  anĎ  true  ĎiŚorĎer  of  Śleep  apnea 
maŚqueraĎeŚ1. Najor problem iŚ ĎecreaŚeĎ oxygen level circulating in cavity over conŚtrictive point 
without facilitating oxygen to paŚŚ in reŚpiratory tract aŚ long aŚ the interrupteĎ breathing itŚelf. Both 
factorŚ  leaĎ  into  ŚtreŚŚ  moĎe  of  metaboliŚm  reŚulting  further  in  hypertenŚion,  heart  ĎiŚeaŚe  anĎ 
cognitive ĎiŚabilitieŚ Śuch aŚ memory impairment, mooĎ inŚtability aŚ long aŚ incapability to perform 
on  Śocial  ŚkillŚ  anĎ  even  Ďaily  routine2.  ExiŚting  problem  waŚ  the  meaŚurement  of  the  airway 
obŚtruction. Vhere waŚ no exiŚting methoĎ for taking impreŚŚion of the airway Śo ĎiagnoŚiŚ of Śleep 
apnea  waŚ  achieveĎ  by  patientŚ’  hiŚtory,  polyŚomnography  anĎ  phyŚical  examinationŚ3.  Pther 
methoĎŚ were cephalometry,  rhino enĎoŚcopy anĎ  tomography. Airway meaŚuring  technique  iŚ of 
vital  neeĎ  anĎ  iŚ  baŚeĎ  on  alreaĎy  exiŚting  meĎical  methoĎŚ  Śuch  aŚ  cone  beam  computeĎ 
tomography4.

Qatçqìalr anå mçtëoår
Cone  beam  computeĎ tomography  iŚ  wiĎely  uŚeĎ  in  the  fielĎ  of  ĎentiŚtry  anĎ  in  orthoĎonticŚ  to 
obtain three]ĎimenŚional (3č) imageŚ of patientŚ5. Vhe maloccluŚion iŚ evaluateĎ aŚ ĎivergenceŚ on 
the x]y]z planeŚ of Śpace which are coronal, Śagittal anĎ axial.  In the paŚt ĎoctorŚ were able to Śee 
that there waŚ an exiŚting obŚtruction in the airwayŚ Śome millimeterŚ or centimeterŚ but the preciŚe 
Ďetermination  of  the  airway  volume  waŚ  unfavorable.  Vhe  obŚolete  2č  lateral  cephalographŚ, 
poŚterior]anterior  cephalographŚ  anĎ  panoramic  raĎiographŚ  openeĎ  their  way  to  3č  imaging 
overcoming low reŚolution, imaging errorŚ anĎ ŚuperimpoŚition of ŚtructureŚ allowing calculation of 
the croŚŚ Śectional areaŚ of  the airway. Vhe tool  that contributeĎ  in Śolving evaluation problemŚ  iŚ 
the Śoftware Invivo 5 Anatomage. It iŚ a highly expenŚive program where moĎule 3č analyŚiŚ iŚ maĎe 
by mouŚe]clicking pointŚ on patient’Ś CBCV.  It  iŚ an extremely ĎevelopeĎ 3č cephalometric markup 
with  combination  of  analytic  ŚyŚtem  anĎ  high  preciŚion  uŚing  automatic  wayŚ  that  recognize  the 
Śurface cephalometric pointŚ of the patient. Vhere are ŚtanĎarĎ pointŚ that are uŚeĎ by the program 
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but  alŚo  other  pointŚ  can  be  cuŚtomizeĎ.  OeceŚŚary  for  comprehenĎing  Invivo  5  Anatomage  iŚ 
Śpecific knowleĎge of the material Śuch aŚ preciŚe hanĎling anĎ Śpecific orĎerŚ proviŚion. Vhe volume 
meaŚurement which iŚ the biggeŚt requeŚt here iŚ achieveĎ by clicking of 4]5 pointŚ acroŚŚ the length 
of airway aŚ Śeen in the Śoftware. Sight click proviĎeŚ the commanĎ of the final reŚult which iŚ the 
volume of the air that iŚ trappeĎ or that can paŚŚ through the airway6. 

Uçrultr
Qatient caŚe Oo.1 iŚ a 17year olĎ male with multiple fractureŚ of maxilla anĎ manĎible in young age 
which  leĎ  into  pathologic  anĎ  totally  abnormal  Ďevelopment of  both  jawŚ.  AŚ  a  reŚult  airway waŚ 
extremely  narroweĎ  by  a  value  of  2mm  available.  Anatomy  of  airway  anĎ  Śoft  tiŚŚueŚ  were  not 
favorable to healthy breathing. HiŚ conĎition waŚ Śevere anĎ total obŚtruction waŚ expecteĎ in Śhort 
time.  PrthoĎontic  treatment  waŚ  neceŚŚary  in  combination  to  Śurgery.  XŚing  Śoftware  Invivo  5 
Anatomage  reference pointŚ  anĎ  reŚultŚ were eaŚy  to be emphaŚizeĎ anĎ Ďifference between pre 
anĎ poŚtoperative phaŚe waŚ a theme of major importance. Ppening CBCV Ścan via Anatomage anĎ 
following  the proceĎure of meaŚurement of airway the color ĎifferenceŚ  that appear make airway 
viŚible anĎ well reaĎ. 

Hìêuqç 1: Evaluation of the airway preoperatively uŚing Anatomage.

Color inĎication proviĎeŚ information about the level of obŚtruction. Below the level of occluŚal plane 
projection  the  airway  conŚtriction  waŚ  2mm  anĎ  Śeen  in  reĎ  color.  Vhe  volume  of  the  air  in  the 
minimal  area waŚ  42,1 mm2 anĎ  total  volume  of  17,7cc.  All meaŚurementŚ  are  Ďone  by  Invivo  5 
Anatomage anĎ the firŚt point waŚ the opening of airway. Turgery waŚ urgent Ďue to Śeverity of the 
progreŚŚ of Śleep apnea. He experienceĎ fatigue, Ďuring Ďay Śomnia, inŚomnia, ĎifficultieŚ in focuŚing 
anĎ  lack  of  general  mental  awareneŚŚ.  Vhe  Śurgery  that  the  patient  unĎerwent  waŚ  clockwiŚe 
rotation  of  maxilla  anĎ  anticlockwiŚe  BTP  which  ŚtanĎŚ  for  bilateral  Śagittal  oŚteotomy  in 
combination of manĎibular ĎiŚtraction7. After  the Śurgery patient waŚ Śwollen ŚubmanĎibulary but 
the reŚultŚ were obviouŚ.
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Hìêuqç 2: Evaluation of the airway poŚtoperatively uŚing Anatomage

After  the  treatment  airway  volume haŚ  a  value of  341,5mm2 bluiŚh  to white  color which  iŚ  above 
normal  valueŚ.  Vhe moŚt  conŚtricteĎ  point  waŚ  11,4mm  anĎ  the  airway  volume  waŚ  40,7cc.  Vhe 
poŚtoperative  change  waŚ  at  a  value  of  299,4mm2.  TymptomŚ  of  Śleep  apnea  have  almoŚt  faĎeĎ 
away anĎ patient iŚ able to Śleep again well. Vhe following figure ŚhowŚ uŚ the compariŚon between 
preoperative  anĎ poŚtoperative CBCV  Ścan. Qreoperatively  the narroweŚt  airway point waŚ 2mm a 
value impoŚŚible to live with becauŚe it iŚ almoŚt complete obŚtruction compareĎ to poŚtoperatively
CBCV  Ścan  where  the  narroweŚt  point  iŚ  Śufficient  for  proper  breathing.

ZiŚible compariŚon of the two CV ŚcanŚ before operation anĎ after treatment.

Hìêuqç 3:  CompariŚon  of  pre  anĎ  poŚtoperative  CV  Ścan  airway  meaŚurementŚ

Qatient  Oo.1  iŚ  about  to  unĎergo  more  ŚurgerieŚ  in  orĎer  to  improve  the  external  featureŚ. 
Xnfortunately, the airway obŚtruction haŚ no totally ŚubŚiĎeĎ anĎ repeateĎ obŚtructionŚ will occur in 
the future Ďue to aging anĎ tiŚŚue retraction.
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Fìrãurrìon
AirwayŚ meaŚurement waŚ  impoŚŚible till  the  innovation of the program of Anatomage which gave 
ĎoctorŚ  the  free  tool  by which  everything woulĎ  be  eaŚier.  A  Śingle  full  Ścanning  of  the  patient’Ś 
heaĎ,  in  combination with  certain  Śoftware manipulationŚ  allow uŚ  to  recreate orthoĎontic planeŚ 
anĎ focuŚ on the ĎeŚireĎ oneŚ in orĎer to achieve a proper unĎerŚtanĎing, ĎiagnoŚiŚ anĎ treatment 
accorĎing  to  Śeveral  perŚpectiveŚ.  TuperimpoŚition  inherent  in  olĎer  plain  film  ŚtuĎieŚ  have  given 
their place to moĎern lanĎmarkŚ localization by the uŚe of Cone Beam CV. Vhe Śoftware allowŚ the 
preview of all heaĎ imaging in Śeveral anatomical planeŚ but foremoŚt it allowŚ the 3č reconŚtruction 
of the heaĎ by creating new iconic orthoĎontic moĎelŚ anĎ virtual  imaging anĎ maximum intenŚity 
projectionŚ.  3č  haŚ  entereĎ  our  liveŚ  in  the  moŚt  Ďominant  way  anĎ  in  the  following  yearŚ  the 
Ďevelopment anĎ evolution will be higher.

Aãknowlçåêçmçntr
All  CBCV  ŚcanŚ  are  property  of  čr.  AnĎrej  Vhurzo  without  whom  nothing  woulĎ  be  poŚŚible. 
NeaŚurementŚ were maĎe at Qrintevňa LFXK, TaŚinkova 4.
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16. Topulaänè vyëoånoãovanìç pqopoqãìí tváqç pqortqçåníãtvom 
3F rkçnov

Cqonìrlava Oçnäuãëová
(zubné lekárŚtvo, 5. ročník)

Ukoliteľ: NXčr. AnĎrej Vhurzo, Qhč., NQH, NHA
PĎĎelenie čeľuŚtnej ortopéĎie, Klinika Śtomatológie a maxilofaciálnej chirurgie LF XK a PYTA

Zvoå 
Tkúmanie proporcií  tváre má bohatú hiŚtóriu, počínajúc v reneŚancii, keĎy Śa umelci  Śnažili priblížiť 
takzv. Ďokonalej proporcii: _latému rezu. Z Ďnešnej Ďobe Śa mu venuje pozornoŚť hneď v niekoľkých 
meĎicínŚkych  oĎvetviach  (plaŚtická  chirurgia,  eŚtetická  meĎicína,  Śtomatológia,  maxilofaciálna 
chirurgia, čeľuŚtná ortopéĎia atď.) ZycháĎza z kefalometrie, čo  je proceŚ merania polohy a vzťahov 
kefalometrických  boĎov  na  hlave  človeka.  Vieto  Śú  pevne  Śtanovené  ĎohoĎou.  OajčaŚtejšie  Śú  to 
metricky  relevantné  štruktúry  určujúce  referenčné  línie  a ich  vzájomné  uhly.  Sozlišujú  Śa  boĎy  na 
tvrĎých aj mäkkých tkanivách. Tamotná analýza Śi najprv vyžaĎuje lokalizáciu kefalometrických boĎov 
na konkrétnej hlave Śubjektu. TpôŚob Śtanovenia polohy kefalometrických boĎov prešiel vývojom oĎ 
kontaktných náŚtrojov cez teleröntgenologické Śnímky až po najnovšiu analýzu 3č moĎelu tváre (1). 
Qo  lokálizácii  Śa  vypočítajú  vzájomné  vzĎialenoŚti  boĎov,  priebeh  a prieniky  rovín,  veľkoŚti 
referenčných uhlov. Oamerané hoĎnoty Śú porovnané Ś populačným štanĎarĎom. Vento je pre kažĎú 
vekovú  či  etnickú  Śkupinu  špecifický.  Cieľom  tejto  práce  bolo  Śtanoviť  priemerné  hoĎnoty  šieŚtich 
vybraných kefalometrických veličín mäkkých tkanív v Śkupine pozorovaných Śubjektov.

Qatçqìál a mçtoåìka
Qozorovaných bolo 21 Ďobrovoľníkov vo veku 19]29 rokov, ktorí nepoĎŚtúpili čeľuŚtno]ortopeĎickú, 
chirurgickú,  ani  žiaĎnu  inú  intervenčnú  terapiu  v tvárovej  oblaŚti.  Oa  YŚtave  Śimulačného  a
virtuálneho  meĎicínŚkeho  vzĎelávania  LekárŚkej  fakulty  Xniverzity  KomenŚkého  v BratiŚlave  boli 
zhotovené  trojĎimenzionálne  Śnímky  naŚleĎovným  ŚpôŚobom:  Tubjekt  bol  poŚeĎiačky,  pozerajúc 
rovno preĎ  Śeba oĎfotený  štyrmi  fotoaparátmi Canon EPT 1000č,  ktoré  Śú párovo umieŚtnené na 
účelnom, 60cm širokom Śtojane a  tvoria  Śtereofotogrametrický  tvárový  Śkener.  Vento  takto  Śnímal 
Śubjekt z obiĎvoch Śtrán v uhle 30°, reŚp. z poloprofilu, čo je Śituácia, z akej je človek v bežnom živote 
pozorovaný najčaŚtejšie. ZlaŚy a oblečenie by nemali prekrývať žiaĎne relevantné štruktúry (vlaŚy by 
mali  byť  za  ušami,  Śubjekt  by  nemal  mať  na  Śebe  napr.  šál).  Z záujme  Śprávneho  zachytenia 
ŚubmanĎibulárnej oblaŚti je vhoĎné, aby Śubjekt mal zĎvihnutú braĎu. 

Tnímky  vytvoril  a  Śpracoval  Śoftvér  čI3č  Capture.  _o  zíŚkaných  Śnímok  bol  zhotovený  jeĎen 
trojrozmerný  moĎel,  ktorý  Śa  vyexportoval  Ďo  formátu  .obj  pomocou  čI3č  Ziew.  3č  moĎel  bol 
analyzovaný  VHXS_P  TPFV  protokolom  kefalometrickej  analýzy  v  programe  Invivo5  oĎ  firmy 
Anatomage  NeĎical.  BoĎovanie  vykonávala  vyšetrujúca  oŚoba.  Qolohu  vyznačených  boĎov  a  ich 
vzťahy  program  uĎal  tabuľkou  a  grafom  znázorňujúcim  oĎchýlku  oĎ  už  Śtanovenej  normy  pre 
kaukazŚkú raŚu poŚkytnutou Śoftvérom Invivo5. Tkúmaných bolo 6 konkrétnych veličín: Lower Lip to 
E]Qlane,  Xpper  Lip  to  E]Qlane,  nazolabiálny  uhol,  nazofrontálny  uhol,  pomer  výšky  maxillárnej  a 
manĎibulárnej výšky Ďolnej tretiny tváre a mentolabiálny uhol. 
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Lower Lip to E]Qlane preĎŚtavuje vzĎialenoŚť Ďolnej pery oĎ eŚtetickej línie poĎľa SickettŚa (Śpojnica 
špičky noŚa a najnižšieho boĎu braĎy  ] menton). Xpper Lip  to E]Qlane vyjaĎruje vzĎialenoŚť hornej 
pery  oĎ  vyššie  Śpomínanej  roviny.  Vieto  reprezentujú  relatívnu  polohu  pier,  pričom  Ďolná  pera  by 
mala byť priemerne 2mm za eŚtetickou rovinou, horná pera o trochu Ďorzálnejšie.

Oazolabiálny  uhol  určujú  boĎy  columella]ŚubnaŚale]labialiŚ  Śuperior,  nazofrontálny  uhol  je 
Ďefinovaný boĎmi glabella]naŚion]ĎorŚum naŚi a mentolabiálny uhol je Ďaný proŚtreĎníctvom boĎov 
labiale inferiuŚ]Śupramentale]pogonion. Oazolabiálny a mentolabiálny uhol vyjaĎrujú vzájomný vzťah 
pier, noŚa a braĎy. Oazofrontálny uhol preĎŚtavuje prieŚtorový vzťah hornej a ŚtreĎnej tretiny tváre 
v rámci profilu.

Naxillárna  výška  Ďolnej  tretiny  tváre  je  vzĎialenoŚť  meĎzi  ŚubnaŚale  a Śtomion  ŚuperiuŚ, 
manĎibulárna  výška  Ďolnej  tretiny  tváre  je  vzĎialenoŚť  meĎzi  Śtomion  inferiuŚ  a menton.  Qomer 
maxillárnej a manĎibulárnej výšky poĎáva informáciu o proporcionalite Ďolnej tretiny tváre.

Oamerané hoĎnoty Śa prenieŚli Ďo Śoftvéru NicroŚoft Excel, kĎe boli Śpriemerované a vyhoĎnotené 
formou grafu. 

[ýrlçåky
Len  v  jeĎnom  zo  šieŚtich  pozorovaných  veličín  boli  proporcie  pozorovaných  Śubjektov  v  rámci 
populačnej normy: v pomere maxillárnej a manĎibulárnej výšky Ďolnej tretiny tváre.

Xaâ. ä. 1- [ýrlçåky mçqaní pozoqovanýãë paqamçtqov

Z Śkupinách Lw Lip to E]Qln, Xp Lip to E]Qln, mentolabiálnom uhle, naŚofrontálnom a naŚolabiálnom 
uhle  Śa  hoĎnoty  oĎ  Śtanovenej  normy  oĎlišovali.  X  kažĎého  Śubjektu  je  v týchto  hoĎnotách 
pozorovateľná vzájomná korelácia.

Oajväčšie  rozĎiely  hoĎnôt  v rámci  parametra  boli  pozorované  v nazolabiálnom  uhle,  najmenšie 
v Nax/NanĎ výške.
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Iqaéy ä. 1 a 2: Zzájomná záviŚloŚť nameraných hoĎnôt

Fìrkurìa
Zýrazná oĎlišnoŚť nameraných hoĎnôt oĎ použítých referenčných hoĎnôt je pozoruhoĎná.

_volené veličiny Śpolu bezproŚtreĎne ŚúviŚia ] všetky referujú o profile jeĎinca; Lw Lip to E]Qln, Xp Lip 
to  E]Qln,  mento] a naŚolabiálny  uhol  o  polohe  pier  vzhľaĎom  na  okolité  štruktúry  v rámci  profilu, 
najmä na noŚ a braĎu (SickettŚova eŚtetická línia). ZypoveĎajú o konkavite alebo konvexite úŚtneho 
profilu jeĎinca (2,3). QoĎľa použitej Śtanovenej normy pre kaukazŚkú raŚu je hoĎnota Lw Lip to E]Qln 
1,4±2mm, reŚp. Ďolná pera by Śa mala nacháĎzať zhruba na eŚtetickej  línii (tangente noŚa a braĎy), 
zatiaľ  čo horná pera, o ktorej  informuje Xp Lip  to E]Qln =  ]2,5±1,5mm, by mala prebiehať  za  touto 
rovinou.

Oázory  autorov  Śa  tu  v otázke  používanej  normy  rozcháĎzajú,  napríklaĎ  Kamínek  a  Bachratý(2,3) 
uĎávajú hoĎnotu Lw Lip Vo E]Qln = ]2 ± 2mm a priemernú vzĎialenoŚť hornej pery oĎ eŚtetickej línie 
o málo väčšiu (Ďorzálnejšie). [eber (4) zaŚe uĎáva pre Lw Lip to E]Qln hoĎnotu 0 ^ 2mm, pre Xp Lip 
to E]Qln = ]1 ] ]4mm. QriroĎzene rozĎiel ŚpôŚobuje aj pozorovaná vzorka populácie, ktorá je značne 
variabilná i v rámci kaukazŚkej raŚy.
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Nentolabiálny uhol ŚúviŚí Ś negatívnou hoĎnotou Lw Lip to E]Qln, jeho vyŚoká hoĎnota je zapríčinená 
Ďorzálnym  poŚtavením  Ďolnej  pery  oproti  Śoft  pogonionu.  ZyŚoká  hoĎnota  naŚolabiálneho  uhla 
referuje  o  Ďorzálnom  poŚtavení  hornej  pery  oproti  noŚu  jeĎinca.  Zeľký  naŚofrontálny  uhol  je  zaŚe 
poĎmienený prítomnoŚťou výrazného noŚa.

Vieto ziŚtenia vypoveĎajú o vyŚokom výŚkyte vpaĎnutého profilu (retrofacieŚ) v pozorovanej Śkupine 
(2,3,5).  Vúto  tvorili  najmä  štuĎenti  zubného  a všeobecného  lekárŚtva  vo  vekovom  rozpätí  19]29 
rokov.

Nnoho  štúĎií  Śa  zaoberalo  vzťahom  tvárových  proporcií  (6,7,8,9,10,11),  ktoré  Śú  vnímané  ako 
eŚtetické  (7,8,9),  Ďokonca  ĎôveryhoĎne  pôŚobiace  (10).  _aujímavoŚťou  ale  zoŚtáva  fakt,  že  hoci 
tvárové proporcie považované za najatraktívnejšie Śú tie vykazujúce priemerné hoĎnoty (11), zároveň 
týmito proporciami ĎiŚponuje len minimálne percento populácie.

_áverom  teĎa možno  konštatovať,  že  vnímanie  iĎeálnych  proporcií  ako  kráŚnych  Ďo  určitej miery 
určuje aj ich jeĎinečnoŚť.
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Klinika otorinolaryngológie a chirurgie hlavy a krku LFXK a XOB

Zvoå
Profaryngový  karcinóm  aŚociovaný    Ś ľuĎŚkým  papilomavíruŚom  je  celoŚvetovo  na  vzoŚtupe.  _a 
poŚleĎné  polŚtoročie  Śtúplo  zaŚtúpenie  HQZ  pozitívnych  orofaryngových  Śkvamocelulárnych 
karcinómov (Propharyngeal TquamouŚ Cell Carcinoma ] PQTCC) v Európe a XTA z pôvoĎných 20% na 
70% u mužov poĎ 50 rokov veku, pričom kleŚá výŚkyt non]HQZ]aŚociovaných karcinómov Ś kleŚajúcim 
trenĎom  fajčenia  (1).  Infekcia  začína  vŚtupom víruŚu  na  bazálnu  vrŚtvu  Śkvamocelulárneho  epitelu 
orofaryngu. Qo  integrácii  genómu víruŚu Ďo bunky ĎocháĎza vplyvom víruŚových onkoproteínov E6 
a E7 k ĎyŚregulácii bunkového cyklu, k narušeniu reparácie čOA a neĎocháĎza k apoptóze v prípaĎe 
ťažkého poškoĎenia čOA hoŚtiteľŚkej bunky (2). Profaryngeálne TCC aŚociované Ś HQZ Śa prezentujú 
ŚpraviĎla  nízkym  V  štáĎiom,  Ś malým  až  okultným  primárnym  náĎorom.  Návajú  v čaŚe  Ďiagnózy 
pokročilejší  O  nález,  čaŚto  ako  prvý  klinický  príznak.  HQZ  aŚociované  náĎory  vycháĎzajú 
z lymfoepitelového tkaniva, vyznačujú Śa neĎiferencovanou, bazaloiĎnou alebo cyŚtickou štruktúrou, 
Ś  fokálnou  alebo neprítomnou  keratinizáciou.  Z ŚúčaŚnoŚti  je  najĎoŚtupnejšou metóĎou  teŚtovania 
integrovanej HQZ infekcie imunohiŚtochemické vyšetrenie p16 proteínu, ako náhraĎného biomarkera 
víruŚovej aktivity. 

Cieľom preĎklaĎanej práce  UZPČ  je poĎať obraz o výŚkyte novoĎiagnoŚtikovaných HQZ pozitívnych 
orofaryngových  karcinómov  na  Klinike  otorinolaryngológie  a chirurgie  hlavy  a krku  LFXK  a XOB  za 
roky  2013  ] 2016.  Qráca  Śa  pokúša  priblížiť  ŚúviŚloŚť  víruŚovej  etiológie  karcinómov  orofaryngu  vo 
vzťahu k veku, pohlaviu a klinickým parametrom. 

Qatçqìál a mçtoåìka
SetroŚpektívne  Śom  analyzoval  Śúbor  pacientov  Ś Ďiagnózou  karcinómu  orofaryngu  liečených  na 
Klinike  otorinolaryngológie  a chirurgie  hlavy  a krku  LFXK  a XO  v BratiŚlave  oĎ  1.1.2013  Ďo 
31.12.2016. YĎaje o pacientoch Śom zíŚkaval zo zĎravotných záznamov pacientov a z nemocničného 
informačného  ŚyŚtému.  Kritériom  na  zaraĎenie  Ďo  Śúboru  bol  hiŚtologicky  potvrĎený 
Śkvamocelulárný karcinóm orofaryngu Ś poĎoblaŚťami Ś Ďiagnózami poĎľa NKCH C01, C05, C09, C10. 
TúčaŚne  Śom  vyhoĎnocoval  výŚleĎok  imunohiŚtochemického  vyšetrenia  p16  onkoproteínu.  QoĎľa 
tohto  náhraĎného  biomarkera  Śom  pacientov  Ś p16  pozitívnym  nálezom  hoĎnotil  ako  HQZ 
pozitívnych a Ś p16 negatívnym nálezom ako HQZ negatívnych. Zo väčšine prípaĎov je pozitivita p16 
vyjaĎrená  Ďifúznou  nukleárnou  a cytoplazmatickou  p16  imunoreaktivitou.  Analyzoval  Śom  výŚkyt 
karcinómu orofaryngu v Ďanom obĎobí, lokalizáciu, V a O nález, vo vzťahu k integrovanej HQZ infekcii. 
Qorovnával Śom vek, pohlavie u HQZ pozitívnych a HQZ negatívnych pacientov Ś PQTCC. HoĎnotil Śom 
inĎikovanú  primárnu  liečebnú  moĎalitu,  výŚleĎky  celkového  prežívania  poĎľa  záznamov  o úmrtí 
alebo poĎľa poŚleĎného kontaktu Ś pacientom.
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Klinické  štáĎium  tumoru  Śa  určuje  poĎľa  VON  klaŚifikácie,  štáĎiá  V1  a V2  Ś negatívnym  uzlinovým 
nálezom  (O0) preĎŚtavujú včaŚné štáĎium, pokročilé štáĎium  je poĎmienené pozitívnym uzlinovým 
nálezom (O+), alebo rozŚahom primárneho tumoru V3 a V4.

[ýrlçåky
Túbor  preĎŚtavoval  175  pacientov  Ś karcinómom  orofaryngu,  z toho  129  (74%)  pacientov  Ś 
ĎoŚtupným imunohiŚtochemickým vyšetrením p16 proteínu. 52 (40%) pacientov bolo pozitívnych, 77 
(60%) negatívnych. Qočet liečených HQZ + a HQZ] pacientov Ś karcinómom orofaryngu v jeĎnotlivých 
rokoch je uveĎený v grafe 1. 

Z Śúbore HQZ pozitívnych pacientov Śa nacháĎzalo 45 (86,5%) mužov a 7 (13,5%) žien, v Śúbore HQZ 
negatívnych 63 (81,8%) mužov a 14 (18,2%) žien. _aŚtúpenie pohlaví v Śúboroch je uveĎené v grafe 2.

Qriemerný  vek  v čaŚe  Śtanovenia  Ďiagnózy  bol  61,5  roka  u p16  pozitívnych  pacientov,  u p16 
negatívnych 59 rokov, meĎián veku bol 60 rokov u obiĎvoch Śkupín.

Lokalizácia primárnych náĎorov p16+ bola v 32% v koreni jazyka, 54% v poĎnebnej manĎli, v bočnej 
Śtene  orofaryngu  v  14%,  v oŚtatných  lokalizáciách  4%.  OáĎory  p16  negatívne  vycháĎzali  z koreňa 
jazyka  v 23,3%,  z poĎnebnej  manĎle  v 24,7%,  z bočnej  Śteny  orofaryngu  v 28,6%  a z oŚtatných 
lokalizácií (poĎnebie, zaĎná Śtena) v 23,4% prípaĎov. 

Klinické  štáĎium  bolo  prevažne  pokročilé  u HQZ+  aj  HQZ] pacientov  Ś karcinómom  orofaryngu, 
preĎŚtavovalo  90,4%  p16  pozitívnych  prípaĎov  a 87%  p16  negatívnych.  ZčaŚné  klinické  štáĎium 
malo 7,7% p16+ náĎorov a 11,7% p16]. ZčaŚný V nález (V1/V2) malo 52% p16 pozitívnych a 39% p16 
negatívnych  pacientov,  pokročilý  (V3/V4  nález)  malo  48%  p16  pozitívnych  a 61%  p16  negatívnych 
pacientov.  Qozitívny  uzlinový  nález  v čaŚe  Ďiagnózy malo  84,6% p16 pozitívnych  pacientov a 72,7% 
p16 negatívnych. O0/O1 nález malo  z p16 pozitívnych pacientov 32%, O2/O3 nález bol u 67%. Q16 
negatívni pacienti boli v štáĎiu O0/O1 v 42,8% prípaĎov, v O2/O3 v 57,2%. Z obiĎvoch Śkupinách bolo 
najčaŚtejšie štáĎium O2, u 57,7% p16 pozitívnych a 48% p16 negatívnych pacientov. 

Qriemerná Ďĺžka  ŚleĎovania po  liečbe bola 14 meŚiacov. Qrimárna chirurgická terapia bola čaŚtejšia 
u p16+  pacientov,  abŚolvovalo  ju  38%  pacientov,  28,6%  p16  negatívnych  pacientov.  Celkové 
prežívanie  oĎ  Śtanovenia  Ďiagnózy  po  úmrtie  alebo  Śtratu  kontaktu  Ś  pacientom  bolo  po  24 
meŚiacoch  u HQZ  pozitívnych  pacientov  26,9%,  u HQZ  negatívnych  19,5%.  X p16  negatívnych 
pacientov bolo 61% fajčiarov, u p16 pozitívnych bolo 34,6% fajčiarov. 
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Iqaé ä.1- Qočet liečených HQZ + a HQZ] pacientov Ś karcinómom orofaryngu v jeĎnotlivých rokoch

Iqaé ä.2: _aŚtúpenie pohlaví v Śúboroch

Fìrkurìa
_aŚtúpenie  p16  pozitívnych  pacientov  Ś karcinómom  orofaryngu  bolo  variabilné  meĎzi  vekovými 
Śkupinami. HQZ pozitívni pacienti boli najčaŚtejšie ĎiagnoŚtikovaní v šieŚtom Ďecéniu, HQZ negatívni 
pacienti  v ŚieĎmom  Ďecéniu.  AbŚolútny  počet  má  náznak  zvyšujúcej  Śa  inciĎencie,  ale  kolíŚajúca 
inciĎencia  p16  pozitivity  neŚleĎuje  čaŚovo  Śtúpajúci  trenĎ  ako  je  opiŚovaný  v literatúre,  čo  Śa  Ďá 
priŚuĎzovať  relatívne  malému  rozŚahu  poŚuĎzovaného  Śúboru.  _ rovnakého  ĎôvoĎu  Śa  zhoĎujú 
meĎiány veku porovnávaných Śkupín  (60 rokov). Qacienti  Ś p16 pozitívnym karcinómom orofaryngu 
preĎŚtavujú  40%  tohto  Śúboru,  čo  koreluje  Ś výŚkytom  HQZ  pozitívnych  karcinómov  orofaryngu 
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v Európe  (3).  Vypický  pacient  Ś HQZ  pozitívnym  karcinómom  orofaryngu  je  muž  v ŚtreĎnom  veku, 
nefajčiar  (4).  Z Śúbore  p16+  pacientov  poĎľa  očakávania  Ďominovali  muži,  nefajčiari  (66,6%)  vo 
vekovom rozmäĎzí 50]59 rokov. Qacienti Ś HQZ+ karcinómami bývajú oproti HQZ] čaŚtejšie vyššieho 
ĎoŚiahnutého  vzĎelania  Ś vyšším  Śocioekonomickým  ŚtatuŚom.  UtúĎie  uváĎzajú  koreláciu  HQZ+ 
PQTCC  Ś rizikovým  Śexuálnym  Śprávaním  a abúzom  marihuany,  naopak  nevykazujú  kauzalitu  Ś 
nikotinizmom  ani abúzom  alkoholu.  Yloha  fajčenia  v etiológii  konvenčných  non]HQZ  aŚociovaných 
PQTCC,  ako  aj  nižšie  zaŚtúpenie  fajčiarov  meĎzi  HQZ  pozitívnymi  pacientmi  potvrĎzovali  trenĎ 
opiŚovaný v literatúre (5,6).

Z preĎklaĎanej  práci  Śa  potvrĎzuje  včaŚnejší  Śtaging  primárneho  tumoru  u  HQZ  aŚociovaných 
karcinómov,  ako  aj  pokročilejší  uzlinový  nález.  Klinické  štáĎium  pacientov  Ś  p16  pozitívym 
karcinómom  orofaryngu  bolo  vyššie  oĎ  p16  negatívnych,  čo  oĎzrkaĎľuje  pokročilejší  uzlinový 
nález. HQZ  ŚtatuŚ  je  Ďo  buĎúcnoŚti  vhoĎným  kritériom  k voľbe  terapie,  nakoľko  Śa  pri  HQZ+ PTCC 
jeĎná  o špecifický  náĎor  Ś oĎlišným  Śprávaním  oproti  konvenčným  HQZ  neaŚociovaným  náĎorom. 
HQZ  pozitívni  pacienti  lepšie  oĎpoveĎajú  na  liečbu,  Ś nižším  rizikom  rekurencie  alebo  Śmrti,  hoci 
inciĎencia Śa zvyšuje (6,7). ZýŚleĎky prežívania pacientov v našom Śúbore vzhľaĎom na rozŚah Śúboru 
a retroŚpektívnu povahu analýzy možno hoĎnotiť len veľmi limitovane. Qráca Śa pokúša poukázať na 
význam  HQZ  ŚtatuŚu  ako  najvýznamnejšieho  prognoŚtického  faktora  pri  karcinóme  orofaryngu  a 
ŚyŚtematizované  zaváĎzanie  jeho  vyšetrenia  na  pracoviŚku  ako  na  progreŚívny  príŚtup,  ktorý môže 
v buĎúcnoŚti umožniť cielenejšiu a efektívnejšiu terapiu týchto pacientov poĎľa HQZ Śtavu. 
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Kntqoåuãtìon
Vhe  aim  of  thiŚ  article  iŚ  to  repreŚent  a  review  about  gingival  receŚŚion,  etiology,  ĎiagnoŚiŚ  anĎ 
poŚŚibilitieŚ of treatment proceĎureŚ. Gum receŚŚion  iŚ the proceŚŚ  in which the ĎeŚtruction of the 
marginal  gingiva  anĎ  the  epithelial  attachment will  reŚult  in  root  expoŚure.  It manifeŚtŚ  in  people 
with very gooĎ oral hygiene or baĎ oral hygiene anĎ increaŚeŚ with age. In many caŚeŚ, patientŚ can 
not eaŚily unĎerŚtanĎ that have gingival receŚŚion but they juŚt Śee their tooth to be longer or feel 
Ďental  hyperŚenŚitivity.  [1]  It  iŚ  important  to mention  that  exiŚt  two Ďifferent  typeŚ  of  gum  tiŚŚue 
biotypeŚ. AccorĎing to PchŚenbien anĎ SoŚŚ (1969) the thick gum tiŚŚue biotype occurŚ anĎ the thin 
one. Vhin biotypeŚ are more prone to unĎergo receŚŚion in compariŚon to thick biotype. [2] Currently 
accepteĎ  proceĎureŚ  for  root  coverage  incluĎe  coronally  aĎvanceĎ  flap,  free  mucoŚal  graft,  Śub 
epithelial  connective  tiŚŚue  graft,  guiĎeĎ  tiŚŚue  regeneration  anĎ  acellular  Ďermal matrix.  [3]  Vhe 
preĎictability  of  coverage  of  the  expoŚeĎ  root  Śurface  iŚ influenceĎ  by  many  factorŚ,  incluĎing 
whether  the gingival margin  iŚ  apical  to  the mucogingival  junction  (NGJ), whether  there  iŚ  loŚŚ of 
interalveolar Śepta or interĎental gingiva, anĎ the extent of tooth malpoŚition. [4]

Qatçqìalr anå mçtëoår
By  review  of  the  literature  about  patientŚ  ĎiagnoŚeĎ  with  gingival  receŚŚion,  treatment  plan  for 
chooŚing of the beŚt therapeutic methoĎ iŚ revealeĎ. Tëç éìqrt rtçp éoq tëç rçlçãtìon oé tqçatmçnt oé 
êìnêìval qçãçrrìon iŚ  to  finĎ  the  etiologic  factorŚ.  AccorĎing  to  Ďifferent  bibliographic  ŚourceŚ  one 
theory iŚ that the inaĎequate zone of attacheĎ gingiva will facilitate the Śubgingival plaque formation 
anĎ woulĎ  favor  the attachment  loŚŚ anĎ the Śoft tiŚŚue receŚŚion. Another  theory  iŚ  that poŚŚible 
factorŚ coulĎ be uneven atrophy of the gingival margin, Ďirect trauma Śuch aŚ acciĎentŚ or biting of 
fingernailŚ,  vigorouŚ  toothbruŚhing,  gingival  leŚionŚ  aŚŚociateĎ  with  plaque  inĎuceĎ  inflammation, 
Śubgingival reŚtorationŚ, malocluŚion, malpoŚition of teeth, ĎeŚtructive perioĎontal ĎiŚeaŚe not only 
on facial aŚpectŚ but alŚo  in proximal ŚiteŚ of the tooth anĎ thin or abŚent alveolar bone, Śo calleĎ 
bone ĎehiŚcence along with Ďelicate gingival  tiŚŚue.  [3],  [5] Narginal  tiŚŚue receŚŚion  iŚ aŚŚociateĎ 
alŚo with orthoĎontic treatment. A Ślight gingival receŚŚion anĎ loŚŚ of attachment can be founĎ in 
inciŚorŚ frontal proclination anĎ in lateral movementŚ of poŚterior teeth. Vhe contributing factorŚ in 
that caŚe are alŚo the poor oral hygiene, thin gingival anĎ bone biotype anĎ the preŚence of gingival 
inflammation,  that  together with wrong  orthoĎontic  treatment  force  can  reŚult  in marginal  tiŚŚue 
receŚŚion.  [6]   Tëçn tëç pçqìoåontoloêìrt murt åìééçqçntìatç tëç typç oé tëç qçãçrrìon. AccorĎing  to 
Mìllçr,  receŚŚion  ĎefectŚ  are  claŚŚifieĎ  in  claŚŚ  I,  II  where  there  iŚ  100%  root  coverage.  In  claŚŚ  III 
where there iŚ partial root coverage anĎ in claŚŚ IZ the root coverage cannot be preĎicteĎ even if in 
Śome caŚeŚ iŚ ŚucceŚŚful. [7] 
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Hìêuqç 1: Niller’Ś ClaŚŚification

Xaâlç 1- claŚŚification accorĎing to extenĎ of marginal tiŚŚue receŚŚion anĎ involvement or not of the 
bone

Another claŚŚification accorĎing to Tullivan anĎ AtkinŚ (1968) iŚ concentrateĎ on receŚŚion involving 
manĎibular inciŚor teeth uŚing the following ĎeŚcriptive termŚ to claŚŚify receŚŚion into four groupŚ: 
narrow, wiĎe, Śhallow anĎ Ďeep.

Hìêuqç 2- Vhe claŚŚification of gingival receŚŚion accorĎing to Tullivan anĎ AtkinŚ ĎiviĎeŚ the receŚŚion 
of manĎibular inciŚorŚ in four groupŚ: narrow, wiĎe, Śhallow anĎ Ďeep.
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Tìãtuqç 1a: etiologic factor iŚ orthoĎontic treatment         

Tìãtuqç1â- Gingival claŚŚification Niller I anĎ Tullivan anĎ AtkinŚ Śhallow wiĎe

Before Śelection of the proper treatment, the perioĎontologiŚt muŚt iĎentify if will Ďo the gum graft 
Śurgery or not. He/Śhe haŚ to perform the Śurgery if preŚent areaŚ of progreŚŚive receŚŚion or areaŚ 
in  which  orthoĎontic  proceĎureŚ  may  proĎuce  lingually  tipping  of  tooth,  reŚulting  in  buccal 
ĎiŚplacement of the rootŚ. Furthermore a gum graft Śurgery ŚhoulĎ be achieveĎ when the receŚŚion 
cauŚeŚ eŚthetic ĎiŚcomfort to the patient, when the root expoŚure cauŚeŚ tooth ŚenŚitivity anĎ alŚo 
while occur areaŚ which neeĎ reŚtorative treatment anĎ the marginŚ of the reŚtorationŚ are going to 
be placeĎ Śubgingivally, becauŚe the biologic wiĎth of connective tiŚŚue attachment can be impingeĎ. 
Vhe percentage of bone loŚŚ anĎ the amount of tiŚŚue in Ďonor area ŚhoulĎ be evaluateĎ aŚ well. If all 
theŚe requirementŚ are met to Ďo the Śurgery, then the parameter of Śmoking ŚhoulĎ be examineĎ, 
becauŚe it ŚlowŚ Ďown the healing proceŚŚ of the wounĎ. To if the patient iŚ a Śmoker, muŚt limit it at 
leaŚt 1 week before the operation anĎ 1 month after the Śurgical proceĎure. Qrior to any Śurgery, the 
1Śt hygiene  phaŚe  ŚhoulĎ  take  part.  Qatient’Ś  eĎucation  iŚ  of  greateŚt  importance  in  orĎer  for  the 
treatment plan to become ŚucceŚŚful. Noreover, the expoŚeĎ root Śurface haŚ to be treateĎ, in orĎer 
to be “cleaneĎ” by the bacterial biofilmŚ that iŚ covereĎ. AlŚo if filling iŚ preŚent in the root, it woulĎ 
be  better  to  be  removeĎ  before  root  coverage, without  meaning  that  it’Ś  preŚence  prohibitŚ  a 
ŚucceŚŚful outcome of the Śurgery. Both reŚtoreĎ anĎ non]reŚtoreĎ ŚiteŚ Śhow Śignificant increaŚe in 
probing Ďepth. [9]
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čata  collecteĎ  from  meĎical  recorĎŚ  Śhow  that  the  beŚt  preĎictability  (95%)  for  complete root 
coverage  in Niller’Ś  claŚŚ  I,  II  iŚ  the  Śub]epithelial  connective  tiŚŚue  graft.    In  the  following  tableŚ 
there iŚ a Śummary of all gum graft Śurgery optionŚ anĎ tiŚŚue graftŚ that can be utilizeĎ. [3]

TGFKDOG HOAT TUSDGFYUG
Aåvanãçå élap pqoãçåuqçr Uotatìonal élap pqoãçåuqçr

Coronally repoŚitioneĎ flap Laterally ŚliĎing flap

Temilunar coronally repoŚitioneĎ flap čouble papilla proceĎure

Laterally moveĎ, coronally aĎvanceĎ flap Pblique rotateĎ flap

SecombineĎ with a barrier peĎicle Śoft tiŚŚue 
proceĎureŚ membrane

QeĎicle  Śoft  tiŚŚue  proceĎureŚ  combineĎ 
with enamel matrix proteinŚ

HUGG VSHX XKVVYG IUAHX TUSDGFYUGV
Donnçãtìvç tìrruç êqaét Gpìtëçlìalìzçå roét tìrruç êqaét

Connective  tiŚŚue  graft  combineĎ  with  a 
coronally aĎvanceĎ flap

Vhe envelope technique

Vhe tunnel technique

X]TGV SH VSHX XVVYG IUAHXV
Autograft Allograft
Gingival graft Acellular Ďermal matrix

Connective tiŚŚue graft

InĎiŚputably, the Śurvival of a graft iŚ ĎetermineĎ by the maintenance of rich blooĎ Śupply. Vhe blooĎ 
iŚ ŚupplieĎ by the aĎjacent anĎ Śubject bone anĎ the veŚŚelŚ of the ŚurrounĎing mucoŚa. It iŚ really 
important  the preŚence of Śignificant bone volume anĎ Śoft  tiŚŚue.  In  thick gingiva  there are more 
intact  veŚŚelŚ  for  the  nutrition  of  the  graft,  Śo  if  it’Ś  thickneŚŚ  iŚ more  than  1mm  there  are more 
chanceŚ  for  a  ŚucceŚŚful  Śurgery.  Fixing  of  graft  iŚ  eŚŚential  between  the  aĎjacent  bone,  root  anĎ 
graft, anĎ muŚt be achieveĎ, otherwiŚe the graft will be necrotizeĎ. [10]  
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Tìãtuqç 2a anå 2â: free gingival graft 

Tìãtuqç 3- Large anĎ thick CVG after palatal harveŚting

Uçrultr
Aim iŚ to achieve root coverage for long term treatment for a functional anĎ eŚthetical reaŚon. It can 
be reacheĎ by correct Śurgical technique anĎ alŚo by avoiĎing long term Śhrinkage of the graft. Finally 
the  outcome of  the  gum graft  Śurgery  proceĎureŚ  can  be  ĎetermineĎ by  Ďifferent  factorŚ  Śuch  aŚ 
gooĎ  oral  hygiene  anĎ  poŚt  operative  homecare  which  iŚ  manĎatory,  Śo  the  patient  muŚt  have 
perioĎical recallŚ in the Ďental office for proper plaque control, correct tooth bruŚhing technique on 
the operation Śite. Toft Ďiet until the firŚt recall iŚ ŚuggeŚteĎ. In orĎer to reach thiŚ reŚult the covering 
of  root  ŚhoulĎ  be  Ďone up  to  the  level  of  cemento]enamel  junction with  probing  Ďepth  leŚŚ  than 
2mm anĎ no bleeĎing on probing. Influence of the outcome iŚ the flap tenŚion aŚ well. Vhe higher the 
flap tenŚion, the lower the receŚŚion Ďepth. [8]
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Tìãtuqç 4a: recall after 14 ĎayŚ Tìãtuqç 4â: recall after 1 year

Tìãtuqç 4ã: follow up after 1.5 year

Donãlurìon
Careful examination of oral anĎ perioĎontal tiŚŚueŚ ŚhoulĎ be Ďone from the ĎentiŚtŚ in orĎer to finĎ 
the exact cauŚeŚ that leaĎ to gingival receŚŚion, to Śelect the proper type of treatment, to eŚtimate 
the  preferreĎ  outcome  of  the  Śurgery  anĎ  have  a  ŚucceŚŚful  reŚult.  QatientŚ  cooperation  anĎ  of 
courŚe  poŚt  operative  care  have  great  importance  aŚ  well.  TucceŚŚ  iŚ  alŚo  in  cloŚe  relation  with 
patient eĎucation.  Vhe  technique  that haŚ  Śhown  the beŚt preĎictability  (95%) of  root  coverage  in 
NillerŚ claŚŚ I & II claŚŚification iŚ the Śub] epithelial connective tiŚŚue graft. To the Śtability, function 
anĎ eŚthetic of the graft iŚ achieveĎ aŚ it waŚ preŚenteĎ in the pictureŚ above.
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19. Fçtçqmìnujúãç éaktoqy výrlçåkov lìçäây u paãìçntov r 
lyméómovým oãëoqçním v oâlartì oka a oänìãç

Anna Qaqková
(všeobecné lekárŚtvo, 5. ročník)

Ukoliteľ: Ďoc. NXčr. Ngr. Alena FurĎová, Qhč., NQH1

1Klinika oftalmológie LF XK a XO, BratiŚlava

Zvoå
Lymfóm poŚtihujúci oblaŚť očnice je zrieĎkavo Śa vyŚkytujúcim ochorením, avšak v uplynulých rokoch 
Śo  Śtúpajúcim  výŚkytom.  OajčaŚtejším  typom  v Ďanej  lokalizácii  je  non]HoĎgkinov  lymfóm  (OHL), 
ktorý  Śa  Ďelí  na  ďalšie  poĎtypy  inĎolentného  alebo  agreŚívneho  charakteru.  Tpomeniem  tie 
najčaŚtejšie  Śa  vyŚkytujúce  lymfómy  v opiŚovanej  oblaŚti.  K inĎolentným  lymfómom  patria  NALV 
(mucoŚa  aŚŚociateĎ  lymphoiĎ  tiŚŚue)  lymfóm,  folikulový  lymfóm  (FL)  a  lymfoplazmocytový  lymfóm 
(LQL).  NeĎzi  lymfómy  agreŚívneho  charakteru  patria  Ďifúzny  veľkobunkový  B]lymfóm  (čLBCL), 
lymfóm z plášťových buniek (mantle cell lymphoma ^ NCL) a Burkittov lymfóm (BL). (1,2,3)

Prbitálny lymfóm môže byť z hľaĎiŚka výŚkytu primárny (pri jeho prvotnom vzniku v oblaŚti očnice) a 
ŚekunĎárny (keď je aŚociovaný Ś metaŚtatickou ĎiŚemináciou náĎoru z extraorbitálneho ložiŚka). Oa 
záklaĎe Śpomenutých ŚkutočnoŚtí  Śa priŚtupuje aj k liečbe  lymfómu. čôležitým určujúcim  faktorom 
voľby  terapie  je  Śtupeň  ĎiferencovanoŚti  náĎoru,  rozŚah  náĎorového  ochorenia  a  klinický  Śtaging 
poĎľa AJCC z roku 2009 (American Joint Committee on Cancer, Chicago, IllinoiŚ), tzv. VON klaŚifikácia. 
(2,4)

Qatçqìál a mçtoåìka
Analyzovali Śme 31 pacientov eviĎovaných na Klinike oftalmológie LF XK a XO BratiŚlava za obĎobie 
oĎ  1.  januára  2009  Ďo  31.  Ďecembra  2016  Ś  ĎiagnoŚtikovaným non]HoĎgkinovým  lymfómom 
lokalizovaným v okolí očnice. Qozorovanie bolo zamerané na charakteriŚtiky ochorenia Ďeterminujúce 
inĎikáciu terapie a náŚleĎné výŚleĎky a prípaĎné nežiaĎuce účinky, ktoré prinieŚla liečba. 

[ýrlçåky
Z ŚleĎovanom Śúbore pacientov bolo potvrĎené ochorenie na záklaĎe hiŚtopatologického vyšetrenia 
z biopŚie, reŚp. excízie z oblaŚti Śpojovky alebo po orbitotómii. 

TyŚtémová  terapia  bola  zahájená  u  pacientov  v II.  a  vyššom  štáĎiu  ochorenia  poĎľa  Ann  Arbor 
ŚyŚtému  a  z celkového  počtu  liečených  tvorila  61,3%  (Iqaé ä.1).  Tamotná  lokálna  terapia  v zmyŚle 
chirurgickej  intervencie,  aplikácie mitomycínu]C,  kortikoŚteroiĎných  kvapiek  Ďo  Śpojovkového vaku 
bola  vykonaná  v 38,7%  pacientov.  Qo  chirurgickom  zákroku  Ďo  Śpojovky  pacienti  popiŚovali  ťah 
v oblaŚti  Śutúr.  Qo  orbitotómii  Śa  vyŚkytovala  pŚeuĎoptóza  horného  viečka  a  Ďiplopia.    _raková 
oŚtroŚť  u  pacientov  preĎ  operáciou  (excízia,  orbitotómia)  a  po  operácii pri  prvej  kontrole  bola 
nezmenená. OežiaĎuce účinky ráĎioterapie akútneho charakteru v zmyŚle poŚtraĎiačnej keratopatie 
a iritácie bulbu boli v 1 prípaĎe. SeciĎívy Śa vyŚkytli u 5 pacientov, čo preĎŚtavuje 16% pozorovaných 
(Xaâ.ä.1).
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Iqaé ä.1- _aŚtúpenie použitých foriem ŚyŚtémovej terapie u pacientov v %

Xaâ. ä.1-

paãìçnt
vznìk qçãìåívy

(poäçt qokov oå 
qçmìrìç)

typ 
lyméómu

lokalìzáãìa
vzëľaåom k pôvoånçj 

lokalìzáãìì

1. 4 QAOX Śpojovka rovnaká
2. 4 NCL  orbita rovnaká 
3. 4 FL orbita Ďruhé oko
4. 3 QAOX Śpojovka rovnaká + Ďruhé oko
5. 2 NCL  orbita rovnaká

MALT - muãora arroãìatçå lympëoìå tìrruç lyméóm, FL - éolìkulový lyméóm, MCL - lyméóm z 
plásťovýãë âunìçk (mantlç ãçll lympëoma)

_a  ŚleĎované  obĎobie  zomrelo  5  pacientov  v ĎôŚleĎku  závažnej  generalizácie  lymfómového 
ochorenia. _o Śúboru pacientov Śa u Ďvoch pozorovala iná malignita ako lymfóm (Xaâ.ä.2).

Xaâ. ä.2- 

ìná malìênìta äar åìaênortìky vzëľaåom k åìaênózç lyméómu

tumor kauĎy pankreaŚu ŚúčaŚne 

karcinóm pažeráka a žalúĎka po 1,5 roku
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Sâq. ä.1- NALV  lymfóm  Ś plazmocytovou  Ďiferenciáciou  infiltrujúci  tkanivo  očnice  (foto^ A. 
FurĎová)

Fìrkurìa
Qre  ochorenia  patriace  k malígnym  lymfómom  je  charakteriŚtická  mnohotvárnoŚť  biologického 
priebehu  a oĎlišnoŚť  terapeutických  poŚtupov  u kažĎej  nozologickej  jeĎnotky.  Liečba  lymfómu 
v oblaŚti  orbity  pozoŚtáva  zo  štyroch  hlavných  moĎalít,  ktorými  Śú  chirurgická  intervencia, 
ráĎioterapia,  chemoterapia  a imunoterapia.  Zoľba  liečebnej  metóĎy  záviŚí  oĎ  graĎingu  a Śtagingu 
ochorenia. (2,5)

Chirurgická  excízia  lymfómu  v okolí  očnice  je  terapeutickou  no  zároveň  i ĎiagnoŚtickou  metóĎou. 
Chirurgická  intervencia  v monoterapii  Śa  neukazuje  ako  poŚtačujúca,  čaŚto  totiž  ĎocháĎza 
k obávaným  relapŚom ochorenia.  QoĎklaĎom pre  relapŚ  je  pozoŚtatok  náĎorových  buniek  v mieŚte 
excízie.  Z  ĎôŚleĎku  toho  Śa  napr.  pri  lymfóme  Śpojovky aplikuje  Ďo mieŚta excízie mitomycin]C  vo 
forme  kvapiek,  ktorý  preĎŚtavuje  chemoterapeutikum  Ś antiproliferatívnym  účinkom  na  rýchlo  Śa 
Ďeliace  zoŚtatkové  náĎorové  bunky,  čím znižuje  riziko  možného  relapŚu  ochorenia.  Qri  orbitálnej 
lokalizácii  lymfómu  Śa  priŚtupuje  k aĎjuvantnej  ráĎioterapii  Ś kuratívnym  potenciálom  po  prvotnej 
chirurgickej intervencii. (2,7)  

SáĎioterapia je pre lokalizovanoŚť väčšiny lymfómov okolia orbity bežnou a preferovanou liečebnou 
metóĎou. Z raĎiačnom poli muŚí byť zahrnutá celá orbita, bez ohľaĎu na to Ďo akej miery  je orbita 
infiltrovaná. Vento poŚtup znižuje riziko relapŚu v mieŚtach bez infiltrácie. Kuratívna Ďávka je pre low]
graĎe  tumor  25  ^ 35  Gy  a pre  high]graĎe  tumor  30  ^ 40  Gy.  Qri  použití  vyšších  Ďávok  ako  35  Gy 
vznikajú  závažné  komplikácie  ako  napr.  katarakta.  Jej  vzniku  je  možné  preĎíŚť  tienením  šošovky, 
avšak iba vteĎy, keď tumor nie je v preĎpoklaĎanom tieni. (7)

Chemoterapia  je  zvyčajne  rezervovaná  pre  náĎory  v II.  a  vyššom  štáĎiu,  najmä  však  pre  III.  a  IZ. 
štáĎium.  _ahájenie  chemoterapie  je možné  po  chirurgickom  zákroku,  v kombinácii  Ś ráĎioterapiou 
alebo  vo  forme  monoterapie.  Chemoterapia  aplikovaná  ŚamoŚtatne  alebo  v kombinácii 
Ś ráĎioterapiou  preĎŚtavuje  liečebný  štanĎarĎ  pre  lymfómy  lokalizované  extraorbitálne.  Qrimárnou 
liečebnou moĎalitou pre agreŚívne extranoĎálne lymfómy je ŚyŚtémová terapia. InĎukčná agreŚívna 
chemoterapia  ŚleĎovaná  tranŚplantáciou  krvotvorných  kmeňových  buniek  bola  preŚkúmaná 
u pacientov  Ś NCL.  Autológna  alebo  alogénna  tranŚplantácia  kmeňových  buniek  môže  vieŚť 
u agreŚívnejších lymfómov k lepšiemu ĎoŚiahnutiu remiŚie. (2,6,7)

Imunoterapia  je  využívaná  u  náĎorov  exprimujúcich  určitý  antigén,  proti  ktorému  je  pri  terapii 
namierená protilátka. Liečba zahŕňa použitie  látky rituximab, ktorá je využívaná u Cč20 pozitívnych 
tumorov akým  je NALV  lymfóm. Hlavným neĎoŚtatkom  rituximabu v monoterapii  Śú  čaŚté  relapŚy. 
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Oa  to, aby Śa preĎišlo  relapŚom, bol priĎaný poĎporný  liečebný  režim, ktorý bol naplánovaný na 2 
roky a poĎával Śa kažĎé 2 meŚiace. (2)

QoĎobné poŚtupy  v terapii  boli  použité  aj  u  našich  pacientov,  pričom bola  ĎoŚiahnutá  parciálna  až 
celková  remiŚia  v záviŚloŚti  oĎ  hiŚtopatologického  typu  náĎoru.  OáŚleĎne  Śa  Śtav  pacientov 
Śtabilizoval Ďo bezpríznakového charakteru, avšak v 5 prípaĎoch Ďošlo k relapŚu.

Oaviac  v  zahraničných  štúĎiách  z rokov  2011  a  2013  bola  Ďokázaná  efektivita  intralézionálne 
aplikovanej  injekcie  rituximabu  v liečbe  primárneho  lymfómu  v okolí  orbity.  QoužiteľnoŚť  Ďanej 
terapie vyzerá Śľubne u lézie lokalizovanej vpreĎu, naopak u lézii v meĎiálnej a zaĎnej čaŚti orbity už 
nie  je  efektivita  rovnaká,  nakoľko  ĎocháĎzalo  k inkompletnej  alebo  k žiaĎnej  oĎpoveĎi.  Liečba 
intraorbitálnou  injekciou  rituximabu  je  perŚpektívnou  aj  vďaka  minimalizácii  ŚyŚtémových 
nežiaĎucich  účinkov  formou  poĎania  a použitím  nízkej  Ďávky  narozĎiel  oĎ  vyŚokých  Ďávok 
poĎávaných intravenózne. (8,9)

Lymfóm  je  liečiteľné  ochorenie,  nie  všetky  jeho  typy  Śú  však  úplne  vyliečiteľné.  Qacienti  môžu 
Ś ochorením prežiť  vďaka  terapii mnoho  rokov aj  bez  ťažkoŚtí. QríklaĎom z nášho  Śúboru môže byť 
pacient, u ktorého v závere roka 2016 uplynulo 14 rokov oĎ prvého zĎiagnoŚtikovnia lymfómu.
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1 YŚtav Śimulačného a virtuálneho meĎicínŚkeho vzĎelávania

Zvoå 
Nomentálne  nie  je  špecifická  Ďefinícia  termínu  “Bioprinting”.  ZeĎci  vyŚkúmali množŚtvo  príŚtupov 
zachovať  žijúce  bunky  Ś  biomateriálmi  v  poĎobnom  nažívaní  priameho  vytvárania  3č  štruktúr. 
čefinícia  bioprintingu  bola  prvýkrát  navrhnutá  na Xniverzite  v NancheŚtri  Ś  názvom: XniverŚity  of 
NancheŚter InŚtitute of Tcience anĎ Vechnology v Teptembri v roku 2004. Bioprinting je Ďefinovaný 
ako:  Qoužitie  materiálových  proceŚov  prenoŚu  pre  vzorovanie  a  montáž  biologicky  relevantných 
materiálov  ] molekuly,  bunky,  tkanivá  a  bioĎegraĎačné  biomateriály  Śo  Śtanovenou organizáciou  Ś 
cieľom ĎoŚiahnuť jeĎnu alebo viac biologických funkcií. Voto je otvorená Ďefinícia, kĎe bioprinting je 
označovaný ako ŚleĎ techník namieŚto jeĎnotného príŚtupu (1).

Z  ŚúčaŚtnoŚti  je  možné  previeŚť  biologický  materiál  na  ŚubŚtrát  Ś  konečným  vyhotovením  3č 
štruktúry. Nôže to byť považované ako bioprintingová technológia. Hlavným cieľom Bioprintingu  je 
zhotoviť žijúce a funkčné tkanivá a orgány, ktoré buĎú tranŚplantované Ďo ľuĎŚkého tela. Z. Nironov 
uvieĎol  ďalší  termín:  “Prgánové  tlačenie”  a  možná  Ďefinícia  je:  “  Qočítačom  poĎporované  3č 
tkanivové  inžinierŚtvo  žijúcich  orgánov  založených  na  záklaĎe  Śpontánnych  uložení  buniek  a 
hyĎrogélov Ś princípom vlaŚtnej montáže (2).

HyĎrogély  Śa  používajú  pri  mnohých  biomeĎicínŚkych  aplikáciach,  vrátane  popáleninových  krytí, 
bunkovej enkapŚulácie alebo aplikáciách poĎávania liekov. OeĎávno Śa hyĎrogély Śtali atraktívnymi v 
oblaŚti  regeneratívnej  meĎicíny,  kĎe  Śa  ako  biokompatibilné  matrice  používajú  pri  regenerácii  a 
oprave veľkého množŚtva rôznych tkanív (3).

Qri  regenerácii  orálneho  epitelu  a  kože  pomocou  bioprintingu  Śa  najčaŚtejšie  používa  kolagénový 
hyĎrogél ako matrica, Ďo ktorej Śa vklaĎajú fibroblaŚty a keratinocity. Kolagén je hlavný štrukturálny 
proteín extracelulárneho prieŚtoru v rôznych Śpojivových tkanivách živočíšnych tiel (4).

QreĎpoklaĎom na to, aby Śme mohli začať výŚkum Ś použitím bioprintera IOKSEčIBLE na regeneráciu 
orálneho epitelu a kože, je mať vhoĎný hyĎrogél ako matricu. Oa to aby náš výŚkum prinieŚol nové 
výŚleĎky  Śme  Śa  rozhoĎli  vytvoriť  vlaŚtný  protokol  na  výrobu  takéhoto  hyĎrogélu,  ktorého  záklaĎ 
vycháĎza z publikovaného protokolu na Śtránke www.ibiĎi.com (5). Zďaka poĎobnoŚti meĎzi orálnym 
epitelom  a  kožou môže  byť  vývoj  obiĎvoch  týchto  tkanív  preveĎený  poĎľa  rovnakého  protokolu  Ś
využitím rovnakého hyĎrogélu. (6)

Qatçqìál a mçtoåìka
Qri výrobe hyĎrogélu Śme použili kyŚelinu octovú, kyŚelinu Śírovú, ĎeŚtilovanú voĎu, hyĎroxiĎ ŚoĎný, 
fenolftaleín, ChitoŚan, ChonĎrotín a Alginát. Oa začiatku Śme urobili päť roztokov kyŚeliny octovej, Ďo 
ktorej  Śme  primiešavali  kolagén.  Ani  jeĎno  Śtanovené množŚtvo  Śa  nerozpuŚtilo  v  ĎôŚleĎku  Ślabej 

www.ibidi.com
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kyŚeliny. _ačali  Śme pracovať Ś kyŚelinou Śírovou, čo Śme využili pri  rozpúšťaní kolagénu. Tpočiatku 
Śme  použili  hyĎrolizovaný  práškový  kolagén.  Avšak,  žiaĎne  množŚtvo  Śa  nám  nerozpuŚtilo.  Qri 
opakovanom  poŚtupe Śme  neŚkôr  použili  živočíšny  kolagén.  Zytvorený  roztok  Śme  vložili  Ďo 
chlaĎničky. Qo 24 hoĎinách Śme pozorovali výŚleĎné rozpuŚtené množŚtvo. Z grafe je znázorenených 
päť  pokuŚov,  ktoré  Śme  zrealizovali.  OáŚleĎne  Śme  roztoky  zneutralizovali  hyĎroxiĎom  ŚoĎným  a 
primiešali  fenolftaleín  pre  inĎikáciu  pH.  _a  Śtáleho  miešania  zneutralizovaných  roztokov 
priĎáme  ChitoŚan a ChonĎrotín.  Qo chvíli Śme priĎali chloriĎ vápenatý, ktorý zabezpečí croŚŚlinking a 
Śamotnú  kompatibilitu  hyĎrogélu.  Qo  rozpuŚtení  všetkých zložiek  ako  finálnu  príŚaĎu  oĎmeriame 
0.4g]0.8g Alginátu pre Ďobrú konziŚtenciu a biokompatibilitu. Soztoky Śme nechali oĎŚtáť po Ďobu 24 
hoĎín  pri  teplote  3  ] 4℃.  OáŚleĎne  Śme  celé množŚtvo  poĎrobili  centrifugácií a  v  Śkúmavke  nám 
vznikli  štyri  rôzne  množŚtvá huŚtoty  Ďaného  roztoku.  Horná  vrŚtva,  voĎa,  gél  a  uŚaĎenina. 
OajĎôležitejšia čaŚť pre náŚ bol gél. Nal potrebnú konziŚtenciu, zloženie a formovateľnoŚť. NnožŚtvo 
gélu, ktoré Śme ĎoŚtali, Śme náŚleĎne ĎôklaĎne uŚklaĎnili. Qri výrobe kolagénového hyĎrogélu Śme 
zachovali určité záŚaĎy ovplyvňujúce výŚleĎné zloženie a viŚkozitu hyĎrogélu. 

