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Klinika adiktologie 1. LF UK a VFN v Praze

V bfeznu tohoto roku navstivila Kliniku adiktologie 1. LF
UK prof. Svetlana Skurtveit, Ph.D. Svetlana Skurtveit je
vedouci vyzkumnou pracovnici Norwegian Institute of
Public Health (Norsky institut narodniho zdravi, Oddéle-
ni dusevnich poruch) a profesorkou vyzkumu zavislosti
a farmakoepidemiologie na univerzité v Oslu. Publikova-
la 295 pavodnich védeckych vyzkumnych praci (h-index
41). Jejimu vyzkumnému profilu dominuji epidemiolo-
gické studie se zamérenim na duSevni poruchy, zavislos-
ti, zneuzivani 1€kt na predpis a uzivani nelegélnich drog.
Pouzivani narodnich zdravotnickych registri a zdravot-
nich prizkumi je ustrfednim bodem jejiho vyzkumu. Ma
také zkuSenosti s vyukou epidemiologie na bakalarskeé,
magisterské a doktorské drovni. Dlouhodobé spolupra-
cuje s Klinikou adiktologie 1. LF UK a VSeobecnou fakult-
ni nemocnici v Praze na vyzkumu zaméreném na zdra-
votnické registry.

Dne 15. bfezna 2022 prednesla prof. Skurtveit v prosto-
rach dékanatu 1. LF UK prednéasku s nazvem Léky na
predpis u téhotnych Zen a podtitulem Proé je dulezité
spravné aplikovat farmakoepidemiologické metody.
Prednéska byla primarné urcena studentlim 1. a 2. roc-
niku doktorského studia adiktologie a byla soucasti seri-

alu prednéasek zahranié¢nich odbornikd organizovaného
v ramci projektu modernizace doktorského studijniho
programu adiktologie na 1. LF UK. Prednasky se ztucast-
nili i $kolitelé doktorandt a dalsi zajemci z rad pracovni-
kit Kliniky adiktologie a z $irsiho okruhu jejich védecko-
-pedagogickych spolupracovnika.

Nékteré 1éky mohou ovlivnit téhotenstvi a plod a nékte-
rym 1ékiim je tfeba se v téhotenstvi vyhnout. Presto je
dilezité v téhotenstvi 1é¢it vazné stavy. Je dllezité zjistit,
zda léky maji negativni tic¢inky na plod, a pokud ano, jaké.
Je tfeba sledovat dobré studie.

V uvodu predndasky prof. Skurtveit uvedla zakladni defi-
nice: Farmakoepidemiologie je studium pouziti a u¢inka
1€k v presné definovanych populacich. Moderni definice
pak zni: ,vyzkum uzivani a uéinkl/nezadoucich uc¢inka
1ék{ u velkého poctu lidi za ticelem podpory racionalni-
ho a nakladové efektivniho uzivani 1ékl v populaci a tim
zlepSeni zdravotnich vysledk@“. Farmakoepidemiologie
je mostem mezi farmakologii a epidemiologii, pri¢emz
farmakologie je studium tcinku 1ékd a klinicka farmako-
logie je studium tcinku 1ékd na ¢lovéka. Soucasti ukolu
klinické farmakologie je poskytnout hodnoceni rizika
a prinosu plsobeni 1éki na pacienta. Epidemiologie je
pak studium distribuce a determinant nemoci a jinych
zdravotnich stavli v populacich. V ramci prednasky prof.
Skurtveit slibila probrat jak spravne pouZivat farmakoe-
pidemiologické metody pfti studiu efektu medikace uzi-
vané v téhotenstvi. Jako priklad zvolila uzivani 1éka proti
bolesti, jako jsou opioidy a paracetamol.

Z historického pohledu prof. Skurtveit uvedla, ze farma-
koepidemiologie se dostala do popfedi zajmu v 60. letech
20. stoleti, kdy se v nékterych evropskych zemich zaca-
lo sledovat, jak se pouzivaji antibiotika, jejichZ spotfeba
rostla. TéZ to byl uZiteény ndastroj, kdyz v roce 1961 na-
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stala thalidomidova krize: védci tehdy zaznamenali na-
rlst procenta abnormalit u déti narozenych Zenam, které
uzivaly thalidomid k 1é¢bé nevolnosti v t€hotenstvi. Far-
makoepidemiologie se zacala etablovat jako védecky obor
a zacCaly vznikat registry reprodukéniho zdravi.

Obor se v souéasnosti dale rozviji. Prof. Skurtveit ukaza-
la zakladni rozdéleni epidemiologickych/farmakoepi-
demiologickych studii. Ty se déli na observacni studie
(deskriptivni epidemiologie, analytickd epidemiologie)
a experimentdlni studie (klinické studie nebo rando-
mizované klinické studie). Deskriptivni epidemiologie
popisuje onemocnéni a/nebo expozici a mize sestavat
z vypoctu miry, napf. incidence a prevalence. Takové
deskriptivni studie v souc¢asnosti nepouZzivaji zdravotni
kontrolni skupiny a mohou pouze vytvaret hypotézy, ale
ne je testovat. Studie uzivani 1€kt by obecné spadaly pod
deskriptivni studie. Analytickd epidemiologie zahrnuje
observacni studie (kohortové studie, pfipadové kontrol-
ni studie) a experimentalni studie (klinické studie nebo
randomizované klinické studie). Na pfikladu konkrét-
ni studie prevalence uzivani antidepresiv v téhotenstvi
(Norsko, USA, Dansko, Evropa — Zeny ve fertilnim véku,
téhotné Zeny) se prof. Skurtveit vénovala metodologii
jednotlivych typa studii (randomizované klinické stu-
die — experimentdlni studie, kohortové studie — obser-
vacni studie) a dobé sledovani Gcastnikt ve studii (jed-
nostuprova — prarezové studie; dynamicka — kohortové
studie/prospektivni, pripadové kontrolni studie/retro-
spektivni, klinické studie/prospektivni).

Dalsi ¢ast prednasky byla vénovana zdrojim dat o 1&¢i-
vech. Data jsou shromazdovdna nebo jsou dostupnda na
urovni narodnich, regiondlnich a mistnich zdravotnickych
zatizeni nebo domdcnosti a 1ze je odvozovat z kvantitativ-
nich nebo kvalitativnich studii. Kvantitativni data mohou
byt bézné sbirané udaje, nebo data ziskand z prizkumd.

Rostouci zdjem o efektivni vyuzivani zdroji zdravotni
péce vedl k vytvoreni pocitacovych databdzi pro studie
o uzivani 1ékd. Databdze mohou nebo nemusi byt propo-
jené s diagndézou. Aby analyza byla uziteénd, je tfeba po-
rozumét zdrojm a organizaci dat. Byly zde vyjmenovany
vyhody vyzkumu pomoci registri:

— SniZeni recall biasu/informac¢niho biasu (prospektiv-
niregistrace, shér dat nezavisle na vyzkumné otazce).
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— Mensi zkresleni vybéru (mohou byt zahrnuti vS§ichni
jedinci v populaci — méné probléma s chybou vzor-
kovani, tradiéni statistickd vyznamnost nemusi byt
podstatnd; mensi ztraty ve follow-up; zna¢nd aplnost
udaja v registrech).

— MozZnost identifikovat relevantni kontrolni skupiny.

Norsko ma néarodni registr predepisovanych 1€kt (http://
www.norpd.no/), ktery eviduje, kdo je pacient, jaky 1ék si
vyzvedl, kde ho vyzvedl, kdo ho predepsal.

Prof. Skurtveit téz vyzdvihla ddlezitost valida¢nich stu-
dii. Pokud si udaje napft. z pacientskych dotaznikd a uda-
je o preskripci z registru navzajem odpovidaji, jsou pou-
zita data spravna.

Obecnymi omezenimi studii v obdobi téhotenstvi jsou
velikost studijni populace, volba vhodné srovnavaci sku-
piny, informaéni zkresleni (nékteré Zeny nechtéji nebo
se boji vypliovat dotazniky), spravné meéreni vystupd,
metody pouzité ke kontrole faktort ovliviiujicich vysle-
dek (confounding). Zde prof. Skurtveit zprostredkova-
la poslucha¢tim studii, za niZ autorsky kolektiv obdrzel
prestiZzni cenu nakladatelstvi Wiley, The Ronald D. Mann
Best Paper Award, v roce 2021: In utero opioid exposu-
re and risk of infections in childhood: A multinational
Nordic cohort study. Mahic M, Hernandez-Diaz S, Wood
M, Kieler H, Odsbu I, Nergaard M, Oztiirk B, Bateman BT,
Hjellvik V, Skurtveit S, Handal M. Pharmacoepidemiol Drug
Saf. 2020 Dec;29(12):1596-1604. doi: 10.1002/pds.5088.
Epub 2020 Aug 7. PMID: 32767610). Cenu studie obdrzela
pravé pro svou metodologickou kvalitu smérujici k maxi-
malni redukci vySe zminénych obecnych omezeni.

Studie ovérovala ndzor, Ze opioidy mohou modulovat imu-
nitni systém a zvySovat riziko infekci, Ze roste pocet déti
s in utero expozici opioidiim a Ze znalosti o bezpecnosti
opioidd v téhotenstvi, zejména pokud jde o dopady pozdé-
ji v détstvi, jsou omezené. Cilem prace bylo studovat vliv
in utero expozice opioidim na imunitni systém a riziko
laci byly zahrnuty vSechny matky a jejich déti narozené
v Dansku 1997-2015, Norsku 2005-2015 a Svédsku 2006—
2013; celkem 2,679.395 zivé narozenych déti. Rozsahly
byl i zdroj dat — byly vyuZity registry lékarsky vedenych
porodd, registry lékarskych predpist (expozice), registry
pacientt (vysledek — diagnostika MKN-10), registr pri¢in
umrti. Pozornost autor se téz soustiedila na vybér co nej-
podobnéjsi srovnavaci skupiny (dlouhodobé uzivatelky
opioidnich analgetik rok pred téhotenstvim, které v tého-
tenstvi pokracuji vs. nepokracuji; kratkodobé uzivatelky
vs. dlouhodohé uzivatelky; substituéni 1é¢ha zavislosti na
opiatech v téhotenstvi vs. substituc¢ni lécba zavislosti na
opiatech prerusend). Vystup studie, tj. zda opioidy zvysu-
ji riziko infekce u déti, byl méren dvéma zpusoby, jednak
sledovanim diagnézy v registrech, jednak zjisténim, jak
jsou détem predepisovana antibiotika. Vysledky Ize po-
rovnat a zkontrolovat tak spravnost méreni vystupt. Pro
kontrolu faktora ovliviiujicich vysledek (confounders) byl
opét kladen diiraz na spravnou volbu kontrolnich jedinc.
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Prednasku prednesla prof. Skurtveit diky svym rodin-
nym korenim ve slovenstiné a doprovodila ji anglickou
powerpointovou prezentaci, coz poskytlo poslucha¢m
mimo jiné i zajimavy vhled do odborné terminologie, je-
jiz preklad do i z angli¢tiny nebyva snadny.

Kontakt na prof. Svetlanu Skurtveit:
svetlana.skurtveit@fhi.no

Opioidovy projekt (POINT - Preventing an opioid epide-
mic in Norway: Focusing on treatment of chronic pain):
https://www.med.uio.no/klinmed/english/research/pro-
jects/point-preventing-opioid-epidemic-in-norway/

Foto: SlidesLive, s. 1. 0.

Predndska je soucdsti projektu ,,Modernizace doktorského stu-
dijniho programu oboru adiktologie v oblastech vyzkumu pre-
vence a léchy zdvislostniho chovini®, reg. cislo CZ.02.2.69/0.0/
0.0/16_018/0002489, ktery byl podporen z Operacniho progra-
mu Vyzkum, vyvoj a vzdélavani.
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