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JVOD
Mili ¢tenari,

vitame vas u prvniho letoSniho vydani magazinu
GHC Genetics. Lednové Cislo se nese v duchu pre-
vence a véasné diagnostiky, které jsou kli¢ové na-
pfi¢ medicinskymi obory.

PrinaSime uceleny pohled na celiakii, autoimunitni
onemocnéni Uzce spojené s genetickou predispo-
zici. Vysvétlujeme klicové klinické projevy i to, pro¢
je genetické vySetfeni zasadni soucasti screeningu
rizikovych skupin.

Dale se vénujeme tématu oralniho zdravi a jeho
spojeni s celkovym stavem organismu. Ukazuje-
me, jak vysetreni oralniho mikrobiomu a moderni
genetické testy pomahaji odhalit rizika jesté pred
vznikem kazQ, zanétl ¢&i daldich komplikaci a pro¢
je rovnovaha mikrobiomu ddlezita nejen pro Ustni
dutinu.

Z onkologie prinasime prehled o vyznamu gene-
tického testovani u mladych pacientd s karcino-
mem plic, kde moderni molekularni diagnostika
zdsadné ovliviiuje volbu terapie i moznosti pre-
vence v rodinach pacientg.

Novinkou je rovnéz specializovana poradna pro ri-
zikové téhotenstvi, kterou PRENET otevira ve spo-
lupraci s Ustavem pro péci o matku a dité.

Pfejeme vam prijemné c¢teni a Uspésny vstup do
nového roku.

Zuzana Cervenkova
Obchodni reditelka
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Bc. Kristian Skop

Muze$ nam nejdfive popsat, co pfesné mas v GHC na
starosti a jak vypada takovy tvij bézny pracovni den?

Zacal bych béznym pracovnim dnem. Rad bych ho po-
psal, ale u mé je to dost specifické, protoze kdyz se po-
divam do kalendare, pokazdé tam mam néco jiného. Na
starosti mam pomeérné Sirokou skalu véci. Kdyz vznikaji
nové testy, davam dohromady vSe potfebné, aby bylo
po marketingové strance vSe kompletni a pfipravené.
Spravuji také web, staram se o editaci obsahu a prida-
vani novych testl. Dale mam na starosti interni akce
GHC a konference, kterych se Uc¢astnime — zajistuji in-
stalaci, pripravuji materialy a ve spolupraci s obchod-
nim oddélenim dohlizim na to, aby bylo vSée kompletni
a pripravené pro nase obchodni zastupce. S tim souvisi
i pomalu se rozvijejici B2B systém, ktery mam na sta-
rosti. Kompletuji také vybrané komercéni genetické sady
pro testovani, jako je napriklad GenScan, Reproscreen
nebo testy stfevniho a oralniho mikrobiomu. Kontrolu-
ji zasoby marketingovych materiall a ¢asto pfichazim
s napady, které mohou zefektivnit praci, tfeba digitalni
vizitky v mobilu, které jsou vzdy po ruce. Na starosti
mam i faktury a vyuctovani za marketingové oddéle-
ni. V neposledni radé pfipravuji mési¢ni newsletter pro
nase spolupracujici lékare. Podilim se také na rdznych
kreativnich napadech, claimech a dalSich podobnych
vécech. Vénuji se i oblasti Al, spravuji naseho chatbota
Gennie a spolecné s kolegy se snazime tuto technologii

co nejlépe vyuzit. Snad jsem na nic nezapomnél, ale
myslim, Ze to ve zkratce vystihuje moji roli.

Jak bys porovnal praci v marketingu s praci u filmu?
Dalo by se Fict, Ze sis pFenesl néjaké zkusSenosti z fil-
mové produkce na nynéjsi pozici?

Kazda prace ma své. U filmu je to ¢asto Casové velmi
naro¢né a stresujici. Lidé tam vétsinou pracuji na volné
noze, a to znamena, ze neexistuji zadna pevna pravidla,
obzvlast kdyz jde o zahrani¢ni produkci. Prace v marke-
tingu je v tomhle sméru prijemné&jsi. Clovék ma stabilni
zazemi, pracovni dobu a hlavné kontinualné pracuje na
jedné véci, kterou postupné dotahuje do finale. U filmu
je to vétsinou tak, Ze kazdy projekt je uplné jiny a porad
zacinas znovu. Plno zkuSenosti jsem si odnesl a snazim
se je vyuzivat v této praci. Film mi ukazal, jak ddlezité je
byt flexibilni, zvladat praci pod tlakem a prizpUsobit se
nec¢ekanym situacim. Uvédomil jsem si také vyznam vy-
trvalosti, spoluprace a schopnosti drzet se svych hod-
not i v naro¢nych chvilich.

Co té pFivedlo pravé do GHC? Bylo to spis zajjmem o ge-
netiku, nebo té lakala prace v marketingu ve specific-
kém oboru?

Byla to kombinace obojiho. Kdyz se naskytla prilezitost
uchazet se o misto, nevahal jsem a udélal vSechno pro

Bc. Kristian Skop, MBA
Marketing Project Leader

Absolvoval prazské gymnazium a nasledné studoval filmovou produkci na FAMO.
Vétsinu kariéry se pohyboval ve filmovém priimyslu, kde plsobil jiz od svych
15 let. Vice nez deset let pracoval jako vedouci produkce na velkych reklamnich
kampanich pro zahraniéni trhy. Druhym rokem pUsobi v marketingovém oddé-
leni spole¢nosti jako manazer marketingovych projektd.
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to, aby to vyslo. O genetice jsem tehdy moc nevédél, ale
pripadala mi zajimava a mél jsem pocit, ze mé ten smér
bude bavit, naplhovat a ze se budu neustale ucit néco
nového.

Jak se podle tebe lisi marketing v laboratofi od bézného
komercniho marketingu - tifeba v gastru?

Myslim si, Ze hlavni rozdil je v tom, Ze vefejnost vét-
Sinou vi, co je knedlik, ale uz ne kazdy vi, co zname-
kové téma spravné odprezentovat. Z velké casti je to
i o edukaci a o tom, dostat genetiku postupné do pové-
domi lidi a vysvétlovat, Ze jde o zasadni védni obor, ktery
jim v nékterych pripadech mdze i zachranit zivot.

Co té na téhle praci bavi nejvic a co naopak predstavuje
nejvétsi vyzvu?

Nejvic mé bavi rozmanitost. Kazdy den je jiny, vidim pra-
bézny posun toho, na ¢em pracuji, a samozrejmé mé tési
i skvély marketingovy tym, ve kterém jsem. Nejvétsi vyzvou
je pro mé asi tento rozhovor, protoze mam trochu obavy
z odezvy, haha. Ale opravdovou vyzvou je nas rebranding,
kde spolecné s grafikem postupné preklapime vsechny do-
kumenty, materialy a produkty do nové vizualni identity.

Jaky mas pocit z toho, kdyZz pomahas komunikovat od-
borna témata, jako jsou genetické testy, lidem, kteFi

o tom casto slySi poprvé? A nez jsi Sel pracovat do GHC,
co sis predstavil pod pojmem geneticky test?

Mam z toho dobry pocit. Genetiku vnimam jako jeden

s V MARKETIN-
GU | VE VARE-

NI JE POTREBA
MIT NAPAD A CIT
PRO DETAIL

A CHUT DELAT

VECI SRDCEM. o,

némuz lze spoustu véci predikovat a predejit problé-
muUm uz v zarodku. Nez jsem zacal v GHC, mél jsem
o genetickych testech jen velmi malou predstavu, vy-
bavila se mi tak akorat DNA, Sroubovice, ale jinak jsem
o tom védél jen malo.
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Tviij pop-up NA SKUS ma mezi foodies v Praze &im dal
vétsi ohlas, jak vznikl napad spojit jidlo, zaZitek a ko-
munitu?

Mit vlastni pop-up byl mdj sen. Od mala rad jim a va-
rim, a kdyz se minuly rok naskytla prilezitost, nevahal
jsem. Spojil jsem sily s kamarady Omarem a Vacla-
vem a usporadali jsme prvni NA SKUS na Sumavé.
Slo o unikatni koncept, ktery tu do té doby nikdo
neudélal.

