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Abstrakt

Fenylketonurie je autozomalné dédicnd metabolickd porucha aminokyselin,
zpusobena nedostateCnou funkci jaterniho enzymu fenylalaninhydroxylazy, nezbytného
pro metabolismus esencialni aminokyseliny fenylalanin na tyrosin. Je spojovana
se jménem norského lékafe Asbejrna Fellinga, kterym byla v roce 1934 objevena.
Vroce 1975 byl vtehdejsim Ceskoslovensku zaveden povinny novorozenecky
screening, scilem odhalit toho onemocnéni pfed rozvinutim klinickych ptiznaki.
Zvysené mnozstvi fenylalaninu v krvi vede kK nevratnému poskozeni nervové soustavy,
oligofrenii. Fenylketonurie je nevylécitelné avSak I1écitelné onemocnéni, jedinou
moznou lécbou je stale dieta s nizkym obsahem fenylalaninu. Jelikoz aminokyseliny
jsou stavebni jednotkou bilkovin, museji pacienti pfijimat bilkoviny ve formé
aminokyselinovych pfipravkll bez fenylalaninu. Piestoze vysoké hladiny fenylalaninu
vedou k nevratnému poskozeni, nemize byt ze stravy Gplné eliminovan, jelikoz je nutny
pro rust a vyvoj jedince. Vzhledem Kk omezenému mnozstvi pfijmu potravin jsou
pacienti s fenylketonurii ohrozeni deficity vitamint, stopovych prvki a mineralnich
latek. Prevalence fenylketonurie v Ceské republice k roku 2013 je 1: 5 338. Pacienti
S timto onemocnénim museji byt cely Zivot dispenzarizovani.

Zeny s pianim otdhotnét by mély byt k dodrzovéani diety mnohem obezietn&jsi,
jelikoz nahle zvysené hladiny fenylalaninu v krvi matky ohrozuji zdravy vyvoj plodu.

Zajimavosti je, ze vroce 1993 byla u pacienta s fenylketonurii provedena
transplantace jater z jiné indikace a tim byl nahrazen enzym fenylalaninhydroxylaza,
zminénd 1éfebnd metoda muze byt do budoucna nadéji pro fenylketonuriky.

Bakalarskd prace s nazvem Fenylketonurie a Zivot s timto onemocnénim, je
zpracovana na teoretickém podklad¢, védeckymi metodami: explanaci, modelovanim
a indukci. Cilem pii zpracovani tohoto tématu bylo zmapovat problematiku tykajici
se fenylketonurie, v€etné oSetfovatelské péce a tiskali Zivota pacientl s touto diagnozou.

K ziskani povédomi o souCasném stavu onemocnéni, které je zmapovano na
nasledujicich strankach, bylo zapotiebi prostudovat znacné mnozstvi bibliografickych

publikaci od pfednich odbornikli zabyvajici se dédi€nymi metabolickymi poruchami.



V Ceské republice se touto problematikou zabyvala docentka Blehova, z jejichZ knih
1 ¢lanka bylo Cerpano. Vyznamnym zdrojem aktudlnich informaci se staly medicinské
asopisy, jako naptiklad: Ceskoslovenska pediatrie, Metabolik, Vyziva a potraviny,
Medicina a uméni, kde jsou zdokumentovany nejnovéj$i poznatky, vychazejici
z vysledkit probéhlych studii. Po nastudovani odborné literatury na dané téma bylo
snahou podat diilezité informace.

Predkladana prace je rozdélena do ctyf kapitol. V prvni kapitole nalezneme
zékladni informace o fenylketonurii. Dozvidame se, kam tuto diagnézu fadime, co je
jeji podstatou, stru¢né je popsan vyskyt fenylketonurie ve vybranych zemich. Je
nastinéna historie, diagnostika a rozvijejici se klinické priznaky neléCené
fenylketonurie. Zékladni 1écbou je celozivotni dieta s nizkym obsahem fenylalaninu,
dalsi zpasoby 1écby jsou stile ve vyzkumné fazi. Kapitola druhd je zaméfena na
osetfovatelskou péci o pacienta s fenylketonurii, ptedstavuje roli sestry v péci
o hospitalizované pacienty. Pro zajimavost je zminéna problematika anestezie.
Nalezneme seznam metabolickych pracoviit' v Ceské republice specializujici se na pégi
0 tyto pacienty. Tieti kapitola se zabyva stravovanim pacientl s fenylketonurii
vV riznych zivotnich etapach. S dodrzovanim nizkobilkovinné diety jsou spojeny
deficity, které¢ jsou téz zminény. V posledni kapitole je popsdn ekonomicko-eticky
problém a aktudlni piispévky zdravotnich pojistoven na dietni pfipravky.

V praxi by zadanad bakalafskd prace mohla slouzit jako informaéni material,
jelikoz je prace urCena pro vSechny, ktefi se zajimaji o danou problematiku. Pokud by
zadana bakalafskd prace nastinila podstatu fenylketonurie a jedinec by zde naSel
odpovédi na své otazky, tak zminénd prace splnila svij ucel.

Od dob vysvétleni podstaty fenylketonurie ub¢hlo jiz vice neZ osmdesat let. Za
tu dobu doSlo k rozvoji diagnostickych metod od testu na plené¢ pomoci chloridu
zelezit¢ho az po novorozenecky screening, kdy je novorozenci odebrana z paticky
kapka krve na filtrani papirek a poté je laboratorné¢ vyhodnocena hladina fenylalaninu
Vv krvi. Princip 1é€by vSak zlstava stejny a to poctivé dodrzovat nizkobilkovinnou dietu,

aby v krvi pacientt byla optimalni koncentrace fenylalaninu.



Klic¢ova slova: fenylketonurie, fenylalanin, nizkobilkovinna dieta, dédi¢né metabolické

poruchy, novorozenecky screening



Abstract

Phenylketonuria is an autosomal hereditary metabolic disorder of amino acids
caused by insufficient activity of liver enzyme phenylalanine hydroxylase, which
is necessary for metabolism of the essential amino acid phenylalanine to tyrosine. It
is linked to the name of Norwegian physician Asbgjrn Felling, who discovered it in
1934. Obligatory newborn screening aimed at detection of the disease before
development of clinical symptoms was introduced in Czechoslovakia in 1975. Increased
level of phenylalanine in blood leads to an irreversible damage of the nerve system,
mental retardation. Phenylketonuria is an incurable, however treatable disease, where
diet with low phenylalanine content is still the only treatment. As amino acids are the
building units of proteins, patients have to take proteins in the form of amino-acid
products without phenylalanine. Although high phenylalanine levels lead to irreversible
damages it cannot be completely eliminated from nourishment as it is necessary for the
growth and development of a human. With regard to the limited quantity of food intake
patients with phenylketonuria are threatened with deficit of vitamins, trace elements and
mineral substances. Phenylketonuria prevalence is 1:5338 in the Czech Republic as of
2013. Patients with this disease have to be dispensarized for the whole life.

Women that want to become pregnant should be much more careful in
adherence to the diet as sudden increase of phenylalanine in mother’s blood threatens
healthy development of the foetus. It is interesting that a liver transplantation was
performed in a patient with phenylketonuria for another indication in 1993, which
replaced the phenylalanine hydroxylase, and this treatment method can be a hope for
future for patients with phenylketonuria.

The thesis named Phenylketonuria and the Life with the Disease is elaborated
on theoretical base by scientific methods of explanation, modelling and induction. The
aim of elaboration of this topic was to map the problems related to phenylketonuria,

including nursing care and the life obstacles to patients with the diagnosis.



To gain an insight into the present status of the disease, which is mapped on the
following pages, numerous bibliographic publications by leading specialists involved
in hereditary metabolic disorders had to be studied. Doc. Blehova, whose books and
articles were used as sources, specializes in these problems in the Czech Republic.
Medicine journals, e.g. Ceskoslovenska pediatrie, Metabolik, Vyziva a potraviny,
Medicina a uméni, where the latest findings based on recent studies are published, were
another important source of information. After studying literature specialized in the
topic our task was to provide important information.

The present thesis is divided into four chapters. The first chapter provides basic
information on phenylketonuria. We learn how the diagnosis is classified, what its
nature is, the occurrence of phenylketonuria in individual countries is described here. It
outlines the history, diagnostics and developing symptoms of untreated
phenylketonuria. Lifelong diet with low phenylalanine content is the basic treatment,
other treatment methods are still in the research phase. The second chapter focuses on
the nursing care of a patient with phenylketonuria, it outlines the role of a nurse in the
care of hospitalized patients. The problems of anaesthesia are also marginally
mentioned here. We can find a list of metabolomic workplaces specialized in the care of
these patients in the Czech Republic. The third chapter deals with diet for patients with
phenylketonuria at various life stages. Deficits linked to adherence to low protein diet
are also mentioned. The last chapter describes the economic-ethical problem and current
contributions of health insurers to diet products.

The assigned bachelor thesis might serve as informational material in practice,
as it is suitable for all those interested in the issue. If the assigned bachelor thesis
outlined the nature of phenylketonuria and an individual founds answers to his/her
questions there, the thesis would meet its purpose.

More than eighty years have passed since the explanation of the phenylketonuria
nature. Diagnostics methods have developed from the napkin test with ferric chloride to
newborn screening where a blood drop is taken from new-born baby’s heal on a filter
paper and the phenylalanine level is consequently evaluated in a laboratory. The

treatment principle however remains the same, namely consistent adherence on low



protein diet to reach the optimum phenylalanine concentration in patient’s blood.

Key words: phenylketonuria, phenylalanine, low protein diet, hereditary metabolic

disorder , newborn screening
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Seznam pouzitych zkratek

AA
BH,
CNS
CPZP
CR
DHA
DMP
EPA
FNKV
GMP
HPA
JIRP
KDDL
LNAA
MM
MPKUs
NS
PAH
PAL
PEG
PKU
Phe
RBP ZP
SKK
Tyr
UDMP
VFN
VoZP

arachidonova kyselina (omega-6)
tetrahydrobiopterin

centrdlni nervova soustava

Ceska primyslové zdravotni pojistovna
Ceska republika

dokosahexaenova kyselina (omega-3)
dédi¢na metabolickd porucha
ikosapentaenova kyselina (omega-3)
Fakultni nemocnice Kralovské Vinohrady
glykomakropeptid

hyperfenylalaninémie

Jednotka intenzivni a resuscitacni péce
Klinika détského a dorostového Iékatstvi
large neutral amino acids, neutralni aminokyseliny s dlouhym fetézcem
matetské mléko

Syndrom matetské fenylketonurie
novorozenecky screening
fenylalaninhydroxylaza
fenylalaninamoniaklyaza
polyetylenglykol

fenylketonurie

fenylalanin

Revirni bratrska pokladna, zdravotni pojistovna
sucha krevni kapka

tyrosin

Ustav dédiénych metabolickych poruch
Vseobecna fakultni nemocnice v Praze

Vojenské zdravotni pojistovna
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VvV vrozené vyvojové vady
ZP MV CR  Zdravotni poji§tovna ministerstva vnitra Ceské republiky

ZPS Zaméstnanecka pojistovna Skoda
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Uvod

Bakalafskd prace je vénovana dédicné metabolické poruse aminokyselin zvané
fenylketonurie. Pacientim s fenylketonurii v jatrech zcela chybi, ¢i nepracuje tak jak ma
enzym zvany fenylalaninhydroxylaza. Zminény enzym rozkladd aminokyselinu
fenylalanin na tyrosin. Na zaklad¢ zkuSenosti, které jsem b&hem studovéani informaci
ziskalao dané problematice, jsem ndzoru, ze mnoho jedinci nema ponéti o tomto
onemocnéni a dozvida se o ni az pfi jeji diagnostice.

Toto téma jsem si vybrala, jelikoZ si myslim, ze v podvédomi vetejnosti je malo
znamé.

Teoreticka bakalarska prace je rozdélena do Ctyt ¢asti. V prvni Casti je popsana
fenylketonurie z hlediska genetiky, dale vyskyt, historie diagnostiky a 1é¢by, klinické
pfiznaky. Pacienti s fenylketonurii museji dodrzovat dietu s nizkym obsahem
fenylalaninu, ktera je nesdilnou soucasti 1é¢by.

Ve druhé casti je zminéna oSetfovatelska péCe o pacienty s timto onemocnénim
Vv ramci hospitalizace a uloha sestry. Pro zajimavost je zminéna problematika anestezie
u téchto pacientll.

Treti Cast je vé€novana stavovani jedinct s fenylketonurii v riznych vékovych
kategoriich. V kazdém véku je tfeba omezit potraviny s vysokym obsahem bilkovin,
chybgjici proteiny je tfeba nahradit dietnimi pfipravky, bez fenylalaninu.

Ve ¢tvrté Casti je nastinéna financni a eticka stranka. Lécba fenylketonurie je pro
pacienty a jejich rodiny finan¢né naro¢na. Podle aktualnich informaci zdravotnich
pojistoven na tizemi Ceské republiky, vétSina nehradi potiebné dietni piipravky
S nizkym obsahem fenylalaninu.

Cilem teoretické bakalarské prace je na zakladé teoretickych poznatkli z dostupné
literatury zmapovat problematiku tykajici se fenylketonurie, v¢etné oSetiovatelské péce
a uskali Zivota pacientl s timto onemocnénim.

Pro teoretickou bakalarskou praci byla zvolena védecka metoda explanace,

modelovani a indukce.
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Cil

Cilem predkladané bakalarské prace je na zéklad¢€ teoretickych poznatka
Z dostupné literatury zmapovat problematiku tykajici se fenylketonurie, vcetné
osetfovatelské péce a uskali zivota pacientd s timto onemocnénim. Ptes veskerou snahu
1ékara 1ze v soucasné dob¢ fenylketonurii 1é¢it pouze ptisnou nizkobilkovinnou dietou.
Tato teoreticka prace je zaméfena na prostudovani Cetného mnozstvi informaci, které
budou nésledné popsany v jednoduché a srozumitelné formé pro laiky, rodice, t€hotné
Zeny a osoby zajimajici se o tuto problematiku. Na zaklad¢ prostudovanych materialti
a zjisténi aktudlnich informaci bude charakterizoviana podstata tohoto onemocnéni,
oSetfovatelska péce bchem hospitalizace ¢i stravovani v rliznych Zivotnich etapéch.
Vysledky prace vyuziji pro svou potiebu pacienti, ktefi maji tuto dédi¢nou
metabolickou poruchu aminokyselin a chtéji se dozvédét cenné informace o tom jak

dodrzovat dietu, aby nedoslo k hromadéni fenylalaninu a nésledné mentalni postizeni.
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Metodika

Pro teoretickou bakalaiskou praci byla zvolena védecka metoda explanace,
modelovani a indukce. Informace byly ziskané z odborné tuzemské i zahrani¢ni
literatury. Z ¢eskych autort $lo predevsim o lékafe specialisty, ktefi se problematikou
fenylketonurie zaobiraji jiz dlouha Iéta, pfedev§im docentka Blehova, ktera prosadila
novorozenecky  screening fenylketonurie v Ceské republice.  V soudasnosti
se problematikou fenylketonurie zabyva MUDr. Prochazkova, z jejichz prament bylo
téz Cerpano. Cennym zdrojem poznatkli se staly clanky zejména z Casopisu
Ceskoslovenska pediatrie, Metabolik, Vyziva a potraviny, Prakticky lékaf, Sestra,
Medical tribune, Lékaiské listy a Plzenisky lékaisky sbornik. Ze zahrani¢nich autorti
bych chtéla zminit publikaci od Dr. Bickela. Z internetovych zahrani¢nich databazi byly
vyuzity informace z Web of Science, ScienceDirect. Z ¢eskych internetovych zdroju
bylo pfevazné cerpano ze stranek novorozenecky screening, klubu PKU a dale
Z internetovych  strdnek  jednotlivych  metabolickych  center. K vyhledavani
internetovych zdroji byla pouzita kliCova slova, fenylketonurie, fenylalanin, dédi¢né
metabolické poruchy, nizkobilkovinnd dieta, oSetfovatelskd péfe a novorozenecky
screening. Bylo kontaktovano sedm zdravotnich pojistoven, z nichz Sest pojistoven
poskytlo odpovéd’ na zaslany dotaz. Zdrojem cennych informaci byl i klub PKU, jejichz
CD ptikladam v této bakalarské praci.
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1. Zakladni informace o problematice fenylketonurie

Fenylketonurie je dédi¢na metabolicka porucha aminokyselin. V ptipad¢€, Ze neni
zahijena nezbytnd dietni 1éCba S nizkym obsahem fenylalaninu, dochézi k hromadéni
fenylalaninu v organismu a nasledné mentalni retardaci (Kankova, 2005).

Podobné jako u jinych vzacnych onemocnéni, neni veifejnost dostatecné
informovana o této diagnoze a potiebach pacienta s fenylketonurii. V roce 2013 byl
delegaty E.S.PKU (European Society for PKU) zahajen 28. ¢ervna Mezinarodni den
fenylketonurie. Cilem je zvysit povédomi vefejnosti o fenylketonurii a uctit pamatku
Roberta Guthrieho (28. 6. 1916 — 23. 6. 1995) a Horsta Bickela (28. 6. 1918 — 1. 12.
2000) (European Society for Phenylketonuria, 2014).

1.1 Dédiéné metabolické poruchy

Vrozené metabolické poruchy zahrnuji rozdilné dédicné onemocnéni,
které postihuji chemické procesy v téle. Ve vétSiné z nich chybi latky potiebné
pro metabolismus ¢i je téchto latek nedostatek. Chybéjici substanci zpravidla byva
enzym, postizen muze byt kterykoli organ téla (Leifer, 2004).

Definice Zivota mluvi o neustdlém kolob&hu biochemickych reakci, béhem
kterych jsou vytvafeny nezbytné latky pro rist a funkci bun€k a organismu, soucasné
jsou odbouravany a odstranovany degrada¢ni produkty, které v téle jiz nemaji uplatnéni.
Zminény proces je nazyvan latkovd vyména neboli metabolismus. Vrozené poruchy
tohoto slozitého soukoli se nazyvaji dédicné metabolické poruchy (dale jen DMP)
(Honzik, Zeman, 2013).

Fenylketonurie (PKU) patii mezi DMP aminokyselin, zejména tedy fenylalaninu
(Ptiloha 1). JejichZ v€asné rozpoznani neni mozné klinickym vySetfenim. Nicméné
Vv biologickych tekutinach lze odhalit nahromadéni nékterého typického metabolitu
(Hyanek, 1990). Kazdy jedinec konzumujici klasickou stravu, ptijima bilkoviny, které
jsou nutnou soucasti vyzivy kazdého clov€ka. Aminokyseliny jsou zékladni stavebni
jednotkou bilkovin. Z aminokyselin obsazenych v proteinech, tvofi fenylalanin (Phe)

piiblizné 5 %. Clovék s PKU nedokaze Phe zcela zpracovat (Pazdirkova, Komarkova,
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2010). Tento defekt je zplsoben poruchou tvorby fenylalaninhydroxylazy (dale jen
PAH) v jatrech (Puda, Lhotakova, Samkova, 2012). Phe je esencialni aminokyselina,
télo si ji nedokaze samo vytvofit a musi ji piijimat v potravé. Polovina Phe pfijatého
potravou je metabolizovana na tyrosin (dale jen Tyr) za pfitomnosti kysliku
a tetrahydrobiopterinu jako neproteinového kofaktoru, druhd polovina nezbytna pro
rust, je syntetizovana na bilkovinu (Hyanek, 1990; Prochazkova, Vinohradska,
Fajkusova, 2008). Pokud v lidském téle nékteré enzymy chybi, ¢i maji snizenou aktivitu
Vv prib¢hu metabolismu aminokyselin, dochazi k naruSeni rovnovahy v biochemickych
pochodech. Tento fakt vede k nedostatku nebo ptebytku, vétsinou télu Skodlivych latek
(Puda, Lhotdhova, Samkova, 2012). Toto shromazdovani byva piicinou poskozeni
rostoucich tkani, v prvni fad€ centrdlni nervové soustavy (dale jen CNS). Pii akutnich
DMP jsou klinické ptiznaky viditelné Casné po narozeni, u ostatnich az v
6. — 12. mésici, ty naznacuji ireparabilni (nenapravitelné) zmény CNS. DMP jsou
1é¢itelné narocnou dietou, kterd brani vyvinu poskozeni tkani. Samotné onemocnéni, ale
neléci. Lécba je dlouhodobé a vyzaduje nekompromisni laboratorni 1 klinickou kontrolu

(Hyanek, 1990).

1.1.1 Definice fenylketonurie

LyAutozomalné recesivne dedicny deficit PAH je nejcastéjsi geneticky podminénd
porucha metabolismu aminokyselin. Nelécena vede kzdvaznému neurologickému
postizeni. Pri casné zahdjenych a ndsledné dodrzovanych dietnich opatrenich Ize
ocekavat véku odpovidajici vyvoj. V zavislosti na aktivité enzymu se rozlisuji tri rozdilné
klinické typy, jak ukazuje tabulka 1 (Muntau, 2014, s. 98) . Hladina fenylalaninu v krvi
zdravého c¢lovéka se pohybuje pod 100umol/l (1,67mg/dl) (Kozék, 1997).
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Tabulka 1: Klinicka klasifikace poruch PAH

koncentrace aktivita PAH
fenylalaninu pred
1é¢bou
klasicka fenylketonurie | > 1200 umol/l (20mg/dl)
mirna fenylketonurie 600 — 1200 umol/l (10-
20mg/dl)

mirna 120 - 600 pmol/l|3-10%

hyperfenylalaninemie (10mg/dl)
Zdroj: Muntau, 2014, s. 98

wewvr

ta je popisovana absolutni nepfitomnosti enzymu PAH ¢i jeho minimalni aktivitou.
Nemocni toleruji méné nez 20mg fenylalaninu na jeden kilogram télesné hmotnosti
za den. Mirna fenylketonurie se vyznacuje z klinického aspektu klidnéj§im priibéhem,
denni tolerance Phe je 20 — 25mg/kg na den. Mirnad hyperfenylalaninémie byva
bez klinickych ptiznaka (Polédk, Ficek, Baldovic, 2008).

1.1.2 Dédic¢nost fenylketonurie

Autozomalng recesivni dédi¢nost se projevuje u homozygoti', jejichz ob& alely?
jsou mutované. RodiGe jsou zdravi heterozygoti®, prenase¢i mutovaného genu. Jejich
déti mohou byt zdravi homozygoti (AA), heterozygoti (Aa), postizeni homozygoti (aa)
(Hyének, 1990).

Pokud jsou oba rodice pienaSeci mutace pro PKU, existuje 25% riziko, ze jejich
potomek bude mit také fenylketonurii. Stejné tak je 25% nadéje, ze jejich dit€¢ bude
zcela zdravé a je 50% moZnost, Ze se narodi zdravé dité, které bude prendset mutaci pro

PKU.

1Homozygot: ,,Jedinec, ktery ve svém genovém pdaru ma stejné alely (Vokurka, Hugo, 2011, s. 172)“.

ZAIeIa: ,, Konkrétni forma genu. Homozygot ma ve svém genovém paru stejné alely, heterozygot ma nestejné alely (Vokurka, Hugo,

2011, s. 11)".

3 Heterozygot: ,, Jedinec, ktery ve svém genovém paru ma dvé rizné alely (Vokurka, Hugo, 2011, s. 167) “.
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V ptipadé, Ze maji oba rodi¢e PKU, ziskavaji déti mutovany gen od matky i otce
tak kazd¢ jejich dit¢ bude mit fenylketonurii.

Jestlize bude mit fenylketonurii matka a otec ne, jejich potomek bude
prenasecem zmutovaného genu pro PKU. Dalsi moznosti je, ze matka ma PKU a otec je
pfenase¢ Vtomto piipadé je 50% moznost narozeni ditéte s PKU i 50% moznost
narozeni zdravého ditéte, prenasSece mutace pro PKU.

Otec s PKU spole¢né se zdravou matkou budou mit déti pfenaSeCe mutace.
Posledni variantou je, otec s PKU a matka pifenasecka, jejich potomci maji
50% moznost, ze budou mit fenylketonurii a 50% pravdépodobnost, ze budou zdravi
prenaseci mutace (Pfiloha 2).

Ptenasecstvi mutace pro fenylketonurii je mozné zjistit molekularné genetickymi
metodami. Toto vySetfeni doporucuje pii jakémkoli podezieni 1ékai specialista.
Planuje-li pacient s fenylketonurii zalozit rodinu, je nutné u jeho partnera vyloucit
pienasecstvi PKU k tomu napomaha zatézovy test L-Phe (Pazdirkova, Komarkova,

2010; Prochazkova 2013).

1.1.3 Vyskyt fenylketonurie v populaci
Fenylketonurie byla poprvé popsana v Norsku v roce 1934, krom¢ toho byla
nasledné popsana napf. Anglii, Americe, Svycarsku, Francii, Japonsku, Indii, Polsku,
Australii, Mexiku, Rakousku, Némecku a v mnoha dal§ich zemich (Blehova, 1963).
Pijackova (1985) zvetejiiuje tabulku vyskytu fenylketonurie
a hyperfenylalninemie podle Thalmera. Ztabulky bylo vybrano nékolik zemi

pro porovnani prevalence z roku 1975.
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Tabulka 2: Vyskyt PKU a HPA v riznych zemich podle Thalmera

Zemé Hyperfenylalninémie
Anglie/Londyn 1: 50 304
Austrélie/Sydney 1: 22 091
Belgie/Leyden 1: 8095

Canada/Montreal 1: 25 252
CSSR/Praha 1: 6618 1: 6303

Zdroj: Pijagkova, 1985, s. 11

V Ceské republice (dale jen CR) je od 1. 10. 2009 frekvence vyskytu
fenylketonurie ptiblizné 1: 6 400. V roce 2010 bylo v nasi republice asi 800 pacienti
s PKU (Puda, Lhotakova, Samkova, 2012). Od roku 2010 byla fenylketonurie zjisténa
celkem u 77 novorozenci. V roce 2013 bylo novorozeneckym screeningem zachyceno
20 novorozenci s fenylketonurii, prevalence® téhoz roku byla 1: 5338 (Votava,
2013-2015).

1.2 Historie diagnostiky a léCby fenylketonurie

Historie fenylketonurie (PKU) je spojovana s osobnosti norského lékate
a biochemika Asbgjrna Fellinga (Pfiloha 3), ktery se roku 1932 stal profesorem na
I¢kaiské fakult¢ v Oslu (Hejcmanova, 1999). Onemocnéni, které se vyznacovalo
mentalnim postizenim a typickym zapachem moci a potu pfipominajici mysinu, poprvé
popsal Felling roku 1934. Téhoz roku jej v nemocnici vyhledala matka se dvéma détmi

(dvojcata Liv a Dag), obé déti se narodily zdravé, ovSem pozdé€ji se u nich objevily

“Prevalence: ,, Pocet viech piipadii urcitého onemocnéni vztazeny obvykle na 100 000 obyvatel a kalenddrini rok (Vokurka, Hugo,
2011, 5.372)".
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pfiznaky nasvédcujici tézkou mentélni retardaci (Honzik, Zeman, 2013). Norsky lékar
ob¢ déti vysetiil, nic neobvyklého s vyjimkou duSevniho opozdéni nenalezl. Spolu
s mladym studentem mediciny Kaare Clossem vysetiil mo¢ dvojc¢at. Po pfidani chloridu
zelezitého, mo¢ déti ziskala zelenomodré zbarveni misto o¢ekavaného ¢ervenohnédého.
S takovou reakci se nikdy predtim nesetkali. Folling, kterého velice zaujal tento nalez,
se rozhodl urCit neznamou latku, zpisobujici tuto neobvyklou reakci. Domnival
se, ze neznama substance zpisobila duSevni postizeni Liv a Daga. Diky matc¢iné
spolupraci nasbiral béhem jednoho tydne 20 litri moci déti a neznamou latku se mu
podafilo izolovat. Postupem dalSich tydnt jim byla odloucena latka, Kkyselina
fenylpyrohroznova. Vysetfenim moci dal§ich 430 déti z ustavii pro mentalné postizené
nalezl osm déti stymz ndlezem v moci. V pribéhu péti mésici vydal publikaci,
zabyvajici se Cerstvé odhalenou poruchou latkové vymeény. Nalezité predpokladal, Ze
se jedna o poruchu metabolismu fenylalaninu (Phe) a nazval jim zjiSt€énou poruchu
Imbecilitas phenylpyruvica (Hejcmanova, 1999). Vroce 1947 Jervis prokazal, Zze
principem této choroby je defekt enzymu fenylalanin hydroxyldzy, ta metabolizuje
aminokyselinu fenylalanin na Tyr. Nasledkem je hyperfenylalaninemie (dale jen HPA),
narusujici vyvoj mozku (Sobotka, 2013). Za pojmenovanim PKU stoji Fellingiv kolega
Lionel Penroes, jenz odhalil, Ze snizeny pfijem bilkovin déti s PKU vede Kk nizsimu
vylucovani fenylpyruvatu do moci. Nicméné postizené déti na nizkobilkovinné dieté
bez suplementace (dopliovani) esencidlnimi aminokyselinami neprospivaly a mély
poruchu rustu (Honzik, Zeman, 2013). Sobotka (2013) uvadi, ze nepfiznivy prib&h
choroby se podafilo zvratit v roce 1952, kdyz profesor Horst Bickel (Pfiloha 3) zavedl
dietu, ktera pomaha snizovat hladinu Phe v krvi. Hejcmanova (2001) se zminuje jiz
o datu 1951, kdy prof. Bickel jako prvni na svéte 1é€il dit€¢ s PKU v Univerzitni détské
nemocnici v anglickém Birminghamu. Profesor Bickel jako prvni vyobrazil vysledky
1écby PKU u dvouletého dévcatka Sheily, kterému daval dietu s nizkym obsahem Phe.
Vysledky byly dramatické, stav 1é€ené holCicky se v kratké dobé zietelné zlepsil. Tato
informace znamenala pfevrat v osudu déti s PKU, ta se stala 1é¢itelnou a bylo mozné
predejit poSkozeni vyvoje mozku. Bickelem zavedend a nékolika desitkami dal$imi

1ékati propracovana 1é€ba dietou s nizkym obsahem Phe dava dnes lé€enym détem Sanci
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bézného vyvoje dusevniho i télesného (Hejcmanova, 1999). Profesor Robert Guthrie
(Ptiloha 3) v roce 1957 vypracoval mikrobiologickou metodu pro stanoveni hladiny Phe
v krvi, pro kontrolu tehdy léCenych pacientii dietou s nizkym obsahem Phe. Kdyz
se vroce 1961 prokazala PKU u jeho netete, rozpracoval pouziti mikrobiologického
testu pro ucely celosvétového screeningu. Zkouska spociva v odbéru kapky krve z paty
novorozence na filtracni papirek, ten se po usuSeni zasila s popisem do zkuSebni
laboratofe (Blehova, Zidlicky, 1970). V 60. — 70. letech minulého stoleti se Guthricho
test rozsitil po celém svéte (Honzik, Zeman, 2013).

V CR je PKU spojovana s docentkou Bohunkou Blehovou (P¥iloha 3), ta byla
inspirovana Fellingovym ¢lankem a kladla si otdzku, zda se toto onemocnéni vyskytuje
1 na nasem uzemi (Honzik, Zeman, 2013). Od roku 1958 zacala hledat déti s PKU u nas,
nejdiive s kolegy vySetfila moc¢ chloridem Zelezitym 5011 =zdravych déti, aby
se presvedcili, ze nevznikaji faleSné pozitivni reakce. Nenasli ani jednu faleSné pozitivni
reakci. Déle se zaméfila predevsim na déti v ustavech pro dusevné choré. V prib&hu
roku 1959 vysetfili vzorky moce u vice nez 700 déti v psychiatrické 1écebné Opatany
a dalSich ustavech, kde objevili 8 nemocnych, v Dobtfanech pak objevili dalsi dva
fenylketonuriky mezi 1478 dusevné nemocnymi (Blehova, Zidlicky, 1970). Postupné
byla vysetfena moc 2 444 dusevné nemocnych z riiznych ustavi, mezi nimi bylo dalSich
10 fenylketonurikli. Docentka Blehova ve svych posudcich prokdzala, ze u témét
0,4 % chovanci je pii¢inou jejich dusevniho onemocnéni pravé PKU. Radu nemocnych
nasli rovnéz mezi ptibuznymi pacienti. Z téchto zjisténi bylo v roce 1960 doporuceno
détskym lékartim, aby vysetfovali mo¢ déti ve véku 6 tydnd chloridem zelezitym.
Blehova poukazuje na pocate¢ni nespolupraci 1ékait, roku 1963 konalo Ministerstvo
zdravotnictvi schizi krajskych pediatrii, které se zacastnila a Zadala zde lékate, aby
zavedli vySetfovani chloridem Zelezitym v krajich. Poté co zjistila, Ze déti nejsou I1¢kati
vySetiovany, opakovala Zadost po dvou letech. ,, Pediatii se hdjili tim, Ze vysetrili 5000
deti, mezi nimiz zadného fenylketonurika nenasl a tak s vysetrovanim prestali (Blehovad,
Zidlicky, 1970, s. 575) “. Podhradska (1970) tento fakt potvrzuje, i pies veskerou snahu
pfichazeli pacienti vétSinou pozdé¢ tedy s klinickymi piiznaky, jelikoz nebyla celostatné

zavedena depistdz fenylketonurie. Zminuje se o tom, jak dlouhd byla cesta ke spravné
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diagn6ze a moznosti 1écby. Tento test, diky némuz bylo mozné objevit déti trpici PKU,
byl béhem roku 1975 nahrazen vysetienim krve v 5. — 7. dni po narozeni. Téhoz roku
se stal tento test povinny u vSech novorozencu (Hejcmanova, 1999). Docentka Blehova
(1970) se zminuje, ze se zavedenim rozsdhlého screeningu souvisely dva problémy.
Aby mélo hromadné vySetieni smysl, museli zajistit i vyzivu déti. S kolegy tedy zahajili
pokusy pro piipravu vlastniho preparatu, jenz by zabezpecil vyzivu tak, aby nebyli
zavisli na importu z ciziny. Druh domaciho dietetického ptipravku byl vypracovan
a klinicky otestovan (Blehova, Zidlicky, 1970). Jeho vyroby se ujal zdvod Imuna
v Sari$skych Michalanech a obdrzel pojmenovani Sinferal. Zavedeni Sinferalu do 1écby
déti s PKU snizilo cenu 1é¢by a uéinilo ji zcela dostupnou (Hejecmanova, 1999). Druhou
nesndzi bylo obstarani vyroby testovacich souprav pro Guthrieho test. I to se podaftilo
zajistit, a tak 1. 1. 1970 zacali pediatii s vySetfovanim touto metodou (Blehova,
Zidlicky, 1970). Kroku 2013 bylo timto screeningem zachyceno vice nez 660

novorozencu (Honzik, Zeman, 2013).

1.3 Diagnostika fenylketonurie
Blehova (1963) psala o pouziti jednoduchych testi slouzici k diagnostice

fenylketonurie. Test, kdy se do vzorku moci ptida chlorid Zelezity, byl nejstarSim
a nejbéznéj$im zpusobem. Do moci bylo pfidavano nékolik kapek 5 - 10% roztoku
chloridu Zelezit¢ého (Pfiloha 4). Moc¢ fenylketonuriki obsahuje  kyselinu
fenylpyrohroznovou, ktera pfi kontaktu s chloridem Zelezitym zplisobi tmavé zelené
¢i zelenomodré zbarveni, pii negativnim vysledku zlistdvala mo¢ cCird nebo Zluta.
Modifikaci (obménou) zminéné zkousky byl test na pomocené plené, kam se nakapal
opét zminény roztok chloridu zelezitého. Pfi pozitivnim vysledku se na plené objevila
tmave zabarvend skvrna (Blehova, 1963).

Jak je vySe uvedeno, pro v€asnou diagnostiku PKU byl zaveden profesorem
Guthriem novorozenecky screening (NS) ze suché krevni kapky (dale jen SKK)
novorozence pomoci bakterialniho inhibi¢niho testu s Bacillus subtilis. Zachyceni
pacienti jsou svéfovany do specializované péce (Miukova, 2005).

Screeningové vySetfeni neni pro novorozence takika zadnou zatézi, z jeho

paticky je odebrano nékolik kapek krve na filtraéni papirek, ten je po fddném zaschnuti
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spolu s privodni dokumentaci odeslan na komplexni vysetfeni do specializovanych
laboratofi. Kazdému vzorku je piid¢€leno unikatni Cislo z laboratorniho informaéniho
systétmu, pod timto ¢islem je vzorek dale zpracovavan (PKU KLUB, 2015a;
Prochazkova, Vinohradska, Fajkusova, 2008).

Sestra ¢i jind kompetentni osoba k odbéru kapilarni krve z paticky novorozence
potiebuje nasledujici pomucky: sterilni lancetu, alkoholovy preparat a gdzové tampony,
zinku ¢i ohfivac paticky, formular s filtracnim papirkem a rukavice. Pfed samotnym
odbérem jsou osobou provadéjici odbér vyplnény informace na formuléfi. Posléze je
vybrano misto vhodné pro odbér, které je navlhé¢enou zinkou ¢i ohfivacem paticky po
dobu tfi az pét minut zahtivano. Misto odbéru je kompetentni osobou ocisténo pomoci
desinfek¢éniho prostfedku, ndsledné je tfeba jej osuSit sterilnim gazovym tamponem.
Sterilni lancetou je proveden vpich, prvni kapka je vzdy setfena sterilnim tamponem, az
je vytvorena dostate¢n¢ velka kapka krve kompetentni osoba ptilozi filtracni papirek ke
kapce krve po dobu, nez krev prosdkne papirek, je tieba, aby se vyplnil predtistény
krouzek. Dulezité je, krev aplikovat pouze na jednu stranu filtracniho papirku a vyplnit
predtistény krouzek jedinym piiloZzenim. Poté co jsou vyplnény ostatni krouzky
kapkami krve, nasleduje péce o misto vpichu. Sestra necha krevni vzorky zaschnout po
dobu minimalné ¢tyfi hodiny na suchém, Cistém a nesavém povrchu. Po zaschnuti,
nejpozdéji vSak do 24 hodin po odbéru je sestrou odeslan vyplnény formulaf do
ptislusné laboratofe pro novorozenecky screening (Ptiloha 5) (JeSina, 2013 — 2015).
Pfed samotnym odeslanim vzorku je nutna kontrola spravnosti odbéru. Na filtra¢ni
papirek je tfeba nasdknout dostacujici mnozZstvi krve, aby byl zaplnény piedtiStény
krouzek. Jak vypadaji nespravné odebrané vzorky, naleznete v piiloze 6 (Peskova,
2013 — 2015).

Ve vétsiné vyspélych zemi byl NS spustén v letech 1965 - 1970 a zacalo
tak véasné zahdjeni 1écby (Nogeova, Strnova, Urge, 2005). K datu 1. 1. 1975 byl
ze zakona legalizovan celoplosny novorozenecky screening V tehdejSim
Ceskoslovensku (Prochazkova, 2005). Kazdé dité, které se v CR narodi je od té doby
vySetieno na pfitomnost fenylketonurie a jinych DMP. Novorozenecky screening

je ze zékona povinny a jeho zanedbani je trestné. Identifikaci fenylketonurie jsou
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zachycovany déti, které maji hladinu Phe v krvi vyssi nez 0,24 mol/l, u té€chto déti je tak
predchazeno nevratnému poskozeni mozku a naslednému mentalnimu postizeni (Vrzal,
1996). Dité se pii narozeni jevi jako zdravé, nemoc nelze klinicky ani biochemicky
diagnostikovat (Blehova, Zidlicky, 1970). Pii odbéru kapky krve z paty novorozence
byva dulezité, aby sestra ¢i jind kompetentni osoba dodrzovala spravny postup pfi
odbéru. Je tak pfedchazeno falesné pozitivit€. Pokud je vysledek zkousky pozitivni, je
informovan oSetfujici 1ékar ditéte, kterym je tento zavér potvrzen ¢i vyloucen.
V indikovanych ptipadech lze ordinovat nasledujici vysetieni: rescreening, stanoveni
koncentrace fenylalaninu (norma < 120umol/l) a tyrosinu v krvi, dale pak stanoveni
koncentrace metabolitd fenylalaninu v moc¢i a zatézova zkouska s fenylalaninem, kdy
po jeho podani dochazi ke zvySeni koncentrace v krvi a vylu¢ovani metaboliti moci
(Mroskova, Schlosserova, Balkova, 2006).

Muntau (2014, s. 557) uvadi, ze: ,, Novorozenecky screening je aktivni celostatni
vyhledavani chorob v jejich casném, preklinickém stadiu, tak aby se tyto choroby
diagnostikovaly a lécily drive, nez se staci projevit a zpusobit ditéti nevratné poskozeni
zdravi.“ V CR se vramci NS vySetfuje 13 onemocnéni. Screening je zaloZen na
analyze, tedy rozboru SKK z filtra¢niho papirku nazyvaného také jako novorozenecka
screeningova karticka. Mimo novorozeneckého screeningu je diagnostika PKU
provadéna testy, pii kterych je zjistovana hladina fenylalaninu v Krvi. Stanoveni
dihydropteridin reduktazy v krvi ze SKK, vysetieni mo¢i na pteriny, zatézovy test BHy
nebo také stanoveni neurotransmitera® v likvoru (Prochazkova, 2010a).

., Pred zavedenim lécby by mél byt provaden zatézovy test s BHy Je poddvano
per os 20mg BH4 na jeden kilogram télesné hmotnosti. Pred podanim je zmérena
plazmaticka hladina fenylalaninu, dale pak ve 4., 8., 15. a 24. hodiné po podani BHa.
Pokud béhem testu dojde minimdlné k 30% poklesu hladiny fenylalaninu, jednd
se 0 BH senzitivni hyperfenylalaninémii (Muntau, 2014, s. 99) “.

°Neurostransmiter: ,, Chemickd latka uvolitovina z nervového zakonceni. Slouzi k pienosu impulsu skrz synaptickou $térbinu, a

umoznuje tak dalsi Sirenti podrazdéni nebo vyvolani urcité reakce (Vokurka, Hugo, 2011, s. 316)“.
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1.3.1 Metabolickd pracovisté v Ceské republice

Je-li fenylketonurie laboratorné¢ potvrzena, je dité spolu srodi¢i odeslano
do specializovaného metabolického centra, kde je podrobné vysSetieno. V piipadé
nutnosti jsou stabilizovany hladiny Phe v krvi a celkovy stav pacienta. Obvykle
jsou rodice lékatem edukovani o samotném principu onemocnéni, poté nasleduje
seznameni s eliminaéni dietou pfi, které je doporuceno rodi¢um, jak tuto dietu v praxi
co nejlépe dodrzovat. Pacient s fenylketonurii by mél informovat o svém onemocnéni
vSechny Ié€kafe, s nimiz pfijde do kontaktu. Velice dilezitd je spoluprace mezi
téhotnymi pacientkami s PKU, jejich gynekologem a metabolickym centrem, jejichz
spole¢nym cilem je, aby celé t¢hotenstvi probihalo bez komplikaci a hladiny Phe v Kkrvi
nastavajici matky byly takové, které se podobaji hladinam zdravé osoby (PKU KLUB,
2015D).

V CR najdeme tii metabolické ambulance, umisténé jsou v Praze a Brng.
V hlavnim mésté je mozné navstivit dvé ambulance, prvni se nachdzi ve VSeobecné
fakultni nemocnici — Ustav dédiénych metabolickych poruch (dale jen UDMP), druha
pak ve Fakultni nemocnici Kralovské Vinohrady. Tteti ambulance se nachazi ve
Fakultni nemocnici Brno. UDMP vénuje pozornost zejména diagnostice DMP na
rozdilnych urovnich, monitorovani stavu kompenzace, 1€cb¢, genetickému poradenstvi
a prenatalni diagnostice dédicnych metabolickych poruch. Uvedené pracovisté provadi
Vv ramci celonarodniho novorozeneckého screeningu vysetfeni SKK u ptiblizné 75 %

novorozenci (UDMP 1. LF UK a VEN, 2010).

1.4 Klinické piiznaky nelécené fenylketonurie

Muntau (2014, s. 98) uvadi: ,,Novorozenci s klasickou fenylketonurii byvaji
klinicky asymptomaticti tudiz ,,bez klinicky patrnych pfiznakid* jak zmifuji autofi
Vokurka a Hugo (2011, s. 38).

Klinické ptiznaky se zacinaji projevovat jiz druhy mésic zivota. Patologicka
koncentrace PAH a jeho metaboliti zapficinuje tézkou poruchu mozkové Einnosti,
oznacujici se jako oligofrenie (Poldk, Ficek, Baldovic a kol. 2008). Nizsi riziko

psychického postiZzeni je u déti s mirnou PKU ¢i hyperfenylalaninemii (Muntau, 2014).
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Blehova (1963), Muntau (2014), Poladk, Ficek, Baldovic (2008) a Sobotka (2013)
se shoduji, v jistych klinickych piiznacich u nelécenych déti, do kterych fadime zéapach
potu a moc¢i po mysSin€. Rozmanité kozni zmény a ekzémy, které se Castéji vyskytuji
u menS$ich déti, mohou vSak pfetrvavat az do adolescence. Epileptické zachvaty
jsou vice pravdépodobné u déti s vetsim mentalnim postizenim, S pfibyvajicim vékem
Casto ustupuji. Prvni zachvaty se obvykle objevuji po dovrSeni osmnactého meésice.
Po zahgjeni 1écby dietou s nizkym obsahem Phe tyto zachvaty mizi. Dal§im ptfiznakem
je snizend pigmentace a s ni souvisejici svétla plet, napadné svétlé vlasy a modré oci
(Ptiloha 7). Blehova (1963) upiesiiuje, ze snizend pigmentace se objevuje u kazdého
fenylketonurika bez ohledu na jeho IQ. Predpokladem této pigmentace je neschopnost
metabolizovat Phe na Tyr, ktery je prekursorem melaninu.

Blehova (1963) a Sobotka (2013) poukazuji na dalsi klinické piiznaky, mezi
které patii: poruchy chovani, zejména agresivita, sluchové ¢i zrakové potencidly,
poruchy spanku, zvySeny svalovy tonus, hyperkineze, autismus, poruchy ristu,
abnormalni EEG které¢ je pfedevs§im u déti se zachvaty.

Vyse zminéni klinické pfiznaky byvaji malo vyrazné, vyskytuji se u nelécenych
déti béhem prvnich mésict, prvniho roku, ale mohou se vyskytovat i pozdéji v pribéhu
zivota. Blehova (1963) piSe, ze znalost matek psychomotorického vyvoje je velice
dilezita. Po narozeni byvaji déti bez jakychkoli klinickych zndmek postizeni. VétSina
rodicu si v8§ima, Ze déti nepozoruji ukazovany piedmét. S odstupem €asu byva opozdéni
vice napadné, deti s PKU zacinaji sedét béhem 12 - 15 mésice, chodit ve dvou a pil
letech a mluvit kolem druhého roku i pozdé¢ji, nékteré déti nezaénou mluvit viibec.

Baum a O’Flahertyova (1999) piSi, Ze u pacienti s nedostatecnym BH,
se progresivni zhorSeni projevuje Parkinsonovou chorobou, €asto umiraji mladi
dokonce i skontrolovanou hladinou fenylalaninu. Uvadéji téz zajimavost, pokud
se PKU nelé¢i, mohou se objevit epizody vomitu, n€ktera zvraceni v neonatalnim

obdobi byla lékaii §patn& diagnostikovana jako pylorostendza®.

6Pylorosten(')za: ,, Zuzeni vratniku, které vede k rozsireni zaludku a zvraceni velkého mnozZstvi natravené potravy (Vokurka, Hugo,

2011, 5. 387)“.
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1.5 Lécba fenylketonurie
V soucasné dobé neni mozné fenylketonurii vylécit, nicméné je mozné ji 1éCit.
Zakladni lécbou je stale dieta, naproti tomu se vyvijeji nové terapeutické postupy

(Sobotka, 2013).

1.5.1 Léc¢ba PKU nizkobilkovinnou dietou

Fenylalanin je esencialni aminokyselina, syntetizovat ji nedokaze zdravy ¢loveék
ani fenylketonurik coz znamena, Ze musi byt pfivadéna dietou. Jakmile hladina Phe
klesa pod standartni hladinu, objevuji se pfiznaky, které vznikaji z jeho nedostatku. Télu
nezbytné aminokyseliny jsou: tryptofan, treonin, leucin, izoleucin, lysin, methionin,
cystin, valin, arginin, histidin nasleduji fenylalanin a tyrosin (Podhradska, 1970;
Blehova, Mauerova 1980). Zakladni terapii je dieta S nizkym obsahem fenylalaninu ve
strave, jejimz hlavnim cilem je pfedchdzeni ireverzibilnimu poskozeni centralni nervové
soustavy, které byva néasledkem hromadéni fenylalaninu a jeho metabolitii. (Nevoral,
2013; Pijackova, 1985; Sobotka, 2013). Novorozenci vyzaduji zavedeni specialni diety,
aby se snizil pfijem fenylalaninu. I dit¢ s PKU musi mit ve stravé urcité mnozstvi
fenylalaninu, ale jen takové, které dokaze organismus zpracovat, toto kvantum je
u kazdé osoby individualni podle pohlavi, hmotnosti, potieby bilkovin, cukri, tukt
a tolerance fenylalaninu ve stravé. Individudlni tolerance fenylalaninu byvéa zdkladem
pro propocitdvani a sestavovani diety. K sestaveni dietnitho planu slouzi
fenylketonurikim potravinové tabulky, ve kterych naleznou hodnoty fenylalaninu
v mg/100g potraviny/vyrobku. V okamziku diagndzy mivaji déti hladinu Phe v krvi 20
— 30 nasobnou, tudiZ museji dostavat smési aminokyselin bez fenylalaninu. (Mnukova,
2006; Prochazkova, 2010a; Nevoral 2013; Puda, 2012). Pazdirkova a Komarkova
(2010, s. 9) uvadéji, ze: ,, uspéch lécby je zarucen splnénim tii pozadavkii, co nejdrive,
co nejprisnéji a co nejdéle.“ Od 50 let minulého stoleti, kdy byla dieta zatazena do
1é¢by, se jeji slozeni témé&f nezménilo (Strnova, Urge, Nogeova, 2009). V priibéhu diety
je cilem dosahnout piirozené hodnoty Phe v krvi (2 — 6mg/dl). Smési aminokyselin bez
fenylalaninu obsahuji latky, dulezité pro spravny rast a vyvoj. Poddvané preparaty

mohou byt s pfichuti ¢i bez ptichuté, ve formé prasku, tablet, kapsli, ty¢inek a jiz
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ptipravenych drinki (Prochazkova, 2010a; Rysava, 2008).

Pfi dodrzovéani nizkobilkovinné diety je dtlezité, aby strava byla pestra
a vyvazena. Musi spliovat pozadavky zabezpecujici dostateCny pfijem energie.
Dispenzarizace’ ditste je nevyhnutelnou soudasti 16¢by. Poskytuje rodindm komplexni
ptistup zdravotnického tymu, ten se obvykle skladd =z lékare, vSeobecné sestry,
dietologa a psychologa. Stale jsou kontrolovany hladiny fenylalaninu z kapilarni krve.
Zpocatku je krev odebirana sestrou denné, poté jednou tydné az meésicné. Po fadné
edukaci mohou odbéry provadét rodie, vzorky pak zasilaji poStou do pfislusného
metabolického centra (Mroskova, Schlosserova, Balkova, 2006; Muntau, 2014).
Z jidelnicku je nezbytné vylouclit potraviny s vysokym obsahem bilkovin napf. maso,
mlécné vyrobky, vejce, lusténiny. