INFORMACNY LIST PREDMETU

Akademicky rok: 2026/2027

Vysoka §kola: Univerzita Komenského v Bratislave

Fakulta: Farmaceuticka fakulta

Koéd predmetu: Nazov predmetu:
FaF.KFANF/16-Mgr/26 Analytické monitorovanie hladin lieCiv v praxi

Druh, rozsah a metoda vzdelavacich ¢innosti:
Forma vyuéby: prednéaska / laboratorne cvicenie
Odporucany rozsah vyucby (v hodinach):
TyZzdenny: 2 / 1 Za obdobie Studia: 28 / 14
Metoda Studia: prezencna

Pocet kreditov: 3

Odporiacany semester/trimester Studia: 5.

Stupen Studia: LI

Podmiefujice predmety:

Podmienky na absolvovanie predmetu:

Povinny predmet. Podmienkou uznania laboratérneho cvicenia je absolvovanie vSetkych
praktickych tloh s dostatocnym poctom bodov —minimélne 60 %. Hodnoti sa vypracovany protokol
z cvicenia. Na uispesné absolvovanie cviceni z predmetu je potrebné ziskat’ minimalne 60% zo suctu
bodov z jednotlivych cviéeni, pricom neuznané cvicenie sa hodnoti 0%.

Skuska sa uskutoc¢ni pisomnou formou - testom. Pre uspesné absolvovanie skusky, je potrebné
ziskat’ minimalne 60% moZnych bodov. Vyslednid znamka je aritmetickym priemerom skore z
cvieni a skuSky, minimdlna hodnota je 60%. Hodnoteniu A zodpoveda ziskanie min. 92 %
maximalneho poc¢tu bodov, B — 84 %, C — 76 %, D — 68 %, E — 60 %, Fx menej ako 60 %.

Viha priebezného / zdverecného hodnotenia: 50/50

Vysledky vzdeliavania:

Spol'ahliva identifikacia a kvantifikacia lieciv v biologickych systémoch st nevyhnutnymi krokmi
k pochopeniu mechanizmov ich pdsobenia v Zivom organizme. Koncentracné hladiny lieCiv
st vyznamnym ukazovatelom terapeutického procesu na molekularnej Grovni, vyuZzitelnym v
optimalizacii manazmentu liecby jednotlivych pacientov.

Terapeutické monitorovanie lieciv — Therapeutic drug monitoring (TDM), sa odportca a vykonava
v pripade (i) lieCiv s tzkou terapeutickou Sirkou, (i1) lie¢iv s dobre definovanym vztahom medzi
koncentraciou liec¢iva a efektom (terapeutickym, prip. toxickym), (iii) lie¢iv s velkymi inter-
alebo intra-individualnymi rozdielmi v distribucii lieciva alebo v jeho klirense. Integralnymi
sucastami TDM su (I) odber a spracovanie biologického materialu, (II) vyvoj, validacia a aplikacia
analytickych metod, a (III) spracovanie a interpretacia vysledkov analyzy. Interpretacia vysledkov
TDM vyzaduje nalezité znalosti z oblasti farmakokinetiky a farmakodynamiky monitorovanych
lieCiv a ich prepojenia s klinickymi datami pacienta. Pre uspesnt realizaciu TDM v klinickej praxi je
teda nevyhnutné prepojenie teoretickych poznatkov a praktickych aspektov metdd klinickej analyzy
a klinickej farmakoldgie. V SirSom kontexte sa monitorovanie koncentracii biologicky aktivnych
latok realizuje tieZ v oblasti diagnostiky ochoreni, toxikologie, dopingovej kontroly, forenznej
analyzy a dalSich praktickych oblastiach. Pri skriningu endogénnych a exogénnych latok v
biologickych systémoch sa kladie doraz na zdkladné metodologické a praktické aspekty
metabolomiky, lipidomiky, genomiky/transkriptomiky a proteomiky. Absolvent predmetu
nadobudne znalosti tykajuce sa vyvoja a aplikéacie analytickych metdd a postupov vyuzite'nych pri
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rieSeni Uloh vysSie uvedenych oblasti farmaceutickej praxe.

Struc¢na osnova predmetu:
# Uvod do problematiky TDM

Objasnenie pojmu “terapeutické monitorovanie lieciv”

¢
o Vyznam TDM v klinickej praxi (su¢asny stav problematiky)
o Analytické aspekty v TDM
o Farmakologické aspekty v TDM
# Skupiny terapeuticky monitorovanych lie¢iv
o Lieciva s tzkou terapeutickou Sirkou

o Lieciva s dobre definovanym vzt'ahom medzi koncentraciou lieCiva a efektom
(terapeutickym, prip. toxickym)

o Lieciva s velkymi inter- alebo intra-individualnymi rozdielmi v distribucii lieciva alebo v
jeho klirense
o Rozdelenie skupin lieciv (podl'a Gcinku)
* Antibiotiké s nefrotoxickymi a ototoxickymi ti¢inkami (aminoglykozidy amikacin,
gentamicin, netilmicin, tobramycin, polypeptidové antibiotikum vankomycin)
» Kardiovaskularne lieCiva (kardioglykozidy: digoxin, antidysrytmika: chinidin)

* Antiepileptikd (karbamazepin, etosuximid, fenobarbital, fenytoin, primidon, kyselina
valproova)
¢ Tricyklické antidepresiva (amitriptylin, imipramin, klomipramin)
* Antiastmatika (teofylin)
¢ Imunosupresiva (cyklosporin A, takrolimus, azatioprin, 6-merkaptopurin, 6-tioguanin)
* (ytostatikd (metotrexat)
# Monitorovanie biologicky aktivnych latok v predklinickej faze
o Noveé molekuly ako potencidlne lieciva
o In vitro a in vivo testy
o ADME-TOX skrining
o Animalne modely
o Statistick4 analyza dat
# Medicinske laboratéria v procese TDM
o Akreditacia laboratorii a jej vyznam
o Legislativa v oblasti akreditacie
o Riadenie kvality, validacia
o Spravna laboratorna prax
# Interpretacia vysledkov TDM

o Interpretacia sérovych koncentracii lieCiv v kontexte vSetkych klinickych dat (suvisiace
oblasti: farmakokinetika a farmakodynamika lieciv)

o Faktory ovplyvilujice koncentracie lieCiv
o Praktické aspekty interpretacie
o Vyuzitie dat terapeutického monitorovania hladin lie¢iv

* Optimalizacia terapie (Uprava davkovania, zefektivnenie terapie, obmedzenie rizika toxicity)
— farmakokinetické softvéry a kalkulacky
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¢ Compliance pacienta
* ZniZenie nakladov na liecbu
# Analytické aspekty genomiky a transkriptomiky
o Analyza DNA/RNA — sekvencia, varianty, expresia, izoformy, epigenetické znacky
o Cielena a necielena analyza — panely/ WES/WGS

o Odber a priprava vzoriek — krv/plazma (cfDNA/cfRNA), tkaniva (Cerstvé/FFPE); stabilizacia,
extrakcia, QC (RIN/DIN, A260/280)

o Analytické techniky — qPCR/dPCR, NGS (kratke/dlh¢ Citania), DNA bioCipy, RNA-seq, CE,
blotting

o Validéacia metod
o Praktické aspekty — tekutd biopsia/MRD, farmakogenomika, detekcia patogénov, prenatalny
skrining
# Analytické aspekty proteomiky
o Analyza proteinov/peptidov — sekvencia, PTM, konformacia, komplexy
o Cielena a necielend analyza

o Odber a priprava vzoriek — plazma, sérum, CSF, mo¢, sliny, tkaniv4; denaturacia, Cistenie,
frakcionacia (SCX, HILIC...)

o Analytické techniky — LC (SEC, IEC), LC-MS, MALDI-TOF, elektroforéza (SDS-PAGE,
IEF), CE-MS, imunoanalyzy, , NMR, CD, Rontgenova krystalografia; pristupy top-down,
bottom-up, middle-up

o Validacia metod

o Praktické aspekty — TDM (biologika), proteinové biomarkery

# Analytické aspekty metabolomiky
o Analyza malych molektl — endogénne latky, lieciva, metabolity
o Cielena a necielena analyza — kvantifikacia zndmych latok vs. objavovanie neznamych latok

o Odber a priprava vzoriek — plazma/sérum, mo¢, CSF, sliny, DBS, tkaniv4, stolica; zastavenie
metabolizmu (quenching), precipitacia proteinov, LLE/SPE, derivatizacia (GC)

o Analytické techniky — LC-MS (RP/HILIC), GC-MS, CE-MS, NMR, i6nova mobilita
o Validacia metod
o Praktické aspekty — TDM (malé molekuly), PK/PD S§tidie, biomarkery ochoreni, toxikologia
# Analytické aspekty lipidomiky
o Analyza lipidov — glycerofosfolipidy, sfingolipidy, glycerolipidy, steroly, mastné kyseliny;
lipidové mediatory (eikozanoidy)
o Cielend a necielend analyza — panely mediatorov vs. globalne profilovanie lipidov

o Odber a priprava vzoriek — plazma/sérum, DBS, tkaniva; antioxidanty, extrakcia;
triedovo-Specifické interné Standardy

o Analytické techniky — LC-MS, priama MS (,,shotgun*), GC-MS, i6nova mobilita — rozliSenie
izomérov

o Validéacia metod

o Praktické aspekty — riziko kardiovaskularnych prihod (ceramidové skore), mediatory zapalu,
ochorenia pecene, neurodegeneracia

# Antidoping, toxikologia a forenznd analyza
o Monitorovanie koncentracii biologicky aktivnych latok pre toxikologicku, dopingovil a forenznu
analyzu

Strana: 3




o Toxické a zakézané latky (doping, omamné a psychotropné latky, otravy) a lieCiva aplikované
bez suhlasu lekéra (samoliecba)

e Komeréné lie¢iva (napr. B2-agonisty)
¢ Experimentalne lie¢iva (napr. SARMs)
# Aplikacné oblasti — rieSené priklady a pripadové Studie

o TDM monoklonalnych protilatok a tiopurinov v optimalizacii terapie pacientov s
nespecifickymi zépalovymi ochoreniami Creva

o TDM antiepileptik v optimalizacii terapie pacientov s epilepsiou

o TDM antibiotik v optimalizacii u¢innosti a bezpecnosti antibiotickej liecby

o Monitorovanie koncentracii zakazanych latok (klenbuterol, SARMs) v stvislosti
s dopingovou kontrolou

Odporiacana literatura:

» Mikus, P., Piestansky, J., Dokupilova, S.: Kvapalinova chromatografia, hmotnostna
spektrometria a ich kombinacie vo farmaceutickej a biomedicinskej analyze, VEDA, Bratislava,
2018. 365s.

» Mikus, P., Piestansky, J.: Kapildrna elektroforéza, hmotnostné spektrometria a ich
kombindacie vo farmaceutickej a biomedicinskej analyze, VEDA, 2014. 310 s.

» Mikus, P., Marakova, K.: HYPHENATED ELECTROPHORETIC TECHNIQUES

IN ADVANCED ANALYSIS, Bratislava, KARTPRINT, 2012. 217 s.

* Tekel, J., Mikus , P.: Vybrané kapitoly z analytickej chémie. Analyza latok v
biologickych systémoch. Bratislava : UK, 2004, 192 s.

» Mikus, P., Hanko, M., Piestansky, J., Mardkova, K., Dokupilova, S., Mikulova, M.:
Analytical chemistry: Instrumental analysis. Bratislava : VEDA, pripravuje sa.

» Havranek, E. a kol.: Laboratorne cvi€enia z analytickej chémie III. Fyzikalno-chemické
metddy. Bratislava : UK, 2007. 91 s.

* Svétlik, J.: Molekulova spektroskopia a optické metddy. Bratislava : UK, 2006. 81 s.

* Labuda, J. a kol, Analytické4 chémia, Bratislava, STU v Bratislave, 2019, 682 s.

* Magulova, L.: Metodicky list racionalnej farmakoterapie 15./16., Terapeutické
monitorovanie hladin lie¢iv, Roénik 5, Cislo 1-2, 2001. (plus citovana literatiira)

* Vedecké publikacie registrované v databaze Web of Science: kl'a¢ové slova: Mikus
(author), Comenius (Address), amino acids, biogenic amines, thiopurines (Topic)

Jazyk, ktorého znalost’ je potrebna na absolvovanie predmetu:
slovensky jazyk

Poznamky:

Hodnotenie predmetov
Celkovy pocet hodnotenych Studentov: 0

A ABS B C D E FX
0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0
Vyucujuci:

PharmDr. Maria Goboova, PhD., Mgr. Michal Hanko, PhD., RNDr. Jana Havlikova, PhD.,
MSc., PharmDr. Zuzana Kilianové, PhD., PharmDr. Michal Kolorz, PhD., PharmDr. Andrej
Kovéag, PhD., Ing. Jana Paskova, PharmDr. Kristian Sliz, PhD.

Datum poslednej zmeny: 04.09.2026

Schvalil: prof. RNDr. Peter Mikus, PhD.
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