1) Lepšie je rieĎiť kyŚelinu roztokom hyĎroxiĎu Ś malým počtom molov (1]2N), pretože pri  4N a viac 
vznikajú zrazeniny kolagénu. 

2) Alginát,  ktorý  Śypeme  Ďo  roztoku  ako  poŚleĎný,  priĎávame  v  malých  množŚtvách  (0.1g),  až 
ĎovteĎy, kým neĎoŚiahneme naše vopreĎ Śtanovené množŚtvo 0.4]0.8g 

3) Alginát priĎávame v čaŚovom intervale kažĎých 5 minút a v prípaĎe, že by Śa javil ako nerozpuŚtný 
pri miešaní na magnetickom miešaĎle, treba zvyšné množŚtvo rozmiešať ručne alebo mixérom.

Oa oĎŚkúšanie vyrobeného hyĎrogélu, či je možné ho použiť na Śamotnú tlač, Śme použili bioprinter 
IOKSEčIBLE of  firmy Cellink,  ktorý pracuje na princípe pneumatickej mikroextrúzie. Ako  Śoftvérové 
rozhranie  používa  Sepetier  HoŚt,  ktorého  naŚtavenie  Śme  upravili  poĎľa  vlaŚtnoŚtí  bioprintera  a 
vygenerovali  Śme G]coĎe na  tlač  jeĎnoĎuchej kocky 5x5x5 mm. čo  jeĎnej  z  hláv  tohto bioprintera 
Śme vložili záŚobník naplnený hygrogélom č.5. QreĎ Śamotnou tlačou je Ďôležité preŚne nakalibrovať 
zariaĎenie, zapojiť kompreŚor Ďo inej Śiete a naŚtaviť tlak. Oa tlač Śme použili tlak 24 kQa. Kocku Śme 
tlačili na petriho miŚku.

Sâqázok 1- Cellink IOKSEčIBLE (7)
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[ýrlçåky
Qomocou kyŚeliny Śírovej a hyĎroxiĎu Śme namiešali roztoky Ś menším množŚtvo molov, pretože pri 4 
a  viac  molovom  roztoku  Śa  kolagén  zrazil.  Oajvyhovujúcejšie  množŚtvo  kolagénu  bolo  0.5g/20ml 
roztoku. Qo zneutralizovaní hyĎroxiĎom ŚoĎným Śme priĎali 0.1g chitoŚanu, 0.1g chonĎrotínu a 0.1g 
chloriĎu  vápenatého.  Qri  poĎávaní  Alginátu  Ďo  roztoku  za  Śtáleho  miešania,  Śme  priĎávali  0.1g 
kažĎých  päť  minút,  až  kým  Śme  neĎoŚiahli  naše  požaĎované  výŚleĎné  množŚtvo  0.5g/20ml.  Qri 
rýchlom  poĎávaní  Śme  pozorovali  hruĎkovité  štruktúry,  ktoré  Śa  javili  ako  nerozpuŚtiteľné.  Qo 
vyrobení  roztoku,  Śme  ho  centrifugovali  20  minút  a  uŚklaĎnili  v  chlaĎničke  po  Ďobu  24  hoĎín. 
Zytvorený  hyĎrogél  Śme  Śkúšali  experimentálne  vytlačiť  na  biotlačiarni.  Z  počítači  Śme  Śi 
namoĎelovali kocku, ktorú Śa nám poĎarilo vytlačiť. čržala Śvoj tvar, mala požaĎovanú konziŚtenciu a 
bola biokompatibilná, čo vyhovovalo naším požiaĎavkám. 

Iqaé 1 NnožŚtvo živočíšneho kolagénu (mikrometre) v roztokoch

Fìrkurìa
Z  porovnaní  Śo  štúĎiou  Alginate]Collagen  Fibril  CompoŚite  HyĎrogel,  2015  (8)  zaoberajúcou  Śa 
výrobou  hyĎrogélu,  je  tento  hyĎrogél  jeĎinečný  Śvojou  viŚkozitou.  Z  štúĎiách  na  jeĎnej  Śtrane 
ĎoŚiahli  požaĎovaný  hyĎrogél  Śo  Śprávnych  chemickým  zložením,  ale  neĎoŚiahli  pevnoŚť,  ktorú 
požaĎovali za Śprávnu. _ačali Śme pracovať Ś kyŚelinou octovou ako v Śpomínaných štúĎiách, avšak 
prešli Śme na kyŚelinu Śírovú, pretože práve ona bola Śchopná rozpuŚtiť živočíšny kolagén. Qo priĎaní 
kolagénu, chitoŚanu a chonĎrotínu Ďo roztoku, Śme Śíce ĎoŚiahli chemicky požaĎovanú zmeŚ, avšak 
bez ŚchopnoŚti uĎržať  ju vo vyformovanom tvare. čruhý významný krok Śpočíval v priĎaní alginátu, 
čo zabezpečilo premenovanie kolagénového hyĎrogélu na hybriĎný hyĎrogél, keĎže pomer kolagénu 
a  alginátu  je  približne    1:1.  Alginát  je  polyŚachariĎ  a  v  našom  hyĎrogély  zapezpečil  určitú  formu 
viŚkóznej vlaŚtnoŚti a neŚpôŚobil toxicitu materiálu. Z Ďnešnej Ďobe je momentálne bežne ĎoŚtupný 
kolagénový  alebo  hybriĎný  hyĎrogél,  avšak  tieto  namiešané  hyĎrogély  Śú  cenovo  neporovnateľne 
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vyššie  ako náš  vyrobený hybriĎný hyĎrogél.    Zeľkou výhoĎou  je  aj  ĎoŚtupnoŚť. Zýroba hybriĎného 
hyĎrogélu  trvá približne  šeŚť  až  ŚeĎem hoĎín.  Qri objeĎnaní namiešaného hyĎrogélu by  Śme  čakali 
Ďlhé týžĎne, čím by Śa čaŚovo preĎlžovala Ďoba vytlačenia buniek kože alebo orálneho epitelu.

_ávçq
HyĎrogél  používame  na  biotlač,  ktorý  v  buĎúcnoŚti  buĎeme  Śimultánne  tlačiť  Śo  živými  bunkami. 
Zytvorili  Śme  biokompatibilný,  netoxický  a  štruktúrny  hyĎrogél  Ś  požaĎovanou  bioĎegraĎabilitou. 
Kolagénový  hyĎrogél  buĎeme  používať  ako  proŚtreĎie  pre  bunky,  kĎe  neŚkôr  buĎú  proliferovať  a 
migrovať.  Nomentálne  pracujeme  na  rôznych  projektoch  ako  je  orálny  epitel  alebo  koža,  kĎe 
využívame  Śpomínaný  hyĎrogél  či  už  v  teoretických  alebo  praktických  rovinách  a  naďalej 
zĎokonaľujeme zloženie proŚtreĎníctvom aĎitív, ktoré priĎávame Ďo hyĎrogélu.
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21. Cçëavìoqal ãëanêçr ìn ãëqonìã kìånçy åìrçarç ìn mìãç
Uaéaçl Mán Vçpp

(general meĎicine, 2nĎ year)

TuperviŚor: NXčr. Ngr. JúliuŚ HoĎoŚy, NQH, Qhč.
InŚtitute of molecular biomeĎicine, NeĎical faculty, ComeniuŚ univerŚity

Kntqoåuãtìon
Chronic  kiĎney  ĎiŚeaŚe  (CKč)  iŚ  ĎefineĎ  aŚ  a  progreŚŚive loŚŚ  of kiĎney  function  over  a  perioĎ. 
SegarĎing pathological ĎecreaŚe in glomerular filtration rate, it iŚ ĎiviĎeĎ into five ŚtageŚ, markeĎ G1]
G5, with G1  being  the milĎeŚt form of malfunction anĎ G5  accounting  for moŚt Śevere  Śtage,  the 
latter alŚo reffereĎ to aŚ enĎ]Śtage renal ĎiŚeaŚe. [ith the  increaŚing number of elĎer people,  the 
greater prevalence of CKč iŚ Śeen. 

OumerouŚ  ŚtuĎieŚ  in  patientŚ  experiencing  Śome  Śtage  of  CKč  ŚhoweĎ  connection between 
ĎecreaŚeĎ  renal  function  anĎ  Śome  Śort  of  cognitive  Ďecline, mainly  in  Śtage  G4  anĎ  G5.  Seview 
article  of  Etêçn, T. ĎiŚcuŚŚeĎ  major  ŚtuĎieŚ  Ďealing  with  cognitive  impairment  anĎ  Ďementia 
aŚŚociation with renal inŚufficiency, Śtating CKč aŚ a potential Ďeterminant of cognitive ĎiŚorĎerŚ in 
humanŚ (1). However, theŚe ŚtuĎieŚ were aŚŚociative anĎ ĎiĎ not Śhow cauŚality between cognitive 
Ďamage anĎ CKč.

Experimental  ŚtuĎieŚ  on  mice  proveĎ  relation between  CKč  anĎ  behavioral  alterationŚ.  čifferent 
typeŚ of CKč inĎuction were uŚeĎ. Notor anĎ behavioral aŚpectŚ were examineĎ by M.K. Mazumåçq 
çt al. where it haŚ been Śhown that CKč mice in forceĎ Świm teŚt  

were Śignificantly more immobile than control group (2). B.H. Alì çt al. alŚo inveŚtigateĎ ĎepreŚŚion]
like Śtate  in mice uŚing  forceĎ Świm teŚt anĎ tail  ŚuŚpenŚion teŚt, where CKč mice appeareĎ more 
ĎepreŚŚive  than the control group (3). However,  reŚultŚ meaŚuring behavioral changeŚ are  Śtill not 
convincing,  therefore  further  ŚtuĎieŚ  are  neeĎeĎ  to  ŚheĎ  light  on  the  mechaniŚm  of  how  CKč 
influence  behavior.  BecauŚe  of  the  reŚultŚ  of  human  anĎ  animal  ŚtuĎieŚ,  there  are  Śome  inĎiceŚ 
pointing that cognitive  impairment might be pŚychologically  inĎuceĎ rather  than a conŚequence of 
elevateĎ uremic toxinŚ. However, thiŚ theory waŚ neither confirmeĎ nor iŚ well unĎerŚtooĎ.

Vhe aim of thiŚ ŚtuĎy waŚ to evaluate whether CKč in mice can alter choŚen behavioral traitŚ.

Qatçqìalr anå mçtëoår
Vhirty white, Cč]1 male aĎult mice (Anlaâ, Pqaêuç, Czçãë Qçpuâlìã) were uŚeĎ  for experiment. Vhe 
mice were kept in twelve hourŚ light]twelve hourŚ Ďark cycle. Every cage containeĎ five mice. AcceŚŚ 
to fooĎ anĎ water waŚ enŚureĎ on aĎ libiĎum baŚiŚ.  Nice were ranĎomly ĎiviĎeĎ into two groupŚ, 
the  control  (ãtql) anĎ  the  aĎenine]inĎuceĎ  CKč  (a-ìCKD)  group.  Each  group  conŚiŚteĎ  of  fifteen 
animalŚ.

Vap  water  waŚ  aĎminiŚtereĎ  to  the  ãtql group.  AĎenine  ŚampleŚ  were  prepareĎ  accorĎing  to  an 
eŚtabliŚheĎ  moĎel  ĎeŚcribeĎ  by  (4).  A-ì CKD moĎelŚ  were  given  aĎenine  (Aåçnìnç ëyåqoãëloqìåç 
ëyåqatç, ≥99 %, Rìêma-Alåqìãë, URA) ĎiŚŚolveĎ in tap water, one ĎoŚe being 100 ml/kg. Frequency of 
application  for  both  group waŚ  every  Ďay  for  three weekŚ.  Intraperitoneal  injection waŚ  uŚeĎ  for 
application of ŚubŚtanceŚ for each group.
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Behavioral changeŚ were inveŚtigateĎ by the opçn éìçlå (OF) anĎ the çlçvatçå zçqo mazç (EZM) teŚtŚ 
(5). PutputŚ were recorĎeĎ anĎ automatically analyzeĎ by viĎeo tracking Śoftware EtëoVìrìon XT v10 
(Nolåur, Nçtëçqlanår). 

For OF teŚt, plaŚtic Śquare]ŚhapeĎ maze with top wall abŚent waŚ uŚeĎ. Pne ŚiĎe of Śquare waŚ 100 
cm in length. [allŚ were 50 cm high. Vhe area within the maze waŚ virtually ĎiviĎeĎ into center zone 
anĎ periphery. 

Vhe EZM apparatuŚ conŚiŚteĎ of circular runway, with 50 cm in Ďiameter anĎ 5 cm arm wiĎth. It waŚ 
ĎiviĎeĎ in four equal partŚ, two of them being cloŚeĎ with wallŚ, two of them being openeĎ. CloŚeĎ 
partŚ anĎ open partŚ were locateĎ at the exact oppoŚite poleŚ of ring]like maze.

OF anĎ EZM both  ŚerveĎ  to Ďetermine  locomotor  activity  anĎ anxiety  level.  In OF teŚt,  locomotor 
activity waŚ meaŚureĎ by the total ĎiŚtance moveĎ anĎ velocity. Vime Śpent in the center zone ŚerveŚ 
aŚ a marker of the anxiety  level. Vhe greater time Śpent  in the center zone  inĎicateĎ  lower anxiety 
level.

In EZM teŚt, anxiety waŚ ĎetermineĎ by  four  featureŚ. Latçnãy tìmç to éìqrt çxìt Ďirectly  correlateĎ 
with  anxiety  level,  i.e.  more  time  it  took  a  mouŚe  to  enter  an  open  arm,  the  more  anxiety]like 
behavior waŚ aŚŚeŚŚeĎ to the Śubject. Numâçq oé opçn-aqm çxìtr waŚ analyzeĎ, with greater number 
of  exitŚ  accounting  for  leŚŚ  anxiety  level. Tìmç rpçnt on opçn aqmr waŚ evaluateĎ aŚ  anxiety]level 
inĎicator, where longer time waŚ regarĎeĎ aŚ Śmaller anxiety. 

Setroorbital  collection  waŚ  uŚeĎ  to  obtain  blooĎ  ŚampleŚ  unĎer  general  inhalation  aneŚtheŚia  by 
IŚoflurane  (6).  ConcentrationŚ  of  creatinine  anĎ  urea  in  plaŚma  were  meaŚureĎ  by  commercially 
available kitŚ (Aqâoq Arrayr, Ann Aqâoq, URA). 

For ŚtatiŚtical analyŚiŚ of acquireĎ Ďata, GqapëPaå Roétwaqç waŚ uŚeĎ. A t-tçrt waŚ uŚeĎ to evaluate 
behavioral changeŚ repreŚenteĎ by Ďifferent valueŚ  in  locomotor activity anĎ anxiety]level  for each 
group. čata iŚ preŚenteĎ aŚ mean ± TEN. Q<0.05 waŚ conŚiĎereĎ to be Śignificant. 

Uçrultr
A-ì CKD mice  haĎ  proveĎ  to  have  Śignificantly  increaŚeĎ  creatinine  plaŚma  level  than  ãtql group, 
therefore a moĎel  for  inĎuction CKč waŚ effective.(7) BlooĎ urea nitrogen waŚ 3]folĎ higher  in a-ì 
CKD group than in the ãtql group. 
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Oo  ŚtatiŚtically  Śignificant  Ďifference waŚ  Śhown  in  latency  time  to  firŚt  exit  between  two  groupŚ. 
Seviewing number of exitŚ to open armŚ, a-ì CKD mice entereĎ an open arm two]folĎ leŚŚ than ãtql 
group (p<0.01).  Vime Śpent in open armŚ waŚ ĎecreaŚeĎ by 40% in a-ì CKD group compareĎ to the 
ãtql group  (Fig.1B;  p<0.05). A-I CKD group  accounteĎ  for  1159±129.4  cm  in  total  ĎiŚtance moveĎ, 
which proveĎ to be Śignificantly higher when compareĎ to the ctrl group (Fig.1A; p<0.01). 

Fìrãurrìon
In our experiment, the aĎenine inĎuceĎ CKč moĎel waŚ proveĎ to be efficient. AĎĎitionally, the CKč 
mice appeareĎ to be Śignificantly leŚŚ active in termŚ of locomotion. AlŚo, more anxiety waŚ Śeen in 
a-I CKD group than in the ãtql group aŚ evaluateĎ by both open fielĎ anĎ the elevateĎ zero maze. VhiŚ 
iŚ in contraŚt to ŚtuĎy of Tótëová çt al. Vhe outputŚ of thiŚ ŚtuĎy claimeĎ that CKč iŚ in relation with 
the behavioral changeŚ in mice (8). 

InĎeeĎ, thiŚ experiment ŚhoweĎ certain limitationŚ. FirŚt, more animalŚ woulĎ be neeĎeĎ for higher 
ŚtatiŚtical value of acquireĎ Ďata. It may alŚo be ŚtateĎ that Ďifferent approacheŚ to teŚting methoĎŚ 
in ŚtuĎieŚ together with variouŚ analyzing programŚ can both influence the output of a certain ŚtuĎy. 
Vo  get  better  unĎerŚtanĎing  on  what  can  be  further  Ďone  to  help  patientŚ  Śuffering  CKč,  more 
ŚtuĎieŚ are neeĎ to be carrieĎ out on humanŚ (9).  

In concluŚion, accorĎing to our experiment the CKč ŚhoulĎ be conŚiĎereĎ while evaluating behavioral 
changeŚ. However, there iŚ Śtill not enough eviĎence on exact mechaniŚmŚ by which ĎecreaŚeĎ renal 
function alterŚ behavior anĎ thuŚ affect the patientŚ quality of life. 

Uçéçqçnãçr-
1. Etgen V: KiĎney ĎiŚeaŚe aŚ a Ďeterminant of cognitive Ďecline anĎ Ďementia. AlzheimerŚ SeŚ 

Vher 2015; 7(1): 29.
2. NazumĎer NK, Giri A, Kumar T, Borah A: A highly reproĎucible mice moĎel of chronic kiĎney 

ĎiŚeaŚe: EviĎenceŚ of behavioural abnormalitieŚ anĎ blooĎ]brain barrier ĎiŚruption.  Life Tci 
2016; 161: 27]36.

3. Ali  BH,  Samkumar  A, NaĎanagopal  VV, [aly NI,  VagelĎin N,  Al]Abri  T,  Fahim N,  ]aŚin  J, 
Oemmar A: Notor anĎ behavioral changeŚ in mice with ciŚplatin]inĎuceĎ acute renal failure. 
QhyŚiol SeŚ 2014; 63(1): 35]45.

4. Al _a'abi N, Al BuŚaiĎi N, ]aŚin J, Tchupp O, Oemmar A, Ali BH: čevelopment of a new moĎel 
for  the  inĎuction of  chronic kiĎney ĎiŚeaŚe via  intraperitoneal aĎenine aĎminiŚtration, anĎ 
the effect of treatment with gum acacia thereon. Am J VranŚl SeŚ 2015; 7(1): 28]38.

5. Bailey K, Crawley  J, Anxiety]SelateĎ BehaviorŚ  in Nice,  in NethoĎŚ of Behavior AnalyŚiŚ  in 
OeuroŚcience,  J. BuccafuŚco, EĎitor. 2009, CSC QreŚŚ/Vaylor & FranciŚ: Boca Saton, FloriĎa, 
XTA. p. 77]103.

6. Semoval  of  blooĎ  from  laboratory  mammalŚ  anĎ  birĎŚ.  FirŚt  report  of  the 
BZA/FSANE/STQCA/XFA[ Joint [orking Group on Sefinement. Lab Anim 1993; 27(1): 1]22.

7. Lopez]Giacoman T, NaĎero N: BiomarkerŚ in chronic kiĎney ĎiŚeaŚe, from kiĎney function to 
kiĎney Ďamage. [orlĎ J Oephrol 2015; 4(1): 57]73.

8. Vothova  L,  Babickova  J,  Borbelyova  Z,  Filova  B,  Tebekova  K,  HoĎoŚy  J:  Chronic  renal 
inŚufficiency ĎoeŚ not inĎuce behavioral anĎ cognitive alteration in ratŚ. QhyŚiol Behav 2015; 
138: 133]40.



102 | 

9. Bracken NB: [hy animal ŚtuĎieŚ are often poor preĎictorŚ of human reactionŚ to expoŚure. J 
S Toc NeĎ 2009; 102(3): 120]2.



| 103

22. Qôžç mať FRA z potqavy vplyv na ľuårký oqêanìzmur?
Snåqçj Oçnêyçl, Qaqtìna Naqovìäová

(všeobecné lekárŚtvo, 4. ročník, všeobecné lekárŚtvo, 3.ročník)
Tpoluautori: Barbora Konečná1, Qeter Celec1

Ukoliteľ: Barbora Konečná1
1YŚtav molekulárnej biomeĎicíny LFXK

Zvoå
čo ľuĎŚkého tela Śa ĎoŚtáva cuĎzoroĎá čOA viacerými ŚpôŚobmi ako napr. baktériami, inhalovaným 
peľom, ale najväčšia čaŚť pocháĎza z potravy [1].Zšeobecne Śa preĎpoklaĎá, že v gaŚtrointeŚtinálnom 
trakte je náŚleĎne štiepená na nukleotiĎy a aminokyŚeliny. OukleotiĎy Śu rozštiepené na nukleoziĎy a 
tie  na  jeĎnotlivé  ĎuŚíkaté  bázy,  kyŚelinu  foŚforečnú  a  pentózu.  Avšak  v roku  2013  TpiŚak  a kol. 
popíŚali  prechoĎ  celých  neporušených  génov  extracelulárnej čOA  z  raŚtlinnej  potravy  (paraĎajky  a 
iné)  cez  Śliznicu  čreva  u  pacientov  Ś  abnormálnym  črevným  vŚtrebávaním.  Keďže  chloroplaŚty 
obŚahujú  čOA,  ktorá  je  cuĎzia  pre  ľuĎŚký  organizmuŚ,  exiŚtuje  preĎpoklaĎ,  že  abŚorbovaná  čOA 
môže pre ľuĎŚké telo pôŚobiť prozápalovo. QoĎobne Nittra a kol. v roku 2015 Ďokázali, že cuĎzoroĎá 
čOA Śa môže inkorporovať Ďo čOA zĎravých buniek a Śpúštať v nich apoptotický proceŚ, Śtarnutie či 
malígnu  tranŚformáciu  hoŚtiteľŚkej  bunky  [2].  Cieľom  tejto  štúĎie  bolo  pozorovať  Ďynamiku  čOA 
z chloroplaŚtov  špenátu  v  krvnej  plazme  a  taktiež  vplyv  tejto  čOA  na  celkovú  koncentráciu 
extracelulárnej čOA (ecčOA) ako aj na aktivitu Ďeoxyribonukleázy (čOázy). čOáza v plazme je enzým,  
ktorý rozklaĎá cirkulujúcu čOA[5]. 

ZzhľaĎom na  to,  že  významnú  čaŚť čOA prijímame v Śurovej,  tepelne  neupravovanej  Śtrave  [1],  je 
tento  poznatok  obzvlášť  Ďôležitý  pre  vegetariánov,  vegánov  a ľuĎí  Śo zvýšeným  príjmom  takejto 
Śtravy ako aj pre ľuĎí Śo zápalovými ochoreniami črevnej Śliznice, keĎy je Śliznica čreva priepuŚtnejšia 
pre čOA v porovnaní Ś fyziologickým Śtavom. Oa Ďruhú Śtranu, ziŚtenie, že cpčOA Śa nevŚtrebáva z 
potravy Ďo krvi nám pomôže lepšie Śa orientovať v obávanom riziku geneticky moĎifikovaných (GNP) 
potravín. Ak by Śa čOA z konvenčných raŚtlín vo forme potravy nevŚtrebávala Ďo krvi, preĎpoklaĎá 
Śa, že Śa nebuĎe ani čOA z GNP raŚtlín. 

Qatçqìály a mçtoåìka

Xaâuľka 1. QrehľaĎ probanĎov poĎľa pohlavia a priemerných hoĎnôt veku, výšky, váhy a BNI.
Qohlavie Nuži 12; `eny 10

Qriemerný vek [roky] 22,5 

Qriemerná výška [cm] 175 

Qriemerná váha [kg] 70 

Qriemerný BNI 22,5

BNI = boĎy maŚŚ inĎex

UtúĎie  Śa  zúčaŚtnilo  22  probanĎov  pričom  24  hoĎín  preĎtým  vylúčili  zo  Śtravy  ovocie  a zeleninu. 
CharakteriŚtiky  probanĎov  Śú  uveĎené  v Vabuľke  1.  Krv  bola  oĎoberaná  Ďo  Śkúmavky  obŚahujúcej 
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heparín  za  účelom  zíŚkania  plazmy.  Qo  prvom oĎbere  krvi  v čaŚe  0  všetci  probanĎi  vypili  3  Ďcl 
koktejlu, ktorý Śa pripravil zmixovaním 2 ingreĎiencií: voĎy a špenátu v pomere 1000ml/200g, t.j. 60g 
špenátu na oŚobu. Oa účel homogenizácie bol použitý mixér G21 perfect Śmoothie blenĎer vitality Ś 
výkonom  1680[  a  32000  ot/min.  OáŚleĎne  Śa  u  všetkých  probanĎov  realizoval  Ďruhý  oĎber  po 
jeĎnej  hoĎine  oĎ  vypitia  rovnakým  ŚpôŚobom.  Vretí  oĎber  bol  u  rôznych  probanĎov  realizovaný  v 
rôznych čaŚoch, a to buď po Ďvoch, troch, štyroch alebo piatich hoĎinách oĎ vypitia špenátu. Zšetky 
vzorky  krvi  boli  centrifugované 10 minút na 2000g pre oĎŚtránenie  krvných buniek a náŚleĎne bol 
oĎobratý Śupernatant centrifugovaný na 16000g 10 min 4°C pre oĎŚtránenie apoptotických telieŚok. 

Izoláãìa çãDNA

EcčOA bola izolovaná zo 400µl ľuĎŚkej plazmy použitím RIAamp čOA BlooĎ Nini Kit (Riagen, HilĎen, 
Oemecko)  poĎľa  oĎporúčaného  protokolu  oĎ  výrobcu.  čOA  bola  ŚklaĎovaná  v  ]20°C  preĎ  ďalšou 
analýzou.

Mçqanìç çãDNA

Rubit  Fluorometer  a Rubit  ĎŚčOA  BS  AŚŚay  Kit  (Invitrogen,  LA,  California,  XTA)  bol  použitý  na 
meranie celkovej extracelulárnej čOA izolovanej z plazmy.

Mçqanìç DNázovçj aktìvìty

čOázová  aktivita  bola  vo  vzorkách  plazmy  meraná  jeĎnoĎuchou  raĎiálnou  enzýmovou  Ďifúznou 
(TQSEč) metóĎou použitím 1% agarózového gélu obŚahujúceho čOA v koncentrácii 5mg/ml. čo gélu 
Śa tiež priĎali roztoky VSIT]HCl, CaCl2, NgCl2, aby Śa vytvorili vhoĎné poĎmienky pre aktivitu enzýmu. 
_ kažĎej vzorky boli 3µl plazmy pipetované Ďo pripraveného gélu, a náŚleĎne počaŚ noci inkubované 
na  37˚C  v  tme.  Enzým čOázy  I  bol  rieĎený  pre  vytvorenie  kalibračnej  krivky.  Qriemery  kruhov  boli 
merané ImageJ Śoftvérom.

Kvantìéìkaäná PCQ amplìéìkáãìa qâãL éqaêmçntu

Kvantifikačná QCS bola preveĎená na Śtroji NaŚtercycler realplex 4 (EppenĎorf, Hamburg, Oemecko) 
za  použitia  navrhnutého  Śetu  primérov  qâãL-F3  a  qâãL-S3  [4].  Celkový  objem  reakcie  preĎŚtavoval 
15ul, Ďo ktorého bol priĎaný TŚoAĎvanceĎ XniverŚal T]BS Green Tupermix (Bio]SaĎ, XTA) a 3ul čOA 
extraktu. QCS poĎmienky boli naŚleĎovné: 98˚C 3 min, 35 cyklov 98˚C 10  Ś, 57˚C 30  Ś a 72˚C 30Ś  Ś 
konečným krokom extenzie.  

[ýrlçåky
X  probanĎov  Śa  ŚleĎovala  Ďynamika  vŚtrebávania  chloroplaŚtovej  čOA  (cpčOA)  z  potravy  Ďo  krvi, 
hoĎnoty celkovej ecčOA, ako aj Ďynamika aktivity čOázy v plazme. 

QrítomnoŚť  cpčOA  v  plazme  nebola  Ďetekovaná  v  žiaĎnej  vzorke  nezáviŚle  oĎ  čaŚu  oĎberu.  Ako 
“houŚe]keeping”  gén  bol použitý β]globín,  ktorý  bol  prítomný  v  kažĎej  vzorke.  Qriemerná  hoĎnota 
hlaĎiny ecčOA neukázala významné rozĎiely meĎzi Śkupinou +0h, +1h a +2 ,3, 4, 5h (62,2 ng/ml vŚ. 
53,0 ng/ml vŚ. 44,54 ng/ml; p=n.Ś.) (Pbr.1). 
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Sâq.1 Neranie extracelulárnej čOA v plazme. HoĎnoty extracelulárnej čOA (ecčOA) Śa nezmenili po 
vypití koktejlu v porovnaní Ś hoĎnotami preĎ vypitím koktejlu (p=n.Ś.). 

Neranie aktivity čOázy v plazme neukázalo štatiŚticky významné rozĎiely meĎzi oĎbermi u žiaĎneho 
probanĎa +0h, +1h a +2, 3, 4, 5h   (0,0065 KX/ul vŚ. 0,0057 KX/ul vŚ. 0,0056 KX/ul) (Pbr.2).

Sâq.2 Neranie čOázovej aktivity v plazme. HoĎnoty aktivity Ďeoxyribonukleázy (čOázy) Śa nezmenili 
po vypití koktejlu v porovnaní Ś hoĎnotami preĎ vypitím koktejlu. (p=n.Ś.)

Fìrkurìa
QrítomnoŚť  cpčOA  nebola  v  plazme  Ďetekovaná  v  žiaĎnej  vzorke.  OeĎá  Śa  vylúčiť,  že  Śa  cpčOA 
vŚtrebáva, pretože najnižšie množŚtvo cpčOA, ktoré Ďokážeme Ďetekovať pomocou QCS príŚtroja je 
cca 30 000 kopií cpčOA v jeĎnom μl. Oižšie hoĎnoty v plazme neĎokážeme zachytiť pomocou našej 
metoĎiky  a  príŚtroja.  Zplyv  na  Ďynamiku  vŚtrebávania mohol mať  aj  fakt,  že  probanĎi  boli  zĎraví, 
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mlaĎí  ľuĎia,  bez  porúch  trávenia,  črevnej  bariéry,  funkcie  exokrinného  pankreaŚu  či  hepatálnej 
inŚuficiencie. Oepozorovali  Śme  žiaĎne  štatiŚticky  významné  rozĎiely  v hoĎnotách ecčOA v plazme 
preĎ a po vypití špenátového koktejlu, čo poĎporuje tvrĎenie, že cpčOA Śa nevŚtrebáva Ďo cirkulácie 
v  Ďetekovateľnom množŚtve.  čOA  prijatá  vo  forme  potravy  bola  štiepená  čOázou  z  pankreatickej 
štavy,  ako  aj  čOázou  prítomnou  v  plazme.  Avšak  v  našej  štúĎií  Śme  nepozorovali  žiaĎne  zmeny  v 
aktivite čOázy po vypití  špenátu. Ak  Śa cpčOA vŚtrebáva Ďo portálneho  riečiŚka, mohla byť ceŚtou 
vychytávaná  a  ĎegraĎovaná  v  pečeni,  kam  pricháĎza  vačšina  abŚorbovaných  živín.  Črevná  bariéra 
taktiež  významne  ovplyvňuje  vŚtrebávanie  čOA,  pričom  TpiŚak  a kol.  popíŚali  zvýšené  hlaĎiny 
cuĎzoroĎej čOA v plazme u pacientov Śo zápalovým ochorením čreva alebo KawaŚakiho chorobou.  

Oa  záklaĎe našej  štúĎie môžeme konštatovať,  že u  zĎravých  ľuĎí  Śú obavy  z nebezbečného vplyvu 
GNP  potravín  neopoĎŚtatnené.  X  zvierat  bolo  v  štúĎii  z  roku  2005  popíŚané  vŚtrebávanie  iba 
fragmentov génov, pričom nebol nájĎený žiaĎen rozĎiel meĎzi Śkupinou praŚiat kŕmenou GNP Śójou 
a konvenčnou kukuricou [3]. 
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23. Géçkt ìvaâqaåínu na qçmoåçláãìu rqåãa a aoqty pqì zlyëaní 
rqåãa ìnåukovanom ìzopqçnalínom

Tçtçq Vtanko1

(všeobecné lekárŚtvo, 5. ročník)
Tpoluautori: Ďoc. NXčr. Nichaela AĎamcová, Qhč.2; Ngr. KriŚtína Krajčírovičová1; Ngr. Tilvia 

Aziriová, Qhč.1; NXčr. KriŚtína Sepová, Qhč.1; NXčr. SOčr. MuĎovít QauliŚ, Qhč.1,3

Ukolitelia: prof. NXčr. FeĎor Uimko, CTc.1,4; NXčr. Vomáš Baka1
1YŚtav patologickej fyziológie LF XK; 2YŚtav fyziológie, LekárŚka fakulta v HraĎci Králové, Karlova 

Xniverzita, ČeŚká Sepublika; 3YŚtav normálnej a patologickej fyziológie TAZ; 4III. Interná klinika LF XK 
a XO BratiŚlava

Zvoå 
_lyhanie ŚrĎca je Śtav Ś vyŚokou prevalenciou a veľmi zlou prognózou. Oapriek tomu, že už 20 rokov 
exiŚtuje  raĎ  účinných  liekov  na  terapeutickú  intervenciu  u pacientov  Śo  zlyhaním  ŚrĎca,  reziĎuálna 
mortalita oŚtáva vyŚoká a hľaĎanie nových cieŚt  terapie patrí meĎzi principiálne otázky karĎiológie 
(1). 

Qo  viac  ako 10  rokoch  neúŚpešných  klinických  pokuŚov  Ďokázal  ivabraĎín  v  štúĎii  THIFV  reĎukovať 
Śumu mortality a hoŚpitalizácie o takmer 18%. IvabraĎín je blokátor If kanálu v Śinoatriálnom uzle, 
ktorý  navoĎzuje  zníženie  ŚrĎcovej  frekvencie  bez  ovplyvnenia  Śympatikového  nervového  ŚyŚtému. 
BraĎykarĎizujúci efekt ivabraĎínu Śa považuje za rozhoĎujúcu terapeutickú vlaŚtnoŚť tejto látky (2). Z 
neĎávnych  rokoch  Śa  však  objavujú  úĎaje,  že  ivabraĎín má  aj  iné  efekty  ako  reĎukcia  frekvencie, 
ktoré  by  mohli  participovať  na  jeho  terapeutickom  benefite.  Je  známe,  že  jeĎným  z  úŚtreĎných 
vlaŚtnoŚtí účinných protektív pri zlyhaní ŚrĎca ako Śú ACE]inhibítory (3), blokátory angiotenzínového 
receptoru  typu  1  (AV]1),  alebo  inhibítory  alĎoŚterónových  receptorov  je  inhibícia  progreŚívnej 
remoĎelácie  ľavej  komory  ŚrĎca  (4).  Oaším  cieľom  bolo  ziŚtiť,  či  je  ivabraĎín  Śchopný moĎifikovať 
remoĎeláciu  ŚrĎca  a  aorty  na  moĎeli  ŚrĎcového  zlyhania  inĎukovaného  chronickým  poĎávaním 
izoprenalínu.

Qatçqìál a mçtoåìka 
Rkupìny zvìçqat, aplìkáãìa éaqmakoloêìãky aktívnyãë látok

12 týžĎňové potkany, Śamce ^ kmeň [iŚtar ^ Śa rozĎelili Ďo 4 Śkupín (n=10):

1. Śkupina: kontrola (K), 

2. Śkupina: ivabraĎín [10 mg/kg/Ďeň] (Iv), 

3. Śkupina: izoprenalín [5 mg/kg/Ďeň] (Izo),

4. Śkupina: izoprenalín a ivabraĎín [5 mg/kg/Ďeň a 10 mg/kg/Ďeň] (Izo+Iv). 

IvabraĎín  Śa  poĎával  7  týžĎňov  v pitnej  voĎe,  pričom  pre  zachovanie  Śprávneho  Ďávkovania  bola 
koncentrácia upravovaná poĎľa aktuálnej Śpotreby voĎy. Izoprenalín Śa poĎával  intraperitoneálne 6 
týžĎňov (Śo začiatkom 1 týžĎeň po preĎliečbe ivabraĎínom).
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Pqìçâçžnè mçqanìç ryrtolìãkèëo tlaku kqvì a rqåãovçj éqçkvçnãìç poäar çxpçqìmçntu

QočaŚ  7  týžĎňov  trvania  experimentu  Śa  potkanom  v praviĎelných  intervaloch  (1x  za  týžĎeň) 
neinvazívnou pletyzmografickou metóĎou (metóĎa tail]cuff) meral ŚyŚtolický tlak krvi (TVK) a ŚrĎcová 
frekvencia (pulz). 

Oåâçq tkanìvovýãë vzoqìçk a ìãë ëìrtoloêìãkè a âìoãëçmìãkè rpqaãovanìç 

Qo 7 týžĎňoch trvania experimentu Śa potkany uŚmrtili a oĎobrali Śa vzorky orgánov (ŚrĎce a hruĎná 
aorta) pre ďalšie hiŚtologické a biochemické  Śpracovanie. Zzorky  ľavej komory Śa  ihneď po oĎbere 
zmrazili  tekutým  ĎuŚíkom  na  ]80  °C  a pri  tejto  teplote  Śa  uŚklaĎnili  Ďo  ich  ďalšieho  Śpracovania. 
Zzorky z aort Śa fixovali v 4% roztoku formalĎehyĎu, zaliali Ďo parafínu a narezali na 5 μm hrubé rezy. 
Vkanivové rezy Śa ofarbili hematoxylínom a eozínom a pikroŚíriuŚovou červenou.

Moqéomçtqìãkè vysçtqçnìç ëquånçj aoqty

Vkanivové rezy aorty Śa vyšetrili pomocou Śvetelnej mikroŚkopie (mikroŚkop: Oikon]119, ku ktorému 
bola  pripojená  kamera  Ś vyŚokým  rozlíšením: GKB,  CC8706T,  Vaiwan)  a náŚleĎne  Śa morfometricky 
Śpracovali  použitím  Śoftvéru  ImageJ  (Oational  InŚtitute  of  Health,  XTA).  _merala  Śa  hrúbka  Śteny 
aorty (intima + meĎia) v mm (5). 

Hìrtoloêìãkè rtanovçnìç kolaêènov v aoqtç

Vkanivové  rezy  aorty  Śme  ofarbili  pikroŚíriuŚovou  červenou.  Qoužitím  polarizovanej  mikroŚkopie 
a Śoftvéru ImageJ Śa Śtanovilo percentuálne zaŚtúpenie kolagénov typu I a III v analyzovanom výŚeku 
méĎie aorty a náŚleĎne Śa vypočítal pomer zaŚtúpenia kolagénu I a III (6). 

Bìoãëçmìãkè vysçtqçnìç vzoqky z ľavçj komoqy rqåãa

_o  vzoriek  z ľavej  komory  Śa  po  izolácii  kolagénov Śtanovili  koncentrácia  hyĎroxyprolínu  (mg 
hyĎroxyprolínu  na  g  tkaniva  ľavej  komory)  a  obŚah  hyĎroxyprolínu  (mg  hyĎroxyprolínu  v ľavej 
komore) v Śolubilnom, neŚolubilnom a celkovom kolagéne (7).

Statìrtìãká analýza

ZýŚleĎky  Śa  vyjaĎrili  ako  priemer±štanĎarĎná  chyba  priemeru.  SozĎiely  Śa  považovali  za 
Śignifikantné, ak p < 0,05. Oa štatiŚtické hoĎnotenie Śa použili AOPZA a Bonferroni teŚt.

[ýrlçåky
Qo 7 týžĎňoch trvania pokuŚu bol TVK u kontrol 127,1±0,4 mmHg. TVK Śignifikantne kleŚol po poĎaní 
ivabraĎínu  o 8%  (p  <  0,05)  aj  po  poĎaní  izoprenalínu  o 31%  (p  <  0,05).  IvabraĎín  priĎaný 
k izoprenalínu zvýšil TVK o 16% (Pbr. 1).

TrĎcová  frekvencia  u kontrol  po  7  týžĎňoch  trvania  pokuŚu  bola  390±1  min]1,  pričom  poĎanie 
izoprenalínu nemalo Śignifikantný vplyv. QoĎanie ivabraĎínu reĎukovalo ŚrĎcovú frekvenciu v oboch 
Śkupinách (v Iv aj v Izo+Iv), a to v Śkupine Iv o 34% a v Śkupine Izo+Iv o 18% (Pbr. 1).

Selatívna  hmotnoŚť  ľavej  komory  (pomer  hmotnoŚti  ľavej  komory  k hmotnoŚti  tela)  bola  u kontrol 
1,29±0,05 mg/g. Izoprenalín ju zvýšil o 87%. IvabraĎín v izoprenalínovej Śkupine reĎukoval relatívnu 
hmotnoŚť MK o 21%. Selatívna hmotnoŚť pravej komory bola u kontrol 0,56±0,02 mg/g. Izoprenalín ju 
zvýšil o 63%.  IvabraĎín v izoprenalínovej Śkupine nemal vplyv na relatívnu hmotnoŚť pravej komory 
(Pbr. 2).
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Sâq. 1 TyŚtolický tlak krvi a ŚrĎcová frekvencia. K ^ kontrola, Iv ^ ivabraĎín, Izo ^ izoprenalín; * p<0,05 
vŚ. K, # p<0,05 vŚ. Izo
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Sâq. 2 Selatívna hmotnoŚť pravej komory,  relatívna hmotnoŚť  ľavej komory a koncentrácia a obŚah 
hyĎroxyprolínu  v ľavej  komore. K ^ kontrola,  Iv  ^ ivabraĎín,  Izo ^ izoprenalín,  MK ^ ľavá  komora;  * 
p<0,05 vŚ. K, # p<0,05 vŚ. Izo
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Sâq. 3 Hrúbka Śteny aorty a pomer kolagénu  I a III v Śtene aorty. K ^ kontrola,  Iv ^ ivabraĎín,  Izo ^
izoprenalín; * p<0,05 vŚ. K, # p<0,05 vŚ. Izo

PbŚah Śolubilného hyĎroxyprolínu v ľavej komore bol u kontrol 0,11±0,01 mg, obŚah neŚolubilného 
hyĎroxyprolínu    0,14±0,02 mg  a  obŚah  celkového  hyĎroxyprolínu  0,26±0,02 mg.  Izoprenalín  zvýšil 
koncentráciu  Śolubilného  (o  38%),  neŚolubilného  (o  142%)  aj  celkového  hyĎroxyprolínu  (o  96%). 
IvabraĎín  v izoprenalínovej  Śkupine  znížil  obŚah  Śolubilného  (o  22%),  neŚolubilného  (o  20%) 
aj celkového hyĎroxyprolínu (o 20%) (Pbr. 2). 

Koncentrácia Śolubilného hyĎroxyprolínu v ľavej komore bola u kontrol 0,29±0,01 mg/g, koncentrácia 
neŚolubilného  hyĎroxyprolínu  0,36±0,04 mg/g  a  koncentrácia  celkového  hyĎroxyprolínu  0,64±0,05 
mg/g.  Izoprenalín zvýšil  koncentráciu  neŚolubilného  (o  64%)  aj  celkového  hyĎroxyprolínu  (o  36%). 
IvabraĎín  v izoprenalínovej  Śkupine  neovplyvnil  koncentráciu  jeĎnotlivých  typov  hyĎroxyprolínov 
(Pbr. 2). 

Hrúbka Śteny hruĎnej aorty bola u kontrol 0,124±0,004 mm.  Izoprenalín  Śignifikantne znížil hrúbku 
Śteny aorty o 11%, pričom ivabraĎín v izoprenalínovej Śkupine  hrúbku neovplyvnil. Qomer kolagénu 
I a III  v Śtene hruĎnej  aorty bol u kontrol  1,67±0,26.  Izoprenalín  tento pomer  Śignifikantne  zvýšil  (o 
394%), kým ivabraĎín v izoprenalínovej Śkupine ho znížil na úroveň kontrolných zvierat (o 82%) (Pbr. 
3).

Fìrkurìa 
QoĎávanie  izoprenalínu  inĎukovalo vývoj  zlyhania  ŚrĎca  ŚpreváĎzaného hypertrofiou  ľavej aj pravej 
komory  a  výrazným  pokleŚom  ŚyŚtolického  tlaku  krvi.  TúčaŚne  ĎocháĎzalo  k  pokleŚu  hrúbky  Śteny 
aorty.  Z  ľavej  komore  naŚtala  fibrotická  preŚtavba  v  zmyŚle  zvýšenia  obŚahu  Śolubilného, 
neŚolubilného aj celkového kolagénu a v aorte Śa zvýšil pomer kolagénu I a III. QoĎávanie ivabraĎínu 
znížilo  relatívnu  hmotnoŚť  ľavej,  ale  nie  pravej  komory  a  reĎukovalo  obŚah  (ale  nie  koncentráciu) 
kolagénu  v  ľavej  komore.  Selatívne  pozitívne  štrukturálne  zmeny  v ŚrĎci  náŚleĎkom  poĎávania 
ivabraĎínu  Śa premietli  Ďo  zlepšenia hemoĎynamickej  Śituácie v  zmyŚle  zvýšenia  ŚyŚtolického  tlaku 
krvi. 

Katecholamíny  Śú  rozhoĎujúcou  zložkou  ŚtreŚom  inĎukovanej hormonálnej  aktivácie,  ktoré  zvyšujú 
ŚrĎcový  výĎaj  a  zlepšujú  perfúziu  periférnych  tkanív.  Avšak  exceŚívna  proĎukcia  katecholamínov 
alebo  ich exogénne poĎávanie môžu mať škoĎlivé náŚleĎky. QoĎávanie Śyntetického katecholamínu 
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izoprenalínu vyvoláva preťaženie karĎiomyocytov kalciom a preĎŚtavuje Śpoľahlivý moĎel hypertrofie 
a  ĎyŚfunkcie  ľavej  komory  (ŚrĎcového  zlyhania)  (8,12).  Vento  moĎel  Śa  čaŚto  používa  na 
farmakologické  teŚtovanie  karĎioprotektívnych  látok.  NeĎzi  účinné  farmakologické  intervencie  na 
moĎeli  izoprenalínového  poškoĎenia  ŚrĎca  patrí  poĎávanie  taurínu  (9),  fenofibrátu  (10)  alebo 
laktoferínu  (11).  Oa  našom  pracoviŚku  Śa  ako  účinné  protektívum  voči  zlyhaniu  ŚrĎca  prezentoval 
melatonín, ktorý nielen reĎukoval exceŚívnu fibrózu a oxiĎačný ŚtreŚ, ale výrazne reĎukoval mortalitu 
pri izoprenalínom inĎukovanom ŚrĎcovom zlyhaní (12).

IvabraĎín  preĎŚtavuje  náĎej  v  terapii  ŚrĎcového  zlyhania.  Vento  inhibítor  If  kanálu  v  Śinoatriálnom 
uzle  proŚtreĎníctvom  Śvojho  braĎykarĎizujúceho  účinku  výrazne  zlepšil  nielen  hemoĎynamiku 
zlyhávajúcich  pacientov,  ale    aj  Śumu  morbiĎity  a mortality  (13).  Z  našom  experimente  na 
izoprenalínom  inĎukovanom  ŚrĎcovom  zlyhaní  ivabraĎín  výrazne  reĎukoval  zvýšenú  ŚrĎcovú 
frekvenciu  a  Śignifikantne  zlepšil  vývrhový  objem  ľavej  komory,  čo  Śa  premietlo  Ďo  zvýšenia 
ŚyŚtolického  tlaku  krvi.  Hoci  hmotnoŚť  pravej  komory  zoŚtala  nezmenená,  výrazná  reĎukcia 
hmotnoŚti ľavej komory inĎikuje ŚchopnoŚť ivabraĎínu inĎukovať regreŚiu hypertrofie. Hoci ivabraĎín 
nereĎukoval  koncentrácie  jeĎnotlivých  typov  kolagénu  v  ľavej  komore,  obŚah  všetkých  typov 
kolagénu  Śa  po  ivabraĎíne  znížil.  Pkrem  braĎykarĎizujúceho  účinku  ivabraĎínu  by  Śa  na  týchto 
pozitívnych  štrukturálnych  zmenách  ľavej  komory  mohla  poĎieľať  ŚkutočnoŚť,  že  ivabraĎín 
Śignifikantne  reĎukoval  pomer  kolagénu  I  a III  v  tkanive  aorty.  Keďže  kolagén  I  je  zoĎpoveĎný  za 
tuhoŚť  aorty  a  naopak  kolagén  III  je  reprezentantom  jej  elaŚtických  vlaŚtnoŚtí,  reĎukcia  pomeru 
kolagénu  I  a  III    Śignalizuje  tenĎenciu  k  zlepšeniu  elaŚtických  vlaŚtnoŚtí  aorty,  a  tým  k  reĎukcii 
afterloaĎu. 

_áverom  konštatujeme, že na izoprenalínom inĎukovanom moĎeli zlyhania ŚrĎca ivabraĎín naznačil 
jaŚný  trenĎ  k  znižovaniu  remoĎelácie  ľavej  komory  a k  zlepšeniu  štrukturálnych  vlaŚtnoŚtí  aorty. 
_níženie  patologickej  remoĎelácie  Śpolu  Ś  reĎukciou  ŚrĎcovej  frekvencie  by  Śa mohlo  poĎieľať  na 
terapeutickom benefite ivabraĎínu pri ŚrĎcovom zlyhaní. 

_ávçq
1. IvabraĎín  priĎaný  k izoprenalínu  znížil  ŚrĎcovú  frekvenciu  a  zvýšil  TVK, čo  je    Ďôkazom 

pozitívneho hemoĎynamického vplyvu ivabraĎínu v zmyŚle zlepšenia čerpacej funkcie ŚrĎca.
2. Qozitívny  hemoĎynamický  vplyv  ivabraĎínu  v izoprenalínovej  Śkupine  je  pravĎepoĎobne 

potencovaný  zlepšením  elaŚtických  vlaŚtnoŚtí  Śteny  aorty  (v ĎôŚleĎku  zníženia  pomeru 
kolagénu I a III v jej Śtene), čo ŚveĎčí pre antiremoĎelačný efekt ivabraĎínu uplatňujúceho Śa 
v Śtene aorty Ś potenciálnym znížením afterloaĎu.

3. IvabraĎín  v izoprenalínovej  Śkupine  reĎukoval  relatívnu  hmotnoŚť  MK  a obŚah  všetkých 
Ďruhov kolagénu, čo naznačuje jeho protektívny účinok proti remoĎelácii ľavej komory. 

Pqáãa âola poåpoqçná êqantom VEGA 1/0071/15.
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Zvoå
Oáhla  cievna  mozgová  príhoĎa  (OCNQ)  je  akútna  neurologická  ĎyŚfunkcia  cievneho  ŚyŚtému 
ŚpôŚobená  znížením  až  zaŚtavením  prívoĎu  zĎrojov  energie  (kyŚlíka  a  glukózy)  Ďo  mozgu.  Vento 
proceŚ môže byť vyvolaný buď upchatím cievneho ŚyŚtému (trombom, embolom) alebo praŚknutím 
cievy, a náŚleĎným zakrvácaním Ďo priľahlej oblaŚti [1]. Z patogenéze vzniku a rozvoja OCNQ zohráva 
úlohu oxiĎačný ŚtreŚ, na ktorý Śú neuróny ako vyŚoko metabolicky aktívne bunky mimoriaĎne citlivé. 
PxiĎačný  ŚtreŚ  preĎŚtavuje  nerovnováhu  Ďvoch  ŚyŚtémov  prooxiĎant] antioxiĎant  v proŚpech 
prooxiĎanta.  Vento  vzniká  v nervovom  tkanive  pri  nízkej  hlaĎine  enĎogénnych  antioxiĎačných 
enzýmov, ako aj v prítomnoŚti vyŚokého množŚtva polynenaŚýtených vyšších karboxylových kyŚelín, 
ktoré Śú terčom pre voľné raĎikály (ZS). K tvorbe reaktívnych metabolitov kyŚlíka (SNK) priŚpieva tiež 
vyŚoká  hlaĎina  kyŚlíka  a iónov  železa  v mozgu  [2].  Oa  eliminácii  a Ďetoxikácii  ďalších  metabolitov 
vznikajúcich  v mozgu,  ako  napr.  β]amyloiĎ  (Aβ),  Śa  poĎieľa  cerebroŚpinálna  tekutina  cirkulujúca 
v mozgových  komorách.  Váto  je  zĎrojom ochranných  enzýmov,  ktorých aktivita  je  pri  proĎukcii  Aβ 
moĎulovaná  pohlavnými  hormónmi.  Bolo  Ďokázané,  že  17β]eŚtraĎiol  a 5α]ĎihyĎroteŚtoŚterón 
priamo  znižujú  oxiĎačný  ŚtreŚ  inĎukovaný  Aβ.  NetabolizmuŚ  Aβ  je  u žien  a mužov  rozĎielny,  čo 
vytvára preĎpoklaĎ pre rôzne pôŚobenie oxiĎačného ŚtreŚu v rámci pohlaví [3]. 

Z našej štúĎii Śme ŚleĎovali celkový antioxiĎačný ŚtatuŚ pacientov po OCNQ, koncentrácie karbonylov 
proteínov  ^ markerov  oxiĎačného  poškoĎenia  proteínov  a lipoperoxiĎov  ^ markerov  oxiĎačného 
poškoĎenia lipiĎov. Cieľom našej práce bolo zhoĎnotiť vplyv oxiĎačného ŚtreŚu v patogenéze OCNQ 
ŚleĎovaním markerov oxiĎačného ŚtreŚu u pacientov po OCNQ v troch čaŚových intervaloch: Ďo 24 h 
po OCNQ, týžĎeň po OCNQ a 3 meŚiace po OCNQ. TleĎované parametre Śme porovnávali Ś ohľaĎom 
na vek a pohlavie jeĎincov.

Qatçqìál a mçtoåìka

Sledovaná populácia:
čo štúĎie bolo zapojených 81 zĎravých Ďobrovoľníkov (priemerný vek 64,91 roka ± 9,01) (36 mužov 
a 45 žien) a 82 pacientov po OCNQ (priemerný vek 68,70 ± 15,90) (45 mužov a 36 žien). Qre určenie 
Ďynamických  zmien  vo  vyšetrovaných  parametroch  bola  krv  pacientom oĎobraná  v troch  čaŚových 
intervaloch: v Ďeň OCNQ (82 vzoriek), 7 Ďní po OCNQ (53 vzoriek, 23 žien a 30 mužov) a 3 meŚiace po 
OCNQ  (17  vzoriek,  5  žien  a 12  mužov).  Krv  bola  pacientom  a zĎravým  kontrolám  oĎobratá  na 
I. Oeurologickej  klinike  Fakultnej  nemocnice  v BratiŚlave,  kĎe  boli  zároveň  zaznamenané  aj  všetky 
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biochemické  a hematologické  parametre  pacientov  po  OCNQ.  Váto  štúĎia  bola  Śchválená  etickou 
komiŚiou.

Sledované paqametqe:
Plazma ^ vzorky  krvi Ś antikoagulantom EčVA (etylénĎiamíntetraoctová kyŚelina) boli centrifugované 
po  Ďobu  5  min.  pri  1200xg,  pri  4◦C.  Qlazma  bola  uŚklaĎnená  pri  ]80◦C  a  použitá  na  Śtanovenie 
markerov oxiĎačného ŚtreŚu (karbonylov proteínov, lipoperoxiĎov) a celkovej antioxiĎačnej kapacity. 
Stanovenie koncentqácie kaqbonxlov pqoteínov
Oa  Śtanovenie  koncentrácie  karbonylov  proteínov  v krvi  Śme  použili  komerčný  kit:  PxiTelectVN

Qrotein Carbonyl ELITA Kit, XTA ^ kat.č. TVA]310 [4].
Stanovenie lipopeqowidov v plazme
Qri Śtanovení hlaĎín lipoperoxiĎov Śme použili metóĎu [5].
Stanovenie antiowidačnej kapacitx plazmx
Celkovú  antioxiĎačnú  kapacitu  plazmy  Śme  Śtanovili  Ďekolorizačnou  VEAC  (Vrolox Equivalent
AntioxiĎant Capacity) metóĎou [6].

Štatirtické analyzx
Pqimáqna analyza dát
Oamerané  hoĎnoty  Śme  vyjaĎrili  ako  meĎián  a interkvartilové  rozmeĎzie  (IRS).  Oa  poŚúĎenie 
normality  Ďát  Śme  okrem  vizuálneho  zhoĎnotenia  a  popiŚnej  štatiŚtiky  použili  Thapiro][ilkov  teŚt 
normality.  čáta  Ś oĎchýlkami  oĎ  normality  Śme  tranŚformovali.  Qoužívali  Śme  preĎovšetkým 
logaritmické tranŚformácie a rebrík mocnín. 

Tertovanie statirtickych qozdielov medzi rledovanymi paqametqami

Qri  porovnaní  štatiŚtických  rozĎielov  nameraných  hoĎnôt  v experimentálnych  vzorkách  Śme  použili 
TtuĎentov  Ďvojvýberový  nepárový  t]teŚt,  pri  porovnaní  kontrolnej  Śkupiny  a  pacientov  po OCNQ 
(oĎber  A)  v  prípaĎe  normálne  rozĎelených  Ďát  (po  tranŚformácii) analýzu  variancie  (AOPZA)  pre 
analýzu  opakovaných  oĎberov  v rámci  jeĎnej  Śkupiny.  Oeparametrický  Nann][hitney  teŚt  Śme 
použili  pre  analýzu  Ďát  Ďvoch  rozĎielnych  Śkupín  (kontrola  a OCNQ A)  Ś oĎchýlkami  oĎ  normality 
a neparametrický  [ilcoxonov  teŚt  pre  analýzu  párových  oĎberov  v rámci  jeĎnej  Śkupiny 
Ś nenormálnou ĎiŚtribúciou. Oa porovnanie viacerých aŚymetrických párových oĎberov Śme použili aj 
FrieĎmanov  teŚt,  ktorým  Śme  naraz  porovnali  tri  párové  merania.  TleĎovanie  vplyvu  viacerých 
faktorov  (vek,  pohlavie,  marker  oxiĎačného  ŚtreŚu...)  pri  vzniku  OCNQ  Śme  realizovali  vytvorením 
moĎelov  logiŚtickej  regreŚie.  _áviŚloŚť  nameraných  Ďát  Ś vekom  Śme  kvôli oĎchýlkam oĎ  normality 
teŚtovali Tpearmanovou koreláciou. VeŚtovali Śme na hlaĎine významnoŚti α = 0,05.

Zšetky štatiŚtické, ako aj grafické vyhoĎnocovania Śme robili v programe Mìãqoroét Oééìãç Exãçl 2010,
RtatrDìqçãt® 2.7.2.

[ýrlçåky
_áklaĎný prehľaĎ nameraných koncentrácií ŚleĎovaných parametrov a aktivít enzýmu Śpolu Ś vekom 
pacientov, kontrol a celkovým počtom jeĎincov zapojených Ďo štúĎie uváĎzame v tab. 1. 
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Xaâuľka 1- Zek a antioxiĎačný ŚtatuŚ pacientov a zĎravých kontrol zaraĎených Ďo štúĎie
Nontqola RDQT A RDQT C RDQT D

Toäçt 77 81 57 17
[çk 66 (61 ^ 71) 68 (60 ] 83) 71 (59 ] 83) 60 (47 ^ 66)
`çny/Qužì 46/31 36/45 26/31 5/12
XGAD [mmol/l] 1,32

(0,35 ^ 2,34)
1,64
(0,73 ^ 2,39)

1,10
(0,59 ^ 2,24)

2,73AC

(2,38 ^ 3,40)
XGAD – žçny 1,54

(0,53 ^ 2,53) 
1,71
(0,84 ^ 2,28)

1,20
(0,27 ^ 2,27)

2,80
(2,33 ^ 2,92)

XGAD – mužì 0,89
(0,33^ 2,31)

1,36
(0,61 ^ 2,46)

0,98
(0,66 ^ 2,03)

2,63A

(2,39 ^ 3,64)
Naqâonyly 
[nmol/mê]

0,08
(0,07 ^ 0,10)

0,23****
(0,11 ^ 0,34)

0,24
(0,146 ^ 0,525)

0,08
(0,019 ^ 0,192)

Naqâonyly                        
žçny 

0,082
(0,07 ^ 0,09)

0,23****
(0,14 ^ 0,37)

0,27 
(0,15 ^ 0,56)

0,08
(0,02 ^ 0,26)

Naqâonyly mužì 0,09
(0,07 ^ 0,13)

0,25***
(0,09 ^ 0,33)

0,24
(0,15 ^ 0,40)

0,08
(0,01 ^ 0,18)

Oìpopçqoxìåy 
[nmol/ml]

43,70
(23,95 ^ 63,74)

54,42*
(29,07 ^ 74,52)

43,62A

(20,86 ^ 62,92)
44,37AA

(29,70 ^ 57,60)
Oìpopçqoxìåy
žçny

40,16
(22,04 ^ 45,35)

49,40*
(29,73 ^ 61,45)

41,06
(20,87 ^ 60,65)

41,75
(32,26 ^ 57,60)

Oìpopçqoxìåy
mužì

47,65
(25,98 ^ 68,35)

56,25
(27,38 ^ 78,08)

45,58A

(18,62 ^ 67,47)
42,20AA

(27,36 ^ 51,57)
čáta Śú prezentované ako meĎián a interkvartilové rozmeĎzie (IRS), (1. kvartil ^ 3. kvartil): A ^
prvý  oĎber,  B  ^ Ďruhý  oĎber,  C  ^ tretí  oĎber;  VEAC  ^ celková  antioxiĎačná  kapacity  plazmy; 
****p ˂ 0,0001 vŚ. kontrola; * p ˂ 0,05 vŚ. kontrola;  A p ˂ 0,05 vŚ. OCNQ A; AA p ˂ 0,01 vŚ. OCNQ 
A; B p ˂ 0,05 vŚ. OCNQ B; Nann][hitney X teŚt.

Speaqmanova koqelácia
Koreláciami meĎzi ŚleĎovanými markermi oxiĎačného ŚtreŚu (lipoperoxiĎy, karbonyly proteínov) 
a antioxiĎačnou  kapacitou  plazmy  Ś  vekom  Śme  zaznamenali  v oĎbere  A  Śignifikantný  pokleŚ 
celkovej antioxiĎačnej kapacity Ś vekom u mužov vo veku Ďo 55 rokov (p = 0,003). Qacientom po 
OCNQ  Śa  Ś vekom  Śignifikantne  znižovali  hlaĎiny  lipoperoxiĎov  (p = 0,005).  Vento  trenĎ  bol 
zaznamenaný  aj  po  rozĎelení  oĎberu  A  poĎľa  veku,  ale  len  v Śkupine  pacientov  naĎ  55  rokov 
(p = 0,028).  Z oĎbere  B  a C  Śme  nezaznamenali  žiaĎne  Śignifikantné  korelácie  ŚleĎovaných 
parametrov Ś vekom.  

Xaâuľka 2- Tpearmanove korelácie markerov oxiĎačného ŚtreŚu Ś vekom
qëo (ρ) p

VEAC/vek (muži (oĎber A); Ďo 55 rokov) ]0,8667 0,003
LipoperoxiĎy/vek (oĎber A; naĎ 55 rokov) ]0,3358 0,028
LipoperoxiĎy/vek (oĎber A; celá Śkupina) ]0,3806 0,005
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Logirtická qegqeria
Qoužitím logiŚtickej regreŚie Śme pri analýze oĎberu A a kontrolnej Śkupiny meĎzi možné preĎiktory 
OCNQ  zahrnuli  celkovú  antioxiĎačnú  kapacity  plazmy,  koncentrácie  lipoperoxiĎov  a karbonylov 
proteínov a vek jeĎincov. Zytvorili Śme matematický moĎel oŚobitne pre mužov a ženy. 

`eny po OCNQ mali v porovnaní Ś kontrolnou Śkupinou žien Śignifikantne vyššie hlaĎiny karbonylov 
proteínov (PS ˃ 100; p = 0,004) a vyšší vek (PS = 1,1; p = 0,019). `eny po OCNQ mali zároveň vyššie 
hlaĎiny lipoperoxiĎov a nižšiu celkovú antioxiĎačnú kapacitu plazmy. Celková výkonnoŚť vytvoreného 
moĎelu bola 90 %. NoĎel Śo  zahrnutými preĎiktormi  Śignifikantne vylepšoval výŚleĎok v porovnaní 
bez  nich  (p ˂ 0,0001)  Ś vyŚokou  zhoĎou  Ś nameranými  Ďátami  (p = 0,9473;  GooĎneŚŚ  of  fit  teŚt). 
Qozitívna  preĎiktívna  hoĎnota  teŚtu  vo  vytvorenom  moĎeli  bola  95,24 %  a negatívna  preĎiktívna 
hoĎnota 88 %. Qre Ďeliaci boĎ cutoff = 0,5 bola Śenzitivita 80 % a špecificita 97 % (graf 1).

Iqaé 1- SPC  krivka  (Seceiver  Pperating  CharacteriŚtic)  žien  (čierne  boĎy):  vyjaĎruje  vzťah  meĎzi 
Śenzitivitou a špecificitou teŚtu; AXC ^ oblaŚť poĎ krivkou zahŕňa 91 % Ďát.

Z moĎeli  logiŚtickej  regreŚie  pre  mužov  Śme  zaznamenali  Śignifikantné  preĎiktory  OCNQ:  vyššie 
hlaĎiny  karbonylov  proteínov  (PS ˃ 100;  p = 0,0009),  vyššie  hlaĎiny  lipoperoxiĎov  (PS = 1,03; 
p = 0,03) a vyššiu celkovú antioxiĎačnú kapacitu plazmy (PS = 2,34; p = 0,19). Zyšší vek bol u mužov 
zaznamenaný  ako  neŚignifikantný  ochranný  faktor  OCNQ.  Celková  výkonnoŚť  teŚtu  pre  Śprávne 
zaraĎenie  jeĎinca  Ďo  Śkupiny  OCNQ/kontrola  bola  80 %.  NoĎel  Śo  zahrnutými  preĎiktormi 
Śignifikantne  zlepšoval  výŚleĎok  v porovnaní  bez  nich  (p ˂ 0,0001)  Ś Ďobrou  zhoĎou  Ś nameranými 
Ďátami  (p = 0,526; GooĎneŚŚ of  fit  teŚt). Qozitívna preĎiktívna hoĎnota teŚtu bola 85 % a negatívna 
preĎiktívna  hoĎnota  76 %.  Qre  Ďeliaci  boĎ  cutoff = 0,5  Śme  ĎoŚtali  hoĎnotu  Śenzitivity  73,3 % 
a špecificity 86 % (graf 2).
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Iqaé 2- SPC krivka  (Seceiver Pperating CharacteriŚtic) mužov  (čierne boĎy):  vyjaĎruje  vzťah meĎzi 
Śenzitivitou a špecificitou teŚtu; AXC ^ oblaŚť poĎ krivkou zahŕňa 85 % Ďát.

Fìrkurìa
Z štúĎii  Śme  Śa  zamerali  na  rozĎiely  v  oxiĎačnom  ŚtreŚe meĎzi mužmi  a ženami  po  OCNQ,  ako  aj 
meĎzi zĎravými jeĎincami a pacientmi po OCNQ. _aznamenali Śme Śignifikantný vplyv veku pri vzniku 
a rozvoji OCNQ. Qo rozĎelení ŚleĎovaných Śkupín poĎľa pohlavia Śme z moĎelov  logiŚtickej  regreŚie 
ziŚtili,  že  vyšší  vek  u žien  pôŚobí  ako  rizikový  faktor  vzniku  OCNQ.  Oaopak,  u mužov  Śa  vyšší  vek 
prejavil ako faktor protektívny. _výšená citlivoŚť žien k oxiĎačnému poškoĎeniu bola zaznamenaná už 
oĎ 55.  roka  života  a môže byť  aŚociovaná  Ś pokleŚom expreŚie,  ako aj  celkovej  funkcie oĎ  vápnika 
záviŚlého  ĎraŚlíkového  kanála,  ktorý  zohráva  kľúčové  úlohu  pri ochrane  organizmu  preĎ 
myokarĎiálnym  infarktom  a OCNQ  [7].  QokleŚ  expreŚie  tohto  kanála  nebol  u mužov  vyššieho  veku 
zaznamenaný.  X žien  v menopauze  bol  Śíce  vyzĎvihnutý  pozitívny  účinok  poĎávania  eŚtrogénov 
vzhľaĎom k zlepšeniu antioxiĎačného ŚtatuŚu,  tento vplyv Śa ale po 61.  roku života Śtráca. Oavyše, 
v populácii  Śtarších  mužov  (naĎ  70  rokov)  boli  zvýšené  hlaĎiny  eŚtraĎiolu  považované  za  rizikový 
faktor vzniku OCNQ, zatiaľ čo teŚtoŚterón Śa v tomto veku za rizikový faktor vzniku OCNQ nepoklaĎal 
[8,  9].  X Śtarších  pacientov  (ženy  aj  muži)  bola  zĎokumentovaná  hypertenzia  ako  hlavný  rizikový 
faktor  vzniku  OCNQ  [10].  Oebezpečná  je  preĎovšetkým  ĎiaŚtolická  hypertenzia  moĎulovaná 
oxiĎačným  ŚtreŚom,  ktorej príčinou môže  byť  buď  zníženie  citlivoŚti  alfa  poĎjeĎnotky  ĎraŚlíkového 
kanála ku vápniku vplyvom reaktívnych metabolitov kyŚlíka alebo Śtrata citlivoŚti beta poĎjeĎnotky 
počaŚ hypoxie tkaniva [7].  

Z našej  štúĎii  Śme  zaznamenali  Ďynamické  zmeny  celkovej antioxiĎačnej  kapacity  plazmy,  ktorej 
hoĎnoty Śa v celej Śkupine jeĎincov po OCNQ (oĎber A) Śignifikantne nelíšili oĎ hoĎnôt antioxiĎačnej 
kapacity plazmy kontrol. QokleŚ antioxiĎačnej kapacity plazmy pacientov po OCNQ naŚtal týžĎeň po 
príhoĎe  (oĎber  B)  v porovnaní  Ś oĎberom  A.  Vento môže  byť  aŚociovaný  Śo  Śnahou  antioxiĎantov 
eliminovať  voľné  raĎikály,  ktoré  Śa  vytvorili  v organizme  počaŚ  ataku  OCNQ.  Tignifikantný  vzraŚt 
celkovej antioxiĎačnej kapacity Śme u pacientov zaznamenali 3 meŚiace po OCNQ (oĎber C). Qozitívny 
raŚt antioxiĎantov plazmy môže byť ovplyvnený poĎávaním antioxiĎantov, ako aj celkovou zmenou 
Śtravovania.  Bol  Ďokázaný  pozitívny  vplyv  enterálneho  poĎávania  nízkomolekulových  antioxiĎatov 
(vitamínu C, E) v priebehu  jeĎného meŚiaca  [11], ako aj pozitívny účinok poĎávania  farmakologicky 
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účinných  látok  (albumín,  Śtatíny, minocyklín)  z hľaĎiŚka  reĎukcie oxiĎačného  ŚtreŚu  u pacientov  po 
OCNQ [12]. 

Qacienti  po  OCNQ  mali  Śignifikantne  zvýšené  hlaĎiny  karbonylov  proteínov  plazmy  v porovnaní 
Ś kontrolnou  Śkupinou.  QoĎobne  zvýšené  hlaĎiny  karbonylov  Śme  zaznamenali  u oboch  pohlaví. 
Z obĎobnej  štúĎii  zvýšené hlaĎiny  karbonylov proteínov u pacientov po akútnej  iŚchemickej OCNQ 
pozitívne korelovali Ś rozŚahom neurologického poškoĎenia [13]. _výšené hlaĎiny boli zaznamenané 
aj  u pacientov  Ś hypertenziou  [14].  VýžĎeň  po  OCNQ  zvýšené  hlaĎiny  karbonylov  Śtále  pretrvávali, 
neboli zaznamenané žiaĎne Śignifikantné rozĎiely v porovnaní Ś oĎberom vykonaným Ďo 24 h. QokleŚ 
karbonylov  bol  zaznamenaný  tri  meŚiace  po  OCNQ,  čo  môže  byť  aŚociované  Śo  vzraŚtom 
antioxiĎačnej kapacity plazmy.

Z našej štúĎii Śme tiež zaznamenali Śignifikantne vyššie hlaĎiny lipoperoxiĎov u pacientov po OCNQ 
(oĎber  A)  v porovnaní  Ś kontrolnou  Śkupinou.  Zyššie  hlaĎiny  lipoperoxiĎov  boli  zaznamenané 
u oboch  pohlaví.  QokleŚ  lipoperoxiĎov  Śme  zaznamenali  týžĎeň  po  OCNQ  (oĎber  B),  ale 
preĎovšetkým po troch meŚiacoch oĎ OCNQ (oĎber C). QoĎobné výŚleĎky boli zaznamenané v štúĎii, 
kĎe  zmeny  lipoperoxiĎov  v čaŚe  nepriamo  úmerne  korelovali  Śo  zmenami  hlaĎín  celkovej 
antioxiĎačnej  kapacity  plazmy  [15].  Tignifikantné  zmeny  v priebehu  čaŚu  Śme  zaznamenali  najmä 
v mužŚkej populácii. 

Z našej štúĎii Śme zaznamenali negatívnu koreláciu antioxiĎančnej kapacity plazmy Ś vekom u mužov 
po OCNQ  (oĎber  A)  Ďo  55  rokov.  _nížená  funkcia  antioxiĎatov  (ŚuperoxiĎĎiŚmutázy)  Ś vekom bola 
zaznamenaná  v hippocampe  u Śtarších  hloĎavcov  v porovnaní  Ś mlaĎšími  ĎoŚpelými  jeĎincami. 
Qozitívne  účinky  TPč  Śa  prejavujú  preĎovšetkým  v  ochrane  neurónov  pri  iŚchemickom  ataku  [16]. 
Oegatívne vekové korelácie Śme zaznamenali aj  Ś lipoperoxiĎmi v celej Śkupine pacientov po OCNQ 
(oĎber  A),  ako  aj  po  rozĎelení  Śkupín  poĎľa  veku,  a to  v Śkupine  pacientov  Śtarších  ako  55  rokov. 
PxiĎačné  poškoĎenie  lipiĎov  Śa  Ś vekom  priroĎzene  zvyšuje  ako  ĎôŚleĎok  pokleŚu  ochranných 
proteínov  v krvi  [17].  Zyššie  hlaĎiny  lipoperoxiĎov  Śú  priamo  aŚociované  Śo  vznikom  hypertenzie 
a karĎiovaŚkulárnych  ochorení.  Oami  ziŚtené  vyššie  hlaĎiny  lipoperoxiĎov  u mlaĎších pacientov  po 
OCNQ môžu byť preto Ďôkazom Śignifikantného vplyvu oxiĎačného ŚtreŚu pri vzniku a rozvoji OCNQ.

Zytvorením moĎelov logiŚtickej regreŚie pre mužov a ženy Śme zaznamenali u žien Śignifikantný vplyv 
veku  a karbonylov  proteínov  pre  vznik  OCNQ.  X mužov  bol  naopak  vyšší  vek  zaznamenaný  ako 
protektívny  faktor  OCNQ.  Hlavnými  preĎiktormi  vzniku  OCNQ  boli  zvýšené  hlaĎiny  karbonylov 
proteínov,  nižší  vek  a vyššia  antioxiĎačná  kapacita  plazmy.  SozĎielne  výŚleĎky  pre  mužov  a ženy 
zíŚkané  z moĎelov  logiŚtickej  regreŚie  poukazujú  na  Śignifikantné  pohlavné  rozĎiely v  markeroch 
oxiĎačného ŚtreŚu, ako aj veku pri vzniku OCNQ.
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Zvoå
Kolorektálny karcinóm (KSK) patrí meĎzi najčaŚtejšie Śa vyŚkytujúce onkologické ochorenia Śo Śtále 
vyŚokou  mortalitou  ^ ĎoŚahuje  8%  zo  všetkých  úmrtí  na  náĎorové  ochorenia.  Oa  vzniku  KSK  Śa 
poĎieľajú  tak  environmentálne,  ako  aj  genetické  faktory.  OáĎorová  tranŚformácia  je  výŚleĎkom 
poŚtupného  hromaĎenia  Śa  genetických  a epigenetických  zmien,  ktoré  veĎú  k tranŚformácií  
povrchového epitelu hrubého čreva na aĎenokarcinóm. Vieto zmeny môžu byť vroĎené (zoĎpoveĎné 
za vznik hereĎitárnej formy KSK) alebo zíŚkané (vznik ŚporaĎickej formy KSK) (7).

čôležitú  úlohu  vo  vývoji  náĎorov  zohráva  aj  imunitný  ŚyŚtém  organizmu.  HromaĎenie  Śa  tumor 
špecifických mutácií  v bunkách  počaŚ  náĎorovej  tranŚformácie  veĎie  k vzniku  neoantigénov,  ktoré 
aktivujú imunitný ŚyŚtém pacienta (1). _a normálnych okolnoŚtí Śa imunitný ŚyŚtém Śa Śnaží potlačiť 
náĎorovú  progreŚiu  buď  zničením  náĎorových  buniek  alebo  inhibíciou  ich  raŚtu.  Efektorovými 
bunkami  protináĎorovej  aktivity  vroĎeného  imunitného  ŚyŚtému  Śú  OK]bunky,  neutrofily 
a makrofágy,  aktivujú  Śa  aj  mechanizmy  zíŚkanej  imunity,  B] a V] lymfocyty,  ktoré  zabezpečujú 
humorálnu a bunkovú  imunitu. Vumor]infiltrujúce  lymfocyty  (VIL) Śú Ďôležitou ŚúčaŚťou zápalového 
infiltrátu v náĎorovom tkanive. NeĎzi VIL patria cytotoxické V]lymfocyty (Cč8), OK]bunky, pomocné 
V]lymfocyty  (Cč4)  a regulátorové  V]lymfocyty  (Vreg),  ktoré  potláčajú  a regulujú  protináĎorovú 
imunitnú oĎpoveď (8).

Oa  opačnej  Śtrane,  imunitný  ŚyŚtém  môže  aj  poĎporiť  náĎorovú  progreŚiu  vyŚelektovaním 
reziŚtentných  náĎorových  buniek,  ktoré  Śú  vhoĎné  pre  raŚt  v organizme alebo  Śa  poĎieľajú  na 
vytvorenie  imunoŚupreŚívného  náĎorového  mikroproŚtreĎia(12).  Qráve  ŚchopnoŚť  náĎorových 
buniek  kontrolovať  imunitný  ŚyŚtém  a vznik  imunitnej  reziŚtencie  umožňuje  náĎorovým  bunkám 
uniknúť ŚpoĎ kontroly a poĎieľa Śa na progreŚii náĎorovej choroby (2). 

Cieľom  preĎloženej  práce  je  poŚúĎiť  aktiváciu  imunitného  ŚyŚtému  v náĎoroch  hrubého  čreva  Śo 
zameraním Śa na fenotyp zápalových buniek.

Qatçqìál a mçtoåìka
Analyzovali Śme archívne formalínom fixované a v parafíne zaliate tkanivové vzorky náĎorov hrubého 
čreva pocháĎzajúce z terapeutických a ĎiagnoŚtických bioptických oĎberov a archivované na YŚtave 
patologickej  anatómie  LF XK  v BratiŚlave.  Zzorky  boli  hiŚtopatologicky  poŚúĎené  a bola  Śtanovená 
patologická  Ďiagnóza  v zmyŚle  platných  kritérií  [HP.  _áklaĎný  Śúbor  tvorilo  21  prípaĎov 
kolorektálneho  karcinómu,  z toho  4  prípaĎy  Ďobre  Ďiferencovaného  G1,  12  prípaĎov  ŚtreĎne 
Ďiferencovaného  G2  a 1  prípaĎ  nízkoĎiferencovaného  G3  aĎekokarcinómu  a 4  prípaĎy 
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hlienotvoreného aĎenokarcinómu. TamoŚtatne Śme hoĎnotili mieŚta Ś náĎorovým raŚtom a okolité, 
náĎorom nepoŚtihnuté tkanivo.

HoĎnotili  Śme  infiltráciu  tkaniva  zápalovými  bunkami  Śo  zameraním  Śa  na  cytotoxické  V]lymfocyty 
(Cč8+),  pomocné  V]lymfocyty  (Cč4+)  a hiŚtiocyty  (Cč68+).  Ich  prítomnoŚť  bola  hoĎnotená 
imunohiŚtochemicky; v krátkoŚti oĎparafínované preparáty boli prepláchnuté 5 minút v QBT (foŚfátmi 
pufrovanom  fyziologickom  Śoľnom  roztoku  Ś  10mN,  pH  7,4).  Vkanivové  epitopy  boli  náŚleĎne 
ĎemaŚkované proceŚom  revitalizácie  Ś použitím čako QV  Link  (čako, GloŚtrup, čenmark);  rezy boli 
inkubované v roztoku VSIT]EčVA (10mN VSIT, 1mN EčVA pH 9.0) pri teplote 98 °C počaŚ 20 minút. 
Qreparáty    boli  náŚleĎne  inkubované  60  minút  Ś myšacou  monoklonálnou  protilátkou  proti  Cč8 
(reaĎy to uŚe, čAKP, Carpinteria, XTA), proti Cč4 (reaĎy to uŚe, čAKP, Carpinteria, XTA) a proti Cč68 
(reaĎy  to  uŚe,  čAKP,  Carpinteria,  XTA).  Qo  3]náŚobnom  prepláchnutí  v  QBT,  boli  preparáty 
inkubované  30  minút  Ś  HiŚtofine  polymérom  proti  myšacím  proteínom  (Oichirei  BioŚcienceŚ, 
JaponŚko)  a  po  opakovanom  3]náŚobnom  prepláchnutí  v  roztoku  QBT  farbené  5  minút 
ĎiaminobenziĎínom  (čAB+,  čAKP,  Carpinteria,  XTA).  Qreparáty  boli  náŚleĎne  krátko  Ďofarbené 
hematoxylínom, aby Śa zvýraznili jaĎrá buniek. 

Qreparáty boli hoĎnotené vo Śvetelnom mikroŚkope. Niera infiltrácie tkaniva zápalovými bunkami Ś 
príŚlušným  fenotypom  bola  hoĎnotená  kvantitatívne  v  3  náhoĎných  poliach  Ś použitím 
hiŚtomorfometrického Śoftware  ImageJ, v. 1.51g  (3) a vyjaĎrená ako percento voči celkovej ploche. 
ZýŚleĎky  boli  vyhoĎnotené štatiŚticky  použitím  štatiŚtického  Śoftware  Graph  QaĎ  QriŚm  Ś použitím 
Nann][hitneyovho neparametrického teŚtu, hoĎnoty p<0,05 boli považované za Śignifikantné.

[ýrlçåky
Z náĎoroch  hrubého  čreva  ako  aj  v okolitom  nepoŚtihnutom  tkanive  pozorujeme  prítomnoŚť  tak 
Cč8+  cytotoxických  V]lymfocytov,  Cč4+  pomocných  V]lymfocytov  ako  aj  Cč68+  hiŚtiocytov,  Śa 
Ďominanciu  Cč68+  buniek.  QoĎiel  jeĎnotlivých  buniek  Śa  v záviŚloŚti  oĎ  náĎorovej  tranŚformácie 
nemení.  To  Śtúpajúcim  graĎingom  náĎoru  (Vab.1,  Pbr.1)  Śme  v našom  Śúbore  pozorovali 
Śignifikantný pokleŚ Cč4+ (1,3±0,5% v G1 verzuŚ 0.33±0,08% v G2, p<0.05) ako aj Cč68+ (5.5±0.56% 
v G1  verzuŚ  4.1±0,51%  v G2,  p<0.05)    zápalových  buniek.  QokleŚ  Cč8+  cytotoxických  V]lymfocytov 
(2.5±0.52% v G1 verzuŚ 1.7±0,3% v G2)  bol na hranici štatiŚtickej významnoŚti (p=0.07). 

Oepozorovali  Śme  žiaĎne  zmeny  v poĎiele  jeĎnotlivých  typov  lymfocytov  v okolitom  náĎorom 
nepoŚtihnutom  tkanive  (Vab.2).  Oepozorovali  Śme  oĎlišný  profil  zápalových  buniek  v ŚúviŚloŚti 
Ś mucinóznou Ďiferenciáciou náĎoru.

Fìrkurìa
Xž  Ďávno  Śa  vie,  že  imunitný  ŚyŚtém  hrá  Ďôležitú  úlohu  v oĎpoveĎi  organizmu  na  vývoj  náĎorov. 
TolíĎne tumory, vrátane náĎorov hrubého čreva, Śú čaŚto infiltrované rôznymi bunkami imunitného 
ŚyŚtému,  čo  Śa  potvrĎilo  aj  hiŚtopatologickými  štúĎiami.  Zieme,  že  chronický  zápal  patrí  meĎzi 
rizikové faktory vzniku náĎorov, čo priŚpieva k vytvoreniu imunoŚupreŚívného proŚtreĎia. Oa Ďruhej 
Śtrane  Śamotný  náĎor  môže  vyvolať  imunitnú  oĎpoveď.  _a  Śpúšťanie  imunitnej  oĎpoveĎe 
zoĎpoveĎajú  antigeny  vzniknuté  v proceŚe  náĎorovej  tranŚformácie.  Nnohé  štúĎie  naznačujú,  že 
množŚtvo a zloženie imunitných buniek v okolí náĎoru môže mať prognoŚtickú rolu. (8, 9)
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Xaâ.1 QrítomnoŚť zápalových buniek v náĎore hrubého čreva v záviŚloŚti oĎ graĎingu. To Śtúpajúcim
graĎingom  náĎoru  Śme  v našom  Śúbore  pozorovali  Śignifikantný  pokleŚ  Cč4+  pomocných  V]
lymfovytov,  ako  aj  Cč68+ hiŚtiocytov.  QokleŚ  Cč8+  cytotoxických  V]lymfocytov.  *  p<0.05,  uveĎené 
%±TEN

Xaâ.2 QrítomnoŚť  zápalových  buniek  v okolitom    náĎorom    nepoŚtihnutom  tkanive,  v záviŚloŚti  oĎ 
graĎingu pôvoĎného náĎoru. uveĎené %±TEN
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I1 I2

Sâq.1 QrítomnoŚť zápalových buniek v náĎore hrubého čreva v záviŚloŚti oĎ graĎingu. To Śtúpajúcim 
graĎingom náĎoru Śme v našom Śúbore pozorovali pokleŚ Cč4+ pomocných V] lymfovytov (A), ako aj 
Cč68+ hiŚtiocytov (B). QokleŚ Cč8+ cytotoxických V]lymfocytov (C) bol na hranici ŚignifikantnoŚti

Vumor  infiltrujúce  lymfocyty  (VIL)  a  makrofágy  aŚociované  Ś náĎorom  (VAN)  Śú  lokalizované 
v zápalovom infiltráte náĎorových oŚtrovčekov a taktiež v peritumorovej Śtróme.

VAN  patria  meĎzi  Ďominantné  zápalové  bunky  v náĎorovej  Śtróme  a Śprávajú  Śa  ako  moĎulátory 
mikroproŚtreĎia  pomocou  Śvojich  cytokínov,  chemokínov,  raŚtových  faktorov  a  angiogénnych 
faktorov (10). Vo ŚúhlaŚí aj Ś nami pozorovanou Ďominanciou Cč68+  zápalových buniek v náĎorovom 
tkanive.  Yloha  VAN  v náĎore  je  Ďvojitá.  VAN môžeme  Ďeliť  Ďo  Ďvoch  poĎŚkupín:  N1 makrofágy 
zabezpečujú  protináĎorovú  oĎpoveď  a cytotoxicitu  a  makrofágy  N2  poĎŚkupiny,  ktoré  naopak 
potlačením protináĎorovej imunitnej oĎpoveĎi poĎporujú rozvoj náĎoru (11).
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_  VIL majú  kľúčovú úlohu  cytotoxické V]lymfocyty  (Cč8),  ktoré môžu  rozpoznať  náĎorové  antigény 
prezentované  AQC  bunkami,  potom  Śa  aktivujú  pomocou  koŚtimulátorových  molekúl  a náŚleĎne 
Śynetizujú a vylučujú cytotoxické proteíny, tým Śa Śnažia zničiť náĎorové bunky. ZyŚoká huŚtota Cč8 
lymfocytov  v náĎorovom  tkanive  je  Śpojená  Ś lepšou  prognózou  ochorenia  (10).  Je  zaujímavejšie 
v našom Śúbore Śme pozorovali pokleŚ Cč8+ lymfocytov, ako aj oŚtatných pozorovaných zápalových 
buniek  v záviŚloŚti  oĎ  Śtúpajúceho  graĎingu  Ś tým  aj  Śtúpajúcou  agreŚivitou  tumoru.  Nôže  to 
poĎporovať preĎŚtavu o imunoŚupreŚívnom pôŚobení náĎorového mikroproŚtreĎia  (4),  ktoré môže 
byť kľúčovým faktorom k progreŚi choroby a pri vzniku vzĎialených metaŚtáz a ktorý bol pozorovaný 
v iných  tumoroch  (5).  TúviŚloŚť meĎzi  pokleŚom Cč3+  lymfocytov a vyššou agreŚivitou náĎoru bola 
pozorovaná už v iných štúĎiách v karcinóme enĎometria (13). Zýraznejšia imunitná oĎpoveď koreluje 
aj  Ś lepším  prežívaním  pacientov  Ś KSK  (14).  Qráve  ovplyvnenie  protináĎorovej  imunitnej  reakcie 
otvára nové možnoŚti protináĎorovej terapie (6).

Chirurgická  reŚekcia  je  Śtále  najúčinnejšou  liečbou  kolorektálneho  karcinómu.  Oajmä  v prípaĎoch 
pokročilého metaŚtázujúceho náĎoru, ako aj v prípaĎoch hereĎitárnych náĎorov je potrebné hľaĎať 
aj  Ďoplňujúce  terapeutické  príŚtupy.  Qočet  veĎeckých  Ďôkazov  poĎporujúce  ĎôležitoŚť  imunitnej 
oĎpoveĎe  pri  neoplaŚtických  chorobách  Śa  Śtále  zvyšuje.    QreĎložená  pilotná  štúĎia  naznačuje,  že 
v ŚúviŚloŚti  Śo  zvyšujúcim  Śa  graĎingom  náĎoru  ĎocháĎza  k pokleŚu  intenzity  protináĎorovej 
imunitnej  oĎpoveĎe.  Vento  pokleŚ  môže  byť  náŚleĎkom,  ale  aj  príčinou  progreŚia  tumoru. 
Pvplyvnenie  protináĎorovej  imunitnej  oĎpoveĎe  preĎŚtavuje  preto  veľmi  zaujímavý  potenciálny 
terapeutický príŚtup.

Qìçsçnìç úloëy âolo äìartoänç poåpoqçnè pqojçktom APVV-14-0318, „Analýza mìkqoQNA a 
ãëaqaktçqìzáãìa çxpqçrìç vyâqanýãë pqotçínov v ãìqkaåìánnom kontçxtç ako pqoênortìãký âìomaqkçq 
pqç koloqçktálny kaqãìnóm“
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1I. neurologická klinika LF Xniverzity KomenŚkého v BratiŚlave, 2YŚtav normálnej a patologickej 

fyziológie TAZ, 3YŚtav molekulárnej biomeĎicíny LF Xniverzity KomenŚkého v BratiŚlave, 4Fyziologický 
úŚtav LF Xniverzity KomenŚkého v BratiŚlave.

Zvoå
Erytrocyty  Śú  krvné  elementy  potrebné  pre  výmenu  Ďýchacích  plynov.  Qre  kvalitu  mikrocirkulácie 
a ĎoŚtatočnú  ĎoĎávku  kyŚlíka  Ďo  tkanív  je  Ďôležitá  ŚchopnoŚť  erytrocytov  meniť  Śvoj  tvar  ]
Ďeformabilita, nakoľko erytrocyty Ś priemerom 7,2 μm muŚia prejŚť kapilárami Ś lúmenom okolo 3 ^ 4 
μm.  Váto  vlaŚtnoŚť  významným  Ďielom  ovplyvňuje  životnoŚť  červených  krviniek,  krvný  prietok 
a hemoĎynamiku  ako  takú.  Je  všeobecne  akceptované,  že  oĎ  Ďeformability  erytrocytov  záviŚí  aj 
viŚkozita plnej krvi. _nížená Ďeformabilita erytrocytov môže vyúŚtiť Ďo problémov Ś perfúziou tkanív, 
ich okyŚličením a náŚleĎne Ďo poškoĎenia orgánov (1).

Zýznamným faktorom ovplyvňujúcim Ďeformabilitu erytrocytov je proĎukcia oxiĎu ĎuŚnatého (OP). 
Vento  Ďôležitý  vazoĎilatant  je  tvorený  nielen  cievnym  enĎotelom,  ale  aj  Śamotnými  červenými 
krvinkami.  Inhibícia  tvorby OP veĎie k poškoĎeniu Ďeformability erytrocytov, pričom Ďonory OP  ju 
normalizujú (2). 

Zitamín C je eŚenciálna, vo voĎe rozpuŚtná látka, ktorá Śa v organizme poĎieľa na hyĎroxylácii prolínu 
a lyzínu v kolagéne, Śyntéze karnitínu, metabolizme tyrozínu, ale preĎovšetkým je veľmi významným 
antioxiĎantom.  Tú  známe  práce,  ktoré  ŚleĎovali  vplyv  vitamínu  C  na  Ďeformabilitu  erytrocytov 
v animálnych moĎeloch, reŚp. za ìn vìtqo poĎmienok (3, 4). Oie je známy jeho vplyv na Ďeformabilitu 
erytrocytov  a hemoreológiu  krvi  u ľuĎí  (ìn vìvo poĎmienky).  ZzhľaĎom  na  túto  ŚkutočnoŚť  Śme  Śa 
v našom  experimente  zamerali  na  vplyv  3]týžĎňového  poĎávania  vitamínu  C  na  Ďeformabilitu 
erytrocytov  a  proĎukciu  OP  v erytrocytoch  za  ŚúčaŚného  monitorovania  vybraných  parametrov 
antioxiĎačného Śtavu a oxiĎačného ŚtreŚu u zĎravých mlaĎých ľuĎí.

Qatçqìál a mçtoåìka
YčaŚtníkmi  štúĎie boli  štuĎenti meĎicíny obiĎvoch pohlaví vo veku 20  ]33  rokov  (n=20),  ktorým Śa 
oĎoberala venózna krv Ďo Śkúmaviek obŚahujúcich EčVA (TarŚteĎt) na začiatku experimentu a po 3 
týžĎňoch  trvajúcom  poĎávaní  L]formy  vitamínu  C  (1000  mg/Ďeň,  OAVXSAL,  Ś.r.o.,  TlovenŚká 
republika). Qlná krv  Śa použila na  Śtanovenie proĎukcie OP v erytrocytoch. Qo centrifugácii  zvyšnej 
krvi  (850  g,  10  min,  4°C)  Śa  oĎoberala  plazma  na  biochemickú  analýzu  vybraných  parametrov 
antioxiĎačného  Śtavu  a oxiĎačného  ŚtreŚu.  Qelet  tvorený  erytrocytmi  Śa  3x  premýval  fyziologickým 
roztokom  za  účelom  zíŚkania  frakcie  čiŚtých  erytrocytov,  ktoré  Śa  použili  na  meranie  ich 
Ďeformability. 
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Narkery  peroxiĎácie  lipiĎov  (thiobarbituric  aciĎ  reactive  ŚubŚtanceŚ  ] VBAST)  boli  merané 
Śpektrofotometricky.  _ markerov  karbonylového  ŚtreŚu boli  Śtanovené proĎukty pokročilej  glykácie 
(aĎvanceĎ  glycation  enĎ]proĎuctŚ  ] AGE)  a fruktozamín.  Qokročilé  proĎukty  poškoĎenia  proteínov 
(aĎvanceĎ  oxiĎation  protein  proĎuctŚ  ] APQQ)  Śa  merali  ako  marker  oxiĎačného  poškoĎenia 
proteínov.  _a  účelom  informácie  o antioxiĎačnom  Śtave  Śa  Śtanovila  celková  antioxiĎačná  kapacita 
plazmy  (total  antioxiĎant  capacity  ] VAC)  a  ŚchopnoŚť  plazmy  reĎukovať  železité  anióny  (ferric 
reĎucing  antioxiĎant  power  FSAQ).  Qri  všetkých  meraniach  Śa  poŚtupovalo  rovnako  ako  už bolo 
publikované (5).

čeformabilita  erytrocytov  bola  Śtanovená  filtračnou metóĎou  a prezentovaná  je  ako  pomer  počtu 
erytrocytov,  ktoré  prešli  cez  filter  Ś pórmi  o veľkoŚti  5  µm  z celkového  počtu  erytrocytov  preĎ 
filtráciou (6). QroĎukcia OP v erytrocytoch bola vizualizovaná pomocou fluoreŚcenčnej ŚonĎy čAF]2 
čA  (ĎiaminofluoreŚceín  Ďiacetát)  a kvantifikácia  fluoreŚcenčného  Śignálu  bola  vyhoĎnotená  v 
programe ImageJ (6).

Zšetky výŚleĎky Śú prezentované ako priemer ± ŚmeroĎajná oĎchýlka. Oormalitu Ďát Śme oteŚtovali 
Thapiro][ilkovým teŚtom. SozĎiely v Ďátach preĎ a po poĎávaní vitamínu C Śme analyzovali párovým 
t]teŚtom. _a štatiŚticky významné Śme považovali tie Ś p hoĎnotou menšou ako 0,05.

UtúĎia bola poŚúĎená a  Śchválená Etickou komiŚiou LF XK a Xniverzitnej nemocnice BratiŚlava Ďňa 
15.2.2016.

[ýrlçåky
čeformabilita  erytrocytov bola  po 3]týžĎňovom poĎávaní  vitamínu C  štatiŚticky  významne  zvýšená 
(graf č.1). Qri meraní proĎukcie OP v erytrocytoch Śa po poĎávaní vitamínu C taktiež zaznamenal jej 
náraŚt  (graf č.  2).  TpomeĎzi  šieŚtich  markerov  antioxiĎačného  Śtavu  a oxiĎačného  ŚtreŚu  Śme 
pozorovali Śignifikantné zmeny len pri fruktozamíne, ktorého koncentrácia v plazme Śa po poĎávaní 
vitamínu C zvyšovala. 

Iqaé 1- čeformabilita erytrocytov. UtatiŚtická významnoŚť: *p<0,05 ] porovnanie oproti Ďeformabilite 
erytrocytov preĎ vitamínom C.
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Iqaé 2- Kvantitatívne  vyhoĎnotenie  proĎukcie  OP  v erytrocytoch,  ktorá  je  prezentovaná  ako 
integrovaná  optická  Ďenzita  (t.j.  Śuma  pixelov  v jeĎnotlivých  počítačom  Śnímaných  obrázkoch). 
UtatiŚtická významnoŚť: *p<0,05 ] porovnanie oproti proĎukcii OP v erytrocytoch preĎ vitamínom C.

Fìrkurìa
Z našej  práci  Śme  Śa  venovali  účinkom  vitamínu  C  na  vybrané  vlaŚtnoŚti  ľuĎŚkých  erytrocytov.  PĎ 
oŚtatných, v Ďatabázach ĎoŚtupných publikácií, Śme Śa oĎlíšili tým, že Śme účinok vitamínu pozorovali 
za  ìn vìvo poĎmienok  u  ľuĎí.  Ttaršie  štúĎie  preukázali,  že  vitamín  C  reĎukuje mechanickú  fragilitu 
a hemolýzu erytrocytov počaŚ ŚklaĎovania krvných konzerv  (4). _lepšenie Ďeformability erytrocytov 
po  poĎávaní  vitamínu  C  bolo  pozorované  aj  v  animálnom  moĎeli  ĎiabeteŚ  mellituŚ  1.  typu  (3). 
Qovažovali  Śme  však  za  zarážajúce,  že  v bežnom  živote  tak  čaŚto  poĎávaný  vitamín  C  ešte  nikto 
neŚkúmal  v ŚúviŚloŚti  Ś Ďeformabilitou  erytrocytov  u  ľuĎí.  Oa  možnú ŚúviŚloŚť  meĎzi  vitamínom  C 
a Ďeformabilitou erytrocytov u ľuĎí nepriamo poukázala len práca Vu a Śpol. (7), kĎe autori pozorovali 
nepriamo  úmernú  záviŚloŚť  meĎzi  koncentráciou  vitamínu  C  v plazme  a oŚmotickou  fragilitou 
erytrocytov. 

QoĎarilo  Śa  nám  Ďokázať,  že  Ďeformabilita  erytrocytov  Śa  u mlaĎých  a zĎravých  ľuĎí  po  poĎávaní 
vitamínu C zlepšuje a táto zmena by mohla mať za náŚleĎok aj zmeny vo viŚkozite plnej krvi. ZiŚkozita 
krvi je totiž Ďeformabilitou erytrocytov veľmi ovplyvnená (8). 

_lepšenie  Ďeformability  erytrocytov  po  poĎávaní  vitamínu  C  v našom  experimente  môže  byť 
prinajmenšom čiaŚtočne vyŚvetlené zvýšenou proĎukciou OP v erytrocytoch. QoĎobný priaznivý efekt 
na  Ďeformabilitu  erytrocytov  ŚproŚtreĎkovaný  zvýšenou  aktivitou  OP]Śyntázy  v erytrocytoch  Śa 
pozoroval u ľuĎí po fyzickej aktivite (9)

Qarametre  funkčnoŚti  erytrocytov  Śme  ŚleĎovali  za  ŚúčaŚného  monitorovania  šieŚtich  vybraných 
markerov  antioxiĎačného  Śtavu  a oxiĎačného  ŚtreŚu,  nakoľko  nami  poĎávanú  Ďávku  (1000  mg 
vitamínu  C/Ďeň)  považujeme za  vyššiu  a  vitamín  C  okrem  Śvojho  antioxiĎačného  účinku môže  za 
takýchto okolnoŚtí  pôŚobiť  aj  prooxiĎačne.  _a  zaujímavé považujeme,  že  aj  keď vitamín C  v našom 
pokuŚe zvyšoval koncentráciu fruktozamínu v plazme, oŚtatné efekty vitamínu C môžeme označiť za 
„erytroprotektívne“.



130 | 

_áverom  by  Śme  Śi  Ďovolili  zhrnúť,  že  3]týžĎňové  poĎávanie  vitamínu  C  zĎravým mlaĎým  ľuďom 
vylepšilo  Ďeformabilitu  erytrocytov  a proĎukciu  OP  v erytrocytoch.  Vieto  výŚleĎky  poukazujú  na 
možné  zlepšenie  kvality  mikrocirkulácie,  ako  aj hemoreológie  vo  veľkých  cievach,  po  poĎávaní 
vitamínu C.

Hlavným rponzoqom a åonoqom vìtamínu C âola rpoloänorť NATUQAL r.q.o., vçľkooâãëoå 
r výžìvovýmì åoplnkamì. Matçqìálnç zaâçzpçäçnìç výrkumu âolo možnè aj væaka êqantu VEGA RQ 
1/0032/14. Nasç poæakovanìç taktìçž patqí laâoqantkám Fyzìoloêìãkèëo úrtavu LF UK Daêmaq 
Cìêánçkovçj, Hçlçnç Baãìêálovçj a Janç Mèqyovçj za vynìkajúãu tçãënìãkú poåpoqu. 
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Zvoå
Cvičenie je účinný proŚtrieĎok prevencie a liečby mnohých chronických ochorení, avšak molekulárne 
meĎiátory    a mechanizmy benefičných  účinkov  rôznych  typov  tréningu  na  zĎravie  Śú  len  relatívne 
málo  preŚkúmané.  NikroSOA  (miSOA)  Śú  malé,  18]25  nukleotiĎové  enĎogénne  nekóĎujúce  SOA, 
ktoré regulujú génovú expreŚiu na poŚttranŚkripčnej úrovni, a to proŚtreĎníctvom ĎegraĎácie cieľovej 
mSOA alebo inhibíciou proteínovej tranŚlácie.  PĎhaĎuje Śa, že miSOA regulujú 2/3 genómu, pričom 
jeĎna  molekula  miSOA môže  priamo  alebo  nepriamo  ovplyvniť  Śtovky  mSOA  a proteínov.  Vakáto 
komplexná regulácia má veľký potenciál významne ovplyvniť mnohé fyziologické aj patofyziologické 
proceŚy(1). 

NikroSOA Śa v orgánoch a tkanivách poĎieľajú na regulácii širokého Śpektra fyziologických proceŚov, 
ku ktorým patria proliferácia, Ďiferenciácia, metabolizmuŚ, apoptóza či aĎaptácia na  rôzne Śtimuly. 
Tvalovo]špecifické mikroSOA významne ovplyvňujú vývoj,  funkciu ako aj vznik ochorení koŚtrového 
ŚvalŚtva a poĎieľajú Śa aj na aĎaptácii Śvalu na cvičenie. Z našej preĎcháĎzajúcej práci Śme ŚleĎovali 
vplyv akútneho a praviĎelného cvičenia na myokín iriŚín v cirkulácii a v koŚtrovom Śvale(2). Nozgový 
neurotrofický  faktor,  BčOF  (Brain  čeriveĎ  Oeurotrophic  Factor)  je  neurotrofín  a  myokín,  ktorý  je 
moĎulovaný  aj  fyzickou  aktivitou  a poklaĎá  Śa  za  jeĎného  z koorĎinátorov  komplexnej  oĎpoveĎe 
organizmu  na  cvičenie.  BčOF môže  byť  regulovaný  aj  proŚtreĎníctvom    niektorých  Śvalovo]
špecifických mikroSOA(3).

Dìçľom našej štúĎie  je porovnať vplyv akútneho Śilového zaťaženia Ś proprioceptívnou Śtimuláciou 
na špecifické molekulárne parametre v cirkulácii u aeróbne alebo Śilovo trénovaných športovcov.

Qatçqìál a mçtoåìka
Qrotokol štúĎie bol Śchválený príŚlušnými etickými komiŚiami (Xniverzitná nemocnica BratiŚlava XK, 
FVZU  XK)  a je  v ŚúlaĎe  Ś HelŚinŚkou  Ďeklaráciou  z roku  2000.  Zšetci  probanĎi  preĎ  zaraĎením  Ďo 
štúĎie poĎpíŚali informovaný ŚúhlaŚ. 

Qopuláciu  štúĎie  preĎŚtavujú  2  Śkupiny  probanĎov:  1.  aeróbne  trénovaní  vrcholoví  športovci 
(triatlon, n=7), 2. Śilovo trénovaní vrcholoví športovci (croŚŚ fit, n=8). VeleŚné zloženie Śme Śtanovili 
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pomocou  kvaĎrupeĎálnej  bioimpeĎancie  (PNSPO,  JaponŚko).  Zšetci  športovci  boli  muži 
Ś priemerným vekom 23,53±0,73 rokov; BNI 23,86±0,56 kg/m2;  teleŚný tuk 18,06±1,08%, netuková 
teleŚná hmota  40,85±0,68% a viŚcerálny tuk 5,47±0,54%.  Qorovnanie aeróbne a Śilovo trénovaných 
športovcov je zhrnuté v tabuľke 1. InĎiviĎuálne charakteriŚtiky probanĎov Śú uveĎené v tabuľke 2

Xaâuľka 1 CharakteriŚtika inĎiviĎuálnych probanĎov.

Xqènovanorť
Jmotnorť 
[kg]

CQK 
[kg/m2]

Xuk 
[%]

Rçtuková 
rvalová ëmota 
[%]

[ìrãçqálny 
tuk [%]

UQU [kcal]

1 aeróbna 71,0 21 13,4 43,1 3 1656
2 aeróbna 82,0 22,7 19,6 39,3 4 1794
3 aeróbna 62,4 19,3 8,5 46,5 1 1556
4 aeróbna 88,1 23,2 20,3 38,2 5 1855
5 aeróbna 70,2 22,2 18,9 39,5 4 1628
6 aeróbna 86,6 26,4 23,1 38 8 1871
7 aeróbna 86,2 24,8 24,3 37 6 1853
8 Śilová 69,0 22,3 15,5 43,2 4 1656
9 Śilová 80,4 24 13 43,8 5 1801
10 Śilová 82,6 26,1 20,9 39,8 8 1832
11 Śilová 75,1 26 18,2 42,1 8 1750
12 Śilová 80,6 23,3 19,3 39,4 5 1771
13 Śilová 73,7 23,8 16,9 41,8 6 1706
14 Śilová 89,0 26,6 22 38,7 8 1908
15 Śilová 78,5 26,2 17 42,4 7 1792
BNI,  BoĎy  NaŚŚ  InĎex  ^ InĎex  teleŚnej    hmotnoŚti;  SNS,  SeŚting  Netabolic  Sate  ^ bazálny 
metabolizmuŚ

Sáno  v Ďeň  teŚtu bola  probanĎom  Ďo  kubitálnej  žily  zaveĎená  kanyla.  Akútnu  fyzickú  záťaž 
preĎŚtavovala  Śilová  záťaž  Ś opakovanou  proprioceptívnou  Śtimuláciou,    5x8  opakovaní  Ś 2 
minútovým  intervalom  oĎpočinku  meĎzi  opakovaniami  a  Ś frekvenciou  5  Hz.  Akútna  záťaž  Śa 
realizovala  na  lineárnom horizontálnom  Ďynamometri  typu  leg  preŚŚ(4).  Zzorky  krvi  boli  oĎobraté 
preĎ cvičením v Śtave nalačno (bazál, 30 minút po kanylácii), ihneď po ukončení cvičenia (0 minúta), 
v 8 minúte a v 30 minúte po cvičení. PĎobraté vzorky krvi Śa centrifugovali bezproŚtreĎne po oĎbere 
(EčVA  plazma:  3000g,  10min,  4°C)  reŚp.  po  30 minútach  Śtátia  pri  izbovej  teplote  (Śérum:  3000g, 
20min,  4°C).  Zzorky  Śéra  a  plazmy  boli  zamrazené  Ďo  ďalšieho  Śpracovania  na  ]80°C.  Térum  Śa 
použilo na izoláciu mikroSOA, plazma na Śtanovenie BčOF (ELITA, Nillipore). 

Oa izoláciu mikroSOA zo Śéra Śme použili miSOeaŚy Nini Kit (Riagen). QrepiŚ Ďo cčOA Śme realizovali 
pomocou  miTcript  II  SV  Kit  (Riagen),  preamplifikáciu  pomocou  miTcript  QreANQ  Kit    (Riagen). 
Zybrané mikroSOA Śme kvantifikovali metóĎou real]time QCS  a normalizovali na referenčný gén Śo 
Śtálou expreŚiou (miSOA]39) metóĎou Ďelta CV.

ZýŚleĎky  Śme  vyhoĎnocovali  Ś  použitím  ŚtatiŚtickeho  Śoftwaru  JXNQ.  Qoužili  Śme  teŚty  one  way 
AOPZA, párový a nepárový t]teŚt. HlaĎina štatiŚtickej významnoŚti bola Śtanovená na úrovni p<0,05.
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[ýrlçåky 
Aeróbne a Śilovo trénovaní vrcholoví športovci mali porovnateľný vek a antropometrické parametre. 
Oezaznamenali  Śme  štatiŚticky  významný  rozĎiel  v BNI,  teleŚnom  tuku,  netukovej  teleŚnej  hmote 
a viŚcerálnom  tuku  meĎzi  Śkupinou  aeróbne  a Śilovo  trénovaných  vrcholových  športovcov  (p>0,1) 
(tabuľka 2). 

Xaâuľka 2 CharakteriŚtika populácie štúĎie. 

Açqóâna tqènovanorť Vìlová tqènovanorť

[çk [roky] 24,14 ±1,28 23±0,82

CQK [kg/m2] 22,80±0,89 24,78±0,57

Xçlçrný tuk [%] 18,30±2,10 17,85±1,03

Rçtuková tçlçrná ëmota [%] 40,23±1,28 41,40±0,66

[ìrãçqálny tuk [%] 4,43±0,84 6,38±0,56

UQU [kcal] 1744,71±48,64 1777±27,20

HoĎnoty  Śú  uveĎené  ako  priemer  ±  ŚmeroĎajná  oĎchýlka.  BNI,  BoĎy NaŚŚ  InĎex  ^ InĎex  teleŚnej  
hmotnoŚti; SNS, SeŚting Netabolic Sate ^ bazálny metabolizmuŚ.

_mçny vyâqanýãë mìkqoURA v ãìqkuláãìì. 
Qozorovali  Śme  Śignifikantne  vyššie  hlaĎiny  mikroSOA]133a  v cirkulácii  v bazálnom  Śtave  (nalačno 
preĎ  cvičením)  u Śilovo  trénovaných  (croŚŚ  fit)  športovcov    v  porovnaní  Ś aeróbne  trénovanými 
(triatlon) vrcholovými atlétmi  (p<0,05)  (Graf1). HlaĎiny mikroSOA]206 v cirkulácii boli porovnateľné 
meĎzi  aeróbne  a Śilovo  trénovanými  atlétmi,  nezaznamenali  Śme  štatiŚticky  Śignifikantný  rozĎiel 
(p>0,05).  

Iqaé 1 Aeróbne trénovaní vrcholoví športovci: triatlon, n=7. 
Tilovo  trénovaní  vrcholoví  športovci:  croŚŚ  fit, n=8.    NikroSOA  je  normalizovaná  na  referenčnú 
mikroSOA]39. HlaĎina štatiŚtickej významnoŚti p=0,03. Akútnu záťaž preĎŚtavovalo Śilové zaťaženie Ś 
proprioceptívnou Śtimuláciou na lineránom leg]preŚŚ Ďynamometri.
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HlaĎiny  Śvalovo]špecifickej  mikroSOA]206  boli  ovplyvnené  akútnou  fyzickou  záťažou  špecificky 
u aeróbne  trénovaných  vrcholových  športovcov,  u ktorých  Śme  zaznamenali  2,5]náŚobné  zvýšenie 
mikroSOA]206  bezproŚtreĎne  po  cvičení  a návrat  k pôvoĎným  hoĎnotám  v 30  minúte  po  cvičení 
(Graf2).  NikroSOA]206  nebola  vplyvom  akútneho  cvičenia  zmenená  u Śilovo  trénovaných  atlétov. 
Akútne  cvičenie  malo  tenĎenciu  znižovať  hlaĎiny  mikroSOA]133a  v cirkulácii  u Śilovo  trénovaných 
atlétov v bazálnom Śtave nalačno preĎ cvičením (0,062±0,019 vŚ. 0,017±0,014) ako aj v 30 minúte po 
cvičení,  keĎy  Śme zaznamenali 6]náŚobný pokleŚ  (0,062±0,019   vŚ. 0,009±0,02). _meny však neboli 
štatiŚticky  Śignifikantné  (p>0,05),  čo  môže  ŚúviŚieť  Ś  nízkym  počtom  probanĎov  a  Śo  značnou 
heterogenitou  v  rámci  Śkupiny.  NikroSOA]133  Śa  vplyvom  akútnej  záťaže  nemenila  u aeróbne 
trénovaných športovcov.  

Iqaé 2 Zplyv  akútnej  fyzickej  záťaže  na  hlaĎiny  mikroSOA]206  v cirkulácii  u aeróbne  trénovaných 
športovcov. Akútnu  záťaž  preĎŚtavovalo  Śilové  zaťaženie  Ś  proprioceptívnou  Śtimuláciou  na 
lineránom leg]preŚŚ Ďynamometri. NikroSOA je normalizovaná na referenčnú mikroSOA]39. n=7/6/7 
na Śkupinu (bazál preĎ cvičením / 0´ ] bezproŚtreĎne po cvičení / 30´ ] 30 minút po cvičení). 

_mçny nçuqotqoéínu CFRH v ãìqkuláãìì. 
Akútne  cvičenie  Śignifikantne  nemenilo  hlaĎiny  BčOF  v cirkulácii  (graf  3).    AbŚencia  významných 
zmien môže  ŚúviŚieť  Ś  relatívne  krátkym  trvaním  záťaže  ako  aj  Ś  malým množŚtvom  probanĎov  v 
Śkupine, čo preĎŚtavuje limitáciu štúĎie.
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Iqaé 3  Zplyv  akútnej  fyzickej  záťaže  na  hlaĎiny  BčOF  v  cirkulácii  u  aeróbne  a  Śilovo  trénovaných 
vrcholových športovcov.
Akútnu záťaž preĎŚtavovalo Śilové zaťaženie Ś proprioceptívnou Śtimuláciou na  lineránom leg]preŚŚ 
Ďynamometri.  n=6  probanĎov  na  Śkupinu.  BčOF,  Brain  čeriveĎ  Oeurotrophic  Factor  ] mozgový 
neurotrofický factor. p>0,05.

Aroãìáãìç mçåzì mìkqoURA, antqopomçtqìãkýmì paqamçtqamì a CFRH. 
Qozorovali Śme negatívnu koreláciu meĎzi mikroSOA]133a a množŚtvom viŚcerálneho tuku (r=]0,84; 
p=0,016) a BNI (r=]0,79; p=0,034), a to špecificky u aeróbne trénovaných športovcov. Qozorovali Śme 
tenĎenciu  k  aŚociácii  meĎzi  BčOF  a  HlaĎiny  mikroSOA]133a  v  cirkulácii  mali  tenĎenciu  pozitívne 
korelovať Ś hlaĎinami neurotrofínu BčOF (r=0,56; p=0,07).

Fìrkurìa
Aeróbne  aj  Śilové  cvičenie  vyvolávajú  aĎaptačné  zmeny  v koŚtrovom  Śvale  a  v iných  orgánoch 
a tkanivách,  ktoré  Śú  Ďo  určitej  miery  charakteriŚtickú  pre  Ďaný  typ  tréningu.  Upecifické  zmeny 
potenciálnych molekulárnych meĎiátorov  fyziologických  účinkov  aeróbneho  a Śilového  tréningu  Śú 
však zatiaľ len málo preŚkúmané.

Z našej práci Śme pozorovali vyššie bazálne hlaĎiny mikroSOA]133a v cirkulácii u Śilovo trénovaných 
vrcholových športovcov  (croŚŚ  fit) v porovnaní Ś vrcholovými aeróbnymi atlétmi  (triatlon), a neziŚtili 
Śme rozĎiely v mikroSOA]206. Z preĎcháĎzajúcich štúĎiách nepozorovali rozĎiely v týchto mikroSOA 
v  cirkulácii  u Śilovo  vŚ.  aeróbne  trénovaných  atlétov. NikroSOA však  na  rozĎiel  oĎ  náŚ  Śtanovovali 
v plazme,  nie  v Śére,  a typ  Śilového  tréningu  bol  oĎlišný.  NikroSOA]133a  zvyšuje  proliferáciu 
myoblaŚtov a môže Śa poĎieľať na Śvalovej hypertrofii v oĎpoveĎi na Śilový tréning (5).

_aujímavým  ziŚtením  bolo  zvýšenie  hlaĎín  Śvalovo]špecifickej  mikroSOA]206  v cirkulácii  vplyvom 
akútnej  fyzickej  záťaže  špecificky  u aeróbne  trénovaných  atlétov.  NikroSOA]206  Śa  poĎieľa  na 
regenerácii Śvalu a je vo vyššej miere exprimovaná v oxiĎatívnych Śvalových vláknach(6). Jej zvýšenie 
môže  ŚúviŚieť  práve  Ś vyšším  obŚahom  tohto  typu  vláken  vo  Śvaloch  triatloniŚtov.  Z  štúĎiách 
pozorovali  zvýšenie  mikroSOA]133a  v cirkulácii  bezproŚtreĎne  po  maratóne. AbŚencia  poĎobnej 
zmeny v našej štúĎii môže ŚúviŚieť Śo špecifickým krátkotrvajúcim zaťažením. 
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Oeurotrofín a myokín BčOF zohráva Ďôležitú úlohu ako meĎiátor integrovanej oĎpoveĎe na cvičenie, 
a to  na  úrovni  koŚtrového  Śvalu  aj  v  COT  (7). Z našej  štúĎii  Śme  nepozorovali  Śignifikantné  zmeny 
v hlaĎinách  BčOF  v plazme,  čo  môže  byť  ŚpôŚobené  relatívne  krátkym  Śtimulom  ako  aj  jeho 
špecifickým charakterom (Śilové cvičenie Ś opakovanou proprioceptívnou Śtimuláciou).

AŚociácia meĎzi  cirkulujúcim  BčOF  a mikroSOA]133a  naznačuje  exiŚtenciu  Śpoločných  regulačných 
mechanizmov, neĎá Śa vylúčiť ani priama regulácia mikroSOA]133a proŚtreĎníctvom BčOF, prípaĎne 
naopak.  Yloha  mikroSOA  v  regulácii  BčOF  či  iných  bioaktívnych  molekúl  a  v  ŚproŚtreĎkovaní 
aĎaptačnej oĎpoveĎi organizmu na cvičenie buĎe vyžaĎovať ďalší výŚkum.

Pqáãa âola poåpoqçná êqantom Euqóprkçj éçåçqáãìç na výrkum åìaâçtu (EFRD-Lìlly Qçrçaqãë 
Fçllowrëìp 2010, BU) a êqantom aêçntúqy VEGA 2/0174/12 (BU).

_oznam použìtçj lìtçqatúqy-
1. _hong \, CoukoŚ G, _hang L. : miSOAŚ in human cancer. NethoĎŚ Nol Biol. 2012;822:295]306
2. KurĎiova  V,  Xkropec  J, Xkropcova  B.  a  Śpol.  :  EffectŚ  of  obeŚity,  ĎiabeteŚ  anĎ  exerciŚe  on 

FnĎc5 gene expreŚŚion anĎ iriŚin releaŚe in human Śkeletal muŚcle anĎ aĎipoŚe tiŚŚue: in vivo 
anĎ in vitro ŚtuĎieŚ.J QhyŚiol. 2014 Nar 1;592(5):1091]107

3. AnĎrie  KoutŚouliĎou, OikolaoŚ  Q  NaŚtroyiannopouloŚ,  čeniŚ  Furling, JameŚ  B 
Xney anĎ LeoniĎaŚ  A  Qhylactou:  ExpreŚŚion  of  miS]1,  miS]133a,  miS]133b  anĎ  miS]206 
increaŚeŚ Ďuring Ďevelopment of human Śkeletal muŚcle. BNC čev Biol. 2011; 11: 34.

4. čušan Hamar: XniverŚal Linear Notor čriven Leg QreŚŚ čynamometer anĎ Concept of Terial 
Ttretch LoaĎing. Eur J VranŚl Nyol. 2015 Aug 24; 25(4): 215^219.

5. Kirby VJ, NcCarthy JJ.: NicroSOAŚ  in  Śkeletal muŚcle  biology  anĎ  exerciŚe  aĎaptation.  Free 
SaĎic Biol NeĎ. 2013 Tep;64:95]105

6. Thu Fang Cui, [ei Li,Jie Oiu, a Śpol.: Acute reŚponŚeŚ of circulating microSOAŚ to low]volume 
Śprint interval cycling. Front QhyŚiol. 2015; 6: 311.

7. ErickŚon KI1, ZoŚŚ N[, QrakaŚh ST a  Śpol.:  ExerciŚe  training  increaŚeŚ  Śize of hippocampuŚ 
anĎ improveŚ memory. Qroc Oatl AcaĎ Tci X T A. 2011 Feb 15;108(7):3017]22



| 137

28. Vtuåçnt to rtuåçnt tutoqìal pqojçãt ìn Tëyrìoloêy
Atëìna Koanna Fapontç, Amìqìa Fal Iqanåç, ]ukì Vçnoo, Haâìan Vãëmìtt

(General meĎicine, 4th year; general meĎicine, 4th year; general meĎicine 2nĎ year, general meĎicine 
3rĎ year)

TuperviŚor: NXčr. Tilvia Hnilicova, Qhč.1
1 InŚtitute of QhyŚiology, ComeniuŚ XniverŚity BratiŚlava

Kntqoåuãtìon
TtuĎent]to]TtuĎent  Qroject  (T2T)  waŚ  ĎevelopeĎ  by  international  ŚtuĎentŚ  of  Faculty  of NeĎicine, 
ComeniuŚ XniverŚity, to offer tutorialŚ for younger claŚŚmateŚ in near to peer teaching aŚ a Śupport 
of meĎical  ŚtuĎentŚ who are  one or more  yearŚ  Śenior  to  another  trainee.  Vhe  uniqueneŚŚ of  the 
project iŚ that preclinical near to peer eĎucation iŚ in literature rare, eŚpecially in QhyŚiology anĎ not 
commonly involveŚ integration of preclinical anĎ clinical ŚkillŚ (1]4).
T2T aimeĎ to proviĎe Śupport for ŚtuĎentŚ with ŚtuĎying the moŚt Ďifficult topicŚ aŚ a Śupplementary 
claŚŚ beŚiĎe the full CourŚe QhyŚiology taught by the Faculty. Vhe moŚt important aŚŚet offereĎ in the 
tutorial waŚ the recent experience of the Śame material which haĎ been ŚtuĎieĎ by Śenior ŚtuĎentŚ 
for the Śame exam before. Oew innovative teaching methoĎŚ were uŚeĎ in orĎer to achieve higher 
level of unĎerŚtanĎing by increaŚing internal motivation of the participantŚ. 
Vhe  project  iŚ  alŚo  beneficial  for  ŚtuĎentŚ]leaĎerŚ  Śince  teaching  iŚ  an  important  Śkill  for  future 
reŚiĎency training anĎ practice aŚ an aĎĎitional qualification.
Faculty  anĎ  XniverŚity  aŚ  a  whole  can  benefit  from  T2T by  involving  EngliŚh  Śpeaking  ŚtuĎentŚ  to 
proviĎe opportunitieŚ for them to participate at univerŚity activitieŚ.

