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Vazeni Citatelia,

nas svet sa meni rychlejsie, nez sme si pred par rokmi vedeli predstavit
a adaptovat sa na zmeny. Ci uz spolo&enské, technologické, alebo
vynutené externymi okolnostami prindsaju vyzvy, ktoré stavaju nase
minulé plany do inych dimenzif a viac si uvedomujeme doleZitost aktivit
pritomnosti nez délezitost ivah nad dlhodobymi planmi, stratégiami,
viziami. Ale... Bez vizie, stratégie a planu je tazké napredovat, motivovat
timy a zamestnancov, prinasat nové produkty, sluzby, inovécie, ktoré
zlepsuju kvalitu denného Zzivota ludi.

Ked sme sa pred tromi rokmi rozhodli vykrocit na cestu pribliZovania
tém laboratérnej diagnostiky pacientom, klientom ako fyzickym osobédm
a predstavili ponuku samoplatcovskych laboratérnych testov a vySetreni
pre Slovensko aj zahrani¢nych partnerov, riesili sme s kolegami vela
.nemedicinskych” tém, ktoré sice pozname z inych sektorov sluzieb,

ale nie st také obvyklé v zdravotnictve, ako ho pozname. Segment
laboratérnej diagnostiky je navyse Specificky a ako hovorf jeden zo
sloganov Medirexu, laboratérna diagnostika je ,pre pacienta neviditelna
a pre lekara nenahraditelnd”. Preto vam v nasledujucich riadkoch
predstavim niekolko atributov tejto stratégie rozsirovania sluzieb tak,
ako ich rozvijame nielen na oddeleni obchodu, ale v tzkej spolupréci

s laboratérnou diviziou, marketingom, IT a dalSimi timami napriec
regiéonmi.

Nasimi rozvojovymi piliermi st a vzdy budd odbornost laboratérnej
divizie, inovativny produkt, sluzba, dostupnost sluzieb pre klientov na
Slovensku a v zahranici, konzultacia poskytnuté klientovi, odpordcania
pre interpretacie vysledkov vysetreni a technologické inovacie.

Rok 2020 necakane priniesol do nasich zivotov COVID-19 a bez toho,
aby sme sa o to proaktivne usilovali, sa medicinske laboratéria napriec
Slovenskom stali miestami odberov miliénov vzoriek. Okrem tychto
vySetreni sme zaznamenali zvySeny zaujem aj o rozne testy/vysetrenia
vitaminov, protilatok, genetickych vysetreni a inych doplnkovych
vysetreni nielen indikovanych lekdrmi, ale aj na Ziadost klienta,
pripadne firiem, ktoré monitoruji zdravotny stav svojich zamestnancov.
Spontéanna znalost ¢innosti medicinskeho laboratéria sa zvysila,

ale nasou ambiciou nie je a nebude nahradzat lekarsku medicinsku
diagnostiku, ale ponuknut doplnkovt diagnostiku, ktorej vysledok bude
pacientovi interpretovat jeho vieobecny lekar, pripadne Specialista

s tym, Ze lekari nasej laboratérnej divizie radi poskytnu konzultacie
pacientom pred vysetrenim, pripadne odporucia nasledné kroky po
realizécii testov a ziskani vysledkov. A to bud osobne, alebo formou
on-line komunikac¢nych néstrojov.

V priebehu ostatnych 2 rokov sme podstatne rozsirili dostupnost sluzieb
nasich odberovych centier - k nasim trom najvacsim v Bratislave,
Kosiciach a Nitre sme postupne otvorili dalSie vlastné a partnerské
centréd a ich celkovy pocet dosiahne v tomto roku pocet 30 odberovych
bodov. Priebezne inovovany portal www.medirex.sk je denne vstupnou
branou pre objednanie stoviek vysetreni, ku ktorym pribudli sluzby
konzultacii pred vySetrenim a interpretacné odpordcania. Adaptécia
technologickych inovacii umoznuje realizovat vela z tychto sluZieb
prostrednictvom mobilnych zariadeni a klientska pacientska zéna sa
stala platformou pre manazment vySetreni pacienta, podobne, ako

je nou klientska zéna pre tisice nasich spolupracujucich lekarov uz
niekol'ko rokov. Sluzby klientskeho centra pre spolupracujtcich lekarov
sme rozsirili aj o sluzby vybavovania otdzok, objednavok a poskytovania
informacii pre samoplatiacich klientov. Portfélio nasich produktov

a sluzieb je pritomné aj na socialnych sietach a on-line marketing
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spajaju nasi kolegovia aj s edukaciou o jednotlivych okruhoch vysetrent,
o trendoch v laboratérnej diagnostike s dorazom na prevenciu, ktorej
nikdy nie je dost.

Buducnost, nech je akokolvek neista, pravdepodobne prinesie nedosta-
tok medicinskych kapacit a priestor pre inovéacie, ktoré boli donedavna
v kategorii sci-fi, a to vyuzitie umelej inteligencie na interpretaciu
niektorych typov vysetreni alebo integraciu inteligentnych prenosnych
zariadeni, ako st smart hodinky a smart telefony s vysledkami labo-
ratérnych vysetreni a on-line monitoringom vybranych, pre pacienta
problematickych medicinskych parametrov. Snazime sa prepéjat
odbornost nasich kolegov z laboratérii s tymito trendmi a prindsat novd
generaciu sluzieb v zdravotnictve tak, ako sme to planovali pred tymi
tromi rokmi, ked sme definovali smer rozvoja medicinskych aj komer¢-
nych sluzieb Medirexu na obdobie 5 rokov.

Aby som sa vrétil k Gvahe z Gvodu - planovanie aj v tychto neistych
¢asoch je velmi dolezité, no zaroven treba dodat - spolu s rychlou adap-
taciou na necakané zmeny je to mozné/dosiahnutelné. Za schopnost
tejto adaptacie dakujem vSetkym kolegom vsetkych timov v Medirexe.

V tomto vydani labMED-u, ale aj v jeho dal3ich ¢islach sa dozviete vela
detailnejsich informécii o nasej distribuc¢ne; sieti - sieti odberovych
centier, viac z nasich planov pre rozvoj produktov a sluzieb a dalSie
zaujimavé informécie o pripravovanych inovaciach.

Daniel Rusin

obchodny riaditel Medirex, a.s.
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NOVE V MEDIREX GROUP

RozSirill sme ponuku
v nasich odberovych centrach

Jednou z noviniek je laboratérne vysetrenie bez objednania. LLudia idtci okolo
odberového centra mézu vojst a absolvovat vysetrenie, ktoré si na mieste uhradia

a do par minut ho podstipia. Po ziskani vysledku si méze zaujemca z ponuky
vybrat aj moznost interpretacie. V ramci nej mu laboratérny lekar podrobne vysvetli
vysledok vySetrenia a ak je to potrebné, nasmeruje ho k prislusSnému Specialistovi.

Odberové centra laboratérii Medirex uz
dlhsi ¢as umoznuju vybrat si zo Sirokej
palety laboratérnych vysetreni a objednat
sa na konkrétny termin. K dispozicii su

aj praktické balicky vysetreni tykajuce

sa viacerych oblasti - napriklad Alergie

a intolerancie, COVID-19, Zdravie zeny

¢i Prevencia chorob. Odberové centra

v Bratislave, Nitre a v KoSiciach pripravili
niekolko noviniek.

Co ak je problém naplanovat si vy3etrenie?

Uvedomujeme si, Ze pre mnohych ludi

v réznych profesiadch méze byt komplikova-
né vopred si zarezervovat konkrétny termin
vysetrenia. Preto sme nase sluzby rozsirili

o0 moznost prist do odberového centra

bez objednania. Hoci nadalej preferujeme
objednanych klientov na balickové
vysetrenia, sme pripraveni vyjst v tstrety

aj ludom, ktori k nam pridu takpovediac

z ulice. Sestricka im v priebehu par

mindt zrealizuje odber vzorky na vybrané
vySetrenie, takZe ani nie je potrebné dlho
Cakat,” vysvetluje Ing. Natalia Ciernikova,
manazérka obchodnych distribu¢nych
kanélov v Medirexe. Odber bez objednania
je zatial mozny v bratislavskom, nitrianskom
a kosickom odberovom centre. Coskoro
bude dostupny aj v partnerskych centrach.

Je mozné absolvovat aj
viac vySetreni naraz

Dalsou novinkou je moZnost podstupit
niekol'ko vysetreni v ramci jedného terminu.
Ak ma niekto objednané jedno vysetrenie,
na mieste sa méZze rozhodnut, Ze v ramci
odberu vzorky podstupi aj dalSie, aby
usetril cas. Napriklad vysetrenie, kde sa
zistuju protilatky proti ochoreniu COVID-19

a ludia si casto k nemu doplnia zmeranie
hladiny vitaminu D v krvi,” spresriuje
N. Ciernikova.

V pripade, Ze sa niekto nevie rozhodnut
pre konkrétne vySetrenie, moZze si najskor
vybrat z ponuky tzv. konzultaciu pred
vySetrenim. Laboratérnemu lekarovi
priblizi svoje problémy a on mu na zéklade
ziskanych informécii navrhne, ktoré testy
su pre neho vhodné. Po konzultacii méze
priamo absolvovat aj odber vzorky.

Interpretacia vysledku vySetrenia
v odberovom centre

Kazdy, kto v nasom odberovom centre
absolvuje vySetrenie, dostane po zaslani
vysledku mozZnost objednat sa na jeho

interpretdciu. V elektronickom systéme

si vyberie odberové centrum a termin,

no a nds lekar mu vysvetli, o presne
znamenaju uvedené referencné hodnoty na
vysledkovom liste. Ked'to bude potrebné,
nasmeruje ho k prislusnému lekdrovi -
Specialistovi,” dodava N. Ciernikova.

Odberové centra v buddcnosti planuju da-
lej rozsirovat svoje sluzby. V blizkom ¢ase je
v pléane dostat sa do online sveta. ,Spustili
sme online konzultdcie a online interpre-
tacie. Napokon, covidova doba a nutnost
izolacie ludi nds motivovala k tomu, aby
sme sa uberali aj tymto smerom. Verime,
Ze tak dokdZeme zjednodusit pristup
verejnosti k rychlejsiemu rieseniu svojich
zdravotnych problémov,” poznamenala

N. Ciernikova.




DOBRE VEDIET

Co sa podarilo dosiahnut
za 20 rokov existencie
biochemickych laboratorii?

Su to prave biochemické laboratéria, ktoré maju v nasej spolo¢nosti
najdlhsiu tradiciu. Zacinali sme s vySetrovanim zakladnych biochemickych
parametrov. V stic¢asnosti poskytujeme Siroku paletu biochemickych testov
a nasa automaticka linka je nielen slovenskym, ale aj svetovym unikatom.

Od vzniku prvého laboratéria sme sa
postupne stali priekopnikmi v zavadzani
modernej laboratérnej diagnostiky

na Slovensku. Ako plynuli roky, vdaka
Spickovym odbornikom a nadobudnutym
skusenostiam sme vybudovali tri

moderné centrélne laboratérne komplexy
- v Bratislave (najvacsi a technologicky
najvyspelejsi), v Kosiciach a v Nitre. Na ne
nadvazuji nemocni¢né laboratoria, ktoré
funguju nepretrzite, a siet mensich labora-
torii v poliklinikéch, resp. v ich blizkosti. Za
Uspechom sa vSak skryva tvrda praca, ktorej
vysledky prichadzali postupne.

Prvé laboratérium Medirexu zamerané na
klinickd biochémiu vzniklo v bratislavskej
Poliklinike Karlova Ves v roku 2002.

Do malého pracoviska k ndm prisli prvé
skiimavky a my sme zacali s ich analyzou.
Casom sme k zakladnym parametrom
pridali prvé Specidlne parametre, ako su
hormoény a niektoré biochemické markery.

Priestory v ramci Polikliniky Karlova Ves
bolo potrebné najskér upravit - vymalovat,
zrekonstruovat oknd, dvere, nainstalovat
bezpecnostny systém. Pribudli nové
analyzdatory a pocitacova technika.
Pripdjali sa nové satelity a vzorky sa zvdZali
k ndm do Karlovej Vsi. Prvé nové pristroje
neboli vébec expresné. Uz po krdtkej dobe
tieto biochemické analyzdtory nestihali

a pribudol novy biochemicky analyzator
ADVIA 1650, ktory bol v tom case Spickou
v laboratérnej pristrojovej technike,”
uviedla laboratérna diagnosticka RNDr. Eva
Batorova.
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Ked'som nastdpila, bolo to malé
laboratérium. V porovnani s nemocni¢nym
v RuZinove, odkial'som prisla, malo aj
ovela menSiu paletu vysetreni. Neskor, ked'
sa laboratérium presunulo do nemoc-

nice v Ruzinove a prakticky sa prebrala
paleta vysetreni, akd bola v nemocnici
vratane pristrojov, dostalo sa na troveri
nemocnic¢ného laboratdria. Zvicsovala

sa kapacita a vySetrovalo sa viac vzoriek
od pacientov mimo nemocnice, preto sa
postupne menilo i laboratdérne vybavenie.
Priestory uz nestacili, takZe to bolo dost
stiesnené. Konecné riesenie prislo, aZ ked'sa
vybudovalo laboratérium na Galvaniho,”
vracia sa v spomienkach MUDr. Katarina
ViInieskova z bratislavského oddelenia
klinickej biochémie.

V nasledujucich rokoch postupne pribudali
dalSie mensie laboratéria.

Spolu s nimi sme vytvorili vlastny zber

s dopravou vzoriek. Na cestach sa zacali ob-
javovat auta s logom Medirex a spolo¢nost
si zacala tvorit povedomie na verejnosti.

Na vychodnom Slovensku zacalo bioche-
mické oddelenie fungovat v roku 2004
najskor v Univerzitnej nemocnici Louisa
Pasteura (UNLP) v KoSiciach.

LZaciatky boli v starych priestoroch klinickej
biochémie v ramci nemocnice. Samozrejme,
Ze priestory boli zastarané, stiesnené,
neobnovované dlhsi cas. Spominame

na to, ako nam prvy velky analyzdtor
spastali v priestoroch umyvdrne skla. O rok
neskér sme sa prestahovali do vynovenych

priestorov, kde to bolo neporovnatelné

- &isté, voriavé, priestranné,” spomina si
Mgr. FrantiSka Puskasova, laboratérna
diagnostic¢ka z oddelenia klinickej biochémie

v Centralnom laboratériu v Kosiciach.

Narast vzoriek nas viedol k tomu, Ze sme
zacali s automatizaciou. V roku 2005

sme otvorili dve centralne laboratéria -

v bratislavskom Ruzinove a v KoSiciach na
Rastislavovej ulici.

Zaviedli sme prvu formu elektronizécie
laboratérii a komunikéacie s lekadrmi. V praxi
to znamenalo, Ze lekar mal vysledky testov
uz do 4 hodin vo svojom pocitaci. Pacient
sa tak dozvedel svoju diagndzu skor, ¢o
umoznilo lekarovi hned nasadit liecbu.

Prvou biochemickou linkou bol robo-
ticky systém WorkCell. V bratislavskom
centralnom komplexe bol naindtalovany
v roku 2005.

Neskor systém WorkCell nahradila jeho
vykonnejsia verzia LabCell. Automatizovana
linka nam umoznila podrobit jednu vzorku
viacerym testom v kratkom case.

Do linky boli zapojené viaceré analyzdtory
- na analyzu rutinnych biochemickych
parametrov, imunochemickych parametrov
(horménov, onkomarkerov, kostnych
markerov, markerov prenatdlneho
skriningu). Linka vyrazne zrychlila analyzu
vzorky a ¢as vydania vysledku. Po vioZeni
skumavky do linky sa najprv skiumavka do-
stala k analyzdtoru na rutinnt biochémiu,
ndasledne k imunochemickému analyzatoru.



Tim kolegov z biochemického oddelenia v bratislavskom centrdlnom laboratériu.

Ak bolo nejaké vySetrenie na analyzatore,
ktory sa nedal zapojit do linky, skimavka
sa vytriedila do tdcky s oznacenim

daného analyzdtora - len sme vybrali tdcku
a preniesli ju k analyzatoru. Okrem toho
linka tieZ zatriedovala skiimavky do tdcky
po ukonceni analyz - takZe sa vzorky lahko
dodatocne vyhladdavali,” vyzdvihla pozitiva
zavedenia linky LabCell manaZzérka klinickej
biochémie MUDr. Katarina Schenkova.

V KoSiciach uviedli do prevadzky bioche-
mick linku v roku 20009.

~Spominame si este na plameriovi
fotometriu, ktorou sme analyzovali minerdly
v sére a na manudlnu predpripravu vzoriek
k fotometrickym metédam. Visetrenie mocu
bolo tieZ zaujimavé, pretoZe skumavkové
To vsetko sa odbdralo plnou automatizd-

o u s CLiy oz
ciou,” priblizuje F. Puskasova.

V roku 2009 sa Centralne laboratérium
v Bratislave prestahovalo do novych
priestorov na Galvaniho ulici.

Vzniklo prvé komplexné diagnostické
laboratérium na Slovensku. Pod jednou
strechou zdruZuje nielen biochemikov, ale

aj hematol6gov, genetikov, imunolégov
a patolégov. Vzorku pacienta tak moze
konzultovat viacero odbornikov.

,,§pec/ﬁkom nasej prdce v medicinskom
laboratériu je nutnost spoluprdce medzi
réznymi typmi zdravotnickych pracovnikov,
najmd laborantiek, laboratérnych
diagnostikov aj lekdrov, bez ktorych by
diagnostika v klinickej biochémii nefungo-
vala. V dobrom a zohratom kolektive, ako
Je tento nds, sa vsetky profesie navzdjom
obohacuja a inspiruju k lepsim pracovnym
wkonom,” ocenuje K. Schenkové.

Centralne laboratérium v Kosiciach v roku
2013 zmenilo svoje sidlo. Z Rastislavovej
ulice sa presunulo na Magnezitarsku ulicu,
kde vznikol novy komplex. Rovnako ako
bratislavské centralne laboratérium bolo
vybavené biochemickou linkou LabCell.

Vzorky sa pred vlozenim do LabCellu kon-
troluju aj vizualne, aby sa zistilo, ¢i niektora
nie je zrazend, lipemicka alebo hemolyzova-
na. Na monitore odbornici sleduju vysledky
pacientov. Ak je to potrebné, zopakuje sa
analyza alebo vzorku riedia, aby dosiahli
spravny vysledok.

DOBRE VEDIET

V centralnom bratislavskom laboratériu
bola v roku 2018 pocas plnej prevadzky
nainstalovana nova automaticka linka
Aptio, ktora nahradila linku LabCell.

Aptio svojou dizkou a rozmanitostou patri
k svetovym unikatom.

Aptio je najmodernejSim a najvacsim
automatizovanym riesenim svojho druhu

v strednej aj vo vychodnej Eurépe. S dizkou
80 metrov, spojenim viacerych analyzatorov
a roznych pomocnych ¢i obsluznych prvkov
ide o technologicky pozoruhodné rieSenie.
Na porovnanie, linka LabCell bola dlha

19 metrov.

Linka Aptio spdja nielen analyzatory roznych
vyrobcoy, ale i rozne odbory laboratérnej
diagnostiky. Z jednej skimavky je tak

mozné vysetrit biochemické, sérologické aj
imunologické parametre.

Biochemicku laboratérnu diagnostiku sme
zacali poskytovat v tretom Centralnom
laboratériu v Nitre, ktoré bolo otvorené

v roku 2019.

V nitrianskom centrdlnom komplexe sa
biochemickéa diagnostika realizuje s pomo-
cou mensieho robotického systému LabCell.
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DOBRE VEDIET

Biochemické oddelenie v Centrdlnom laboratériu v Kosiciach.

Zabezpecuje laboratérnu diagnostiku pre
juzné a Ciastoéne aj stredné Slovensko.

Okrem troch centralnych laborat6érnych
komplexov poskytujeme biochemické
vysetrenia aj v nasich satelitoch - v nemoc-
ni¢nych a poliklinickych laboratériach na
zapade aj vychode krajiny.

Tieto pracoviska predstavuju neoddelitelnu
sucast nasej laboratérnej diagnostiky.
Nemocnic¢né laboratéria funguju nepretrzite
24 hodin denne. Specializujt sa na akutne
vysetrenia, ktoré naordinuju lekari hospi-
talizovanym pacientom alebo pacientom
prichadzajdcim na centralny prijem s neja-
kym akdtnym problémom. V poliklinickych
laboratériach personal zabezpedi prijem

a spracovanie vzorky, aby hned po prichode
do centrélneho laboratéria mohla smerovat
na vysetrenie, u akdtnych pacientov tiez
analyzu niektorych parametrov (CRP,
zékladna biochémia).

V stcasnosti dokdzeme denne analyzovat
na zapadnom Slovensku 5 500 - 6 500
biochemickych vzoriek, na vychodnom
Slovensku priblizne 3 000.

Klinicka biochémia v kocke

Najvacsie oddelenie laboratérnej divizie.
Zabezpecuje zivot zachranujlce vysetrenia.
Ide o Usek s najva¢Sou mierou automatizacie.

Prinasa najsirsie spektrum analyzovanych vysetreni.

Zaujimavosti o biochemickom laboratériu

Najviac vysetreni sa denne stanovuje na rutinnom Useku. St to napr. obli¢kové testy,
peceriové testy, markery zapalu, postidenie metabolizmu minerélov a mnohé dalsie
testy.

Aj rutinnd mocova analyza je automatizovana. Automatizacia vyznamne zvysuje
presnost stanovenia mocu chemicky, ako aj mocového sedimentu.

Vysetrenia na imunochemickom Useku slizia na Specifickejsiu diagnostiku mnohych
ochoreni, napriklad v oblasti reprodukcnej mediciny, prenatalneho skriningu ¢i
v onkologii.

Na Useku Specidlnych metéd sa urcuju Specidlne parametre, ktorych analyza trva
dihsie. Ide o Siroku paletu Specialnych parametrov délezitych pre diagnostiku
ochoreni nadorov nadoblicky, porfyrii, zriedkavych neuroendokrinnych nadorov
gastrointestinalneho traktu, monoklonovych gamapatii, stanovenie hladin vitaminov A,
D, E, B1, B2, B6, ako aj stanovenie hladin niektorych lieciv.

Vsetky vysledky odchadzajuce z laboratorii prechadzaju dvojitou kontrolou. Prvi
vykonavaju pracovnici na jednotlivych Usekoch, druhou je vystupna kontrola
realizovana lekarmi, ktori hodnotia vysledky pacienta komplexne.



Siroku paletu biochemickych testov moze-
me rozdelit na akutne, rutinné a Specialne
testy. Patri medzi ne stanovenie hladin
vitaminoy, stopovych prvkov, tazkych kovoy,
lieciv a drog, ale aj podrobné diagnostika
anémif, porfyrii, Specifickych zapalovych
proteinov ¢i stanovenie Specialnych
onkomarkerov, horménov a ich metabolitov.
Tieto testy realizujeme casto pre celé
Slovensko ako koncové laboratérium vdaka
najmodernej$im technolégiam. Spominané
testy st schopné identifikovat aj velmi nizke
koncentracie stanovovanych parametrov.

Moderné pristrojové vybavenie nam
umoziuje vysetrovat vzorky s vysokou
presnostou.

,Napriklad IC spektrometer na analyzu
mocovych kameriov ndm umoZzriuje presne
stanovit zloZenie mocového kameria.

Je to délezité hlavne pre pochopenie
priciny vzniku kameria v mocovych cestdch
a zabrdnenie recidivy.

Pristroj iSYS zabezpecuje analyzu viacerych
parametrov, ktoré su dblezité z hladiska
stanovenia diagndzy u pacienta (renin,
aldosterén, volny testosterdn, erytropoetin).

AAS je atémovad absorpcnd spektrometria
na identifikdciu hladin kovov v sére a moci
pacienta (med, zinok).

Pristroj HPLC slizi na analyzu parametrov
vyskytujcich sa v krvi alebo v moci pa-
cienta v stopovych mnoZstvdch (serotonin,
adrenalin, noradrenalin, dopamin a ich
metabolity, hladiny niektorych lieciv),”
spresnuje K. Schenkova.

Neddvno sme rozsirili pristrojovu techniku
o alikvoter a sorter, ktoré ndm pomahaju

v rémci predanalytickej fazy. Setria cas, ako
aj manudlnu predpripravu vzoriek, ktoré su
ndsledne analyzované v rdmci biochémie,
ale aj ostatnych odborov,” vyzdvihuje

F. Puskasova.

Podielame sa na spravnej diagnostike
ochoreni a takisto pomahame monitorovat
priebeh ich liecby.

Rozsiahlym spektrom testov, ktoré
vykonavame, prispievame k diagnostike,
sledovaniu priebehu ochoreni a monito-
ringu terapie kardialnych, oblickovych,
kostnych a nddorovych ochoreni, ochoreni
gastrointestinalneho traktu, metabolickych,
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endokrinologickych portch a portch
plodnosti.

Spolu s klinickou genetikou sa venujeme
prenatalnemu skriningu aneuploidii a réz-
Stepov nervovej trubice. Spolupracujeme
tiez s centrami asistovanej reprodukcie.

V centralnom laboratérnom komplexe
v Kosiciach je samostatné toxikologické
laboratérium.

Poskytuje sluzby v oblasti diagnostiky

otrév, predovsetkym liekmi. Zameriava

sa i na odhalovanie zneuzivania drog.
Laboratérium monitoruje hladiny
toxikologicky vyznamnych latok, ako su
paracetamol, antiepileptikd, benzodiazepiny
¢i antidepresiva.

Na zapadnom Slovensku zabezpecuje

v ramci klinickej biochémie monitoring
hladin réznych lie¢iv Centralne laboraté-
rium v Bratislave.

V laboratériu sa vySetruju rozmanité lieky
(napriklad antiepileptikd, antidepresiva,
antibiotikd). Takisto sa realizuje aj skrining
drog v modi.

Biochemicky tim v nitrianskom centrdlnom laboratdriu.
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Centrum pre asistovanu

reprodukciu Gyncare v KoSiciach
prinasa este kvalitnejsie sluzby

Centrum Gyncare preslo na sklonku roku 2021 rozsiahlou prestavbou, vdaka ktorej
vznikol velkorysy priestor s dorazom na pohodlie a intimitu pre pacientov.

Sucasny trend odkladania tehotenstiev
do vyssich vekovych kategdrii sa odzrkad-
luje aj v pocte pacientov v reprodukcnych
centrdch. V poslednych rokoch sme aj my
zaznamenali ovela vyssi zaujem zo strany
pacientov o rieSenie problémov s otehot-
nenim. KedZe kapacita centra v Kosiciach
ndm uz nepostacovala, zrekonstruovali
sme ho tak, aby sa nasi pacienti citili

u nds dobre. Zdroveri sme posilnili nds tim
odbornikov - lekarov, pérodnych asisten-
tiek, a embryolégov,” hovori MUDr. Robert
Vetrak, MPH, vykonny riaditel Centra pre
asistovanu reprodukciu Gyncare.

Kosické centrum je situované na
dvoch poschodiach

z povodnych 540 m? na terajsich 1 200 m?.
V sti¢asnosti sa nachadza na dvoch
poschodiach. Ambulantné cast centra

sa prestahovala na 5. poschodie, kde

su vybudované styri nové kompletne
vybavené gynekologické ambulancie
lekarov s najmodernejsimi USG pristrojmi,
konzulta¢né miestnosti pre IVF koordi-
natorov, embryolégov a administrativna
cast. Nova cakaren na 5. poschodi je teraz
s vyrazne vacsou kapacitou a komfortom
pre klientov. Jej sucastou je recepcia, kde
prebieha registracia a evidencia pricha-
dzajucich pérov. ,Na recepcii sme museli
posilnit ngs tim pracovnikov tak, aby sme
vytvorili maximdlny komfort pre pacientov
s minimdlnym akanim na registrdciu

a ndslednd navstevu u lekdra. V pévodnych
priestoroch na prizemi sme zvysili kapacitu
16Zok pre pacientky po zakrokoch. Zvacsili
sme aj priestory pre embryologické
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laboratérium, kde zakupujeme najmoder-
nejsie pristrojové vybavenie, ktoré prispieva
k vysSej bezpecnosti a tspesnosti v ramci
IVF liecby. Vietky casti sme navrhli tak,

aby boli zachované nadvdznost, efektivita
procesov a bezpecnost pacientov pri

poskytovani zdravotnej starostlivosti,”
dodéva MUDr. Robert Vetrék, MPH.

Centrum, ktoré ma dusu

Moderny dizajn interiéru vSetkych centier
Gyncare, kosicky nevynimajuc, je vkusne
doplneny dielami vyznamnych slovenskych
maliarov s vyobrazenim Zeny, ktora bola od

umelcov.

Centrum Gyncare po rekonstrukcii
adresu nezmenilo, nadalej sa nachadza na
Magnezitarskej 2/C v Kosiciach.

Vsetky potrebné informacie st dostupné na
www.gyncare.sk.
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Nitrianske centrum Gyncare

s novinkami hezaostava

Centrum v Nitre sa v druhej polovici roka
2021 a zaciatkom roka 2022 personéalne
posilnilo o embryolégoy, lekéra, pérodnu
asistentku a pracovnicky recepcie. A to
zdaleka este nie je vietko. Vykonny riaditel
MUDr. Robert Vetrak, MPH, poukazuje na
dalsie inovacie: ,V tomto roku pripravujeme
aj v Nitre mensiu prestavbu priestorov,
ktorou zvysime kapacitu pre pacientov.
Pribudne dalsia modernd gynekologicka
ambulancia, zvysime pocet [6Zok pre
pacientky po zdkrokoch a vytvorime

nové konzultacné miestnosti pre IVF
koordindtorov a embryolégov.” Viybornou
investiciou v minulom roku bolo zaktpenie
najmodernejSieho pristrojového vybavenia
do embryologického laboratéria, aké je

v sucasnosti dostupné. Dnes uz v centre
zaznamenavaju prvé vysledky tejto investicie
v podobe zvysenej efektivity prace, ako aj
Uspesnosti v ramci IVF cyklov.

Zriadenie gynekologickej jednodnovej
zdravotnej starostlivosti bolo v Nitre iba
otézkou casu.

Centrum Gyncare sa nikdy netajilo tym,

Ze ma zaujem poskytovat pre svojich
pacientov komplexné sluzby, ku ktorym
vykony jednodnovej starostlivosti neodmys-
litelne patria. Dokonca ovela viac, pretoze
realizované zékroky nie su limitované iba

potrebami asistovanej reprodukcie, ale rie-
Sia Sirsi okruh gynekologickej problematiky.

Wkony realizované v rdmci jednodnovej
zdravotnej starostlivosti vyrazne skracuju
dizku rekonvalescencie a umozfiuju
pacientkam skory navrat do bezného Zivota.
Zoznam poskytovanych vykonoy, ako aj
dalSie potrebné informaécie su zverejnené
na stranke https://gyncare.sk/sluzby/
jednodnova-chirurgia/.

Ak je u vas indikéacia na absolvovanie
gynekologického zakroku v ramci jednodro-
vej zdravotnej starostlivosti, odporticame
vam zverit sa do ruk odbornikov v naSom
nitrianskom centre Gyncare. Objednat

sa mdzete prostrednictvom e-mailu:
jednodnovka@gyncare.sk, telefénneho

Cisla +421 37 282 94 82 alebo vyplnenim
kontaktného formuléra na webovej stranke.

Preco si vybrat Centrum pre asistovanu reprodukciu Gyncare?

Mame k dispozicii najmodernejsie pristroje, laboratéria ¢i vybavenie

a pracujeme so Spickovymi odbornikmi s ludskym pristupom. Prostredia

oboch nasich klinik v Kosiciach a v Nitre si Gtulné a intimne.

1.DOVOD

Vykonali sme

2. DOVOD

3. DOVOD

V diagnostike

Vdaka nam prislo viac ako 7 500 a liecbe

na svet viac ako kompletnych IVF neplodnosti

6 500 deti. cyklov a 20 000 mame 20-ro¢né
embryotransferov. skdsenosti.

Okrem gynekolégov v centre posobia
aj odbornici z oblasti genetiky,
reprodukénej imunolégie, psycholdgie,
sexuologie a androlégie. Spravime
vsetko pre to, aby sme identifikovali
problém a vyriesili ho.
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Laboratorna diagnostika sa stale
viac otvara Sirokej verejnosti

Laboratérne vysetrenia st spolahlivym klti¢om na uréenie spravnej diagnézy. Co je
za rozmanitymi prejavmi, ako su bolesti hlavy, inava, vyrazky, nadmerné potenie ci
traviace tazkosti, pomahaju odhalit prave vysetrenia vzoriek krvi, mocu a dalSieho,
tzv. biologického materialu. Medzi laboratériami a lekarmi je dlhoro¢na spolupraca
zalozZena na vzajomnej dovere. Laboratéria vsak ponukaju svoje sluzby prostred-
nictvom svojich odberovych centier aj Sirokej verejnosti. Tieto centra existuji uz

vo viacerych mestach. Po ktorych testoch je najvyssi dopyt, aky maju vyznam pre
ludi a od ¢oho sa odvija skladba pontkanych vysetreni? V rozhovore priblizia
podrobnosti manazérka obchodnych distribuénych kanalov Ing. Natalia Ciernikova
a produktova manazérka Ing. Zuzana Petrikova, obe z laboratérii Medirex.

Co stalo za hlavnou myslienkou vzniku
odberovych centier?

Natdlia Ciernikovd: - Chceli sme verejnosti
spristupnit sluzby laboratérnej diagnostiky,
ktora sa vyznamnou mierou podiela na
odhaleni ochoreni pacientov. S cielom byt
blizSie ku klientom sme prisli s konceptom
odberovych centier, kde si zaujemca méze
vybrat z viacerych laboratérnych testov.
Odberové centré nadalej postupne vzni-
kajd na drovni celého Slovenska, pretoze
chceme dostupnt laboratérnu diagnostiku
poskytnut ¢o najvacsiemu poctu ludi.

V mestach na Slovensku uz existuje viacero
odberovych centier. Aki ludia ich vyhlada-
vaju predovsetkym?

Zuzana Petrikova: - Robili sme si analyzu
zékaznikov za posledné dva roky. Statisticky
je klientom nasich odberovych centier
¢lovek vo veku 35 - 45 rokov, ktory je
ekonomicky aktivny. Intenzivne sa zaujima

o svoje zdravie a je ochotny priplatit si za
sluzby nad ramec verejného zdravotného
poistenia. Jeho typickou ¢rtou tiez je, ze ma
zaujem hladat dalSie informécie tykajlce sa
zdravia. Z prieskumu nam vyslo, ze pomer
muZzov a zien je takmer rovnaky, mierne pre-
vladaju klientky zeny (55 %). V stucasnosti sa
vacsina nasich klientov koncentruje v ramci
zapadného Slovenska (75 %), hlavne v okoli
Bratislavy (55 %). To pravdepodobne
zodpoveda kidpyschopnému dopytu. Nasim
cielom je, samozrejme, aktivne spristupnit
nase sluzby aj mimo hlavného mesta.
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Na zadklade ¢oho bola zostavena ponuka
bali¢kov vysetreni, ktoré si mézu vybrat
zaujemcovia?

Natdlia Ciernikova: - Ponuka bali¢kov
vySetreni reflektuje dopyt trhu. Top su
potravinové intolerancie, velkym tahdriom

boli aj protilatky proti ochoreniu COVID-19.

V podstate ideme na zéklade trendu
a berieme do Gvahy aj sezénnost.

Zuzana Petrikovad: - Pozoruhodné je

aj to, Ze tento trh pred asi tromi rokmi
takmer neexistoval. D4 sa povedat, ze
Medirex je lidrom v spominanej oblasti.
Ked sa vytvarali balicky vysetreni, ktorych
je v sticasnosti uz viac ako 60, poudili

sme sa aj z predchadzajlcich skdsenosti.

Pri niektorych sme ocakavali, ze budu
zaujimavé, a dnes uz na zéklade vysledkov
vieme presnejsie, o ¢o je realny zaujem.
Najvyssi zaujem je o testy v ramci segmentu
alergif a potravinovych intolerancif, kde
patria napriklad celiakia ¢i histaminova
intolerancia. Dalej sti to vysetrenia, ktoré
doplinaju preventivne prehliadky. Velky
zaujem je o testy v ramci intimneho zdravia,
napriklad vysetrenie hormonalneho profilu,
HIV, syfilisu, stitnej zlazy, zapalu obliciek atd.
Tie trendy sa vyvijaju a my sa u¢ime, ako
[udia na nasu ponuku reaguju. Z marketin-
gu ziskavame vysledky prieskumov o tom,
ako su klienti spokojni, a tym mame tiez
priestor na modifikovanie portfélia. Niektoré



balicky vysetreni ukoncime a planujeme
nové na zéklade dopytu ludi.

Ako st odberové centra napomocné
lekdrom?

Natdlia Ciernikovad: - Doleité je zdbraznit,
ze odberové centra nenahradzaju lekarov.
Sme im ndpomocni prave pri odberoch,
ktoré na zéklade obmedzenti ich Specializa-
cie nemdzu poskytovat v rdmci verejného
zdravotného poistenia. Vtedy lekar vypise
Ziadanku a pacienta posle k nam do odbero-
vého centra na konkrétne vysetrenie, aby ho
u nés absolvoval. Pontkame aj dodato¢né
vySetrenia, ktoré zdravotné poistoviia nehra-
di, aby ich pacienti mali moznost podstupit.
TakZe poméhame rozsirit skladbu vysetrent,
ktoré mézu byt pre pacienta ndpomocné.

Zuzana Petrikova: - Moze ist aj o ¢loveka,
ktory sa rozhodne priebezne si sledovat
vysledky svojich laboratérnych vysetreni
nad ramec preventivnych prehliadok. No

a v pripade, Zze mu vyjde nejaky patologicky
vysledok, je nasou etickou povinnostou

ho upozornit na to, ze by mal ten vysledok
konzultovat s odbornikom - Specialistom.

Pre mnohych je sucastou Zivotného Stylu
starat sa o svoje zdravie. Ktoré vySetrenia
v odberovych centrach patria medzi
najziadanejsie?

Zuzana Petrikova: - Najvyssi zaujem je

o zékladné vysetrenie a zakladné vysetrenie
rozsirené, ktoré urcitym spésobom kopiruje
dvojro¢nu preventivnu prehliadku. Potom
sU to vysetrenia spojené so stravovanim - su
to rézne alergie a potravinové intolerancie,
napriklad histaminova intolerancia ¢i
celiakia.

Zaujemcovia si moZu vybrat vySetrenia
zoradené v kategoériach, ktorych nazvy
vystihuji konkrétne okruhy problémov

- Poruchy funkcii organoy, Civilizacné
ochorenia, Zdravie a prevencia ¢i Intimne
zdravie. Co v pripade, ak niekto vaha,
ktoré z vysetreni je pre neho vhodné?

Natdlia Ciernikovd: - Ak sa zaujemca
nevie rozhodnut, moéze si vybrat najskor tzv.
konzultaciu pred vySetrenim. Ta moze byt
nielen osobna, ale aj online. Pred konzul-
téciou ¢lovek uvedie poznamku, ¢o ho
trapi, aké mé prejavy. Tie nasledne pomozu
nasmu lekarovi poradit mu konkrétny
balicek vysetreni alebo parametrov prave
pocas konzultacie. Ak pride ¢lovek na
osobnu konzultéciu, vysetrenie, ktoré mu

nas laboratérny lekar odporuci, moze
absolvovat hned. Preto v tomto pripade
ponukame na konzultaciu ranné terminy,
aby sa mohol ¢o najskor zrealizovat odber.
Ak ide o online konzultaciu, pacient je

objednany na najblizsi volny termin.

Kedy ma vyznam absolvovat vySetrenie
s urcitym ¢asovym odstupom opakovane?

ROZHOVOR

lekéara alebo Specialistu, u ktorého je
evidovany. Je mozné takisto absolvovat
dodatoc¢né vysetrenie v naSom odberovom
centre. Ak si zdujemca vyberie tzv.
interpretaciu vysledkov, laboratérny lekar
pacientovi vysvetli, ¢o znamenaju jednotlivé
referencné hodnoty a ich vyznam v jeho
vysledkovom liste a navrhne dalsi postup.

Natdlia Ciernikovd: -V tomto pripade

sa k ndm zvyknt vracat ludia, ktorym

bola zistena potravinova intolerancia

a chcd si overit, ¢i spravne drzia diétu.
Clovek vylt&i z potravy konkrétny alergén
a o niekolko mesiacov ho zaujima, ako sa
zmena stravy odrazila na jeho zdravotnom
stave. Vtedy znova pride do odberového
centra a podstupi odber krvi na nasledny
laboratérny rozbor.

Zuzana Petrikovad: - Pripravujeme aj
balicky vysetreni, ktoré budi zamerané len
na urcité parametre - ak si chce napr. niekto
sledovat hladinu vybranych vitaminov, i

ich méa dostatok. Dnes nie je ni¢ vynimocné,
ked ¢loveku niektoré chybaju - stres a rychle
Zivotné tempo sa odrazaju na zdravotnom
stave.

Kazdy pacient dostane po vysetreni vysled-
kovy list, ktory si na zaklade hesla moze
pozriet v mobile, tablete alebo v pocitaci.
V nom su zvyraznené parametre, ktoré nie
st v norme. Co sa v takom pripade dalej
odporuca?

Natdlia Ciernikovd: - V takom pripade by
mal pacient navstivit svojho vieobecného

Ponuka vysetreni odzrkadluje aj sezénne
ochorenia, ktoré su typické v naSom
podnebnom pasme v urcitych obdobiach.
Napriklad od jari do jesene su u nas
aktivne klieste. Ludia m6zu do laboratéria
priniest klieSta, ktorého si vybrali a labo-
ratérium ho otestuje. Aky je zaujem o toto
vysetrenie z predoslych skdsenosti?

Zuzana Petrikova: - |e to vysetrenie, ktoré
si vyberaju najma mamicky s mensimi detmi,
ked'ich nechct vystavovat traumatizujicim
vySetreniam. Chc si byt isté, Ze po vybere
kliesta nehrozi, ze dieta je ohrozené infiko-
vanym klieStom, a preto ho preventivne daju
skontrolovat v laboratériu. Aj toto vySetrenie
odzrkadluje, Ze ponuka nasich testov je
naozaj Siroka.

Natdlia Ciernikova: - Toto vy3etrenie

sme spustili viani v maji. Ludia prichadzali

s klieStami, ktorych si vybrali, aby sa uistili,

¢i kliest nebol nakazeny. Zaujimavé su aj iné
sezénne vysetrenia, napriklad hladina vita-
minu D, Vysetrenie po prekonani COVID-19,
Pre $portovcov a dalsie. Sledujeme aktualne
potreby a trendy. V sucasnosti planujeme
nové vysetrenia, ktoré coskoro zaradime do
portfdlia.
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Aké stopy zanechalo ochorenie COVID-19 v organizme po jeho odzneni?

Vysetrenie po prekonani COVID-19
prinasa odpoved na otazku, ako
ochorenie postihlo organizmus

Mnohi ludia, ktori zaZili covid na vlastnej kozi, sa ani po vylieceni

necitia v rovnakej kondicii ako predtym. Toto respira¢né ochorenie
moze v tele zanechat rozne stopy. Ten, kto chce vediet viac o svojom
aktualnom zdravotnom stave po prekonani covidu, méze si ho preverit
prostrednictvom jednoduchého vysetrenia, na ktoré staci skamavka krvi.
Laboratéria Medirex ho poskytuju vo svojich odberovych centrach a tiez
v partnerskych centrach vo viacerych mestach.

U pacientov aj po niekol'kych tyzdrioch az
mesiacoch pretrvavaju rozmanité priznaky,
nezéavisle od priebehu akitneho stadia
ochorenia. Je preto prirodzené, Ze sa
zamyslaju nad tym, ako sa covid odrazil

na ich zdravotnom stave. , VySetrenie

po prekonani COVID-19 predstavuje
subor parametrov vybranych odbornikmi
v laboratdriu s cielom preskimat orgdny,
ktoré toto ochorenie najcastejsie postihuje.
Okrem orgdnov dychacej sdstavy k nim
patria aj peceri ¢i oblicky,” priblizuje
produktova manazérka v laboratéridch
Medirex Ing. Zuzana Petrikova. DoterajSie
studie dokazuju, ze az 50 % pacientov ma
po prekonani covidu tazkosti s pecerou.

Stopy po covide odhali vzorka krvi

COVID-19 a rovnako aj jeho medikamen-
tézna liecba mozZu negativne ovplyvnit
zdravie Cloveka. Subor vySetreni v ramci
balicka obsahuje vysetrenie krvného obrazu,
peceriové a oblickové testy, rovnako aj
vysetrenie hodnoty D-diméru (markeru,
ktorého zvySena hodnota sa prejavuje

aj pri zapalovych stavoch ¢i poruchach
koagulacie).

Ti, ktori sa chcti dozvediet podrobnejsie
informécie, si m6zu vybrat rozsireny variant
vySetrenia. V porovnani so zakladnym
balickom obsahuje navy3e aj vysetrenie
protilatok 1gG po prekonani COVID-19
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alebo po ockovani proti covidu, hladinu
vitaminu D a hladinu feritininu - zasobného
proteinu Zeleza.

Miesto, cas aj termin
podla viastnej preferencie

Vyhodou je, ze zaujemca o vySetrenie si sam
uvedie, ktoré odberové centrum upred-
nostriuje, termin aj ¢as, kedy ho absolvuje.
Objedna sa jednoducho elektronicky na
webovej stranke www.medirex.sk v sekcii
Vysetrenia. Na vysetrenie po prekonani

COVID-19 staci odber krvi z laktovej jamky.
V pripade zakladného balicka je vysledok

k dispozicii do dvoch pracovnych dni,

pri roz8irenom balicku su to tri aZ Styri

dni. Vysledok vysetrenia dostane klient

v zaheslovanom pdf stibore na svoju
e-mailovu adresu.

Mam alebo nemam protilatky
proti covidu?

K Ziadanym testom v spojitosti s covidom
patri tiez vySetrenie, ktorym sa zistuje
pritomnost protilatok 1gG po ockovani alebo
po prekonani COVID-19. Jednoduchym
odberom krvi je mozné analyzovat, i st

v tele pritomné tzv. neutralizacné protilatky,
ktoré sa tvoria po ockovani a tiez po
prekonani ochorenia. Aj toto vysetrenie je
mozné absolvovat v rozsirenej verzii.

~Za velku vyhodu naSich odberovych
centier povazujem, Ze zdujemcovia sa mozu
objednat online, vybrat si konkrétne vysetre-
nie, miesto aj presny cas. Niektoré odberové
centrd maju dokonca odberové casy az

do 20.00 hod. Ludia tak nestrdcaji cas
Cakanim a mézu si vysetrenie prispdsobit
svojmu dennému programu,” poznamenala
Z. Petrikova.

Komplexna ponuka vysetreni je zverejnend
na stranke www.medirex.sk vratane
odberovych miest a terminov na vyber.
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DIAGNOSTIKA
PLACENTARNEHO MOZAICIZMU

Uvod

Jedno z prevladajucich presvedcent,

ktoré dominuje v interpretacii patogenézy
abnormalneho vnitromaternicového
vyvoja, bolo zaloZzené na predpoklade
genetickej identity medzi plodom a jeho
placentou. Pri priblizne 1 % - 2 % gravidit
sa viak chromozdémovéa abnormalita,
najcastejsie trizomia, viaZe vylu¢ne iba

na placentu. Tento biologicky fenomén

je oznacovany ako lokalny placentarny
mozaicizmus (confined placental mosai-
cism - CPM) a stru¢ne ho mozno definovat
ako tkanivovo-$pecificky mozaicizmus
charakterizovany pritomnostou dvoch alebo
viacerych karyotypicky odliSnych bunkovych
linii vyhradne v placente plodu (Stetten, et
al., 2004).

Klasifikacia

CPM sa podla lokalizacie buniek

s chromozémovou aberéciou v placente
rozdeluje na tri typy (typ I, typ Il a typ III).
Najcastejsie sa vyskytujicim a najmenej
nebezpe¢nym typom je CPM typu |, pri
ktorom su aneuploidné bunky pritomné
vyluéne v cytotrofoblaste. Pri CPM typu Il je
chromozémova abnormalita obmedzena
na extraembryonalne mezenchymalne
jadro choriovych klkov. Tento typ CPM

je menej Casty a zvycajne sa spéja so
spomalenim rastu plodu. CPM typu Ill sa
vyskytuje velmi zriedka a je definovany
pritomnostou aneuploidie v cytotrofoblaste

a aj v mezenchymalnom jadre choriovych
klkov. Klinickym néasledkom CPM typu lll je
najcastejsie intrauterinnd rastova retardacia
plodu alebo spontanny potrat (Toutain, et
al., 2010).

Patogenéza

Na zaklade pévodu trizomického chro-
mozoému v placente je mozné placentarny
mozaicizmus oznacit ako mitoticky alebo
meioticky. Pri mitotickom CPM vzniké
trizomicka bunkova linia z postzygotickej
mitotickej duplikacie jedného chromozému
pri progenitorovych placentarnych bunkach
(bud'trofoblastu, alebo extraembryonalne-
ho mezenchymu) normaélne sa vyvijajiceho
diploidného zarodku. Pri meiotickom

CPM je trizomicka zygota ,zachranend”

v $tadiu blastocysty stratou nadbyto¢ného
chromozému pocas mitotického delenia
embryonéalnych progenitorovych buniek,
zatial o progenitorové bunky placenty
zostavaju nadalej trizomické (pozri obr. 1).

Meioticky CPM méze byt velmi ¢asto
spojeny s uniparentélnou dizémiou (UPD),
ktora predstavuje abnormalnu situaciu, pri
ktorej jedinec zdedi par homolégnych chro-
mozdémov iba od jedného rodica (Shaffer,
et al., 2001). Do procesu imprintingu su
najcastejsie zahrnuté chromozémy 6, 7, 11,
14,15, 16 a 20 (pozri obr. 2). UPD méze
mat klinicky dosah, ak zasiahnuté chro-
mozomy nesu imprintované gény, ktorych
expresia je zavisla od paternalneho, resp.

VYPRACOVALA

Mgr. Andrea Tkacikova
oddelenie genetiky Medirex, a.s.

maternalneho pévodu. Ako priklad je moz-
né uviest najcastejsie pozorovanu UPD, a to
konkrétne paternéalnu a maternalnu UPD15.
Pacient s paternalnou UPD chromozému
15 trpi Angelmanovym syndrémom, zatial
¢o pri maternélnej UPD 15 je u pacienta
diagnostikovany Praderov-Williho syndrém
(Liu, etal., 2017).

Diagnostika

Spréavne zhodnotenie klinického vyznamu
mozaicizmu patri k diagnostickym problé-
mom cytogenetickej prenatalnej diagnostiky.
Ide o presné rozlisenie pravého mozai-
cizmu, pseudomozaicizmu a lokalneho
placentarneho mozaicizmu (Kysely, 2009).
Z mnozstva analyz vzoriek choriovych klkov
(chorionic villus sampling, CVS) vyplyva, ze
priblizne pri 1 - 2 % vzoriek ide o falosny
poplach a mozaika diagnostikovana v tychto
vzorkach neodzrkadluje skutoc¢ny konstituc-
ny mozaicizmus embrya. Nastastie sa takéto
neobvyklé pripady daji rozpoznat ako také,
aj ked, bohuzial, nie bez toho, aby v danom
¢ase sposobili urcité obavy. Dolezité je

vSak zddraznit, ze pravy mozaicizmus

plodu je pozorovany len velmi zriedka, ¢o
znamena, ze mozaika diagnostikovana pri
vySetreni CVS nemusi nutne znamenat, ze
je plod poskodeny. V kazdom pripade, po
diagnostikovani chromozémovej mozaiky
vo vzorke CVS je nutné vysetrenie plodovej
vody, vdaka ktorému mozno normalny
diploidny karyotyp u plodu potvrdit alebo
vyvratit (Gardner, et al., 2012).

15



DOBRE VEDIET

(A) Diploidna zygota

O ®
,

Blastocysta

(B) Trizomicka zygota

Blastocysta

Trizémia v strome
mezenchymu a
trofoblaste

Trizémia v strome

Trizémia v :
trofoblaste | |  mezenchymu Diploidné
embryonalne
¢ progenitory
Mitoticky CPM Meioticky CPM

L

@ trizomicka bunka 0 diploidna bunka

Obr. 1: Mechanizmy vzniku mitotického a meiotického lokdlneho placentdrneho mozaicizmu (CPM)

(A) Mitoticky CPM vznikd z diploidnej zygoty v dbsledku postzygotickej chyby v jednej z linii placentdrnych buniek (trofoblast alebo stréma mezenchymuy). Placenta

s mitotickym CPM zvycajne vykazuje lokalizované trizomické oblasti a nizku hladinu mozaiky. (B) Meioticky CPM je vysledkom zdchrany trizomickej zygoty. Fetdlny

karyotyp je diploidny kvéli strate trizomického chromozému z embryondinych progenitorov pocas raného embryondlneho vyvoja. V konec¢nom dbsledku vykazuje

placenta s meiotickym CPM vysokt hladinu mozaicizmu alebo dokonca 100 % aneuploidiu. (prevzaté a upravené z Lestou and Kalousek, 1998).

Prvym krokom pri genetickej diagnostike
CVS je ziskanie vzorky choriovych klkov
pomocou transabdominalnej alebo menej
Castej trancervikalnej biopsie choria. Ide

0 najcastejsi prvotrimestralny invazivny
vykon pouzivany na vysetrenie fetdlneho
karyotypu. Odber CVS sa realizuje medzi
11. a 14. tyzdriom gravidity, a to vzdy pod
ultrazvukovou kontrolou, ktord umoznuje
kontinuélnu observaciu hrotu ihly. DéleZitou
a nevyhnutnou podmienkou odberu je
maximalna sterilita, ktora je dosiahnuta
dezinfekciou miesta vpichu a pouzitim
sterilnych rukavic, sterilnych pomdcok

a nastrojov. Zvycajne je odoberanych aspor
20 mg tkaniva CVS priamo do fyziologické-
ho roztoku. Vzorka je po ukonceni odberu
okamzite transportované do konkrétneho
genetického laboratéria (Czepulkowski,
2001).
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Odobraty material obsahuje choriové klky
s malou primesou maternalneho tkaniva,
ktoré musi byt pred akymkolvek dalsim
cytogenetickym, pripadne molekulovym
vysetrenim dokladne odstranené.

Cytogenetické vysetrenie

CVS mdzu byt v cytogenetickom laboratériu
spracované dvomi odliSnymi spdsobmi,

a to bud priamo, alebo metédou dihodobej
kultivacie. Pri priamom spracovani je
pozornost namierené na cytotrofoblast,
ktory vykazuje velmi siln mitoticku aktivitu,
vdaka ktorej je mozné ziskat vyhovujlcu
kvantitu metafaz potrebnych na okamzitu
analyzu. Priame spracovanie vzorky CVS
tak umoznuje minimalizovat kontaminaciu
bunkami maternalneho pévodu a zarover
ziskat vysledky v priebehu velmi kratkeho
Casu, t. j. 2-3 hodin. Kvalita preparatov
ziskanych priamym spracovanim byva

vsak spravidla pomerne nizka, a preto je
tuto metédu vhodné pouzit len pre rychly
pociatoc¢ny skrining aneuploidif.

Pri dlhodobej kultivacii je pozornost
venovana predovsetkym deliacim sa
bunkam v mezenchymélnom jadre CVS.
Tieto bunky rastl podobne ako amniocyty
z plodovej vody v jednej vrstve prichytené

k povrchu kultivaénej nddoby (pozri obr. 3),
pri¢om ich neustalym delenim dochadza

k postupnému vytvaraniu bunkovych
kolonii. Len ¢o je pozorovany adekvatny
rast buniek (t. j. aspon 8 - 10 bunkovych
koloénii/vnutorny povrch kultivacnej
nadoby), moZe byt kultlra spracovana
podla prislusného protokolu. Delenie
buniek je zastavené pomocou kolchicinu

v $tadiu metafazy a bunky st nasledne pdso-
benim trypsinu odldpnuté z dna povodnej
kultiva¢nej nadoby. Zafixovana bunkova
suspenzia (roztokom metanolu a kyseliny
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M M
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BPD: biparentalna dizomia, UPD: uniparentalna dizomia, M: maternalny chromozém, P: paternalny chromozom

Obr. 2: Princip vzniku uniparentdinej dizémie (UPD) pocas zdchrany trizomickej zygoty. Vedecky je potvrdené, Ze UPD sa vyvinie u tretiny vSetkych pripadov meiotickej

CPM (prevzaté a upravené z Lestou and Kalousek, 1998).

octovej v pomere 3: 1) je vkone¢nom
Stadiu nakvapkana na podlozné sklicka

a ziskané preparaty su zafarbené technikou
tzv. G-pruhovania (Czepulkowski, 2001).
Chromozdémy st analyzované mikroskopicky
v kombinécii so softvérom umoznujucim
ich vystrihnutie, zoradenie do parov

podla standardnej klasifikacie a vytvorenie
karyotypu. Na vylt¢enie mozaicizmu by
malo byt analyzovanych a zhodnotenych
miniméalne 30 metafaz, pricom minimélna
uroveri G-pruhovania by mala dosiahnut
aspon 400 G-pruhov. Indikujdci lekar by
mal byt s vysledkami vysetrenia CVS pri
dlhodobej kultivacii obozndmeny do 17-ich
dni od odberu materialu (Hastings, et al.,
2012a).

FISH (fluorescencna in situ hybridizacia)

Jednou z molekularne cytogenetickych
technik, ktord mozno vyuzit pri rieSeni

diagnostickych otazok pri odliSeni placentar-
neho mozaicizmu, je aj fluorescenéné in situ
hybridizacia (FISH).

FISH funguje na principe hybridizacie
fluorescenc¢ne znacenych préb s komple-
mentarnou sekvenciou vysetrovanej DNA
na podloznom skli¢ku. Préby predstavuju
kratke fragmenty DNA, ktoré st izolované
z konkrétnych génov alebo ¢asti chromozé-
mov. Vybrané sondy s chemicky oznacené
pomocou roéznych fluorescenénych farbiv
a spolu s pripravenou hybridiza¢nou
zmesou aplikované na mikroskopické
sklicko. Podmienkou Uspesnej hybridizacie
je prvotna denaturéacia dsDNA vplyvom
zvySenej teploty alebo denaturacnych
¢inidiel. Naslednou renaturaciou

dochadza k naviazaniu sondy k cielo-

vému komplementarnemu Useku DNA.
Pripraveny preparat je nasledne podfar-
beny napriklad modrym farbivom DAPI

(4',6-diamidino-2-fenylindol) so silnymi
fluorescen¢nymi vlastnostami, ¢im sa ziska
modré sfarbenie vyborne kontrastujlce
so signalmi jednotlivych pouzitych sond.
Miesta na chromozémoch, kde sa pouzita
DNA sonda naviazala, je mozné nasledne
detegovat vo fluorescen¢nom mikroskope
ako farebné body alebo pruhy na zaklade
fluorescen¢ného signalu sondy.

Obrovskou vyhodou metédy FISH je
moznost analyzovat stovky buniek naraz,

a to nielen v metaféze, ale taktiez aj v interfa-
ze bez nutnosti ich dlhodobej kultivacie.
FISH disponuje aj dalsimi vyhodami,

ako su vysoka citlivost, relativne kratky

¢as hybridizacie (pri bezne pouzivanych
komercnych sondach cca 10 - 12 hodin)

a moznost rychleho ziskania vysledkov.
Jedinym limitujucim faktorom tejto metédy
je moznost identifikacie iba tych Usekov
DNA, na ktoré boli pouzité Specifické sondy.
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V jednej hybridiza¢nej reakcii je mozné
pouzit maximalne 3 odlisne znacené proby,
a tym zachytit patolégiu len na niekolkych
lokusoch (Snustad and Simmons, 2009;
Pastorakova a Petrovi¢, 2016). Metéda FISH
umoznuje potvrdit, resp. vyltcit mozaiku
zachytenu pri klasickom cytogenetickom
vySetreni a upresnit percentualne zastlpe-
nie jednotlivych linii. Pri néleze mozaicizmu
vo vzorke CVS je vzdy nutné doplnit
vysetrenie aj z plodovej vody, na zéklade
ktorého je mozné definitivne stanovit, ¢i ide
0 pravy mozaicizmus, alebo je mozaicizmus
viazany vyluéne na placentu (Hastings, et
al., 2012a).

Molekulova analyza

Metéda kvantitativnej fluorescenc¢nej PCR
(QF-PCR) umoznuje podobne ako metéda
FISH stanovit mozaicizmus vo vzorke CVS,
hoci priméarne tato metdda na stanovenie
mozaiky nie je konstruovana. Ide o velmi
citlivd a rychlu metdédu, ktoréa poskytuje
vysledky uz do 24 hodin od odberu CVS

a diagnostika metédou QF-PCR spociva

v detekcii percentudlne najpocetnejsie sa
vyskytujucich aneuploidii u plodov a pri
CPM, a to trizémie chromozémov 13, 18, 21
a aneuploidie chromozému X.

Pri identifikacii trizémie v CVS pomocou
QF-PCR st na ziskanom elektroforetograme
pozorované dvojalelické alebo trojalelické
piky. Viysledok, na ktorom je trizémia viditel-
na v podobe dvojalelickych pikov v pomere
2:1alebo 1: 2, odzrkadluje mitoticku
alebo meiotickd nondisjunkciu. Je mozné,
ze v tomto pripade doslo k mitotickej
nondisjunkénej udalosti iba v placentdrnom
tkanive a plod zasiahnuty nie je. Pri takomto
vysledku je vzdy nutné doplnit vySetrenie
plodovej vody. Pritomnost trojalelickych
pikov znamen4, ze doslo k meiotickej
nondisjunkcii a je velmi pravdepodobné, ze
aj plod bude trizomicky. Stale vsak existuje
mala moznost, Ze doslo k trizomickému
,zachrannému systému” vedticemu k vzniku
mozaicizmu, ktory moéze byt obmedzeny
iba na placentu alebo sa moze rozsirit

aj na plod. To, ze doslo k zadchrannému
procesu, moze byt v praxi pozorované na
elektroforetograme pritomnostou dvoch
rovnako velkych pikov a tretieho mensieho
(Holgado, et al., 2011) (pozri obr. 4).

NIPT (neinvazivne prenatalne testovanie)
V poslednych desiatich rokoch zohrava

dolezitu ulohu pri véasnej detekcii naj¢astej-
sich aneuploidii (t. j. trizémie chromozému
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Obr. 3: Kolénia buniek choria rastuca v jednej vrstve prichytend na dno kultivacnej nadoby (viastny zdroj).
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Obr. 4: Priklad mozaicizmu izolovaného v placente: trizémia 18. chromozému bola detegovand v CVS.
VSetky informativne markery st v podobe dvojalelickych pikov (2 : 1), co poukazuje na nondisjunkciu

v postzygotickej faze, alebo v druhom meiotickom deleni. Analyza plodovej vody potvrdzuje zdravy plod
s trizémiou 18. chromozému len v placente (AF-amniotic fluid, plodovad voda.)

(prevzaté a upravené z Cirigliano, 2009).



13, 18 a 21) taktiez neinvazivne prenatélne
testovanie. Miera citlivosti NIPT na detekciu
CPM nie je doteraz presne zndma. Podla
niektorych studii sa vSak uvadza, ze NIPT
vykazuje dokonca vysSiu citlivost na detekciu
CPM v porovnani s konven¢nou karyotypi-
zaciou. NIPT moéze poskytnut abnormalny
vysledok, naznacujuci pritomnost CPM

v inak bezproblémovom tehotenstve, ¢im
sa vyrazne zvysuje Sanca na identifikaciu
takychto pripadov (Brison, et al., 2018).

Principom tohto typu testu je analyza
fragmentov DNA plodu (cfDNA) volne
cirkulujucich v plazme matky. Tato DNA

sa dostava do krvného obehu matky

v dbsledku apoptdzy buniek cytotrofoblastu
placenty. Vysetrenie je mozné vykonat
beznym odberom krvi zo Zily tehotnej Zeny
uz od ukonceného 8. tyzdna tehotenstva.
Vadsinou sa vSak odporuca NIPT robit az
po vykonani prvotrimestrélneho skriningu,
atov 11. - 14. tyzdni tehotenstva. Je to
hlavne preto, Ze zavery skriningu v prvom
trimestri sU spolu s anamnézou tehotnej
Zeny rozhodujlice pre spravnu indikaciu
tohto testu.

NIPT predstavuje velmi presnu skriningovd,
ale nie diagnostickd metddu, kedZze moéze
poskytovat falosne pozitivne alebo mene;j
casto falosne negativne vysledky. Za tieto
pripady mézu byt zodpovedné rézne tech-
nické faktory alebo biologické fenomény,
ako napriklad syndrém miznutceho dvojcata,
chromozémovy mozaicizmus matky alebo
spominany mozaicizmus viazany vylu¢ne na
placentu. Préve kvoli tomu, ze za pozitiv-
nymi vysledkami mézu stat uz spominané
biologické fenomény, je nutné pozitivne
vysledky NIPT vzdy potvrdit genetickou
analyzou fetélnej DNA ziskanej invazivnymi
metdédami - amniocentézou, pretoze
ziskany pozitivny vysledok nemusi korelovat
so skutoénym genotypom plodu (Mardy
and Wapner, 2016).

Zaver

Lokalny placentarny mozaicizmus je

mozné spolahlivo diagnostikovat vySetrenim
amniocytov plodovej vody. Invazivne
metddy sice so sebou nesu urcité rizika, no
vySetrenie plodu v skorom stadiu tehoten-
stva umoznuje diagnostikovat a zachytit aj
rézne iné genetické anomalie véas. Sprévna
diagnostika CPM je ddlezita pre dalsi

s CPM sa plod vyvija normalne.
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Human papillomavirus
Korelacia medzi infekciou HPV
a prekancerdzou cervixu

Rakovina kréka maternice patri medzi najcastejsie nddorové ochorenie na Slovensku,
ale i vo svete. Dnes vieme, Ze vysokorizikové typy HPV (HR HPV) zodpovedaju za
vznik az 99,7 % pripadov rakoviny kr¢ka maternice. HPV patri medzi najcastejsie
sexualne prenosné ochorenie. Pocas zivota s nim pride do kontaktu az 80 % Zien.

V obdobi od 1. oktébra 2021 do 31. decembra 2021 sme mali k dispozicii celkom
655 vzoriek pacientok ziskanych sterom zo sliznice kr¢ka maternice, u ktorych

bolo v zmysle informativneho vysledku vykonané cytologické vysetrenie. Genetickd
analyzu zameranu na detekciu pritomnosti aktivnej formy virusovej infekcie jednym
alebo viacerymi zo 14 vysokorizikovych typov HPV (16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52,
56, 58, 59, 66, 68) sme uskutocnili u kazdej z nich. Cielom vyskumu bolo sledovat
koreléciu medzi infekciou HPV a cytologickymi zmenami na kréku maternice.

Klucové slova: HPV, rakovina krcka
maternice, cytologia, LBC

Uvod

Papilomavirusy patria do ¢elade
Papillomaviridae. St to malé, neobalené
DNA virusy s dvojitym retazcom s genoé-
mom priblizne 8 000 nukleotidov. Geném
virusu (obr. 1) sa skladé z troch funkénych
oblasti: nekddujuca oblast, oblast so skoro
prepisujdcimi génmi a oblast s neskoro
prepisujdcimi génmi. Oblast s neskoro
prepisujucimi génmi tvori kapsida

virusu, ktora je tvorena 72 kapsomérami
zloZzenymi z proteinov L1 a L2. Tato oblast
tvori az 85 - 90 % hmotnosti virusu. Gén
L1 mé za tlohu adsorpciu na hostitelsku
bunku a L2 transport virusovej DNA do
jadra bunky. Oblast so skoro prepisujicimi
génmi tvoria gény E1, E2, E3, E4, ES, E6

a E7. Gény E1 a E2 st proteiny zUcastnu-
juce sa replikacie virusu, protein E4 mé za
Glohu uvolfiovanie virionov. Proteiny ES5,
E6, E7 su onkogény, pricom onkogén E5
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ma viac funkcif, ktoré su stéle predmetom
mnohych studii (1, 2). Funkcia proteinu E4
nie je Uplne objasnena.

L1

Obr. 1: Geném HPV. URR - nekédujtica regulacnd
oblast - pociatok replikdcie (3).

Papilomavirusy delime na zéklade rozdielov
v nukleotidovej sekvencii na 5 rodoy, a to a-,
-, v-, Mu- a Nu-papilomavirusy. Celkovo je
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v sti¢asnosti znamych priblizne 300 druhov,
z toho je priblizne 120 druhov schopnych
napadnt ¢loveka. Mnohé zo spominanych
druhov st zodpovedné za cytopaticky efekt
kozného a slizni¢ného epitelu. Pre pohlavnu
stistavu méa vyznam priblizne 40 druhov,
patriacich do rodu a-papilomavirus,

ktoré podla onkogénneho potencialu
rozdelujeme do 3 skupin, a to nizkorizikové
(LR-HPV), stredne rizikové a vysokorizikové
(HR-HPV) (tab. 1).

Prvy, kto upozornil na moznu ulohu
HR-HPV pri vyvoji karcindmu kreka
maternice, bol nemecky virolég Harald zur
Hausen, ktory v 80. rokoch spolu s kolegami
izoloval z nddorovych buniek karcinému
kréka maternice prvé dva typy HR-HPV,

ato HPV 16 a HPV 18. Harald zur Hausen

v roku 2008 ziskal polovicu Nobelovej

ceny za fyziol6giu a medicinu za odhalenie
kauzalnej ulohy pri malignej transformécii
dlazdicovo-bunkového epitelu kr¢ka
maternice. Dnes vieme, Ze genotypy HPV 16
a HPV 18 maju na svedomi az 70 % nadorov
kréka maternice.



Rizikova skupina HPV

TYP HPV

HPV s vysokym rizikom HR-HPV

16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 68

HPV so strednym rizikom

56, 66, 67, 70, 73, 82

HPV s nizkym rizikom LR-HPV

6,11, 42,44, 54,61, 62, 71, 81, 83, 84, 90, 91

Tab. 1: Rozdelenie najvyznamnejsich typov HPV podla onkogénneho charakteru.

1 Rakovina kréka maternice
a HPV

Rakovina kréka maternice patri medzi
najcastejsie nadorové ochorenie zien na
Slovensku, ale i vo svete. Celosvetovo
diagnostikujeme ro¢ne priblizne 473 000
pripadov ochorenia rakoviny krcka
maternice, pri¢om ro¢ne na toto ochorenie
zomrie priblizne 270 000 Zzien. K oblastiam
s najvyssim vyskytom (viac ako 85 %)
patria vychodna a juzna Azia, juzna Afrika,
Melanézia, Strednd Amerika a Karibska
oblast. V rozvinutych krajinach je situacia
podstatne lepsia, a to vdaka skriningovym
programom a vakcinacii.

Na Slovensku je ro¢ne diagnostikovanych
cca 500 pripadov rakoviny kr¢ka maternice,
pricom viac ako 45 % ochoreni diagnosti-
kujeme v pociato¢nom stadiu. V druhom
Stadiu ochorenia 20 -29 %, 17 -21 %

v Ill. $tadiu a viac ako 5 % diagnostikujeme
az v IV. $tadiu ochorenia (3). Ro¢ne u nés
na rakovinu kr¢ka maternice zomiera
priblizne 200 Zien. Z tychto vysledkov
vyplyva, Ze Slovensko nepatri ku krajindm

s najlepsim skriningom rakoviny kr¢ka
maternice a obzvlast dobrym véasnym
zachytom tohto ochorenia. Ochorenie je
pritom dobre ,skriningovatelné”, vyset-
renie je technicky aj finanéne nenarocné

a taktiez pozname hlavny etiologicky agens
v patogenéze ochorenia, ktorym je Human
papillomavirus, alebo skratene HPV.

Dnes vieme, Ze vysokorizikové typy HPV
(HR-HPV) zodpovedaju za vznik az 99,7 %
pripadov rakoviny kréka maternice (4).

Infekcia HPV patri medzi najcastejsie
sexudlne prenosné ochorenie. Pocas

svojho zivota sa az 80 % Zien nakazi
nejakym typom virusu HPV (5). Avsak az

80 % pripadov nékazy HPV je spontanne
potla¢enych imunitnym systémom hostitela.
U zvysnych 20 % zien infekcia pretrvava vo
forme cervikalnej dysplézie nizkeho stupria,
pricom az 1/3 z toho prechadza v horizonte
niekolkych rokov do cervikéalnej dysplazie
vyssieho stupna az invazivneho nadoru.

Papilomavirusmi sa mézu samozrejme
nakazit aj muzi, pricom v slvislosti s ra-
kovinou kr¢ka maternice zohréavaju dlohu
prenasacov a rezervoarov virusu. Vyznam
ma vsak sledovat aj iné, ako vysokorizikové
typy HPV, a to napriklad typy 6 a 11, ktoré
sposobuju tzv. genitélne bradavice.

1.1 Cytologické vysetrenie cervixu

Cytologické vysetrenie kr¢ka maternice

je sucastou preventivnej prehliadky vo

veku 23 az 64 rokov. Prvé dva odbery sa
vySetruju v ro¢nom intervale. Ak su vysledky
negativne, staci vySetrenie opakovat v troj-
roc¢nom intervale (az do 64. roku). Ak su
vysledky pozitivne, lekar urci dalsi postup.
Pri hodnoteni cytologického vysetrenia sa
aktualne pouziva klasifikacia podla Bethesda
(tab. 2).

Pacientka ma na vyber z dvoch metéd
cytologického vysetrenia, a to konvenénu
cytolégiu alebo Liquid Based cytolégiu
(LBCO).

Konvencné cytoldgia alebo Papanicolau test
(skratene Pap test) sa vo svete vyuziva uz
viac ako 80 rokov. Je to ekonomicky nenéa-
rocna metdda, pri ktorej je ster nanasany
na skli¢ko priamo v ambulancii gyneko-
|6ga. Vzorka je nasledne fixovana a takto
prevezena do laboratéria, kde ju hodnoti
vyskoleny odbornik. Medzi nevyhody tejto
metddy patri nizka kvalita preparatov. Na
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sklicko je nanesenych len priblizne 20 %
odobratého materialu, bunky sa prekryvaju,
na preparate sa nachéadza vela necistot, ¢o
eliminuje presnu diagnostiku.

Liquid Based cytoldgia je cytologia na
tekutom zaklade. Ster je v ambulancii
pacientke odobraty a v tekutom médiu
transportovany do laboratéria. Toto
vySetrenie je sice ekonomicky narocnejsie,
no neporovnatelne lepsie hodnotitelné. Do
tekutého transportného média totiz putuje
az 100 % odobratych vzoriek, ¢o zarucuje
presnejsiu diagnostiku. Z odobranej vzorky
sa navyse da urobit okrem cytoldgie viacero
vySetreni vratane vysetrenia HPV.

1.2 Genetické vysetrenia
na pritomnost HPV

V rémci prevencie a skriningu rakoviny krcka
maternice sa odporuca pacientkam okrem
cytologickej diagnostiky aj vysetrenie HPV,
najma pri zhorSenom cytologickom naleze.

Vzorky sa odoberaju rovnako ako na
cytologické vysetrenie z dvoch miest,

a to z vonkajsej ¢asti kréka maternice
ektocervixu a vnutornej Casti (kanéla hrdla)
kr¢ka maternice endocervixu. Najcastejsim
miestom vzniku infekcie HPV je totiz tzv.
transformacné zéna, teda miesto prechodu
jednovrstvového cylindrického epitelu na
viacvrstvovy nerohovatejuci dlazdicovy
epitel. Vzorky mézu byt odobraté do dvoch
typov odberovych stprav, a to Thinprep®
PreservCyt® Solution (obr. 2) alebo Aptima®
Cervical Specimen Collection and Transport
Kit (obr. 3). Vzorky odobraté do odberovej
stpravy Thinprep® PreservCyt® Solution st
stabilné a vhodné na analyzu maximalne

30 dni po odbere, ak st skladované pri
laboratérnej teplote. Vzorky odobraté

do odberovej stpravy Aptima® Cervical
Specimen Collection and Transport Kit st

Klasifikacia Vyznam
NILM Normaélne bb.

ASC-US Atypické skvamézne bb. nezndmeho pdvodu
ASC-H Atypické skvamoézne bb. vysokého stupna
L-SIL Lahky stuper predrakovinového stavu

H-SIL Stredne tazky, az tazky predrakovinovy stav
karcinom Pritomnost rakovinovych bb.

Tab. 2: Cytologickd klasifikdcia podla Bethesda.
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stabilné a vhodné na analyzu bud 30 dni

po odbere, ak st skladované pri teplote

2 - 8°C, alebo maximalne 30 dni po odbere
pri skladovani pri laboratérnej teplote.

Obr. 2: Odberovy set Thinprep® PreservCyt®
Solution. Pouziva sa v ramci LBC diagnostiky.

y

Obr. 3: Odberovy set Aptima® Cervical Specimen
Collection and Transport Kit.

Aktudlne sa v prvom kroku diagnostiky
HPV robi vysetrenie HPV DNA, ktoré je na
Slovensku hradené vsetkymi zdravotnymi
poistoviiami. Na vySetrenie HPV DNA je

u nas vyuzivana technolégia COBAS 4800,
Roche. Metoda predstavuje kvalitativny test
na pouzitie in vitro na detekciu 14 zndmych
HR-HPV. Wyuziva amplifikdciu cielovej DNA
pomocou polymerazovej retazovej reakcie
(PCR) a dokéaze presne identifikovat typ 16,
18 a komplex ostatnych vysokorizikovych
typov HPV (31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56,
58, 59, 66, 68) na klinicky meratelnych
stuprioch infekcie. Vysetrenie HPV DNA
sltzi na detekciu L1 regiéonu genému, to
znamena, Ze ndm hovori len o pritomnosti
virusu v tele, ale nie o jeho aktivite. Na
zéklade pozitivity vySetrenia HPV DNA preto
nasleduju na ziadost klinického lekéra dalsie
SpecifickejSie vysetrenia na pritomnost
E6/E7 onkogénov, pripadne kompletna
genotypizacia HPV.
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Vysetrenie HPV mRNA nam poskytuje
moznost detekcie virusovej RNA, teda
pritomnosti mnoziaceho sa virusu v tele.
Toto vysetrenie nam poskytuje moznost
zistit, ¢i je virus v tele hostitela aktivny,

a to detekciou expresie onkogénov E6/

E7 a génov regulujicich bunkové delenie

v stvislosti s HPV. Interakcia onkogénov E6/
E7 s proteinmi jadra a cytoplazmy hostitel-
skej bunky vedie k naruseniu bunkového
cyklu a naruseniu signalizécie hostitelskej
bunky o napadnuti bunky virusom, ¢o vedie
k nekontrolovatelnému deleniu a zacatiu
nadorového procesu. Na detekciu aktivnej
formy mnoziaceho virusu vyuzivame pristroj
Panther, GEN-PROBE, HOLOGIC a amplifi-
kacny test Aptima HPV Assay.

2 Material a metédy

V obdobi od 1. oktébra 2021 do 31. de-
cembra 2021 sme mali k dispozicii celkom
655 vzoriek pacientok ziskanych sterom zo
sliznice krcka maternice. Genetickd analyzu
zameranu na detekciu pritomnosti aktivnej
formy virusovej infekcie jednym alebo
viacerymi zo 14 vysokorizikovych typov HPV
(16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58,
59, 66, 68) sme uskutocnili u kazdej z nich,
pri¢om cytologické vysetrenie v zmysle
informativneho vysledku bolo uskuto¢nené
celkovo u 655 pacientok.

Priemerny vek nami vySetrenych pacientok
bol v ¢ase odberu vzorky 37 rokov (min. 18,
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max. 77). Najvacsie zastUpenie vzoriek
uréenych na analyzu mali pacientky vo veku
od 33 do 35 rokov (obr. 4).

Na testovanie aktivnej formy HPV sme
vyuzili pristroj Panther, GEN-PROBE,
HOLOGIC a amplifikacny test Aptima HPV
Assay. Vsetky testované vzorky boli uz

v predchédzajucich vysetreniach pozitivne
testované na pritomnost HPV DNA.

3 Vysledky

Pozitivita na pritomnost aktivnej formy viru-
su sa zistila v 519 vzorkach, ¢o predstavuje
79 % (obr. 5).

21%

m HPV pozit
m HPV negat

79 %

Obr. 5: Graf zndzorrujici pomer zastupenia
pacientok s potvrdenou pritomnostou aktivnej
formy virusovej infekcie (HPV pozit) a pacientok
negativnych na pritomnost virusovej infekcie (HPV
negat) v rdmci diagnostiky na trovni mRNA.

Obr. 4: Graf zndzorriujuci pocet a vekové rozloZenie pacientok, ktorych vzorky boli zaslané na genetické

vysetrenie.
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Obr. 6: Graf zndzorriujici pocet a vekové zastipenie pacientok s potvrdenou aktivnou formou virusovej
infekcie.

2%

2% ® NILM
® ASC-US
= L-SIL
ASC-H
= H-SIL
14 %

Obr. 7: Graf zndzorriujuci rozloZenie jednotlivych typov ndlezov pri cytologickom vysetreni bez ohladu na
vysledok genetického vysetrenia.

25 % m NILM

m ASC-US

m L-SIL
ASC-H

m H-SIL

Obr. 8: Graf zndzorriujuci rozloZenie jednotlivych typov ndlezov pri cytologickom vysetreni s potvrdenou
aktivnou formou virusovej infekcie.
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Najcastejsie islo o pacientky vo veku

33 - 35 rokov (obr. 6), pricom priemerny
vek pacientok s pozitivnym nalezom bol
37 rokov (min. 18, max. 77).

3.1 Vysledky cytologického vysetrenia
(LBO)

Cytologické vysetrenie na tekutej baze

sme uskutoc¢nili na vzorkach vsetkych

655 pacientok. Vzorky boli odobraté do
odberovej skimavky Thinprep® PreservCyt®
Solution. NajcastejSie sa vyskytoval
negativny vysledok, v zmysle intraepitelidlnej
|ézie alebo malignity (NILM) tvorili 59 %
vySetrenych vzoriek. Pacientky s ndlezom
L-SIL tvorili 21 % vysetrenych vzoriek.
Vzorky s cytologickym nalezom ASC-US
tvorili 14 % vysSetrenych vzoriek. Cytologické
nalezy ASC-H boli potvrdené v 4 % vzoriek
a cytologické nélezy H-SIL boli potvrdené

v 2 % vzoriek (obr. 7).

Pritomnost aktivnej formy virusovej infekcie
sme potvrdili celkom v 519 vysetrenych
vzorkach pacientok, ¢o predstavovalo 79 %
vsetkych cytologicky vysetrenych vzoriek.

V skupine pacientok s pritomnou virusovou
infekciou iSlo najcastejsie o pacientky

s nédlezom NILM, pri¢om percentuélne

iSlo o nizsie ¢islo v porovnani s vysledkami
cytologického vysetrenia bez ohladu

na genetické vySetrenie na pritomnost
aktivnej formy HPV (obr 7 8). Daléiu

(25 %) tvorili aj pacientky s nalezom L-SIL.
Pacientky s nalezom ASC-US tvorili 16 %
vySetrenych vzoriek. Uz nizsie zastUpenie
tvorili pacientky s nalezom ASC-H (5 %)

a H-SIL (2 %).

Pritomnost aktivnej formy virusovej infekcie
bola potvrdena najcastejsSie u pacientok

s ndlezom H-SIL a ASC-H (virusova infekcia
potvrdené v 100 % nalezov H-SIL) (obr. 9).
U pacientok s nadlezom ASC-H sme pri-
tomnost aktivnej formy virusovej infekcie po-
tvrdili taktiez v 100 % vzoriek. U pacientok

s nalezom L-SIL sme pritomnost virusovej
infekcie potvrdili v 96 % vzoriek. Dalej sme
pritomnost aktivnej formy virusovej infekcie
potvrdili v 88 % vzoriek pacientok s ndlezom
ASC-US. U pacientok s negativnym nalezom
v zmysle intraepitelidlnej Iézie alebo
malignity (NILM) sme pritomnost virusovej
infekcie potvrdili v 69 % vzoriek.
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69 % 88 %
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Obr. 9: Graf zndzorriujici pomer potvrdenych pripadov virusovej infekcie k poctu vzoriek s negativnym

ndlezom v zmysle pritomnosti virusovej infekcie.

Zaver

Nase vysledky potvrdzuju korelaciu medzi
cytologickymi a genetickymi vySetreniami
v rémci skriningu prekanceréz cervixu.
Cytologické vysetrenie predstavuje zakladny
bod v prevencii rakoviny kréka maternice,
pricom LBC ndm poskytuje spresnenie
vysledkov a moznost viacerych vysetreni

z jednej vzorky. Aktuélne sa v prvom

kroku diagnostiky HPV vyuziva testovanie
metdédou COBAS 4800, Roche, ktora dete-
guje amplikdbny majoritného kapsidového
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proteinu L1 a poskytuje nam detekciu

na urovni DNA. Ta predstavuije riziko
falodnej pozitivity na pritomnost infekcie
HPV. Z vysledkov dosiahnutych z nasho
statistického spracovania vysetrenych
vzoriek je zrejmé, ze detekcia pritomnosti
aktivnej formy HR-HPV ndm poskytuje Sirsi
obzor v prevencii rakoviny kr¢ka maternice.
Toto zistenie potvrdzuju aj predchadzajlice
Statistické spracovania (6). V buducnosti
mdbzeme ocakévat stupajuci trend pouZi-
vania molekulogenetickych vysetreni na
béze HPV mRNA v skriningu rakoviny kr¢ka
maternice.

WHQO prijala globélnu stratégiu (7) na

eliminéciu rakoviny kréka maternice ako

problému verejného zdravia a s nou

stvisiace ciele na obdobie rokov 2020 -

2030, a to:

1. 90 % dievcat do 15 rokov oc¢kovanych
proti HPV.

2. Skrining 70 % Zzien do 35. roku zivota
a opat do 45. roku zivota.

3. Identifikovat ochorenia kr¢ka maternice
u 90 % zien.

Do pozornosti treba dat aj potrebu
prevencie a o¢kovania muzov, pretoze
tvoria v stvislosti s HR-HPV vyznamny
rezervoar infekcie. Napriklad v USA bolo
pozitivnych az 70 % muZov vo vekovej
skupine 18 - 44 rokov, a to len 24 mesiacov
po zacati sexualnej aktivity (8). V sticasnosti
mame na trhu k dispozicii 3 druhy vakcin
proti HPV. Riziko karcinému cervixu narasta
pri perzistentnej infekcii HPV trvajucej
niekol'ko rokov. DIhodoba perzistencia
virusu v epitelidlnych bunkach méze mat
za nasledok integraciu HPV genému do
chromozému hostitelskej bunky a nasledne
indukciu karcinogenézy od dysplézii az

k cervikdlnym intraepitelidlnym neopléziam
vysokého stupfia, preto maju pravidelné
prehliadky u gynekoléga svoj vyznam.
Délezitu tlohu zohravajd v skriningu
vhodne zvolené diagnostické metddy, ktoré
pomozu cielene odhalit pritomnost alebo
aktivitu HR-HPV virusov.
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DOBRE VEDIET

Centralny prijem je kltdCovym
bodom laboratoria

Kazdé skiimavka, ktoré z nemocnic ¢i ordinacii putuje do laboratéria, prichddza
najskor na centrélny prijem. Toto je Usek laboratéria, ktory predstavuje prvi
zastavku vzorky na ceste jej analyzy. Centralny prijem zohrava délezitd dlohu. Jeho
zamestnanci musia pripravit tisice vzoriek tak, aby mohli smerovat na vysetrenia,
ktoré na ziadanke naordinovali lekari. VSetko musia stihnit nacas.

Vodici zabezpecujuci zvoz biologického
materialu prinasaju prenosné chladnicky
so vzorkami priebezne pocas dia.
Zaujimavostou je, ze cesta vzorky sa zac¢ina
na centralnom prijme (CP) a v podobe
vysledku vySetrenia sa tu aj zavrSi. Dovtedy
vsak prejde kus cesty. Ak by si niekto myslel,
ze prebrat vzorku je rutina, myli sa. /e

to dynamickd prdca, ktord prindsa nové

Centrdiny prijem v bratislavskom centrdlnom laboratériu.

vyzvy a situdcie. Som rada, Ze ich zviGdame
ako super kolektiv,” uvadza veduca CP

v bratislavskom laboratériu Mgr. Dominika
Kasiarova. S tym, Ze kazdy den je iny,
sthlasi aj $éfka CP v Kosiciach Mgr. Silvia
Anderkova. ,Tato pozicia mi ddva
neuveritelny prehlad. Nuati ma neustdle sa
niec¢o nové ucit. Moji kolegovia st Gzasni,

Lon

snazim sa ich motivovat a byt trpezliva,

hovori. Byt profesional a sti¢asne vnimat
kolegov aj z ludskej stranky je dolezité tiez
pre Tatianu Szabovd, ktora ma pod palcom
nitriansky CP. ,Komunikujem s nimi ich
starosti i radosti,” zveruje sa.

Ako teda vyzera prva zastavka vzorky na
centralnom prijme? Priblizime si ju krok za
krokom s tymi, ktori ju zastresuju.
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Kazdy ma svoje miesto, no ulohy si menia,
aby sa dokazali zastupit

V Bratislave denne spracuji 1 900 - 2 000
Ziadaniek, ¢o predstavuje asi 5 700
skamaviek. ,Sme velmi zastupitelny kolektiv,
preto nasa prdca nie je stereotypnd.
Kazdy z nds mad zadelend svoju ulohu,

Ci je to triedenie materidlu, kontrola
predanalytickych postupov, alebo
zapisovanie Ziadaniek do laboratérneho
informacného systému, no v pripade
potreby sa vieme rychlo adaptovat na
zmeny,” vysvetluje Mgr. Natéalia Strakova,
ktora spolu s Dominikou vedie bratislavsky

Centrdlny prijem v kosickom centrdlnom laboratériu.

CP. Svoje tlohy si aj vedtce pravidelne
menia. Ked Dominika napriklad jeden
kvartal vedie prijem, Natalia vyuZiva ¢as

a priestor na vzdelavanie sa na inom

Useku laboratéria. ,Samozrejme, aj

v takomto obdobi sa stdle informujeme

o vsetkych dblezitych udalostiach spojenych
s prijmom,” dodava.

Na kosickom CP si aj admini, Cize kolegovia,
ktorf zastreSuju administrativu, striedaju
napln préace. ,Je to preto, aby nevznikol
Stereotyp a zdroveri su velmi flexibilni.
Podla denného rozpisu raz maji na
starosti vkladanie Ziadaniek pre Centrdlne
laboratérium v Bratislave, inokedy covidové
Ziadanky alebo Ziadanky pre Centrdlne
laboratérium v Kosiciach. Takisto sa
striedaju pri triedeni uz vytlacenych
vysledkov,” sprestiuje S. Anderkova.

Denne na koSickom CP spracuju priblizne

1 500 vzoriek.
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Presnost a doslednost su
kld¢ové, povrchnost by mohla
ohrozit zdravie pacienta

Je to praca, pri ktorej myslienky nemozu
plyndt inam, aby nedoslo k chybam. Preto
bez citu pre detail to nejde. ,Pomdhaji mi
zodpovednost, spolahlivost a obozretnost,”
vymenuva administrativna pracovnicka

z Bratislavy Nicole Balgova. Ked'su zahlteni
Ziadankami, musia sa prispdsobit mnozstvu
prace. , Trpezlivost, empatiu a Gprimnost,”
vnima ako svoje vyhody Zuzana Kamenicka
Sebelova, ktora zastupuije vedtce
centralneho prijmu v Bratislave.

S zohraty tim, kde kazdy vie, ¢o ma presne
robit. ,Najviac ma bavi prijem materidlu.
Ked'je prebraty a ocislovany vcas, aby sa
mohol dalej spracovat,” vravi laborantka

na prijme a stcasne biochemicka
laborantka z nitrianskeho centralneho
laboratéria Emilia Masarykova. Biochemické
laboratérne cinnosti st zas srdcovkou
zdravotnickej laborantky so Specializaciou
Moniky Soltisovej, ktora pracuje v Kosiciach.
,Okrem toho sa tesim, ked'stretnem
usmiateho kolegu ¢i kolegyriu, ked'im
mdzem odovzdat svoje skisenosti a pomoct
novym kolegom,” dodéva.

Stéle je priestor zdokonalovat sa. ,Ucim

sa na novych usekoch, spozndavam ludi,
zaZivame rézne vtipné situdcie,” zdbveruje
sa hematologicka laborantka Dana
Liparova, ktora vypomaha na bratislavskom
centradlnom prijme. Kolegov takisto tesi,

Ze svojou pracou pomahaji chorym.

,Mdm dobry pocit z prdce pre pacientov,”
poznamenava administrativna pracovnicka
z Nitry Iveta Uhrinova.

Pocas kontroly vzoriek sa mézu
vyskytnut rézne problémy

Hoci sa predanalyticka faza zacina uz

v ambulancii lekéra spréavnou indikéciou
vysetrenia, pripravou pacienta a odberom
biologického materiélu, pokracuje dalej na
CP v laboratériu. ,Kontrolujeme spréavnost
udajov pacienta, kvalitu samotného odberu,
transportu, uchovania vzorky aj to, ¢i bol
odber uskutocneny do spravneho typu
odberovej skimavky pre dané vysetrenie,”
zdbévodriuje D. Kasiarova. Zvacsa su odbery
v poriadku, no stavaju sa rézne situacie.
Napriklad je krv odovzdand v nespravnej
skumavke. Niekedy si v ordindcii zabudnt
zaskrtnut parametre, ktoré chcu vysetrit

a my vidime, Ze k nim odobrali materidl.

V takychto pripadoch sa telefonicky
Spdjame s ordindciou, pomdha ndm aj nase
klientske centrum,” dopiiia N. Strakova.

Stane sa, Ze sa objavia aj netplne vyplnené
Ziadanky, pri ktorych zhéanaju chybajuce
informécie. ,Napriklad je na Ziadanke
uvedené iba meno a priezvisko. Vtedy
musim pdtrat po zvySnych tdajoch. Vsetko
sa vsak da vyriesit," s ismevom prezradza
administrativna pracovnicka z Kosic Denisa
Fuldpova.

Po kontrole Gidajov sa vySetrenia zadaju
do laboratérneho informaéného systému
(LIS) a vlozia do tzv. sortera

Kazdé ziadanka ma jedinec¢ny barkéd

a kazda skdimavka musf niest tento barkéd
uvedeny na ziadanke. Sorter je pristroj,
ktory slUZi na nacitavanie skiimaviek do
LIS-u. Jeho hlavnou tlohou je odlahdit
pracovnikov na prijme od manuélneho
nacitavania barkédov na skimavkach.
Takisto zjednodusuje kontrolu ziadaniek
tym, Ze kazdd skimavku ,precita”, roztriedi
a zaradi do konecnej zbernej nadoby. ,Ked"
su skimavky nacitané, putuju na analyzu
bud'na jednotlivé tseky laboratdria, alebo
do automatickej linky,” dodava N. Strakova.

Vela vzoriek treba spracovat este pred
samotnou analyzou. Vzorky sa centrifuguju,
pricom sa oddeli sérum/plazma od
krvnych elementov. ,Vzorky, ktoré je
potrebné pred analyzou spracovat, na CP
centrifugujeme a pripravujeme alikvoty.
Robime tak napriklad v pripade vysetreni

z krvnej plazmy,“ vysvetluje D. Kasiarova.



Centrdlny prijem v nitrianskom centrdlnom laboratériu.

Centrifugéacia vzoriek z tohto dévodu
predstavuje na CP jeden Usek, kde sa cely
den pripravuju vzorky, aby mohli byt dalej
posunuté na analyzu.

U nds v Kosiciach sa alikvotuji vzorky pre
oddelenie biochémie a oddelenie imunolégie
spolocne,” spresiiuje S. Anderkova. Stcasne
déva do pozornosti aj Ulohu laboranta,

ktory zastava tzv. statimovU poziciu. , Tento
laborant prijima dohlasovanie vysetreni,
vybavuje telefonickti komunikdciu, ma

na starosti vysetrenie glykémii a rescan
Ziadaniek,” opisuje S. Anderkova.

Kym sa teda vzorky dostanu na prislusné
oddelenie, kde budu vysetrené, na CP
urobia kus préace.

Den prinasa roézne vyzvy
a tie treba zvladnut

S ¢asom musia narabat hospodarne
najma vtedy, ked prichadza do laboratéria
najviac vzoriek. Pred obedom zacinaju vo
velkom prudit boxy so vzorkami. ,Ndrocnd
Je rychla prdca spojend s ostrazitostou,
aby boli vzorky sprdavne zatriedené a aby
nam Ziadna vzorka neunikla alebo sa
nevyhodila,” zdévodriuje zdravotnicka
laborantka z Kosic Lydia Semanova.
JTazké sa casté zmeny a stresové situdcie,”
priznéva brigadnicka Jela RiSianova z CP

v Bratislave. ,Pre mria je ndrocnd neustdla
kontrola a preciznost pri praci,” odpoveda
administrativna pracovnicka v nitrianskom
laboratériu Bc. Karin Vodna.

Obcas si aj na pracovisku precvicia
kondi¢ku. ,Chodenie a hladanie krvi pri

dohlasovani vysetreni dd zabrat. Niekedy
to zopakujem aj 30-krdt za zmenu,” zveruje
sa zdravotnicka laborantka z KoSic Anna
Timkova. Pritomnost kolegov a dobry pocit
z vykonanej prace su vsak pre fiu dévody,
preco sa kazdé rano rada vracia spat.
Narocnejsie momenty prevazi takisto pocit
zmysluplnosti v pripade dokumentaristky
Moniky Novakovej: ,Navyse, pracujem

v super kolektive, a to je pre mria
najdoleZitejsie.”

Od centralneho prijmu sa odvija praca
kolegov na dalSich oddeleniach

Wyplyva to z toho, Ze sme prvy usek, ktory
prichddza do kontaktu so vzorkou. Ak by
sme my meskali s prijmom, analyza by sa
posunula,” ozrejmuje D. Kasiarova. Na
pamati musia mat aj niektoré odliSnosti.
,Obrazne povedané, prepinam mozog (©),
pretoZe pouZzivanie niektorych variantov
vySetreni je rozdielne pre Bratislavu aj pre
Kosice. Uvedomujem si casovd tiesen,

lebo od zaddvania zavisi posun na
Jednotlivych dsekoch,” zdérazriuje i kosicka
dokumentaristka Alexandra Novakova.

Hoci si musia davat pozor na ¢as, kolegov
na centradlnom prijme tesi, ze ich praca
prinésa skuto¢né hodnoty. ,\ysledok

prdce md vyznam. Spolocne zabezpecime
kopec vysledkov pacientov pripravenych

do ambulancii a nemocnic,” dava do
pozornosti dokumentaristka v bratislavskom
laboratériu Miriam Lisa.

Vsetky vySetrené vzorky, ktoré sa rataju
v tisicoch, su vo findle vytlacené na
centrédlnom prijme a rozdelia sa medzi

PREDSTAVUJEME

jednotlivé ambulancie ¢i nemocnice.
,Poslednou bodkou celého procesu

Je kontrola Ziadaniek, ktord prebieha
nasledujuci deri po tsekoch, a samotnd
archivdcia Ziadaniek, na ktord dohliadajd
admini,” uzatvéra S. Anderkova.

S nielen kolegovia, ale aj
priatelia, ktori si pomahaja

Najviac oceriujem, Ze sme velmi dobry
prijmovy tim,” vyzdvihuje hematologicka
laborantka Lubica Kraj¢iova, ktora stcasne
pracuje aj na nitrianskom prijme. Byt medzi
kolegami, ktori si vzajomne vychadzaju

v Ustrety a rozumeju si, je velka vyhoda.

VySetrenia vzoriek v laboratériu prinasaju
v redlnom Zivote dolezité vysledky, vdaka
ktorym lekari mézu urcit diagndzu svojich
pacientov a zacat ich liecit alebo upravit
liecbu podla aktuélneho stavu pacienta.
Toto je vyznamné hladisko, ktoré kolegovia
vnimajd. ,LPomdhame chorym ludom,”
dodava T. Szabova.

Centralny prijem v kocke

o Centralny prijem neobide Ziadna
vzorka prichadzajica do laboraté-
ria. Odchadza z neho zatriedena
a jednoznacne identifikovana,
pripravena na dalsi proces analyzy.

e Je miestom, kde sa doriesia
akakolvek nejasnost ¢i chybajuce
informacie o pacientovi.

o Je takisto miestom odovzdavania
délezitych odkazov a materialov.

o Kolegovia na centralnom prijme
musia byt ostraziti, aby nenastala
chyba a zamena vzoriek. (Ta by
mohla mat pre pacienta fatalne
nasledky.)

¢ V pripade nepresnosti na zZiadanke
sa laboranti menia na detektivov
s teleféonnou Ustredrou.

o Okrem preberania vzoriek, ich pre-
danalytického spracovania a zada-
vania Ziadaniek do laboratérneho
informacného systému je centralny
prijem miestom poslednej fazy
spracovania vzorky. Tou je tla¢
vysledkov a ich zatriedovanie
konkrétnemu adresatovi.
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Rosai-Dorfman

VYPRACOVALI
MUDr. Irena Jobbdgy Ivanova

MUDr. Anténia Nemcova
Medicyt, Kosice

Uvod

Ochorenie Rosai-Dorfman (oznacované
tiez aj ako sinusova histiocytéza s masivnou
lymfadenopatiou) patri do skupiny hemato-
logickych ochoreni - tzv. histiocytéz z non-
Langerhansovych buniek. Histopatologicky
je charakterizované pritomnostou

velkych objemnych histiocytov s prejavmi
emperipolézy.

Mbze sa vyskytnut v ktorejkolvek vekovej
skupine, CastejSie st viak postihnuté

deti a adolescenti. Klinicky sa prejavuje
masivnou lymfadenopatiou najma v krénej
oblasti, postinnuté v§ak mézu byt aj uzliny
v inych lokalitach. V zriedkavych pripadoch
je opisovany vyskyt aj v inych organoch

a tkanivach (tzv. extranodélna forma).

V priebehu niekol'kych mesiacov zvy&ajne
dochédza k jeho sponténnej regresii. V pri-
pade komplikovanych symptomatickych
foriem ochorenia sa vyuziva chirurgicka
intervencia s naslednou lie¢bou steroidmi,
rédioterapiou alebo chemoterapiou.

Opis pripadu: 6-ro¢ny chlapec s klinicky
udéavanou generalizovanou lymfadenopa-
tiou, na histologické vysetrenie bola zaslana
lymfatickd uzlina z inguinélnej oblasti.

Klinicka diagnéza: generalizovana
lymfadenopatia.

Makroskopicky nalez: ovalne bledohnedé
tkanivo s rozmermi cca 48 x 30 x 20 mm, na
reze homogénne, ruzovkasté.

Histologicky nalez: v histologickom obraze
nachadzame strukttry lymfatickej uzliny

s dominujucim obrazom napadnej dilatacie
a expanzie drenovych sinusov. Dilatované
sinusy st vyplnené velkymi objemnymi
histiocytmi vratane vyskytu obrovskych
viacjadrovych buniek. Fokalne su pritomné
tiez prejavy emperipolézy - nalez fagocy-
tovanych lymfocytov, plazmocytov, ako

aj neutrofilnych leukocytov a erytrocytov

v cytoplazme histiocytov. Histiocyty su pri
imunohistochemickom vysetreni pozitivne
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vo farbeni CD68, S-100 protein, bez expre-
sie protilatok CD1a, CD30, CD20 a CD5.
Prolifera¢na aktivita tychto histiocytov

je minimalna. Obraz dopinajt znamky
chronickej antigénovej stimulacie v zmysle
reaktivnej lymfatickej folikulovej hyperplazie
(nélez CD20 pozitivnych B-lymfocytov)

a fokalne akcentovanej plazmocytézy.

Diagnéza: non-Langerhansova histiocytéza
typu Rosaiova-Dorfmanova choroba (Rosai-
Dorfman disease - RDD, tzv. sinusova
histiocytéza s masivnou lymfadenopatiou).

Obr. 1: Népadnd sinusova dilatdcia
a expanzia dreriovych sinusov lymfatickej uzliny
(zvicSenie 4x).

Obr. 2: Dilatované sinusy lymfatickej uzliny
vyplnené velkymi histiocytmi vratane obrovskych
viacjadrovych buniek (zvicsenie 10x).

Etiologia: Pricina vzniku ochorenia nie je
znéma. RDD patri do skupiny nenédorovych
ochoreni a nie je sprevadzana klonalnou ma-
lignou proliferaciou buniek. Predpokladala
sa mozna infekéna etiolégia ochorenia, ako
mozny agens sa zvazoval Epsteina-Barrovej
virus, HSV6 virus, parvovirus B-19 alebo
poliovirus. Jednoznacné priama stvislost

s pripadnym infek¢nym agensom nebola
preukézand, dokézana je viak alteréacia
imunitného systému po predchadzajucom
infekénom ochoreni. Predpoklada sa, ze

prave tato alteracia imunitného systému je
zodpovedna za vznik emperipolézy. Pacienti
s RDD maju ¢astokrat diagnostikovant nie-
ktoru so skupiny autoimunitnych ochoreni,
najcastejsie je to autoimunitnd hemolyticka
anémia, dalej reumatoidna artritida, astma,
glomerulonefritida ¢i diabetes mellitus.

V skupine pacientov sa dokonca udava aj
vyssi vyskyt malignych ochoreni, najma
lymfémov.

RDD sa vyznacuje pritomnostou pocetnych
1gG4 pozitivnych plazmatickych buniek,

¢o by mohlo naznacovat suvislost s 1IgG4
sklerotizujicim ochorenim. Priblizne u 1/3
pacientov bola zistena aj pritomnost mutacif
KRAS a MAP2K1, no vzhladom na mald
skupinu pacientov s tymto ochorenim
chybaju Statistické Udaje, ktoré by potvrdili
mozny neoplasticky pévod ochorenia.

Obr. 3: Emperipoléza - ndlez fagocytovanych
lymfocytov, plazmocytov a neutrofilnych
leukocytov v cytoplazme histiocytov
(zvidcSenie 40x).

Priznaky: RDD postihuje castejSie mladsie
vekové kategorie, deti, adolescentov

a mladsich dospelych, v skupine starsich
jedincov je vyskyt tohto ochorenia pomerne
zriedkavy.

Pred vznikom lymfadenopatie su pritomné
len nespecifické priznaky ako Gnava, zvyse-
né teplota Ci priznaky podobné prechlad-
nutiu alebo chripke. Z laboratérneho
néalezu su to anémia, zvysena sedimentéacia
a polyklonélna gamaglobulinémia. Klinicky
priebeh byva variabilny, niekedy dochédza
k spontannemu Ustupu ochorenia aj bez
lie¢by. V zriedkavych pripadoch ochorenie
progreduje, méa diseminovany charakter



s agresfvnejsim klinickym priebehom

a s potrebou systémovej terapie. Typickym
klinickym prejavom ochorenia je postihnutie
lymfatickych uzlin. Postihnuté mézu byt
lymfatické uzliny r6znych anatomickych
lokalit, naj¢astejSie su to kréné a submandi-
bularne lymfatické uzliny, ojedinele mézu
byt postihnuté aj uzliny v oblasti mediastina
¢i brusnej dutiny. Lymfatické uzliny st
vyrazne zvacsené, na pohmat tuhsie,
palpacne citlivé.

Mimouzlinové (extranodalna) forma
ochorenia sa vyskytuje asi v 40 % pripadov,
postihuje najméa kozu, makké tkaniva
podkozia, CNS a kosti. Len velmi vzacne

je opisany vyskyt vo vnutornych organoch,
napr. v semenniku, mlie¢nej Zlaze, oblicke
¢i plucach.

Kozna forma je z kategérie mimouzlinovych
foriem najbeznejsia, Castejsie sa vyskytuje

u zien. Klinické prejavy koznej formy
ochorenia su variabilné, lymfadenopatia
nemusi byt vébec pritomna, alebo vznika
neskor v priebehu ochorenia.

Na kozi s pritomné solitarne aj viacpocetné
papuly alebo noduly, mézu sa objavovat
kozné zmeny podobné vaskulitide ¢i paniku-
litide. Podkozné formy sa prejavuju zvyéajne
pomaly rastiicou tumoréznou masou.

Pri neurologickom postihnuti je klinicky
obraz ochorenia sprevadzany bolestami
hlavy, réznymi motorickymi ¢i senzoric-
kymi poruchami a poruchami chédze. Pri
orbitalnej forme su pritomné exoftalmus

a zrakové poruchy. Kostné formy ochorenia
sa prejavuju osteolytickymi loziskami.

Imunohistochemicka analyza: Diagnostické
histiocyty vykazuju imunohistochemicky
pozitivnu expresiu tzv. monocytovych/
makrofédgovych markerov - CD68, CD163
(pozitivna cytoplazmaticka expresia)

a OCT2. Zaroven je v tychto diagnostickych
elementoch pritomna pozitivna sibezna
expresia S100 a cyclin D1. Histiocyty neex-
primujd Cdla a langerin, ktoré su pozitivne
v pripade histiocytdzy z Langerhansovych
buniek. Zapalové pozadie je tvorené
zmesou CD20 a CD3 pozitivnych T a B lym-
focytov, v niektorych pripadoch sa opisuje
tiez zvysené zastUpenie 1gG4 pozitivnych
plazmatickych buniek. Imunohistochemické
farbenie kappa a lambda poukazuje na
pritomnost polyklonalnych plazmocytov.

Diferencialna diagnéza: RDD mé zvycajne
charakteristické histomorfologické prejavy

s typickym imunofenotypom. Avsak v niekto-
rych pripadoch, hlavne pri objemovo
limitovanych vzorkach tkaniva je potrebné
rozsirit diferencidlne diagnostickd Uvahu aj
na iné histiocytové proliferativne ochorenia,
ako st Langerhans cell histiocytéza (LCH),
juvenilny xantogranulém a retikulohistio-
cytém, panikulitida ¢i kozny lymfém.

Zapalovy infiltrat pri LCH je okrem histio-
cytov tvoreny aj pocetnymi eozinofilnymi
leukocytmi. Histiocyty st imunohistochemic-
ky taktiez S-100 pozitivne, no ich jadra su
iregularne s jadrovymi zarezmi a na rozdiel
od RDD st CD1a a langerin pozitivne.

Juvenilny xantogranulém a retikulohis-
tiocytém sa makroskopicky na koZi
prejavuju ostro ohrani¢enou léziou.
Xantogranulém obsahuje polymorfnu
populéciu histiocytov vratane viacjadrovych
foriem, tzv. Toutonovych buniek, ktoré sa
pri RDD nevyskytuju. Retikulohistiocytém
je tvoreny epiteloidnymi histiocytmi.
Emperipoléza, plazmatické bunky a S-100

pritomné pri juvenilnom xantogranuléme
ani retikulohistiocytome.

Obr. 5: Imunohistochemické farbenie,
protildtka CD68.

KAZUISTIKA

Panikulitidy sa vyznacuju septalnym

alebo lobuldrnym zapalovym infiltratom
granulomatézneho charakteru, s vyraznym
neutrofilnym infiltrétom na pozadi, fokalne
aj s ndlezom vaskulitidy. Histiocyty pri
panikulitidach st mensie, bez prejavov
emperipolézy.

Z malignych nédorovych ochoreni je
potrebné mysliet aj na myxoinflamatérny
fibroblasticky sarkom (MIFS), ktory ma
infiltrativny rast s prominentnym zépalovym
infiltrétom na pozadi. AvSak naddorové
bunky pri MIFS su tvorené atypickymi
vretenobunkovymi fibroblastmi a jadrami

s ndpadnymi makronukleolami (tzv. viro-
cyte-like jadierka), a charakteristické S-100
pozitivne histiocyty nie st pritomné.

Terapia: Vzhladom na skutoc¢nost, ze
ochorenie Rosai-Dorfman patri do skupiny
nenddorovych ochoreni histiocytov, liecba
sa odporuca len v skupine symptomatickych
pacientov alebo pri postihnuti vitalnych
organov. Pri nekomplikovanych asymptoma-
tickych forméch ochorenia vzhladom na ich
indolentny priebeh a tendenciu k spontan-
nej regresii sa preferuje neintervencna, tzv.
watch and wait stratégia.

V skupine symptomatickych pacientov sa
odporuca kompletne chirurgické odstrane-
nie lézie. V pripade, ze kompletna extirpécia
Iézie nie je kvoli anatomicky pomerom
mozn4, vyuZziva sa adjuvantna terapia, ¢i

uz vo forme steroidov, radioterapie alebo
chemoterapie. Radioterapia dosahuje
dobré vysledky pri lokoregionalnej kontrole
izolovanych foriem, pri ktorych nebola
moznd ich kompletna chirurgické extirpacia.
V skupine symptomatickych pacientov

pri systémovom ochoreni s prvou liniou
liecby steroidy. V pripade zlyhania vyssie
uvedenych lie¢ebnych modalit sa odporuca
chemoterapia.

Literatura

Hwn e

Disorders

Busam K]J. Dermatopathology. A volume in Foundations in Diagnostic Pathology.

Hsihis ED his. Hematopathology A Volume in the Series: Foundations in Diagnostic Pathology.
Billings D, Patel RM, Buehler D.r Soft tissue tumors of the skin.
https://ashpublications.org/hematology/article/2004,/1/283/18676/Atypical-Cellular-

5. https://www.haematologica.org/article/view/9519

29



Real-time PCR Mucorales

KLINICKY VYZNAM

Mukormykéza je zriedkava, zivot ohrozujica fungélna infekcia
s vysokou mierou mortality, hlavne u imunokompromitova-
nych pacientov.

Medzi ohrozené skupiny patria pacienti po transplantacii
solidnych orgéanov, prijemcovia transplantatov krvotvornych
kmenovych buniek, onkologicki pacienti (najma s hema-
toonkologickymi malignitami), nekontrolovanym diabetom
mellitus, zlyhanim obli¢iek a pod. Najcastejsie formy
mukormykdzy su rino-orbito-cerebrélna, plicna, kozna,
gastrointestinalna, pripadne diseminovana forma.

Mukormycéty patria do radu Mucorales. Zastupcovia z radu
Mucorales sa nachadzaju bezne v prirode na réznych
substratoch.

Klinicky vyznamnymi zéstupcami radu Mucorales su rody
Mucor spp., Rhizomucor spp., Rhizopus spp. a Lichtheimia
spp. (starsi ndzov Absidia), ktori si naj¢astejsimi povodcami
infekcii (predstavuju cca 90 % pripadov). Menej ¢astejsimi
poévodcami mukormykézy st druhy rodov Cunninghamella,
Apophysomyces, Saksenaea, Cokeromyces, Actinomucor

a Syncephalastrum.

MucorGenius® od PathoNostics je multiplex real-time PCR kit
pre dokaz pritomnosti Pan-DNA druhov z radu Mucorales.
Biologicky materiél pre PCR dg - sérum, bronchoalveolarna
lavaz (BAL), trachealny aspirat, spitum a pleuralny punktéat.

INDIKACNE OBMEDZENIA

a) infektolégia - 002,

b) pneumoldgia a ftizeoldgia - 003,

¢) klinicka onkolégia - 019,

d) rédiolégia - 023,

e) anestézioldgia a intenzivna medicina - 025,
f) hematoldgia a transfliziol6gia - 031,

g) plasticka chirurgia - 038,

h) kardioldgia - 049,

i) pediatrickd kardiolégia - 155,

j) pediatrickd pneumoldgia a ftizeoldgia - 156,
k) pediatricka anestéziologia - 323,

[) pediatrickd hematolégia a onkolégia - 329,
m) pediatrické intenzivna medicina - 332.

METODICKE LISTY ————

PREDANALYTICKE INFORMACIE

Odber plnej krvi do standardnej gélovej biochemickej
skimavky bez protizrazanlivého prostriedku cca 3 - 5 ml
(krv sa musf zrazit) - sérum - cca 1 ml.

Transport vzorky pri teplote +20 °C az +25 °C < 6 hodin,
>6 hod. +2°C - +8 °C.

Odber BAL, trachealny aspirat, sputum do sterilnej
odberovej skimavky - cca 1 ml.

Transport vzorky pri teplote +20 °C az +25 °C < 2 hodin,
>2hod. +2°Caz +8 °C.

Pleuralny punktat do sterilnej odberovej skiimavky
-ccalml.

Transport vzorky pri teplote +20 °C az +25 °C < 2 hodin,
> 2 hod. +20 °C az +25 °C.

INTERFERENCIA
Nerelevantna

METODA

Multiplex real-time PCR, d6kaz Pan-DNA Mucorales (Mucor
spp., Rhizomucor spp., Rhizopus spp., Lichtheimia spp.

a Cunninghamella spp.) v klinickych vzorkéch.

Referencné rozpitie
cut-off: cycle threshold  Ct < 40 pozitivny
Ct > 40 negativny

Kéd vysetrenia

Dovera 24 - 4744, 4884, 4788
VEZP 25 - 4992

Union 27 - 4992

DOSTUPNOST VYSETRENIA
Centralne laboratérium Bratislava

VYPRACOVALA
Medirex, a.s.: RNDr. Miroslava P6czova, PhD.
veduca Useku mykologie

KONTAKT
Klientske centrum: +421 2 208 29 111
miroslava.poczova@medirex.sk

Bratislava 1. 2. 2022
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Real-time PCR Aspergillus

KLINICKY VYZNAM

Druhy rodu Aspergillus sa bezne vyskytuji v prostredi.
Niektoré druhy st schopné vyvolat infekcie ¢loveka, najcastej-
Sie postihuju priedusky a pltca ako alergickd bronchopulmo-
nélna aspergildza, plicny aspergildm alebo invazivna plicna
aspergiléza. Invazivna aspergiléza je povazovana za primarnu
pri¢inu morbidity a mortality najmé u imunokompromi-
tovanych pacientov. Mimopltcna lokalizacia je vzacnejsia
(paranazalne dutiny, oblicky, pecer, mozog, koza).
Najcastejsim pévodcom humannych aspergiléz je Aspergillus
fumigatus, nasledovanymi druhmi A. flavus, A. niger,

A. terreus, A. nidulans a A. ustus.

MycoReal kit Aspergillus je in vitro diagnosticky test PCR

pre detekciu Aspergillus fumigatus, Aspergillus flavus,
Aspergillus terreus, Aspergillus niger a Aspergillus nidulans.
Okrem toho tento kit deteguje aj niektoré iné blizko pribuzné
druhy Aspergillus/Emericella patriace do sekcie Flavi, Terrei,
Nidulantes, Usti a Versicolores.

Tab.1: Detekéné kanaly

Target 1 Target 2 Target 3
FAM VIC GYD)
(530 nm) (554 nm) (670 nm)
Aspergillus A. flavus (+ Aspergillus . *
Assay Mix 1 section Flavi) A fumigatus IPC
Aspereillus A. niger and A. nidulans A. terreus
Ass'; gMix Py (+A. section Nidulantes, | citrinoterreus/hortai/ IPC*
y Usti, Versicolores) floccosus

* Internd pozitivna kontrola.

Biologicky materiél pre PCR dg - krv, BAL, tracheélny aspirat,
odsaty sekrét z ETK, pleurdiny punktat, ascites, vyplach
sinusov, exudat, likvor, vnltroo¢na tekutina, kostna dren, iné
primarne sterilné tekutiny.

INDIKACNE OBMEDZENIA

a) infektolégia - 002,

b) pneumoldgia a ftizeoldgia - 003,

c) klinicka onkolégia - 019,

d) rédiolégia - 023,

e) anestézioldgia a intenzivna medicina - 025,
f) hematolégia a transflziolégia - 031,

g) plastické chirurgia - 038,

h) kardioldgia - 049,

i) pediatrické kardiolégia - 155,

j) pediatrickd pneumoldgia a ftizeol6gia - 156,
k) pediatrické anestézioldgia - 323,

) pediatrickd hematolégia a onkoldgia - 329,
m) pediatrické intenzivna medicina - 332.

PREDANALYTICKE INFORMACIE

Odber plnej krvi do standardnej gélovej biochemickej
skiimavky bez protizrazanlivého prostriedku cca 3 - 5 ml (krv
sa musi zrazit) - sérum - cca 1ml.

Transport vzorky pri teplote +20 °C az +25 °C < 6 hodin,

> 6 hod. +2°C - +8 °C.

Odber BAL, trachealny aspirat, odsaty sekrét z ETK do
sterilnej odberovej skimavky - cca 1 ml.

Transport vzorky pri teplote +20 az +25 °C < 2 hodin, > 2 hod.
+2°Caz+8 °C.

Odber pleuralny punktat, ascites, vyplach sinusov, exudat
do sterilnej odberovej skimavky - cca 1 ml.

Transport vzorky pri teplote +20 az +25 °C < 2 hodin, > 2 hod.
+20 az +25 °C.

Odber likvor, vnatrooc¢na tekutina, kostna dren do sterilnej
odberovej skiimavky - cca 1 ml.

Transport vzorky pri teplote +20 az +25 °C < 15 min.,

> 15 min. +20 az +25 °C.

INTERFERENCIA
Nesterilné vzorky (len primarne sterilné/semisterilné miesta)

METODA

Real-time PCR Aspergillus, detekcia medicinsky doleZitych
druhov Aspergillus vratane A. fumigatus, A. flavus, A. niger,
A. terreus a A. nidulans.

REFERENCNE ROZPATIE
- primarne sterilné vzorky (krv, likvor, pleuralny punktat,
ascites, vyplach sinusov, exudat, vnutroo¢na tekutina,
kostna dren...) cut off: kvantifikacny cyklus
Cq245,0
- semisterilné vzorky (BAL, trachealny aspirat,
odsaty sekrét z ETK)
Cqg>38,0

Kéd vysetrenia

Dévera 24 - 4744, 4884, 4788
VSZP 25 - 4992

Union 27 - 4992

DOSTUPNOST VYSETRENIA
Centrélne laboratérium Bratislava

VYPRACOVALA
Medirex, a.s.: RNDr. Miroslava Péczova, PhD.

KONTAKT
Klientske centrum: +421 220 8291 11
miroslava.poczova@medirex.sk

Bratislava 1. 3. 2022

Literatura:
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NEINVAZIVNE TESTOVANIE
RhD statusu plodu z krvi matky

KLINICKY VYZNAM

Neinvazivna prenatalna genetickd identifikacia RhD statusu
plodu na zéklade analyzy volnej fetadlnej DNA z krvi tehotnej
zeny.

Rh faktor je uréeny skupinou 49 antigénoy, ktoré sa vyskytujd
na povrchu cervenych krviniek. Najdoélezitejsich je 5 antigénov
C, ¢, E e, D, ktoré st ulozené na 3 génoch. Najsilnejsim je D,
ak je pritomny, tak oznacujeme jedinca ako RhD pozitivneho
(RhD+), v opa¢nom pripade RhD negativneho (RhD-).
Diagnostika Rh faktora je dolezita z hladiska rizika inkompatibi-
lity matky a plodu. Ak je matka RhD- a plod RhD+, méze dojst
k tzv. izoimunizacii, ked sa zacnu tvorit po vzniku ¢ervenych
krviniek plodu do krvi matky protilatky anti-D. Pri prvom te-
tenstvach prenikaji vytvorené protilatky anti-D placentou do
krvného obehu plodu a rozkladaju ¢ervené krvinky - fetalna
erytroblastéza. Metdda sa vyuZiva na stanovenie Rh skupiny
plodu u Rh negativnych matiek. U tehotnych RhD negativnych
Zien sa zvycajne pristupuje k profylaxii anti-RhD protilatkami,
bez overovania pritomnosti RhD antigénu u plodu. Imunizacia
proti RhD antigénu je jednou z naj¢astejsich pricin zavaznych
hemolytickych ochoreni plodu a novorodencov. Celoplo$na
imunizacia pacientok bez konfirmécie RhD antigénu u plodu
je diskutabilna z etického dévodu. Stanovenie RhD faktora
pomocou neinvazivnej genetickej diagnostiky z krvi matky

je spolahlivym nastrojom na diagnostické stanovenie RhD
statusu plodu. Vyhodou je, Ze sa zabrani plosnej profylaxii
vSetkych pacientok a vdaka tomuto testu je mozné imunizéciu
obmedzit len na opodstatnené pripady.

INDIKACNE OBMEDZENIA

Vysledok testu méze skreslit viacplodové tehotenstvo,
syndrém mizntlceho dvojcata alebo cudzia DNA v krvi matky
(po krvnej transfuzii, po transplantacii kmeriovych buniek,
po transplantacii organov, pri nadorovom ochoreni tehotnej
alebo plodu). V tychto pripadoch je potrebné odber vopred
individualne konzultovat s laboratoriom.

PREDANALYTICKE INFORMACIE

Na vysetrenie sa pouziva:

o odber vzorky periférnej krvi,

e odoberéa sa 9 ml periférnej krvi do skdmavky s roztokom
EDTA,

e uchovavat pri teplote 4 - 10 °C.

Odberové dni

Pocas pracovnych dni pondelok az Stvrtok, po ktorych
bezprostredne nenasleduje der pracovného volna alebo
pokoja, ak nie je individudlne dohovorené inak.

Transport biologického materialu

o Vzorky na vysetrenie RhD plodu je potrebné dorucit do
Centrélneho laboratéria v Bratislave najneskorsie do 36
hodin od odberu.

METODICKE LISTY ———

o Kazda vzorka biologického materialu musi byt jednoznac-
ne identifikovatelna a sprevéddzana ziadankou.

o Ziadanky a 10 ml odberové skiimavky EDTA je mozné
vyziadat prostrednictvom laboratéria, Call centra, doprav-
ného dispecingu alebo medicinskych reprezentantiek.

Transport vzorky je potrebné realizovat v termotaske pri
teplote 4 - 10 °C.

INTERPRETACIA VYSLEDKOV

Identifikacia statusu RhD faktoru plodu = RhD pozitivny/
negativny.

Negativny vysledok: Pri analyze volnej alebo nebunkovej
fetdlnej DNA, cirkulujucej v periférnej krvi tehotnej zeny,
neboli detegované RhD Specifické sekvencie. Potvrdzuje to
RhD - negativny genotyp plodu.

Pozitivny vysledok: Pri analyze volnej alebo nebunkovej
fetdlnej DNA, cirkulujucej v periférnej krvi tehotnej zeny, boli
detegované RhD Specifické sekvencie. Potvrdzuje to RhD -
pozitivny genotyp plodu.

METODA

Kvalitativna/kvantitativna PCR zamerana na detekciu identifi-
kacie Specifickej sekvencie exdnu 4 v géne RhD v cirkulujicej
DNA izolovanej z plazmy materskej krvi.

DOSTUPNOST VYSETRENIA
Centralne laboratérium Bratislava
Centralne laboratérium Kosice

Cena vysetrenia

Vysetrenie sa vykonava vylu¢ne za priamu platbu pacientky,

a to bud:

o v zdravotnickom zariadeni u oSetrujliceho lekara
gynekoldga/genetika, ktory prijatie platby potvrdi na
ziadanke, alebo

o v centralnych laboratériach Medirex, a.s., (Bratislava,
Nitra, Kosice) na zaklade vypinenej a podpisanej ziadanky
od oSetrujuceho gynekoléga/genetika v hotovosti alebo
platobnou kartou.

VYPRACOVALI
Medirex, a.s.: RNDr. Katarina Téthova
- laboratérny diagnostik
Medirex, a.s.. RNDr. Renata Lukackova, PhD.
- manazérka oddelenia klinickej genetiky

KONTAKT
+421 908 290 824, renata.lukackova@medirex.sk
+421 2 208 29 272, katarina.tothova@medirex.sk

Bratislava 11. 4. 2022




SATELITNE LABORATORIUM

Mgr. Lenka Supicova:
,Pracovat s ludmi, s ktorymi
sl rozumiete, ked viadne na
pracovisku dobra nalada,
je neocenitelné.”

Stvorica kolegyn zo satelitného laboratéria v novozamockej poliklinike
vysetruje vzorky pacientov nielen z ambulancii v poliklinike, ale aj

z ostatnych ambulancii v okoli. Vyrazne pomahaju tiez centralnym
laboratériam (CL) v Nitre a Bratislave. Pre zdravotnikov je praktické, ked'
je diagnostické laboratérium priamo v budove polikliniky. Sestricky tak
mozu pocas par minut osobne odovzdat vzorky pacientov a bez ¢asovych

strat sa zacina s ich spracovanim.

VWhodou laboratérii, ktoré su stcastou
poliklinik, je nielen ich blizkost k lekarom,
ale aj to, Ze sa medzi nimi buduje vzadjomna
doévera. Medzi laborantmi a ambulanciami
su Casto viac ako len pracovné vztahy.
Laboratérium navyse z prvej ruky ziskava
spatnu vazbu, ktoré je pre dobru spolupra-
cu dolezita. Plati to aj v pripade laboratéria
Medirexu v poliklinike v Novych Zamkoch.

Den sa zacina pripravou pristrojov

V' prvom rade je najdéleZitejSie nastavit
réno analyzdtory, mat hotové kontrolky,
aby sme mohli nasim pacientom poskytnit
kvalitné sluzby v optimdlnom case,” uvadza
vedtca laboratéria Mgr. Lenka Supicova.

V laboratériu vySetruju biochemické

vzorky - zakladné biochemické parametre,
mocové sedimenty a takisto statimové krvné
obrazy. Z mikrobiolégie vykonavaju rychle
antigénové testy zo stolice na diagnostiku
rotavirusov, adenovirusov, astrovirusov, no-
rovirusov a na dokaz baktérie Helicobacter
pylori. Okrem analyzy biochemickych

a hematologickych vzoriek zabezpecuju tiez

predanalytickd fazu v odboroch sérolégia,
imunologia a mikrobiolégia. ,Vsetky
vzorky z imunoldgie aj séroldgie st u nds
oznacené, scentrifugované a zadané do
laboratérneho informacného systému (LIS).
Takto pripravené od nds odchddzaji do
centrdlnych laboratérii. Takisto prijmeme
vzorky z mikrobiolégie a prerozdelime

ich do jednotlivych tzv. knih podla typu
materidlu,” spresiiuje L. Supicova.

Klacové su presnost, rychlost a schopnost
zvladnut viac tkonov

V laboratériu vzorky prijmu a zadaju ich do
LIS-u, aby bola kazda oznacena a nezameni-
telna. ,Okrem prijmu sa venujem predana-
Iytickej faze, biochemickym analyzam

a v pripade potreby stanovujem statimové
krvné obrazy,” hovori zdravotnicka laborant-
ka Csilla Szabé. Dalsie dve kolegyne - Maria
Zabranska a Tatiana Strariovska sa
Specializuju na vzdialené zadavanie pre

CL v Bratislave v odbore mikrobiolégia

a vykonavaju aj rychle antigénové testy

v mikrobiolégii. Tana v pripade potreby
stanovi i statimové krvné obrazy, Méria
vysetruje tieZ mocovy sediment.

Pocas dna takisto stihnu zaevidovat do
LIS-u ziadanky, ktoré k nim prichadzaju
zoskenované z CL v Bratislave. Ide priblizne
0 150 - 180 mikrobiologickych a 50 bio-
chemickych a sérologickych Ziadaniek.
Medzitym sa v laboratériu zastavi niekolko
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SATELITNE LABORATORIUM

samoplatcov ¢i pacientov, ktori si osobne
pridu vyzdvihnut vysledky vysetreni.

Jednotvarnost nehrozi

Praca v satelitnom laboratériu je pestra

a rozhodne nie je monoténna. ,V rannych
hodindch sa venujem rozndasaniu vysledkov
a zberu vzoriek u nds v poliklinike. Pocas
dria triedim vzorky pre mikrobiolégiu

v nitrianskom CL a zaddvam do LIS-u u nds
prijaty biologicky materidl pre vsetky
odbory,“vysvetluje T. Strafiovska. Vsetci sa
prisposobuju aktualnej situacii. ,Som tam,
kde je to potrebné. Bud'ma ndjdete pri
analyzdatoroch, ked'nie tam, tak na prijme,
alebo riesim veci s tym spojené,” spresiuje
Cs. Szabé. Plynule preché&dzaji z jedného
Ukonu do druhého. ,Ked roznesiem
vysledky u nds v poliklinike, postupne
zacnu prichddzat nase spddové vzorky,
ktoré je potrebné zadat a vysetrit. Ani sa
nenazddme a je koniec pracovného casu,”
sumarizuje M. Zabranska.

Zdravotnicka laborantka Mdria Zabranska.

Dobri kolegovia su skvelou vyhodou

,Bavi ma vsetko. Praca ako takd, kolektiv,
krdsne nové priestory... Pracovat's ludmi,

s ktorymi si rozumiete, ked'viadne na
pracovisku dobrd ndlada, je neocenitelné,”
zdéveruije sa L. Supicova. Pre Cs. Szab6
je praca v biochemickom laboratériu
Lsrdcovkou”, ktorej sa venuje uz 30 rokov.
Spociatku som mala obavy, ako zviddnem
prdcu v biochemickom laboratdriu, kedze
cely Zivot som pracovala na mikrobioldgii.
S ochotou ucit sa a s pomocou kolegov
som pochopila, Ze vsetko sa da zviadnut

v kaZdom veku,” prezradza s tsmevom

M. Zabranska. Napokon, dnes je vzacnost,
ked ziskate aj odpoved v takomto

duchu: Do prdce chodim kazdé rano
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Zdravotnicka laborantka Tatiana Strariovska.

s radostou,” bez dlhého uvaZovania
priznava T. Stranovska.

V pripade potreby zastupi jedna druhu

Z dévodu zastupitelnosti sa na jednotlivych
Usekoch pravidelne striedaju, aby sa
nestalo, Zze nahla choroba niektorej

z kolegyn ochromi celé laboratérium. Na to,
aby laboratérium fungovalo bez problémoy,
dohliada vedtca L. Supicova. ,Zodpoveddm
za plynuly chod nasho laboratéria zo
vSetkych stranok. Kontrolujem dodrzZiavanie
predanalytickej fazy, analyzujem biochemic-
ké vzorky, statimové krvné obrazy, zaddvam
a rozpustam nové sarze kontroliek a kalib-
ratorov, zabezpecujem Gdrzbu pristrojov,
objedndvam diagnostikd, spotrebny tovar,
odberovy materidl a Ziadanky pre ambulan-
cie. Takisto dohliadam na odvoz odpadu,
vybavovanie samoplatcov, vystavovanie
faktur a zodpoveddm aj za registracnu
pokladnicu,” vymenuva dlhy zoznam aktivit
veduca laboratéria.

Obcdas sa objavia vypaté situacie, ked sa
praca nakopi. ,Casovy stres sa vyskytuje

aj u nds. Naucila som sa ho vSak dobre
zvlddat,” poznamenava T. Strafiovska. Nie
vzdy sa da vSetko naplanovat, a preto sa
treba prispésobovat ndhlym zmenam. ,Ak
by som mala vymenovat tri viastnosti, ktoré
mi v prdci pomdhajd, su to ochota ucit sa
nové veci, spolahlivost a lojdinost,” zamysla
sa M. Z&branska. To, ¢o nedokézu ovplyvnit,
su pristroje. ,Ak su funkcné, zviddneme aj
ndrocnejsie situdcie,” dodava Cs. Szabd.

Vo volnom ¢ase vedu aktivny Zivot

Novu energiu ¢erpaju, ked sa venuju
svojim konickom. ,Som rada v prirode,
na bicykli. V lete sme celd rodina podlahli
paddleboardingu. Je to tZasnd zébava aj

Zdravotnicka laborantka Csilla Szabé.

relax v jednom, ale hlavne sme spolu ako
rodina,” opisuje L. Supicova. Cs. Szab6
predseda spolku Cerveného kriza v obci,
kde byva. T. Strariovska rada jazdi na
bicykli a tiez navstevuje Sportové podujatia.
M. Zabranskéa rada relaxuje pocas pripravy
rozmanitych kolacov a dezertov. ,Rada
vypekam sladké dobroty pre moje
vnicatkd,” prezradza.

Vizitka pracoviska

Laboratérium Nové Zamky
G. Czuczora 1

Klientske centrum
0800 003 030

ranie

klinickd biochémia
hematolégia a transfuziol6gia
klinickd mikrobiolégia

Personal laboratéria
4 zdravotnicki laboranti so
Specializaciou

Priemerny denny objem
vysetrenych vzoriek
40 - 50 biochemickych vzoriek
15 - 20 mocovych sedimentov
5 - 10 bakteriologickych vzoriek
prijem 20 - 40 hematologickych
vzoriek vysetrenych v nitrianskom
centralnom laboratériu
1 - 2 hematologické vzorky
(statimové krvné obrazy) tyzdenne

Predanalytické spracovanie
150 - 200 mikrobiologickych vzoriek
20 - 30 imunologickych vzoriek
15 - 20 sérologickych vzoriek
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COVID-19 a diabetes mellitus -
zakladné informacie a vztahy

COVID-19

,Koronavirus 2 spésobujtci tazky

akutny respira¢ny syndrom” (SARS-CoV-2)
docasne oznacovany aj ako ,novy korona-
virus” spdsobujici respiraéné ochorenie
COVID-19 (COronaVlrus Disease), bol
prvykrat zaznamenany v ¢inskom Wu-chane
v decembri 2019 (Verity a kol., 2020).
SARS-CoV-2 patri do ¢elade Coronaviridae,
rod Betacoronavirus (Lvov a Alkhovsky,
2020). Ide o virus obaleny lipidovou
dvojvrstvou, ktorého geném pozostava

Z nesegmentovanej pozitivne orientovanej
jednoretazcovej RNA (ssRNA) s dizkou asi
30 kb. Koronavirusy maju vysoku frekvenciu
pripadov rekombinécie genému, ¢o vedie

k nepredvidatelnym zmenam virulencie

v dosledku vysokej genetickej diverzity
(Srivastava a kol., 2021).

Predpoklada sa, ze SARS-CoV-2 pochadza
zo zoonotického zdroja (Zhu a kol., 2020).
Je vysoko nékazlivy, k prenosu dochadza
predovsetkym prostrednictvom kvapdckovej
infekcie formou aerosélov pri priamom
kontakte s nakazenou osobou (Wu

a McGoogan, 2020).

V ludskych bunkéach je hlavnym receptorom
pre vstup SARS-CoV-2 do bunky angiotenzin
konvertujuci enzym 2 - ACE2 (obr. 1). Tento
enzym je silne exprimovanym membrano-
vym proteinom v plicnych alveolarnych
bunkéch, ale aj v mnohych inych tkanivach.
ACE2 je komponentom zapojenym

v procese maturacie angiotenzinu Il. Pri
infekcii SARS-CoV-2 dochédza k znizeniu
expresie membranového proteinu ACE2, ¢o

vedie k nerovnovahe medzi angiotenzinom
Il a jeho metabolitom, teda angiotenzi-
nom-(1-7). Nizka expresia ACE2 moze
zéroven viest k hypertenzii, chronickému
srdcovému zlyhaniu a poskodeniu plic
(Tikellis a Thomas, 2012). Preto sa zd4,

ze ACE2 posobi ako ochranny faktor,
pri¢om infekcia SARS-CoV-2 méze sposobit
nerovnovahu medzi hladinou angiotenzin
Il/angiotenzin-(1-7), a viest tak k zapalu

a hypoxii (Sodhi a kol., 2018). Vysledky
niektorych stadif naznacuju, Ze spolu s ve-
kom expresia ACE2 klesa (Xudong a kol.,
2006). Z tychto faktov by sa dalo odvodit,
ze zvysend koncentracia ACE2 na pneumo-
cytoch u detskej populécie je protektivnym
faktorom, ktory brani vdznemu priebehu
infekcie SARS-CoV-2.

Rychle globalne Sirenie virusu viedlo
Svetovu zdravotnicku organizaciu (WHO)
k vyhlaseniu choroby COVID-19 za
pandémiu dna 11. 3. 2020 (WHO, 2020).
K dnu 30. 9. 2021 bolo celkovo hlasenych
219 456 675 celosvetovo potvrdenych
pripadov ochorenia COVID-19 vratane

4 547 782 tmrti. Celosvetovo zomrelo
priblizne 2,07 % pacientov z hlasenych
pripadov COVID-19 [1].

Klinické prejavy COVID-19 st roznorodé.
Zatial ¢o vacsina pripadov méa mierne
symptémy, Cast pripadov prechadza do
zévazného ochorenia, ktoré vedie k syn-
drému akutnej respiracnej tiesne (ARDS),
syndrému viacnasobnej organovej dysfunk-
cie (MODS) a smrti. (Wu a McGoogan,
2020). Dva dalsie koronavirusy, SARS-CoV
a MERS-CoV, v minulosti spdsobili u ludf

VYPRACOVALI
Nikola Nyariova,*
Dominik Kodada,*
Gabriel Minarik,?
Vanda Repiska?

podobne zavazné respiracné symptémy,
zatial ¢o iné koronavirusy spdsobuju iba
symptémy bezného nachladnutia (Su a kol.,
2016).

RIZIKOVE FAKTORY

Nase chéapanie patofyziolégie prejavov
choroby sa zlepsilo, ale dévod, preco je
Vyvoj u niektorych pacientov zavaznejsi, je
stale neznamy. Mnoho $tudii vsak preuka-
zalo, Ze Zivot ohrozujuce a kritické pripady
COVID-19 sa vyskytuju najma u pacientov
pokrocilého veku alebo u 0séb s pridruze-
nymi ochoreniami. Metaanalyza vykonana
na 53 000 infikovanych pacientoch vo
Wu-chane ukazala, Ze ako rizikové faktory
pre zdvaznost priebehu COVID-19 sa javia
najma vyssi vek, muzské pohlavie, fajcenie
a akéakolvek komorbidita, ako hypertenzia,
diabetes mellitus (DM), kardiovaskularne
ochorenie (CVD), cerebrovaskularne
choroby, chronicka obstrukéna bronchopul-
monalna choroba (COPD) a chronické
ochorenie oblic¢iek (CKD). Vyskyt tychto
komorbidit bol dvojnésobne vyssi v pripa-
doch zavaznych priebehov (54,9 %) ako

v pripade nezévaznych priebehov ochorenia
(27,6 %) (Zhao a kol., 2020).

DIABETES MELLITUS

Diabetes mellitus je nehomogénna skupina
chronickych metabolickych ochoreni spo-
jenych so zvySenou hladinou glukédzy v krvi,
ktoréa je zapric¢inena poruchou sekrécie
alebo Gcinku inzulinu. Zahrfa viaceré pod-
typy, pricom najrozsirenejSimi su diabetes
typu 1 (T1D) a diabetes typu 2 (T2D).

1 Komenského univerzita v Bratislave, Lekdrska fakulta, Ustav lekdrskej biolégie, genetiky a klinickej genetiky, Bratislava.

? Medirex Group Academy n. o., Novozdmockd 67, Nitra.
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Angiotensin

l Renin

Angiotensin |

l ACE

Angiotensin Il

Angiotensin-(1-7) IE:E'

———————— A

| SARS-CoV-2 |

»Spike“ glykoproteiny
vytvaraju vazbu s ACE2
pre vstup do bunky

AT1
v
Vazokonstrikcia Vazodilatacia Endocytéza,
Zapal Protizapalovo downregulacia ACE2
Proliferacia + fibréza Inhibicia proliferacie — ako dosledok

vzniknutej vazby

Obr.1: ACE2 a jeho tloha v systéme renin-angiotenzin a infekcii SARS-CoV-2. ACEZ2 je pritomny v bunkovych

membrénach a umoZriuje vstup SARS-CoV-2 do bunky prostrednictvom jeho vidzby so ,spike” glykoproteinmi

virusu. Obsadenie receptora vedie k zniZeniu reguldcie ACE2, ktord je potrebnd pre Stiepenie angiotenzinu

Il na angiotenzin-(1-7), ktory mad protizépalové a vazoprotektivne (icinky. Angiotenzin konvertujici enzym

(ACE), inhibitor angiotenzin konvertujiceho enzymu (ACEi), angiotenzin konvertujici enzym 2 (ACE2), AT1

receptor angiotenzinu Il typ 1 (AT1), Mas receptor (MasR).

Upravené podla Fleming a kol., 2021.

T1D je charakterizovana autoimunitnou
destrukciou pankreatickych f-buniek
produkujucich inzulin, zatial ¢o T2D je
vysledkom kombinacie sekre¢ného defektu
B-buniek a inzulinovej rezistencie (American
Diabetes Association, 2021). ZastUpenie
diabetickych pacientov v populdcii je
vysoké, a to konkrétne s celkovou preva-
lenciou 9,3 % a 463 miliénmi ludi trpiacich
touto chorobou na celom svete. Diabetes
je Casto sprevadzany réznymi pridruzenymi
ochoreniami a dlhodobymi komplikaciami
vratane obezity, hypertenzie, vaskulopatie,
prozapalového a hyperkoagula¢ného stavu
a CVD (Iglay a kol., 2016).

DIABETES AKO KOMORBITIDA
OCHORENIA COVID-19

V pripade SARS-CoV-2 klinické sprévy z celé-
ho sveta zistili, ze diabetes mellitus je jednou
z najbeznejsich sprievodnych choréb
pritomnych u pacientov s COVID-19,
pri¢om diabetici maju Casto zavazny
priebeh ochorenia. Jedna z prvotnych
COVID-19 studii z USA bola zamerana na
hospitalizovanych pacientov s COVID-19,
pricom bolo zistené, ze diabetes mellitus bol
po hypertenzii (56,6 %) a obezite (41,7 %)
tretou najcastejSou komorbiditou (33,8 %)
pacientov (Richardson a kol., 2020).

36

Vztah medzi COVID-19 a diabetes

mellitus je komplikovany a obojsmerny.
Diabetes a stvisiace komorbidity zvySuju
riziko zavaznejsieho priebehu COVID-19

a zvysenie imrtnosti (Barron a kol., 2020).
Je znédme, Ze pacienti s diabetom maju
zvysené riziko infekcif, ktoré je okrem inych
Ucinkov Ciastocne pripisované hyperglyké-
mii sposobujlcej imunitnt dysfunkciu
(Critchley a kol., 2018). Na druhej strane za-
vazna infekcia SARS-CoV-2 a s nou spojena
hyperinflamacia prispievaju k hyperglykémii
prostrednictvom nepriameho negativneho
Gcinku na cielové tkaniva inzulinu a poten-
cidlneho priameho negativneho Gcinku na
pankreatické B-bunky (Yang, et al., 2010).
Vysledna hyperglykémia moze naopak
zhorsit prognézu COVID-19 (Bode, et al.,
2020).

DIABETES AKO KONZEKVENCIA
OCHORENIA COVID-19

Zaujimavym fenoménom pozorovanym
pocas pandémie SARS-CoV-2 je zvysujlice
sa percento pacientov hospitalizovanych

s COVID-19, u ktorych bol diagnostikovany
novovzniknuty diabetes (Li a kol., 2020).
Glukézové dysregulécia zistena u pacientov
infikovanych SARS-CoV-2 méze byt
vysledkom niekol'kych mechanizmov.

Jednym z nich méze byt hyperinflamécia

a cytokinova burka pritomna u niektorych
pacientov s tazkym priebehom COVID-19,
ktord mbze mat zasadny vplyv na inzulinovd
rezistenciu (Sestan a kol., 2018). WHO
navyse odporica podavat pacientom s taz-
kym alebo kritickym ochorenim COVID-19
vysoké davky steroidov, pretoze to vyrazne
znizuje riziko Umrtnosti [2]. Je zname, ze
liecba steroidmi zvySuje periférnu inzulinovu
rezistenciu, ¢o vyvolava hyperglykémiu
(Ferris a Kahn, 2012). Dalim fenoménom,
ktory by mohol hrat svoju rolu, je stresova
hyperglykémia. Pri akdtnych ochoreniach
sa kortizol, epinefrin a glukagdn uvol-

Auju ako stresova reakcia stimulujlca
glukoneogenézu v peceni, ¢o spdsobuje
prechodnu hyperglykémiu (Mifsud

a kol., 2018). Hyperglykémia vyplyvajlica

z tychto procesov pravdepodobne vedie ku
glukdzovej toxicite B-buniek, ¢im sa dalej
znizuje sekre¢né funkcia inzulinu. Navyse,
vysoké davky steroidov a zapalové cytokiny
moéZzu zhorsit sekréciu inzulinu (Petersons
a kol., 2013). Tieto mechanizmy mo6zu
jednotlivo alebo spolo¢ne spdsobit alebo
zhorsit dysregulaciu glukézy u pacientov

s COVID-19.

DOTERAZ PUBLIKOVANE ZAVERY
A VYHLASENIA

o ludia s cukrovkou maju zvysené riziko
chorobnosti a imrtnosti na COVID-19.

e U 0s6b s diabetom je pri prijati do ne-
mocnice potrebné vyhodnotit zavaznost
ochorenia a pritomnost komplikacif
diabetu.

e e zivotne dolezité, aby boli
[udia s nediagnostikovanym diabetom
identifikovani v pripade, ak maju zavazny
priebeh ochorenia COVID-19.

e Pre optimalizdciu manazmentu
COVID-19 u ludi s cukrovkou pocas
hospitalizacie je potrebny dalsi vyskum.
(Fleming a kol., 2021)
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Pokrocila liecba diabeticke] nohy

Diabetes mellitus (cukrovka) sa
nepochybne stal vyznamnym problémom
verejného zdravia dvadsiateho prvého
storocia. Odhaduje sa, Ze cukrovkou trpi

asi 422 miliénov ludi na svete. Prevalencia
diabetu mellitus v Slovenskej republike sa za
poslednych 30 rokov takmer strojnasobila.
V Eurépe patrime ku krajinam s najvyssim
vyskytom tejto choroby. Diabetické vredy
predstavujd vyznamnu a rychlo sa vyvijajdcu
komplikaciu cukrovky, ktora zhorsuje kvalitu
Zivota a je pri¢inou vyznamnej chorobnosti.
U jedného zo 4 diabetikov sa pocas Zivota
vyvinie diabeticky vred. U viac ako polovice,
u ktorych sa vyvinul jeden vred, nésledne

sa stanu chronické nehojace sa rany.

Jedna tretina vedie aZ k amputdcii dolnej
koncatiny.

Stcasné liecebné protokoly diabetickych
ulceracii odporucaju standardnu liecbu
zahrnajlcu:

- odlah¢ovanie v spolupréci s protetikmi,

- chirurgické vycistenie rany (debride-
ment) a obnovenie prekrvenia pokozky,

- v pripade infekcie lokalnu a celkovd ATB
lie¢bu podla kultivacie, vihku terapiu,
hyperbarickd oxygenoterapiu, neuropro-
tektivnu lie¢bu, optimalnu metabolicku
kontrolu diabetu.

Klinicky efekt sticasnych lieCebnych protoko-
lov je v3ak limitovany, komplikovany ¢astymi
recidivami, infekciou a dalsimi komplikécia-
mi veducimi az k nutnosti amputacie.

Lokalnu lie¢bu vredov u diabetikov
limitujd predovsetkym funkéne a anatomic-
ky zmenené tkaniva glykaciou, infekciou,
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chronickym z&palom, neuropatiou,
angiopatiou aj réznym stupfiom ischémie.
Limitom je aj znizend reakcia tkaniv v ich
povrchovych vrstvach, a to degradacia
protedzami secernovanymi defektom,
zvySena bakterialna zataz, deficit rastovych
faktorov. Obmedzeny je Gc¢inok standardne
pouzivanych lieciv v hibsich vrstvéach tkaniv,
ktoré nie su také zmenené.

Preto sa hladaju postupy aplikacie lieciv do
hibsich vrstiev spodiny a okrajov defektu pre
lepsi icinok podporujlci bunkovd prolife-
raciu a migraciu v menej zmenenej vrstve
tkaniva s ocakavanim lepsej terapeutickej
odpovede.

Oblast regenerativnej mediciny sa neustale
vyvija a nedavne Studie urobili velky pokrok
v lepSom porozumeni spdsobu aplikacie
kmenovych buniek v réznych terapiach.
Najmodernejsia terapia kmeriovymi bunka-
mi moZze zahrnat vyuzitie kmenovych buniek
aj z pupocnikovej krvi. Pupoénikova krv je
krv, ktoré zostéva po narodeni v placente

a pripojenej pupocnikovej $ndre.

Tato krv je zdrojom kmenovych buniek,
ktoré su podobné kmeriovym bunkédm
nachadzajdcim sa v ludskej kostnej dreni

a maju potencial mnozit sa do krviniek

a buniek, ktoré podporuju zdravé fungova-
nie imunitného systému. Liecba je zalozena
na predpoklade, ze tieto bunky produkuju
modulatory, ktoré ovplyviuju ako zapalovu
reakciu (zapalové cytokiny), rastové faktory
potrebné na regeneraciu tkaniv (dermalny
kolagén, angiogenéza, ukladanie kolagénu).
Priznava sa im aj antimikrobialna aktivita.
Dalsim délezitym faktorom ich vyuzitia je,
7e maju fetdlne charakteristiky a nemaju
povrchové antigény, preto neindukuju
odmietnutie Stepu proti hostitelovi.

VYPRACOVALI

Jozef Lang, Nemocnicnd a.s.
Nemocnica Malacky
Jjozeflang@gmail.com

Pavol Janega
Medirex Group Academy, n. o.,
Nitra

V tejto oblasti prebieha celosvetovo rozsiah-
ly vyskum s mnohymi procesmi, ktoré sa
zaoberaju problematikou lie¢by kmerio-
vymi bunkami. Podla databazy klinickych
skusok spravovanej americkym narodnym
instititom zdravia (clinicaltrials.gov) od-
Startovalo, prebieha alebo prebehlo viacero
klinickych stadif aplikacie kmenovych buniek
u pacientov s diabetom mellitus, z toho

31 studif sa tyka priamo diabetickej nohy.
Podla metaanalyzy 6 klinickych stadii (Guo,
et al.) konstatuju, ze aplikacia kmenovych
buniek signifikantne zlepsila proces hojenia,
a to aj pri léziach vacsich ako 5 cm? a aj vo
vekovej skupine nad 70 rokov. Analyza vsak
poukézala na viaceré limitacie, doposial ani
nebol vytvoreny vhodny jednotny protokol
odporucanej lie¢by. Spoloénym menova-
telom realizovanych Studif je v3ak aplikécia
samostatnych kmenovych buniek.

V nemocnici v Malackach sa liecba
chronickych ran kmeriovymi bunkami zacala
realizovat v roku 2017 a prebieha doteraz.
Vsetky kmenové bunky, ktoré ziskame
prostrednictvom spoloc¢nosti, s ktorou spo-
lupracujeme, pochéadzaju z eticky ziskanych
zdravych Zivych pérodov cisarskym rezom.
Matky daruju svojvolne a musia absolvovat
rozsiahly dotaznik o anamnéze a niekolko
krvnych testov, aby sa ubezpecili, Ze st
zdravé a bez vsetkych prenosnych choréb.

V rokoch 2019 a 2020 sme realizovali
studiu, v ktorej boli kmeriové bunky
aplikované 44 pacientom s neuropatickymi
vredmi alebo po nizkych amputaciach.

U tychto pacientov bola realizovana

liecha len samotnymi kmeriovymi bunkami
doplnené Standardnou lie¢bou alebo

v kombinécii s inymi biologickymi sp6sobmi
liecby, ako napriklad larvalnou terapiou.
Larvalna terapia sa dnes pouZziva ¢asto ako
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posledna pomoc (ako alternativa k am-
putécii). Viaceré studie vSak odporucaju,
aby bola pouzitd uz skér v priebehu liecby.
Predpokladom st najma jej priaznivé Gcinky
pri komplikovanych vredoch v porovnani

s konzervativnou lie¢bou. V doteraz reali-
zovanych studiach rany lie¢ené larvalnou
terapiou zmensili svoju velkost, pripravili

ich na uzavretie rychlejsie ako bezne lie¢ené
rany. Celkova rychlost uzavretia ran vsak
nebola vyznamne vyssia ako pri Standardnej
liecbe. Teoreticky bolo mozné predpo-
kladat synergicky efekt pouzitia tychto
dvoch biologickych liecebnych metdd.
Predpokladédme, Ze prave kombinacia
biologického debridementu a aplikacie
mezenchymalnych kmenovych buniek by
mohla prispiet k rychlejSiemu uzavretiu ran.

Cielom bolo posudit moznosti vyuzitia
terapie kmeriovymi bunkami v kombinacii

s inymi formami biologickej lie¢by v terapii
komplikacie diabetu mellitus. Predpokladali
sme, ze prave synergicky efekt viacerych
foriem biologickej liecby méze pozitivne
ovplyvnit efektivitu a Géinnost lie¢by a tym
mdbze mat pozitivne dosledky pre pacienta.

Vysledky stadie boli pozitivne, u pacientov,
ktorym sme aplikovali kmenové bunky, sme

pozorovali viac zhojenych defektov a skrate-
nie priemernej dizky hojenia. Priemerny ¢as
hojenia u pacientov s diabetickou gangré-
nou a s aplikovanymi kmernovymi bunkami
bol 15,5 tyzdna v porovnani s pacientmi
bez aplikovanych kmeriovych buniek, kde
to bolo 24 tyzdriov. Priemerny cas hojenia
u pacientov s neuropatickymi vredmi bol
13,7 tyzdna, bez aplikovanych kmernovych
buniek 45 tyzdrov v pripadoch, ked sa
defekty zhojili. Vysledky realizovanej Studie
preukazali aj optimalizaciu histologickych
zmien v postihnutom tkanive s vplyvom

na ¢iasto¢nu Upravu histologickej stavby
novotvorenych kapilar v granulaénom
tkanive a tvorbu zapalovych cytokinov

a NO syntéz. Ani po aplikacii kmenovych
buniek sa vsak nezhojili vSetky defekty

a u niektorych pacientov sme neskor zazna-
menali recidivu. Je preto dolezité pochopit,
ze kmenové bunky nie st zaruc¢enym
liekom pre ktorykolvek typ diabetickej rany.
Efektivita liecby pre konkrétnu ranu zavisi od
mnohych dalich faktorov - velkosti a hibky
defektu, pretrvavania lokalneho tlaku,

stavu prekrvenia koncatiny, dodrziavania
néslednych rezimovych opatreni, kompen-
z&cie diabetu, vrodenej predispozicie aj od
Zivotného Stylu.

Stiidia bola realizovand s podporou
projektu APVV-17-0526 ,ViyuZzitie
mezenchymdlnych kmeriovych buniek

v kombindcii s dalsimi podpornymi
biologickymi postupmi v liecbe chronické-
ho diabetického vredu”.
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MOZE LEKAR ODMIETNUT
POSKYTNUT ZDRAVOTNU
STAROSTLIVOST?

Clanok 40 Ustavy Slovenskej republiky garantuje kazdému pravo na ochranu
zdravia. Na zaklade zdravotného poistenia maju obcania tiez garantované pravo na
bezplatnu zdravotnu starostlivost a na zdravotnicke pomocky za podmienok, ktoré
ustanovi prislusny zékon, ktorym je zakon ¢. 577/2004 Z. z. o rozsahu zdravotnej
starostlivosti uhradzanej na zaklade verejného zdravotného poistenia a o Uhradach
za sluzby suvisiace s poskytovanim zdravotnej starostlivosti. Vo veci naroku pacienta
na poskytnutie zdravotnej starostlivosti a opravnenia lekara odmietnut mu jej
poskytnutie je viak najpodstatnejsim iny vieobecne zavazny pravny predpis - zakon
¢.576/2004 Z. z. o zdravotnej starostlivosti, sluzbach stvisiacich s poskytovanim
zdravotnej starostlivosti a 0 zmene a doplneni niektorych zékonov (dalej len zakon
¢.576/2004), ktory je alfou a omegou poskytovania zdravotnej starostlivosti

v Slovenskej republike.

Zjednodusené odpoved na otazku, ¢i
mbze lekar odmietnut poskytnut pacientovi
zdravotnu starostlivost je: nie, ak na to
nemda vazny dévod. Pravo na poskytnutie
zdravotnej starostlivosti a pravo na vyber
poskytovatela s zakladnymi pravami
pacienta. Predpokladom pre aplikovanie
tychto prav je vznik a existencia pravneho
vztahu medzi pacientom a poskytovatelom
zdravotnej starostlivosti. Pravny vztah
pacienta a poskytovatela vznika uzatvo-
renim Specifického typu zmluvy, ktorym

je dohoda o poskytovani zdravotnej
starostlivosti (dalej len dohoda). Na zak-
lade tejto dohody poskytovatel poskytuje
pacientovi zdravotnu starostlivost, vedie
jeho zdravotnu dokumentaciu, predpisuje
mu lieky alebo mu vydava doklady o prace-
neschopnosti. Dohoda sa uzatvara pri prvej
navsteve pacienta u poskytovatela, pricom
uzatvorena moéze byt aj konkludentne, a to
tak, Zze pacient sém a dobrovolne pride do
ambulancie, kde ho poskytovatel vysetri.
Pisomné forma dohody je povinna iba, ak
ide o vSeobecnd ambulantnu starostlivost.
V zésade plati, Ze poskytovatel je povinny
uzatvorit dohodu s pacientom, ak nie su
pritomné vynimky, ktoré ho tejto kontrak-
tacnej povinnosti zbavuji. Spominanym
vynimkam je venovany tento ¢lanok.
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Na Ucely poskytnutia zdravotnej
starostlivosti v osobitnych pripadoch

podla § 6 ods. 9 zakona ¢. 576/2004 sa
uzatvorenie dohody nevyzaduje - ak ma ist
o neodkladnu zdravotnu starostlivost alebo
ochranné liecenie, ak mé byt starostlivost
poskytnutéd osobe ohrozujlcej svoje

okolie Sirenim prenosnej choroby alebo
osobe ohrozujucej seba alebo svoje okolie
v dosledku duSevnej choroby. Neodkladna
zdravotna starostlivost je zakonom

¢. 576/2004 definované ako starostlivost
poskytovana osobe pri ndhlej zmene jej
zdravotného stavu, ktord bezprostredne
ohrozuje jej zivot alebo niektord zo
zékladnych zivotnych funkcif, bez rychleho
poskytnutia ktorej hrozi vazne ohrozenie jej
zdravia, sposobuje jej nédhlu a neznesitelnu
bolest alebo sposobuje nédhle zmeny jej
spravania a konania, pod vplyvom ktorych
bezprostredne ohrozuje seba alebo svoje
okolie. Za neodkladnu starostlivost sa
povazuje aj starostlivost pri pérode alebo
vySetrenie osoby oznacenej za mozny zdroj
rychlo sa Siriacej a zivot ohrozujlcej nakazy
na Ucely jej diagnostiky a liecby. V tychto
pripadoch je poskytovatel povinny poskyt-
nut pacientovi zdravotnd starostlivost bez
ohladu na dalSie skutocnosti.

VYPRACOVAL
Mgr. Dominik Slezdk
pravnik

Mediirex Servis, s. r. o.

Za normalnych okolnosti v3ak existuji
situdcie, v ktorych je poskytovatel (alebo
samotny lekar) opravneny odmietnut
poskytnut pacientovi zdravotnu starost-
livost. Opakom préava pacienta na vyber
poskytovatela je pravo poskytovatela
odmietnut uzatvorenie dohody s pacien-
tom. Zakon ¢&. 576/2004 v § 12 ods. 2
urcuje situécie, ked poskytovatel méze
odmietnut uzatvorenie dohody, teda de
facto odmietnut poskytnutie starostlivosti.
V pripade, Ze k uzatvoreniu dohody medzi
poskytovatelom a pacientom uz doslo,
poskytovatel' méa z rovnakych dévodov
pravo od dohody odstupit. Konkrétne ide
o situacie, (i) ak by poskytovatel uzatvo-
renim dohody prekrocil svoje inosné
pracovné zatazenie, (ii) ak osobny vztah
lekara k pacientovi alebo jeho zakonnému
zéstupcovi nezarucuje objektivne hodnote-
nie zdravotného stavu pacienta, alebo (jii)
ak poskytovaniu starostlivosti bréani osobné
presvedcenie lekara.

Poskytovatel poskytujici Specializovanu
ambulantnu starostlivost alebo Ustavnu
starostlivost mdze pacientovi odmietnut
poskytnutie starostlivosti uhrddzanej na
zaklade zdravotného poistenia aj vtedy, (iv)
ak pacient nedisponuje odportcanim (tzv.



vymennym listkom). Samozrejme, aj z tohto
ustanovenia existuju viaceré vynimky, ked je
poskytovatel povinny poskytnut pacien-

tovi starostlivost napriek tomu, ze pacient
nedisponuje vymennym listkom, pozri

§ 8 ods. 5 zékona ¢. 576/2004 - ak ide

o poskytovanie starostlivosti v odboroch
psychiatria, psycholégia a dermatovenero-
|6gia, predpisanie okuliarov, starostlivost
do 24 hodin od vzniku Urazu alebo néahlej
zmeny zdravotného stavu, dispenzarizaciu,
ochranné liecenie alebo v rémci dopln-
kovych ordinacnych hodin a domacej
starostlivosti. Poskytovatel' v pripade
absencie vymenného listka poskytne aj

inu starostlivost, avSak takto poskytnuta
starostlivost nebude hradena zo zdrojov
verejného zdravotného poistenia a pacient
ju uhradi ako samoplatca.

Netinosné pracovné zatazenie ako dovod
odmietnutia poskytnutia zdravotnej
starostlivosti je vyrazne subjektivnym
prvkom, ktorého aplikacia poskytovatelom
mdze byt z pravneho hladiska kompliko-
vana a pomerne naro¢ne preukazatelna.
Vzhladom na to, ze Gnosnost pracovného
zatazenia je tazko urcitelnym kritériom

z objektivneho hladiska, délezité je, aby
poskytovatel aplikaciu tohto dévodu
vopred dobre zvazil, riadne ju komunikoval
s pacientom a vycerpavajuco a nalezite

ju oddvodnil v odmietnuti, idedine aj

v komparécii s inymi poskytovatelmi.
Zaroven je mimoriadne dblezité dodat,

Ze aplikacia tohto dévodu je vylicena, ak
pacient mé trvaly alebo prechodny pobyt
v zdravotnom obvode poskytovatela

a zaroven ide o poskytovanie vSeobecne;j
ambulantnej starostlivosti, zubno-lekérskej
alebo gynekologickej starostlivosti.

Poskytovatel je taktiez opravneny
odmietnut poskytnutie starostlivosti
pacientovi, ak medzi nim a pacientom
alebo jeho zékonnym zéastupcom existuje
osobny vztah, ktory by mohol mat vplyv

na objektivitu posudzovania zdravotného
stavu pacienta. Medzi takéto dovody patria
napriklad pribuzenstvo, pretrvavajuci
alebo, naopak, uz nepretrvavajici blizky ci
partnersky vztah, ale taktiez pretrvavajuci
spor ¢i predchadzajlce konflikty medzi
lekarom a pacientom alebo jeho zakonnym
zéastupcom, ktoré mohli, ale nemuseli

mat stvis s poskytovanim zdravotnej
starostlivosti v minulosti - ¢asté st pripady,
ked lekar odmieta poskytovat starostlivost
pacientovi, ktory mu v minulosti vynadal
alebo sa spraval v ambulancii nevhodne,
hrubo urazal lekara a tak dalej.

Pri uplatneni vyhrady osobného presvedce-
nia, resp. vwwhrady vo svedomi ako dévodu
na odmietnutie poskytnutia zdravotnej
starostlivosti je vhodné spomendt aj zdkon
¢.578/2004 Z. z. o poskytovateloch
zdravotnej starostlivosti, zdravotnickych
pracovnikoch, stavovskych organizaciach
v zdravotnictve a o zmene a doplneni
niektorych zakonov, konkrétne prilohu

¢. 4 tohto zdkona, ktora obsahuje Eticky
kédex zdravotnickeho pracovnika. Eticky

kédex stanovuje, ze od zdravotnickeho
pracovnika nemozno vyzadovat taky vykon
alebo spoluticast na nom, ktory odpo-

ruje jeho svedomiu alebo hodnotovému
presvedceniu s vynimkou bezprostredného
ohrozenia zivota alebo zdravia pacienta.
Ak si zdravotnicky pracovnik uplatni

tuto vyhradu, je povinny o tejto skutoc-
nosti informovat svojho zamestnavatela
(poskytovatela) a tiez samotného pacienta
a jeho zakonného zastupcu. Je Ziaduce
dodat, ze zékon ¢. 576/2004 vyhradu vo
svedomi pripusta iba pre tri druhy vykonov
- umelé prerusenie tehotenstva, sterilizacia
a asistovand reprodukcia.

Realizacia vyhrady vo svedomi vSak nemdze
prevazit nad pravom pacienta na ochranu
zdravia a na zivot, preto je vylicené uplat-
nenie vyhrady pri neodkladnej zdravotne;j
starostlivosti. Uplatnenie tohto dévodu

pre odmietnutie poskytnutia starostlivosti
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je viazané na konkrétneho zdravotnickeho
pracovnika, nie na poskytovatela, z ¢oho
vyplyva, ze poskytovatel by mal zabezpecit
iného zdravotnickeho pracovnika, ktory
poskytne pacientovi zdravotnu starostlivost,
ak niektory jeho zamestnanec vyuZzil
vyhradu vo svedomi. Nie je viak vylucena
kolektivna vyhrada vo svedomi vSetkych
zdravotnickych pracovnikov poskytovatela,
musia ju vSak spolo¢ne vyjadrit - v takom
pripade hovorime o odmietnuti poskytnutia

zdravotnej starostlivosti poskytovatelom na
zéklade uplatnenia si vyhrady vo svedomi
vsetkych jeho zdravotnickych pracovnikov.

Ak dbjde k odmietnutiu uzatvorenia
dohody alebo pisomnému odstipeniu od
dohody zo strany poskytovatela, pacient
je v zdujme zachovania svojho prava

na poskytnutie zdravotnej starostlivosti
opravneny podat podnet na samospravny
kraj. Samospravny kraj je povinny urcit
poskytovatela, ktory uzavrie s pacientom
dohodu tak, aby neboli poskodené prava
a naroky pacienta a tak, aby krajom uréeny
poskytovatel bol ¢o najmenej vzdialeny

od bydliska alebo pracoviska pacienta. Ak
samospravny kraj zisti, Zze odmietnutie zo
strany poskytovatela bolo neopodstatnené,
okrem sankcie méze urcit, ze poskytovatel
je povinny dohodu s pacientom uzatvorit.
Poskytovatel je povinny reSpektovat
rozhodnutie samospravneho kraja.
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