Pop-up se odehrava v srdci Sumavy, v malé vesnici Fi-
lipova Hut, a trva od patecniho odpoledne do nedélni-
ho poledne. Hosté si vychutnaji dvé tfichodové vecere,
sobotni brunch a nedélni snidani. Vafime z lokalnich
surovin od mistnich producentd a poctiva jidla pfipra-
vujeme v modernim pojeti.

Na brunchi a snidani nabizime a la carte menu, tedy
zadna dvouhodinova michana vejce ve varnici. Posta-
rame se i o program: doporucujeme vylety, vecer hra-
jeme spoleCenské hry a michame netradi¢ni drinky.
V cené je i ubytovani, takze hosté maji o vSechno po-
starano. Minuly rok méla obrovsky Uuspéch nase ,roze-
brana“ zelhacka. Kazdou ingredienci jsme vyladili na
maximum a az potom je slozili dohromady. A nejvétsi
radost? Kdyz nam hosté fikali, Ze lepsi zelnacku jesté
nejedli.

Na bfezen 2026 chystame dalsi terminy, nevahejte se
prihlasit, ale neotalejte, mist rychle ubyva.

Délame i jednodenni pop-upy v Praze, pokazdé jiné,
aby byli nasi hosté vzdy prekvapeni. TéSi mé, Zze nas

zna ¢im dal vic lidi a Ze mame vlastni komunitu, kterou
bavi nas pristup. A je to prosté tak akorat — NA SKUS. :)

Da se podle tebe najit néco spolecného mezi marke-
tingem a vaFenim? (Tifeba kreativita, prace s emocemi,
prezentace...)

Urcité ano. Obé oblasti jsou hodné o kreativité, prezen-
taci a emocich. V marketingu i ve vareni je potfeba mit
napad, cit pro detail a chut délat véci srdcem. Kdyz se
néco déla poctivé a s nadsenim, lidé to poznaji, at uz
jde o znacku, nebo o jidlo na talifi. V obou pfipadech se
snazis$ vytvofit néco, co v lidech zanecha dojem, co si
zapamatuji a co v nich vyvola emoci.

U vareni je to ¢asto o okamzitém zazitku, o chuti, vani
a atmosfére. V marketingu je to podobné, jen jinou for-
mou. Tam se zase snazi$ zaujmout vizualem, sdélenim
nebo pribéhem. A i kdyZ to jsou Uplné jiné svéty, maji
spolecné to, Ze té posouvaji, nuti byt kreativni a pre-
myslet jinak. A kdyZz se to povede, mas z toho stejny
dobry pocit, Ze si lidé odnesli zazitek, at uz z vecere,
nebo z kampané.

N0V|NK)(’-N

A TERMINY

#zkusnaskus




KAZUISTIKA: Rakovina plic — Vyznam
genetického testovani rizikovych nemocnych

MUDr. Jana Krejci, Klinika pneumologie FN Bulovka, 3. LF UK v Praze

Bronchogenni karcinom predstavuje jeden
z nejcastéjSich a nejzhoubnéjsich nadord
celosvétové i v Ceské republice. Prestoze
incidence u muzd v poslednich letech po-
malu klesa, u Zen naopak stoupa. Pribliz-
né 85 % pripadd tvofi nemalobunéény kar-
cinom plic (NSCLC), ktery se dale déli na
neskvamozni (adenokarcinom, velkobunéc-
ny, NOS) a skvamoézni subtyp. Zhruba 15 %
predstavuje malobunécny karcinom (SCLC)
charakteristicky agresivnim rlstem a Cas-
nou generalizaci.

Pokroky v diagnostice, rozvoj molekularni
patologie, detailnéjsi znalost signalnich drah
a mechanism0 imunitni odpovédi vedly k za-
sadni zméné lécebného algoritmu. | pacien-
ti v pokrocCilych stadiich maji diky moderni
lécbé, predevsim cilené terapii a imunotera-
pii Sanci na delsi preziti pfi zachovani dobré
kvality zivota.

Zatimco verejnost Casto spojuje karcinom
plic s vy§sim vékem a koufenim, v klinické
praxi se setkavame i s mladymi, fyzicky ak-
tivnimi nekuraky, ktefi byvaji diagnostikovani
v pokrocilém stadiu. V téchto pripadech je
nezbytné myslet i na hereditarni nadorovou
predispozici a genetické faktory.

V nadorové tkani nemocnych s NSCLC nesk-
vamoézni histologii je na zakladé dohody
patologické spole¢nosti indikovano reflex-
né testovat ridici mutace a PD-L1 expre-
si. Prestoze standardné jsou vysetfovany
u téchto karcinomU aktivaéni mutace EGFR,
prestavba genu ALK a ROS1, stale Castéji
jsou vyuzivany moznosti NGS (Sekvenovani
Nové Generace). Jde o nejnovéjsi techniku
molekularné-genetického vySetreni, které
umoznuje efektivni ,,Cteni“ velkého mnoZzstvi
genetickych sekvenci (Usekl DNA) najednou.

GKIC

¥ g 1t

GENETICS

Obrazek 1:
Incidence a mortalita bronchogenniho karcinomu dle pohlavi,
zdroj: https:/www.uzis.cz/res/f/008447/novotvary2019-2021.pdf
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Graf 3.13.1: Vyvoj incidence a mortality* C33, C34 dle pohlavi, prepocet na 100 000 osob

Obrazek 2:

Vékové rozmezi bronchogenniho

karcinomu v dobé stanoveni diagnozy,

zdroj: https:/www.uzis.cz/res/f/008447/novotvary2019-2021.pdf
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af 3.13.5: Vikova struktura C33. C34 dle pohlavi, obdobi 2017-2021

Diky tomu mame sanci zachytit vice vzacnéjsich mutaci. Nicméné ne na véechny dnes mame dostupnou cilenou

léCbu anebo lécbu hrazenou.

Somatické mutace vznikaji de novo v nadorové tkani a nejsou pritomny v zarodecné linii. Jejich detekce
je dnes standardni soucasti diagnostiky pokrocilého NSCLC, viz vySe. Nejvy$si zachyt byva u adenokarcinomd,
které byvaji detekovany u mladsich nemocnych, nekurakld a napr. u asijské populace.
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Nejvyznamnéjsi, tzv. ,driver® mutace a genové alterace zahrnuji:

EGFR (exony 18-21, v&. T790M a exon 20 insertd) MET exon 14 skipping
ALK a ROS1 prestavby RET a NTRK fuze
BRAF V600OE mutace RET a NTRK fuze

KRAS G12C a dalsi varianty

Detekce téchto zmén je zasadni pro indikaci cilené lé¢by (tyrozinkindzové inhibitory, monoklonalni protilatky,
konjugaty), které vyrazné& zlep$uji preziti.

Soucasné ma prediktivni vyznam i stanove-
ni exprese PD-L1 a nové také parametrd jako Obrazek 3: vyskyt mutaci u nemalobunééného karcinomu plic
tumor mutational burden (TMB) ¢i mikrosa-

. . T . . el | il eetwd sborece; Mutnoss d dor
telitova instabilita (MSI-H) pro imunoterapii. e A R
MET HEEZ
Crizodnib® = Trasuzumab smaansine®
Cabazangivib’ - Alabinib"
’ . ’ . . ’ ’ il

Na rozdil od somatickych jsou germinalni

mutace pritomny ve vSech bunkach organis- -

v v v ¥ ind
mu a mohou se prenaset na potomky. Presto- Amusecik | > Cabucamini®
v oy ’ . ’ . . v , I # Ceritinib®
ze hereditarni plicni karcinomy nejsou Casté, » i HERII% | 3 Loctutinib®
v klinické praxi je nutné je zvazovat zejména ; ; T momaw | * PE60EN
u mladsich pacientd, nekurakd nebo v pfipa- CFR T muraw e
dech pozitivni rodinné anamnézy. - i ___ REVEE | > vemuratenin’

. . o vewvs oy ’ . . # Dabrafend’
Mezi nejvyznamnéjsi hereditarni predispozice : \‘:~ MR
patri: « PIKICAT S RET
MEKT <1 % # Cabazantinih™
v » I.leclu!rb:
Li-Fraumeni syndrom (mutace TP53) - aso- ' s
i &1 Y H i ~ A + Ponadmib®
ciace s S|r’okyrp spektrem malignit véetné b
plicnich nador0.
BRCA1/2 mutace — primarné spojeny s kar- == oy L
. ; o =y b il © Loxoaor
cinomem prsu a ovaria, ale popisovany o b Tl ¥ L
i u adenokarcinomu plic. 4 - schvilews + Cobimetinlb! : » DSD5IN’

CHEK2, ATM, RAD51 - vzacnéjsi asociace.

Identifikace germinalni mutace ma vyznam
nejen pro samotného pacienta, ale také pro screening a preventivni programy u pribuznych.

Molekularni testovani dnes predstavuje standard péce u vdech pacientl s pokrodilym NSCLC. Optimalni je pouziti
NGS paneld, které umozni soucasnou detekci vice mutaci a fuzi.

Pro urlité skupiny nemocnych ma zasadni vyznam také genetické vySetfeni na pracovisti klinické genetiky se zamé-
fenim na rodinnou zatéz:

mladi pacienti (< 50 let), zejména nekuraci,

nemocni s pozitivni rodinnou anamnézou karcinomd,

pacienti s nalezem vzacnych mutaci,

osoby s podezienim na hereditarni syndrom (Li-Fraumeni aj.).

Genetické testovani umozniuje lep$i individualizaci terapie, presnéjsi predikce udinnosti cilenych &kl &i
imunoterapie, coz ma zasadni vyznam pro nemocného. Dale identifikaci rizika pro pfibuzné, moznost preventivnich
programi a ¢asného zachytu malignit.

V soucasné dobé probiha v ramci spoluprace s GHC Genetics, Plicni klinikou a 3. lékarskou fakultou grantova spoluprace,
kdy je klinickym onkologem vybranym mladsim nemocnym nabidnuto vysetfeni ONKOPANELEM k pripadnému odhaleni
geneticky podminéné kancerogeneze. Tento projekt byl spustén jako pilotni v roce 2024 a Uhrada je zajiSténa 3. LF i GHC
pracovi§tém. Cilem je pomoci i rodindm nemocnych zjistit pavod jejich onemocnéni, ale i ziskat nové védecké poznatky.
Doposud se tradovalo, ze karcinom plic neni dédi¢nym, nicméné realita z praxe v poslednich letech je jina. To dokla-
daji i nase dvé kratké kazuistiky...

Malignity diagnostikované béhem téhotenstvi jsou vzacné, v pripadé karcinomu plic az extrémné vzacné, s incidenci nizsi
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nez 0;1 na 100 000 téhotenstvi. Presto neni tak davno, kdy
na nasi klinice byla vysetfovana pro dusnost a kasel mla- Obr. 4 + 5 — vstupni RTG a angioCT (ve 22. tydnu gravidity)
da zena, nekuracka, ve 22. tydnu gravidity. Pfi odebirani g ; N | ] .
anamnézy byla onkologicky pozitivni rodinna anamnéza .
(matka, babicka...) a v osobni anamnéze nemocna jiz po
konizaci délozniho Cipku a po lécbé karcinomu prsu, kte-
ry byl l&Cen chirurgicky, adjuvantni systémovou chemo-
terapii, nasledné byla provedena bilateralni mastektomie
(TNBC, pT2pN0/Sn/MO0). Zasadni informaci je fakt, Ze paci-
entka je nositelkou germinalni mutace BRCAT.

Na zakladé skiagramu hrudniku bylo vysloveno pode-
zfeni na tumor, a i pres rizika provedweni CT vySetieni
v gravidité bylo rovnéz doplnéno, zde se nalez potvrdil
(objemna levostranna mediastinalni a hilova lymfade-
nopatie v.s. splyvajici s centralnim tumorem, obturaci
bronchu pro dolni lalok vlevo, jeho kompletni atelek-
tazou, komprimace i jicnu, do expanze zavzata plicni
tepna pro levy dolni lalok) — viz obr. 4 a 5.

Po komplikované biopsii s naslednym rekanalizac-
nim endobronchialnim vykonem byla nemocna kratce
observovana na ARO a poté, pfi stanoveni histologie
(NSCLC, nerohovéjici dlazdicobunécény karcinom grade
2-3) byla promptné léCena za hospitalizace na nasi kli-
nice systémovou chemoterapii ve slozeni karboplatina
(AUC 5) a paklitaxel (175 mg/m?) podavanou v 3tyden-
nim rezimu. Po celou dobu hospitalizace probihala uzka
mezioborova spoluprace s Gynekologicko-porodnickou
klinikou FN Bulovka, kde byl sledovan stav plodu.
Lécba byla podavana de facto z vitalni indikace matky
a plodu: pred zahajenim lécby byla progrese nalezu dle
RTG enormné rychla, bez lé¢by méla Zena minimalni Sanci
prezit do doby ,porodu® Z pohledu gynekologl byla tak-
téZ chemoterapie lepsi volbou pro plod a s méné riziky do
budoucna neZli predcasny porod (sectio cesarea) ve 24.
tydnu gravidity.

Diky dvéma cykldm léCby se podarilo dosahnout parcialni regrese tumoru, nemocna mohla stravit néjaky ¢as doma
s rodinou a planované porodit zdravou holci¢ku ve 36. tydnu.

Li-Fraumeniho syndrom (LFS) je vzacné dédi¢né onemocnéni zplsobené germinalni mutaci v tumor supresorovém genu
TP53. Tato mutace vyrazné zvysuje celozivotni riziko vzniku rGznych malignit, véetné sarkomU, karcinomi prsu, mozkovych
nadorl, adrenokortikalniho karcinomu a leukémii. | kdyz karcinom plic neni obvykle fazen mezi typické nadory spojené
s LFS, recentni studie naznaduji jeho ¢astéjsi vyskyt u nositeld TP53 mutaci, zejména u nekurakd a zen stfedniho véku.

V roce 2017 byla 55leta nekuracka odeslana k vysetreni pro suspektni tumor levé plice, ktery byl potvrzen histologicky
(diferencovany adenokarcinom s aktivujici mutaci EGFR (del 19)). Dle PET/CT byl tumor umistén v segmentu S6 levé
plice s generalizaci do mediastinalnich uzlin, plic a pleury (T2N2M1a — klinické stadium IVA). Rodinna anamnéza byla
pozitivni na malignity: otec zemrel ve 40 letech na leukémii, matka v 78 letech na gynekologickou malignitu, sestra
zemrela ve 3 letech na sarkom oka.

Jelikoz nemocna splnila kritéria pro cilenou lécbu, byla v roce 2017 vybrana nejlepsi mozna volba pro danou mutaci,
afatinib 40 mg/den. V dobé lécby byl nemocné potvrzen Li-Fraumeniho syndrom. Na cilené lécbé profitovala, bé-
hem dvou mésicl byla na RTG potvrzena vyrazna regrese tumoru i metastaz, toxicity nebyly pozorovany. Vzhledem
k potvrzenému hereditarnimu zatizeni jsme se snazili minimalizovat zobrazovaci metody a volit ¢astéji kontroly
magnetickou rezonanci ¢i PET/MR.

V zafi 2019 byla radiologicky i klinicky (zhorseni dusnosti) zjiSténa progrese nemoci a v té dobé byla z krve (z vol-
né nadorové DNA, cestou paralelniho sekvenovani Foundation one) zjiSténa rezistentni mutace T790M. Na zakladé
ziskanych informaci byla zménéna cilena léc¢ba na osimertinib 80 mg/den. BEéhem jednoho mésice vsak doslo k vy-
raznému zhorseni stavu, na PET/MR byla zjiSténa rozsahla avidni tumordzni masa v oblasti hlavy a krku, ktera byla
bioptovana cestou ORL ambulance. Z nasalnich dutin vyplnénych tumory byl potvrzen malobunécény karcinom. Dale
byla zjisténa dalsi generalizace do plic, nové do skeletu.
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Pro rychlou progresi a transformaci
adenokarcinomu v malobunéény karci- Obr. 6: PET/CT staging v Sestinedéli
nom zmeénili lé¢bu a promptné indiko- -

vali systémovou chemoterapii ve slozeni
cisplatina (80 mg/m? den 1) + etoposid
(100 mg/m? den 1-3) v 3tydennim rezi-
mu, spolu s aplikaci denosubmabu od
10/2019. Kontrolni PET/MR v lednu 2020
prokazalo po 6 cyklech chemoterapie
povSechnou regresi nitrohrudné, ale
zaroven progresi lymfadenopatie krku
a mirnou progresi v oblasti dutin. Bé-
hem mésice od ukonceni systémoveé léc-
by byla zjisténa generalizace do mozku,
okolo 10 metastaz v¢. v oblasti pontu.
Jelikoz nemocna byla stale ECOG PS 1,
neurologicky asymptomaticka, byla do-
porucena v dalsi linii systémové chemo
CAV (cyclophosphamide 1000 mg/m?2 i.wv.
den 1 + doxorubicin (adriamycin) 40 mg/
m?2 iv. den 1 + vincristine 2 mg iv. den
1 v 3tydennim rezimu) do 8/2020, cel-
kem aplikovany 4 cykly. Zaroven i pres
prokazany Li-Fraumeniho syndrom pro-
béhla paliativni radioterapie neurokrania

(WBRT) a na oblast progrese paranasalnich uzlin v davce 30 Gy 15x2 Gy (6-7/2020).

V zari 2020 byla dokladovana dalsi radiologicka progrese spolu s klinickou progresi, vzhledem k vycerpanym Lé-
¢ebnym moznostem a zhorseni stavu indikovan symptomaticky postup. Nemocna o mésic pozdéji (10/2020) umira
doma obklopena rodinou.

Po Case, v lednu 2023 jsem se setkala v nasi onkologické ambulanci FN Bulovka s rodinou znovu. Bohuzel tentokrat
k nam byl predan do péce syn, 42 let, nekurak, taktéz s prokazanym Li-Fraumeniho syndromem a s nové diagnostiko-
vanym karcinomem plic. V dobé stanoveni diagnozy (centralni tumor v pravém hilu, s mediastinalni LA, osteolytickymi
kostnimi metastazami, TAN3M1c - IVB) byl ve vyborné kondici, histologicky se zahy potvrdil adenokarcinom.

JelikoZ nebyla prokazana senzitivni ridici mutace, indikovali jsme kombinovanou lé¢bu chemo/imuno ve slozZeni cis-
platina + pemetexed + pembrolizumab. Lécebna odpoved byla jiz po prvnim mésici excelentni, bohuZzel po roce doslo
k relapsu nemoci, a to v¢. asymptomatické mozkové metastazy. Dle vysledkl NGS v8ak byl prokazan vzacny typ muta-
ce v exonu 18 (E709_T710delinsD, AF:77%), ktera se neprokazala vstupné, nebot neni soucasti panelového vysetreni.

Z téchto ddvodl jsme indikovali radioterapii Lekselovym gama nozem (provedeno 2/2024) a pro dobry stav ECOG
PS 0-1 byla navrzena cilena lé¢ba afatinibem 40 mg/den. Po zahajeni lé€by doslo opét k velmi dobré odpovédi na
medikaci, ale efekt vydrzel pouze 7 mésica.

Pro rychlou progresi tumoru s naznaky syndromu horni duté Zily byla indikovana systémova chemoterapie, ten-
tokrat docetaxel 75 mg/m?, a zvazovali jsme i pfi dysfektu paliativni radioterapii. Bohuzel kratce po zahdajeni che-
moterapie nemocny zemrel ve spadové nemocnici, nejspiSe v disledku rozvoje syndromu horni duté Zzily.

Sestra nemocného, taktéz s prokazanou zatézi Li-Fraumeniho a s jiz probéhlou malignitou karcinomu mammy
ve 35 letech (duktalni karcinom), radikalné lécena, je ve sledovani a nema vlastni déti. Déti nemocného nejsou
postizeny LFS.

Prestoze otec nemocného je ,geneticky zdravym® dochazi na nasi kliniku taktéz na lécbu karcinomu plic, v 66
letech mu byl diagnostikovan malobunécny karcinom plic.

Genetické testovani se stalo nedilnou soucasti péce o nemocné s karcinomem plic. Zatimco somatické mutace
umoznuji cilenou personalizovanou lécbu a zasadné méni progndzu, germinalni mutace upozornuji na moznost
hereditarni predispozice, ktera ma vyznam nejen pro pacienta, ale i jeho rodinu.

Vcasna identifikace rizikovych nemocnych, spravna indikace genetického vysSetfeni a mezioborova spoluprace
jsou zakladnimi pilifi moderni onkologické péce.

Podékovani
Tato prace byla podporena vyzkumnym programem Univerzity Karlovy, Cooperatio 34.
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Celiakie je imunitné zprostredkované systémové onemoc-
néni vyvolané lepkem (glutenem) a jemu podobnymi bil-
kovinami (tzv. prolaminy) u geneticky vnimavych jedinca.
Je charakterizované rdznou kombinaci klinickych pfizna-
ka, pfitomnosti specifickych sérovych protilatek a posko-
zenim sliznice tenkého streva (tzv. enteropatie).

Celiakie # alergie na lepek, ale nesnasenlivost!

Prevalence a incidence

Celiakie postihuje priblizné 1 % celkové svétové popu-
lace s prevahou zen 2 : 1. Prevalence a incidence ce-
liakie v prdbéhu ¢asu rostou, coz se pfipisuje zvy$ené
informovanosti a diagnostickym moznostem, ale také
faktickému vzrdstu poc¢tu onemocnéni. Odhaduje se
vSak, ze velké mnozstvi pacientd s celiakii zGstava ne-
diagnostikovano. V Ceské republice se odhaduje, ze je
diagndza stanovena pouze u 15 % celiakd.

Klinicka manifestace
Projevy celiakie mohou byt nejen intestinalni, ale i ex-
traintestinalni:

gastrointestinalni: chronické bolesti bficha, ply-
natost, chronicky nebo intermitentni prQjem,
chronicka obstipace, recidivujici nauzea/zvraceni,

extraintestinalni: vahovy ubytek, neprospivani,
rGstova retardace/maly vzrlst, pubertas tarda,
amenorea, zvySena drazdivost, chronicka Unava,

neuropatie, artralgie/arthritis, chronicka side-
ropenickd anemie, snizena kostni mineralizace,
opakované fraktury, recidivujici aftézni stomati-
tidy, dermatitis herpetiformis like exantém, de-
fekty zubni skloviny, elevace jaternich testl, psy-
chické obtize.

Symptomatologie celiakie se podstatné liSi

podle stafi pacienta

U déti jsou Castéji pozorovany klasické projevy, mohou
mit prajmy, trpi brisnim diskomfortem, bolestmi bfi-
cha, nadymanim, nauzeou, ale i zacpou, Ubytkem na
vaze a poruchou rlstu. V klinickém obrazu dale muze
byt hypotrofické kosterni svalstvo, svalova hypotonie

a opozdéni psychomotorického vyvoje.

U dospélych prevazuji projevy nespecifické Ci extrain-
testinalni, které vyplyvaji z postizeni rGznych organo-
vych systému (napf. sideropenicka anémie, osteoporoza,
infertilita, dermatitis herpetiformis, neuropsychiatrické
poruchy, sdruzené autoimunitni choroby).

Klasifikace
Celiakii mGzeme rozlisit na nékolik typa:

symptomaticka - klasicka (intestinalni projevy) a ne-
klasicka (extraintestinalni projevy),

asymptomaticka — splnéna diagnosticka kritéria (pozi-
tivni protilatky a biopsie), ale bez klinickych priznakad,

MUDr. Kristyna Kroupova

Lékarka

Absolventka Lékarské fakulty Univerzity Karlovy v Hradci Kralové

a atestovany pediatr s praxi na neonatologickém oddéleni.
V soucasnosti plsobi v ambulanci lékarské genetiky GHC Genetics,
kde se vénuje genetickému poradenstvi a diagnostice. Jejim cilem
je nadale se vzdélavat v oboru lékarské genetiky, s dirazem na
syndromologii a prenatalni genetiku.
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refrakterni — nereagujici na 12 mésica prisné dodrzo-
vanou bezlepkovou dietu,

potencialni — pozitivita sérovych protilatek, normalni
histologicky nalez na sliznici tenkého stfeva,

séronegativni — histologicky nalez vilézni atrofie ten-
kého strfeva pri soucasné negativité sérovych celia-
kalnich protilatek (napf. u pacientd s imunodeficitem
¢i pfi konkomitantni imunosupresivni terapii).

Asociované choroby

S celiakii se sdruzuji predev§im autoimunitni onemocnéni,
vyskyt celiakie u nékterych autoimunitnich onemocnéni je
i vice nez 10x vyssi nez v bézné populaci. Celiakie také byva
spojena s nékterymi chromozomalnimi aberacemi (Dow-
ndv syndrom, TurnerQv syndrom). Prevalence asociovanych
onemocnéni je u déti uvadéna 20,7 % a u dospélych 30;1 %.
U dospélych je vyssi Cetnost téchto onemocnéni vysvét-
lovana delsi expozici lepku. Mezi pacienty, ktefi striktnéji
dodrzuji bezlepkovou dietu, je vyskyt téchto chorob mensi.

K nejcastéjSim komorbiditam patfi diabetes mellitus
1. typu, autoimunitni thyreoiditis, autoimunitni hepatitis,
IgA deficience. Mezi dals$i je mozné uvést juvenilni idi-
opatickou arthritis, alopecii areatu, primarni sklerozujici
cholangitidu apod.

Diagnostika

Absolutni podminkou spravné diagnostiky je jeji prove-
deni v dobé, kdy je testovany jedinec dostatecné zatize-
ny lepkem ve stravé.

Diagnoza celiakie je u dospélych a c¢asti déti zalozena
na dvojstupnovém algoritmu zahrnujicim séropozitivitu
specifickych celiakalnich autoprotilatek a biopticky pra-
kaz charakteristického histologického nalezu na sliznici
tenkého streva.

Inicialnim vySetfenim pfi podezreni na celiakii u déti
i dospélych je stanoveni protilatek proti tkanové transg-
lutaminaze ve tfidé IgA (anti-tTG) a celkového IgA. U pa-
cientl s nizkou hodnotou celkového IgA je potfeba vyse-
trit anti-tTG ve tfidé 1gG, endomysialni protilatky (EMA)
nebo protilatky proti deaminovanému gliadinu (DGP).

U dospélych i déti zGstava zlatym standardem doplnéni bi-
opsie tenkého streva s naslednym histologickym vysSetrenim.

U Casti détské populace, u které sérové titry anti-tTG
prekraéuji 10nasobek horni hranice normy, maze byt dia-
gnoza celiakie stanovena bez duodenalni biopsie, avsak
v takovém pripadé je vyzadovan i pozitivni prikaz EMA
protilatek.

Diagnozu celiakie lze doplnit molekularné genetickym
vySetfenim, které stanovuje pritomnost HLA alel Il. tFi-
dy, které jsou asociovany se zvySenym rizikem rozvoje
celiakie. Vznik celiakie je az z 85 % ovlivnén genetickou
predispozici. Zbyvajicich 15 % pripada na vlivy prostre-

JEDINOU
KAUZALNI
TERAPI|
CELIAKIE JE
CELOZIVOTNI
BEZLEPKOVA
DIETA.

di, mezi které patfi napriklad infekce, chronicky stres,
hormonalni zmény nebo téhotenstvi.

Celiakie je geneticky asociovana predevsim s haploty-
py DQ2.5, DQ2.2 a DQ8. Pokud jsou u pacienta vylou-
ceny vsechny rizikové alely, je diagndza celiakie velice
nepravdépodobnda. Prikaz rizikového genotypu v$ak
nelze interpretovat jako potvrzeni diagnozy celiakie. Je
tfeba ji hodnotit v kontextu klinickych, laboratornich
a histopatologickych nalezd.

PREDISPOZICE K CELIAKII JE ASOCIOVANA
S NASLEDUJICIMI GENOTYPY

DQ2.2 DQAT1*02:01/DQB1*02:02
DQ2.5 - cis DQAI1*05:01/DQB1*02:01
DQAT*05:05 — DQB1%03:01 /
DQ2.5 —trans ' 55A1%02:01 — DQB1*02:02
DQS8 DQAT1*03:01/DQB1*03:02
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DQ2 nebo DQ8 haplotyp se totiz vyskytuje u 35-40 %
osob zapadni populace, z nichz pouze 2-3 % jsou je-
dinci s celiakii. Tato skutec¢nost napovida o existenci
dal8ich non-HLA gend nebo faktord nutnych k rozvo-
ji celiakie. Genetické vysSetfeni se proto nehodi k vy-
hledavani pacientd s celiakii v neselektované populaci
a k jejich rutinni diagnostice.

DQ2 haplotyp ma 95 % pacientd s celiakii, vétsina ze
zbyvajicich 5 % pacientdl ma DQ8 haplotyp. Velmi pfi-
nosna je negativni prediktivni hodnota vysSetreni, tj. ne-
pritomnost DQ2 nebo DQ8 haplotypu celiakii vylucuje
s negativni prediktivni hodnotou vyssi nez 99 %.

Screening

Genetické vysetreni hraje svou hlavni roli ve screeningu
celiakie u rizikovych skupin. Plosny screening celiakie
neni opodstatnény, proto se pristupuje k tzv. selektiv-
nimu screeningu.

Tento screeningovy test je vhodny pro 3 cilové skupiny:

* Rizikové skupiny a choroby: pfibuzni celiakd
1. stupné (rodiCe, sourozenci, déti), dermatitis
herpetiformis, mikrocytarni anemie nereagujici na
léCbu preparaty Zeleza, predcasna osteopordza,
terapeuticky rezistentni syndrom drazdivého stre-
va, polyneuropatie a myopatie nejasné etiologie,
idiopaticka ataxie, deprese a poruchy chovani, in-
fertilita a poruchy reprodukce, amenorea, DownQv
a TurnerQv syndrom.

* Podezrelé symptomy a laboratorni nalezy: opozdé-
ny psychomotoricky vyvoj, opozdéna puberta, ne-
vysvétlitelny ubytek télesné hmotnosti, recidivu-
jici aftézni stomatitida, hypoplazie zubni skloviny,
nizké sérové Zelezo, vyrazné izolované navyseni
sérovych aminotransferaz (AST, ALT), izolovany
deficit IgA.

*  Pridruzené autoimunitni choroby: diabetes melli-
tus I. typu, autoimunitni thyroiditida a jiné au-
toimunitni endokrinopatie, autoimunitni hepati-
tida, systémovy lupus erythematodes, primarni
sklerozujici cholangitida, primarni biliarni cirhé-
za, Sjogrendv syndrom, choroby pojiva, IgA nefro-
patie.

RIZIKO ROZVOJE CELIAKIE ZAVISi NA PRITOMNOS-
Tl RIZIKOVEHO HAPLOTYPU:

Rizikovost

Kombinace haplotypti

DQ2.5/.2.5, DQ2.5/DQ2.2,

DQ2.5/DQ8 Vysoké riziko

DQ8/DQ8, DQ2.5/negativni Stredni riziko

DQ2.2/DQ8, DQ2.2/DQ2.2, DQ8/

S Mirné riziko
negativni

DQ2.2/negativni Nizké Riziko

Neprokazané DQ2 ani DQ8 Minimalni riziko
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NELECEN
PACIENT!
MIOHOU MIT
RIZIKO DLOU-
HODOBYCH
<KOMPLIKACI.

/

Kdy je tedy vhodné provést genetické vysetreni predis-
pozic k celiakii?

a) Pri nejasné diagnoze celiakie u symptomatického
jedince,

b) u asymptomatického jedince z vyse uvedenych t¥i
rizikovych skupin.

Diferencialni diagnostika

Mezi nékteré diagnozy, které jsou s celiakii casto zamé-
novany, patfi laktézova intolerance, alergie na bilkovinu
obili (pSenice), neceliakalni glutenova senzitivita a dalsi.

Intolerance laktézy mlze byt soucéasti projevd celiakie,
kdy mlze byt docasné snizena aktivita enzymu lakta-
zy v ramci poskozeni sliznice tenkého streva. Z tohoto
dvodu muze byt u pacientd s nové diagnostikovanou
celiakii nutna i kratkodoba dieta s omezenim mléka.

Pri alergii na bilkovinu obili je mozné rozlisit alergii ¢as-
ného typu a alergii opozdéného typu. Pfinosem muze
byt vySetfeni IgE protilatek proti lepku Ci bilkoviné pse-
nice. Negativita protilatek alergii nevylucuje, pozitivita
jednoznaéné nepotvrzuje. V obou pfipadech je k prika-
zu diagnozy potreba eliminacné-expozi¢ni test a nega-
tivni anti-tTG protilatky.

Neceliakalni glutenova senzitivita je stav, pfi kterém je-
dinci reaguji na lepek (nebo jiné pSeni¢né bilkoviny) za-
zivacimi i mimostfevnimi problémy, aniz by pritom méli
celiakii nebo alergii na psenici. Diagn6za je stanovena
pri negativnich protilatkach a event. i negativni histologii

bioptovaného vzorku, vylouceni jinych pFic¢in obtizi
a po provedeni eliminaéné-expozi¢niho testu.

Lécba

Jedinou kauzalni terapii celiakie je celozivotni
bezlepkova dieta. MnozZstvi lepku schopné vyvolat
autoimunitni odpovéd a zanétlivé zmény strevni
sliznice je velmi rozdilné u jednotlivych pacientd.
Doporucuje se, aby denni prijem lepku byl nizsi nez
50 mg, u nékterych véak i 10 mg lepku mlze byt
provazeno slizni¢ni reakci. Priznivy ucinek bezlep-
kové diety se vétsinou dostavuje v pribéhu nékolika
tydnd.

Obsah nékterych minerald (Zelezo, vapnik, zinek,
hor¢ik), vitaminG (B1, B2, B12, D) a vlakniny muUze
byt v bezlepkovych potravinach nizsi, nez jsou do-
poruc¢ena mnozstvi. Proto je tfeba dbat na vyvaze-
nou bezlepkovou stravu — denné ovoce a zelenina
(stfidat druhy), bezlepkové produkty s fortifikaci
zelezem a folaty, pseudoceralie nahrazujici vlakni-
nu obsazenou v lepkovych cerealnich produktech
(amarant, pohanka...) a samozrejmé zarazeni pfi-
rozené bezlepkové stravy (lusténiny, séja, kukufice,
maso, brambory, ryze a dalsi). Eventualné je mozné
zah3jit suplementaci vhodnymi doplriky.

Potraviny vhodné pro celiaky jsou oznaceny terminy
sbez lepku“ (tj. < 20 mg lepku/kg) a ,velmi nizky
obsah lepku® (tj. <100 mg lepku/kg).

Komplikace

U dospélych pacientl se zfidka vyskytuji komplika-
ce charakteru refrakterni celiakie, ulcerativni jeju-
noileitidy a lymfomu. U déti jsou tyto diagndzy po-
pisovany zcela ojedinéle.

Nediagnostikovani a neléceni pacienti mohou mit
riziko dlouhodobych komplikaci, jako je infertilita,
osteopordza, T-lymfom tenkého streva, adenokar-
cinom tenkého streva, non-hodgkinsky lymfom, hy-
posplenismus a dalsi.

Monitorace pacienti a jejich pFibuznych

Zasadni je dispenzarizace détskym Cci dospélym
gastroenterologem dle aktualniho stavu pacienta
a doporuceni osetfujiciho lékare.

Zakladnim vySetfovanym parametrem, ktery dava
informace o dodrZzovani diety, je stanoveni protila-
tek anti-tTG. Negativita autoprotilatek by méla na-
stat nejpozdéji do 12 mésicl od zahajeni bezlepko-
vé diety.

U pacientl se hodnoti pfetrvavani nebo novy vy-
skyt pfiznakl onemocnéni, krevni obraz a stav
vyzivy, hladina vitamin( a minerald, jaterni transa-
minazy. U détskych pacientd je ddlezité hodnoceni
antropometrickych dat, rlstovych kfivek a psycho-
motorického vyvoje. Dalsi vySetifeni zavisi vzdy na
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aktualnim stavu pacienta a doporuceni osetfujiciho
gastroenterologa.

U asymptomatickych pribuznych 1. stupné pacienta
s celiakii je doporuceno provést molekularné genetic-
ké vySetfeni rizikovych haplotypU. Pokud pfibuzny neni
nosicem téchto rizikovych alel, je vznik celiakie vysoce
nepravdépodobny a neni tfeba ho v tomto ohledu dale
sledovat. Pokud vsak pfibuzny ma prokazany DQ2 Ci
DQ8 haplotyp, je vhodné stanoveni anti-tTG protilatek
v intervalu 1-3 roky, a to hlavné v détském véku, ev. se
ridit dle klinického stavu jedince.

Zavér

Celiakie je komplexni autoimunitni onemocnéni s ge-
netickou predispozici, které mdze probihat v Sirokém
klinickém spektru — od typickych gastrointestinalnich
obtizi az po zcela bezpfiznakové formy. Vzhledem
k tomu, ze nelécena celiakie mlze vést k zavaznym
komplikacim, je nezbytné aktivné vyhledavat i rizikové
jedince bez klinickych projevd, zejména mezi pribuzny-
mi pacientd a osobami s pridruzenymi autoimunitnimi
¢i chromozomalnimi poruchami. Véasna diagnostika
a prisna bezlepkova dieta jsou klicové pro Uspésnou
lé¢bu a prevenci komplikaci.
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Presvéddceni, ze zubni kazy jsou zpUsobeny konzumaci
cukru a ze dasné krvaci, protoze jsme kousli do tvrdé
potraviny, jiz davno nahradilo poznani, Ze zanéty dasni
a zubni kazy jsou infekéni onemocnéni. Vyzkum poci-
najici zkoumanim paropatogennich bakterii se posunul
k poznavani celého mikrobialniho spolecenstvi osidlu-
jiciho dutinu Ustni. Oralni mikrobiom tak studiem aso-
ciaci s celou fadou civiliza¢nich chorob nabral v po-
slednich letech na vyznamu. Predstavuje totiz druhé
nejvétsi mikrobialni spolecenstvi v nasem téle, hned po
mikrobiomu stfevnim. V Ustni dutiné kazdého clovéka
zije kolem 700 rdznych druht bakterii, které nesou radu
enzym@ a plni mnoho funkci.

Oralni mikrobiomm ma vsak jednu zvlastnost, a to ze
ustni dutina je tvofena rlznymi tkanémi a rGznymi ,mi-
kroprostredimi® které jsou vhodné pro konkrétni druhy
bakterii. A tak se slozeni mikrobiomu lisi v dasrnovych
zlabcich, na povrchu zubu, na vnitfni sliznici dasné ci
na koreni jazyka. Za nejpresnéjSi médium pro vySetfeni
oralniho mikrobiomu je tak povazovana slina. Slina to-
tiz omyva veskeré povrchy v Ustech, a proto obsahuje
kompletni bakterialni slozeni Ustni dutiny.

Zakladni funkci oralniho mikrobiomu je vyrovnavat zmé-
ny prostredi, kterym je dutina Ustni vystavovana béhem
celého dne, zejména kdyz pfijimame potravu a tekutiny.

MIKROBIOM

Tyto mikroorganismy jsou v neustalém kontaktu s na-
Sim télem a jsou zdrojem mnoha interakci nejen s imu-
nitnim systémem. Tyto interakce udrzuji neporusenou
slizniéni bariéru, a tak mohou vyustit jak ve zdravi, tak
nemoc. Nase strava ale slouzi i jako zdroj potravy pro
zminéné mikroby a pfi nevhodné skladbé stravy docha-
zi k oslabeni populace protektivnich bakterii.

Zakladnimi rody bakterii, které jsou povazovany za
signal vyrovnaného prostfedi v Ustech, jsou zejména
Streptococcus, Neisseria a Haemophilus. Rada druh(
téchto bakterii produkuje zasadité latky, které slouzi
jako pufry, zvySuji pH v Ustech a neutralizuji tak ky-
seliny vznikajici ze sacharidd a cukrl v potravé. Krom
toho produkuji antimikrobni latky, které potlacuji rdst
patogennich a potencialné patogennich bakterii, a udr-
zuji protizanétlivé nastaveni na sliznicich. Pfevazujici
mnozstvi téchto komenzalnich bakterii je znamkou
dobré Urovné dentalni hygieny a nizkého rizika rozvoje
onemocnéni zubU, dasni i sliznic.

Dalsimi zakladnimi zastupci oralniho mikrobiomu jsou
bakterie rodu Veillonello a Prevotella. Tyto bakterie
vSak jiz dokdzou produkovat velké mnoZstvi sirnatych
latek (napr. sulfan) a odolného biofilmu. Pfi premnozeni
tak mohou byt pri¢inou intraoralni halitdozy. Navic za
uréitych podminek to mUlZe pfedstavovat prostor pro
prilnuti a pomnoZeni potencialné patogennich bakterii

Mgr. Hana Sladkova Kavinova
Nutrigenetik a nutri¢ni specialista

Ke studiu vyzivy ji privedl sport a potieba podpofit svou vykonnost kvalitni stra-

vou. Tato tematika ji natolik zaujala, Ze se rozhodla vénovat vyzivé a zdravotni
prevenci také profesné. Jeji srdecni zalezitosti je nutrigenetika a nutrigenomika
(obory zkoumajici interakce mezi geny a vyzivou), které podle ni nabizeji vyji-
mecny prostor pro cilenou prevenci u lidi se zajmem o své zdravi.
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a nasledné vzniku zanétu dasni &i kazu. MnozZstvi bak-
terii rodu Veillonella a Prevotella by tak nemélo prevysit
prvné jmenovanou skupinu.

ZvysSené riziko vzniku zubniho kazu

Zubni kaz vznika, kdyz bakterie, které ulpivaji na po-
vrchu zubd, vyprodukuji dostate¢né mnozstvi kyseliny,
ktera narusi zubni sklovinu. Nejvice kyseliny véak pro-
dukuji a zaroven ji toleruji az tzv. sekundarni koloniza-
tofi. To jsou mikroorganismy, které zubni plak osidluji
az sekundarné, tedy az kdyz jim jiné bakterie pfipravi
vhodné podminky pro jejich preziti.

Jako prvni se na povrchu zubu usazuji bakterie, které
maji schopnost pfilnout ke slabému povlaku, ktery je
tvofen z glykoproteinl obsaZzenych pfirozené ve sliné.
SloZeni sliny tedy ovlivni pfilnavost bakterii k povrchu
zubu. Tyto bakterie zacnou vytvaret prvotni biofilm, kte-
ry se zacina tvofit jiz nékolik minut po vycisténi zubl.
Zaroven meéni prostredi tak, aby v ném mohly zit i dalsi
druhy bakterii. Navic maji na svém povrchu mechanis-
my, za které se mohou zachytit i jiné mikroby, kterym se
fika ¢asni kolonizatofi. Tito ¢asni kolonizatofi jsou velmi
efektivni producenti biofilmu (zubniho plaku) a zaroven
snizuji pH, a tak vytvareji prostfedni vhodné pro jiz zmi-
néné sekundarni kolonizatory. Takto bakterie postupné
na povrchu zubu buduji stale komplikovangjsi biofilm,
ktery je soucasné odolnéjsi viac¢i okolnimu prostredi. Lze
ho vS§ak mechanicky pravidelné odstrafovat. Pfi spravné
technice ¢isténi zubl tak kazdy den dochazi k diklad-
nému odstranéni biofilmu i bakterii, a tak cely proces
budovani této komplexni sité mikroorganismi zacina
stale od znova. Pfi dikladné dentalni hygiené je tedy

nepravdépodobné, aby na povrchu zubu zUstaval do-
statek bakterii, které vyprodukuji tolik kyseliny, aby
narusila zubni sklovinu.

Zvysené mnozstvi Casnych a zejména sekundarnich
kolonizatord v oralnim mikrobiomu znamena zvysené
riziko vzniku zubniho kazu. Soucasné poukazuje na ne-
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dostatky v dentalni hygiené, kdy nedochazi k dostatec-
nému odstrariovani bakterii z povrchu zubu. Kli¢ovy pfi
vzniku kazu vSak neni jen zvysSeny vyskyt kyselinotvor-
nych bakterii, ale zejména celkovy objem vznikajicich
kyselych i zasaditych latek.

Zanét dasni a jeho disledky

Zanéty dasni postihuji vétSinu populace jiz od détstvi
a zejména bé&hem dospivani. Jsou zplsobeny proza-
nétlivé pUsobicimi bakteriemi, které se v Ustech prem-
nozuji pfi nedostatec¢né Ustni hygiené. Pokud nedojde
k vyraznému zlep$eni techniky ¢i$téni zubld a doko-
nalému odstranovani téchto bakterii, vétSinou prejde
v parodontitidu a mUze dojit az ke ztraté chrupu.

Roli v patogenezi ma opét formovani biofilmu, ktery nej-
prve osidluji potencialné patogenni bakterie, které na-
sledné pripravi prostor pro patogenni bakterie, zejména
druhy Porphyromonas gingivalis, Treponema denticola,
Tannerella forsythia a Aggregatibacter actinomycetem-
comitans. Tyto bakterie jsou striktné anaerobni, proto
osidluji az husté vytvoreny biofilm, ktery brani priniku
kysliku u pacientl s nedostate¢nou dentalni hygienou.
Paropatogenni bakterie vyvolavaji zanétlivou reakci a za-
roven narusuji imunitni obrannou reakci. Zanét narusi
slizni¢ni bariéru, a tak mohou bakterie a jejich toxiny
pronikat dale do téla jak krevni, tak lymfatickou cestou

a zvysuji rizika vzniku mnoha multifaktorialnich chorob.
Kromé toho uvedené bakterie produkuji specifické toxi-
ny, které primo poskozuji bunky lidského téla a zaroven
brani jejich opravé. To mimo jiné pfispiva k rozvoji nado-
rd hlavy a krku. Vétsina pacientd trpicich timto typem
nadoru ma, nebo méla, parodontitidu.

Vyzkumy z poslednich let také popisuji, jakym zpUso-
bem tyto paropatogenni bakterie pfispivaji k rozvoji ci-
viliza¢nich chorob. Dlkazem souvislosti je napf. usa-
zovani gingipainl (toxinG bakterie P. gingivalis) v plaku
mozkové tkané u osob s Alzheimerovou chorobou nebo
vyskyt paropatogennich bakterii v aterosklerotickych
placich cév a trombech u pacientl s kardiovaskularni-
mi chorobami.

Zavérem

Oralni mikrobiom tvofi kliCovy most mezi zdravim
Ustni dutiny a celého téla. Pokles komenzalnich bak-
terii a vzestup patogennich a potencialné patogen-
nich bakterii ukazuje na nedostatky v dentalni hygi-
ené a s tim spojena rizika vzniku patologii v dutiné
ustni. Dikladna dentalni hygiena podpofena eliminaci
Skodlivin (zejména alkoholu, koureni, cukru) je zakla-
dem udrzeni oralniho mikrobiomu v rovnovaze a ne-
propustné slizni¢ni bariéry. VySetfeni oralniho mikro-
biomu tak odhali sloZeni bakterii dutiny Ustni a miru
zdravotnich rizik.
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PRENET

Nova sluzba centra PRENET ve spolupraci

s Ustavem pro pédi o matku a dité — speci-

alizovana poradna pro rizikove

a komplikovane tehotenstvi
Garantkou je prof. MUDT.

lvana Kacerovska, Ph.D.

Centrum PRENET rozSifuje svou odbornou cinnost
o specializovanou poradnu pro rizikové a komplikované
téhotenstvi. Poradna nabizi moZznost provedeni konzi-
liarniho vysetreni nebo poskytnuti specializované am-
bulantni péce. Uvedena péce je poskytovana v primé
navaznosti na Perinatologické centrum intenzivni péce
a Centrum fetalni mediciny v Ustavu pro pé&i o matku
a dité v Praze-Podoli. Odbornym garantem této poradny
je prof. MUDr. Ivana Kacerovska, Ph.D.

Specializovana poradna pro rizikové a komplikované té-
hotenstvi nabizi moZnost konziliarniho vysetreni nebo
specializované ambulantni péce o téhotenstvi s riziky
a komplikacemi zahrnujicimi maly plod, riziko rozvoje
hemolytické nemoci plodu, idiopatické krvaceni ve dru-
hém trimestru, monochorialni dvojcata, kratké délozni
hrdlo anebo nepfiznivou porodnickou anamnézu zahr-
nujici predevsim pozdni téhotenskou ztratu, spontanni
predcasny porod, nitrodélozni umrti plodu, preeklamp-
sii ¢i rlstovou restrikci plodu v pfedchozim téhotenstvi.

Poradna funguje ve spolupraci s Perinatologickym cent-

rem inten-

zivni  péce

a Centrem
fetalni me-
diciny v Ustavu

N S, .
WY@y

P
pro péci o matku
a dité v Praze-Podoli,
které v pripadé potreby navazujici péce nabizi nasim
klientkam nejen vysoce specializovanou komplexni péci

o matku, plod a novorozence, ale poskytuje i unikatni
moznosti fetalni léCby.

VysSetrfeni v PRENETuU probihaji s vyuzitim nejmodernéjsi
ultrazvukové techniky (pristroj Voluson Expert 22), ktera
umoznuje nejen detailni zobrazeni plodu, ale i funkeni
sledovani jeho vyvoje. Péce je vzdy individualni, s dlra-
zem na komfort, bezpedi a klid budouci maminky.

»Jsme radi, Ze maGzeme diky nové poradné nabidnout
specializovanou péci primo v Pardubicich. Véfime, Ze tim
prispéjeme k vétsi dostupnosti kvalitni prenatdlni péce
v nasem regionu,” dopliiuje tym PRENET.
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NOVY SPECIALIZOVANY KURZ
PRVNI POMOCI V PRENETU

Prakticke vzdelavani se zameérenim na akutni stavy u déeti

Centrum PRENET rozsSifuje svoji vzdélavaci nabidku
o prakticky kurz prvni pomoci se zamérenim na dét-
ské akutni stavy. Kurz je navrzen jako doplnéni odborné
péce poskytované nasim pracovis§tém v oblasti prena-
talni diagnostiky, gynekologie a péce o téhotné Zeny.
Vychazi z potfeby kontinualni pfipravenosti zdravotnik(
i rodi¢d na akutni situace spojené s novorozenci a ma-
lymi détmi.

Koncept kurzu

Kurz je veden certifikovanymi lektory a vyuziva metodu
hands-on tréninku s praktickymi modely a simulaci re-
alnych situaci. Klade ddraz na okamzitou reakci, sprav-
né vyhodnoceni stavu ditéte a provedeni zakladnich zi-
vot zachranujicich akona.

Rozsah kurzu

+ 2x 3 hodiny praktické vyuky

* Prace ve velmi malych skupinach
(az 10 osob)

* Interaktivni
modelové situace
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Hlavni obsahové okruhy
Neodkladna resuscitace ditéte

» Algoritmus KPR u déti

» Spravna technika kompresi a ventilace

* Rozpoznani zastavy obéhu
Akutni Zivot ohrozujici stavy v détském véku

» Duseni a aspirace ciziho télesa

* Febrilni kiece

» Anafylaxe

» Krvaceni a urazy

* Opareni a domaci Urazy

- DUlezita specifika novorozence a kojence
Zazemi a metodika
Vyuka probiha v prostoru PRENETuU v Pardubicich, s vy-
uzitim modernich vyukovych pomicek. Kurz je veden
odborniky ve spolupraci s Prvni pomoc snadno, vzdéla-
vacim projektem se zamérenim na kurzy prvni pomoci
a krizovou pfipravenost.
Tento koncept kombinuje medicinské know-how s vy-
uCovacimi postupy, které se osveédcuji jak v klinickém
prostredi, tak pri edukaci laické verejnosti.
Vyznam kurzu v ramci poskytované péce
Zarazeni kurzu do portfolia PRENET reflektuje nas
dlouhodoby ddraz na:

» komplexni pristup k péci o Zenu a dité,

 prevenci a v€asnou reakci v krizovych situacich,

* posilovani kompetenci v oblasti bezpecné péce
0 novorozence a malé déti.

Kurz dopliuje klinické sluzby PRENETuU a navazuje
na praxi perinatologickych a prenatalné-diagnos-
tickych center, kde je pfirozené kladen daraz na
bezpeci pacientek i jejich déti v celém perinatalnim
obdobi.

KURZ

DYCHANI PRO ZIVOT
Mgr. Iveta Novakova knizkova
Bc. Ivo Novak

Y ettt

§ AMBULANCE

1) ——
ZASADA CiSLO JEDNA:

UDRZTE SEBE A NEMOCNEHO NAZIVU
DO PRIJEZDU ZACHRANKY!

2 "\IFIA.- '

Prvni pomoc nejsou |
zadna kouzla

Kdo je tady $éf?
Kdo ho Zivi?

Cim ho Zivi?
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OHLEDNUTI ZA 17. KOLPOSKOPICKOU
KONFERENCIi V PRAZE

V prosinci 2025 se odborna verejnost jiz po sedmnacté setkala na konferenci Sekce kolposkopie
a cervikalni patologie CGPS CLS JEP, ktera tradi¢né probéhla v OREA Hotel Pyramida v Praze, ta my
jsme u toho nemohli chybét.

Lonsky ro¢nik opét nabidl odborné silny program i prostor pro setkavani s prednimi experty, a po-
tvrdil tak své pevné misto mezi kliCovymi akcemi Ceské gynekologické komunity.

NOVE ZAVADIME SRY TEST - SPECIALNi
GENETICKE VYSETRENI PRO SPORTOVKYNE

SRY test je zaméreny na odhaleni pfitomnosti genu SRY, ktery bézné spousti tvorbu tes-
tosteronu a vyvoj muzskych pohlavnich znakl. Tento gen se standardné nachazi pouze
na Y chromozomu, a tedy by se u zen nemél vyskytovat.

Ve vzacnych pfipadech mlze dojit k pfenosu ¢asti Y chromozomu, coz mdze u Zen ovliv-
nit hormonalni rovnovahu, sportovni vykonnost i reprodukéni zdravi.

Test proto predstavuje dllezity nastroj pro sportovkyné, trenéry i lékare, ktefi
chté&ji mit jistotu v oblasti geneticky podminénych rozdild ovliviiujicich vykon
a zdravi.
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TIPY A TRIKY NA ZDRAVY ZIVOTNI{ STYL

PROC JEDOBRESE _
ZAVESOVAT NA HRAZDE?

Zavésovani na hrazdé je jednoduchy, ale prekvapivé
uginny cvik, ktery mize délat kazdy bez ohledu na vék
nebo fyzickou kondici. Staci jen par sekund denné a vase
télo pociti rozdil. Pravidelny ,,hanging“ pomaha uvolnovat
pretizené svaly, zlepsuje drzeni téla a podporuje zdravi
patere. Diky gravitaci se pater jemné dekomprimuje, coz
muze ulevit od dlouhodobého sezeni, bolesti zad nebo
zatuhlych ramen.

Zavésovani také posiluje uchop, predlokti i svaly horni
poloviny téla, které bézné pouzivame pfi kazdodennich
c¢innostech, ale ne vzdy je cilen& trénujeme. ZlepsSuje
stabilitu ramen, rozsah pohybu a prispiva k lepsi mobilité
celé horni casti téla. Védecké studie ukazuji, ze jednoduché
viseni mize pomoci v prevenci problémd, jako je
impingement syndrom nebo ztuhlost ramen u lidi, ktefi travi
hodiny u pocitace.

Ackoli je zavésovani velmi efektivni, je dilezité zacit postupné
a nepretézovat télo. Prilis dlouhé nebo nekontrolované

viseni mGze namahat ramena nebo zapésti. Na trhu existuji
rtzné typy hrazd — od dvernich po stojanové — ale klicem je
stabilita a bezpecnost. Proto je dobré vybirat kvalitni vybaveni
a vnimat zavésovani jako pravidelnou soucast zdravého
zivotniho stylu, nikoli jako rychly zazrak.

uvoliuje zada zlepsuje drzeni
a ramena téla

posiluje ichop @ podporuje mobilitu

a predlokti a zdravi patere

e

NEJEDNA SE O LEKARSKOU RADU A NEMUSI BYT APLIKOVATELNA NA KAZDEHO.
ZMENU V ZIVOTNIM STYLU VZDY KONZULTUJTE SE SVYM OSETRUJICIM LEKAREM.

F,
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HODNE SE VYUZIVA V GENETICKYCH VYZKUMECH A PATRI KE KLICOVYM
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ORALNI MIKROBIOM

Vy$etfeni oralniho mikrobiomu ze slin umoZzfiuje uréit sloZzeni bakterialnich druhti v ustni dutiné a jejich
vliv na stav zubd, dasni i celkovy zdravotni stav.

Analyza poskytuje prehled o potencialné rizikovych mikroorganismech a pomaha vcas predchazet rozvoji
zanétlivych ¢i chronickych onemocnéni.

DENTALSCAN

Komplexni metoda moderni dentalni diagnostiky, ktera identifikuje bakterie spojené s parodontitidou
a zaroven hodnoti genetickou predispozici k tomuto onemocnéni.

Vysetreni umoznuje presné stanovit troven rizika a podpofit prevenci zavaZznych komplikaci.
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Bezplatna linka
+420 800 390 390

Ambulance
V Holesovickach 1156/29

Napiste nam
info@ghcgenetics.cz