Qatçqìal anå mçtëoår
Vhe T2T program compriŚeĎ of 4 tutorialŚ in the firŚt ŚemeŚter, ĎelivereĎ by Śenior meĎical ŚtuĎentŚ 
ŚuperviŚeĎ by NXčr. Tilvia Hnilicova, Qhč. Vhe Śelection of leaĎerŚ waŚ performeĎ; criteria incluĎeĎ 
great  leaĎerŚhip  ŚkillŚ,  great  acaĎemic  performance,  great  motivation  anĎ  willingneŚŚ  to  teach 
ĎetermineĎ by interview.
čuring the firŚt ŚemeŚter 4 topicŚ where taught: BlooĎ, Oerve, NuŚcle, SeŚpiratory, GaŚtrointeŚtinal 
QhyŚiology anĎ Outrition by minimum 2 ŚtuĎent  leaĎerŚ accorĎing to  the exiŚting  faculty’Ś ŚyllabuŚ 
proviĎeĎ  by  the  InŚtitute  of  QhyŚiology.  Each  ŚeŚŚion’Ś  goal  waŚ  to  reviŚe  the  exiŚting  knowleĎge 
acquireĎ  from  lectureŚ  anĎ  practicalŚ  anĎ  moŚt  importantly  to  enhance  internal  motivation  for 
learning.
AĎĎitionally,  ŚtuĎent  leaĎerŚ  proviĎeĎ  information  anĎ  inŚtructionŚ  of  how  to  ŚtuĎy  for  teŚt 
queŚtionŚ, examŚ, introĎuceĎ new wayŚ of ŚtuĎying in orĎer to contextualize knowleĎge.
All ŚeŚŚionŚ were conĎucteĎ at the Timulation Center. TimulatorŚ aŚ manikinŚ anĎ PTCE were uŚeĎ aŚ 
an innovative iĎea anĎ were well accepteĎ by majority of ŚtuĎentŚ. AlŚo other materialŚ were uŚeĎ aŚ 
online  viĎeoŚ,  hanĎoutŚ  (printeĎ  reviŚion of  important pointŚ),  power]point preŚentationŚ  anĎ  live 
experimentŚ in QhyŚicŚ.
Vo  evaluate  both  the  ŚtuĎentŚ’  anĎ  tutorŚ’  experienceŚ  after  each  of  the  T2T  lectureŚ,  3  Ďifferent 
typeŚ of queŚtionnaireŚ for younger ŚtuĎentŚ were prepareĎ; 1) Pverall tutorial evaluation 2) Sating 
the lecture quality anĎ the tutorŚ anĎ 3) Evaluation of tutorial helpfulneŚŚ in poŚt]teŚt perioĎ. 
Vhe Śenior ŚtuĎentŚ filleĎ the queŚtionnaire to evaluate their perŚonal experience. 
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Uçrultr
Qreclinical ŚtuĎentŚ receiveĎ 4 ŚtructureĎ, three hour]long, evening tutorialŚ for each moĎule by 11 
tutorŚ.  Vwo  groupŚ  of  preclinical  ŚtuĎentŚ  were  taught  in  two  Ďifferent  timeŚ.  For  each  topic  2 
ŚeŚŚionŚ were helĎ in Timulation Center.
20 anonymouŚ anŚwerŚ (n=20) were collecteĎ from the 2nĎ year ŚtuĎentŚ who attenĎeĎ the tutorial. 
Vhe anŚwerŚ to the queŚtionnaire of the final tutorial evaluation are Śhown in Fig.1. In total 90% of 
the  ŚtuĎentŚ  anŚwereĎ  that  attenĎing  T2T  tutorial  helpeĎ  them ŚtuĎying phyŚiology.  Furthermore, 
85% inĎicateĎ that it waŚ worthwhile to attenĎ anĎ they woulĎ like to participate again. For 85% of 
ŚtuĎentŚ, tutorialŚ increaŚeĎ their motivation to ŚtuĎy.

Hìê. 1 TtuĎentŚ’ final evaluation

In total, 9 Śenior ŚtuĎentŚ (n=9) participateĎ aŚ tutor in T2T. 6 female ŚtuĎentŚ anĎ 3 male ŚtuĎentŚ 
participateĎ in the tutorial anĎ the meĎian year of the ŚtuĎy waŚ 4th acaĎemic year.
Vhe  categorieŚ of  their  queŚtionnaire  for  tutorŚ waŚ ĎiviĎeĎ  into 3  groupŚ;  inveŚtigation of  tutorŚ’ 
approach of learning, the evaluation of T2T tutorial experience aŚ the tutor anĎ the recommenĎation 
of change. 66.7% (n=6/9) ŚtuĎentŚ Śpent more than 10h for the preparation for the tutorial anĎ other 
33.3% (n=3/9) anŚwereĎ they Śpent 6]9h to prepare. Vhe level of unĎerŚtanĎing in the Śubject of the 
tutorŚ  increaŚeĎ,  to  the  queŚtion  “čo  you  feel  that  you  have  obtaineĎ  the  better 
knowleĎge/unĎerŚtanĎing  in  the  topic  participateĎ  aŚ  a  tutor?”  100%  of  the  ŚtuĎentŚ  anŚwereĎ 
“]eŚ”. Level of unĎerŚtanĎing anĎ prepareĎneŚŚ among ŚtuĎentŚ anĎ alŚo Ďue to the time limitation, 
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Śetting the priority  in the knowleĎge to be tranŚformeĎ to the ŚtuĎentŚ were conŚiĎereĎ to be the 
key of ŚucceŚŚful lecture. 66.7% conŚiĎereĎ framework of unĎerŚtanĎing the whole topic aŚ focuŚ in 
their  teaching,  followeĎ  by  pathophyŚiological  explanation,  explanation  for  the  Ďifficult  part  anĎ 
other which all of theŚe three were 11.1% each. 

Fìrãurrìon 
T2T  teaching  program  aimeĎ  to  enhance  ŚtuĎent’Ś  inner  motivation  towarĎŚ  ŚtuĎying,  to 
contextualize  anĎ  integrate pre]clinical  ŚubjectŚ  alŚo with  their  clinical  uŚe anĎ gain  the  important 
information  neceŚŚary  for  the  finalŚ.  Tubjective  Ďata  in  our  ŚtuĎy  Śhow  that  T2T  ŚucceeĎeĎ  in 
reaching  the  previouŚ  Śet  goalŚ  anĎ  thiŚ  becomeŚ  apparent  with  tutee  feeĎback.  It  ŚhowŚ  that 
tutorialŚ helpeĎ  in  increaŚing  their motivation  towarĎŚ  ŚtuĎying anĎ unĎerŚtanĎing  (over 85% anĎ 
90% reŚpectively).
Qre] clinical meĎical eĎucation iŚ a vaŚt fielĎ anĎ not many initiativeŚ like T2T exiŚt Śo far (4]7). Vhere 
are  near]pear  teaching  programŚ  in  meĎical  univerŚitieŚ,  but  they  moŚtly  focuŚ  on  one  Śingle 
preclinical TubjectŚ, (e.g. Anatomy) or on clinical knowleĎge (Śuturing courŚeŚ, hiŚtory]taking courŚeŚ) 
anĎ alŚo ĎiĎ not baŚe on the ŚtuĎentŚ’ iĎea who voluntarily anĎ out of their own initiative ŚupporteĎ 
by mentor teacher ĎeciĎeĎ to contribute to the eĎucation of their peerŚ. Vhe evaluateĎ Ďata ŚhoweĎ 
that near]peer teaching waŚ Śhown to be beneficial for the outcome of the training.
Vhe fact that tutorŚ have recently went through the Śame proceŚŚ of learning while facing the Śame 
problemŚ anĎ anxietieŚ, prepareĎ them to better unĎerŚtanĎ the tuteeŚ neeĎŚ.
NeĎical  teaching at our Faculty  teacheŚ preclinical  ŚubjectŚ  in  iŚolation. Vherefore,  it  impoŚeŚ high 
cognitive ĎemanĎŚ on the ŚtuĎent in orĎer to integrate the ŚubjectŚ. TtuĎieŚ in thiŚ fielĎ ŚhoweĎ that 
it waŚ beneficial to proviĎe more compact information Ďuring tutorialŚ rather than the vaŚt available 
literature (7).
Vhe  contextualization  anĎ  integration  of  clinical  knowleĎge  with  clinical  caŚeŚ  waŚ  perceiveĎ  aŚ 
helpful  by  tuteeŚ.  Vhe aim waŚ  to  introĎuce  them  to  clinical  anĎ  critical  thinking anĎ  to  apply  the 
knowleĎge they alreaĎy gaineĎ. VhiŚ practical application helpŚ to memorize anĎ contextualizeĎ anĎ 
enhanceŚ tuteeŚ inner motivation towarĎŚ ŚtuĎying.
Noreover,  benefitŚ  to  tutorŚ Ďelivering near]peer  teaching are well  eŚtabliŚheĎ.  VheŚe  range  from 
Śkill anĎ knowleĎge Ďevelopment to iĎentity formation.
VhiŚ iŚ alŚo homogenouŚ with our collecteĎ Ďata from feeĎback formŚ. All of the tutorŚ felt that they 
increaŚeĎ anĎ ĎeepeneĎ their knowleĎge in the topic they prepareĎ. Furthermore, tutorŚ were able 
to gain experience  in  the  fielĎ of  teaching anĎ  to cope with Ďirect or  inĎirect  feeĎback  from their 
tuteeŚ. VhiŚ coulĎ be on the one hanĎ challenging but on the other hanĎ it increaŚeŚ tutorŚ’ perŚonal 
growth, iĎentity anĎ Śelf]reflection.
AŚ  the project  iŚ  carrieĎ out by  ŚtuĎentŚ,  concernŚ  about quality anĎ  content of  the  tutorialŚ may 
exiŚt. Vherefore, proviĎeĎ materialŚ anĎ content waŚ ŚuperviŚeĎ before each ŚeŚŚion by NXčr. Tilvia 
Hnilicova, Qhč. to enŚure the high quality of proviĎeĎ information Ďuring the ŚeŚŚionŚ. Furthermore, 
Ďifferent eĎucational ŚtyleŚ were ĎiŚcuŚŚeĎ in meetingŚ anĎ ŚeŚŚionŚ of tutorŚ with the ŚuperviŚor of 
the project čr. Hnilicova to enhance knowleĎge in the fielĎ of meĎical eĎucation.
VutorŚ reflecteĎ that they founĎ it Ďifficult to cover all information in the given time frame anĎ thiŚ 
waŚ  alŚo  proven  by  ŚtuĎentŚ’  feeĎback  formŚ,  in  which  they  commenteĎ  upon  the  length  of  the 
tutorialŚ.  It might be beneficial  for  the outcome anĎ  ŚatiŚfaction of  future  tutorialŚ  to  Śhorten  the 
Ďuration of the ŚeŚŚionŚ.
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Furthermore, tutorŚ perceiveĎ  it Ďifficult to Śupport all ŚtuĎentŚ equally  in a heterogeneouŚ group. 
VhoŚe who alreaĎy obtaineĎ baŚic knowleĎge in the topic were reaĎy for clinical caŚeŚ anĎ thoŚe who 
neeĎeĎ  more  explanation  upon  phyŚiological  principleŚ  halteĎ  the  learning  proceŚŚ  of  the  other 
tuteeŚ. A poŚŚible Śolution for future tutorialŚ coulĎ be, inŚteaĎ of proviĎing two iĎentical tutorialŚ at 
Ďifferent ĎateŚ, to proviĎe two Ďifferent ŚeŚŚionŚ. Pne focuŚeŚ on phyŚiological principleŚ Śerving to 
enhance  unĎerŚtanĎing  anĎ  Ďeepening  of  the  preclinical  knowleĎge,  the  other  focuŚeŚ  on  clinical 
caŚeŚ anĎ problemŚ which coverŚ only a Śhort  reviŚion of phyŚiological principleŚ of  the topic. VhiŚ 
coulĎ further enhance the efficacy of the T2T tutorialŚ anĎ woulĎ enable the tutorŚ to proviĎe better 
Śupport for inĎiviĎual ŚtuĎentŚ.
Vhe ultimate aim for the program iŚ to be continueĎ in the future anĎ to proviĎe the opportunity for 
ŚtuĎentŚ to take initiative anĎ ĎiŚcover creativity in meĎical eĎucation.

Donãlurìon
T2T  waŚ  ŚucceŚŚfully  eŚtabliŚheĎ  aŚ  a  pilot  program  in  near]to  peer  teaching  at  the  ComeniuŚ 
XniverŚity in BratiŚlava. From the reŚultŚ it can be concluĎeĎ that the initial goalŚ were fulfilleĎ.
Future planŚ incluĎe extenĎing the program alŚo to the Tlovak Śpeaking program in orĎer to involve 
the whole univerŚity anĎ give equal opportunitieŚ for all ŚtuĎentŚ.
T2T iŚ aimeĎ to be continueĎ in the future anĎ ŚhoulĎ proviĎe the opportunity for ŚtuĎentŚ, to not 
only attenĎ the univerŚity but to be an active part of it.
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29. Aplìkáãìa Juman Anatomy [U åo [ìqtuálnçj Anatomìãkçj 
Yäçânç ([AY)

Autoqì- Xomás Cqnêál1, Cã.Qìlos Vvqäçk2, Xunê Dao Xëanë3

Tpoluautori: Ďoc. NXčr. Eliška Kubíkova, Qhč. 4, Bc. Nichal Vkáč5 , Bc. Filip UanĎor6, Bc. Lukáš 
NiškovŚký6 ,Zojto QozŚonyi7, Qatrícia črobná8, NXčr. Jana Jakimová4, Ngr. ZlaĎiŚlava _ohĎi, Qhč. 4

(1Zšeobecné lekárŚtvo, 6.ročník; 2FEI TVX, 5.ročník; 3Zšeobecné lekárŚtvo, 1.ročník, 4 Anatomický 
úŚtav LFXK, 5FF ZUNY, 6FIIV TVX, 7_ubné lekárŚtvo,6.ročník, 8Zšeobecné lekárŚtvo, 2.ročník)

Ukoliteľ: NXčr. AnĎrej Vhurzo, Qhč.1
1Klinika Śtomatológie a maxilofaciálnej chirurgie LF XK a PYTA, BratiŚlava

Zvoå 
[ìqtuálna qçalìta
Qojem  virtuálna  realita  Śa  v poŚleĎnom  čaŚe  čoraz  viac  ĎoŚtáva  Ďo  poveĎomia.  Zirtuálna  realita  je 
počítačom vytvorené proŚtreĎie, ktoré napoĎobňuje reálny Śvet alebo ho upravuje poĎľa požiaĎaviek 
pre  Ďanú  oblaŚť  využitia.  _myŚlom  virtuálnej  reality  je  nahraĎenie  znakov  reálneho  proŚtreĎia 
Ďigitálnymi. Qoužívateľ vníma proŚtreĎie zmyŚlami, najmä Śluchom a zrakom. Interakciu Ś užívateľom 
zabezpečuje touchpaĎ heaĎŚetu a zariaĎenie vytvárajúce 3č proŚtreĎie (v tomto prípaĎe grafický čip 
Śmartfónu). [1]  

[zåçlávanìç vo vìqtuálnçj qçalìtç 
Tpojenie technológií Śo vzĎelávaním robí štúĎium zaujímavejším a zároveň ho môže aj uľahčiť. čnešní 
štuĎenti čaŚto raĎi pri štúĎiu využívajú e]learning, online kurzy,  inštruktážne viĎeá, aplikácie a poĎ. 
Ďalším krokom môže byť výučba vo virtuálne realite. Oiekoľko škôl už ZS technológiu začalo využívať. 
Qrvé virtuálnu realitu začali využívať ŚtreĎné školy a univerzity technického zamerania a architektúry 
[4],  napr.  ŚtreĎná  škola  Rçvçn Oakr alebo  Rtanéoqåova unìvçqzìta [5].  K  prvým  univerzitám  na 
TlovenŚku  patrí Rlovçnrká Tçãënìãká Unìvçqzìta (FIIV,  FEI)  a Unìvçqzìta Komçnrkèëo (LF),  na  ktorej 
Śme  pomocou  ŚpoločnoŚtí  Ramrunê, Vìqtual Mçåìãìnç a Naåáãìç Tatqaâanka zriaĎili  prvú  virtuálnu 
anatomickú učebňu (ZAX) [6]. Z učebni Śa štuĎenti meĎicíny môžu učiť z aplikácie Human Anatomy 
VQ.  Váto  aplikácia  Śa  Śtala  aj  prvou  plnohoĎnotnou  ZS  anatomickou  aplikáciou  na  mobilnej  ZS 
platforme.  Tme preŚveĎčení, že virtuálna realita má obrovŚké využite vo vzĎelávaní a  Ďokáže veľmi 
pomôcť  pri  výučbe.  QoĎľa  Śchémy  vytvorenej  EĎgarĎom  čaleom  [7]  Śi  človek  po  Ďvoch  týžĎňoch 
Ďokáže zapamätať 10 % z počutého, 20 % z čítaného a až 90% z toho, čo robil alebo Śimuloval. Oižšie 
viĎíme celú Śchému:
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Sâq. 1 Tchéma EĎgara čalea 

Oa  záklaĎe  týchto  poznatkov  by  Śi  štuĎent  Ś  pomocou  ZS  mohol  zapamätať  až  90%  informácií. 
_ tohoto ĎôvoĎu preĎŚtavuje  výučba vo ZS pre  štuĎentov vyŚokých  škôl  veľkú  výhoĎu. Ny  Śme  Śa 
zamerali na vzĎelávanie štuĎentov meĎicíny. Qroblémom pri učení anatómie môžu byť na prieŚtorovú 
preĎŚtavivoŚť ťažkopáĎne klaŚické anatomické atlaŚy. Ako príklaĎ uváĎzame nižšie zobrazený obrázok 
anatómie zápäŚtných ligament [8].

Sâq. 2 Anatómia zápäŚtných ligament
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Qre  štuĎenta,  ktorý  Ś anatómiou  len  začína, môže  byť  náročné  Śa  v týchto  štruktúrach  prieŚtorovo 
zorientovať.  Ďalším  problémom môže  byť  aj možnoŚť  ĎoŚtať  Śa  počaŚ  štúĎia  k preparácii  všetkých 
anatomických  štruktúr  ľuĎŚkého  tela.  ZýhoĎou  aplikácie  je  že  Śa  Śa  štuĎent  vie  ĎoŚtať  k všetkým 
štruktúram tela v 3č a môže Śi ju ŚpuŚtiť hocikeĎy a neŚpočetne veľa krát. XveĎomujeme Śi, že zatiaľ 
neĎokážeme nahraĎiť preparáciu Śamotného tela, ale 3č interaktívnymi štruktúrami Śa k nej vieme 
priblížiť.

Qatçqìál a mçtoåìka
Zirtuálnu  Anatomickú  učebňu  na  Anatomickom  úŚtave  LFXK  Śme  vybavili  zariaĎeniami Ramrunê 
GçaqVQ. Ramrunê GçaqVQ je  heaĎŚet  ktorý  Śa  používa  Śpolu  Ś jeĎným  zo  Śmartphone  telefónov 
Ramrunê R6/R7 (aj Eåêç verzie) vďaka čomu ho možno používať na  zobrazovanie virtuálnej  reality. 
QoŚkytuje  360o ŚleĎovanie  hlavy  pri  nízkej  oĎozve,  a  tým  umožňuje  plynulé  rozhliaĎanie  vo 
virtuálnom  Śvete.  TtereoŚkopické  3č  zobrazuje  hĺbku,  mierku  a  paralaxiu.  Qravé  aj  ľavé  oko majú 
ŚamoŚtatný pararelný obraz Śo 96°  zorným poľom, čo zabezpečuje, že vnímanie ZS pôŚobí na človeka 
reálne a priroĎzene. 

Vento heaĎŚet Śme Śi vybrali  kvôli mobilnoŚti a jeĎnoĎuchoŚti. UtuĎenti Śa tak môžu učiť kĎekoľvek. 
HeaĎŚet  patrí  Ďo  trieĎy  high]enĎ  meĎzi  mobilnými  virtuálnymi  realitami,  čo  nám  umožnilo 
zobrazovať  anatomické  moĎely  vo vyŚokej  kvalite.  QoĎporované  Śmartphony  [2]    majú  vyŚoké 
rozlíšenia 2560 x 1440 Ś huŚtotou pixelov Ďo 577 QQI. Oa heaĎŚete Śa nacháĎzajú záklaĎne tlačiĎlá ^
Śpäť,  home  a touchpaĎ.  Qomocou  touchpaĎu  umieŚtnenému  na  boku  heaĎŚetu  ovláĎame  celú 
aplikáciu.  Aplikáciu vyvíjal tím Zirtual NeĎicine v grafickom engine Unìty 3D [3] v jazyku C Rëaqp.

Sâq. 3 HeaĎŚet Ramrunê Gçaq VQ
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[ýrlçåky
Qráca, ktorú prezentujeme je výŚleĎkom takmer trojročného vývojového úŚilia tímu Zirtual NeĎicine. 
Aplikácia Human Anatomy VQ obŚahuje všetky potrebné funkcie na učenie anatómie. 

UtuĎent  Śa  po  ŚpuŚtení  aplikácie  ĎoŚtáva  Ďo  virtuálneho  3č  proŚtreĎia,  v  ktorom  Śa  môže  voľne 
pohybovať, pričom je Śchopný vnímať prieŚtor v rozmeĎzí 360°. QrieŚtorová ilúzia Ďáva používateľovi 
pocit, že Śa nacháĎza v moĎernej mieŚtnoŚti čo zvyšuje zážitok zo štúĎia a navyše má pozitívny vplyv 
na jeho ŚúŚtreĎenoŚť, keďže po naŚaĎení ZS heaĎŚetu ho nemôžu vyrušovať okolité vizuálne šumy. 
UtuĎent je Śchopný zacieliť Śvoj kužeľ pozornoŚti iba na objekty, ktoré Śú preĎmetom štúĎia, čo môže 
výrazne zvýšiť efektivitu štúĎia.

Zýznamnou  črtou  našej  aplikácie  je  interaktivita.  Qoužívateľ  je  Śchopný  Ś  anatomickým  objektom 
otáčať  v  neobmeĎzenom  Śmere  a  uhle,  čo  je  veľmi  Ďôležité  pri  preĎŚtavení  Śi  jeĎnotlivých 
anatomických pomerov a pochopení ich prieŚtorových interakcií vzhľaĎom k oŚtatným štruktúram. Qo 
kliknutí  na  konkrétnu  štruktúru  Śa  zobrazí  informácia  o jej  názve  a ďalšie  Ďoplňujúce  anatomické 
informácie  NeĎzi  záklaĎné  funkcie  patrí  popiŚ  anatomických  štruktúr  Ś Ďetailným  komentárom, 
vďaka  čomu  môže  naša  aplikácia  Ślúžiť  aj  ako  anatomická  učebnica.  QriĎaná  hoĎnota  oproti 
klaŚickému  anatomickému  atlaŚu  je  interaktívne,  intuitívne  otáčanie,  vyberanie,  priĎávanie  a 
zväčšovanie  anatomických  3č  štruktúr  poĎľa  vôle  užívateľa.  JeĎnou  z Ďôležitých  funkcií  je  aj 
priŚpôŚobovanie Śi proŚtreĎia. SozhoĎli Śme Śa pre veŚmírny motív Śo zaujímavým Ďizajnom, aby Śa 
štuĎent cítil príjemne. Qre štuĎenta, na ktorého by toto proŚtreĎie mohlo pôŚobiť rušivo, Śme priĎali 
možnoŚť  zmeniť  Śi  proŚtreĎie  na  čiŚto  čierne,  takže  štuĎované  štruktúry maximálne  vyniknú.  Celá 
aplikácia  je  v anglickom  a  latinŚkom  jazyku,  a je  pomocou  ZS  AppŚtoru  ĎoŚtupná  celoŚvetovo.  Oa 
teŚtovanie  veĎomoŚtí  Śme  zaraĎili  Ďo  aplikácie  aj  Ďva  Ďruhy  teŚtov,  ktoré  Śú  oĎmenené  boĎmi 
a zaujímavými bonuŚmi,  napr.  po  zíŚkaní určitého počtu boĎov  je  štuĎent oĎmenený 3č moĎelom 
fonenĎoŚkopu vo ZS. Oašim cieľom je oživiť učenie anatómie, Śpraviť ho zábavnejšie a efektívnejšie.  

Vechnické špecifikácie Vamrunê Içaq [U
_orné pole 96° fielĎ of view

čiŚplej  2560 x 1440 pixel Tuper ANPLEč

Pbnovovacia frekvencia 60 Hz

Ninimálne požiaĎavky 
Galaxy Oote 5, Galaxy T6/T7, 
T6/T7 EĎge, anĎ T6/T7 EĎge+

Tenzory GyroŚkop , Akcelerometer , Geomagnetic, proximity

PvláĎače 54~70 mm

PvláĎače VouchpaĎ, back button, volume key

Sozhranie
NicroXTB connection  to Galaxy Oote 5, T6, T6 EĎge, 
T6 EĎge+

Cena 63,99 €, pluŚ cena telefónu
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Sâq.4- TcreenŚhot užívateľŚkého rozhrania aplikácie Human Anatomy

_ávçq
_ prieŚkumu, ktorý Śme urobili pri otváraní ZAX na vzorke 16 ľuĎí, z ktorých 75% bolo štuĎentov 1. 
a 2. ročníka vyplýva, že aplikácia Śa po vizuálnej Śtránke páči 100% reŚponĎentom. 



146 | 

Vaktiež  100%  reŚponĎentov  uvieĎlo,  že  aplikácia  je  pre  nich  intuitívna,  čo  znamená,  že  im  nerobí 
problém ju ovláĎať.

_ verzie aplikácie ktorú Śme štuĎentom preĎŚtavili na začiatku Ďecembra by Śa už 75% reŚponĎentov 
Ďokázalo učiť. 

Qo zapracovaní pripomienok 25% štuĎentov, ktorý by Śa z nej ešte neĎokázali učiť, buĎe náš výŚkum 
ďalej pokračovať v Śnahe vytvoriť pre štuĎentov čo najlepšiu aplikáciu.
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30. [plyv çlçktqomaênçtìãkèëo poľa êçnçqovanèëo záklaåňou 
tçlçéónu na aktìvìtu autonómnçëo nçqvovèëo ryrtèmu

Xçqèzìa Eçqvçnková, Nataqína Uçåëammçqová
(všeobecné lekárŚtvo, 3.ročník; všeobecné lekárŚtvo, 3.ročník)

Ukoliteľ: NXčr. SaŚtiŚlav Zažan, Qhč.
Fyziologícký úŚtav LFXK

Zvoå
Čoraz  viac  Śme  v Ďnešnej  Ďobe  obklopení  elektronickými  zariaĎeniami  generujúcimi 
elektromagnetické polia (ENQ) rôznej intenzity. NeĎzi najrozšírenejšie určite patria mobilné telefóny, 
wifi  zariaĎenia  a  záklaĎne  bezĎrôtových  telefónov  v bytoch,  ktoré  proĎukujú  vyŚokofrekvenčné 
elektromagnetické žiarenie, označované niekeĎy tiež ako tzv. elektroŚmog. QriroĎzene teĎa vyvŚtáva 
otázka,  či  umelo  vytvorené  ENQ  nemôžu  negatívne  pôŚobiť  na  živé  organizmy  vrátane  človeka. 
ZýŚkumy  v tejto  oblaŚti  zahŕňajú  v Śebe  ŚleĎovanie  vplyvov  ENQ  na  najrôznejších  úrovniach,  oĎ 
molekulárnej až po epiĎemiologické štúĎie, pričom logicky Śa preĎpoklaĎá za zachytiteľný Śkôr efekt 
ĎlhoĎobého pôŚobenia ENQ. JeĎným zo ŚyŚtémov tela, ktorý by mohol byť citlivý na pôŚobenie ENQ 
je určite aj autonómny nervový ŚyŚtém, na ŚleĎovanie aktivity ktorého je možné použiť tiež analýzu 
variability ŚrĎcovej frekvencie (HSZ ^ heart rate variability). Qráca Bortkiewicza a Śpol. naznačuje, že 
ĎlhoĎobé  vyŚtavenie  Śa  ŚtreĎno]frekvenčným  ENQ  počaŚ  práce  môže  vieŚť  k zmenám  HSZ,  ktoré 
poukazujú na zmeny v autonómnej nervovej regulácii karĎiovaŚkulárneho ŚyŚtému [1].

Z našej  práci  Śme  pomocou  HSZ  Śkúmali  možný  akútny  efekt  krátkoĎobého  pôŚobenia 
vyŚokofrekvenčného  ENQ  generovaného  záklaĎňou  bezĎrôtového  bytového  telefónu  (tzv.  pevnej 
linky) na autonómny nervový ŚyŚtém.

Qatçqìál a mçtoåìka
Túbor  Ďobrovoľníkov  tvorilo  21  zĎravých mužov  vo  veku  19]24  rokov  Ś BNI  18]27  kg/m2. Neranie 
prebiehalo  v jarných  meŚiacoch,  vžĎy  v čaŚe  oĎ  8:00  Ďo  10:00.  KažĎý  Ďobrovoľník  poĎpíŚal 
informovaný ŚúhlaŚ. čobrovoľníci boli  inštruovaní, aby preĎvečer a ráno preĎ meraním nepili kávu, 
biely,  zelený,  čierny čaj,  alkohol, energetické a kolové nápoje, aby nejeĎli horkú čokoláĎu. OeŚmeli 
telefonovať Ďlhšie ako 5 minút a mali Śa vyhnúť fyzickej aktivite. Ďalej Śi mali Ďať len ľahké raňajky, 
vyhnúť Śa ŚtreŚu a Śpať aŚpoň 7 hoĎín. Vieto poĎmienky boli preverené v Ďotazníku, ktorí probanĎi 
vypĺňali preĎ kažĎým meraním.

ZlaŚtné merania (záznam EKG) prebiehali v 2 termínoch (2 rôzne Ďni) pre kažĎého účaŚtníka. Saz bez 
použitia ENQ (kontqolný åçň) a raz Ś použitím ENQ (GQT åçň), pričom účaŚtník neveĎel, v ktorý Ďeň 
bol generátor ENQ zapnutý. HoĎnoty ENQ v experimentálnej mieŚtnoŚti nepreŚahovali 5 µ[/m2 a po 
zapojení  generátora  ENQ  (záklaĎňa  telefónu  TiemenŚ  GigaŚet  T450)  jeho  hoĎnoty  merané 
analyzátorom vyŚokofrekvenčných ENQ ^ Gigahertz HF 32č preŚahovali 2000 µ[/m2. QočaŚ záznamu 
EKG účaŚtníci  neŚmeli  hovoriť,  ležali  a  ŚleĎovali  relaxačné viĎeo  Ś relaxačnou huĎbou. Celý  záznam 
trval  vžĎy  22 minút,  pričom  v ENQ  Ďeň  Śme  na  konci  7. minúty  ŚpuŚtili  generátor  ENQ,  ktorý  bol 
potom zapnutý až Ďo konca merania. Z kontrolný Ďeň Śme pokračovali bez aktivácie generátora ENQ.
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HSZ  Śme  analyzovali  zo  6]minútových  úŚekov  EKG  záznamu  pomocou  Śoftvéru  LabChart  Ač 
InŚtrumentŚ.  Z našej  štúĎii  Śme  potom  ŚleĎovali  naŚleĎovné  parametre:  ŚrĎcovú  frekvenciu  (HS), 
SNTTč  (Śquare  root  of  the  mean  ŚquareĎ  ĎifferenceŚ  of  ŚucceŚŚive  SS  intervalŚ),  HFnu  (high 
frequency  normaliŚeĎ  unitŚ),  LFnu  (low  frequency  normaliŚeĎ  unitŚ)  a LF/HF  (pomer  LF  a HF). 
T určitým zjeĎnoĎušením možno poveĎať,  že SNTTč a HFnu Śú považované za ukazovatele aktivity 
paraŚympatiku, zatiaľ čo LFnu a LF/HF za ukazovatele aktivity Śympatiku.

Qri vyhoĎnocovaní  Śme porovnávali hoĎnoty parametrov  z Ďňa merania  Ś ENQ a z Ďňa merania bez 
ENQ, pričom Śme vžĎy porovnávali hoĎnoty  z príŚlušných  fáz,  t.  j. hoĎnoty  z úvoĎných  fáz merania 
(označené ako âazal). Ďalej hoĎnoty z fáz po 7. minúte (keĎy Śa v ENQ]Ďeň Śpúšťal generator ENQ; 
označené  ako  çaqly)  a hoĎnoty  z fáz  z konca  merania  po  7.  minúte  (označené  ako  latç).  Graficky 
znázornené na obr. 1.

Pkrem  celého  Śúboru  probanĎov  Śme  Śa  v analýze  zamerali  aj  na  poĎŚkupiny  Śympatikotonikov 
(Ďefinovaných na záklaĎe priemernej ŚrĎcovej frekvencie počaŚ úvoĎných fáz merania ^ naĎ 73/min; 
n  =  7), paraŚympatikotonikov  (poĎ  59/min;  n  =  6)  a  jeĎincov,  ktorí  Śa v Ďotazníku  označili  za 
elektroŚenzitívnych (n = 5).

Sâq.1 Qrotokol merania Ś vyznačením fáz vyhoĎnocovania 

ZýŚleĎky Śú prezentované ako priemer ± ŚtreĎná chyba priemeru (TEN). Tpracované boli pomocou 
štatiŚtického  programu  GraphQaĎ  InTtat.  Qo  teŚte  normality  rozĎelenia  Ďát  (teŚt  Kolmogorov]
Tmirnov)  Śme  použili  párový  t]teŚt  alebo  neparametrický párový  [ilcoxonov  teŚt.  Kritérium 
ŚignifikantnoŚti rozĎielov: p < 0,05.

[ýrlçåky
Zšetky  naše  výŚleĎky  Śú  uveĎené  v tabuľke  tab.1,  z ktorej  viĎno,  že  Śme  nezaznamenali  žiaĎny 
Śignifikantný rozĎiel meĎzi ENQ Ďňom a kontrolným Ďňom, a to nielen meĎzi fázami bazal (kĎe Śme 
to  preĎpoklaĎali)  ale  aj meĎzi  fázami  early  a fázami  late  (tab.1]čaŚť  A).  Vaktiež  rozĎelenie  Śúboru 
probanĎov  na  Śympatikotonikov  (tab.1]čaŚť  B),  paraŚympatikotonikov  (tab.1]čaŚť  C)  a tých,  čo  Śa 
Śami  považujú  za  elektroŚenzitívnych  (tab.1]čaŚť  č),  nevieĎlo  k oĎhaleniu  Śignifikantného  rozĎielu 
meĎzi ENQ Ďňom a kontrolným Ďňom v týchto poĎŚkupinách.
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Xaâ.1 ZýŚleĎky  jeĎnotlivých  porovnaní  pre celý  Śúbor  probanĎov,  ako  aj  pre  poĎŚkupiny 
Śympatikotonikov, paraŚympatikotonikov a elektroŚenzitivnych

HS  ^ ŚrĎcová  frekvencia;  HF  ] high  frequency;  LF  ] low  frequency;  SNTTč  ] root mean  Śquare  of 
ŚucceŚŚive ĎifferenceŚ. HoĎnoty Śú vyjaĎrené ako priemer ± ŚtreĎná chyba priemeru (TEN). Hranica 
Śignifikancie p<0.05

Fìrkurìa
Z Ďnešnej  Ďobe  Śtále  viac  ľuĎí  trpí  nešpecifickými  Śymptómami  neznámeho pôvoĎu  ako  Śú  boleŚti 
hlavy, poruchy Śpánku, nervozita, poruchy koncentrácie a poĎ. Vieto Śymptómy pritom mnohí Śpájajú 
Ś elektromagnetickým  „znečiŚtením“  proŚtreĎia.  QribúĎajú  tiež  ľuĎia,  ktorí  Śa  považujú  za 
elektroŚenzitívnych. Víto uĎávajú, že v blízkoŚti elektrických zariaĎení generujúcich ENQ alebo pri ich 
Ďlhšom používaní pociťujú napr. píŚkanie v ušiach, búšenie ŚrĎca, závrate, nevoľnoŚť, boleŚti zubov, 
rozoŚtrené viĎenie alebo iné Śymptómy [2].

_ nami zíŚkaných výŚleĎkov je zrejmé,  že za našich experimentálnych poĎmienok a pri našej veľkoŚti 
experimentálneho  Śúboru,  vyŚokofrekvenčné  ENQ  nemá  akútny  vplyv  na  autonómny  nervový 
ŚyŚtém, ktorý by bol Ďetekovateľný proŚtreĎníctvom metoĎiky HSZ. K poĎobným záverom ĎoŚpeli aj 
TzemerŚzky a Śpol., ktorí poukazujú na to, že krátkoĎobá prítomnoŚť ENQ nemá ĎopaĎ na Śymptómy 
Śpájané Ś elektroŚenzitivitou a že viac Śymptómov bolo ziŚtených, ak Śa probanĎi Ďomnievali, že ENQ
je prítomné. Oevylučujú ani možnoŚť, že probanĎi, ktorí uvieĎli viac Śymptómov mohli byť vnímavejší 

JU (âpm) JH (nu) UQVVF (mr) OH (nu) OH/JH
âazal emp]Ďeň kont]Ďeň emp]Ďeň kont]Ďeň emp]Ďeň kont]Ďeň emp]Ďeň kont]Ďeň emp]Ďeň kont]Ďeň
pqìçm ± VGQ 66,48 ± 2,07 66,26 ± 2,17 49,43 ± 3,97 50,96 ± 3,79 61,05 ± 7,13 59,07 ± 7,56 46,83 ± 4,24 45,46 ± 3,98 1,39 ± 0,32 1,34 ± 0,36
p 0,85 0,6 0,63 0,67 0,73
çaqly
pqìçm ± VGQ 65,74 ± 1,8 65,72 ± 1,98 47,45 ± 3,97 46,38 ± 3,72 62,75 ± 7,66 58,59 ± 7,86 47,78 ± 4,42 50,39 ± 3,82 1,51 ± 0,37 1,54 ± 0,34
p 0,99 0,68 0,31 0,44 0,95
latç
pqìçm ± VGQ 64,82 ± 1,77 64,79 ± 2,02 45,39 ± 3,3 42,69 ± 3,13 62,93 ± 6,66 60,66 ± 7,78 51,29 ± 3,44 54,15 ± 3,29 1,52 ± 0,33 1,59 ± 0,26
p 0,98 0,27 0,56 0,27 0,56

JU (âpm) JH (nu) UQVVF (mr) OH (nu) OH/JH
âazal emp]Ďeň kont]Ďeň emp]Ďeň kont]Ďeň emp]Ďeň kont]Ďeň emp]Ďeň kont]Ďeň emp]Ďeň kont]Ďeň
pqìçm ± VGQ 76,57 ± 2,41 77,08 ± 2,38 44,22 ± 5,48 51,85 ± 7,01 38,78 ± 6,78 32,57 ± 6,02 52,14 ± 5,7 44,44 ± 6,84 1,57 ± 0,57 1,13 ± 0,36
p 0,84 0,15 0,22 0,13 0,18
çaqly
pqìçm ± VGQ 74,39 ± 1,82 75,91 ± 2,13 43,47 ± 5,81 37,37 ± 4,03 39,18 ± 7,09 30,48 ± 4, 026 53,05 ± 5,88 59,40 ± 4,12 1,53 ± 0,46 1,82 ± 0,36
p 0,52 0,09 0,2 0,098 0,22
latç
pqìçm ± VGQ 73,14 ± 2,18 75,21 ± 2,19 48,21 ± 6,81 42,25 ± 4,57 47,91 ± 9,66 34,15 ± 4,49 47,60 ± 6,95 54,05 ± 5,02 1,30 ± 0,4 1,47 ± 0,31
p 0,37 0,18 0,14 0,19 0,58

JU (âpm) JH (nu) UQVVF (mr) OH (nu) OH/JH
âazal emp]Ďeň kont]Ďeň emp]Ďeň kont]Ďeň emp]Ďeň kont]Ďeň emp]Ďeň kont]Ďeň emp]Ďeň kont]Ďeň
pqìçm ± VGQ 56,64 ± 0,96 55,25 ± 1,37 57,07 ± 7,03 57,36 ± 6,44 99,70 ± 9,03 92,76 ± 11,32 38,21 ± 7,64 39,90 ± 7,13 0,80 ± 0,23 0,83 ± 0,24
p 0,46 0,96 0,54 0,84 0,94
çaqly
pqìçm ± VGQ 57,07 ± 1,24 55,90 ± 1,44 59,84 ± 7,13 57,03 ± 6,34 103,43 ± 10,51 100,63 ± 9,86 31,61 ± 7,63 39,69 ± 6,45 0,61 ± 0,19 0,80 ± 0,2
p 0,55 0,43 0,81 0,35 0,46
latç
pqìçm ± VGQ 57,23 ± 1,7 55,04 ± 1,47 52,71 ± 5,28 49,38 ± 6,84 95,99 ± 7,15 102,34 ± 12,41 43,99 ± 5,31 47,67 ± 6,53 0,94 ± 0,22 1,13 ± 0,25
p 0,43 0,51 0,33 0,48 0,43

JU (âpm) JH (nu) UQVVF (mr) OH (nu) OH/JH
âazal emp]Ďeň kont]Ďeň emp]Ďeň kont]Ďeň emp]Ďeň kont]Ďeň emp]Ďeň kont]Ďeň emp]Ďeň kont]Ďeň
pqìçm ± VGQ 75,58 ± 4,6 71,90 ± 3,74 39,16 ± 11,32 35,60 ± 8,83 41,80 ± 12,89 39,96 ± 9,22 57,67 ± 12,35 61,09 ± 9,28 2,67 ± 1,12 2,83 ± 1,3
p 0,11 0,4 0,67 0,48 0,81
çaqly
pqìçm ± VGQ 73,97 ± 3,42 70,66 ± 3,24 31,48 ± 7,17 34,83 ± 10,38 36,04 ± 10,19 39,02 ± 9,37 66,07 ± 7,54 61,96 ± 10,83 3,10 ± 1,2 3,02 ± 1,2
p 0,08 0,48 0,35 0,41 0,8
latç
pqìçm ± VGQ 72,84 ± 3,5 70,31 ± 3,45 33,05 ± 8,3 36,44 ± 8 41,26 ± 11,12 41,35 ± 9,72 63,97 ± 8,83 60,44 ± 8,63 2,98 ± 1,2 2,44 ± 0,98
p 0,11 0,53 0,98 0,52 0,23

çlçktqorçnzìtívnì   (n=5)

č

vsçtãì pqoâanåì   (n=21)

A

rympatìkotonìãì    HS naĎ 73/min    (n=7)

B

paqarympatìkotonìãì    HS poĎ 59/min    (n=6)

C
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na  niektoré  Śenzorické  poĎnety,  ktoré  ŚpuŚteniu  žiarenia  preĎcháĎzali  [5].  Zplyv  krátkoĎobo 
pôŚobiaceho  ENQ  vyžarovaného  mobilným  telefónom  na  autonómnu  moĎuláciu  ŚrĎca  nebol 
Ďokázaný ani v práci Barutcu a Śpol., ktorí Śkúmali vplyv ENQ generovaného mobilným telefónom na 
HSZ počaŚ telefonátu a mimo neho [3], a ani Braune a Śpol., ktorých meranie vykazovalo pomalý, ale 
Śignifikantný  náraŚt  krvného  tlaku  avšak  všetky  oŚtatné  parametre  kleŚli  alebo  oŚtali  konštantné. 
Analýza ukázala,  že  zmeny  tlaku  krvi  a parametrov neboli  záviŚlé oĎ ENQ a teĎa ani  výŚleĎok  tejto 
práce  nepoĎporuje  tvrĎenia  o vplyve  (netermálnych    účinkov)  ENQ na  AOT  u zĎravých  ľuĎí.[7]. 
Qarazzini a Śpol. použili vo Śvojom experimente reŚt]to]ŚtanĎ protokol, aby zhoĎnotil vplyv ENQ na 
autonómny nervový ŚyŚtém v pokoji a po ortoŚtatickej aktivácii Śympatiku. Oepozorovali Śíce žiaĎny 
efekt v ľahu avšak ziŚtili Śignifikantný náraŚt hoĎnôt LF parametra a pokleŚ priemerného SS intervalu 
počaŚ pôŚobenia ENQ. Xzatvárajú, že ENQ  môže zoŚilniť už exiŚtujúcu aktivitu Śympatiku, ale inak ho 
neaktivuje [6]. Oaopak, AnĎrzejak a Śpol. vo Śvojej práci tvrĎia, že telefónny hovor proŚtreĎníctvom 
mobilu môže ovplyvniť autonómny nervový ŚyŚtém, pričom aktivita paraŚympatiku vzraŚtá, zatiaľ čo 
aktivita  Śympatiku  kleŚá. Qriznávajú  však,  že  zmeny HSZ počaŚ hovoru môžu byť  ŚpôŚobené nielen 
ENQ, ale možný je aj priamy vplyv rozprávania na HSZ [4]. _meny Ďýchania počaŚ rozprávania naozaj 
môžu  výrazne  ovplyvniť  parametre  HSZ  a efekt  by  tu  mohlo  mať  tiež  ŚtrieĎanie  fáz  rozprávania 
a počúvania počaŚ telefonického rozhovoru.

_a  hlavnú  limitáciu  nášho  experimentu  považujeme  malý  experimentálny  Śúbor,  a to  najmä  po 
rozĎelení  celého  Śúboru  na  poĎŚkupiny  Śympatikotonikov,  paraŚympatikotonikov  alebo  jeĎincov 
považujúcich Śa za elektroŚenzitívnych. 

Oaše výŚleĎky nevylučujú možné efekty ENQ pri ĎlhoĎobejšom alebo chronickom pôŚobení,   ako aj 
nevylučujú  zmeny  v autonómnom nervovom ŚyŚtéme,  ktoré nie  Śú Ďetekovateľné proŚtreĎníctvom 
HSZ  alebo  zmeny  v iných  ŚyŚtémoch  tela.  ZzhľaĎom  na  celoŚpoločenŚkú  aktuálnoŚť  problematiky 
možných vplyvov rýchlo pribúĎajúcich zĎrojov ENQ na ľuĎŚké zĎravie, buĎe potrebné aj tejto oblaŚti 
výŚkumu venovať náležitú pozornoŚť.

_ávçq
KrátkoĎobé pôŚobenie vyŚokofrekvenčného ENQ generovaného záklaĎňou Ďomáceho bezĎrôtového 
telefónu  nemá  efekt  na  pokojovú  aktivitu  autonómneho  nervového  ŚyŚtému  ŚleĎovanú 
proŚtreĎníctvom  HSZ.  Oa  oĎhalenie  možných  vplyvov  vyŚokofrekvenčného  ENQ  buĎe  potrebné 
realizovať  experimenty  Ś  ĎlhoĎobejším  vyŚtavením  vyŚokofrekvenčnému  ENQ, na väčších 
experimentálnych  Śúboroch  a  Ś  využitím  aj  ďalších  metoĎík  na  ŚleĎovanie  aktivity  autonómneho 
nervového ŚyŚtému. 
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31. [plyv koéçínu na äìnnorť mozêu
Qaqtìn Tçkaqäík

(všeobecné lekárŚtvo, 1.ročník)

Ukoliteľ: Ngr. Helena TvoboĎová1, Ing. Erik ZavrinŚký, Qhč1,2

1YŚtav lekárŚkej fyziky, biofyziky, informatiky a telemeĎicíny LF XK, BratiŚlava; 2YŚtav elektroniky a 
fotoniky, FEI TVX, BratiŚlava

Zvoå
Vémou našej štuĎentŚkej veĎeckej oĎbornej činnoŚti bolo meranie vplyvu kofeínu na činnoŚť mozgu 
pomocou elektroencefalografu.

Nozog ako živá hmota preĎŚtavuje pre ľuĎŚtvo jeĎen veľký neprebáĎaný otáznik a aj to bol jeĎen z 
ĎôvoĎov, prečo Śme Śa začali zaoberať Ďanou problematikou.

MuĎŚký mozog obŚahuje viac než 1010 neurónov, oĎhaĎovaný tok informácii Ďo mozgu je 109 b.Ś‾¹ a z 
mozgu 107 b.Ś‾¹ [1]. Oa ŚleĎovanie elektrickej aktivity mozgu Ślúži elektroencefalografia ] EEG.

MuĎŚké  zĎravie  je  oĎpraĎávna  ovplyvňované  vonkajším  pôŚobením  mechanických,  chemických, 
biologických  a  fyzikálnych  faktorov  životného  a  pracovného  proŚtreĎia  a  ŚpôŚobom  nášho  života. 
JeĎnému z týchto chemických faktorov (kofeínu) Śme Śa venovali aj v našom výŚkume.

Kofeín (1, 3, 7]trimethylxantín)  je purinový alkaloiĎ, patriaci Ďo Śkupiny methylxantínov.  Je  to  látka 
rôznych  chutí,  ŚpôŚobujúca  faŚcinujúce  Ďeje  oĎohrávajúce  Śa  v  mozgu.  QriroĎzene  Śa  vyŚkytuje  v 
kávových a kakaových bôboch, v liŚtoch čajovníka či v bobuliach guarany, v kole leŚklej (poprípaĎe v 
kole  pravej)  a  v  ďalších  raŚtlinách.  Kofeín  vplýva  na  kažĎý  organizmuŚ  rôzne.  Qitie  nápojov 
obŚahujúcich  kofeín  má  v  určitej  miere  pozitívny,  avšak  na  Ďruhej  Śtrane  aj  negatívny  ĎopaĎ  na 
ľuĎŚký  organizmuŚ.  Pvplyvňuje  funkcie  karĎiovaŚkulárneho,  reŚpiračného,  renálneho  a  nervového 
ŚyŚtému.  Ná  niekoľko  mechanizmov  účinku  a  patrí  meĎzi  najrozšírenejšie  a  najpoužívanejšie 
Śtimulátory  na  Śvete.  čokáže  zrýchliť  alebo  naopak  Śpomaliť  tok  informácií  v  mozgu.  Kofeínové 
nápoje  Śa  požívajú  Ďenno]Ďenne,  avšak  ľuĎia  Śtále  nie  Śú  Śtopercentne  oboznamení  o  tom,  čo  im 
kofeín v tele ŚpôŚobuje.

OovoĎobé  štúĎie  poukazujú  na  to,  že  kofeín  môže  zvýšiť  výkon  pamäte  a  to  najmä  pri  riešení 
zĎĺhavých, montónnych a opakujúcich Śa úloh. Viež exiŚtujú tézy,že vyšší príjem kofeínu môže naopak 
znížiť výkon, kvôli naĎmernej Śtimulácii [2].

Qriemerná konzumácia kávy je 3]5 šálok za Ďeň, čo preĎ náŚ Śtavia otázky. Ako veľmi Ďané množŚtvo 
ovplyvňuje  ľuĎŚký mozog? Ná kofeín pozitívne účinky?  _ ĎlhoĎobého hľaĎiŚka,  nepoškoĎzuje našu 
pamäť?

Qatçqìál a mçtoåìka
Qre Śtanovenie vplyvu kofeínu na mozog človeka Śme vyšetrovaným oŚobám poĎávali kávový nápoj 
(18 g kávy v 3 Ďcl voĎy) a vyšetrovali Śme jeho vplyv na pamäť a pozornoŚť. čopoŚiaľ Śa experimentu 
zúčaŚtnilo  6  oŚôb (3  boli  muži  a  3  ženy,  vo  veku  25,7±7  rokov),  ktoré  vykonávali  vybrané 
pŚychologické  teŚty  [3]:  (teŚt  na  pamäť  „QexeŚo“,  teŚty  na  pozornoŚť  „HľaĎaj  páry“  a  „QozornoŚť 
5x5A). Vieto teŚty robili bez užitia kofeínu a náŚleĎne 45 minút, reŚp. 100 minút po požití kávového 
nápoja. QočaŚ teŚtu bola zaznamenávaná ich mozgová aktivita a Śamotné čaŚové výŚleĎky úloh.
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Oa  záznam  EEG  Śme  využili  bezĎrôtovú  helmu  „Emotiv  Epoc“ [4],  ktorá  prenáša merané  Ďáta  cez 
bluethooth priamo Ďo QC.

Oa online  zobrazenie  a  uklaĎanie meraných  Ďát  Ślúži  priložená  aplikácia  „EmotivControlQanel“. Oa 
náŚleĎnú  analýzu  Śme  využili  program  Labchart  7  [5].  Vento  program  bol  vyvinutý  na  komplexnú 
analýzu  fyziologických  premenných.  Z  našom  konkrétnom  prípaĎe  Śme  využili  najmä  náŚtroj  na 
Śpektrálnu analýzu jeĎnotlivých zložiek mozgových vĺn „Tpectrum + Votal power a čata paĎ“.

Analýza bola náŚleĎne štatiŚticky Śpočítaná v Excely.

_ tejto komplexnej analýzy Śme Śa napokon zaujímali o úroveň zložky alfa a beta vln a ich pomeru k 
celkovej zložke EEG Śpektra.

[ýrlçåky
Z  týchto  prvotných  teŚtoch  Śme  Śi  Ďávali  za  úlohu  hlavne  overiť  meracie  zapojenie,  vypracovať 
poĎrobný poŚtup merania, navrhnúť metoĎiku Śpracovávania Ďát a vytypovať vhoĎné centrá mozgu, 
kĎe  buĎe  vplyv  kofeínu  preukázateľný.  _  celého  mozgu  (telencefalonu)  Śa  zatiaľ  najzaujímavejšie 
výŚleĎky ukazujú na frontálnych a temenných lalokoch.

Frontálne  laloky  Śú  ŚúčaŚťou  mozgových  hemiŚfér.  Tú  zoĎpoveĎné  za  výkonné  funkcie,  myŚlenie, 
plánovanie,  organizovanie,  uvažovanie,  rozhoĎovanie,  pamäť  na  prieŚtorové  úlohy  a  riešenie 
problémov.

Vemenné  laloky  Śú  taktiež  ŚúčaŚťou mozgových  hemiŚfér,  nacháĎzajú  Śa  v  parietalnej  oblaŚti  a  Śú 
zoĎpoveĎné najmä za prieŚtorovú pamäť [6].

QoĎrobne Śme zatiaľ Śtihli Śpracovať  tieto Ďáta  iba pri  teŚte na pamäť a po 45 minútach oĎ požitia 
kofeínu. VeŚty na pozornoŚť a po 100 minútach Śú aktuálne Śpracovávané.

Xžitím kávy po 45 min Śtúpne celková aktivita (pozaĎie) mozgových vĺn vo frontálnom laloku o 55%, 
pričom  alfa  aj  beta  vlny  zoŚtávajú  približne  na  rovnakej  úrovni. _aujímavým  výŚleĎkom  je  rozličné 
Śprávanie ľavej a pravej hemiŚféry. Oa ľavej hemiŚfére Śtúpnu o 32% a na pravej až o 88%. Vo ŚúviŚí 
zrejme Ś tým, že pamäť a exekúcia Śú ŚúŚtreĎené Ďominantne v pravej hemiŚfére.

Ďalšia  výrazná  zmena  naŚtáva  v  temennom  laloku,  kĎe  pri  zachovaní  alfa  a  beta  úrovne  celková 
aktivita mozgových vĺn kleŚá približne na polovicu (51,4%), pričom nebaĎať záŚaĎnejší rozĎiel meĎzi 
ľavou a pravou hemiŚférou, čo ŚúviŚí Ś rovnomernou ĎiŚtribúciou prieŚtorovej pamäte v ľavej a pravej 
hemiŚfére.

Vaktiež  je baĎateľný  rozĎiel meĎzi mužom a  ženou v čelovom  laloku,  ŚúviŚí  to  Ś  rôznou efektivitou 
pamäte pohlavia pre Ďaný teŚt (pexeŚo). X žien v čelovom laloku kleŚla činnoŚť ľavej čaŚti z 81,2% na 
73,8% (po požití kofeínu), čo nepreĎŚtavuje až taký enormný rozĎiel a na pravej čaŚti kleŚá aktivita 
mozgu zo 74,6% preĎ požitím kávy na 47,5%. Z  ľavom čelovom  laloku u mužov vzráŚtla aktivita  zo 
65,5% na 83,85% a v pravom laloku kleŚla z 52,45% na 46,05%. ZýŚleĎné priemerné hoĎnoty rozĎielu 
efektivity pamäte v čelovom laloku Śú: preĎ požitím kávy u mužov 58,98% a u žien 77,9% a po 45 min. 
u mužov 64,95% a u  žien 60,65%. KĎe pozorujeme  zvýšenie  aktivity pozaĎia u mužov a  kleŚanie u 
žien.

Fìrkurìa
Z našej oĎbornej práci Śme Śa Śnažili objaŚniť vplyv kofeínu na činnoŚť mozgu. Qo vykonaní prvých 6]
tich  takzvaných  Śkúšobných  meraní,  Śme  Śtanovili  preĎbežnú  metoĎiku,  ktorej  Śa  buĎeme  chcieť 
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Ďržať  po  celú  Ďobu  výŚkumu.  QreĎbežnú  metoĎiku  Śme  vyhotovili  na  záklaĎe  ĎopoŚiaľ 
zanalyzovaných úloh na pamäť (pexeŚo) preĎ požitím kávy a po 45 minútach.

_o  začiatku  Śme  mali  Ďojem,  že  buĎú  alfa  aj  beta  mozgové  vlny  výrazne  kolíŚať,  avšak  opak  bol 
pravĎou,  vlny  Śi  uĎržiavali  približne  poĎobnú  hoĎnotu  Ś  minimálnymi  poŚunmi.  AŚpekt,  ktorý 
ŚpôŚoboval Śtúpanie aktivity mozgu bolo najmä pozaĎie mozgových vĺn (celé frekvenčné Śpektrum). 
četailné vyhoĎnotenie alfa a beta vĺn celého mozgu nám ozrejmilo to, že kofeín ovplyvňuje vo väčšej 
miere aktivitu tých čaŚtí mozgu, ktoré Śú zoĎpoveĎné za pamäť pri prieŚtorových úlohách, čiže pravú 
hemiŚféru vo frontálnej oblaŚti a obe hemiŚféry v temennej oblaŚti.

Z pravom frontálnom laloku Śtúpne aktivita celého Śpektra vĺn takmer na ĎvojnáŚobok. Z temennom 
laloku Śa oĎohrával naopak pokleŚ celkovej aktivity mozgu Śkoro na polovicu, pričom aktivita alfa a 
beta  vĺn,  čiže  efektivita  riešenia  úloh  oboch  Śpomínaných  centier  zoŚtáva  zachovaná. čo  popreĎia 
taktiež môžeme vyzĎvihnúť  rozĎielnoŚť efektivity mozgu u Ďvoch  rôznych pohlaví.  _atiaľ  Śa nám to 
poĎarilo ziŚtiť po analýze pamäťového teŚtu.

TúčaŚne  Ś meraniami máme  v  pláne  ŚleĎovať  aj  krvný  tlak  pomocou  oŚcilometrickej metóĎy,  pulz 
(pulzoximetrom) a Ďýchanie, z ĎôvoĎu príŚunu možných Ďoplňujúcich výŚleĎkov.

Qlány Ďo Ďokončenia výŚkumu:

1. Qopri  pozorovani  alfa  a  beta  vĺn,  by  Śme  chceli  v  naŚleĎujúcich  experimentoch  rozšíriť 
meranie  o  meranie  krvného  tlaku  (oŚcilometrickou  metóĎou),  pulzu  (pulzoximetrom)  a 
reŚpirácie (hruĎným páŚom) preĎ vypitím kávy, po 45 minútach a finálne aj po 100 minútach.

2. Pkrem  už  Śpomínaných  kofeínových  nápojov  plánujeme  Śkúmať  aj  vplyv  analgetík  na 
intenzitu  mozgu.  čaná  iĎea  vyplýva,  z  poznatku,  že majorita  analgetík  obŚahuje  vo  Śvojej 
štruktúre vo veľkej miere zaŚtúpený kofeín. QreĎpoklaĎaná metoĎika by bola z ĎoŚtatočnej 
miery poĎobná konceptu, ktorým Śa Śnažíme uŚkutočňovať výŚkum ĎopoŚiaľ. Zyšetrovaným 
oŚobám by Śme poĎali analgetiká Ś liečivom nazývaným Qaracetamol a to buď Qaralen Extra ( 
Ś vyŚokým obŚahom kofeínu) alebo QanaĎol Extra, ColĎrex Vablety a Zaletol Vablety (kĎe  je 
zaŚtúpenie  kofeínu  výrazne  nižšie).  Vaktiež  by  Śtálo  za  zamyŚlenie  porovnať QanaĎol  Extra, 
ktorý obŚahuje  (500 mg paracetamolu a 65 mg kofeínu v  jeĎnej  filmom obalenej  tablete) Ś 
ColĎrex  Vablety,  ktorý  obŚahuje  liečivá  (paracetamol  500 mg,  fenylefríniumchloriĎ  5  mg, 
kofeín 25 mg, monohyĎrát terpínu 20 mg, kyŚelina aŚkorbová obalená etylcelulózou 38 mg, 
čo  zoĎpoveĎá  kyŚeline  aŚkorbovej  (vitamín  C)  30  mg  v  1  tablete)  a  Ś  Zaletol  Vablety 
obŚahujúcim  liečivá  (300  mg  propyfenazónu  (propyphenazonum),  150  mg  paracetamolu 
(paracetamolum) a 50 mg kofeínu (coffeinum) v 1 tablete) [7] [8] [9]. SozhoĎujúcu úlohu by 
hralo  množŚtvo  kofeínu.  QriklaĎáme  oĎbornú  literatúru,  ktorá  nám  Ďopomohla  k  Ďaným 
poŚtupom [10] [11].

Poåpoqçnè äìartoänç êqantom APVV-15-0763.
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Iqaéy a oâqázky

Sâq. 1 Labchart 7]čata QaĎ (Votal power a Tpectrum čata QaĎ)

Sâq. 2 Emotiv VeŚtbench v 1.5.1.2
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Sâq. 3 NicroŚoft Exel analýza výŚleĎkov

Sâq. 4 Fotka z priebehu vypracovávania úloh
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32. [yužìtìç kçqamìky v klarìãkçj 3F tlaäì a âìopqìntìnêu
Ouãìa Nqupanová

(zubné lekárŚtvo, 6.ročník)

Ukoliteľ: NXčr. AnĎrej Vhurzo, Qhč., NQH, NHA
LF.KTNCh ^ Klinika Śtomatológie a maxilofaciálnej chirurgie LF XK a PYTA

Zvoå 
Ttomatologická  liečba  Śtraty  zubov, ako aj maxilofaciálneho Śkeletu preĎŚtavuje aj v Ďnešnej Ďobre 
značný  klinický  problém.  Z ŚúčaŚnoŚti  je  ošetrenie  Ďefektného  chrupu  možné  pomocou  rôznych 
protetických  náhraĎ  alebo  pomocou  implantátov.  Vie  však  majú  obmeĎzené  inĎikácie.  `iaĎny 
z týchto ŚpôŚobov nepreĎŚtavuje plnohoĎnotný ŚpôŚob náhraĎy Ďefektu. 

_ tohto  ĎôvoĎu  Śú  ciele  zubného  tkanivového  inžinierŚtva  zamerané  na  hľaĎanie  nového  ŚpôŚobu 
liečby. Váto práca  je zameraná na materiál, ktorý by mohol byť kľúčový nielen pre zubné tkanivové 
inžinierŚtvo, ale aj pre náhraĎy maxilofaciálneho Śkeletu. Výmto materiálom  je keramika, ktorá má 
v ŚúčaŚnoŚti bohaté Śtomatologické využitie. Tnahou je využitie jej pozitívnych vlaŚtnoŚtí v ešte širšej 
Śtomatologickej praxi. Čo Śa týka výroby, široké možnoŚti výroby a použitia môže prinieŚť 3č tlač. 

3č  tlač    vycháĎza  z CAč  Ďát.  SozĎielom  je,  že  materiál  Śa  poŚtupne  priĎáva,  nie  obrába,  reŚp. 
PĎoberá,  jako  je  tomu  pri  frézovacích  ŚyŚtémoch,    z čoho  hneď  vyplýva  niekoľko  pozitívnych 
vlaŚtnoŚtí, ako úŚpora materiálu, ale aj úplne nové tvarové možnoŚti výŚleĎného proĎuktu. 

Qráve  3č  tlač  keramiky,  ktorej  Śa  buĎe  táto  práva  hlbšie  venovať,  by mohla  byť  prínoŚom  aj  pre 
terapeutické riešenie Śtrát zubov a maxilofaciálneho Śkeletu. 

Qatçqìál a mçtoåìka
Qrvotnou úlohou bolo namoĎelovanie 3č moĎelu ŚcaffolĎu na záklaĎe zaĎania ŚcaffolĎu o rozmeroch 
10x10x3mm Ś pórovitoŚťou 0,3mm a hrúbkou Śtien 0,2mm. Qo namoĎelovaní ŚcaffolĎu Śom Śtanovila 
materiál, z ktorého Śa mal ŚcaffolĎ vytlačiť. Qo analýze jeĎnotlivých materiálov a ich vlaŚtnoŚtí, reŚp. 
možného použitia v orofaciálnej oblaŚti Śom Śa rozhoĎla pre kombináciu materiálov hyĎroxyapatitu 
a trikalciumfoŚfátu  v pomere  50:50.  PhľaĎne  tlače  Śme  oŚlovili  firmu  Lithoz  Ś pomocou  Ďoc.  Ing. 
SaĎovana HuĎáka, Qhč. a Ś NXčr. AnĎrejom Vhurzom, Qhč., NQH, NHA. Firmu Śom navštívila a po 
prehliaĎke pracoviŚka a oboznámení Śa Ś ich fungovaním Śa ŚpuŚtil proceŚ 3č tlače. Z naŚleĎujúcich 
Ďňoch Śa prebehlo vyŚterilizovanie ŚcaffolĎov a Ś pomocou SOčr. Muboša čanišoviča Qhč. uŚkutočnilo 
teŚtovanie ŚcaffolĎov. 

[ýrlçåky

Ramoåçlovanìç 3F moåçlu rãaééolåu

[ýâçq matçqìálu rãaééolåu
Zybrala Śom Śi kombináciu hyĎroxyapatitu a trikalciumfoŚfátu v pomere 50:50. 

HyĎroxyapatit  je materiál, ktorý je Śvojou anorganickou čaŚťou veľmi poĎobný koŚti. Qreto je široko 
používaný  v  koŚtnej  regenerácii  [1].  _ toho  vyplýva  jeho  vlaŚtnoŚť  biokompatibility.  Ako  Śa  Ing. 
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SaĎovana HuĎáka, Qhč. vyjaĎril,  jeho negatívnou Śtránkou môže byť  jeho krehkoŚť. _ toho vyplýva 
možný problém, napríklaĎ pri  použití  ako  implantátu. Hrozí  praŚknutie,  pacient  Śi muŚí  Ďávať  väčší 
pozor. 

VrikalciumfoŚfát  má  pozitívne  vlaŚtnoŚti  poĎobné  Ś hyĎroxyapatitom,  a Śíce  biokompatibilitu 
a oŚteokonĎuktivitu. ZyŚkytuje Śa v Ďvoch fázach, α a β. Vieto fázy majú iĎentickú chémiu, ale rôzne 
kryštálové štruktúry. Pbe fázy Śú menej Śtabilné ako HAQ a teĎa rozpuŚtnejšie vo voĎnom proŚtreĎí. 
β]VCQ  je považovaný  i  za oŚteokonĎuktívny,  i  za oŚteoinĎuktívny a vzhľaĎom k nízkej meĎzifázovej 
energii  vzhľaĎom  na  apatit,  môže  ŚpôŚobiť  precipitáciu  apatitovej  vrŚtvy  po  kultivácii  vo  voĎných 
iónových roztokoch. β]VCQ bol použitý vo väčšej miere v koŚtnej regenerácii ako α]VCQ. Ing. SaĎovan 
HuĎák, Qhč.: ,,Avšak narozĎiel oĎ hyĎroxyapatitu je viac ĎegraĎovateľný. Ny potrebujeme  oĎhaĎnúť 
čaŚ, keĎy má byť ŚcaffolĎ ĎegraĎovaný, aby Śa tkanivá Śtihli vytvoriť, reŚp. preráŚť.  Je teĎa potreba 
regulovanej ĎegraĎácie, väčšinou okolo 12]24 meŚiacov.´´

Vieto Ďva materiály Śom Śi teĎa vybrala v Śnahe  Śpojiť ich pozitívne vlaŚtnoŚti. 

Xlaä a vytvqåzovanìç 3F moåçlu – éìqma Oìtëoz

Qrípravná fáza:
Firma Lithoz ako vývojár, výrobca a ĎiŚtribútor Śtrojov a materiálov používaných na tvorbu 3č tlače 
vyvíja  i Śvoj  vlaŚtný  Śoftware,  ktorý  Ślúži  ako  vŚtupná brána  ku  Śamotnej  tlači. Qarametre,  ktoré  Śa 
naŚtavili,  boli  priŚpôŚobené  konkrétnemu  materiálu  ^ v tomto  prípaĎe  to  bola  zmeŚ  materiálov 
hyĎroxyapatitu a trikalciumfoŚfátu v pomere 50:50. 

Qo príprave materiálu naŚleĎovala príprava Śtavebnej platformy, na ŚpoĎok ktorej nanieŚli emulziu, 
ktorá  Ślúžila ako pojítko na uĎržanie  Śamotného moĎelu na platforme. Vakto pripravenú platformu 
vložili Ďo Śtroja CeraFab.7500. 

Z ŚúčinnoŚti Ś týmito krokmi bola vložená Ďo Śtroja náĎoba Śo Śtavebnou emulziou, ktorá Śa rozliala 
na rotačnú vaničku. _oŚpoĎu príŚtroja, kĎe je umieŚtnený Śvetelný zĎroj, ktorý po prilepení Śtavebnej 
platformy na tekutú vrŚtvu oŚvetlí  (vytvrĎí) konkrétnu vrŚtvu v priereze moĎelu. Qo zhaŚnutí  Śvetla 
(vytvrĎení)  Śa  Śtavebná  platforma  zĎvihne  o  hrúbku  jeĎnej  vrŚtvy  a  proceŚŚ  Śa  opakuje  (obr.  1). 
Vlačilo Śa 10 moĎelov na jeĎnej Śtavebnej ĎoŚke. 

Qo  zhruba  šieŚtich  hoĎinách  Śme  mali  hotové  tzv.  “green  partŚ”,  ktoré  boli  Śtále  ,,nalepené” 
na Śtavebnej  platforme  a  nemali  požaĎované  mechanické,  ani  geometrické  vlaŚtnoŚti.  čiely  boli 
ĎrŚné,  nerovné  a  Śkoro  vôbec  Śa  nepoĎobali  namoĎelovaným  CAč  Ďátam.  Tamotnú  poĎobu  nám 
zaručil  poŚtproceŚing  Ďielov  pozoŚtávajúci  z  chemického  a  jemného  mechanického  čiŚtenia 
prebytočných obryŚových ploch Ďielov, ktoré muŚeli v prvom raĎe oĎŚtrániť zo Śtavebnej platformy. 

Vakto vyhotovený “green part” muŚel až Ďo proceŚu Śinterovania (vytvrĎzovania) zotrvať v mieŚtnoŚti 
Śo  špeciálnym  žltým  Śvetlom,  ktoré  zaručovalo,  že  material  nebuĎe  ŚamoŚtatne  ĎegraĎovať.  Qo 
naĎŚtavení optimálnych parametrov vytvrĎzovacej pece boli Ďiely Ďo nej vložené a vytvrĎené. 

Vtçqìlìzáãìa rãaééolåov
Vakto  zhotevené  ŚcaffolĎy  boli  náŚleĎne  vyŚterilizované  γ žiarením  v  SužinovŚkej  nemocnici  v 
BratiŚlave. 

Nultìváãìa âunìçk
Z  experimente  boli  použité  ľuĎŚké  ĎiploiĎné  fibroblaŚty  B]HOF]1,  ktoré  boli  poŚkytnuté  YŚtavom 
lekárŚkej biológie vďaka SOčr. čanišovičovi. 
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Xçrtovanìç ãytotoxìãìty matçqìálov
Oa  teŚtovanie  cytotoxicity  materiálov  bola  použitá metóĎa  priameho  kontaktu.    Zšetky  teŚty  boli 
vykonané v triplikátoch. TcaffolĎy boli umieŚtnené Ďo kultivačných platní (24 jamkové) a boli premyté 
kultivačným méĎiom. Qo jeho oĎŚatí bolo priĎané nové kultivačné méĎium. OáŚleĎne boli ŚcaffolĎy 
kultivované 48 hoĎín pri teplote 37 ºC. Qo 48 hoĎinách bolo z kultivačných platní oĎŚaté kultivačné 
méĎium a náŚleĎne boli na ŚcaffolĎy vyŚiate fibroblaŚty B]HOF]1. 
Výmto teŚtom Śme ziŚtili, že nami teŚtované materiály boli netoxické, bunky aĎherovali na ich povrch 
vrátane okolia a nepozorovali Śme Śignifikantné zmeny na bunkách.

QXX- pqolìéçqaäný tçrt
TcaffolĎy  boli  pripravené  ŚpôŚobom  uveĎeným  vyššie.  Boli  na  ne  vyŚiate  bunky  a  po  24,  48  a  72 
hoĎinách  bolo  kultivačné méĎium  oĎŚaté  a  priĎané  čerŚtvé  kultivačné  meĎium.  Qo  3  hoĎinách 
kultivácie  bola  bunková  priliferácia  analyzovaná  na  záklaĎe  farebnej  zmeny  pomocou 
Śpektrofotometra. AbŚorbancia bola meraná pri vlnovej Ďĺžke 490 nm. Ako negatívnu kontrolu Śme 
použili bunky bez ŚcaffolĎu.
Qroliferačný  teŚt NVV  preukázal,  že  teŚtované  ŚcaffolĎy  neovplyvňovali  proliferáciu  fibroblaŚtov  B]
HOF]1. Qri všetkých meraniach ĎoŚahovali hoĎnoty kontrolnej Śkupiny.

Sâqazová pqíloëa

Sâq. 1 Qracovný prieŚtor Śtroja CeraFab 7500. _Ďroj: autor
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Sâq. 2 3č ŚcaffolĎ. _Ďroj: autor

Sâq. 3 Seprezentatívna mikrofotografia ŚcaffolĎu a buniek. _Ďroj: SOčr. Muboš čanišovič

Fìrkurìa
QoĎŚtatou  tejto  práce  bolo    navrhnúť  biokompatibilný  noŚič,  reŚp.  v mojom  prípaĎe  keramický 
ŚcaffolĎ,  na  ktorý  môžu  kmeňové  bunky  aĎherovať,  ráŚť,  množiť  Śa  a tak  poŚtupne  nahráĎzať 
Śtratené  tkanivo,  a to  či  už  mäkké  tkanivo,  koŚtné  alebo  zubné  tkanivo.  _ toho  vyplýva  možnoŚť 
vytvorenia iĎeálnej biokompatibilnej náhraĎy Ďefektu.

TcaffolĎ,  reŚp.  materiál  z ktorého  je  vytvorený,  muŚí  byť  netoxický,  biologicky  oĎbúrateľný 
a biokompatibilný  [2].  QóroviŚtoŚť,  povrchová  štruktúra  pórov,  veľkoŚť  a konštrukčná  pevnoŚť  Śú 
nemenej Ďôležité. TcaffolĎ neŚpĺňa len mechanickú funkciu, ale poĎporuje aj zachytávanie buniek, ich 
priliferáciu a Ďiferenciáciu.
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Konkrétne kombinácia trikalciumfoŚfátu a hyĎroxyapatitu môže byť veľkým prínoŚom pre meĎicínŚke 
využitie.  Pba  tieto  keramické  materiály  v Śebe  neŚú  pozitívne  vlaŚtnoŚti  pre  použitie  ako  
oŚteokonĎuktivita, vŚtrebateľnoŚť a biokompatibilita. 

Nožným  negatívom  keramiky  môže  byť  riziko  vzniku  toxicity  tohto  materiálu  po  potrebnom 
vytvrĎení. Z našom prípaĎe Śa ale materiál po vytvrĎení toxickým neŚtal a takiŚto nebola ovplyvnená 
proliferácia fibroblaŚtov B]HOF]1, čím by Śme mohli možné negatívum tohto materiálu vyvrátiť.

Qre  poŚtupné  nahraĎenie  Śtrateného  tkaniva  ŚcaffolĎom  Śpolu  Ś  bunkami  je  potrebná  poŚtupná 
ĎegraĎácia ŚcaffolĎu, reŚp. materiálu, ktorý ho tvorí, aby Śme aj týmto ŚpôŚobom preĎišli vytvorenie 
biofilmu.  Je ale potrebné oĎhaĎnúť čaŚ,  keĎy má byť  ŚcaffolĎ ĎegraĎovaný, aby vznikajúce  tkaniva 
Śtihli  Ďefekt  preráŚť,  reŚp.  aby  Śa  vôbec  Śtihli  vytvoriť.  Hovoríme  o  tzv.  potrebe  regulovanej 
ĎegraĎácie,  ktorá  je  vo  väčšine  prípaĎov  žiaĎaná  v  čaŚovom  horizonte  12]24  meŚiacov.  Aj  pre 
ĎoŚiahnutie tejto vlaŚtnoŚti, reŚp. ŚchopnoŚti je Śpojenie hyĎroxyapatitu a trikalciumfoŚfátu výhoĎné. 
VrikalciumfoŚfát je ĎegraĎovateľný viac ako hyĎroxyapatite, ktorý je Śtabilnejší a menej rozpuŚtný. 

Pqáãa âola vypqaãovaná r poåpoqou pqojçktu APVV-14-0294 r názvom "Výqoâa a tçrtovanìa náëqaå 
tvqåýãë tkanív na mìçqu z ëyåqoxyapatìtu (HA) tçãënolóêìou 3D tlaäç” , zoåpovçåným vçåúãìm 
pqojçktu jç åoã. Inê. Qaåovan Huåák, PëD., Katçåqa âìomçåìãínrkçëo ìnžìnìçqrtva a mçqanìa, 
Rtqojníãka éakulta Tçãënìãkçj unìvçqzìty v Kosìãìaãë.
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33. Tqvè rkúrçnortì r marívnym paqalçlným rçkvçnovaním 
pançlov êènov v onkoêçnçtìkç

Qêq. Oçnka Folçsová
(patologická anatómia a ŚúĎne lekárŚtvo)

Tpoluautori: N. Konečný 1, I. Nlkvá 3, A. Zalachová 4, K. _ávoĎná 1, J. Barošová 5, F. CiŚárik 6, S. 
Behulová]Lohajová2, Z. SepiŚká 2

Ukoliteľ: prof. SOčr. ZanĎa SepiŚká, Qhč.
1 PĎĎelenie lekárŚkej genetiky, Pnkologický úŚtav Śv. Alžbety, BratiŚlava, 2 YŚtav lekárŚkej biológie, 
genetiky a klinickej genetiky LF XK a XO BratiŚlava, 3 PĎĎelenie klinickej genetiky XO BA, Oemocnica 

Ttaré NeŚto, BratiŚlava, 4 PĎĎelenie lekárŚkej genetiky FO, Vrenčín, 5 Genet Ś.r.o., Ambulancia 
lekárŚkej genetiky, Oitra, 6 PĎĎelenie lekárŚkej genetiky FOŚQ, `ilina

Zvoå 
HereĎitárne  onkologické  ŚynĎrómy  (HPT)  vo  všeobecnoŚti  tvoria  5]10%  prípaĎov  zo  všetkých 
náĎorových  ochorení  a  vyznačujú  Śa  autozomálne  Ďominantnou  ĎeĎičnoŚťou  Ś neúplnou 
penetranciou.  Ich  charakteriŚtickými  klinickými  znakmi  Śú  napr.  viacnáŚobný  výŚkyt  náĎorového 
ochorenia v roĎine, nízky vek v čaŚe Ďiagnózy ochorenia, prítomnoŚť Ďuplexných alebo bilaterálnych 
foriem  malignít,  či  typické  hiŚtopatologické  charakteriŚtiky.  NeĎzi  typické  a  najfrekventovanejšie 
ĎeĎičné  onkologické  ŚynĎrómy  patria  napr.  hereĎitárny  karcinóm  prŚníka  a ovárií  (HBPC), 
hereĎitárny nepolypózny karcinóm kolorekta  (HOQCC), hereĎitárny Ďifúzny karcinóm žalúĎka a  iné. 
T hereĎitárnymi onkologickými  ŚynĎrómami  Śú aŚociované patologické  varianty  vo  vyŚoko,  ŚtreĎne 
a nízkopenetratných  génoch,  ktoré  Śa  oĎlišujú  výškou  rizika  na  vznik  náĎorového  ochorenia.  Ako 
moĎelový  príklaĎ  vplyvu  rizikových  faktorov prezentujeme  HBPC  ŚynĎróm.  Z  rámci  aktuálnych 
trenĎov  Śa  čoraz  viac  Ďo  popreĎia  v ĎiagnoŚtike  ĎoŚtávajú  techniky  maŚívneho  paralelného 
Śekvenovania, ktoré aŚi ako jeĎiné Ďokážu komplexne teŚtovať viaceré HPT naraz a Śvojimi výhoĎami 
ako  komplexnoŚť,  rýchloŚť  a finančná  náročnoŚť  preĎŚtavujú  relevantnú  alternatívu  ku  klaŚickým 
poŚtupom. QrípaĎy karcinómu prŚníka a ovárií,  ktoré neŚú mutácie v génoch BQCA1/2 tvoria 5]10% 
všetkých ĎiagnoŚtikovaných prípaĎov týchto ochorení (1). Nutácie v génoch BQCA1/2 Śú zoĎpoveĎné 
za  20]25%  hereĎitárnych  prípaĎov  karcinómu  prŚníka,  pričom  Śú  zároveň  považované  za  gény 
Ś vyŚokou penetranciou pre vznik neoplázií prŚníka a ovárií (2). 

Qatçqìál a mçtoåìka
JeĎnotlivé  vzorky  čOA  boli  izolované  z periférnej  krvi  pomocou  plne  automatizovaného  ŚpôŚobu 
izolácie na príŚtroji NagneŚia®16. Qomocou kitu BSCA HereĎitary Cancer NATVS QluŚ (Nultiplicom), 
ktorý  zahŕňa  26  génov  aŚociovaných  Ś  HPT  bola  pripravená  QCS  knižnica,  ktorá  bola náŚleĎne 
analyzovaná na príŚtroji NiTeq (Illumina). 

[ýrlçåky
Z rámci  Śkupiny  pacientov  Ś HBPC  Śme  analyzovali  celkovo  71  roĎín.  QrobanĎi  boli  Śelektovaní  na 
záklaĎe  viacerých  kritérií  t.j.:  Śila  roĎinnej  anamnézy,  vek  v čaŚe  Ďiagnózy  malignity,  prítomnoŚť 
aŚociovaných  typov  náĎorov  a výŚkyt  karcinómu  ovárií.  Celkovo Śme  vo  vyšetrovanom  Śúbore 
pacientov iĎentifikovali 10 patologických variantov, čo preĎŚtavuje frekvenciu 14,1%. _o Śúboru roĎín 
Śme  vybrali  7  roĎín,  v ktorých  Śme Ďetegovali  vzácne  varianty  v aŚociovaných génoch  vo  vzorkách, 



| 165

ktoré boli negatívne na prítomnoŚť BQCA mutácií. Qrvá kazuiŚtika prezentuje roĎinu Ś iĎentifikovanou 
nonŚenŚe mutáciou (p.R439\) v ŚtreĎnepenetrantnom géne CHEK2. Z rámci Ďruhej kazuiŚtiky by Śme 
priblížili roĎinu Ś iĎentifikovanou mutáciou (p.G245T) v géne TP53. Z tretej vyšetrovanej roĎine Śme 
Ďetegovali variant (p.K219T*fŚ16) v géne NBN. Z rámci štvrtej roĎiny Śme u probanĎky iĎentifikovali 
patologický variant  (c.8395Ďel10)  génu ATM a moĎerujúci  nízkopenetrantný  variant p.I157V  v géne 
CHEK2. Qiata kazuiŚtika Śa týka variantov  (c.158G˃A a c.3475V˃C)  iĎenRfikovaných v génoch BAQD1
a PALB2,  ktorých  proteíny  Śú  interakčnými  partnermi  BSCA  proteínov.  QoŚleĎná  kazuiŚtika  Śa 
prezentuje roĎinu Ś iĎentifikovaným variantom (p.E293\) v géne RTK11. 

Fìrkurìa
Celkovo Śme vyšetrili uveĎený panel 26 reparačných génov v 71 roĎinách, pričom Śme iĎentifikovali 
mutácie  mimo  BQCA1/2 génov  v  10  z nich,  čo  preŚtavuje  frekvenciu  14,1%,  čo  koreluje  Ś úĎajmi 
uveĎenými  v ĎoŚtupnej  literatúre,  kĎe  je  frekvencia výŚkytu variantov uváĎzaná  v rozmeĎzí  5]10%. 
Qrvou  prezentovanou  kazuiŚtikou  je  roĎina  Ś  iĎentifikovanou  nonŚenŚe  mutáciou  v  géne  CHEK2. 
Nutácie  v  tomto  géne  Śú  v  literatúre  popíŚané  najmä  v  prípaĎoch  karcinómu prŚníka  a malígneho 
melanómu,  čo  je  v korelácii  Ś úĎajmi  o našej  analyzovanej  roĎine,  keďže  Śme  variant  iĎentifikovali 
v roĎine Ś výŚkytom karcinómu prŚníka a malígneho melanómu. OonŚenŚe mutácie v uveĎenom géne 
Śa vyŚkytujú pomerne vzácne, v ĎoŚtupnej  literatúre  Śú popíŚané  iba 4  typy  takýchto variantov  (3), 
pričom v ŚlovenŚkej  populácii  Śme Ďoteraz  iĎentifikovali  Ďve  unikátne mutácie  tohto  typu.  Z rámci 
Ďruhej  kazuiŚtiky  Śme  vybrali  roĎinu  Ś  Ďetegovanou  mutáciou  v HBPC  vyŚokopenetrantnom 
tumorŚupreŚorovom  géne  TP53.  Nutácie  v  tomto  géne  Śú  aŚociované  najmä  Ś  Li]Fraumeni 
ŚynĎrómom, Ś výŚkytom Śarkómov, náĎorov mozgu, avšak aj tumorov prŚníka vo veľmi mlaĎom veku. 
Z  prezentovanej  roĎine  koreluje  výŚkyt  karcinómu  prŚníka  v  mlaĎom  veku  Ś oŚobnou  anamnézou 
probanĎky  Ś náĎorom prŚníka ĎiagnoŚtikovanom vo veku 29  rokov, pričom u matky probanĎky bol 
ĎiagnoŚtikovaný už v 26 rokoch. X matkiných roĎičov eviĎujeme taktiež výŚkyt náĎorových ochorení 
avšak vo vyššom veku (66 a 46 r.). Veoreticky tak môžeme uvažovať aj o vzniku åç novo mutácie u 
probanĎkinej matky. če novo mutácie v géne TP53 Śú v literatúre popíŚané, GonzaleŚ a kol. (2009)(4) 
reportuje v 7%]nú frekvencii uveĎených zmien. Z roĎine Ś výŚkytom výlučne karcinómu prŚníka Śme 
Ďetegovali  Ďelečný  patologický  variant  v géne NBN.  QoĎľa Xzunoglu  a kol.  (2016)  (5)  Śú mutácie  v 
NBN géne  aŚociované  najmä  Ś výŚkytom  karcinómov  prŚníka.  Qrezentovaný  patologický  variant  je 
poĎľa  čeŚkej  publikácie  autorov  Teemanová  a  kol.  (2007)(6)  považovaný  za  špecifický  ŚlovanŚký 
founĎer  variant.  Z rámci  4.  kazuiŚtiky  by  Śme  chceli  poukázať  na  možnú  prítomnoŚť  viacerých 
variantov Śo ŚtreĎnou/nízkou penetranciou. X teŚtovanej probanĎky Ś Ďiagnózou karcinómu prŚníka 
Śme  iĎentifikovali  2  varianty,  a to  Ďeléciu  v géne  ATM a kontroverznú  miŚŚenŚe  mutáciu  v  géne 
CHEK2.  _aujímavoŚťou  je,  že  v  rámci  roĎinnej  anamnézy  eviĎujeme  v  roĎičovŚkej  generácii 
prítomnoŚť  týchto  variantov  u  kažĎého  z  roĎičov  a  ich  Śpojenie  Śa  v  ďalšej  generácii,  ktoré  Śa 
prejavuje  prítomnoŚťou karcinómu prŚníka.  Tpomínaný ATM variant  bol  iĎentifikovaný aj  v britŚkej 
populácii a pomerne vzĎialenej brazílŚkej populácii. čruhý Ďetegovaný variant p.I157Vv géne CHEK2
je v literatúre naopak reportovaný pomerne ĎiŚkutabilne. QoĎľa úĎajov v ĎoŚtupných Ďatabázach je 
označovaný  ako  potenciálne  patologický,  avšak poĎľa  niektorých  literárnych  zĎrojov  naopak  ako 
benígny (7). Qiata kazuiŚtika prezentuje ďalší ĎiŚkutabilný a nie celkom Ďoriešený prípaĎ prítomnoŚti 
Ďvoch potenciálne patologických variantov v nízkopenetrantných génoch BAQD1 a PALB2. Pba gény 
kóĎujú  interakčné proteíny pre BSCA1/2 proteíny. NiŚŚenŚe variant  c.158G˃A v géne BAQD1 nie  je 
popíŚaný v ĎoŚtupnej literatúre, ani Ďatabázach avšak je lokalizovaný v konzervovanej cyŚteín bohatej 
Ďoméne, ktorá zoĎpoveĎá za Śprávnu väzbu Ś proteínom BSCA1. Tpomínaná mutácia je analógiou k 
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BQCA1 patologickému  variantu  p.C51G,  ktorý  je  Ďruhým  najčaŚtejšie  Ďetegovaným  BQCA1
patologickým variantom v ŚtreĎnej Európe. Analogicky teĎa preĎpoklaĎáme kauzálny klinický ĎopaĎ 
uveĎeného BAQD1 variantu, najmä vzhľaĎom na jeho lokalizáciu v mieŚte väzby Ś BSCA1 proteínom. 
X teŚtovanej probanĎky Śme však iĎentifikovali aj miŚŚenŚe variant v géne PALB2, ktorý bol viacerými 
Śoftvérmi preĎikovaný ako potenciálne patologický. _aujímavé je, že v našom analyzovanom Śúbore 
Śme ĎopoŚiaľ neiĎentifikovali žiaĎnu inzerčno Ďelečnú mutáciu v géne PALB2, pričom však v ŚuŚeĎnej 
čeŚkej populácii je frekvencia Śpomínaných mutácií na rovnakej úrovni ako frekvencia patologických 
variantov v géne BQCA2 (8).  QoŚleĎná prezentovaná kazuiŚtika pojeĎnáva o nonŚenŚe mutácii v géne 
RTK1/LBK1, ktorého mutácie  Śú  aŚociované  Ś výŚkytom  pomerne  vzácneho  Qeutz]JegherŚovho 
ŚynĎrómu.  Celkovo  Śme  vyšetrovali  na  prítomnoŚť  mutácií  v  RTK11 už  7  roĎín,  avšak  kauzálnu 
mutáciu Śme Ďokázali iba v tomto jeĎnom prípaĎe. Nutačná frekvencia tak preĎŚtavuje len 14,3%, čo 
je výrazný rozĎiel oproti literárne publikovaným úĎajom na úrovni 70]90%, čo pravĎepoĎobne ŚúviŚí 
Ś komplexnejším poŚuĎzovaním inĎikácií v zahraničí (9). Z našom laboratóriu Śekvenujeme paralelne 
gény BQCA1 a BQCA2 a v prípaĎe negativity po Śelekcii u vzoriek analyzujeme panel 26 reparačných 
génov.  Qri  panelovom  Śekvenovaní  je  štanĎarĎne  iĎentifikované  veľké  množŚtvo  čOA  variantov. 
Qreto  je  nevyhnutné  kláŚť  Ďôraz  na  proceŚ  klinickej  interpretácie  variantov,  čo  Śa  však  Śpája  Ś 
problémami ako napr. neĎoŚtatok relevantných Ďatabáz, či kontroverzné preĎikcie Śoftvérov.
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34. Analýza roãìálnçj çxpozíãìç ëluku u vyâqançj vulnçqaâìlnçj 
populáãìç v Cqatìrlavç

Qêq. Alçxanåqa Hìlová

Ukoliteľ: Ďoc. NXčr. Mubica  Argalášová  Qhč., NQH
YŚtav hygieny LF XK v BratiŚlave

Zvoå 
Environmentálny  hluk  býval  čaŚto  označovaný  ako  „zabuĎnutý  polutant“.  Z ŚúčaŚnej  moĎernej 
ŚpoločnoŚti Śa však ukazuje ako významný rizikový faktor životného proŚtreĎia a zĎravia, ktorému je 
potrebné venovať väčšiu pozornoŚť. Vento negatívny faktor životného proŚtreĎia Śa oĎlišuje oĎ iných 
škoĎlivín tým, že Śa jeho hlaĎiny Śtále zvyšujú a pôŚobí na človeka neuŚtále, teĎa aj v čaŚe určenom 
na relaxáciu ako napríklaĎ pri Śpánku. Tociálna expozícia je momentálne veľkým problémom, najmä 
u ĎoŚpievajúcich a mlaĎých ĎoŚpelých.

Sôzne  voľno  čaŚové  aktivity  (čaŚté  počúvanie  huĎby  vyŚokej  hlaŚitoŚti  cez  oŚobné  huĎobné 
prehrávače  (PHQ)  a praviĎelná  návšteva  poĎujatí  Ś vyŚokou  hlukovou  expozíciou),  môžu  mať na 
jeĎincov Śluchové (ĎočaŚný alebo trvalý poŚun prahu Śluchu, Śtrata Śluchu), alebo neŚluchové účinky 
(annoyance, poruchy Śpánku, nervozita, poĎrážĎenie, vyŚoký krvný tlak) (1, 2, 3, 4).  

člhoĎobá  expozícia  pri  hlaĎinách  A  environmentálneho  hluku  (najmä  hluku 
oĎ  Ďopravy)  v  rozmeĎzí  60  ] 90  ĎB môže  vyvolať  nešpecifické  reakcie  celého  organizmu,  hlavne  v 
Śfére vegetatívnej, enĎokrinnej a regulačnej a Ś tým ŚúviŚiace poruchy (5).

Cieľom  štúĎie  bola  analýza  Śociálnej  expozície  hluku  v  Śkupine  20]25  ročných  štuĎentov 
vulnerabilných voči rušivým a obťažujúcim zĎrojom hluku v exteriéri a interiéri. ZýŚleĎky poukázali na 
významnoŚť  hluku  z  ceŚtnej  premávky  a  Śociálneho  hluku,  ako  aj 
na potrebu prevencie a intervencie v týchto vulnerabilných Śkupín.

Qatçqìál a mçtoåìka
Qoužili  Śme  valiĎizovanú  metoĎiku  Śubjektívneho  hoĎnotenia  rušenia  a  obťažovania 
(tzv."annoyance"),  porúch  Śpánku  a  pŚychoŚociálnej  pohoĎy  vo  vzťahu  k  hlukovej  expozícií. 
SeŚponĎenti  vypĺňali  valiĎizovaný  „čotazník  o  obťažovaní  hlukom“,  kĎe  Śa  pomocou 
5]Śtupňovej  škály  vyjaĎrovali  k  jeĎnotlivým  otázkam,  týkajúcich  Śa  Śluchových  a  neŚluchových 
účinkov vyplývajúcich  z hlukovej expozície. _amerali  Śme Śa najmä na  rušenie Śpánku, obťažovanie 
hlukom  z  rôznych  zĎrojov  a  na  interferenciu  Ś  bežnými  Ďennými  aktivitami.  Oa  záklaĎe  úĎajov 
zíŚkaných  z  cieleného  valiĎizovaného  Ďotazníka  Śme  hoĎnotili  environmentálne,  behaviorálne  a 
pŚychoŚociálne faktory u štuĎentov Ś trvalým alebo prechoĎným byĎliŚkom v BratiŚlave.

Qri oĎhaĎe expozičnej Ďávky  Śme použili metoĎiku poĎľa Qortnuffa  (6, 7). SeŚponĎenti  Śubjektívne 
hoĎnotili intenzitu a frekvenciu expozície oŚobných huĎobných prehrávačov (PHQ). _iŚťovali Śme, aký 
typ  ŚlúchaĎiel  preferujú  (zaŚunuté  Ďo  uší,  alebo 
Ś moŚtíkom) a pri akej hlaŚitoŚti počúvajú Śvoje PHQ. VakiŚto hoĎnotili ako čaŚto navštevujú poĎujatia 
Ś vyŚokou hlukovou expozíciou  (napr.  rockové koncerty, ĎiŚkotéky, športové poĎujatia) a ako čaŚto 
robia hlučné Ďomáce práce a či hrajú na nejaký huĎobný náŚtroj.
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Zo  výŚkume  Śme  použili  aj  metóĎu  objektivizácie  priamym  meraním  hlaĎín  zvuku  pomocou 
analyzátora  zvuku  novej  generácie  Ś moĎulom  pre  frekvenčnú  analýzu,  integrujúcim  zvukomerom 
Brüel]Kjaer  typu 2250. Nerania  Śme  robili  v exponovanej  (Uč čružba, Botanická ulica) a kontrolnej 
lokalite (Uč M. Utúra, NlynŚká Ďolina).

Oa  záver  Śme  zabezpečili  v  Śpolupráci  Ś  PSL  špecialiŚtom  pre  reŚponĎentov  auĎiometrické  a 
tympanometrické vyšetrenia na Qoliklinike Nýtna v BratiŚlave. Qri vyšetrení bol použitý ĎiagnoŚtický 
Ďigitálny auĎiometer NAICP NA 52, Ś ktorým Śme Śtanovili prah Śluchu pre čiŚté tóny.

Oa  vyhoĎnocovanie  výŚleĎkov  Śme  použili  metóĎy  ĎeŚkriptívnej,  bivariantnej  a  multivariantnej 
štatiŚtiky  na  ziŚtenie  vzájomných  aŚociácií  meĎzi  faktormi  životného  štýlu,  pŚychoŚociálnymi, 
biologickými, behaviorálnymi a environmentálnymi faktormi a štatiŚtické programy Epi Info¯, Zerzia 
7,1,1,1, 2013 a T]QluŚ 6,0.

čotazníky  ako  aj  objektívne  vyšetrenia  boli  Ďobrovoľné  pre  kažĎého  z  oŚlovených. YčaŚtník  štúĎie 
zároveň uĎelil ŚúhlaŚ Ś použitím informácií na veĎecké účely.

[ýrlçåky
Nonitorovanie  hlaĎín  akuŚtického  tlaku  ukázalo,  že  v  exponovanej  lokalite  Śú  zvýšené  hlaĎiny  naĎ 
nároĎné a meĎzinároĎné limity najmä v popoluĎňajších hoĎinách v čaŚových intervaloch oĎ 17:00 Ďo 
18:00  a  20:00  Ďo  21:00  (LAeq=67,6;  64,7  ĎB).  HlaĎiny  akuŚtického  tlaku  v  kontrolnej  oblaŚti  boli 
významne nižšie (p<0,001) (LAeq=53,4; 54,3 ĎB).

UtúĎie Śa zúčaŚtnilo 837 vyŚokoškolŚkých štuĎentov (256 mužov a 581 žien, priemerný vek 23,09 ± 
2,23) Ś trvalým, alebo prechoĎným byĎliŚkom v BratiŚlave. 267 reŚponĎentov bývalo v štuĎentŚkom 
Ďomove  exponovanom  hlukom  z  ceŚtnej  Ďopravy  a  570 
v  kontrolnej,  tichej  lokalite.  _  celkovej  vzorky  663  (79,2%)  štuĎentov  uvieĎlo,  že  počúvali  PHQ  v 
poŚleĎnom  týžĎni  priemerne  293  minút.  _aznamenali  Śme  významný  rozĎiel 
v  počúvaní  PHQ  meĎzi  exponovanou  (86,9%),  a  kontrolnou  Śkupinou  (75,6%)  (p  =  0,01). 
_ užívateľov PHQ 28,1% prekročili LAZ (ŚpoĎná akčná hoĎnota pre hluk v pracovnom proŚtreĎí = 80 
ĎB).  OajčaŚtejšie  používaný  typ  ŚlúchaĎiel  Śú  ŚlúchaĎlá  zaŚunuté  Ďo  uší  90% 
v  exponovanej  Śkupine  a  82%  v  kontrolnej  Śkupine.  Xžívatelia  ŚlúchaĎiel  zaŚunutých  Ďo  uší  mali 
najčaŚtejšie  naŚtavenú  hlaŚitoŚť  na  ŚtreĎnú  úroveň  73,2  ĎB.  32,7%  reŚponĎentov  z  tejto  Śkupiny 
prekročilo  LAZ. Qoužívatelia  ŚlúchaĎiel  Ś moŚtíkom mali  najčaŚtejšie  naŚtavenú hlaŚitoŚť  na  Śvojich 
huĎobných  prehrávačoch na  ŚtreĎnú hoĎnotu 76,4 ĎB.  _  tejto  Śkupiny  26,7% prekračovalo  LAZ.  Z 
exponovanej  lokalite  uvieĎlo  používanie  PHQ  za  poŚleĎný  týžĎeň  232  reŚponĎentov,  teĎa  87%, 
pričom najčaŚtejšie mali naŚtavenú hlaŚitoŚť na ŚtreĎnú úroveň, t.j. pri ŚlúchaĎlách zaŚunutých Ďo uší 
73,2  ĎB  (51%  reŚponĎentov)  a  pri  ŚlúchaĎlách
Ś  moŚtíkom  76,4  ĎB  (6%  reŚponĎentov).  Z  tejto  lokalite  25%  reŚponĎentov  prekročilo  LAZ.  Z 
kontrolnej lokalite uvieĎlo používanie PHQ za poŚleĎný týžĎeň 431 probanĎov, teĎa 76%, pričom mali 
najčaŚtejšie  Śvoje  PHQ  naŚtavené na  ŚtreĎnú  úroveň  (49%  používateľov).  Z  tejto  lokalite  31% 
reŚponĎentov prekračovalo LAZ. SozĎiely v počte štuĎentov počúvajúcich PHQ boli Śignifikantné (p < 
0,05). 

Z Śpolupráci  Ś PSL  špecialiŚtom  Śme  uŚkutočnili  auĎiometrické  vyšetrenia 
na pilotnom Śúbore Ďobrovoľníkov ^ vyŚokoškolákov (n=29), ktoré naznačili poŚun Śluchového prahu 
na vyšších frekvenciách u 20% probanĎov (Pbr. 1).   
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Sâq.1.- Qreventívne auĎiometrické vyšetrenie

_o  ŚpoločenŚkých  uĎaloŚtí  Ś  vyŚokou  hlukovou  expozíciou  najviac  reŚponĎentov  navštevovalo  kino 
(301  štuĎentov),  kĎe  trávili  priemerne  194  minút  Ďo  meŚiaca.  čruhou  najnavštevovanejšou 
ŚpoločenŚkou aktivitou boli ĎiŚkotéky (250 štuĎentov), kĎe Śtrávili priemerne 457 minút Ďo meŚiaca. 
Vreťou  najpreferovanejšou  aktivitou  bola  návšteva  rockových  koncertov  (122  štuĎentov),  kĎe 
reŚponĎenti  trávili  priemerne  244  minút 
Ďo  meŚiaca.  Oajviac  čaŚu  naši  probanĎi  (120)  venovali  návšteve  športových  poĎujatí,  kĎe  trávili 
priemerne 479 minút Ďo meŚiaca (Pbr.2). ZyŚokoškoláci z exponovanej Śkupiny trávili v kine približne 
244 minút Ďo meŚiaca, v porovnaní Ś probanĎmi z kontrolnej Śkupiny, ktorí trávili v kine meŚačne v 
priemere 170 minút (p=0,08).

Sâq.2.- Qriemerná Ďoba pobytu na ŚpoločenŚkých uĎaloŚtiach Ś vyŚokou hlukovou expozíciou

Fìrkurìa
Z  našom  výŚkume  78,6  %  reŚponĎentov  uvieĎlo,  že  počúvalo  PHQ  za  poŚleĎný  týžĎeň,  pričom 
priemerná  Ďoba  počúvania  bola  293 minút  a  30,7 %  z  užívateľov PHQ  prekročilo  LAZ.  Oa  záklaĎe 
auĎiometrického  vyšetrenia,  pri  zatiaľ  vyšetrenom  počte  probanĎov,  Śme  zaznamenali  naznačený 
poŚun  Śluchového  prahu  vo  vyŚokých  frekvenciách 
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u 20% vyšetrených  Śubjektov.  IĎe  Śa o vulnerabilnú  Śkupinu mlaĎých  ľuĎí  vo  veku 20 až 30  rokov, 
ktorá  Śi  v  prevencii  Śluchových  poŚtihnutí  vyžaĎuje  oŚobitnú  pozornoŚť.  Zyšetrovaný  Śúbor 
plánujeme rozšíriť na 100 probanĎov a náŚleĎne navrhnúť vhoĎné intervenčné poŚtupy

Oaše  výŚleĎky  Śú  v  ŚúlaĎe  Ś  výŚleĎkami  iných  štúĎií,  ktoré  uváĎzajú,  že  88]90  %  aĎoleŚcentov  a 
mlaĎých ĎoŚpelých počúva PHQ cez ŚlúchaĎlá. Qublikácie z poŚleĎných rokov hoĎnotili zvýšené riziko 
vzniku  porúch  Śluchu  v  ŚúviŚloŚti  Ś  počúvaním  PHQ  ako  aj  aktuálnu  inciĎenciu  neĎoŚlýchavoŚti  a 
tinitu.  Qrevalencia  porúch  Śluchu  ŚpôŚobených  hlukom
u aĎoleŚcentov a mlaĎých ĎoŚpelých bola 17% až  29% (8). Qrevalencia porúch Śluchu ŚpôŚobených 
hlukom u aĎoleŚcentov a mlaĎých ĎoŚpelých Śa uĎáva v rozpätí 17 % až 29 % (9). QoŚun Śluchového 
prahu  ≥  25  ĎB  pri  jeĎnej  alebo  viacerých  frekvenciách  Śa  vyŚkytol 
u  7,3  %  zo  177  probanĎov  v  Nalajzii  (10).  Z  početnom  Śúbore  Ďeviatakov  zo  záklaĎných  škôl 
v  BavorŚku  (n  =  1  843),  bola  prevalencia  auĎiometrických  zárezov  iba    2,4 %  a  naznačila  potrebu 
ŚleĎovať Śúbor longituĎinálne alebo Śa zamerať na Śtaršie vekové Śkupiny, napríklaĎ vyŚokoškolákov 
(11). UtuĎenti v našej Śkupine exponovanej Ďopravným hlukom počúvali PHQ čaŚtejšie než štuĎenti z 
kontrolnej  Śkupiny  (možno  Śa  tým    Śnažia  maŚkovať  jeho  účinky  ako  aj  účinky  iných  zĎrojov 
environmentálneho  hluku).  Avšak  úroveň  hlaŚitoŚti  počúvania  PHQ  nebola  meĎzi  Śkupinami 
Śignifikantne rozĎielna.

_ávçq
Oaše  výŚleĎky  prinieŚli  poznatky,  že  expozícia  environmentálnemu  hluku  je 
v ŚúčaŚnoŚti oveľa intenzívnejšia ako v minuloŚti, pretože Ś ním čoraz čaŚtejšie pricháĎzame Ďo Śtyku 
okrem  hluku  z  Ďopravy  aj  pri  oĎĎychových  voľno]čaŚových  aktivitách.  Vúto  expozíciu  ešte  zvyšujú 
oŚobné  huĎobné  prehrávače,  ktoré  Śú  v  ŚúčaŚnoŚti  ĎoŚtupné 
pre kažĎého, či už formou mp3 prehrávača alebo Śmartfónu. Vejto problematike je potrebné venovať 
viac  pozornoŚti,  pretože  počúvanie  huĎby  proŚtreĎníctvom  PHQ  je mimoriaĎne  populárne,  najmä 
meĎzi  mlaĎými  ĎoŚpelými.  Výka  Śa  to  aj  návštevy  rôznych  zábavných  a  rekreačných  poĎujatí  Ś 
vyŚokou hlukovou intenzitou (kino, koncerty, ĎiŚkotéky, feŚtivaly). 

Bolo by vhoĎné zlepšiť  veĎeckú záklaĎňu pre manažment  znižovania hlaĎín hluku a monitorovanie 
ĎopaĎu na zĎravie obyvateľov.

Táto pqáãa âola qçalìzovaná  r poåpoqou êqantu UK/265/2016 Oâjçktìvìzáãìa rluãëovýãë a 
nçrluãëovýãë úäìnkov çnvìqonmçntálnçëo ëluku z qôznyãë zåqojov u vyâqançj vulnçqaâìlnçj populáãìç.
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Zvoå
Klozapín  preĎŚtavuje  archetypálne  atypické  antipŚychotikum  využívané  na  liečbu  viacerých 
neuropŚychiatrických ochorení (1). Z ŚúčaŚnej pŚychiatrickej praxi Śa najčaŚtejšie využíva ako  liečivo 
Ďruhej voľby u pacientov Ś chronickou Śchizofréniou nereŚponzívnou na iné antipŚychotiká (2).

Klozapín  precháĎza  hematoencefalickou  bariérou  Ďo  mozgu  (3).  Chemická  štruktúra  Ďeterminuje 
vlaŚtnoŚti klozapínu ako širokoŚpektrálneho liganĎu (4). Voto antipŚychotikum pôŚobí antagoniŚticky 
na  Ďopamínergické  č2  receptory,  ale  na  rozĎiel  oĎ  typických  antipŚychotík  pri  terapeutických 
Ďávkach obŚaĎzuje len 40 ^ 60% ĎoŚtupných č2 receptorov. Pkrem toho má ŚtreĎne vyŚokú afinitu k 
Śérotonergickým  5]HV2A  receptorom  (1).  JeĎinečné  vlaŚtnoŚti  klozapínu  tak  moĎuláciou 
neurotranŚmiterového metabolizmu v Ďopamínergických Ďráhach zabezpečujú jeho vyŚokú účinnoŚť, 
a  to bez  výŚkytu  nežiaĎuceho  extrapyramiĎálneho  ŚynĎrómu,  ako  aj  niektorých  ďalších  veĎľajších 
účinkov charakteriŚtických pre typické antipŚychotiká (5).

Ziaceré  z mozgových oblaŚtí,  ktoré  Śú  ŚúčaŚťou Ďopamínergických Ďráh mozgu zároveň plnia úlohu 
v centrálnej  reakcii  na  pôŚobenie  ŚtreŚorov  (napríklaĎ  meĎiálny  prefrontálny  kortex,  laterálne 
Śeptum). Oavyše, antipŚychotiká môžu okrem Śvojich cieľových štruktúr ovplyvňovať aj iné štruktúry 
centrálneho nervového  ŚyŚtému,  a  tak moĎulovať  ich  aktivitu. Oiektoré  z  týchto  oblaŚtí  (napríklaĎ 
paraventrikulárne jaĎro hypotalamu) Śú pritom zapojené Ďo riaĎenia ŚtreŚovej reakcie organizmu (6). 
Oa  záklaĎe  preĎcháĎzajúcich  štúĎií  teĎa možno  preĎpoklaĎať,  že  ŚtreŚová  oĎpoveď  organizmu  by 
mohla byť moĎifikovaná účinkom antipŚychotík.

Oa potvrĎenie našich hypotéz  Śme využili  ŚleĎovanie expreŚie c]FoŚ proteínu v rôznych mozgových 
oblaŚtiach.  Qrotoonkogén  ã-éor patrí  meĎzi  gény  Śkorej  oĎpoveĎe  a zvýšenie  jeho  expreŚie  Śa 
preukázalo ako po poĎaní antipŚychotík, tak aj po vyŚtavení ŚtreŚorom. ExpreŚiu c]FoŚ proteínu preto 
môžeme považovať za vhoĎný marker na ŚleĎovanie interferencie pôŚobenia Śkúmaných faktorov (7). 
Z štúĎii Śme Śa zamerali na ŚleĎovanie expreŚie c]FoŚ proteínu v 7 mozgových oblaŚtiach, meĎzi ktoré 
patrili:

 oblaŚti ŚpaĎajúce Ďo Ďopamínergických Ďráh a preĎŚtavujúce cieľové štruktúry pre pôŚobenie 
antipŚychotík: Ďorzolaterálne  (ĎlTep) a ventolaterálne Śeptum (vlTep), nuãlçur aããumâçnr ^
jaĎro  (nAccJ)  a  obal  (nAccP),  Ďorzolaterálne  (ĎlTtr)  a ĎorzomeĎiálne  Śtriatum  (ĎmTtr) 
a meĎiálny prefrontálny kortex (mQFC).
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 oblaŚti  zapojené  Ďo  riaĎenia  ŚtreŚovej  oĎpoveĎe  organizmu: paraventrikulárne  jaĎro 
hypotalamu (QZO), mQFC.

Qatçqìál a mçtoåìka

Experimentálne  zvieratá. 40  Śamcov  potkanov  kmeňa  [iŚtar  (hmotnoŚť  200  ^ 250  g  pri Ďovoze; 
CharleŚ  Siver, Oemecko)  bolo  chovaných  v  klietkach  ŚamoŚtatne  za  štanĎarĎných  poĎmienok  Ś aå 
lìâìtum príŚtupom k voĎe a potrave.

Experimentálne Śkupiny. Oa začiatku pokuŚu boli zvieratá rozĎelené Ďo 6 Śkupín:
 rkupìna [GJ: zvieratá, ktorým bolo 7 Ďní intraperitoneálne (i.p.) poĎávané vehikulum (ZEH, 

0,1% roztok kyŚeliny octovej; TlavuŚ, TlovenŚko, 100 µl/100 g hmotnoŚti zvieraťa, n = 4).
 rkupìna NOS: zvieratá, ktorým bol 7 Ďní i.p. poĎávaný klozapín rozpuŚtený vo vehikule (KLP, 

10 mg/kg hmotnoŚti, Tigma]AlĎrich, Oemecko, n = 4).
 rkupìna [GJ+RT:  zvieratá,  ktorým  bolo  7  Ďní  i.p.  poĎávané  ZEH  a poŚleĎný  Ďeň  boli 

vyŚtavené akútnemu ŚtreŚu ^ nútenému plávaniu (OQ, n=8).
 rkupìna NOS+RT: zvieratá, ktorým bol 7 Ďní i.p. poĎávaný KLP a poŚleĎný Ďeň boli vyŚtavené 

akútnemu ŚtreŚu ^ OQ (n=8).
 rkupìna [GJ+TV+RT:  preĎŚtreŚované  zvieratá  (QT,  t.j.  vyŚtavené  13  Ďní  Śúboru  miernych 

ŚtreŚorov ^ „ŚtreŚŚ preconĎitioning“),  ktorým bolo 7 Ďní  i.p. poĎávané ZEH a poŚleĎný Ďeň 
boli vyŚtavené novému ŚtreŚoru ^ OQ (n=8).

 rkupìna NOS+TV+RT- preĎŚtreŚované  zvieratá  (QT,  t.j.  vyŚtavené  13  Ďní  Śúboru  miernych 
ŚtreŚorov ^ „ŚtreŚŚ preconĎitioning“), ktorým bol 7 Ďní i.p. poĎávaný KLP a poŚleĎný Ďeň boli 
vyŚtavené novému ŚtreŚoru ^ OQ (n=8).

Experimentálny Ďizajn. _vieratám zo všetkých experimentálnych Śkupín bolo po Ďobu 7 Ďní poĎávané 
vehikulum, alebo klozapín. _vieratá zo Śkupín ZEH+QT+OQ/KLP+QT+OQ boli kažĎý Ďeň po Ďobu 13 Ďní 
vyŚtavené  jeĎnému  z  naŚleĎujúcich  miernych  ŚtreŚorov:  i/ znehybnenie:  30  ^ 90  min;  ii/  pobyt  v 
chlaĎovej komore, 4°C: 30 min ^ 60 min; iii/ výmena klietok: cez noc; iv/ zahuŚťovanie (2 zvieratá boli 
umieŚtnené Ďo  jeĎnej klietky):  cez noc v/ open  fielĎ: 5 min. Oa konci experimentu boli  zvieratá  zo 
Śkupín  ZEH+OQ/KLP+OQ  a ZEH+QT+OQ/KLP+QT+OQ  vyŚtavené  akútnemu,  reŚp.  novému  ŚtreŚoru, 
nútenému plávaniu, na 10 min pri teplote voĎy 23°C (obr.1).

Sâq. 1- Vãëèma çxpçqìmçntálnçëo åìzajnu
ZEH  ^ vehikulum,  KLP  ^ klozapín,  OQ  ^ nútené  plávanie,  QT  ^ preĎŚtreŚovanie  („ŚtreŚŚ 
preconĎitioning“).
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90 min po nútenom plávaní boli zvieratá aneŚtezované i.p. poĎaním pentobarbitalu (60 mg/kg, Tpofa, 
ČeŚká  republika)  a  náŚleĎne  tranŚkarĎiálne  perfunĎované  (4%  roztok  paraformalĎehyĎu  v  0,1N 
foŚfátovom pufri ^ QB, pH=7,4).PĎobraté mozgy boli preŚýtené 30 % Śacharózou a krájané použitím 
kryoŚtatu (Seichert]Jung) pri teplote ]23 °C na 30 μm hrubé koronárne rezy, ktoré boli zozbierané ako 
voľne plávajúce a náŚleĎne imunohiŚtochemicky farbené.

ImunohiŚtochemický protokol zahŕňal: 1/blokovanie enĎogénnej peroxiĎázy 15 min inkubáciou rezov 
Ś  0,3%  roztokom  H2P2 (Tigma  AlĎrich,  Oemecko)  v  0,1N  QB;  2/inkubáciu  Ś  primárnou  králičou 
protilátkou  proti  c]FoŚ  (Abcam, XK,  1:2000)  na  48  hoĎ;  3/inkubáciu  Ś biotinylovanou  ŚekunĎárnou 
protilátkou  proti  králičiemu  IgG  (ZectorLab.,  XTA,  1:500)  na 90  min;  4/inkubáciu  Ś  aviĎín]biotín 
komplexom  (ABC, Zector, XTA,  1:250) na 90 min;  5/vizualizáciu  c]FoŚ proteínu  v  acetátovom pufri 
(pH=6)  obŚahujúcom  0,0006%  H2P2  pomocou  3,3´]ĎiaminobenziĎín  tetrahyĎrochloriĎu  (0,0625%, 
Tigma^AlĎrich, Oemecko) a chloriĎu nikelnatého (2,5%, Tigma^AlĎrich, Oemecko). Zizualizácia trvala 
pokým  c]FoŚ  ^ IgG  ^ ABC  komplex  nezíŚkal  Śýto  čierne  zafarbenie,  ktoré  označovalo  aktivované 
neuróny. Sezy boli natiahnuté na poĎložné Śklíčka, zakryté krycími Śklíčkami a náŚleĎne boli využitím 
Śvetelného  mikroŚkopu  (Tcope.A1,  Carl  _eiŚŚ)  vybaveného  Ďigitálnou  kamerou  AxioCamESc5Ś 
zhotovené fotografie štuĎovaných oblaŚtí. OáŚleĎne boli c]FoŚ]imunoreaktívne neuróny lokalizované 
v QZO (] 1,08 až  ] 1,56 mm oĎ Bregmy), mQFC (3,24 až 2,76 mm oĎ Bregmy), nAccJ, nAccP, ĎlTep, 
vlTep, ŚlTtr a ĎmTtr (2,04 až 1,56 mm oĎ Bregmy) na rezoch vyhoĎnocované bilaterálne na zviera a na 
rez (minimálne 3 rezy/zviera).

Aktivované  neuróny  boli  počítané  pomocou  programu  CellCounter1.2.  Qo  Śpočítaní  boli  výŚleĎky 
vyhoĎnotené TtuĎentovym V]teŚtom (TigmaTtat). Zšetky zíŚkané hoĎnoty Śú uváĎzané ako priemer ± 
TEN na Śkupinu. Zplyv bol považovaný za štatiŚticky Śignifikantný pri p < 0,05.

[ýrlçåky
X zvierat, ktorým bol 7 Ďní poĎávaný klozapín Śme zaznamenali Śignifikantné zvýšenie expreŚie c]FoŚ 
proteínu  v QZO  (t(6)=14.66; p<0.0001), mQFC  (t(6)=7.42; p=0.0003),  vlTep  (t(6)=14.86; p<0.0001)  a 
ĎlTtr (t(6)=2.45; p=0.0497).

X  zvierat,  ktoré  boli  vyŚtavené  akútnemu  ŚtreŚu  ^ nútenému  plávaniu  klozapín  Śignifikantne  znížil 
expreŚiu  c]FoŚ  proteínu  v  nAccJ  (t(11)=3.55;  p=0.0045),  nAccP  (t(10)=3.91;  p=0.0029),  ĎlTep 
(t(11)=3.92; p=0.0024), vlTep (t(11)=3.61; p=0.0041) a ĎmTtr (t(11)=2.67; p=0.022, obr. 2).

X preĎŚtreŚovaných zvierat klozapín po vyŚtavení novému ŚtreŚoru Śignifikantne znižoval expreŚiu c]
FoŚ proteínu v ĎlTep (t(12)=3.68; p=0.0031) a v QZO (t(11)=5.17; p=0.0003, obr. 3)
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Sâq. 2- Toäçt ã-Hor ìmunoqçaktívnyãë nçuqónov v rkúmanýãë oâlartìaãë mozêu po vyrtavçní 
akútnçmu rtqçru.
Qočet c]FoŚ  imunoreaktívnych neurónov v meĎiálnom prefrontálnom kortexe  (mQFC),  jaĎre  (nAccJ) 
a obale  nuãlçur aããumâçnr (nAccP),  Ďorzolaterálnom  (ĎlTep)  a ventrolaterálnom  Śepte  (vlTep), 
Ďorzolaterálnom  (ĎlTtr)  a ĎorzomeĎiálnom  Śtriate  (ĎmTtr)  a paraventrikulárnom  jaĎre  hypotalamu 
(QZO). HoĎnoty Śú vyjaĎrené ako pqìçmçq ± REM. (*** p < 0,001, ** p < 0,01, *p < 0,05; TtuĎentov V]
teŚt, TigmaTtat).

Sâq. 3- Toäçt ã-Hor ìmunoqçaktívnyãë nçuqónov v rkúmanýãë oâlartìaãë mozêu pqçårtqçrovanýãë 
zvìçqat po vyrtavçní novèmu rtqçroqu.
Qočet c]FoŚ  imunoreaktívnych neurónov v meĎiálnom prefrontálnom kortexe  (mQFC),  jaĎre  (nAccJ) 
a obale  nuãlçur aããumâçnr (nAccP),  Ďorzolaterálnom  (ĎlTep)  a ventrolaterálnom  Śepte  (vlTep), 
Ďorzolaterálnom  (ĎlTtr)  a ĎorzomeĎiálnom  Śtriate  (ĎmTtr)  a paraventrikulárnom  jaĎre  hypotalamu 
(QZO). HoĎnoty Śú vyjaĎrené ako pqìçmçq ± REM. (*** p < 0,001, ** p < 0,01, *p < 0,05; TtuĎentov V]
teŚt, TigmaTtat).
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Fìrkurìa
7]Ďňové poĎávanie klozapínu inĎukovalo expreŚiu c]FoŚ proteínu v mQFC, vlTep a ĎlTtr. Vieto oblaŚti 
Śú čaŚto cieľom štúĎií zaoberajúcich Śa účinkom antipŚychotík, nakoľko  patria Ďo Ďopamínergických 
Ďráh  mozgu  a moĎuláciou  ich  neurotranŚmiŚie  ŚproŚtreĎkovávajú  Śvoje  liečebné,  ale  aj  veĎľajšie 
účinky  (1, 8).  _výšenie  expreŚie  c]FoŚ  proteínu  v mQFC  a vlTep  Śa  Śpája  Ś úpravou  neurotranŚmiŚie 
v mezokortikálnej a mezolimbickej Ďopamínergickej Ďráhe a tak Ś úpravou negatívnych a pozitívnych 
príznakov Śchizofrénie (9, 10). _výšenie expreŚie c]FoŚ proteínu v ĎlTtr bolo na Ďruhej Śtrane výrazne 
nižšie  ako v Ďvoch  preĎcháĎzajúcich  oblaŚtiach.  _íŚkané  úĎaje  Śú  v ŚúlaĎe  Ś výŚleĎkami 
preĎcháĎzajúcich  štúĎií,  ktoré preukázali,  že  atypické antipŚychotiká nezvyšujú neuronálnu aktivitu 
v Śtriatálnych oblaŚtiach (11). _výšenie aktivity v týchto oblaŚtiach je však charakteriŚtické pre typické 
antipŚychotiká a Śpája Śa Ś navoĎením nežiaĎúcich účinkov známych ako extrapyramiĎálny ŚynĎróm 
(5). _výšenie expreŚie c]FoŚ proteínu Śme tiež zaznamenali v hlavnom integračnom centre ŚtreŚovej 
reakcie  ^ QZO.  QoĎobné  výŚleĎky  preukázali  aj  preĎcháĎzajúce  štúĎie  zaoberajúce  Śa  efektom 
atypických antipŚychotík na expreŚiu c]FoŚ proteínu v QZO u experimentálnych zvierat (7).

Oaša  štúĎia  zároveň  prinieŚla  originálne  výŚleĎky  týkajúce  Śa  intreferencie  pôŚobenia  ŚtreŚu 
a antipŚychotík. X akútne ŚtreŚovaných zvierat klozapín Śignifikantne znižoval expreŚiu c]FoŚ proteínu 
v nAccJ, nAccP, ĎlTep, vlTep a ĎmTtr. Oútené plávanie je považované za ŚtreĎne Śilný ŚtreŚor, ktorý 
Śignifikantne  zvyšuje  aktivitu  rôznych  mozgových  oblaŚtí  (12).  Klozapín  interferoval  Ś pôŚobením 
núteného plávania preĎovšetkým v tých oblaŚtiach, ktoré Śú cieľovými štruktúrami liečebného účinku 
antipŚychotík  a zároveň  Śú  reŚponzívne  na  pôŚobenie  ŚtreŚorov. Teptum  preukázateľne  reaguje  na 
pôŚobenie ŚtreŚorov pŚychického charakteru  (6) a hoci nuãlçur aããumâçnr nepreĎŚtavuje štruktúru 
typicky zapojenú Ďo centrálnej ŚtreŚovej reakcie, preĎcháĎzajúce štúĎie preukázali, že môže zreteľne 
reagovať  na  ŚtreŚujúce  poĎnety  (13).  Z prípaĎe  preĎŚtreŚovaných  zvierat  prebiehala  interferencia 
Ś klozapínom  po  vyŚtavení  novému  ŚtreŚoru  oĎlišne.  Voto  antipŚychotikum  Śignifikantne  znížilo 
expreŚiu  c]FoŚ  proteínu  v QZO  a ĎlTep.  Hoci  nie  je  jaŚné,  prečo  má  7]Ďňové  poĎávanie  klozapínu 
oĎlišný efekt na zvieratá vyŚtavené akútnemu ŚtreŚu a na preĎŚtreŚované zvieratá vyŚtavené novému 
ŚtreŚoru,  jeĎno  z  vyŚvetlení  možno  hľaĎať  v zmenách  metabolizmu  Ďopamínergických  Ďráh  pri 
chronickom  pôŚobení  ŚtreŚorov.  QreĎcháĎzajúce  štúĎie  poukázali  na  zmeny  v biochemických 
parametroch,  ako  Śú  napríklaĎ  hlaĎiny  tyrozínhyĎroxylázy  vo  ventrálnej  tegmentálnej  oblaŚti 
potkanov vyŚtavených chronickému pôŚobeniu ŚtreŚorov (14).

Qomocou  analýzy  expreŚie  c]FoŚ  proteínu  Śme  preukázali,  že  klozapín  môže  moĎulovať  aktivitu 
viacerých  mozgových  oblaŚtí  ovplyvnenú  pôŚobením  akútneho  ŚtreŚu,  alebo  nového  ŚtreŚora  po 
preĎcháĎzajúcom preĎŚtreŚovaní. Oa záklaĎe zíŚkaných výŚleĎkov Śa navyše zĎá, že vplyv klozapínu 
na  expreŚiu  c]FoŚ  proteínu  v  ŚleĎovaných  mozgových  oblaŚtiach  je  záviŚlý  oĎ  Ďĺžky  pôŚobenia 
ŚtreŚorov, prípaĎne aj ich intenzity.

Pqáãa âola vypqaãovaná r poåpoqou pqojçktu VEGA 2/0069/12.
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Zvoå
_vyšujúci  Śa  výŚkyt  akútneho  zlyhania  obličiek  preĎŚtavuje  globálny  klinický  problém  (1).  Akútne 
zlyhanie  obličiek  je  charakterizované  zníženou  glomerulárnou  filtráciou,  čo  veĎie  k nahromaĎeniu 
koncových  proĎuktov  metabolizmu  ĎuŚíka,  močoviny  a kreatinínu  v organizme  (2).  Neranie 
koncentrácie močoviny a kreatinínu  v plazme  je najčaŚtejšie  využívaným ŚpôŚobom na hoĎnotenie 
funkcie  obličiek  a  ĎiagnoŚtiku  ich  poškoĎenia  (3).  ExiŚtuje  mnoho  chirurgických  a  chemicky 
inĎukovaných  animálnych  moĎelov  akútneho  zlyhania  obličiek  (4,5).  Bilaterálna  nefrektómia  je 
najčaŚtejšie  používaným  chirurgickým  moĎelom,  pri  ktorom    ĎocháĎza  k  pruĎkému  náraŚtu 
plazmatického  kreatinínu  a  močoviny  v  priebehu  24  hoĎín  (6^8).  ExiŚtuje  mnoho  štúĎii,  ktoré 
hoĎnotili a Śtanovovali kreatinín a močovinu v moči a Śére (9,10), avšak ĎopoŚiaľ nebola publikovaná 
štúĎia, ktorá by štanĎarĎizovala a hoĎnotila tieto markery v Ślinách.

Z priebehu poŚleĎných 10 rokov Śa záujem o Ślinu ako biologickú tekutinu pruĎko zvýšil v ĎôŚleĎku 
menej  invazívneho,  ekonomickejšieho  a jeĎnoĎuchšieho  ŚpôŚobu  oĎberu  a vyšetrenia  v porovnaní 
Ś krvou. _loženie Ślín je ovplyvnené mnohými faktormi ako Śú potrava, činnoŚť žuvacích Śvalov, vek, 
orálne a extraorálne  chorobné proceŚy  a mnohé ďalšie. Analýza  zloženia  Ślín  Śa  potenciálne môže 
využívať v klinickom výŚkume a v meĎicíne (11). Xž v 70. rokoch bola u hemoĎialýzovaných pacientov 
Ś chronickými ochoreniami obličiek preukázaná pozitívna korelácia meĎzi plazmatickou a Śalivárnou 
koncentráciou kreatinínu (12).

PxiĎačný ŚtreŚ je charakterizovaný ako nerovnováha meĎzi proĎukciou reaktívnych foriem kyŚlíka a 
antioxiĎačnou  kapacitou  buniek  v  proŚpech  reaktívnych  foriem  kyŚlíka.  PxiĎačný  ŚtreŚ  ŚpôŚobuje 
aktiváciu  reĎox]Śenzitívnych  tranŚkripčných  faktorov,  ktoré  Śú  zapojené  v  proceŚoch  zápalu  a 
poškoĎení  tkaniva  (13,14).  Oiekoľko  nezáviŚlých  štúĎií  potvrĎilo  zvýšené  plazmatické  koncentrácie 
markerov oxiĎačného ŚtreŚu u pacientov Ś akútnymi a chronickými ochoreniami obličiek v porovnaní 
Śo  zĎravými  probanĎami  (15,16).  Bolo  preukázané,  že  Ślina môže  byť  alternatívnou  ĎiagnoŚtickou 
tekutinou  na  meranie  oxiĎačného  poškoĎenia  ŚúviŚiaceho  Ś  rôznymi  ochoreniami  ako  Śkleróza 
multiplex, perioĎontitíĎa či obštrukčné Śpánkové apnoe (17^19). 

ZyŚoká  interinĎiviĎuálna  a intrainĎiviĎuálna  variabilita  bráni  širšiemu  klinickému  využitiu  Ślín  na 
hoĎnotenie markerov obličkových funkcií. IĎentifikácia zĎrojov variability pomocou experimentov by 
mohla  pomôcť  k ich  zmierneniu,  vyššej  reproĎukovateľnoŚti  výŚleĎkov  a zaveĎeniu  Ślín  ako 
ĎiagnoŚtickej tekutiny v klinickej praxi. čoŚiaľ neboli publikované štúĎie, ktoré by hoĎnotili Śalivárne 
markery obličkových funkcií, kreatinín, močovinu a markery oxiĎačného ŚtreŚu vo zvieracom moĎeli 
akútneho renálneho zlyhania.
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Qatçqìál a mçtoåìka
Tamce  (n=20)  a Śamice  (n=20)  kmeňa  129TZ4  boli  rozĎelené  Ďo  Ďvoch  Śkupín.  Qrvá  Śkupina 
poĎŚtúpila  Śham operáciu. čruhá  Śkupina  poĎŚtúpila  bilaterálnu  nefrektómiu.  _vieratá  boli  uŚpané 
intraperitoneálnou  aplikáciou  ketamínu  a xylazínu  (100 mg/kg  a  10 mg/kg, v  pomere  3:1).  Pbličky 
boli oĎkryté pomocou retroperitoneálnych rezov. Qri bilaterálnej nefrektómii, obličkové peĎikly boli 
poĎviazané Śtehom a pomocou rezu vykonaného ĎiŚtálne oĎ Śtehov boli obličky oĎŚtránené. Tham 
operácia  bola  uŚkutočnená  rovnakým  ŚpôŚobom,  ale  peĎikly  neboli  poĎviazané.  Pbličky  neboli 
oĎŚtránené  len ĎekapŚulované. čvaĎŚaťštyri hoĎín po operácii boli zvieratá znovu uŚpané. Talivácia 
bola  Śtimulovaná  intraperitoneálnou  aplikáciou  pilokarpínu  (0.5  g/kg).  Krv  bola  oĎobratá 
retroorbitálne.  Tliny  a plazma  boli  zamrazené  na      ]20°C.  Koncentrácia  kreatinínu  a močoviny 
v plazme a v Ślinách bola Śtanovená pomocou komerčne ĎoŚtupného kitu (Arbor AŚŚayŚ, Ann Arbor, 
XTA).  Narker  karbonylového  ŚtreŚu,  pokročilé  proĎukty  glykácie  (AGEŚ),  marker  oxiĎačného 
poškoĎenia lipiĎov, látky reagujúce Ś kyŚelinou tiobarbitúrovou (VBAST) a proteíny, ktoré boli použité 
na normalizáciu hoĎnôt, boli  Śtanovené pomocou Śpektrofotometrických a  fluoreŚcenčných metóĎ. 
SozĎiely  meĎzi  Śkupinami  boli  analyzované  pomocou  štatiŚtického  teŚtu  two]way  AOPZA  a 
Bonferroni poŚ]hoc t]teŚtu. čáta Śú vyjaĎrené ako priemer ± ŚmeroĎajná oĎchýlka.

[ýrlçåky
X myší,  ktoré  poĎŚtúpili  bilaterálnu  nefrektómiu  Śme  v porovnaní  Ś myšami,  ktoré  poĎŚtúpili  Śham 
operáciu  pozorovali  Śignifikantne  vyššie  koncentrácie  kreatinínu  a močoviny  v plazme  (obrázok  1). 
QoĎobne,  u myší,  Ś  akútnym  zlyhaním  obličiek  Śme  v porovnaní  Śo  Śham  kontrolami  pozorovali 
Śignifikantne  vyššie  koncentrácie  kreatinínu  a močoviny  v Ślinách  (obrázok  2).  Z koncentráciách 
kreatinínu  a močoviny  Śme  však  nepozorovali  Śignifikantné  rozĎiely meĎzi  pohlaviami.  Qlazmatické 
koncentrácie AGEŚ boli v porovnaní Śo Śham kontrolami Śignifikantne vyššie u myší, ktoré poĎŚtúpili 
bilaterálnu  nefrektómiu  (obrázok  3).  NeĎzi  Śkupinami  Śme  nepozorovali  Śignifikantné  rozĎiely 
v plazmatickej koncentrácii VBAST (obrázok 3). QoĎobne, meĎzi Śkupinami Śme nenašli Śignifikantné 
rozĎiely v Śalivárnej koncentrácii AGEŚ a VBAST (obrázok 4). 

Sâqázok 1.  Qlazmatická  koncentrácia A:  kreatinínu,  B: močoviny  24  hoĎín  po  Śham  operácií  alebo 
bilaterálnej nefrektómií (BO\). Koncentrácie kreatinínu a močoviny Śú vyjaĎrené v mg/Ďl. ZýŚleĎky Śú 
vyjaĎrené ako priemer + Tč. *** p˂0.001 v porovnaní Śo Śham Śkupinami. ### p˂0.001 v porovnaní 
Śo Śham Śamicami alebo Śamcami.
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Sâqázok 2.  Talivárna  koncentrácia  A:  kreatinínu,  B:  močoviny  24  hoĎín  po  Śham  operácií  alebo 
bilaterálnej nefrektómií (BO\). Koncentrácie kreatinínu a močoviny Śú vyjaĎrené v mg/Ďl. ZýŚleĎky Śú 
vyjaĎrené ako priemer + Tč. *** p˂0.001 v porovnaní Śo Śham Śkupinami. ### p˂0.001 v porovnaní 
Śo Śham Śamicami alebo Śamcami.

Sâqázok 3. Qlazmatická koncentrácia A: pokročilých proĎuktov glykácie (AGEr) B: látok reagujúcich Ś 
kyŚelinou  tiobarbiturovou (TBAQR) 24 hoĎín po Śham operácií  alebo bilaterálnej nefrektómií  (BO\). 
Koncentrácia AGEŚ je vyjaĎrená v g/l, koncentrácia VBAST je vyjaĎrená µmol/l. ZýŚleĎky Śú vyjaĎrené 
ako priemer + Tč. *** p˂0.001, p=nŚ  (neŚignifikantné) v porovnaní  Śo Śham Śkupinami. ## p˂0.01, 
### p˂0.001 v porovnaní Śo Śham Śamicami alebo Śamcami.
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Sâqázok 4.  Talivárna  koncentrácia A:  pokročilých  proĎuktov  glykácie  (AGEr) B:  látok  reagujúcich  Ś 
kyŚelinou  tiobarbiturovou (TBAQR) 24 hoĎín po Śham operácií  alebo bilaterálnej nefrektómií  (BO\). 
Koncentrácia AGEŚ je vyjaĎrená v g/g proteínov, koncentrácia VBAST je vyjaĎrená µmol/g proteínov. 
ZýŚleĎky  Śú  vyjaĎrené  ako  priemer  +  Tč.  ZýŚleĎky  Śú  vyjaĎrené  ako  priemer  +  Tč.  p=nŚ 
(neŚignifikantné) v porovnaní Śo Śham Śkupinami.

Fìrkurìa
Akútne  obličkové  zlyhanie  je  charakterizované  ako  pruĎký  pokleŚ  obličkových  funkcií,  čo  ŚúviŚí 
Ś neŚchopnoŚťou  vylúčiť  ĎuŚíkaté  oĎpaĎové  látky  z plazmy.  K tomuto  zhoršeniu  ĎocháĎza  už 
v priebehu  niekoľkých  hoĎín  alebo  Ďní.  OajčaŚtejšie  používanými markermi  na  hoĎnotenie  funkcie 
obličiek  Śú močovina a kreatinín. Oa objaŚnenie patomechanizmov akútneho  zlyhávania obličiek  Śa 
používajú  mnohé  chirurgické  a chemicky  inĎukované  moĎely.  Oajrozšírenejším  chirurgickým 
moĎelom je bilaterálna nefrektómia, pri ktorej ĎocháĎza k rapíĎnemu náraŚtu kreatinínu a močoviny 
v plazme  v priebehu  24  hoĎín.    Z poŚleĎnom  ĎeŚaťročí  je  Ślina  ako  biologická  tekutina  v centre 
pozornoŚti.  Keďže  zložky  Ślín  pocháĎzajú  zo  Ślinných  žliaz,  ale  aj  z  krvi,  jej  analýza  umožňuje 
iĎentifikáciu  markerov  enĎokrinných,  imunitných,  zápalových  či  infekčných  ochorení.  X pacientov 
Ś chronickými  chorobami  obličiek  bola  tiež  Ďokázaná  možnoŚť  Śtanovovania  Śalivárnych  markerov 
obličkových  funkcií. čoŚiaľ  však neboli uŚkutočnené experimenty na  zvieracích moĎeloch akútneho 
zlyhania  obličiek.  Qreto  cieľom  našej  práce  bolo  Śtanovenie  koncentrácie  Śalivárneho  kreatinínu 
a močoviny  v  moĎeli  bilaterálnej  nefrektómie.  X myší  Ś akútnym  poškoĎením  obličiek  Śme 
v porovnaní Ś kontrolami pozorovali Śignifikantne vyššie koncentrácie kreatinínu a močoviny v plazme 
a v Ślinách.  QoĎobne,  u myší,  ktoré  poĎŚtúpili  bilaterálnu  nefrektómiu  Śme  v porovnaní  Śo  Śham 
Śkupinami  našli  Śignifikantne  vyššie  plazmatické  koncentrácie  markeru  karbonylového  ŚtreŚu. 
Z Śalivárnej koncentrácii markerov karbonylového a oxiĎačného ŚtreŚu Śme však nenašli Śignifikantné 
rozĎiely  meĎzi  Śkupinami.  Oaše  preĎbežné  výŚleĎky  poukazujú  na  to,  že  Śalivárny  kreatinín 
a močovina  by mohli  Ślúžiť  ako markery  na  hoĎnotenie  obličkových  funkcií.  Oaša  štúĎia  by mohla 
priŚpieť k  objaŚneniu  interinĎiviĎuálnej  a intrainĎiviĎuálnej  variability  pri  meraní  Śalivárnych 
markerov funkcie obličiek, a tým napomôcť ich zaveĎeniu Ďo bežnej klinickej praxe.

Táto pqáãa âola poåpoqçná êqantom Unìvçqzìty Komçnrkèëo UK56/2016.



| 183

_oznam použìtçj lìtçqatúqy-
1. Kolhe  O  Z, NuirheaĎ  A[, [ilkeŚ  TS,  Fluck  SJ,  Vaal N[.  Oational  trenĎŚ  in  acute  kiĎney 

injury requiring ĎialyŚiŚ in EnglanĎ between 1998 anĎ 2013. KiĎney Int. International Tociety 
of Oephrology; 2015 Jul 29.

2. Bellomo S, Kellum JA, Sonco C. Acute kiĎney injury. Lancet. 2012 Aug 25; 380(9843):756^66. 
3. Bellomo S, Kellum JA, Sonco C. čefining acute renal failure: phyŚiological principleŚ. IntenŚive 

Care NeĎ. 2004 Jan; 30(1):33^7. 
4. Balakumar Q, Chakkarwar ZA, Kumar Z,  Jain A, SeĎĎy  J,  Tingh N. Experimental moĎelŚ  for 

nephropathy. J Senin AngiotenŚin AlĎoŚterone TyŚt. 2008 čec; 9(4):189^95. 
5. Tingh AQ, Junemann A, Nuthuraman A, Jaggi AT, Tingh O, Grover K, et al. Animal moĎelŚ of 

acute renal failure. Qharmacol Sep. 2012 Jan; 64(1):31^44. 
6. Kim N, Qark T[, Kim N, č’Agati Zč, Lee HV. IŚoflurane activateŚ inteŚtinal ŚphingoŚine kinaŚe 

to  protect  againŚt  bilateral  nephrectomy]inĎuceĎ  liver  anĎ  inteŚtine  ĎyŚfunction.  Am  J 
QhyŚiol Senal QhyŚiol. 2011 Jan 1; 300(1):F167]76. 

7. AnĎreŚ]HernanĎo  A,  čurŚun  B,  Altmann  C,  Ahuja  O,  He  _,  Bhargava  S,  et  al.  Cytokine 
proĎuction  increaŚeŚ anĎ cytokine clearance ĎecreaŚeŚ  in mice with bilateral nephrectomy. 
Oephrol čial VranŚplant. 2012 čec 1; 27(12):4339^47. 

8. Hoke  VT,  čouglaŚ  IT,  Klein  CL,  He  _,  Fang [,  Vhurman  JN,  et  al.  Acute  renal  failure  after 
bilateral  nephrectomy  iŚ  aŚŚociateĎ  with  cytokine]meĎiateĎ  pulmonary  injury.  J  Am  Toc 
Oephrol. 2007 Jan 1; 18(1):155^64. 

9. Niller  [G,  NyerŚ  GL,  AŚhwooĎ  ES,  Killeen  AA,  [ang  E,  Vhienpont  LN,  et  al.  Creatinine 
meaŚurement:  Śtate of  the  art  in  accuracy  anĎ  interlaboratory  harmonization.  Arch  Qathol 
Lab NeĎ. 2005 Nar;129(3):297^304. 

10. _uo ], [ang C, _hou J, TachĎeva A, SueloŚ ZC. TimultaneouŚ Ďetermination of creatinine anĎ 
uric  aciĎ  in  human  urine  by  high]performance  liquiĎ  chromatography.  Anal  Tci.  2008 čec; 
24(12):1589^92. 

11. Lee ]]H, [ong čV. Taliva: an emerging biofluiĎ  for early Ďetection of ĎiŚeaŚeŚ. Am  J čent. 
2009 Aug; 22(4):241^8. 

12. Goll Sč, Nookerjee BK. Correlation of Biochemical QarameterŚ in Terum anĎ Taliva in Chronic 
Azotemic QatientŚ anĎ QatientŚ on Chronic HemoĎialyŚiŚ. Informa XK LtĎ  XK; 2009 Jul 7. 

13. Greiber T, Nüller B, čaemiŚch Q, QavenŚtäĎt H. Seactive oxygen ŚpecieŚ alter gene expreŚŚion 
in  poĎocyteŚ:  inĎuction  of  granulocyte  macrophage]colony]Śtimulating  factor.  J  Am  Toc 
Oephrol. 2002 Jan; 13(1):86^95. 

14. Ruiroz  ],  Ferrebuz  A,  Somero  F,  Zaziri  Oč,  SoĎriguez]Iturbe  B.  Nelatonin  ameliorateŚ 
oxiĎative  ŚtreŚŚ,  inflammation,  proteinuria,  anĎ  progreŚŚion  of  renal  Ďamage  in  ratŚ  with 
renal maŚŚ reĎuction. Am J QhyŚiol Senal QhyŚiol. 2008 Feb 1; 294(2):F336]44. 

15. Pberg  BQ,  NcNenamin  E,  LucaŚ  FL,  NcNonagle  E,  Norrow  J,  Ikizler  VA,  et  al.  IncreaŚeĎ 
prevalence of oxiĎant ŚtreŚŚ anĎ  inflammation  in patientŚ with moĎerate to Śevere chronic 
kiĎney ĎiŚeaŚe. KiĎney Int. 2004 Nar; 65(3):1009^16. 

16. Himmelfarb  J, NcNonagle  E,  FreeĎman  T,  Klenzak  J, NcNenamin  E,  Le  Q,  et  al.  PxiĎative 
ŚtreŚŚ iŚ increaŚeĎ in critically ill patientŚ with acute renal failure. J Am Toc Oephrol. 2004 Tep 
1; 15(9):2449^56. 

17. Karlík N, Zalkovič Q, Hančinová Z, Krížová L, Vóthová M, Celec Q. NarkerŚ of oxiĎative ŚtreŚŚ in 
plaŚma anĎ Śaliva in patientŚ with multiple ŚcleroŚiŚ. Clin Biochem. 2015 Jan;48(1^2):24^8. 



184 | 

18. BaňaŚová L, KamoĎyová O, Janšáková K, Vóthová M, Ttanko Q, Vurňa J, et al. Talivary čOA anĎ 
markerŚ  of  oxiĎative  ŚtreŚŚ  in  patientŚ  with  chronic  perioĎontitiŚ.  Clin  Pral  InveŚtig.  2015 
Nar;19(2):201^7. 

19. Celec  Q,  HoĎoŚy  J,  Behuliak N,  Qálffy  S,  GarĎlík  S, Halčák  L,  et  al.  PxiĎative  anĎ  carbonyl 
ŚtreŚŚ  in  patientŚ  with  obŚtructive  Śleep  apnea  treateĎ  with  continuouŚ  poŚitive  airway 
preŚŚure. Tleep Breath. 2012 Jun; 16(2):393^8. 
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37. [plyv kompozíãìç äqçvnçj mìkqoélóqy na çéçkt pqçâìotík
Qêq. Oçnka Tálková1

(normálna a patologická fyziológia)
Tpoluautori: čr. JoŚ van Ďer ZoŚŚen2; Qrof. Bart KeijŚer2; čr. Soy Nontijn2; čr. Frank Tchuren2

Ukoliteľ: SOčr. Gabriel Ninárik, Qhč. 1, 3, 4
1YŚtav molekulárnej biomeĎicíny LF XK, BratiŚlava, 2VOP, OetherlanĎŚ PrganiŚation for ApplieĎ 

Tcientific SeŚearch, _eiŚt, HolanĎŚko, 3KateĎra molekulárnej biológie, QriF XK, BratiŚlava, 4NeĎirex 
Group AcaĎemy n.o., BratiŚlava

Zvoå
MuĎŚký  mikrobióm  niekoľkonáŚobne  prevyšuje  počet  buniek  tela  človeka  [1].  Je  neoĎmyŚliteľnou 
ŚúčaŚťou  ľuĎŚkého  tela  nakoľko  zabezpečuje  mnohé  eŚenciálne  funkcie  ako  napríklaĎ  trávenie, 
metabolické  proceŚy,  imunitné  reakcie,  ochranu  voči  patogénom,  homeoŚtázu  a integritu  črevnej 
Śteny [2].

Qre  Śprávny  vývoj mikrobiómu  Śú  kľúčové  prvé meŚiace  života  Ďieťaťa.  Qráve  v tomto  obĎobí  ] na 
rozĎiel  oĎ mikrobiómu  ĎoŚpelého  človeka,  ktorý  je  relatívne  komplexný  a  Śtabilný  [3] ^ je  ĎetŚký 
mikrobióm ešte neŚtály a náchylný na zmeny vplyvom rôznych faktorov. čyŚbióza črevnej mikroflóry 
ŚpôŚobená  jeĎnak  znížením  jej  Ďiverzity  alebo  zmenou  zloženia  môže  mať  ŚúviŚ  Ś mnohými 
ochoreniami,  ako  napríklaĎ  ĎiabeteŚ  melituŚ  typu  1,  obezitou,  alergiou, aŚtmou,  nekrotizujúcou 
enterokolitíĎou,  zápalovými  ochoreniami  tráviaceho  traktu  a    karĎiovaŚkulárnymi  ochoreniami [4]. 
Oa  kompozíciu  mikrobiómu  vplývajú  mnohé  faktory,  preĎovšetkým  ŚpôŚob  pôroĎu,  Śtrava, 
proŚtreĎie  a taktiež  užívanie  antibiotík  [5].  Qráve  užívanie  antibiotík  Ďo  veľkej  miery  narúša 
mikroflóru  a v ŚúčaŚnoŚti  preĎŚtavuje  závažný  problém.  JeĎným  z proŚtrieĎkov  na  zmiernenie 
nepriaznivých  vplyvov  antibiotík  Śú  prebiotiká  ^ pre  človeka  neŚtráviteľné  zložky  potravy,  ktoré  Śú 
Śelektívne  fermentované  určitým  Ďruhom  baktérií  (Bìéìåoâaãtçqìum Śpp.,  Laãtoâaãìllur Śpp.),  čím 
zabezpečujú  špecifické  zmeny  v kompozícii  a aktivite  mikrobiómu,  a tak  poŚkytujú  benefit  pre 
hoŚtiteľa [6].

Cieľom  tejto  štúĎie bolo  Śkúmať  vplyv prebiotík na črevnú mikroflóru Ďetí  v prítomnoŚti  antibiotík, 
pričom boli ŚleĎované rozĎiely vplyvu v záviŚloŚti oĎ zloženia mikroflóry.  

Qatçqìál a mçtoåìka
Z štúĎii  boli  použité  vzorky  mikrobiómu  14  zĎravých  Ďetí  vo  veku  2.5]21  meŚiacov.  Oa  záklaĎe 
poĎobnoŚtí v inĎiviĎuálnej kompozícii boli rozĎelené Ďo 3 Śkupín a náŚleĎne Śpoolované. 

Inokulá  3  typov  črevnej mikroflóry  boli  anaeróbe  kultivované  v TIEN  (z  angl.  TtranĎart  Ileal  Efflux 
NeĎium) méĎiu  (Vritium microbiologie  BZ,  EinĎhoven,  Vhe  OetherlanĎŚ)  obŚahujúcom  antibiotiká 
(amoxicilín,  cefotaxim,  clinĎamycín  ] 10 µg/ml)  a prebiotiká  (6´]P]Śialyllaktóza, 3´]P]fucoŚyllaktóza, 
xylobióza,  inulín  a  vivinal  (70%  GPT)  ] 4mg/ml)/  kontrolná  Śkupina  bez  prebiotík.  Kultivácia 
prebiehala za anaeróbnych poĎmienok 24 hoĎ/37 ˚C. 

Oa  izoláciu  celkovej  čOA bolo  použitých  100µl  kultúry,  ktoré  boli  zmiešané  Ś  500µl  fenolu  (Tigma 
AlĎrich,  Tteinheim,  Germany),  200µl  lyzačného  pufru  (LGC,  Berlin,  Germany),  500µl  0.1mm 
zirkóniových  guličiek  (BioŚpec  proĎuctŚ,  BartleŚville,  Pklahoma),  náŚleĎne  homogenizované  a 
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Ścentrifugované.  K  100µl  voĎnej  fázy  bolo  priĎaných  190µl  binĎingŚ  buffer,  10µl  magnetických 
guličiek.  Qo  oĎŚtránení  Śupernatantu  bol  pelet  premytý  200µl  premývacieho  pufru  [1  a  130µl 
premývacieho pufru [2. čOA bola eluovaná Ďo 65µl Elučného pufru (všetky reagencie: LGC, Berlin, 
Germany).  

_  vyizolovanej čOA boli  pomocou  špecifických primerov na amplifikáciu Z4 oblaŚti  16T SOA génov 
pripravené čOA Śekvenačné knižnice. Vieto boli náŚleĎne oŚekvenované pomocou NiTeq Seagent Kit 
Z2 a Illumina NiTeq Śekvenátora (Illumina, Tan čiego, California). 

_íŚkané Ďata boli bioinformaticky analyzované a štatiŚticky Śpracované v programe GraphQač QriŚm 
6.0 (GraphQač Toftware, La Jòlla, CA, XTA). Oa štatiŚtickú analýzu Ďát bol použitý 2way Anova teŚt, 
pričom  za kritérium  pre  štatiŚticky  významný  výŚleĎok  bola  považovaná  hoĎnota  p<0,05.  čáta  Śú 
prezentované ako priemer + štanĎarĎná oĎchýlka.

[ýrlçåky
Z úvoĎnej fáze experimentu bola Śtanovená kompozícia črevnej mikroflóry 17 inĎiviĎuálnych vzoriek 
oĎ 14 probanĎov. Oa záklaĎe poĎobnoŚtí boli vzorky rozĎelené Ďo 3 Śkupín a Śpoolované (Vabuľka č. 
1)

Xaâuľka ä. 1- CharakteriŚtika mikrobiálnych poolov 1]3

OáŚleĎne boli ŚleĎované zmeny v mikrobiálnej kompozícii jeĎnotlivých poolov poĎ vplyvom antibiotík 
a prebiotík,  pričom  Śme  Śa  zamerali  preĎovšetkým  na  Śtanovenie  zmeny  relatívnej  početnoŚti 
Bìéìåoâaãtçqìum Śpp. (Pbrázok č. 1).

Qo  kultivácii  v  prítomnoŚti  amoxicilínu  Śme  pozorovali  Śignifikantné  zvýšenie  relatívnej  početnoŚti 
Bìéìåoâaãtçqìum Śpp.  Pproti  kontrole  v poole  1  vplyvom  6´]P]Śialyllaktózy  (p≤0,0001),  3´]P]
fucoŚyllaktózy  (p≤0,0001),  inulínu  (p≤0,0001) a vivinalu  (p≤0,0001), zatiaľ čo v poole 2  len vplyvom 
inulínu  (Q=0,0198)  a  vivinalu  (p≤0,0001).  Z  poole  3  Śme  pozorovali  Śignifikantné  zvýšenie  výŚkytu 
Bìéìåoâaãtçqìum Śpp. vplyvom 6´]P]Śialyllaktózy (p≤0,0001), 3´]P]fucoŚyllaktózy (p≤0,0001), xylobiózy 
(p≤0,0001) a vivinalu (p≤0,0001). 

Z prítomnoŚti cefotaxímu Śme pozorovali Śignifikantne výšené zaŚtúpenie Bìéìåoâaãtçqìum Śpp. oproti 
kontrole  v poole  1  iba  v prítomnoŚti  6´]P]Śialyllaktózy  (p=0,0019),  v  poole  2  v  prítomnoŚti  6´]P]
Śialyllaktózy (p≤0,0001) a vivinalu (p≤0,0001), a v poole 3 v prítomnoŚti 6´]P]Śialyllaktózy (p≤0,0001), 
3´]P]fucoŚyllaktózy (p=0,0084), inulínu (p≤0,0001) a vivinalu (p≤0,0001). 

Qo kultivácii v prítomnoŚti clinĎamycínu Śme nepozorovali Śignifikantné zvýšenie Bìéìåoâaãtçqìum Śpp. 
oproti kontrole vplyvom žiaĎneho zo ŚleĎovaných prebiotík ani v jeĎnom poole. 

Tool Toäçt vzoqìçk [çk pqoâanåov Vtqava Dëaqaktçqìrtìka mìkqoélóqy
1 5 2,5 ] 7 meŚiacov Ďojčenie, ĎetŚké príkrmy, tuhá Śtrava    BacteroiĎeŚ (44.01 ± 9.75%)

2 4 5 meŚiacov  ĎetŚké príkrmy a tuhá Śtravu
  BacteroiĎeŚ (9.38 ± 1.17%),

BifiĎobacterium (44.92 ± 5.96%).

3 8 12 ^ 21 meŚiacov  tuhá Śtrava (1 Ďieťa Ďojčené)
 BifiĎobacterium (1.33 ± 0.71%),   

     Faecalibacterium (14.41 ± 4.30%), 
    Blautia (11.32 ± 3.08%) a SoŚeburia (13.05 ± 4.33%)



| 187

A.

B. 

C.

Sâqázok 1- _aŚtúpenie  Bìéìåoâaãtçqìum Śpp.  v  jeĎnotlivých  pooloch  po  kultivácii  v prítomnoŚti 
antibiotík  a prebiotík  (hoĎnoty  Śignifikancie  vyjaĎrujú  rozĎiel  voči  kontrolnej  vzorke  Ďaného 
antibiotika); A ] Qool 1, B ] Qool 2, C ] Qool 3 
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Fìrkurìa
Oa  rozĎiel  oĎ  genómu,  ktorý  je  na  99,9%  u ľuĎí  totožný  [7],  mikrobióm  vykazuje  veľkú 
interperŚonálnu  variabilitu.  Qráve  inĎiviĎuálne  rozĎiely  v kompozícii  mikroflóry,  zĎá  Śa,  zohrávajú 
veľmi Ďôležitú úlohu v oĎpoveĎi na liečbu a ďalšie intervencie. 

Ziaceré  štúĎie  publikované  v  poŚleĎnom  obĎobí  Ďokazujú,  že  zloženie mikroflóry  Ďo  veľkej  miery 
ovplyvňuje  metabolizmuŚ  [8] a  reakciu  mikroflóry  na  Śtravovane  [9].  Z  našej  štúĎii  Śme  Śnažili 
imitovať  interperŚonálne  rozĎiely  v  zložení mikroflóry,  vytvorením 3  rôznych  bakteriálnych  poolov. 
QoĎobne ako v  Śpomínaných  štúĎiách  Śme pozorovali  že  variácie  v kompozícii mikroflóry Ďo veľkej 
miery  ovplyvňujú  zmeny  v mikroflóre  ako  oĎpoveď  na  rôzne  Śtimuly.  Pkrem  celkovej  kompozície 
mikroflóry  v  prítomnoŚti  antibiotík  a  prebiotík  Śme  ŚleĎovali  preĎovšetkým  efekt  prebiotík  na 
Bìéìåoâaãtçqìum Śpp., ktorý bol v jeĎnotlivých pooloch oĎlišný.  

Qozorovania  ukazujú,  že mikrobióm môže  byť  Ďôležitým  náŚtrojom  pri  perŚonalizovanej meĎicíne, 
avšak Śtále Śú potrebné ďalšie štúĎie, tak ako aj vytváranie preĎiktívnych moĎelov. 
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ČeŚká republika

Zvoå 
VeŚtikulárne  náĎory  zo  zároĎočných buniek  (VGCVŚ)  patria meĎzi  najčaŚtejšie  ŚolíĎne  tumory 
u mužov  vo  veku  15]35  rokov.  Z roku  2007  bola  na  TlovenŚku  inciĎencia  teŚtikulárnych  náĎorov 
7,4/100  000,  čo  preĎŚtavuje  229  nových  prípaĎov  tohto  ochorenia  (1).  Tú  to  malignity  Ś Ďobrou 
liečiteľnoŚťou  ^ ŚpôŚobenej  najmä  citlivoŚťou  na  ciŚplatinu.  Kurabilita  pri  metaŚtatickom  ochorení 
ĎoŚahuje v ŚúčaŚtnoŚti 70 ^ 80 %, napriek tomu niektoré VGCVŚ vykazujú reziŚtenciu voči terapii (2). 
Nolekulárna  poĎŚtata  chemoreziŚtencie  voči  ciŚplatine  u VGCVŚ  nie  je úplne  známa,  a preto 
pochopenie  týchto  mechanizmov  môže  preĎŚtavovať  výrazný  pokrok  vo  vývoji  nových  liečebných 
moĎalít alebo zlepšenie ŚúčaŚných možnoŚtí terapie (3).

Qatçqìál a mçtoåìka
Chemikálie: Zšetky použité chemikálie boli zakúpené v Tigma]AlĎrich, ak nie je uveĎené inak.

Kultivácia  buniek: Komerčne  zakúpené  bunkové  línie  OVESA]2  a JEG]3  Śa  kultivovali  vo  vyŚoko]
glukózovom čNEN méĎiu (QAA LaboratorieŚ GmbH) a línia OP]]1 (ovariálny ]olc Tac tumor) v SQNI 
méĎiu  (QAA  LaboratorieŚ  GmbH)  Ś L]glutamínom  (2  mN),  10  %]ným  fetálnym  hoväĎzím  Śérom 
(Biochrom AG)  a antibiotikami  (penicilín,  Śtreptomycín,  amfotericín).  Bunkové  línie  reziŚtentné voči 
ciŚplatine boli pripravené ĎlhoĎobou kultiváciu  (10 meŚiacov) v naraŚtajúcej koncentrácii ciŚplatiny. 
Norfológiu  a proliferáciu  buniek  Śme  ŚleĎovali  pomocou  kinetického  zobrazovacieho  ŚyŚtému 
IncuCyte _PPNVN.

VeŚtovanie  citlivoŚti  na  chemoterapeutiká: Ziabilita  buniek  po  kultivácii  v prítomnoŚti  rôznych 
chemoterapeutík bola určená luminiŚcenčným teŚtom (CellViter]Glo LumineŚcent Cell Ziability AŚŚay, 
Qromega,  CA,  XTA),  ktorý meria  hlaĎinu  AVQ  u metabolicky  živých  buniek.  Bunky  boli  kultivované 
v 96]jamkových  platničkách  v  kvaĎruplikátoch.  Qo  24]hoĎinovej  aĎherencii  boli  k bunkám  priĎané 
chemoterapeutiká  narieĎené  v rôznych  koncentráciách.  Bunková  viabilita  bola  Śtanovená 
luminiŚcenčným teŚtom 72 h po priĎaní chemoterapeutík. 

Analýza génovej expreŚie: ExpreŚiu vybraných génov Śme Śtanovili využitím kvantitatívnej  real]time 
QCS  (qSV]QCS,  CF\96  QCS  Ďetekčný  ŚyŚtém).  SOA  vzorky  pre  qSV]QCS  boli  izolované  z buniek 
použitím  kitu  (OucleoTpin  SOA  II  kit)  a  100]200  ng  SOA  bolo  reverzne  tranŚkribovaných  pomocou 
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cčOA Śyntetizujúceho kitu (SevertAiĎ H minuŚ FirŚt TtranĎ cčOA TyntheŚiŚ Kit). Ako referenčný gén 
bol použitý GAQčH (glyceralĎehyĎ]3]foŚfát ĎehyĎrogenáza). 

miSOA  a  ŚnoSOA  analýza: Oa  porovnanie  expreŚie  malých  SOA  („Śmall  SOAŚ“)  u parentálnych 
a reziŚtentných  bunkových  línií  Śme  použili mikročipy  Affymetrix  GeneChip miSOA  4.0  (Affymetrix, 
Tanta Clara, CA) obŚahujúce 6599 prób pre ľuĎŚké malé SOA. Oa kažĎú analýzu bolo použitých 130 ng 
SOA  vyizolovaných  použitím  kitu mirZana miSOA  IŚolation  Kit  (Ambion,  AuŚtin,  V\).  Koncentrácia 
a čiŚtota SOA bola Śtanovená Śpektrofotometricky (A260/280 > 2.0, A260/230 > 1.8, OanoĎrop Oč]
1000, Vhermo FiŚher Tcientific, [altham, NA).

Tpracovanie  výŚleĎkov: Experimentálne  výŚleĎky  boli  Śpracované  a vyhoĎnotené  v programoch 
NicroŚoft  Excel,  BioSaĎ,  CalcuŚyn  a IncuCyte  _PPNVN 2016A  Śoftvéri.  KažĎý  experiment  bol 
opakovaný  najmenej  trikrát,  uveĎený  je  reprezentatívny  výŚleĎok.  HoĎnoty  boli  vyjaĎrené  ako 
priemer z replikátov ± štanĎarĎná oĎchýlka.

[ýrlçåky
člhoĎobou  kultiváciou  buniek  teŚtikulárnych  náĎorov  z germinatívnych  buniek  JEG]3 
a  OVESA]2 a buniek ovariálneho ]olc Tac tumoru OP]]1 vo zvyšujúcej Śa koncentrácii ciŚplatiny Śme 
pripravili  bunkové  línie  reziŚtentné  voči  ciŚplatine.  CitlivoŚť  na  ciŚplatinu  bola  Śtanovená meraním 
viability buniek luminiŚcenčným teŚtom a zíŚkané hoĎnoty IC50 Śa meĎzi parentálnymi a reziŚtentnými 
líniami  líšili  Ďvoj] až  štvornáŚobne.  QoĎobné  hoĎnoty  Śme  zaznamenali  aj  pri  ovplyvnení  buniek 
karboplatinou. X bunkových  línií  reziŚtentných  voči  ciŚplatine  Ďošlo  k výraznej  zmene  morfológie 
(Pbr.  1)  a taktiež  Śa  zmenila  rýchloŚť  proliferácie  týchto  buniek.  Analýza  génovej  expreŚie  ukázala 
rozĎiely v expreŚii viacerých tranŚkripčných faktorov.

_iŚtili  Śme,  že  expreŚný  profil  malých  SOA  Śa  u  parentálnych  a reziŚtentných  línií  líši.  SozĎielna 
expreŚia  u reziŚtentných  línií  bola  ziŚtená  v  90  miSOA  (p<0,05),  pričom  63  bolo  up] a 27  Ďown]
regulovaných. NeĎzi týmito miSOA boli aj viaceré miSOA, ktorých ŚúviŚ Ś chemoreziŚtenciou už bol 
popíŚaný  ^ miS21,  klaŚter miS]371]373, miS93, miS]187  a iné. SozĎielne  exprimované  boli  taktiež 
malé  jaĎierkové  SOA  ^ „ŚnoSOAŚ“  (Pbr.  2),  pričom  23  z nich  bolo  up] a 22  Ďown]regulovaných 
(p<0,05).  X reziŚtentných  buniek  bola  napríklaĎ up]regulovaná  onkogénna  ŚnoSOA42  a Ďown]
regulovaná tumor ŚupreŚorová ŚnoSOA X50.

Sâq. 1- Norfológia buniek A: JEG]3, B: JEG]3 CiŚS, C: OVESA]2, č: OVESA]2 CiŚS, E: OP]]1, F: OP]]1 
CiŚS. Pbrázky boli zíŚkané pomocou IncuCyte _PPNVN kinetického príŚtroja.

A C D F

G H
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Sâq. 2- ExpreŚný profil malých jaĎierkových SOA ^ ŚnoSOA.

Fìrkurìa
CiŚplatina  je  chemoterapeutikum  používané  pri  liečbe  širokého  Śpektra  ŚolíĎnych  náĎorových 
ochorení,  vrátane VGCVŚ, ovariálnych  karcinómov, náĎorov hlavy  a krku, kolorektálnych a pľúcnych 
náĎorov,  či  pokročilých  náĎorov  močového mechúra.  QrotináĎorový  účinok  Śpočíva  v tvorbe  čOA 
aĎuktov, ktoré Śú zoĎpoveĎné za inĎukciu apoptózy. Oapriek tomu však liečba ciŚplatinou čaŚtokrát 
veĎie k rozvoju chemoreziŚtencie a náŚleĎnému zlyhaniu terapie (4). 

K  pochopeniu molekulárnej  poĎŚtaty  chemoreziŚtencie  VGCVŚ  nám môžu  pomôcť  aj  bunkové  línie 
reziŚtentné  voči  ciŚplatine.  Z našom  laboratóriu  Śa  nám  ĎlhoĎobou  kultiváciou  v naraŚtajúcej 
koncentrácii ciŚplatiny poĎarilo z komerčne ĎoŚtupných bunkových línii pripraviť 3 reziŚtentné línie ^
choriokarcinómovú  líniu  JEG]3  CiŚS,  bunky  embryonálneho  karcinómu  OVESA]2  CiŚS  a bunky 
ovariálneho ]olc Tac tumoru OP]]1 CiŚS. HoĎnoty IC50 Śa meĎzi parentálnymi a reziŚtentnými líniami 
líšili  2]4  náŚobne,  pričom  poĎobné  rozĎiely  v hoĎnotách  IC50 Śme  zaznamenali  aj  pri  ovplyvnení 
buniek  karboplatinou.  Tkrížená  reziŚtencia  meĎzi  ciŚplatinou  a ďalšími  platinovými  Ďerivátmi 
(karboplatina, oxaliplatina) bola popíŚaná u viacerých náĎorov (5, 6). 

Pbjav malých  SOA  a najmä  ich  úlohy  v regulácii  génovej  expreŚie  je  prínoŚom  najmä  pre možnoŚť 
klinickej aplikácie a potenciálu týchto nekóĎujúcich SOA v liečbe a ĎiagnoŚtike rôznych ochorení (7). 
miSOA  Śú  krátke  nekóĎujúce  jeĎnovláknové  SOA  molekuly  Śchopné  naviazať  Śa  na  mSOA  a 
tak kontrolovať  ich tranŚláciu (8). _menená expreŚia miSOA bola zaznamenaná pri viacerých typoch 
náĎorových ochorení,  vrátane  VGCVŚ  (9). miS371]373  klaŚter  je  up]regulovaný  vo  viacerých  VGCVŚ 
líniách  reziŚtentných  voči  ciŚplatine  a zohráva  úlohu  v inhibícii  bunkovej  Śmrti  (10).  miS]21  patrí 
meĎzi  najznámejšie  onkogénne  miSOA,  pričom  jej  expreŚia  bola  popíŚaná  v ŚúviŚloŚti 
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Ś chemoreziŚtenciou  u rôznych  typov  náĎorov  (11).  Sovnaký  náraŚt  expreŚie  týchto  miSOA  Śme 
zaznamenali aj v našich reziŚtentných líniách. 

Nalé  jaĎierkové SOA  ] „ŚnoSOAŚ“  ] majú  taktiež určitú úlohu v onkogenéze, pričom môžu pôŚobiť 
ako  onkogény,  ale  aj  ako  tumor  ŚupreŚory.  _výšená  expreŚia  ŚnoSOA  Ś názvom  TOPSA42  koreluje 
Ś nepriaznivou prognózou, čo  je ŚpôŚobené ŚupreŚiou p53]záviŚlej apoptózy. Ďalšou ŚnoSOA, ktorej 
úloha u náĎorov prŚníka a proŚtaty už bola popíŚaná,  je tumor ŚupreŚorová ŚnoSOA X50 (12). Oaše 
výŚleĎky naznačujú, že ŚnoSOA môžu mať ŚúviŚ aj Ś chemoreziŚtenciou náĎorových ochorení, čo však 
Ďoteraz ešte nebolo popíŚané.

Oapriek  tomu,  že  VGCVŚ  Śú  tumory  Ś vyŚokou  kurabilitou  a Śú  relatívne  vzácne  v porovnaní 
Ś oŚtatnými  ŚolíĎnymi  náĎormi,  preĎŚtavujú  kvôli  ich  genetickým  a molekulárnym  charakteriŚtikám 
ŚúviŚiacim  Ś ich  embryonálnym  pôvoĎom  špecifickú  Śkupinu  náĎorov.  Lepšie  pochopenie  týchto 
charakteriŚtík  by  mohlo  vieŚť  k  vývoju  nových  terapeutických moĎalít  a nových  prognoŚtických 
markerov.  Experimenty  na  pripravených  reziŚtentných  líniách  by  nám  mohli  pomôcť  pochopiť 
molekulárnu poĎŚtatu chemoreziŚtencie VGCVŚ voči ciŚplatine.

Poæakovanìç- Táto pqáãa vznìkla r poåpoqou pqojçktov Naåáãìç Tatqa âanky „Stuåçntì åo rvçta“, 
Eqarmur+, Naåáãìç Výrkum qakovìny QFL 2009, QFL 2012 a Aêçntúqy na poåpoqu výrkumu a vývoja 
APVV-0230-11, VEGA 2/0087/15.
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Zvoå
AŚociácia meĎzi cirkulujúcimi pohlavnými hormónmi a prejavmi afektívnych porúch  je popíŚaná ako 
u žien  tak  aj  u  mužov.  Zyššia  prevalencia  úzkoŚtných  a ĎepreŚívnych  Śtavov  u žien  v porovnaní 
Ś mužmi, a na Ďruhej Śtrane zvyšujúca Śa prevalencia  týchto porúch u mužov Ś pribuĎajúcim vekom 
ŚveĎčia o úlohe pohlavných hormónov v etiológii  afektívných porúch (1^4). Avšak, kauzálna ŚúviŚloŚť 
meĎzi koncentráciou pohlavných hormónov a mierou úzkoŚti nie je Ďoteraz overená.
Oa rozĎiel oĎ ľuĎí, u peripubertálnych (5) a mlaĎých ĎoŚpelých potkanov (6) Śa preukázalo, že Śamice 
Śú menej úzkoŚtné než Śamce. QoĎobne, tieto pohlavné rozĎiely v úzkoŚtnom Śprávaní Śa Ďokázali aj 
u Śtarých potkanov (7). čoteraz však nie je jaŚné, hlavne u Śtarých jeĎincov, či tieto pohlavné rozĎiely 
v úzkoŚtnom  Śprávaní  Śú  ovplyvnené  enĎogénnou  proĎukciou  pohlavných  hormónov.  Ttarnutie  je 
Śpojené  progreŚívnym  znížovaním  aktivity  hyptolamo]hypofýzo]gonaĎálnej  oŚi  a náŚleĎným 
pokleŚom  koncentrácie  cirkulujúceho  teŚtoŚterónu.  X ľuĎí  Śa  preĎpoklaĎá,  že  hypogonaĎizmuŚ 
ŚúviŚiaci Ś vekom je zoĎpoveĎný za niektoré Śymptómy Śtarnutia, ako kognitívny pokleŚ či afektívne 
poruchy (8^10). QoĎobne ako u ľuĎí, animálne experimenty tiež potvrĎzujú, že Śtaré hypogonaĎalné 
Śamce  vykazujú  vyššiu  mieru  ĎepreŚie  (11) a úzkoŚti  (12).  X Śamíc  je  zrejmé,  že  ako  intra] aj 
interinĎiviĎuálna  variabilita  úzkoŚti  je  Śpojená  Ś variabilitou  enĎogénnej  proĎukcie  pohlavných 
ŚteroiĎných hormónov (13^16). Či pohlavné rozĎiely v úzkoŚti, popíŚané u mlaĎých ĎoŚpelých zvierat, 
môžu byť ovplyvnené vekom ŚúviŚiacim pokleŚom teŚtoŚterónu u Śamcov, nie je známe.
Oajbežnejší  animálny  moĎel  na  ŚleĎovanie  príznakov  mužŚkého  hypogonaĎizmu  u hloĎavcoc  je 
chirurgické oĎŚtránenie Śemmenníkov, ktoré Śú hlavnými zĎrojmi anĎrogénov u Śamcov. KrátkoĎobé 
účinky gonaĎektómie na Śprávanie Śamcov Śú popíŚané vo viacerých štúĎiách. _Ďá Śa pritom, že vek 
kaŚtrácie je Ďôležitým faktorom účinku, nakoľko kým u ĎoŚpelých Śamcov potkana gonaĎektómia má 
anxiogénny účinok (17, 18), kaŚtrácia v ranej fáze vývinu ŚpôŚobuje anxiolyticky (19). QoĎľa ĎoŚtupnej 
literatúry  však  vplyv  ĎlhoĎobého  hypogonaĎizmu  na  úzkoŚtné  Śprávanie  Śtarnúcich  Śamcov  je 
neĎoŚtatočne preštuĎovaný.
Qrimárnym  cieľom  našej  štúĎie  bolo  ŚleĎovať  prípaĎne  pohlavné  rozĎiely  v úzkoŚti  poĎobnom 
Śprávaní  Śtarnúcich  potkanov  a Śkúmať  úlohu  enĎogénnej  proĎukcie  anĎrogénov  v úzkoŚti 
poĎobnom Śprávaní Śtarých Śamcov potkana.
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Qatçqìál a mçtoåìka
Z experimente Śme použili 20 Śamíc a 48 Śamcov potkana laboratórneho (SattuŚ norvegicuŚ) kmeňa 
LewiŚ  (Anlab,  Qraha,  ČeŚká  republika).  Experimentálnym  zvieratám  bol  zabezpečený  aå lìâìtum
príŚtup k voĎe a potrave. _vieratá boli chované v plaŚtových klietkach (n=4/klietka) v kontrolovanom 
proŚtreĎí (teplota 22±2 °C a vlhkoŚť 50±10 % ) a Śvetelnom režime 12:12h.
Z preĎpubertálnom obĎobí (25. QOč ] Ďeň poŚtnatálneho života) Śamce (n=18) poĎŚtúpili bilaterálnu 
kaŚtráciu poĎ vplyvom aneŚtézie (ketamín 100 mg/kg a xylazín 10 mg/kg, v pomere 3:1), aplikovanej 
intraperitoneálne.  PŚtatné  Śamce  (n=30)  Ślúžili  ako  kontrolná  Śkupina  enĎogénnej  proĎukcie 
anĎrogénov.
_vieratá  v Śtaršom  veku  (15  meŚiacov)  boli  poĎrobené  behaviorálnej  štúĎii.  Oa  zhoĎnotenie 
lokomotorickej  aktivity  a  úzkoŚti  poĎobného  Śprávania  zvierat  Śa  uŚkutočnili  teŚt  otvoreného  poľa 
(PF;  5 minút),  teŚt  vyvýšeného bluĎiŚka  v tvare  pluŚ  (EQN;  5 minút),  teŚt  preferencie  Śvetla  a tmy 
(LčB;  5 minút)  a pozorovanie  vo  QhenoVyper  klietke  (QHV;  30  minút).  Behaviorálne  parametre  Śa 
monitorovali  pomocou  Śoftvéru  EthoviŚion  \V  10.0  (OolĎuŚ,  [ageningen,  HolanĎŚko).  QrejĎená 
vzĎialenoŚť,  ako  ukazovateľ  lokomotorickej  aktivity  a explorácie  v novom  proŚtreĎí,  Śa  zhoĎnotila 
v PF  i QHV. YzkoŚti poĎobné Śprávanie  Śa  zhoĎnotilo na  záklaĎe čaŚu  Śtrávaného v centrálnej  zóne 
arény (PF a QHV), v oŚvetlenej čati bluĎiŚka (LčB a QHV), v úkryte (QHV), či na otvorených ramenách 
bluĎiŚka (EQN), ako aj na záklaĎe počtu vŚtupov na otvorené ramená (EQN).
Oa konci experimentu zvieratám Śa oĎobralo 300μl krvi z chvoŚtovej tepny. Qlazmatická koncentrácia 
teŚtoŚterónu  Śa  Śtanovila  pomocou  enzýmovej  imunoanalýzy  použitím  komerčne  ĎoŚtupného  kitu 
ELITA (čSG InŚtrumentŚ GmbH, Oemecko).
čáta boli štatiŚticky vyhoĎnotené jeĎnofaktorovou analýzou variancie. SozĎiely meĎzi Śkupinami boli 
hoĎnotené pomocou Bonferroniho poŚt hoc teŚtu. _a štatiŚtickú Śignifikanciu Śme považovali p<0,05. 
ZýŚleĎky  Śú  prezentované  ako  priemer  +  TEN.  Oa  Śpracovanie  výŚleĎkov  Śme  použili  Śoftvér 
GraphpaĎ QriŚm 6.

[ýrlçåky
Tkupiny Śa líšili v plazmatickej koncentrácii teŚtoŚterónu (F=30.5, p˂0.001, Pbr. 1), ktorá bola 5]krát 
vyššia u Śamcov než u Śamíc (t=6.52, p˂0.001). Oapriek Śtaršiemu veku zvierat, účinok gonaĎektómie 
na koncentráciu teŚtoŚterónu bol výrazný, t.j. Gč\ Śamce vykazovali Śignifikantne nižšiu koncentráciu 
teŚtoŚterónu  v plazme  v porovnaní  Ś intaktnými  Śtarnúcimi  Śamcami  (Gč\  vŚ  Śamce:  t=6.49, 
p<0.001).

Z lokomotorickej aktivite Śme pozorovali Śignifikantné pohlavné rozĎiely v oboch teŚtoch (PF: F=18.2, 
p˂0.001, Pbr. 2A a QHV: F=17.0, p˂0.001,), t.j. Śamce prešli 2]krát kratšiu vzĎialenoŚť než Śamice (PF: 
t=5.63, p˂0.001; QHV: t=5.58, p˂0.001). GonaĎektómia Śamcov nemala Śignifikantný vplyv na pohyb 
zvierat (PF: t=0.19, p>0.99; QHV: t=0.67, p>0.99). 

Z niektorých ukazovateľoch úzkoŚti poĎobného Śprávania, ako v čaŚe Śtrávenom v centre bluĎika (PF: 
F=4.03, p˂0.05, Pbr. 2B; QHV:  F= 5.07, p˂0.01,),  čaŚe  Śtrávenom na otvorených  ramenách  (F=22.6, 
p˂0.001,  Pbr.  2C),  počte  vŚtupov  na  otvorené  remaná  (F=15.1,  p˂0.001,)  a v  čaŚe  Śtrávenom  v 
oŚtvetlenej  čaŚti  QHV  (F=15.0,  p˂0.001,  Pbr.2č),  Śme  pozorovali  Śignifikantné  pohlavné  rozĎiely. 
QoĎľa  uveĎených  parametrov,  Śamce  Śa  ukázali  byť  úzkoŚtnejšie  než  Śamice:  Śtrávili  menej  čaŚu 
v centre arény v PF (o 56,7%, t=2.80, p˂0.05) i QHV (o 65,6%, t=5.28, p˂0.001), ako aj menej čaŚu v 
oŚvetlenej čaŚti QHV (o 64.4%, t=5.28, p˂0.001). Pkrem toho, Śamce Śtrávili o 82,1% menej čaŚu na 
otvorených  ramenách  (t=6.12, p˂0.001 a vŚtúpili na ne o 60,5% menej  čaŚto  (t=5.08, p˂0.001) než 
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Śamice.  GonaĎektomované  Śamce  Śtrávili  Śignifikantne,  takmer  5]krát,  viac  čaŚu  na  otvorených 
ramenách  EQN  (t=4.94,  p˂0.001)  a  takRež  2]krát  čaŚtejšie  vtúpili  na  otvorené  ramená  (t=3.91, 
p˂0.001)  než  Śamice.  Z čaŚe  Śtrávenom  vo  Śvetlej  šaŚti  LčB  (F=0.15,  p=0.86,),  ako  ani  v čaŚe 
Śtrávenom  v úkryte  v  QHV  (F=1.65,  p=0.20,)  Śme  nepozorovali  žiaĎne  rozĎiely  meĎzi  jeĎnotlivými 
Śkupinami.

Sâq. 1. Qlazmatická  koncentrácia  teŚtoŚterónu.  čáta  Śú  prezentované  ako  priemer  +  TEN.  Gč\  ^
gonaĎektomované Śamce, *** p˂0.001, ### p˂0.001.

Sâq. 2. Lokomočná aktivita (A) a úzkoŚti poĎobné Śprávanie (B]č). A.   QrejĎená vzĎialenoŚť a B. čaŚ 
Śtrávený v centrálnej zóne otvoreného poľa. C. ČaŚ Śtrávený na otvorených ramenách a č. frekvencia 
vŚtupov na otvorené ramená v teŚte vyvýšeného bluĎiŚka v tvare pluŚ. č. ČaŚ Śtrávený v oŚvetlenej 
zóne QhenoVyper klietky. čáta Śú prezentované ako priemer + TEN. Gč\ ^ gonaĎektomované Śamce, 
* p˂0.05, *** p˂0.001, ### p˂0.001.
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Fìrkurìa
Z tejto štúĎii Śa Ďokázali pohlavné rozĎiely ako v lokomočnej aktivite aj v úzkoŚti poĎobnom Śprávaní 
Śtarnúcich  potkanov.  Tamice  Śa  ukázali  byť  aktívnejšie  a vykazovali  menej  úzkoŚtné  Śprávanie 
v porovnaní  Śo  Śamcami  vo  viacerých  behaviorálnych  teŚtoch,  okrem  LčB.  Z úzkoŚti  poĎobnom 
Śprávaní Śkúmanom na EQN, gonaĎektomované Śamce Śa líšili oĎ intakných Śamcov, čo naznačuje, že 
pohlavné hormóny proĎukované počaŚ puberty a ĎoŚpievania môžu preĎurčovať úzkoŚtné Śprávanie 
Śamcov potkana v ich Śtaršom veku života.

Qohlavné  rozĎiely  pozorované  v úzkoŚtnom  Śprávaní  potkanov  Śú  konziŚtentné  Ś výŚleĎkymi 
preĎcháĎzajúcich štúĎií, ktoré ukázali, že nie len v ĎoŚpelom (6), ale aj v Śtaršom veku (7), Śú Śamce 
úzkoŚtnejšie  než  Śamice.  Z relevantných  štúĎiách  Śa  u ĎoŚpelých  Śamocv  hloĎavcov  poukázal 
anxiogénny  účinok  gonaĎektómie  (17,  18).  Oaopak,  v našom pokuŚe Gč\  Śamce  vykazovali menej 
úzkoŚtné Śprávanie v EQN než intaktné Śamce ŚveĎčiac o tom, že neĎoŚtatok anĎrogénov môže vieŚť 
k anxiolýze.  Vreba  tu  však  pripomenúť,  že  kaŚtrácia  Śamcov  použitých  v našom  experimente  Śa 
uŚkutočnila  preĎ  náŚtupom  puberty zvierat.  ZzhľaĎom  na  túto  ŚkutočnoŚť,  úzkoŚtné  Śprávanie 
Śamcov  pozorované  v EQN  mohlo  byť  výŚleĎkom  organizačných  účinkov  anĎrogénov  počaŚ 
ĎopŚievanie (20^22), ktoré Śú poĎobné k ich účinkom v ranom štáĎiu vývinu (19). Oa Ďruhej Śtrane, 
vo vyššie uveĎených štúĎiách Śa úzkoŚti poĎobné Śprávanie  Śkúmalo krátko po gonaĎektómii,  kým 
v našom  pokuŚe  Śa  to  Śkúmalo  po  ĎlhoĎobom  neĎoŚtatku  anĎrogénov.  PĎlišný  vek  hormonálnej 
Ďeprivácie,  ako  aj  oĎlišná  Ďĺžka  inĎukovaného  hypogonaĎizmu  (19,  23) môžu    byť  ĎôvoĎom 
nekonziŚtencie  našich  výŚleĎkov  Ś preĎ  nami  publikovanými  ziŚteniami.  Qozorované  pohlavné 
rozĎiely v Śpontánnej lokomočnej aktivite Śtarnúcich zvierat Śú v ŚúlaĎe výŚleĎkami neĎávnych štúĎií 
(24). Avšak, pravĎepoĎobne tieto nie Śú Ďeterminované proĎukciou anĎrogénov. Qohlavné rozĎiely 
pozorované v PF, EQN a čiatočne aj v QHV Śa nepreukázali v LčB. PĎ použitého teŚtu záviŚlé výŚleĎky 
môžu  byť  Śpojené  Ś rôznymi  pŚychologickými/behaviorálnymi  mechanizmami  poĎieľajúcich  Śa  na 
rozlišných  úzkoŚtných  teŚtoch,  ktoré  Śkúmajú  rôzny  Ďruh  averzie  (napr.  nové  proŚtreĎie,  otvorený 
prieŚtor, oŚvetlenie, výška, atď.) (25).

Oa záver, poĎľa našich najlepších veĎomoŚtí, náš experiment je prvý, ktorý Śkúma účinok ĎlhoĎobého 
anĎrogénového  Ďeficitu  na  úzkoŚtné  Śprávanie  Śtarnúcich  potkanov.  Oaše  výŚleĎky  potvrĎzujú,  že 
Śamice  Śú menej úzkoŚtné než  Śamce aj  v Śtaršom veku. Pkrem  toho  Śme  ziŚtili,  že  tieto pohlavné 
rozĎiely  v úzkoŚti  poĎobnom  Śprávaní  Śtarnúcich  potkanov  môžu,  aŚpoň  čiaŚtočne,  záviŚieť  oĎ 
enĎogénnych anĎrogénov proĎukovaných u Śamcov, pretože preĎpubertálna gonaĎektómia Śamcov 
zreĎukovala  rozĎiely meĎzi  pohlaviami  v úzkoŚtnom  Śprávaní.  PhľaĎom  klinickej  relevancie  našich 
výŚleĎkov, preŚkúmanie účinkov Śuplementačnej  liečby, v  rozlišných Ďávkach  i po rôzne Ďlhú Ďobu, 
exogénnych  pohlavných  hormónov  na  úzkoŚtné  Śprávanie  ĎlhoĎobo  hypogonaĎálnych  Śtarnúcich 
Śamcov by bolo potrebné.

Poåpoqçnè äìartoänç êqantmì Lçkáqrkçj éakulty UK ä.UK/21/2015, UK/308/2016 a êqantom APVV 
0539-12.
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Vhe OetherlanĎŚ

Zvoå
Netylglyoxal (NGP, 2]oxopropanal, CH3C(P)CHP) je vyŚoko reaktívny α]oxoalĎehyĎ (1). Nôže vznikať 
rôznymi metabolickými  ceŚtami,  ale  hlavným  zĎrojom  jeho  vzniku  za  fyziologických  poĎmienok  je 
glukóza a Ś ňou Śpojená glykolýza (Pbrázok 1). Keďže iĎe o toxický oxoalĎehyĎ, ìn vìvo Śa Ďetoxifikuje 
glyoxalázovým ŚyŚtémom, kĎe pomocou kľúčového enzýmu glyoxalázy 1 (Glyo1) Śa NGP vylučuje vo 
forme č]laktátu Ďo moča (2). 

Voxicita  NGP  Śpočíva  najmä  v  ŚchopnoŚti  moĎifikovať  bielkoviny.  Je  najpotentnejším  glykačným 
činiĎlom  ìn vìvo na bunkových a extracelulárnych bielkovinách,  lipiĎoch a čOA. Aj  za  fyziologických 
poĎmienok  malé  množŚtvo  NGP    uniká  Ďetoxifikácii  a  môže    moĎifikovať  proteíny,  vďaka  čomu 
vznikajú  koncové  proĎukty  pokročilej  glykácie  (aĎvanceĎ  glycation  enĎ  proĎuctŚ,  AGEŚ).  Z tomto 
prípaĎe vznikajú na bielkoviny viazané AGEŚ. Vieto moĎifikované bielkoviny už nie Śú Śchopné plniť 
fyziologické funkcie. QríklaĎom je glykovaný  inzulín, ktorý  je menej účinný   a čaŚom môže zapríčiniť 
inzulínovú  reziŚtenciu  (3).  Z plazme  Śa  okrem  NGP]moĎifikovaných  bielkovín  nacháĎzajú  voľné 
NGP]moĎifikované  peptiĎy,  ktoré  Śa  nazývajú  aj  ako  voľné  AGEŚ.  Vieto  molekuly  Śú  vylučované 
glomerulárnou  filtráciou  Ďo moča.  Zoľné  AGEŚ  vznikajú  aj  proteolytickým  štiepením  na  bielkoviny 
viazaných  AGEŚ  (4).  NeĎzi  AGEŚ  vznikajúce  Śa  z NGP  patria  hyĎroimiĎazolóny  (NG]HŚ)  a Oε]
carboxyetyllyzín (CEL) (Pbrázok1).

Ďalej NGP okrem moĎifikácie bielkovín a peptiĎov Śa môže naviazať na bunkový receptor pre AGEŚ, 
a tým ŚpuŚtiť rôzne Śignálne Ďráhy a inĎukovať napr. oxiĎačný ŚtreŚ, čo  je genotoxický ŚtimuluŚ pre 
bunku a môže    inĎukovať  apoptózu,  alebo môže aktivovať  zápalovú Śignálnu Ďráhu. čiabetogénny 
a aterogénny účinok NGP   bol popíŚaný  vo viacerých  štúĎiach  (5^8).  I keď NGP  je  ŚúčaŚťou našej 
kažĎoĎennej  Śtravy,  exogénne  zĎroje  nezohrávajú  Ďôležitú  úlohu  vo  zvyšovaní  plazmatickej 
koncentrácie reaktívneho aĎuktu (9).

UtúĎia  Vhornalley]ho  a kol.  popiŚuje  vyššiu  koncentráciu  NGP  a na  bielkoviny  viazaného  CEL 
u obéznych  ĎoŚpelých  v porovnaní  Ś chuĎými,  kým  koncentrácia  na  bielkoviny  viazaných NG]HŚ  je 
rovnaká  (10).  QreĎpoklaĎá  Śa,  že NGP a AGEŚ priŚpievajú k ĎyŚfunkcii  tukového  tkaniva a inĎukujú 
inzulínovú reziŚtenciu (11,12).
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Cieľom  našej  práce  bolo  ziŚtiť,  či  Śú  zmeny  v  koncentráciach  NGP  a  NGP]Ďerivovaných  AGEŚ 
včaŚným znakom obezity, a či  Śú prítomné u centrálne obéznych aĎoleŚcentov, čiže v rannom veku 
ĎoŚpeloŚti.

Sâqázok 1. Zznik  a  Ďetoxifikácia  NGP,  a tvorba  NGP]Ďerivovaných  AGEŚ.  TTAP,  ŚemicarbaziĎe]
ŚenŚitive  amine  oxiĎaŚe;  čHAQ,  ĎihyĎroxyacetone  phoŚphate;  G3Q,  glyceralĎehyĎe  3]phoŚphate; 
ALčH,  alĎehyĎe  ĎehyĎrogenaŚe;  GLP1,  glyoxalaŚe  1;  GTH,  gluthatione;  GLP2,  glyoxalaŚe  2;  AS, 
alĎoŚe reĎuctaŚe; NG]H1, methylglyoxal]ĎeriveĎ hyĎroimiĎazolone 1; NG]H2, methylglyoxal]ĎeriveĎ 
hyĎroimiĎazolone  2;  NGH3,  methylglyoxal]ĎeriveĎ  hyĎroimiĎazolone  3;  AQ,  argpyrimiĎine;  VHQ, 
tetrahyĎropyrimiĎine; CEL, OƐ](1]carboxyethyl)lyŚine; NPLč, methylglyoxal]lyŚine Ďimer; NPčIC, 2]
ammonio]6][(2][(4]ammonio]5]oxiĎo]5]oxopentyl)amino]]4]methyl]4,5]ĎihyĎro]1H]imiĎazol]5]
yliĎene)amino]hexanoate (Pbrázok prerobený poĎľa NaeŚŚen a kol. (13)).

Qatçqìál a mçtoåìka
Z tejto ŚekunĎárnej klinickej štúĎie Śme Śi vybrali 342 aĎoleŚcentov na ďalšie analýzy z nášho veľkého 
projektu Qçspçkt pqç zåqavìç, ktorá prebiehala v školŚkom roku 2011/2012. Hlavným cieľom projektu 
bola  prevencia  karĎio]metabolických  a  iných  chronických  ochorení  v  proŚtreĎí  ŚtreĎných  škôl  v 
BratiŚlave. 

UtúĎiu  Śchválila  Etická  komiŚia  BratiŚlavŚkého  ŚamoŚprávneho  kraja.  KažĎý  štuĎent  poĎpíŚal 
informovaný  ŚúhlaŚ,  v  prípaĎe  neplnoletých  žiakov  muŚel  ŚúhlaŚ  poĎpíŚať  roĎič,  reŚp.  zákonný 
záŚtupca.

Ruâjçkty. Oaša  kohorta  pozoŚtávala  z  342  zĎravých  aĎoleŚcentov  (štíhli  n=191;  centrálne  obézni 
n=151), z čoho 53% preĎŚtavovali Ďievčatá a 47% chlapci vo veku ±17. 
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Mçtóåy. Centrálnu obezitu  Śme Śtanovovali pomerom obvoĎu páŚa a výšky  ([HtS; waiŚt]to]height 
ratio). _a centrálnu obezitu Śme považovali [HtS>0.5.

čáta  antropologických  meraní  (hmotnoŚť,  výška,  obvoĎ  páŚa,  tlak  krvi)  a štanĎarĎných 
biochemických analýz (glykémia, inzulín, triacylglyceroly, LčL] a HčL]choleŚterol, C]reaktívny proteín 
Ś vyŚokou  citlivoŚťou  ^ hŚCSQ)  Śme  použili  z hlavnej  štúĎie  Qçspçkt pqç zåqavìç.  _ber  Ďát  vykonali 
zaškolení  pracovníci  z oblaŚti  meĎicíny,  biochemické  analýzy  vykonali  v centrálnom  laboratóriu 
štanĎarĎnými laboratórnymi metóĎami.

Koncentrácie NGP, voľného a na bielkoviny viazaného CEL a NG]HŚ v plazme a voľného CEL a NG]HŚ 
v moči Śme Śtanovili metóĎou XQLC]NTNT (tanĎem]maŚŚ ultra performance liquiĎ chromatography) 
(14). 

[ýrlçåky
CharakteriŚtika  štíhlych  a obéznych  aĎoleŚcentov  je  popíŚaná  v tabuľke  1.  Centrálne  obézni 
aĎoleŚcenti mali  vyšší  ŚyŚtolický  (p=0.001)  a ĎiaŚtolický  tlak  (p=0.001),  ako  aj  horší  lipiĎový  profil. 
Koncentrácie inzulínu, glykémie a inzulínová ŚenŚitivita Śa meĎzi Śkupinami nelíšili.

Xaâuľka 1. CharakteriŚtika jeĎnotlivých Śkupín.
stíhli centqálne obézni p

hmotnoŚť 67±12 83±18 <0.001
[HtS 0.44±0.03 0.54±0.04 <0.001
ŚyŚtoliký tlak 115±13 119±14 0.001
ĎiaŚtolický tlak 72±8 75±8 0.001
HčL]choleŚterol 1.41±0.31 1.27±0.29 <0.001
LčL]choleŚterol 2.31±0.62 2.51±0.63 0.004
triacylglycerol 1.02±0.51 1.16±0.73 0.035
inzulín 14.66±8.03 16.92±13.40 0.683
glykémia 5.2±1.8 4.9±0.5 0.190
inzulínová 
reziŚtencia(RXICKI)

0.33±0.03 0.33±0.03 0.371

hŚCSQ 1.29±3.09 2.15±3.93 <0.001

Centrálne  obézni  mlaĎiŚtví  mali  významne  vyššie  koncentrácie  NGP  (p=0.006)  a na  bielkoviny 
viazaného  CEL  (p=0.001)  v plazme  (graf  1),  avšak  koncentrácie  na  bielkoviny  viazaných 
hyĎroimiĎazolónov  boli  významne  nižšie  (p<0.001)  v porovnaní  Śo  štíhlymi  aĎoleŚcentmi  (graf  1). 
Koncentrácie voľného CEL a NG]HŚ v plazme a v moči Śa nelíšili meĎzi Śkupinami (graf 2).
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Iqaé 1- Koncentrácia NGP  (**p<0.01 vŚ.  štíhli), na bielkoviny viazaného CEL  (***p<0.001 vŚ.  štíhli) 
a na bielkoviny viazaných NG]HŚ (***p<0.001 vŚ. štíhli) v plazme.

Iqaé 2- Koncentrácie voľného CEL a NG]HŚ v plazme a v moči Śa nelíšili meĎzi Śkupinami.
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Fìrkurìa
Oaša štúĎia je prvá, ktorá poukázala na zmeny v metabolizme NGP u aĎoleŚcentov. Vieto zmeny Śú 
teĎa včaŚným znakom obezity, a Ś veľkou pravĎepoĎobnoŚťou môžu mať patofyziologické náŚleĎky, 
nakoľko  klinické  a experimentálne  štúĎie  ĎoklaĎajú,  že  NGP  a jeho  Ďeriváty  majú  Ďiabetogénny, 
prozápalový a aterogénny účinok (1,13,15,16).

HromaĎenie  plazmatického  NGP  môže  byť  zapríčinené  zníženou  aktivitou  Ďeglykačného  ŚyŚtému 
Ś reĎukovanou  aktivitou  kľúčového  enzýmu  Glo1  (13),  na  čo  poukazujú    aj  Vhornalley  a kol.  (10)
u ĎoŚpelých  obéznych  probanĎov.  PbjaŚniť  túto  otázku  plánujeme  Śtanovením    aktivity  Glo1 
v erytrocytoch alebo renálej exkrécie č]laktátu.

HromaĎenie na bielkoviny viazaných AGEŚ je priamym ĎôŚleĎkom zvýšenej koncentrácie NGP, ktorý 
je hlavným zĎrojom CEL (Pbrázok 1) (17). 

QaraĎoxné zníženie koncentrácií NGP hyĎroimiĎazolónov môže vyplývať zo ŚkutočnoŚti, že exiŚtujú 3 
izoméry  NG]HŚ (Pbrázok 1), z ktorých jeĎen má výraznú antioxiĎačnú kapacitu.  Vento Ng]HŚ izomér 
poĎlieha  Śpontánnej Ďeglykačnej  reakcii  za vzniku pyruvátu  (18). Oa potvrĎenie  tohto preĎpoklaĎu 
buĎe nutné Śtanovenie jeĎnotlivých izomérov NG]HŚ.

Z  ďalších  našich  štúĎiách  Śa  ŚúŚtreĎíme  na  analýzu  mechanizmu  hromaĎenia  NGP  Śtanovením 
aktivity  Glo1  a renálnej  exkrécie  č]laktátu,  a aŚociácii  koncentrácií  NGP  a jeho  AGE]Ďerivátov  
Ś karĎiometabolickými rizikovými faktormi manifeŚtovanými v obezite u aĎoleŚcentov. 

Pqáãa âola poåpoqçná êqantmì VEGA- 0447-12 (KR), APVV- 1/0637/13 (KR) a EARD AQTF- 94766 (MCr)
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41. Gxpqçrìa molçkúl XUGQ-1 v tkanìváãë êlìómov
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1Imunologický úŚtav LFXK, 2YŚtav lekárŚkej fyziky, biofyziky, informatiky a telemeĎicíny LFXK

Zvoå
Tkupina náĎorov mozgu gliómy majú pôvoĎ v malígne tranŚformovaných gliových bunkách. TpomeĎzi 
nich  Śa  najčaŚtejšie  vyŚkytuje  prognoŚticky  najhorší  náĎorový  typ  glioblaŚtoma  multiforme 
(mnohotvarý glioblaŚtóm, GBN), ktorý preĎŚtavuje glióm Ś graĎingom 4.   

_ epiĎemiologického hľaĎiŚka  je významná vyŚoká  inciĎencia gliómov v populácii Ďetí a mlaĎiŚtvých. 
Qretrváva    chýbanie  efektívnej  liečby    náĎorov,  zlá  prognóza  je  hlavne  pri  gliómoch  Ś vyšším 
graĎingom.  TúčaŚný meĎián prežívania pacientov  Ś GBN  je meĎzi  12 a 15 meŚiacmi oĎ  Śtanovenia 
Ďiagnózy  (1).  Oajnovšia [HP  ([orlĎ  Health Prganization)  klaŚifikácia  náĎorov  centrálnej  nervovej 
ŚúŚtavy z roku 2016  (2)  integruje molekulárne parametre Ś klaŚickým hiŚtopatologickým príŚtupom. 
KlaĎie  Ďôraz  na expreŚiu molekúl  v  tkanive.  Vento  príŚtup  je  preĎpoklaĎom pre  lepšiu  ĎiagnoŚtiku 
a náŚleĎne aj liečbu náĎorov. 

Oa proceŚe raŚtu a progreŚii náĎoru Śa významne poĎieľajú aj poĎporné bunky, ktoré Śamotné nie Śú 
malígne  zmenené  na  genetickej  úrovni,  ale  Śpolu  Ś  náĎorovými  bunkami  vytvárajú  náĎorové 
mikroproŚtreĎie.  Z  komplexnom  proceŚe  tumorigenézy  Śa  oĎhalila  úloha  proĎuktov  buniek 
imunitného  ŚyŚtému  ako  raŚtových  faktorov  pre  náĎorové  bunky  a  vytváranie  promalígneho 
náĎorového mikroproŚtreĎia (3,4).  Oie všetky majú prebáĎanú úlohu. OáĎorové mikroproŚtreĎie má 
charakter  chronického  zápalového  proceŚu.  TúčaŚná      literatúra  poŚkytuje  čoraz  viac  informácií 
o význame  zápalového  proceŚu,  imunitných  buniek  a molekúl  v progreŚii  náĎoru.  TleĎovanie 
zápalových  markerov  má  tak  Śľubnú  perŚpektívu  v imunoonkologickom  výŚkume  ako  aj  vo  vývoji 
imunoterapeutickych  poŚtupov.    Aj  v klinickej  neuroonkológii  Śa  popri  klaŚických  liečebných 
moĎalitách, chemoterapii a ráĎioterapii Śtále čaŚtejšie Śpomína imunoterapia Ś veľmi perŚpektívnym 
využitím (5). Vakto Śa náĎorová imunológia ĎoŚtáva Ďo centra veĎeckého záujmu.

Nolekuly  VSEN  (triggering  receptorŚ  expreŚŚeĎ  on  myelocyteŚ)  patria  meĎzi  QSS  (pattern 
recognition receptorŚ). OacháĎzajú Śa na povrchu mikroglie a tkanivových makrofágov v mozgovom 
parenchýme. ExpreŚia VSEN]1 molekuly Śa Ďokázala na povrchu makrofágov aŚociovaých Ś náĎorom 
(VAN] tumor  aŚŚociateĎ  macrophageŚ).  _iŚtilo  Śa,  že  poĎporuje  rozvoj a  progreŚiu  zápalového 
mikroproŚtreĎia  (6). ZýŚkum funkcie molekúl VSEN]1môže byť výchoĎiŚkom pre hlbšie pochopenie 
príčinno ^ náŚleĎných vzťahov malígnych a chronických zápalových proceŚov.

Cieľom  preĎklaĎanej  štúĎie  je  charakterizovanie  prítomnoŚti  expreŚie  VSEN]1  v gliómových 
tkanivách a  vzťah expreŚie tejto molekuly Ś graĎingom gliómov.

Qatçqìál a mçtoåìka
QreĎklaĎaná štúĎia vznikla na záklaĎe Śpolupráce Imunologického úŚtavu LFXK Ś Oeurochirurgickou 
klinikou LF XK a FO v BratiŚlave.    UtúĎia bola  Śchválená etickou komiŚiou a oĎ kažĎého pacienta Śa 
zíŚkal  informovaný  ŚúhlaŚ.  Oa  pracoviŚku  CytopathoŚ,  Ś r.  o.  Śa  najŚkôr  vykonáva  po  štanĎarĎnom 
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fixačnom  Śpracovaní  formalínovo]parafínovou  metóĎou  hiŚtopatologické  vyšetrenie  tkanív 
neurochirurgicky  oĎŚtránených  náĎorov.  _  parafínových  bločkov  Śú  vyhotovené  5µm  hrubé  rezy, 
ktoré  Śú  naneŚené  na  poĎložné  Śklíčka.  Vkanivové  rezy  Ďeparafinujeme,  ĎehyĎratujeme 
a pripravujeme  na  imunohiŚtochemické  farbenie:  ĎemaŚkovaním  antigénu] revitalizáciou 
mikrovlnnou  metóĎou,  blokovanie  enĎogénneho  enzýmu  a nešpecifických  väzieb. 
ImunohiŚtochemicky farbíme tkanivové rezy Ś použitím primárnej polyklonálnej protilátky anti]VSEN]
1  (oĎ  firmy  Tigma  AlĎrich)  a ŚekunĎárnej  enzýmovo  značenej  protilátky.  Qreparáty  Ďofarbujeme 
hematoxilínom. Qo oĎvoĎnení a montovaní preparátov ich náŚleĎne prezeráme mikroŚkopom Oikon 
ECLIQTE  80i  Ś pripojenou  kamerou  značky  Oikon.  OáŚleĎne  vyhotovujeme  farebné  mikrografie. 
Qomocou  počítačového  programu  ImageJ  ŚleĎujeme  a porovnávame  expreŚiu  molekúl  VSEN]1 
v tkanivách gliómov Ś rôznym graĎingom.  

[ýrlçåky
ExpreŚiu  molekuly  VSEN]1  Śme  zaznamenali  v náĎorovom  tkanive  intracelulárne. 
ImunohiŚtochemická  analýza  ukázala granulárnu  expreŚiu  v  cytoplazme  buniek  (Pbr.1).  Qri 
hiŚtopatologickom  prezeraní  preparátov  tkanív  GBN  Śme  pozorovali  expreŚiu  VSEN]1  v 
pŚeuĎopaliŚáĎovito  uŚporiaĎaných  bunkách  ako  aj  v  bunkách  roztrúŚených  v  tkanive  (Pbr.  2). 
ExpreŚia  VSEN]1  bola  konštantne  výrazná  aj  v perivaŚkulárnych  prieŚtoroch  (Pbr.  3)  a v  ložiŚkách 
glomeruloiĎnej mikrovaŚkulárnej proliferácie. Qri prezeraní a hoĎnotení expreŚie VSEN]1 v tkanivách 
Ś použitím  programu  ImageJ  Śme  zaznamenali  výrazný  rozĎiel  meĎzi  jeĎnotlivými  graĎingami 
gliómov, pričom Śme pozorovali aŚociáciu hlaĎiny expreŚie VSEN]1 Ś raŚtúcim graĎingom náĎorov.

Sâq. 1 GlioblaŚtoma multiforme. Bunky Ś cytoplazmatickou granulárnou expreŚiou VSEN]1. Qoužitie 
objektívu Śo zväčšením 40x.
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Sâq. 2 GlioblaŚtoma multiforme. Heterogenita hiŚtologického obrazu v  tkanive, pŚeuĎopaliŚáĎovité 
ložiŚká nekrózy. Qoužitie objektívu Śo zväčšením 4x.

Sâq. 3 GlioblaŚtoma multiforme. HuŚtá mikrovaŚkulatúra v tkanive. Qoužitie objektívu Śo zväčšením 
10x.

Fìrkurìa
QreĎklaĎaná štúĎia Śa zameriava na charakterizovanie expreŚie molekúl VSEN]1 v tkanivách gliómov, 
Ś Ďôrazom na glioblaŚtoma multiforme a vzťah expreŚie VSEN]1 Ś graĎingom gliómov.

ImunohiŚtochémia je v ŚúčaŚnej Ďobe praktickým a ĎoŚtupným náŚtrojom na iĎentifikáciu patologicky 
zmeneného molekulárneho profilu v  tkanive. Kombinácia fentotypovej a genotypovej ĎiagnoŚtiky má 
potenciál  v  prognóze  a  preĎikcii  náĎorovej  choroby.  _áklaĎnými  hiŚtopatologickými  kritériami  pre 
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Ďiagnózu  gliómu  Ś graĎingom  4  ] GBN  je  proliferácia  mikrovaŚkulatúry  (hypertrofia,  hyperplázia 
a glomeruloiĎná  proliferácia  enĎotelu)  a ložiŚká  pŚeuĎopaliŚáĎovej  nekrózy.  Qri  hiŚtopatologickom 
prezeraní  tkaniva  GBN  je  známa  rôznoroĎoŚť  hiŚtologického  obrazu  tkanivových  rezov  a vyŚoká 
lokálna heterogenita (2). Váto hiŚtologická charakteriŚtika výrazne limituje objektívnoŚť štatiŚtických 
analýz  expreŚie  molekúl  ziŚťovaných  imunohiŚtochemickými  metóĎami  na  vzorkách  náĎorových 
tkanív z operačne riešených gliómov.

Nolekula VSEN]1 bola objavená v roku 2000 ako ďalší člen  imunoglobulínovej ŚuperroĎiny molekúl 
(7).  Je  to  pozitívny  regulátor  zápalovej  oĎpoveĎe,  má  úlohu  v Śignálnych  Ďráhach  Śpojených  Śo 
zápalovými reakciami. Jej väzobný partner je Śtále neznámy, ale meĎzi pravĎepoĎobné liganĎy patria 
HNGB1 (high mobility group box protein), HTQ70 (heat Śhock proteíny) a molekuly exprimované na 
krvných  Ďoštičkách.  Z literatúre  Śa  uváĎza  perŚpektívne  potenciálne  využitie molekuly  VSEN]1 ako 
nový cieľ pre náĎorovú imunomoĎuláciu (8).

VSEN]1 exprimujú vybrané myeloiĎné bunky, hlavne monocyty/ makrofágy. ExpreŚia molekúl VSEN]
1  v  náĎoroch  môže  preĎikovať  agreŚivitu  náĎorového  raŚtu  a zlú  prognózu.  Váto  ŚpojitoŚť  Śa 
pozorovala  pri  karcinóme  pečene  a pľúc,  avšak  preŚný  mechanizmuŚ  je  neznámy  (6,  9).  Ny  Śme 
pozorovali, že raŚtúci graĎing je Śpojený Ś úrovňou expreŚie VSEN]1, pričom GBN vykazuje najväčší 
Śtupeň expreŚie VSEN]1.

_ápal  Śa  uváĎza  meĎzi  záklaĎnými  črtami  náĎorového  proceŚu  (10).  _ápalový  proceŚ  poĎporuje 
mnohé zo záklaĎných znakov tumorigenézy: pretrvávajúca proliferačná Śignalizácia,  reziŚtencia voči 
bunkovej Śmrti, inĎukcia angiogenézy (9). ZýŚleĎky štúĎie Ś použitím metóĎy in Śitu hybriĎizácie (11) 
ukázali,  že hypoxia môže  inĎukovať expreŚiu VSEN]1 na VANŚ. Oa  tranŚkripčnej úrovni  je expreŚia 
VSEN]1 makrofágmi regulovaná cez Śignálnu molekulu OFκB (nuclear factor kappa B). Nnoho štúĎií 
ukázalo  aktiváciu  OFκB  hypoxiou  (11).Vumorigenéza  je  komplexný  proceŚ,  v ktorom  je  hypoxia 
funkčne  aj  Śignalizačne  prepojená  Ś angiogenézou.  Vento  vzťah  Śme  ŚleĎovali  aj  v našej  štúĎii 
experimentálnej  tumorigenézy  na  animálnom  moĎeli  (12).  četegovaná  molekula  VSEN]1  môže 
zohrávať  úlohu  v  Śignalizácii  tohto  vzťahu.  GlomeruloiĎná  proliferácia  kapilár  je  bežným 
hiŚtopatologickým nálezom v GBN. T proliferáciou enĎotelu ŚúviŚí aj prítomnoŚť pericytov (13). Vieto 
Śa  v literatúre  v ŚúviŚloŚti  Ś expreŚiou  VSEN]1  molekuly  neŚpomínajú, ale  naše  nálezy  náŚ  veĎú 
k úvahe  o tejto  expreŚii,  avšak  pre  potvrĎenie  tejto  našej  hypotézy  Śú  potrebné  ďalšie  Ďetekčné 
analýzy na prítomnoŚť pericytov v tkanivách GBN. Z prípaĎe pozitivity pericytov na VSEN]1 by Śme 
Ďetekovali  ďalšiu  funkciu  tejto molekuly  a jej  potenciálny  vzťah  Ś  typickým  patologickým  nálezom 
glomeruloiĎnej kapilárnej proliferácie.

čuan a Śpol. (14)  pozorovali, že Śamotné náĎorové bunky hepatocelulárneho karcinómu exprimujú 
VSEN]1. Ny ako prvý poukazujeme na expreŚiu molekuly VSEN]1 Śamotnými náĎorovými bunkami 
v tkanivách  GBN.  Oa  Ďefinitívne  potvrĎenie  tejto  ŚkutočnoŚti  je  však  potrebné  uŚkutočniť  ďalšie 
analýzy náĎorového tkaniva, hlavne imunofloreŚcenčnou metóĎou.

Z závere  Śa  chceme  poďakovať  za  Śpoluprácu  na  vzniku  tejto  veĎeckej  štúĎie  naŚleĎovným 
pracoviŚkám: Oeurochirurgickej klinike LF XK a FO v BratiŚlave, CytopathoŚ, Ś r. o., YŚtavu  lekárŚkej 
fyziky, biofyziky, informatiky a telemeĎicíny LFXK a YŚtavu hiŚtológie a embryológie LFXK.



210 | 

_oznam použìtçj lìtçqatúqy-
1. ChaĎĎaĎ A, čeŚroŚierŚ C, VoewŚ N  a Śpol.: SaĎiomic analyŚiŚ of multi]contraŚt brain NSI for 

the preĎiction of Śurvival in patientŚ with glioblaŚtoma multiforme. Conf Qroc IEEE Eng NeĎ 
Biol Toc. 2016;2016:4035]4038.  

2. LouiŚ čO, Qerry A, Seifenberger G a Śpol.:  Vhe 2016 [orlĎ Health Prganization ClaŚŚification 
of VumorŚ of  the Central OervouŚ TyŚtem: a Śummary. Acta Oeuropathol. 2016;131(6):803]
20.

3. [itz,  I Q:  ]in.]ang  activitieŚ  anĎ  viciouŚ  cyrcleŚ  in  the  tumor  microenvironment.  Cancer 
SeŚearch 2008, 68(1),9]13.

4. Cavallo F, če Giovanni C, Oanni Q, Forni G, Lollini QL: 2011: the immune hallmarkŚ of cancer. 
In Cancer Immunol Immunother. 2011;60(3):319]26.

5. Vivnan A, Heilinger V, Lavelle EC, Qrehn JH: AĎvanceŚ in immunotherapy for the treatment of 
glioblaŚtoma. J Oeurooncol. 2017 Jan;131(1):1]9.  

6. Ho CC, Liao [], [ang C] a Śpol.:  VSEN]1 expreŚŚion in tumor]aŚŚociateĎ macrophageŚ anĎ 
clinical outcome in lung cancer. Am J SeŚpir Crit Care NeĎ. 2008;177(7):763]70.

7. Bouchon A, čietrich J, Colonna N: Cutting eĎge: inflammatory reŚponŚeŚ can be triggereĎ by 
VSEN]1,  anovel  receptor  expreŚŚeĎ  on  neutrophilŚ  anĎ  monocyteŚ.  J  Immunol. 
2000;164(10):4991]5.

8. ]uan  _, Nehta HJ, NohammeĎ K,  OaŚreen O,  Soman  S,  Brantly N,  TaĎikot  SV:  VSEN]1  iŚ 
inĎuceĎ in tumor aŚŚociateĎ macrophageŚ by cyclo]oxygenaŚe pathway in human non]Śmall 
cell lung cancer. QLoT Pne. 2014;9(5):e94241.

9. _hou J, Chai F, Lu G a Śpol.: VSEN]1 inhibition attenuateŚ inflammation anĎ tumor within the 
colon. Int Immunopharmacol. 2013;17(2):155]61.

10. Hanahan č, [einberg SA: HallmarkŚ of Cancer: the next generation. Cell. 2011. 144(5):646]
74.

11. Nurat  A,  Nigliavacca  E,  HuŚŚain  TF  a Śpol.:  NoĎulation  of  angiogenic  anĎ  inflammatory 
reŚponŚe in glioblaŚtoma by hypoxia. QLoT Pne. 2009;4(6):e5947.

12. NaruŚcakova  L,  Qoljak  _,  El]HaŚŚoun P,  Kopani N,  JakubovŚky  J,  Hulin  I:  Vhe  ĎynamicŚ  of 
hypoxia]angiogeneŚiŚ  relation  aŚ  reflection  of  evolution  of  tumor microenvironment.  Zirch 
Arch 2013, 463, 321.

13. čöme  B,  HenĎrix NJ,  Qaku  T,  Vóvári  J,  Vímár  J:  Alternative  vaŚcularization mechaniŚmŚ  in 
cancer: Qathology anĎ therapeutic implicationŚ. Am J Qathol. 2007;170(1):1]15. 

14. čuan  N,  [ang  _C,  [ang  \]:    VSEN]1,  an  inflammatory  moĎulator,  iŚ  expreŚŚeĎ  in 
hepatocellular  carcinoma  cellŚ  anĎ  Śignificantly  promoteŚ  tumor  progreŚŚion.  Ann  Turg 
Pncol. 2015;22(9):3121]9.  



| 211

42. Joånotçnìç qôznyãë typov opçqáãìí qázstçpu rçkunåáqnçëo 
poånçâìa

QYFq. Tavol Qaãëo
(chirurgia)

Tpoluautori: Fekiačova č, FeĎeleš J., jr.,  Hajek J.

Ukoliteľ: čoc. NXčr.  Jozef  FeĎeleš, CTc
Klinika plaŚtickej eŚtetickej a rekonštrukčnej chirurgie,  LekárŚka fakulta XK, XOB  Sužinov, BratiŚlava

Zvoå
Sázštepy  pery a poĎnebia patria k najčaŚtejším  vývinovým ochoreniam  frekvenciou výŚkytu  1:500]
1:2000  v záviŚloŚti  na  preĎkoch,  mieŚte  naroĎenia,  veku  matky,  prenatálnej  expozícii 
a Śocioekonomickom  poŚtavení    (1).    Zäčšia  čaŚť  Śú  tzv.  bezŚynĎrómové,    teĎa  bez    ŚúčaŚnej 
prítomnoŚti  ŚynĎrómov  alebo  iných  väčších  vroĎených  Ďefektov.  Zýznamná  geografická  orientácia 
výŚkytu    rázštepov pery a poĎnebia Śa ukázala aj pri analýze   pacientov ŚleĎovaných v Sáštepovom 
centre   Kliniky plaŚtickej eŚtetickej a rekonštrukčnej chirurgie    LFXK,    v ktorej Śa  ziŚtilo,  že  je vyššia 
prevalencia  výŚkytu  orofaciálnych  rázštepov  v regióne  BratiŚlava  v porovnaní  Ś ďalšími  regiónmi 
zápaĎného  TlovenŚka  (2).    Z Sázštepovom  centre  kliniky  Śú  pacienti  Ś rázštepmi  v ĎlhoĎobej 
ĎiŚpenzárnej  ŚtaroŚtlivoŚti  interĎiŚciplinárneho  rázštepového  týmu.  Pperácia    preĎŚtavuje 
v ŚúčaŚnoŚti  jeĎinú  metóĎu  ,  ktorou  Śa  koriguje  rázštep  a má  veľký  vplyv  aj    na    kvalitu  života 
pacientov  a ich  roĎiny.  Pperačné  riešenie  rázštepu  pery  je    načaŚované  približne  na  tretí  meŚiac 
života  pacienta  .  Pperačné  uzavretie  rázštepu  poĎnebia  je  naplánované  na  šieŚty  meŚiac  života 
Ďieťaťa.  OajčaŚtejšie  používanou metóĎou  na  palatoplaŚtiku    je  poŚtup  poĎľa Zeau][arĎill]Kilnera 
(3),  ďalej  Śa  využíva  poŚtup  poĎľa  Furlowa  (4,5),  _rieĎkavejšie  Śú  volené  príŚtupy  poĎľa    von 
Langenbecka  (  6)  a BarĎacha  (7).  _ameraním našej  práce    je  vyhoĎnotenie  úŚpešnoŚti  jeĎnotlivých 
typov  operácií    v Sázštepovom  centre  kliniky  Śo  zreteľom  na  vznik  komplikácií  a potrebu  ich 
náŚleĎného chirurgického riešenia.

Qatçqìál a mçtoåìka
Z retroŚpektívnej  štúĎii  Śa    z ambulantných  kariet    pacientov  ŚleĎovaných  v Sázštepovom  centre 
kliniky vybrali pacienti Ś rázštepom ŚekunĎárneho poĎnebia operovaní na Klinike plaŚtickej, eŚtetickej 
a rekonštrukčnej  chirurgie  LF XK a XOB Sužinov  v obĎobí oĎ 1.1.2000]31.12.2009  ,  t.j.  za 10  ročné 
obĎobie.   Qacienti  v celkovom počte 147, boli  rozĎelení  jeĎnak poĎľa  typu    rázštepu ako aj    poĎľa 
typu operácií Ďo  jeĎnotlivých Śkupín, a v rámci nich Śa zaznamenávali vznik a výŚkyt   pooperačných 
komplikácií a potreba  ich chirurgického riešenia. OajčaŚtejšie použitým príŚtupom na palatoplaŚtiku 
bol  poŚtup  poĎľa  Zeau][arĎill]Kilnera  (  80,2%,  Z[K)  potom  poĎľa    Furlowa  (8,1%  ,  F[)    a von 
Langenbecka  (7,4%,  vonLAOG)  ,  najmenej poĎľa BarĎacha  (4,5%,BAS  ),  _ komplikácií  to boli  najmä 
výŚkyt  oronazálnych  komunikácií  (POK),  velofaryngeálnych  inŚuficiencií  (ZFI),    ĎehiŚcinencia,  
krvácanie,  uvula  bifiĎa.  Oa  štatiŚtické  vyhoĎnotenie  rozĎielov    meĎzi  Śkupinami  Śa  použil    chi]
kvaĎratový teŚt (8), nakoľko  iĎe o kvalitatívnych ukazovateľov v jeĎnotlivých Śúboroch (8,9). 
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[ýrlçåky
_ celkového počtu 147 pacientov mala   väčšina   102 nekompletný rázštep    (VAB.1)  , u 45 pacientov 
bol  kompletný  rázštep  poĎnebia  (VAB.  2).    Xkázalo  Śa,  že  výŚkyt  najzávažnejších  pooperačných 
komplikácií    (POK,  ZFI)  bol  u Śkupiny  pacientov  Ś kompletným  rázštepom  výrazne  vyšší    (zo  45  až 
u 21, VAB.2 ) ako u nekompletného  rázštepu ( zo 102 iba u 13, VAB.1, p≤0,01).  QoĎľa typu operácií Śa 
ziŚtilo,  že  poĎiel    pooperačných  komplikácií    je  najnižší  u poŚtupu  poĎľa  von  Langenbecka  a Zeau]
[arĎill  ^ Kilnera  ,  kým  percentuálne  najvyšší  poĎiel    pooperačných  komplikácií  Śa  pozoroval  pri 
poŚtupe palatoplaŚtiky poĎľa BarĎacha (VAB.2). 

QoĎobne  aj  zrieĎkavejšie  komplikácie    Śa  vo  vyššom  percente  vyŚkytli  u Śkupiny  Ś kompletným 
rázštepom  v porovnaní  Ś pacientmi  Ś nekompletným  rázštepom.    Zšetky  tieto  komplikácie  boli 
zaznamenané  u pacientov  operovaných  poŚtupom  poĎľa  Zeau][arĎill]Kilnera  a to  u pacientov 
Ś kompletným rázštepom 1 krát hemoragia, 2 krát ĎehiŚcinencia a tri krát uvula bifiĎa.   X pacientov 
Ś nekompletným rázštepom  Śa vyŚkytla 2 krát hemoragia a 2 krat uvula bifiĎa.

Xaâ. 1. ZýŚkyt najzávažnejších komplikácií u pacientov Ś nekompletným rázštepom

V]Q
PQESÁCIE

Qočet POK % ZFI %

Z[K 79 2 2,53 4 5,06
F[ 10 2 20 ] ]
vonLAOG 11 ] ] ] ]
BAS 2 ] ] ] ]

Z[K ^ ZEAX][ASčILL]KILOES
F[ ^ FXSLP[
von LAOG ^ von LAOGEOBECK
BAS ^ BASčACH
POK ^ oronazálna komunikácia
ZFI ^ velofaryngeálna fiŚtula

Xaâ. 2.  ZýŚkyt najzávažnejších pooperačných komplikácií u pacientov Ś kompletným ráztepom.

Z[K ^ ZEAX][ASčILL]KILOES
F[ ^ FXSLP[
BAS ^ BASčACH
POK ^ oronazálna komunikácia
ZFI ^ velofaryngeálna fiŚtula

V]Q
PQESÁCIE

Qočet
POK % ZFI %

Z[K 39 10 25,6 8 20,51
F[ 2 1 50 ] ]
BAS 4 2 50 ] ]
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Fìrkurìa
Analýza  operačných  poŚtupov  úpravy  orofaciálnych  rázštepov    ukázala    vyšší  výŚkyt  pooperačných 
komplikácií u Śkupiny pacientov Ś kompletným rázštepom v porovnaní Ś nekompletným. Avšak  malé 
počty  operovaných  pacientov  v niektorých  typoch  operácií  (poĎľa  Furlowa    alebo  BarĎacha) 
v porovnaní  Ś príŚtupom poĎľa Zeau ^[arĎill] Kilnera    neĎovoľujú urobiť Ďefinitívne  závery o plnej 
úŚpešnoŚti  jeĎnotlivých  typov operácií.   Ziaceré preĎcháĎzajúce  štúĎie  Śa väčšinou zamerali  len na 
porovnávanie    Ďvoch  príŚtupov  (najčaŚtejšie    poĎľa  Furlowa  a Zeau][arĎill]Kilnera)  a pacienti  Śa 
hoĎnotili  po  relatívne  Ďlhom  čaŚe  (  3  a  viac  rokov) po  operácii  (10,  11,12,13). OeziŚtili  Śa  rozĎiely 
meĎzi poŚtupom poĎľa Z[K a F[ v pooperačných   výŚleĎkoch pri hoĎnotení    kvality  reči  ,   vývoja 
funkcie EuŚtachovej trubice (10,11). Qri hoĎnotení vývoja oronaŚálnej fiŚtuly (12,13, 14) Śa ukázalo, že 
riziko vývoja  je menšie po  F[   ako po Z[K). ZýŚleĎky našich ŚleĎovaní naproti tomu ukazujú vyšší 
poĎiel   oronazálych  fiŚtulí   po F[ v porovnaní  Ś Z[K u pacientov  Ś nekompletným aj    kompletným  
rázštepom.    QoĎobne  rozĎielne  výŚleĎky  Śa pozorovali  aj  pri  vzniku  velofaryngeálnej  inŚuficiencie  ( 
14),    nakoľko  Śme  u našich  pacientov  ziŚtili    vyšší  poĎiel  výŚkytu  velofaryngealnej  inŚuficiencie  po 
Z[K v porovnaní Ś F[ . Xkazuje Śa potrebné pokračovať v ŚleĎovaní ďalších pacientov, aby  Śa mohli 
poĎrobnejšie analyzovať príčiny rozĎielov Ś niektorými Ďoteraz publikovanými prácami.
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43. Toqovnanìç pqçrnortì vzoqãov na výpoäçt åìoptqìãkçj rìly 
umçlçj vnútqooänçj sosovky pqçå opçqáãìou kataqakty

QYFq. Kvajlo Topov
(Pftalmológia)

Tpoluautori: Zeronika Labuzová

Ukoliteľ: čoc. NXčr. ZlaĎimír KráŚnik, Qhč.
Klinika oftalmológie LFXK a XOB Sužinov

Zvoå
Pperácia katarakty je ĎneŚ rutinne vykonávanou operáciou. Qrvé pokuŚy o oĎŚtránenie šeĎého zákalu 
Śiahajú až Ďo Śtarovekého Egypta. Ako počiatok moĎernej operácie katarakty možno považovať prvé 
úŚpešné oĎŚtránenie vlaŚtnej zakalenej šošovky a jej náhraĎu umelou vnútroočnou šošovkou (XZPU) 
vyrobenej  z polymetylmetakrylátu  v roku  1949  Tirom  HaroloĎom  SiĎleyom  [1].  ZýŚleĎky  tejto 
operácie  neboli  uŚpokojivé.  T naraŚtajúcim  záujmom  o operáciu  šeĎého  zákalu  Śa  vyvíjali  aj  nové 
metóĎy  operácie.  Nenila  Śa  chirurgická  technika  aj  umieŚtnenie  a ukotvenie  umelej  vnútroočnej 
šošovky  v ľuĎŚkom  oku.  PĎ  pôvoĎného  princípu,  že  pre  kažĎého  pacienta  je  vhoĎná  jeĎna 
štanĎarĎná  šošovka  Śa  upúšťalo  a Ďo  popreĎia  Śa  ĎoŚtával  výber  umelej  vnútroočnej  šošovky  na 
mieru  pacientovi.  Oa  zvolenie  čo  najpreŚnejšej  optickej  mohutnoŚti  XZPU  je  nutné  veĎieť  preŚné 
biometrické rozmery oka v optickej oŚi oka. Ich meranie zabezpečoval Śpočiatku ultrazvuk ĎneŚ Śú to 
už  moĎernejšie  metóĎy  využívajúce  Śvetelnú  interferometriu.  Pkrem  biometrie  oka  Śa  poŚtupne 
vyvíjali vzorce používané na výpočet vhoĎnej optickej mohutnoŚti XZPU, ktorá Śa mala implantovať 
Ďo  pacientovho  oka  ako  náhraĎa  jeho  vlaŚtnej  šošovky.  Tpočiatku  to  boli  jeĎnoĎuché  vzorce 
využívajúce iba Ďva parametre (Ďĺžku oka a keratometriu rohovky), akým je napríklaĎ TSK vzorec. Boli 
založené na GullĎŚtranĎovom moĎeli oka.   OeŚkôr  Śa priĎali  regreŚné  formuly  Ś využitím  regreŚnej 
analýzy pooperačných výŚleĎkov, akým je napríklaĎ TSK]II, ktorý Śa používa v mnohých pracoviŚkách 
až ĎoĎneŚ. QoŚtupne boli pokuŚy o zlepšenie preŚnoŚti preĎpoveĎe výpočtov pooperačnej  refrakcie 
pacienta Śo zahrnutím viacerých premenných Ďo vzorcov na kalkuláciu akými Śú napríklaĎ Hoffer]R, 
HollaĎay]2 a iné [2]. Cieľom našej práce bolo porovnať preŚnoŚť preĎikcie pooperačnej refrakcie oka 
po  implantácii  XZPU  u rôznych  vzorcov,  eventuálne  ziŚtiť  ,  ktorý  vzorec  je  najvhoĎnejší  pre  Ďanú 
kalkuláciu. 

Qatçqìál a mçtoåìka
SetroŚpektívne  Śme  porovnávali  výŚleĎky  preĎikcie  štyroch  vzorcov  používaných  na  našej  klinike 
poĎľa Ďoporučení vycháĎzajúcich z empírie. Qre kažĎý vzorec Śme použili ako vzorku 20 očí (celkovo 
80 očí). Pči boli rozĎelené Ďo Śkupín poĎľa Ďĺžky očného bulbu (axial lenght, AL) poĎľa Ďoporučení. 
Qre  AL<22mm  bol  použitý  vzorec  Hoffer  R,  pre  AL  22]24,5mm  bol  použitý  TSK]II,  pre 
24,5mm<AL<26mm bol použitý HollaĎay 2 a pre AL≥26mm bol použitý vzorec TSK]V. Zšetky očí boli 
merané  preĎ  operáciou  katarakty  biometrom  LenŚtar LT900  vyžívajúci  princíp  PLCS  (Pptical  Low]
Coherence  Seflectometry).  QoĎobný  princíp  bol  v minuloŚti  použitý  u NichelŚonovho  experimentu 
[3].  _iŚťovali  Śme  priemerný  rozĎiel  Śo  štanĎarĎnou  oĎchýlkou  (ŚtanĎarĎ  Ďeviation,  Tč)  meĎzi 
preĎpoklaĎanou  kalkulovanou  pooperačnou  refrakciou  (vyjaĎrenej  v Śférickom  ekvivalente,  TE, 
v Ďioptriách  [č])  a Śkutočnou  pooperačnou  refrakciou  (uĎanou  v TE).  Qooperačná  refrakcia  bola 



216 | 

meraná  najŚkôr  10.  Ďeň  po  operácii  pomocou  automatického  keratorefraktometra.  SozĎiely  Śme 
vyjaĎrili aj v abŚolútnych hoĎnotách rozĎielu. Vakmer v kažĎej Śkupine vzorcov Śa našiel jeĎen prípaĎ, 
kĎe bol hore Śpomínaný rozĎiel  refrakcii nečakane vyŚoký  (  Śtanovili  Śme hranicu viac ako 4č),  tzv. 
outlier. Tpravili Śme zvlášť analýzu po vyraĎení „outliera“ zo Śkupiny. Viež Śme ziŚťovali pre jeĎnotlivé 
oči,  ktorý  vzorec  by  bol  najvhoĎnejší  pri  kalkulácii,  teĎa  by  Ďával  najmenší  rozĎiel  vypočítanej  oĎ 
výŚleĎnej refrakcie. 

[ýrlçåky
SozĎiely oĎhaĎovanej oĎ reálnej pooperačnej refrakcie Śú zobrazené v Vabuľke 1. 

Xaâuľka 1:  SozĎiely  preĎpoklaĎanej  a reálnej  pooperačnej  refrakcie  oka  pre  jeĎnotlivé  vzorce 
vyjaĎrené v Śférickom ekvivalente v Ďioptriách [č] (Tč ^ ŚtanĎarĎ Ďeviation, štanĎarĎná oĎchýlka) 

_ Vabuľky 1 viĎieť, že všetky vzorce poŚkytujú abŚolútnu oĎchýlku Ďo 0,94č. OajpreŚnejšie výŚleĎky 
pre  Ďanú  Ďĺžku  oka  poŚkytuje  vzorec  HollaĎay  a najmenej  preŚné  Hoffer]R.  X všetkých  vzorcov, 
okrem TSK]II, je priemerná cieľová refrakcia poŚunutá Śmerom Ďo záporných hoĎnôt.

OajvhoĎnejší vzorec pre jeĎnotlivé oči v Ďanej Śkupine je zobrazený v Vabuľke 2.

Xaâuľka 2- Qočty očí, u ktorých Ďaný vzorce poŚkytoval najlepšie výŚleĎky v jeĎnotlivých Śkupinách

Z Śkupine  Hoffer]R  bol  vzorec  Hoffer]R  najpreŚnejší  v 7  prípaĎoch.  TSV]V  by  bol  najpreŚnejší  v 9 
prípaĎoch.  Z Śkupine  TSK]II  bol  TSK]II  najpreŚnejší  v 8  prípaĎoch  a Hoffer  R  bol  v 9  prípaĎoch. 
Z Śkupine HollaĎay bol vzorec HollaĎay najlepší v 6 prípaĎoch a TSK]II v 8 prípaĎoch. Z Śkupine TSK]V 
bol vzorec TSK]V najpreŚnejší v 6 prípaĎoch a TSK]II v 7 prípaĎoch.

Fìrkurìa
OeexiŚtujú záväzné praviĎlá, ktoré by určovali voľbu vzorca za Ďanej Śituácie, ale  je považované, že 
vzorec Hoffer]R má najlepšie výŚleĎky pri očiach Ś AL menšou 24,5mm, HollaĎay pri AL oĎ 24,5 Ďo 
26mm a TSK]V pri AL viac ako 26mm [4]. Voto tvrĎenie je poĎložené aj väčšou štúĎiou realizovanou 
na 8108 kataraktách  [5], avšak použitie určitého vzorca na preĎikciu Śprávnej Ďioptrickej Śily XZPU 
záviŚí oĎ operatéra a ŚkúŚenoŚtí na Ďanom pracoviŚku. 

Z našom pozorovaní Śme ziŚtili, že nami zvolené vzorce pri Ďanej AL Ďávali veľmi Ďobrú preĎiktívnu 
hoĎnotu  pooperačnej  refrakcie.  OajŚlabšie  výŚleĎky  celkovo  poŚkytoval  vzorec  Hoffer]R  (avšak 
v Śvojej  Śkupine  bol  Ďruhý  najlepší),  ktorý  Śme  používali  očiach Ś AL  Ďo  22mm.  Qre  Ďanú  AL  bol 
mierne  lepší TSK]V, ktorý  je oĎporúčaný pri Ďlhších očiach. Voto pozorovanie mohlo byť ŚpôŚobené 

Qriemerný rozĎiel refrakcií Hoffer]R Hoffer]R Tč TSK]II TSK]II Tč HollaĎay HollaĎay Tč TSK]V TSK]V Tč
T oulierom ]0,36 1,76 0,13 1,95 ]0,64 1,75 ]0,05 1,57
Bez ouliera ]0,63 1,21 0,41 1,46 ]0,28 0,65 0,24 0,84
AbŚolútny Ś oulierom 1,15 1,36 1,03 1,65 0,54 1,63 0,93 1,24
AbŚolútny bez ouliera 0,94 0,98 0,81 1,29 0,54 0,44 0,68 0,52

Tkupina Hoffer]R TSK]II HollaĎay TSK]V
TSK II 5 7 8 7
TSK/V  9 4 3 6
HPFFES R 7 9 4 5
HPLLAčA] 1 3 6 3
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náhoĎou. QrihliaĎnuc na fakt, že priemerná AL v populácii je okolo 23,50mm, patria oči poĎ 22mm ku 
koncovým  hoĎnotám  na  gauŚŚovej  krivke  rozloženia  AL  v populácii,  čo  môže  ŚpôŚobovať  určité 
nepreĎvíĎateľné anatomické  zmeny,  ktoré by mohli  hrať  rolu  v nepreŚnoŚti  výpočtov, nezáviŚle oĎ 
výberu vzorca.

Hoffer]R bol najlepší  v  Śkupine vzorca TSK]II  (použitý pre AL oĎ 22 Ďo 24,5mm). Qri Ďlhších očiach 
(naĎ  24,5mm)  bol  v oboch  Śkupinách  najlepší  vzorec  TSK]II.  Z Tpojených  štátoch  amerických  je 
oĎporúčané  upúšťať  oĎ  používania  vzorca  TSK]II,  keďže  patrí  k Śtarším  a jeĎnoĎuchým  vzorcom, 
napriek tomu je v Európe Śtále veľmi populárny. Oáš Śúbor ako aj iné štúĎie potvrĎzujú [6], že TSK]II 
nie  je  vhoĎné  úplne  ignorovať.  Pzcura  pozoroval  najväčší  hyperopický  Śhift  u vzorca  TSK]II,  čo  je 
v ŚúlaĎe Ś naším ziŚtením, avšak v ich štúĎií TSK]II Ďával najlepšie výŚleĎky u krátkych a ŚtreĎných očí, 
pričom u náŚ boli najlepšie výŚleĎky ĎoŚahované u Ďlhších oči.

OepreŚnoŚti  našej  práce  mohli  byť  ŚpôŚobené  pomerne  malým  počtom  pacientov  pre  jeĎnotlivé 
poĎŚkupiny.  črobné  zmeny  refrakcie  mohli  naŚtať  Ś poŚtupom  čaŚu  pri  hojení  pooperačných  rán 
v oku,  čo  tiež  mohlo  vieŚť  k určitým  nepreŚnoŚtiam.  Oapriek  tomu  naša  práca  poŚkytuje  Śpätnú 
kontrolu našich pooperačných výŚleĎkov a určitý návoĎ, ktorý vzorec použiť pri Ďanej AL pri výpočte 
optickej mohutnoŚti XZPU. _ výŚleĎkov vyplýva, že najvhoĎnejší vzorec pre oči kratšie ako 24,5mm je 
Hoffer]R a pre oči Ďlhšie ako 24,5mm je TSK]II.
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44. Toqusçná plaãçntáãìa vo vzťaëu k opçqaäným výkonom na 
matçqnìãì

QYFq. Gva Noqňanová1

(gynekológia a pôroĎníctvo)
Tpoluautor: NXčr. Jakub čaniš1

Ukolitelia: NXčr. AnĎrea Naľová, Qhč.1, prof. NXčr. NiroŚlav BorovŚký, CTc.1

I. gynekologicko]pôroĎnícka klinika LFXK a XOB

Zvoå 
Oa  TlovenŚku,  ale  aj  v zahraničí,  Śa  neuŚtále  zvyšuje  počet  pacientok  Ś  jazvou na maternici. NeĎzi 
najčaŚtejšie  operácie  na  maternici  patrí  ciŚárŚky  rez.  Kým  v  oŚemĎeŚiatych  rokoch  tvoril  poĎiel 
ciŚárŚkych rezov na celkovom počte pôroĎov u náŚ okolo 4,3 %, v ĎeväťĎeŚiatych rokoch už 10 % (1). 
Z ŚúčaŚnoŚti ĎoŚahuje frekvencia ciŚárŚkych rezov v TlovenŚkej republike približne 30 % zo všetkých 
pôroĎov (2). Qrimárne ciŚárŚke rezy veĎú k opakovaným ciŚárŚkym rezom v ďalšom tehotenŚtve. Vo 
ŚpôŚobuje zvýšenie rizika porušenej placentácie a tým aj zvýšenie rizika materŚkej mortality (3).

Qorušená  placentácia,  v literatúre  uváĎzaná  ako  abnormálne  invazívna  placenta  (AIQ),  preĎŚtavuje 
abnormálnu inváziu trofoblaŚtu. InciĎencia AIQ je na TlovenŚku 0,37 ochorení na 1000 pôroĎov (4). _a 
normálnych  okolnoŚtí  preniká  trofoblaŚt  iba  po  úroveň  ĎeciĎui  a  nepreniká  cez  parŚ  baŚaliŚ 
enĎometria. QoĎľa hĺbky  invázie Ďelíme AIQ na tri poĎtypy: placenta accreta  (75%),  increta  (17%) a 
percreta  (5]7%).  Qri  placenta  accreta  preniká  trofoblaŚt  cez  parŚ  baŚaliŚ  enĎometria,  pri  placente 
increta  invaĎuje  Ďo myometria.  Qri  placente  percreta  preniká  trofoblaŚt  cez  Śerózu,  pričom môžu 
choriové klky ĎoŚahovať aj na okolité orgány ako črevo či močový mechúr  (5). Abnormálna  invázia 
vzniká v ĎôŚleĎku abnormálnej ĎeciĎualizácie, pri anatomických zmenách (Ďolný Śegment maternice 
^ pri  placenta  praevia,  jazva  po  operácii  na  maternici)  či  zmenách  v regulačných  mechanizmoch 
(zvýšené  počty  V  regulačných  lymfocytov)  (6).  _ rizikových  faktorov  Śú  Ďôležité  najmä  Śpomínané 
operačné výkony na maternici (ciŚárŚky rez, myomektómia, inštrumentálna revízia Ďutiny) a placenta 
praevia. Z literatúre je však popiŚovaná aj multiparita, vyšší vek roĎičky, fajčenie, graviĎita po in vitro 
fertilizácii a iné (7).

Qo  klinickej  Śtránke  prebieha  graviĎita  Ś AIQ  väčšinou  aŚymptomaticky.  QoĎozrenie  na  AIQ  možno 
vyjaĎriť ak tehotnú Ś prítomnými rizikovými faktormi vyšetríme ultraŚonograficky. Qoväčšine je však 
AIQ  ĎiagnoŚtikovaná  až  pri  pôroĎe  pri  pokuŚoch  o  manuálne  vybavenie  placenty,  či  pri  život 
ohrozujúcom krvácaní. Z týchto prípaĎoch po vyčerpaní konzervatívnych alternatív býva Ďefinitívnym 
riešením  hyŚterektómia  (5).  Xltrazvuková  ĎiagnoŚtika  (XTG)    preĎŚtavuje  v ŚúčaŚtnoŚti 
najŚpoľahlivejšiu ĎoŚtupnú ĎiagnoŚtickú metóĎu AIQ. SozŚiahla metaanalýza 23 štúĎií na vzorke 3707 
graviĎít Ś rizikom AIQ preukázala Śenzitivitu XTG vyšetrenia 91 % pri 97% špecificite (8). Nagnetická 
rezonancia  (NS)    je  iĎeálnym ĎiagnoŚtickým riešením na Ďoplnenie ultraŚonografie. Z metaanalýze 
18  štúĎií  na  vzorke  1010 graviĎít  Ś  rizikom AIQ  ĎoŚiahla magnetická  rezonancia  Śenzitivitu  94% pri 
84% špecificite. Nagnetická rezonancia je výhoĎná pre Śvoju vyŚokú preŚnoŚť preĎikcie v hoĎnotení 
hĺbky  a  topografie  placentárnej  invázie,  najmä  ak  je  placenta  lokalizovaná  na  zaĎnej  Śtene  a 
v prípaĎe,  ak ultraŚonografia nie  je  konkluzívna. Oie  je  Śignifikantný  rozĎiel  v  Śenzitivite  (p=0,24)  a 
špecificite (p=0,91) XTG a NS v ĎiagnoŚtike AIQ (9).
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Cieľom  práce  tejto  práce  je  vyhoĎnotiť  rizikovoŚť  operačných  výkonov  vo  vzťahu  k  porušenej 
placentácii a poukázať na možnoŚti včaŚtnej ĎiagnoŚtiky abnormálne invazívnej placenty.

Qatçqìál a mçtoåìka
čáta Śme zíŚkali  štanĎarĎizovanými Ďotazníkmi, ktoré Śú ŚúčaŚťou projektu Tlovak PbŚtetric Turvey 
TyŚtem  (TPTT).  Išlo  o  retroŚpektívnu  analýzu  celoštátnych  Ďát  z rokov  2012]2014.  čotazníky  boli 
aĎreŚované  všetkým  55  pôroĎniciam  na  TlovenŚku  v roku  2012  a  2013  a  všetkým  54  pôroĎniciam 
v roku  2014.  Tpätne  oĎoŚlalo  Ďotaznik  49  ŚlovenŚkých  pôroĎníc  v roku  2012,  53  v roku  2013  a  45 
v roku 2014. Celkovo reŚponĎovalo priemerne 89,63% pôroĎníc.

_a vyhoĎnotené obĎobie z rokov 2012]2014 bolo Ďo Śúboru zaraĎených 91,22% ŚlovenŚkých pôroĎov 
(n=149 526).  X  pacientok  zo  ziŚtenou  Ďiagnózou  AIQ  (n=58)  boli  ŚleĎované  naŚleĎovné  úĎaje:  vek 
pacientky, počet  tehotnoŚtí,  veĎenie pôroĎu,  čaŚ Ďiagnózy, hĺbka  invázie a prítomnoŚť  jeĎnotlivých 
rizikových  faktorov.  čáta boli  Śpracované  Ďo  tabuliek  a  grafov  pomocou  počítačového  programu 
NicroŚoft Excel 2016. _o štatiŚtických metóĎ bol použitý chí]kvaĎrátový teŚt.

[ýrlçåky
čiagnóza abnormálne invazívnej placenty Śa vyŚkytla Śpolu u 0,04% pôroĎov (n=58), z toho u 0,04% 
prípaĎov v roku 2012 (na = 22), u 0,04% prípaĎov v roku 2013 (nb = 22) a u 0,03 prípaĎov v roku 2014 
(nc = 14). 

NeĎián  veku  pacientky  v čaŚe  Ďiagnózy  AIQ  bol  30  rokov,  moĎuŚ  33  rokov.  Celkovo  bolo  15,52% 
pacientok  (n=9)  prvoroĎičiek  a  84,48%  pacientok  (n=49)  viacroĎičiek.  NeĎián  aj  moĎuŚ  počtu 
tehotnoŚtí  bol  2.  QôroĎy  boli  veĎené  v 67,24  %  prípaĎoch  (n=39)  ciŚárŚkym  rezom,  v 29,31% 
prípaĎoch (n=17) vaginálne a v 3,45% prípaĎoch (n=2) ŚpôŚob veĎenia nebol uveĎený.

Qrenatálne  bolo  ziŚtených  29,3%  (n=17)  prípaĎov  AIQ,  z toho  22,41%  (n=13)  ultraŚonograficky  a 
6,89% (n=4) pomocou magnetickej rezonancie. QočaŚ pôroĎu bolo ĎiagnoŚtikovaných 62,06% (n=36) 
prípaĎov AIQ. X 6,89% (n=4) pacientok bol čaŚ ĎiagnoŚtiky neuveĎený (tabuľka 1).

QoĎľa miery invázie (tabuľka 2) bolo v Śúbore zachytených 65,52% placenta accreta (n=38). Z 22,41% 
prípaĎoch (n=13) Śa jeĎnalo o placentu incretu a v 12,07% prípaĎoch (n=7) o placentu percretu.

Xaâuľka 1- _áchyt  abnormálne  invazívnej  placenty  na  TlovenŚku  v rokoch  2012]2014  poĎľa  čaŚu
ĎiagnoŚtiky (XTG ^ ultraŚonografia, NS ^ magnetická rezonancia)
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Xaâuľka 2- ZýŚkyt  abnormálne  invazívnej  placenty  na  TlovenŚku  v rokoch  2012]2014  poĎľa  miery 
invazivity

_ jeĎnotlivých  rizikových  faktorov  (tabuľka  3)  Śa  u  63,79%  (n=39)  pacientok  vyŚkytol  ciŚárŚky  rez 
v anamnéze, pričom u 48,72% ŚamoŚtatne  (n=28) a u 15,52%  (n=9) v kombinácii  Ś inštrumentálnou 
revíziou Ďutiny maternice. X 28,86% pacientok (n=15) Śa vyŚkytla v anamnéze inštrumentálna revízia 
maternice.  Pperačné  výkony  Śa  celkovo  vyŚkytli  u  89,65%  prípaĎov  (n=52).  Qlacenta  praevia  bola 
zároveň  ĎiagnoŚtikovaná  u  32,76%  (n=19)  pacientok.  Pperačný  výkon  na  maternici  aj  placenta 
praevia Śú Śignifikantným rizikovým faktorom pre AIQ (p<0,00001) teŚtované na hlaĎine významnoŚti 
α=0,05. `iaĎen rizikový faktor bol uveĎený u 6,89% pacientok (n=4).

Xaâuľka 3- ZýŚkyt  jeĎnotlivých  rizikových  faktorov  abnormálne  invazívnej  placenty  na  TlovenŚku 
v rokoch 2012]2014. (TC ^ Tectio CaeŚarea,  ISX ^ inštrumentálna revízia Ďutiny uteru, SF ^ rizikový 
faktor)
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Fìrkurìa
ZýŚkyt  abnormálne  invazívnej  placenty  na  TlovenŚku  aj  vo  Śvete  naraŚtá.  Zďaka  Tlovak  PbŚtetric 
Turvey TyŚtem Śme boli Śchopní Śpracovať takmer všetky prípaĎy abnormálne invazívnej placenty na 
TlovenŚku za obĎobie 2012]2014. ZýŚleĎky z rokov 2015 a 2016 Śú v štáĎiu Śpracovávania. 

ZýŚleĎky  nášho  Śúboru  Śú  v porovnaní  Ś literatúrou  približne  rovnaké,  avšak  nájĎeme  aj  Ďrobné 
rozĎiely.  Abnormálne  invazívna  placenta  poŚtihuje  aj  v našom  Śúbore  aj  vo  Śvete  celkovo  0,04% 
tehotenŚtiev.  _ toho  Śa  vyŚkytuje  najčaŚtejšie  u  Ďruho] a  viacroĎičiek  po  30  roku  života.  Zäčšina 
týchto  tehotenŚtiev  je  ukončená  ciŚárŚkym  rezom.  QoĎľa  hĺbky  invázie  Śa  však  v porovnaní 
Ś literatúrou  menej  čaŚto  vyŚkytla  placenta  accreta  (65%  oproti  popiŚovaným  75%)  a  čaŚtejšie 
placenta  increta  (22% v našom Śúbore a 17% v  literatúre)  a percreta  (12% v našom Śúbore a 5]7% 
v literatúre).

Z literatúre popiŚované rizikové faktory Śa vo vyŚokej miere vyŚkytli aj u pacientok v našom Śúbore. 
Pperačný  výkon  na  maternici  Śignifikantne  priŚpieva  k porušenej  placentácii.  Siziko  Śa  zvyšuje  pri 
ŚúčaŚtnom  výŚkyte  viacerých  rizikových  faktorov.  Oašim  cieľom  by  malo  byť  uvážené  inĎikovanie 
operačných výkonov na maternici. Oiektoré rizikové faktory uváĎzané v literatúre (napr. graviĎita po 
in  vitro  fertilizácii,  fajčenie)  neboli  Ďotazníkom  hoĎnotené,  preto  Śa  k tejto  korelácii  nemožno 
vyjaĎriť.  Ptáznych  je  aj  6,89%  pacientok  (n=4)  Śo  žiaĎnym  rizikovým  faktorom.  Oevieme,  či  išlo  o 
aĎminiŚtratívnu chybu (nezaškrtnutie Ďetailných otázok) alebo tieto pacientky naozaj nemali žiaĎen 
rizikový faktor pre AIQ.

Pproti zahraničiu zaoŚtávame vo včaŚnej (prenatálnej) ĎiagnoŚtike AIQ. Oapriek vyŚokej Śenzitivite a 
špecificite XTG a NS  je v našich poĎmienkach nízka záchytnoŚť AIQ prenatálne. Zäčšina prípaĎov AIQ 
je  ĎiagnoŚtikovaná  peripartálne.  Qrenatálna  ĎiagnoŚtika  zachytila  len  29%  pacientok  Ś abnormálne 
invazívnou placentou. OeŚkorá ĎiagnoŚtika  veĎie  k zvýšenému  riziku  krvácavých  komplikácii.  Keďže 
Ďefinitívnu  Ďiagnózu  určí  len  hiŚtologické  vyšetrenie,  prenatálna  ĎiagnoŚtika  má  poŚtavenie 
vyŚlovenia  ŚuŚpície  na  AIQ.  Z tom  nám môže  byť  nápomocná  hoĎnotiaca  tabuľka  rizika  AIQ,  ktorú 
vypracovala Tvetová ŚpoločnoŚť pre ultrazvuk v gynekológii a pôroĎníctve (ITXPG) (10). Oašim cieľom 
by  malo  byť  reĎukovanie  komplikácii  ŚpôŚobených  peripartálnou  ĎiagnoŚtikou.  Tkorá  ĎiagnoŚtika 
nám  umožňuje  naplánovať  včaŚtné  ukončenie  tehotenŚtva  Ś multiĎiŚciplinárnym  príŚtupom 
(gynekológ,  onkogynekológ,  aneŚteziológ,  intervenčný  raĎiológ,  chirurg,  urológ,  neonatológ). 
Vehotné  Ś Ďiagnózou  či  vyŚokým  rizikom AIQ  by mali  byť  ŚleĎované pracoviŚkom,  ktoré  je  Śchopné 
zabezpečiť aĎekvátnu a komplexnú ŚtaroŚtlivoŚť. 

_oznam použìtçj lìtçqatúqy-
1. http://www.hpi.Śk/2013/04/frekvencia]ciŚarŚkych]rezov]na]ŚlovenŚku/
2. Korbeľ N, Oémethová B, BorovŚký N, et al: InciĎencia ciŚárŚkeho rezu v TlovenŚkej republike 

v rokoch 2007]2015. Gynekol prax 2016; 14(2): 84]90.
3. Tolheim KO et al: Vhe effect of caeŚarean Ďelivery rateŚ on the future inciĎence of placenta 

praevia,  placenta accreta  anĎ maternal mortality.  J. Natern  Fetal Oeonatal NeĎ 2011;  24: 
1341]1346.

4. KriŚtufkova A, Korbeľ N, BorovŚký N, et al: Tevere maternal morbiĎity in the Tlovak republic 
in  the  year  2012.  čata  from  the  Tlovak  PbŚtetricŚ  Turvey  TyŚtem.  European  Journal  of 
PbŚtetricŚ & Gynecology & SeproĎuctive Biology 2016; 206: 65.

5. Koucký  N,  Zráblíková  H,  Černý  A,  CalĎa  Q.  ToučaŚný  management  abnormálně  invazivní 
placenty ^ placenta accreta/increta/percreta. Actual Gyn 2016; 8: 42]47

http://www.hpi.sk/2013/04/frekvencia-cisarskych-rezov-na-slovensku/


222 | 

6. TchweĎe T, Alfer J, von Sango X. čifferenceŚ in regulatory V]cell anĎ ĎenĎritic cell pattern in 
ĎeciĎual tiŚŚue of placenta accreta/increta caŚeŚ. Qlacenta 2014; 35(6): 378]85.

7. BelforĎ NA: Qlacenta Accreta. Am Journ NeĎ 2010; 203: 430^439.
8. Antonio,  Fč  et  al.:  Qrenatal  iĎentification  of  invaŚive  placentation  uŚing  ultraŚounĎ: 

ŚyŚtematic review anĎ meta]analyŚiŚ. XltraŚounĎ PbŚtet Gynecol 2013; 42: 509^517
9. Antonio, Fč et al.: Qrenatal iĎentification of invaŚive placentation uŚing magnetic reŚonance 

imaging: ŚyŚtematic review anĎ meta]analyŚiŚ. XltraŚounĎ PbŚtet Gynecol 2014; 44: 8^16
10. Alfirevic,  _.  et  al.:  Qro  forma  for  XltraŚounĎ  reporting  in  ŚuŚpecteĎ  abnormally  invaŚive 

placenta (AIQ): an international conŚenŚuŚ. XltraŚounĎ PbŚtet Gynecol 2016; 47: 276^278.



| 223

45. Uozåìçl v çxpqçrìì ãytokínov v zapálçnçj a nçzapálçnçj 
rlìznìãì u paãìçntov r nçspçãìéìãkýmì zápalovýmì oãëoqçnìamì 

äqçva
QYFq. _uzana Oçsková

(Znútorné lekárŚtvo, gaŚtroenterológia)
Tpoluautori: Anna Krajčovičová, Igor UturĎík, Vomáš Koller, Nartin Huorka

Ukoliteľ: Ďoc. NXčr. Vibor Hlavatý Qhč.
Z.Interná klinika LFXK a XOB

Zvoå 
Etiopatogenéza   Crohnovej  choroby  (Cč)  a ulceróznej  kolitíĎy    (XC) napriek  intenzívnemu výŚkumu 
nie je ĎopoŚiaľ známa. OeĎávne štúĎie poukazujú na rozĎielny cytokínový profil Cč a XC rovnako aj 
rôzne zaŚtúpenie imunitných buniek. 
Cieľom  našej  štúĎie  bolo  analyzovať  expreŚiu  mSOA  zápalových,  regulačných  a protizápalových 
cytokínov rovnako aj chemokínov a ich receptorov. 

Qatçqìál a mçtoåìka
Sealizovali  Śme  prierezovú  štúĎiu.  Túbor  pacientov  tvorilo  87  konzekutívnych  pacientov  (47  Cč  a 
40XC)  Ś nešpecifickými  zápalovými  ochoreniami  čreva,  ŚleĎovaných  v IBč  centre  Z.  Internej  kliniky 
LFXK a XOB. X kažĎého pacienta Śme realizovali kolonoŚkopické vyšetrenie, oĎobrali  Śme bioptické 
vzorky  zo  zápalenej  a nezapálenej  Śliznice  čaŚti  čreva]Śigma,  u pacientov  Ś  Cč  aj  z oblaŚti 
terminalného  ilea.  _ biotpických  vzoriek  bola  SOA  izolovaná  pomocou  S]Oázy  Nini  KiV(RIAGEO). 
Severzná  tranŚkripcia bola  realizovaná metoĎóu SV]QCS Kvantita  Śtanovenej mSOA bola vyjaĎrená 
rozĎielom QCS cyklov v porovnaní  Ś „ houŚe]keepingovým génom“ GAčQH. Qorovnali  Śme expreŚiu 
mSOA cytokínov v zapálenej a nezapálenej Śliznici IBč pacienrov. 

[ýrlçåky
X pacientov  Ś Crohnovou  chorobou  Śme  zaznamenali  zvýšenú  expreŚiu  chemokínov  CCS1(p=0,005)
a IL]8  (p0,001)  v zapálenej  Śliznici  terminálneho  ilea  a zníženú  expreŚiu  liganĎu  CCL5.  Viež 
u pacientov Ś Crohnovou chorobou Śme nezaznamenali rozĎiel v expreŚii cytokínov meĎzi zapálenou 
a nezapálenou Śliznicou Śigmy.   Zyššiu expreŚiu  IL]8(p=0,04),  IL]23  (p= 0,019) VLS2  (p=0,002), CCS1 
(p=0,007), CCS2 (0,037)  , CCS5 (p 0,001), Cč206 (p=0,011) VOF (p=0,002) a IL]6    (p=0,006) Śme 
zaznamenali  v zapálenej  Śliznici  Śigmy  u pacientov  Ś Xlceróznou  kolitíĎou  v porovaní  Ś expreŚiou 
v nezapálenej Śigme. 
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ZýŚleĎky  expreŚie  cytokínov  zapálenej  a  nezapálenej  Śliznice  u pacientov  Ś Crohnovou  chorobou 
Śigma, terminálne ileum

Xaâuľka ä 1- SozĎiel expreŚie cytokínov u pacientov Ś Cč (Śigma) 
rozĎiel UtanĎarĎná 

oĎchýlka
p

rozĎiel UtanĎarĎná 
oĎchýlka

p
(_]O_) (_]O_)

IL8 1,049 2,363 0,152 CCS1 0,679 2,546 0,375
IL12 ]0,1053 1,417 0,802 CCS2 0,476 2,521 0,527
IL23 0,359 1,962 0,539 CCS5 0,221 1,596 0,64
VLS2 1,039 2,405 0,162 CCS9 ]0,1395 1,701 0,782
VLS4 ]0,138 1,453 0,747 IL17 ]0,476 1,352 0,248
VLS5 0,018 1,227 0,96 IL10 0,072 2,078 0,906
Cč207 ]0,623 1,477 0,172 Cč2 0,005 1,269 0,99
Foxp3 0,3 1,837 0,583 VOF 0,341 1,71 0,504
CCL5 ]0,104 1,011 0,727 IL6 0,335 2,723 0,678

rozĎiel  :  výŚleĎna  hoĎnota  rozĎielu  v meĎzi  expreŚiou mSOA  cytokínov  v  zapálenej  a nezapálenej  
črevnej Śliznici IBč pacientov 

Xaâuľka 2- SozĎiel expreŚie cytokínov u pacientov Ś Cč (terminálne ileum)

rozĎiel
UtanĎarĎná 
oĎchýlka

Q rozĎiel
UtanĎarĎná 
oĎchýlka

Q

IL8 3,207 2,515 <0.001 CCS1 1,478 1,862 0,005
IL12 ]1,046 3,208 0,198 CCS2 0,32 2,59 0,617
IL23A 0,796 2,937 0,28 CCS5 ]0,021 1,691 0,96
VLS2 0,636 2,047 0,218 CCS9 0,064 2,674 0,922
VLS4 ]0,435 2,373 0,461 IL17A ]0,803 3,658 0,379
VLS5 ]0,481 2,089 0,356 IL10 0,688 2,421 0,259
Cč207 ]1,068 2,236 0,066 Cč206 0,303 1,649 0,459
Foxp3 0,692 1,817 0,136 VOF 0,0428 2,258 0,445
CCL5 ]1,32 2,095 0,02 IL6 1,427 4,052 0,166

rozĎiel  :  výŚleĎna  hoĎnota  rozĎielu  v meĎzi  expreŚiou mSOA  cytokínov  v  zapálenej  a nezapálenej  
črevnej Śliznici IBč pacientov 
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ZýŚleĎky  expreŚie  cytokínov  u pacientov  Ś ulceróznou  kolitíĎou  v zapálenej  a nezapálenej  Śliznici 
(Śigma)

Xaâuľka 3- SozĎiel v exreŚii cytokínov u pacientov Ś XC (Śigma)

qozåìçl
Stanåaqåná

P qozåìçl
Stanåaqåná

P
oåãëýlka oåãëýlka

IL8 4,611 4,471 0,004 CCS1 2,124 2,198 0,007
IL12 0,305 1,464 0,486 CCS2 1,299 1,9 0,037
IL23A 2,124 2,668 0,019 CCS5 1,579 1,006 0,001
VLS2 2,687 2,38 0,002 CCS9 ]0,51 1,204 0,17
VLS4 ]0,286 1,644 0,558 IL17A 0,31 1,831 0,569
VLS5 0,23 0,691 0,273 IL10 1,864 2,017 0,008
Cč207 ]0,511 1,589 0,289 Cč206 0,833 0,95 0,011
Foxp3 2,373 1,708 0,001 VOFa 1,843 1,529 0,002
CCL5 ]0,221 0,862 0,393 IL6 2,688 2,748 0,006

rozĎiel  :  výŚleĎna  hoĎnota  rozĎielu  v meĎzi  expreŚiou mSOA  cytokínov  v  zapálenej  a nezapálenej  
črevnej Śliznici IBč pacientov 

Fìrkurìa
IL]8,  chemoatraktant  pre  neutrofily,  je  Ďôležitý  cytokín  v iniciácií  zápalu  a  tvorbe  ulcerácií.  Jeho 
zvýšená  expreŚia bola  zaznamenaná    v zapálenej  Śliznici  IBč  pacietov,  preĎovšetkým  v bioptických 
vzorkách ulceróznej Śliznice (1, 2, 3).

ExpreŚia  chemokínovych  receptorov CCS1,  ]2,  ]5,  ]6  ŚúviŚi  Ś nahromaĎením antigén prezentujúcich 
buniek ( makrofágy,ĎenĎritické bunky) v zapálenej Śliznici IBč pacientov (4, 5). 

OaĎmerná  expreŚia  VLS2  (Voll  like  receptor,  VLS)  zrejme  ŚúviŚí  Ś naĎmernou  tvorbou  VOF (6,  7), 
poĎobne ako v nami ĎoŚiahnutých výŚleĎkach. 

X pacientov  Ś Cč  v bioptických  vzorkách  v oblaŚti  Śigmy  Śme  nezaznamenali  rozĎiel  v expreŚii 
cytokínov  meĎzi  zapálenou  a nezapálenou  Śliznicou.  QoĎobné  výŚleĎky  zaznamenali  aj  v štúĎií 
expreŚii prozápalových cytokínov v mukóze IBč pacientov, pravĎepoĎobne to ŚúviŚi Ś mikroŚkopicky 
prebiehajúcim zápalom v makroŚkopicky nezapálenej Śliznici (8).
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46. Vkqínìnê rluãëu novoqoåçnãov, väarná åìaênortìka 
a qçëaâìlìtáãìa poqúãë rluãëu

QYFq. Oívìa Qajçqníková1

(otorinolaryngológia)
Tpoluautor: NXčr. SOčr. Lukáš Zarga, Qhč.1

Ukoliteľ: Ďoc. NXčr. _uzana Kabátová, CTc.1
1Klinika otorinolaryngológie a chirurgie hlavy a krku LF XK a XOB

Zvoå 
Xniverzálny  Śkríning  Śluchu  novoroĎencov  je  prvým  krokom  k iĎentifikácii  porúch  Śluchu  u  Ďetí. 
Z TlovenŚkej  republike  je  povinný oĎ  1. mája  2006.  Je  riaĎený PĎborným uŚmernením pre  včaŚnú 
ĎiagnoŚtiku  poruchy  Śluchu  u  novoroĎencov  a  Ďetí  (č.  53)  uverejneným vo  ZeŚtníku N_  TS  v roku 
2006 (ročník 54, čiaŚtka 24]27). 

InciĎencia  vroĎených  porúch  Śluchu  na  TlovenŚku  je  3]4/1000  fyziologických  novoroĎencov. 
X novoroĎencov  Ś určitými  rizikovými  faktormi  (porucha  Śluchu  v roĎine,  ochorenia  matky 
v graviĎite,  užívanie  ototoxických  liekov,  nízky  geŚtačný  vek,  nízka  pôroĎná  hmotnoŚť,  aŚfyxia, 
infekcia  novoroĎenca,  pôroĎná  trauma hlavy,  ĎlhoĎobá  ventilácia,  ťažká  hyperbilirubinémia,  rôzne 
ŚynĎrómy)  je  výŚkyt  poruchy  Śluchu  až  hluchoty  v porovnaní  Ś celkovou  populáciou  novoroĎencov 
vyšší. 

ZčaŚná  ĎiagnoŚtika  a rehabilitácia  vroĎených  porúch  Śluchu  je  založená  na  formule  1  ^ 3  ^ 6 
meŚiacov:  ziŚtenie  poruchy  Śluchu,  Śtanovenie  Śtupňa poruchy  Śluchu  Ďo  tretieho  meŚiaca, 
Ďefinitívna  Ďiagnóza  Ś prvou  intervenciou  Ďo  6  meŚiacov veku.  QovinnoŚťou  lekára  (neonatológa, 
otorinolaryngológa),  ktorý  iĎentifikuje  Ďieťa  Ś poruchou  Śluchu  je  oznámiť  úĎaje  o Ďieťati  Ďo 
Centrálneho regiŚtra porúch Śluchu.    

Qatçqìál a mçtoåìka
SetroŚpektívne  Śme  analyzovali  Śúbor  3  096  novoroĎencov  naroĎených  v  Oemocnici  Śv.  Cyrila  a 
NetoĎa XOB v roku 2016, ktorí mali vyšetrený Śluch pomocou objektívnej auĎiologickej vyšetrovacej 
metóĎy  ^ meraním  otoakuŚtických  emiŚií  (PAE)  v rámci  novoroĎeneckého  Śkríningu  Śluchu  preĎ 
prepuŚtením z novoroĎeneckého oĎĎelenia. 

TleĎovali Śme Ďetí, ktoré neprešli novoroĎeneckým Śkríningom (neprítomné PAE, aj jeĎnoŚtranne) až 
Ďo  Śtanovenia  Ďiagnózy  poĎľa  oĎporúčanej  formuly  1  ^ 3  ^ 6  (meŚiacov).  Analyzovali  Śme  výŚkyt 
rizikových faktorov ako príčinu poruchy Śluchu. 

[ýrlçåky
Z roku  2016  novoroĎeneckým  Śkríningom  neprešlo  250  Ďetí  naroĎených  v Oemocnici  Śv.  Cyrila  a 
NetoĎa  XOB,  čo  preĎŚtavuje  8,0  %  zo  všetkých  naroĎených  Ďetí  v tejto  nemocnici.    _ týchto 
novoroĎencov    56,3 % malo  rizikové  faktory  z hľaĎiŚka poruchy  Śluchu.  95,2 % Ďetí,  ktoré neprešli 
novoroĎeneckým  Śkríningom  malo  opakovane  urobené  vyšetrenie  PAE  Ďo  jeĎného  meŚiaca. 
_ opakovane vyšetrených Ďetí Śme poruchu Śluchu preĎpoklaĎali u 24,3 % Ďetí. Ďalšími objektívnymi 
vyšetreniami pre určenie poruchy Śluchu BESA (BrainŚtem EvokeĎ SeŚponŚe AuĎiometry) alebo ATTS 
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(AuĎitory TteaĎy Ttate SeŚponŚe) bola ĎiagnoŚtikovaná trvalá porucha Śluchu u 21 Ďetí. JeĎnoŚtranná 
porucha Śluchu:  ľahká ^ 6 Ďetí, ŚtreĎne ťažká ^ 1 Ďieťa, ťažká ^ 1 Ďieťa. PbojŚtranná porucha Śluchu: 
ľahká ^ 2 Ďetí, ŚtreĎne ťažká ^ 5 Ďetí, ťažká ^ 6 Ďetí. Z ĎiagnoŚtickom proceŚe  je ešte 17 Ďetí. X 20 
Ďetí  ďalšie vyšetrenia preukázali normálny Śluch. Analýza výŚkytu rizikových faktorov nie je ukončená 
vzhľaĎom na preĎbežné výŚleĎky.

Fìrkurìa
_ávažné  vroĎené alebo  pre] a  perinatálne  zíŚkané  poruchy  Śluchu  veĎú    k oneŚkoreniu 
pŚychomotorického vývoja poŚtihnutého Ďieťaťa. Tkríning Śluchu je pre nepočujúce Ďieťa šancou na 
lepšie, rýchlejšie a úplnejšie oĎŚtránenie problémov, ktoré mu prináša porucha Śluchu. 

Oa záklaĎe literárnych úĎajov z tiŚíc naroĎených Ďetí Śa jeĎno naroĎí hluché a približne 3 Śa naroĎia 
Ś menšou poruchou Śluchu (1). Z našom Śúbore  Śkrínovaných Ďetí ĎopoŚiaľ  zaznamenávame horšie 
výŚleĎky ako uĎávajú literárne zĎroje.   

QoĎŚtatne závažnejšia Śituácia naŚtáva pri falošne negatívnych nálezoch, t.j. u Ďetí Ś poruchou Śluchu, 
ktoré Śplnili Śkríningové kritéria pri prvom vyšetrení a tým Śa vylúčili z ďalšieho ŚleĎovania. Qoruchu 
Śluchu  u týchto  Ďetí  Ś falošne  negatívnymi  nálezmi  pri  Śkríningu  Śluchu  môžu  oĎhaliť  iba  poučení 
a pozorní roĎičia, prípaĎne peĎiater. 

ZčaŚnou  ĎiagnoŚtikou  a rehabilitáciou  poruchy  Śluchu  Śme  Śchopní  Śluchovo  poŚtihnutým  Ďeťom 
výrazne zlepšiť rečové ŚchopnoŚtí. 

_oznam použìtçj lìtçqatúqy
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KráľovŚtvo

Zvoå
Crohnova  choroba  (Cč)  ako  aj  orofaciálna  granulomatóza  (PFG)  preĎŚtavujú  chronické,  zápalové 
a autoimunitné ochorenia  pretrvávajúce  celý  život.  Crohnova  choroba môže  poŚtihnúť  ktorúkoľvek 
čaŚt gaŚtrointeŚtinálneho traktu, oĎ úŚtnej Ďutiny až po konečník, pričom poŚtihuje všetky jeho vrŚtvy 
(1). NeĎzi hlavné Śymptómy Crohnovej choroby patrí abĎominálna boleŚť, hnačka, krvácanie či Śtrata 
hmotnoŚti  (2). Oaproti  tomu, PFG preĎŚtavuje  chronický  granulomatózny  zápal úŚt  a tváre. PFG  je 
charakteriŚtická opuchom pier, úŚt a ich okolí, ulceráciami  a prítomnoŚťou granulómov v Śliznici úŚt 
(3, 4). Voto ochorenie je v mnohých prípaĎoch aŚociované Ś rôznymi inými ŚyŚtémovými ochoreniami 
ako napr. Ś Cč (5), ŚarkoiĎózou (6) alebo NelkerŚŚon]SoŚethalovým ŚynĎrómom (7). _iŚtilo Śa, že Cč 
a PFG Śú Śi v mnohom poĎobné a mnoho pacientov Ś Crohnovou chorobou máva zápalom poŚtihnuté 
aj  úŚta  (3).  QoškoĎenie,  ktoré  je  prítomné  v úŚtach  pacientov  Ś Cč  Śa  nenacháĎza  vžĎy  v rovnakej 
oblaŚti ako u pacientov Ś PFG avšak vyznačuje Śa rovnakou hiŚtológiou (8). Etiológia oboch ochorení 
nie  je  známa,  avšak  poĎŚtatnú  úlohu  zohráva  imunitná  oĎpoveď  poĎnecujúca  zápal  a Ś ním 
aŚociovaný  oxiĎačný  ŚtreŚ  (9]11).  PxiĎačný  ŚtreŚ  preĎŚtavuje  nerovnováhu meĎzi  tvorbou  voľných 
raĎikálov  a aktivitou  antioxiĎačných  mechanizmov  (12).  čiagnoŚtika  Cč  ako  aj  PFG  preĎŚtavuje 
Ďlhotrvajúci proceŚ, ktorému v mnohých prípaĎoch preĎcháĎza zhoršenie Śtavu pacienta. Z prípaĎe 
Cč  Śa  jeĎná  o invazívne  kolonoŚkopické  vyšetrenie  čreva,  prípaĎne  enteroŚkopia  počaŚ  ktorej 
ĎocháĎza  k oĎoberaniu  vzorky  na  hiŚtologické  vyšetrenie  (13]15).  Xrčenie  Ďiagnózy  pre  PFG 
preĎcháĎza vylúčenie  iných, vyššie Śpomínaných ochorení aŚociovaných Ś PFG. Qacienti štanĎarĎne 
poĎŚtupujú ultraŚonografické vyšetrenie a biopŚiu poŚtihnutej oblaŚti (16). Oové biomarkery Ďaných 
ochorení  Śú  nevyhnutné  pre  včaŚné  určenie  Ďiagnózy  a pre  monitorovanie  progreŚie  Ďaného 
ochorenia.  Ziacero  štúĎií  Śa  zaoberalo  analýzou  zápalových  parametrov  a markerox  oxiĎačného 
ŚtreŚu u pacientov Ś Cč. TaiĎ et al. pozoroval zvýšené koncentrácie ,  IL ^ 1, VOF ]  a IgA v Ślinách 
týchto pacientov v porovnaní Ś kontrolnými jeĎincami (17). Iná štúĎia pozorovala náraŚt koncentrácie 
týchto markerov iba v Ślinách pacientov počaŚ relapŚu, a nie u pacientov v remiŚii (18). OielŚen et al. 
pozoroval zvýšenú koncentráciu IL ^ 6 v Śline Cč pacientov v porovnaní Ś kontrolnou Śkupinou (19). 
JeĎiná  štúĎia,  ktorá  Śa  zaoberala markermi v Ślinách pacientov  Ś PFG a pacientov  Ś PFG Śpolu  Ś Cč 
bola  publikovaná  Śkupinou  Tavage  et  al.  (20).  Váto  štúĎia  poukázala  na  zvýšenú  koncentráciu 
Śalivárneho  imunoglobulínu  A  u  pacientov  Ś  PFG  a  PFG  Śpolu  Ś Cč.  Avšak  toto  zvýšenie  nebolo 
pozorované  u  Cč  pacientov.  Z  rámci  analýzy markerov  oxiĎačného  ŚtreŚu  Sezaie  et  al.  pozorovali 
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vyššiu  koncentráciu  oxiĎu  ĎuŚičnatého,  markerov  peroxiĎácie  lipiĎov  a  zároveň  zníženú  hlaĎinu 
celkovej antioxiĎačnej kapacity, albumínu a kyŚeliny močovej v Ślinách pacientov Ś Cč v porovnaní Śo 
zĎravými  jeĎincami  (21).  čopoŚiaľ  neexiŚtujú  štúĎie,  ktoré  by  Śa  zaoberali  markermi  oxiĎačného 
ŚtreŚu v Ślinách pacientov Ś PFG, prípaĎne pacientov Ś PFG Śpolu Ś Cč. Qreto cieľom tejto štúĎie bola 
analýza  markerov  oxiĎačného  ŚtreŚu,  antioxiĎačného  ŚtatuŚu  a vybraných  zápalových  markerov 
oxiĎačného  ŚtreŚu  v Ślinách  pacientov  Ś PFG,  Cč  a PFG  Śpolu  Ś Cč  a ich  porovnanie  Śo  zĎravými 
kontrolami.

Qatçqìál a mçtoåìka
Qacienti  (n=93)  boli  rozĎelení  Ďo  Śkupín  na  záklaĎe  im  priŚlúchajúcej  Ďiagnózy  a zĎravé  kontroly. 
OeŚtimulovaná  celková  Ślina  bola  oĎoberaná  počaŚ  10  minút  oĎ  pacientov  Ś orofaciálnou 
granulomatózou (PFG),  pacientov  Ś Crohnovou  chorobou  (Cč),  pacientov  Ś orofaciálnou 
granulomatózou  Śpolu  Ś Crohnovou  chorobou  (PFG+Cč)  a zĎravých  kontrol  (CVSL).  Exklúznym 
kritériom  bola  prítomnoŚť  iného  ŚyŚtémového  ochorenia  alebo  orálneho  ochorenia  (napr. 
perioĎontitíĎa)  a akútneho  ochorenia  (napr.  chrípka,  nachlaĎnutie,  infekcie  urogenitálneho  traktu 
a iné).  QočaŚ  oĎoberania  vzoriek  Śa  všetci  pacienti  nacháĎzali  v remiŚii.  Zšetci  participanti  boli 
požiaĎaní, aby nekonzumovali žiaĎne jeĎlo a nápoje minimálne 30 minút preĎ Śamotným oĎberom. 

Zo všetkých zíŚkaných vzorkách bol zaznamenaný tzv. „Śalivary flow“ čiže objem Śalivácie za Ďaný čaŚ. 
Zo všetkých vzorkách bola Śtanovená koncentrácia proteínov Ś použitím komerčne ĎoŚtupného kitu 
(Vhermo  FiŚher  Tcientific,  [altham,  NA,  XTA).  _ároveň  boli  vo  všetkých  vzorkách  analyzované 
zápalové markery proŚtreĎníctvom ELITA metóĎ, a to: imunoglobulín A (IgA; čako Agilent Qathology 
TolutionŚ,  Tant  Clara,  CA,  XTA),  laktoferín  (LF,  Abcam,  CambriĎge,  XK)  a  myeloperoxiĎázu  (NQP, 
čuoTet ELITA kit, S&č TyŚtemŚ, NinneapoliŚ, XTA). QrítomnoŚť Śpomínaných proteínov vo vzorkách 
bola potvrĎená aj weŚtern blot analýzou. OáŚleĎne, boli  analyzované markery oxiĎačného ŚtreŚu ^
oxiĎácia  proteínov  (APQQ  ^ aĎvanceĎ  oxiĎation  protein  proĎuctŚ),  peroxiĎácia  lipiĎov  (VBAST  ^
thiobarbituric aciĎ reactive ŚubŚtanceŚ), antioxiĎačný ŚtatuŚ ^ celková antioxiĎačná kapacita (VAC ^
total  antioxiĎant  capacity),  látky  reĎukujúce  železitý  katión  (FSAQ  ^ ferric  reĎucing  antioxiĎant 
power) a karbonylový ŚtreŚ reprezentovaný markerom ] koncové proĎukty pokročilej glykácie (AGEŚ 
^ aĎvanceĎ glycation enĎ proĎuctŚ).

ZýŚleĎky  boli  Śpracované  proŚtreĎníctvom  štatiŚtického  Śoftvéru  GraphQaĎ  QriŚm  7.0.  Zšetky  Ďáta 
boli  porovnávané  použitím  one  ^ way  AOPZA  a Vukey  poŚt  hoc  teŚtu.  _a  štatiŚticky  významný 
výŚleĎok  bola  považovaná  hoĎnota  Q =  0,05.  ZýŚleĎky  Śú  prezentované  ako  priemer  + štanĎarĎná 
oĎchýlka.

[ýrlçåky
Tignifikantne najnižší objem Śalivácie bol pozorovaný u Cč Śkupiny v porovnaní Ś CVSL Śkupinou (Q = 
0,009).  `iaĎne  Śignifikantné  rozĎiely  neboli  pozorované  meĎzi  PFG  a PFG+Cč  v porovnaní  Ś CVSL 
Śkupinou  (Q  =  0,60  anĎ  Q  =  0,34).  Koncentrácia  proteínov  v  Śline  bola  Śignifikantne  nižšia  u CVSL 
v porovnaní Ś PFG (Q = 0,009) a PFG+Cč (Q = 0,008) Śkupinou. četailne Śú výŚleĎky prezentované v 
tabuľke č.1. 



| 231

Koncentrácia IgA (Pbr. 1 A) bola Śignifikantne vyššia u všetkých experimentálnych Śkupín v porovnaní 
Ś CVSL Śkupinou (PFS, Q = 0,03; Cč, Q = 0,01 anĎ PFG+Cč, Q = 0,01). Neranie koncentrácie LF (Pbr. 1 
B)  v  Ślinách  ukázalo  Śignifikantný  rozĎiel meĎzi  CVSL    a PFG+Cč  Śkupinou  kĎe  vyššie  hoĎnoty  boli 
pozorované  u PFG+CĎ  Śkupiny  (Q  =  0,009).  Tignifikantný  rozĎiel  bol  pozorovaný  aj  meĎzi  Cč 
a PFG+Cč Śkupinami (Q = 0,05). Analýza NQP (Pbr. 1 C) vo vzorkách Ślín neukázala žiaĎne rozĎiely 
meĎzi Śkupinami  (Q = 0,68). QroŚtreĎníctvom weŚtern blot metóĎy boli úŚpešne Ďetekované všetky 
cieľové proteíny vo veľkoŚti, aká bola uveĎená výrobcom protilátok. Nolekulová veľkoŚť pre IgA (Pbr 
1 A) preĎŚtavovala 60 kča, pre LF (Pbr 1 B) 70 kča a pre NQP (Pbr 1 C) 60 kča ako bolo uveĎené 
poĎľa výrobcu protilátok.

Sâq. 1- Pbrázok ukazujúci analýzu zápalových markerov A)  IgA, B) LF, C) NQP ELITA metóĎou a ich 
Ďetekciu proŚtreĎníctvom weŚtern blotu A) IgA, B) LF a C) NQP; N ^ marker molekulovej veľkoŚti, 
IgA  ^ imunoglobulín  A,  LF  ^ laktoferín,  NQP  ^ myeloperoxiĎáza,  CVSL  ^ kontrolni  jeĎinci,  PFG  ^
orofaciálna  granulomatóza,  Cč  ^ Crohnova  choroba,  PFG+Cč  ^ pacienti  Ś orofaciálnou 
granulomatózou  Śpolu  Ś Crohnovou  chorobou;  *  preĎŚtavuje  Q  <  0,05  a  **  preĎŚtavuje  Q  <  0,01; 
výŚleĎky Śú uveĎené ako priemer +
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Xaâ. 1- Qorovnanie  objemu  Śalivácie  a proteínovej  koncentrácie  v  Ślinách  pacientov  a kontrolných 
jeĎincov;  CVSL  ^ kontrolni  jeĎinci,  PFG  ^ orofaciálna  granulomatóza, Cč  ^ Crohnova  choroba, 
PFG+Cč ^ pacienti Ś orofaciálnou granulomatózou Śpolu Ś Crohnovou chorobou; výŚleĎky ŚúuveĎené 
ako priemer +

DXUO SHI DF SHI+DF
oâjçm ralìváãìç
(ml / mìn)

0,58 +0,24 0,47+0,29
T = 0,60

0,33+0.20
T = 0,009

0,41+0,37
T = 0,34

konãçntqáãìa pqotçínov 
(mê / ml)

1,28+0,27 1,94+0,91
T = 0,009

1,74+0,58
T = 0,11

2,07+0,96
T = 0,008

Sâq. 2- Grafy zobrazujúce analýzu markerov oxiĎačného ŚtreŚu A) APQQ,  B) VBAST, C) VAC,  č) FSAQ 
a karbonylového ŚtreŚu E) AGEŚ.
APQQ ^ marker oxiĎácie proteínov, VBAST ^ marker peroxiĎácie lipiĎov, VAC ^ celková antioxiĎačná 
kapacita,  FSAQ  ^ marker  antioxiĎačného  ŚtatuŚu,  CVSL  ^ kontrolni  jeĎinci,  PFG  ^ orofaciálna 
granulomatóza,  Cč  ^ Crohnova  choroba,  PFG+Cč  ^ pacienti  Ś orofaciálnou  granulomatózou  Śpolu 
Ś Crohnovou chorobou; * preĎŚtavuje Q < 0,05; ** preĎŚtavuje Q < 0,01 a *** preĎŚtavuje Q < 0,001; 
výŚleĎky Śú uveĎené ako priemer +
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Neranie markerov oxiĎácie proteínov APQQ  (Pbr.  2 A) ukázalo  Śignifikantne vyššie hoĎnoty u PFG 
a Cč  Śkupín  v porovnaní  Ś CVSL  Śkupinou  (Q  =  0,02  a  Q  =  0,02).  Analýza  peroxiĎácie  lipiĎov 
proŚtreĎníctvom VBAST  (Pbr. 2 B) nepreukázala žiaĎne Śignifikantné rozĎiely meĎzi Śkupinami  (Q = 
0,65).  AntioxiĎačný  ŚtatuŚ  reprezentovaný  VAC  (Pbr.  2  C)  neoĎhalil  žiaĎne  Śignifikantné  rozĎiely 
meĎzi  pozorovanými  Śkupinami  (Q  =  0,42).  Oaproti  tomu  analýza  FSAQ  (Pbr.  2  č)  ukázala 
Śignifikantne  zníženú koncentráciu  v Ślinách  všetkych  experimentálnych  Śkupín  v porovnaní  Ś CVSL 
Śkupinou  (PFG,  Q =  0,005;  Cč,  Q  = 0,03  anĎ    QFG+Cč,  Q  = 0,04). Neranie markeru  karbonylového 
ŚtreŚu AGEŚ oĎhalilo Śignifikantne vyššie koncentrácie v Ślinách pacientov Ś Cč a PFG+Cč v porovnaní 
Ś CVSL Śkupinou (Q < 0,001 a Q = 0,01)

Fìrkurìa
čopoŚiaľ bola publikovaná iba jeĎiná štúĎia zaoberajúca Śa Ślinami u pacientov Ś PFG a PFG+ Cč (20). 
Z tejto  štúĎii  Śa  zaoberali  rovnako  analýzou  IgA  pričom bola  nájĎená  zvýšená  koncentrácia  tohoto 
markeru v Ślinách pacientov Ś PFG ako aj PFG+Cč. Z našej štúĎii Śme pozorovali zvýšenú hlaĎinu IgA 
rovnako  aj  u pacientov  Ś Cč.  QravĎepoĎobne  aj  Ślinné  žľazy Śú  zapojené  Ďo  patogenézy 
gaŚtrointeŚtinálnych ochorení  nakoľko  bola  nájĎená  aj  vyššia  koncentrácia  proteínov  v Śline  týchto 
pacientov čo naznačuje zápal prítomný v Śamotných žľazách. Oapriek tomu, že pacienti Ś Cč nemali 
Śignifikantne vyššiu koncentráciu proteínov pozorovali Śme trenĎ v porovnaní Ś kontrolnou Śkupinou. 
PFG  Śa  v rámci  analýz  ĎopoŚiaľ  nevenovala  veľká  pozornoŚť  a publikované  štúĎie  boli  prioritne 
zamerané  na  terapiu  Ďaných  pacientov  a v rámci  „caŚe  report  ŚtuĎieŚ“  na  ich  ĎiagnoŚtiku  vo 
všeobecnoŚti  (7, 16). ZýŚleĎky zíŚkané z týchto štúĎií poukazujú aj na potencionálne rozĎiely meĎzi 
PFG  a  Cč  ochorením.  Vento  rozĎiel  môžeme  pozorovať  napr.  v prípaĎe  LF,  kĎe  vyššie  hoĎnoty 
pozorujeme  u pacientov  Ś PFG  a PFG+Cč,  čo  môže  jaŚne  naznačovať  prítomnoŚť  prakticky 
permanentného zápalu okrem Śliznice úŚt aj v Ślinných žľazách u pacientov Ś PFG patológiou. Oaproti 
tomu analýza markeru karbonylového ŚtreŚu AGEŚ poukázala na prioritné zaintereŚovanie Cč. Sezaie 
et  al.  pozoroval  zvýšenú  koncentráciu  peroxiĎácie  lipiĎov  a zníženú  koncentráciu  markeru  VAC, 
albumínu ako aj kyŚeliny močovej v Śline pacientov Ś Cč oproti zĎravým kontrolám (21). Z našej štúĎii 
marker  VBAST  ako  záŚtupca  perixoĎácie  lipiĎov  a VAC  ako  marker  antioxiĎačného  ŚtatuŚu  oŚtali 
nezmenené a nebol pozorovaný žiaĎen rozĎiel meĎzi analyzovanými Śkupinami.

UtúĎie zamerané na analýzu markerov oxiĎačného ŚtreŚu a antioxiĎačného ŚtatuŚu Śa v rámci analýzy 
plazmy navzájom oĎlišujú. Vüzün et al. nepozoroval žiaĎne rozĎiely v koncentrácii malonĎialĎehyĎu, 
markera peroxiĎácie lipiĎov meĎzi Cč pacientmi a zĎravými kontrolami (22). Oaproti tomu Naor et 
al.  pozorovali  zvýšene  koncentrácie  VBAST  merané  však  počaŚ  relapŚu  pacientov  ako  aj 
antioxiĎačného ŚtatuŚu analyzovaného proŚtreĎníctvom  ] karoténu (23). 

Váto  štúĎia  poukazuje  na  veľký  potenciál  Śliny  ako  ĎiagnoŚtickej  tekutiny.  Z buĎúcnoŚti  by  bolo 
vhoĎné rozšíriť Śpektrum analyzovaných markerov napr. o zápalové cytokíny. ZýŚleĎky našich analýz 
potvrĎili  prítomnoŚť  zápalu  v Ślinách  Śpomínaných  pacientov  no  napriek  tomu  analýzy  ŚpreváĎzala 
zvýšená variabilita. Z buĎúcnoŚti  Śú potrebné štúĎie, ktoré by Śa zaoberali  zĎrojom tejto variability 
čoho výŚleĎkom by boli preŚnejšie analýzy.
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Kntqoåuãtìon 
Xpright poŚture iŚ complicateĎ taŚk for human boĎy anĎ iŚ ĎefineĎ aŚ aŚŚeŚŚment of vertical vector 
of human boĎy in gravitational force. It involveŚ neural (ŚomatoŚenŚoric), veŚtibular anĎ viŚual input 
anĎ multiple  level  integration by central nervouŚ ŚyŚtem ^ which engageŚ cortical  ŚtructureŚ, baŚal 
ganglia, cerebellum anĎ brainŚtem. čuring human ageing, moŚt boĎy ŚtructureŚ unĎergo involution, 
that  reŚultŚ  in  lower  effectiveneŚŚ  anĎ  ĎynamicŚ  of  muŚculoŚkeletal  ŚyŚtem,  lower  ŚenŚitivity  of 
ŚenŚory ŚyŚtemŚ with higher threŚholĎŚ anĎ impaireĎ reŚolution [1]. Tignificant age]relateĎ changeŚ 
alŚo occur in central nervouŚ ŚyŚtem [2].
Vhere iŚ increaŚing proportion of elĎerly people in our population. čyŚequilibrium of upright poŚture 
iŚ very common in Śenior patientŚ, even more frequent in  patientŚ with cognitive impairment [1]4]. 
Zertigo iŚ one of the moŚt frequent ŚymptomŚ among Śenior patientŚ (>65 year), frequently reŚulting 
in inŚtability  of  poŚture  anĎ  gait. Vhe  inŚtability  of  Śtance  may  often  reŚultŚ  in  fallŚ  anĎ  ŚeriouŚ 
injurieŚ  [3]. Nore than 30% of elĎerly have a hiŚtory of  fall at  leaŚt one a year. Vhe uncertainty of 
upright Śtance haŚ alŚo phyŚical but alŚo pŚychological conŚequenceŚ ^ reŚtriction of walkŚ anĎ fear 
of fallŚ often often reŚultŚ in ĎepenĎence to other perŚonŚ anĎ lower quality of life.
TeniorŚ with  cognitive  impairment  form a  group with  Śevere  poŚture  impairment.  FallŚ  occur with 
Ďouble  frequency  in  ĎementeĎ  ŚeniorŚ when  compareĎ  to  age matcheĎ  ŚeniorŚ without  cognitive 
impairment. TtuĎy involving 2000 ĎementeĎ ŚeniorŚ reportŚ weekly occuring fallŚ in 10% of ŚtuĎieĎ 
group [5]. At leaŚt one fall a year iŚ reporteĎ in 70]80% of ĎementeĎ ŚeniorŚ [6].

Vhe purpoŚe of preŚent experiment waŚ to inveŚtigate whether anĎ how the viŚual Ścene movementŚ 
affect unĎiŚturbeĎ upright Śtance control  in healthy elĎerly anĎ ĎementeĎ patientŚ with  inŚtability. 
ZiŚual  Ścene  movementŚ  inĎuce  viŚual  illuŚion  of  Śelf]movement  (vection)  anĎ  ŚubjectŚ  have  to 
correctly  evaluate  the  contentŚ  of  viŚual  information  [7]. [e  ŚuppoŚeĎ  that  elĎerly  patientŚ with 
cognitive  impairment  have  ĎecreaŚeĎ  ability  to  aĎapt  to  illuŚion  movementŚ. Vhere  iŚ  alŚo  high 
probability,  that  proceŚŚeŚ  of  re]weighing  ŚenŚory  inputŚ  in  elĎerly  patientŚ  with  cognitive 
impairment are ŚeriouŚly impaireĎ.
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Qatçqìalr anå mçtëoår
Tix  healthy  elĎerly  ŚubjectŚ  (3 maleŚ,  3  femaleŚ; mean  age  76  yearŚ,  Tč=10,2)  anĎ  twelve  elĎerly 
patientŚ (6 maleŚ, 6 femaleŚ; mean age 78 yearŚ, Tč=3,8) with Alzheimer or vaŚcular Ďementia took 
part  in  experimentŚ.  Centre  of  preŚŚure  (CoQ)  ĎiŚplacementŚ were  recorĎeĎ  uŚing  force  platform. 
QarticipantŚ ŚtooĎ quietly on the platform at a ĎiŚtance of 50 cm from the wiĎe]Ścreen viŚual Ścene 
ĎiŚplay. Vhe quite  Śtance  in Ďuration of 50  ŚeconĎŚ waŚ perturbeĎ by conŚtant  linear or  rotational 
viŚual  Ścene  motion  (Ďuration  20  ŚeconĎŚ).  ZiŚual  Ścene  motion    inĎuceĎ    boĎy  leaning    either 
forwarĎ]backwarĎŚ or right]left  in relation to Ďirection of viŚual Ścene motion. četaileĎ explanation 
of methoĎ anĎ meaŚurement analyŚiŚ iŚ alŚo available [7].

Hìê. 1

Gvaluatçå paqamçtçqr 
QoŚtural reŚponŚeŚ to the ĎeŚigneĎ Śtimuli were meaŚureĎ in groupŚ of healthy elĎerly ŚubjectŚ anĎ 
ĎementeĎ  elĎerly  patientŚ.  Each  participant  unĎergone  a meaŚurement  protocol,  that  conŚiŚtŚ  of 
preŚentation of four ŚceneŚ in two perpenĎicular axeŚ (antero]poŚterior axiŚ ] forwarĎ anĎ backwarĎ 
Ďirection, meĎio]lateral axiŚ ] left anĎ right Ďirection). 

Each meaŚurement Ścene waŚ preŚenteĎ five timeŚ, with ranĎomly changeĎ Ďirection of movement 
to  ŚuppreŚŚ  Śubject aĎaptation  to  the  Ścene. A  Śingle meaŚurement  ŚtartŚ with 10  Śec preŚtimuluŚ 
perioĎ (Śtatic Ścene), continueĎ with 20 Śec Śtimulation (moving Ścene) anĎ 20 Śec poŚt]Śtimulation 
perioĎ (Śtatic Ścene). TampleŚ of preŚenteĎ ŚceneŚ are Śhown in Fig. 2 (a ^ meĎio]lateral Ďirection, b 
^ antero]poŚterior Ďirection).
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Hìê. 2a Hìê. 2â

Vhe Śtabilographic recorĎŚ were ĎiviĎeĎ in 10 ŚeconĎ perioĎŚ. For every time perioĎ, mean poŚition 
of center of preŚŚure (CoQ), mean Śway amplituĎe anĎ Śway velocity were calculateĎ. All mentioneĎ 
parameterŚ  were  calculateĎ  for  viŚual  Ścene  rotation  in meĎio]lateral  Ďirection    (x]axiŚ)    anĎ    for 
viŚual Ścene motion „from“ or „to“ perŚon (y] axiŚ).  InĎiviĎual reŚponŚeŚ anĎ parameterŚ extracteĎ 
from reŚponŚeŚ were averageĎ. BaŚeline of each meaŚureĎ Śtabilogram waŚ correcteĎ by Śubtraction 
the time]averageĎ value computeĎ from pre]ŚtimuluŚ perioĎ [5].

Uçrultr
ConŚtant viŚual Ścene motion inĎuceĎ Śo calleĎ PO effect ] forwarĎ boĎy leaning. Vhe oppoŚite PFF 
effect waŚ obŚerveĎ at the Śtop of viŚual Ścene motion. Sotational viŚual Ścene  inĎuceĎ Śimilar but 
leŚŚ  pronounceĎ  PO  anĎ  PFF  effect  in meĎio]lateral  Ďirection.  Vhe maximal  CoQ  ĎiŚplacement  in 
anterio]poŚterior anĎ meĎio]lateral Ďirection waŚ computeĎ. Vhe viŚual Ścene motion inĎuceĎ larger 
CoQ  ĎiŚplacementŚ  in  patientŚ,  however  theŚe  were  not  Śignificant.  Tignificant  Ďifference  waŚ 
ĎetecteĎ for velocity inĎex of boĎy Śway, which waŚ increaŚeĎ in ĎementeĎ patientŚ when compareĎ 
to healthy elĎerly  (Śee Vab 1a,b,c). AlŚo,  the poŚtural  reŚponŚeŚ  to  viŚual  Ścene perturbation were 
leŚŚ variable in patientŚ with Ďementia than in control group.

Line  integralŚ  of  both  groupŚ  in  each meaŚureĎ  Ďirection  (LI)  are  ŚummarizeĎ    above  in  Fig.  3.
CompariŚon of line integralŚ between groupŚ iŚ in tab. 1a. Group]averageĎ velocitieŚ in meĎio]lateral 
Ďirection (x axiŚ) anĎ antero]poŚterior Ďirection (axiŚ y) were Śignificantly Ďifferent (tab. 1b,c). 

Fig. 3
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Xaâ. 1a Tignificance of the Ďifference (Q value, t]teŚt) for  LI, accorĎing to ĎirectionŚ anĎ time ŚlotŚ 
(Ślot =  10 ŚeconĎŚ)
Tcene\time 1 2 3 4 5
forwarĎ 0.125 0.163 0.050 0.026 0.035
backwarĎ 0.181 0.100 0.192 0.205 0.015
right 0.122 0.098 0.136 0.026 0.065
left 0.142 0.346 0.173 0.034 0.055

Xaâ. 1â Tignificance of the Ďifference (Q value, t]teŚt) for  Ix, accorĎing to ĎirectionŚ anĎ time ŚlotŚ 
(Ślot =  10 ŚeconĎŚ)
Tcene\time 1 2 3 4 5
forwarĎ 0.119 0.086 0.050 0.028 0.034
backwarĎ 0.348 0.142 0.180 0.229 0.015
right 0.177 0.077 0.166 0.064 0.082
left 0.398 0.549 0.296 0.073 0.054

Xaâ. 1ã Tignificance of the Ďifference (Q value, t]teŚt) for  Iy, accorĎing to ĎirectionŚ anĎ time ŚlotŚ 
(Ślot =  10 ŚeconĎŚ)
Tcene\time 1 2 3 4 5
forwarĎ 0.133 0.208 0.063 0.030 0.041
backwarĎ 0.147 0.116 0.201 0.196 0.022
right 0.124 0.145 0.159 0.018 0.065
left 0.102 0.293 0.123 0.030 0.071

Fìrãurrìon
Pur  finĎingŚ  ŚuggeŚt  that  elĎerly  patientŚ with  cognitive  impairment  Śhow  increaŚeĎ  ŚenŚitivity  to 
viŚual  Ścene  perturbation.  Vhe  Ďirection  of  CoQ    ĎiŚplacement  waŚ  the  Śame  in  both  group. 
čiŚplacement  amplituĎe  waŚ  non]Śignificant    larger  in  patientŚ.  OevertheleŚŚ,  Śway  velocity  line 
integral  were  Śignificantly  increaŚeĎ  in  patientŚ  compareĎ  to  controlŚ.    Line  integral  reflectŚ 
(repreŚentŚ  the whole path   of CoQ ĎiŚplacement)  the effort of  Śubject  to keep upright poŚture.  It 
meanŚ that  patientŚ neeĎeĎ larger effort  to Śtabilize poŚture Ďuring illuŚion viŚual Ścene movementŚ 
when compareĎ to control group. VhiŚ ŚuggeŚt that patientŚ were more affecteĎ by movementŚ  in 
viŚual fielĎ. It iŚ poŚŚible that the proceŚŚeŚ of re]weighting ŚenŚory inputŚ in patientŚ with cognitive 
impairment are altereĎ. In varying environment the meaning of viŚual information can be ambiguouŚ
therefore  it  requireŚ  correct  proceŚŚing  of  ŚenŚory  information.  AltereĎ  ŚenŚory  proceŚŚing  in 
patientŚ can leaĎ to the inŚtability in certain ŚituationŚ.
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Zvoå 
Xvoľňovanie  čOA  z  buniek  Ďo  mimobunkového  prieŚtoru  je  fyziologický  jav.  Váto  čOA  je  buď 
jaĎrového  (ncčOA)  alebo  mitochonĎriálneho  (mtčOA)  pôvoĎu  a  po  vŚtupe  Ďo  mimobunkového 
prieŚtoru  Śa nazýva extracelulárna čOA  (ecčOA)  [1].  QreĎošlé  štúĎie  ziŚtili,  že koncentrácie ecčOA 
v cirkulácii  Śú  vyššie  počaŚ  patofyziologických  Śtavov  v porovnaní  Śo  zĎravými  jeĎincami  [2,  3]. 
Ankylozujúca ŚponĎylitíĎa (AT) a pŚoriatrická artritíĎa (QA) Śú autoimunitné choroby, ktoré patria Ďo 
Śkupiny  artritíĎ.  Tú  charakteriŚtické  tvorbou  antinukleárnych  a  anti]ĎŚčOA  protilátok  [4].  _ápal  pri 
týchto chorobách veĎie k zvýšenému uvoľňovaniu čOA Ďo mimobunkového prieŚtoru, čo navoĎzuje 
tvorbu ďalších protilátok a poĎporuje tvorbu prozápalových cytokínov. Biologická liečba zameraná na 
kľúčové prozápalové cytokíny veľmi efektívne zmierňuje príznaky chronických zápalových chorôb, ako 
už bolo popíŚané napr. pri reumatoiĎnej artritíĎe, ktorá patrí tiež Ďo Śkupiny artritíĎ [5]. Cieľom tejto 
štúĎie  bolo  analyzovať  Ďynamiku  extracelulárnej  čOA  v plazme  pri  biologickej  protizápalovej  anti]
tumor nekrotizujúci faktor (anti]VOF) liečbe u pacientov Ś AT a QA.

Qatçqìál a mçtoåìka
Qacientom Ś AT  (n=10)  a  Ś  QA  (n=7) bola oĎobratá  krv preĎ  liečbou a náŚleĎne 3  a 6 meŚiacov po 
naŚaĎení biologickej anti]VOF  liečby. Krv bola oĎobratá Ďo Śkúmaviek obŚahujúcich EčVA. OáŚleĎne 
bola centrifugovaná na 2000 x g 10 min pre  zíŚkanie plazmy a  ŚklaĎovaná na  ]20°C až kým nebola 
analyzovaná. Zšetky charakteriŚtiky pacientov Śú uveĎené v Vabuľke 1. 

Izolácia čOA
QreĎ  izoláciou  bola  kažĎá  vzorka  plazmy  centrifugovaná  pri  16000  x  g  10 min  pri  teplote  4°C  pre 
zíŚkanie plazmy bez apoptotických telieŚok  [6]. _ 200ul kažĎej vzorky bola  izolovaná čOA pomocou 
RIAamp čOA BlooĎ Nini Kit (Riagen, HilĎen, Oemecko) poĎľa protokolu oĎ výrobcu. 

Neranie celkovej ecčOA
Rubit  Fluorometer  a Rubit  ĎŚčOA  BS  AŚŚay  Kit  (Invitrogen,  LA,  California,  XTA)  bol  použitý  na 
meranie celkovej extracelulárnej čOA izolovanej z plazmy poĎľa protokolu oĎ výrobcu. 
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Kvantifikácia extracelulárnej ncčOA a mtčOA
Kvantifikačná QCS bola použitá pre Śtanovenie množŚtva ncčOA a mtčOA v plazme. Seakcia prebehla 
na príŚtroji NaŚtercycler realplex 4 (EppenĎorf, Hamburg, Oemecko) použijúc RuantiFaŚt T]BSGreen 
QCS Kit (Riagen, HilĎen, Oemecko) poĎľa naŚleĎovného programu: 1 cykluŚ 5 min 95 °C, 40 cyklov 95 
°C 10 Ś pre Ďenaturáciu, 30 Ś 60 °C pre aneláciu a 72 °C 30 Ś pre extenziu [7]. 

Neranie čOázovej aktivity
čOázová  aktivita  bola  vo  vzorkách  plazmy  meraná  jeĎnoĎuchou  raĎiálnou  enzýmovou  Ďifúznou 
(TQSEč)  metóĎou  použitím  1%  agarózového  gélu  obŚahujúceho  čOA  v koncentrácii  5mg/ml.  Gél 
obŚahoval roztoky VSIT]HCl, CaCl2 a NgCl2, aby Śa vytvorili vhoĎné poĎmienky pre aktivitu enzýmu. 
_ kažĎej  vzorky  boli  3µl  plazmy  napipetované  Ďo  pripraveného  gélu  a náŚleĎne  počaŚ  noci 
inkubované na 37˚C  v  tme.  Enzým čOázy  I  bol  rieĎený  pre  vytvorenie kalibračnej  krivky.  Qriemery 
kruhov boli merané ImageJ Śoftvérom a konvertované na jeĎnotky aktivity čOázy.

UtatiŚtická analýza
Zšetky  Ďáta  boli  Śpracované  a  vyhoĎnocované  pomocou  Śoftvéru  GraphQaĎ  QriŚm  6.0  (La  Jolla, 
California, XTA).

[ýrlçåky
čo tejto štúĎie bolo zahrnutých 10 pacientov Ś AT a 7 pacientov Ś QA. Víto pacienti boli pozorovaní 
preĎ liečbou a náŚleĎne 3 a 6 meŚiacov po naŚaĎení biologickej  liečby. CharakteriŚtiky pacientov Śú 
uveĎené v Vabuľke 1. 

Xaâuľka 1- CharakteriŚtika pacientov
Ankylozujúãa rponåylìtíåa Troqìatqìãká aqtqìtíåa

Toëlavìç, žçna/muž 5/5 3/4

[çk (qoky) 44 58

Uoky oå pqçjavçnìa 
rymptómov 12,75 19,14 (artritíĎa)

Uoky oå åìaênózy 3,5 26,29 (pŚoriáza), 14 (artritíĎa)

JOA-C 27 pozìtívnì 10 7

CQK 28,57 29,58

XRH âlokátoq 7 (aĎalimumab), 3(golimumab) 7 (aĎalimumab)

FQAUFr 10 (metotrexát), 2 (ŚulfaŚalazín) 7 (metotrexát), 2 (ŚulfaŚalazín)

HLA]B  27  ^ ľuĎŚký  leukocytový  antigén  B  27,  BNI  ^ inĎex  teleŚnej  hmotnoŚti,  VOF  ^ tumor 
nekrotizujúci faktor, čNASčŚ ^ chorobu moĎifikujúce abtireumatické lieky

Qri meraní celkovej ecčOA v plazme pacientov neboli pozorované žiaĎne zmeny  preĎ liečbou ani po 
naŚaĎení biologickej anti]VOF  liečby ani u pacientov Ś AT ani u pacientov Ś QA (p=n.Ś.). Kvantifikácia 
ncčOA ako aj mtčOA nepotvrĎila ani u jeĎnej z chorôb vplyv liečby na množŚtvá týchto Ďvoch typov 
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ecčOA  v plazme  pacientov  (p=n.Ś.  v oboch  prípaĎoch).  Vaktiež  meranie  aktivity  čOázy  neukázalo 
zmeny aktivity tohto enzýmu vzhľaĎom na liečbu u pacientov Ś AT ani u pacientov Ś QA (p=n.Ś.). 

Oaopak klinické Ďáta C]reaktívny proteín (CSQ) a rýchloŚť ŚeĎimentácie erytrocytov (ETS) ukazujú, že 
Śtav pacientov Śa zlepšil aj pri AT (p<0,05 v oboch prípaĎoch) (Pbr. 1A, 1B) po naŚaĎení biologickej 
liečby. Qri QA Śa honĎoty CSQ nezmenili  (p=n.Ś.)  (Pbr. 2A) nakoľko boli zž na začiatku nízke, no ETS 
hoĎnoty Śignifikantne kleŚli (p<0,05) (Pbr. 2B) po naŚaĎení biologickej liečby. 

Qacientom Ś AT bol preĎložený Ďotazník BATčAI (Bath AnkyloŚing TponĎylitiŚ čiŚeaŚe Activity InĎex), 
ktorý vypoveĎá o Śtave pacienta a efektivite terapie. Tkóre BATčAI Śignifikantne kleŚlo po naŚaĎení 
biologickej u všetkých pacientov  (Pbr. 1C, p<0,01). Qacientom Ś AT bol  taktiež preĎložený Ďotazník 
BATFI  (Bath  AnkyloŚing  TponĎylitiŚ  Functional  InĎex),  ktorý  popiŚuje  Śtupeň  funkčnej  limitácie 
pacientov. BATFI  inĎex taktiež pokleŚol u všetkých pacienov po naŚĎení biologickej  liečby  (Pbr. 1č, 
p<0,01).

Qacientom Ś QA bol preĎložený Ďotazník čAT 28 (čiŚeaŚeŚ Activity Tcore 28), ktorý zoĎpoveĎá aktivite 
artritíĎy. ČíŚlo 28 zoĎpoveĎá 28 kĺbom, na ktoré Śa Ďotazník vzťahuje. X pacientom Ś QA Śignifikantne 
pokleŚlo toto Śkóre po naŚaĎení biologickej liečby (Pbr. 2C, p<0,001).

Sâq. 1- Klinické Ďáta pacientov Ś ankylozujúcou ŚponĎylitíĎou. HoĎnoty C]reaktívneho proteínu (CSQ) 
(A) a rýchloŚť ŚeĎimentácie erytrocytov (ETS) (B) kleŚli po naŚaĎení biologickej liečby (p<0,05 v oboch 
prípaĎoch). QoĎĺa Ďotazníkov BATčAI (C) a BATFI (č) Śa Śtav pacientov výrazne zlepšil (p<0,01 v oboch 
prípaĎoch). 
(BATčAI  ^ Bath  ankolyŚing  ŚpoĎylitiŚ  ĎiŚeŚeaŚe  aktivity  inĎex,  BATFI  ] Bath  ankolyŚing  ŚpoĎylitiŚ 
functional inĎex)
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Sâq. 2- Klinické Ďáta pacientov Ś pŚoriatrickou artritíĎou. HoĎnoty C]reaktívneho proteínu (CSQ) (A) 
Śa nezmenili (p=n.Ś.). HoĎnoty rýchloŚti ŚeĎimentácie erytrocytov (ETS) kleŚli po naŚaĎení biologickej 
liečby (p<0,05) (B). QoĎľa Ďotazníku čAT 28 Śa Śtav pacientov výrazne zlepšil (p<0,001) (C). 
(čAT 28 ^ ĎiŚeaŚe aktivity Ścore)

Fìrkurìa
čopoŚiaľ bolo publikovaných viacero oĎborných článkov, ktoré popiŚovali vplyv anti]VOF biologickej 
liečby na rôzne autoimunitné ochorenia a rozoberali rôzne účinky ako aj efektivitu liečby [8]. Qri AT Śa 
ĎopoŚiaľ  preukázal  pozitívny  vplyv  tejto  liečby  na  črevný  zápal [9],  u  pacientoch  Ś reumatoiĎnou 
artritíĎou  liečba  zlepšila  Śtav  kĺbov  natoľko,  že  mohli  znovu  pracovať  manuálne  [10] alebo  pri 
ulceróznej  kolitíĎe  anti]VOF  liečba  zlepšila  Śtav,  no  nie  ĎlhoĎobo  [11].  Choroby  ŚleĎované  v tejto 
štúĎii,  AT  a  QA,  patria  Ďo  Śkupiny  artritíĎ.  OeĎávno  Śa  potvrĎili  vplyv  biologickej  liečby  na  pokleŚ 
ecčOA  v plazme  u  pacientov  Ś reumatoiĎnou  artritíĎou,  čo  ŚúčaŚne  korelovalo  Śo  zlepšením  Śtavu 
pacientov  z hľaĎiŚka  CSQ  a  ETS  ako  aj  Ś hľaĎiŚka  aktivity  choroby  ohoĎnotenej  pomocou  čAT  28 
Ďotazníku  [5].  Cieľom  našej  štúĎie  bolo  pozorovať  vplyv  anti]VOF  biologickej  protizápalovej  na 
Ďynamiku celkovej ecčOA ako aj na ncčOA a mtčOA u 10 pacientov Ś AT a u 7 pacientov Ś QA. Ani u 
jeĎnej z Ďaných chorôb Śa nepreukázal vplyv biologickej liečby na koncentrácie ecčOA. Koncentrácia 
celkovej  ecčOA  ako  aj  kvantifikácia  ncčOA  a mtčOA  bola  konštantná  vo  všetkých  troch  oĎberoch 
napriek  tomu,  že  CSQ,  ETS  ako  aj  jeĎnotlivé  Ďotazníky  poukazujú  na  výrazné  zlepšenie  Śtavu 
pacientov. Oapriek  poĎrobným Ďátam o  kažĎom pacientovi  je  nevýhoĎou našej  štúĎie malý  počet 
pozorovaných  pacientov  a  ich  veľká  variabilita.  Oapriek  tomu,  že  biologická  liečba  bola  rovnaká  u 
všetkých  pacientov,  nemôžeme  vylúčiť  vplyv  preĎošlých  liekov  na  pozorované parametre  preĎtým 
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ako Śa pozorovaní jeĎinci Śtali pacientmi I. Internej kliniky. čo buĎúcna plánujeme rozšíriť kohortu a 
ŚpríŚniť exklúzne kritéria za účelom zníženia variability pozorovanej Śkupiny. 
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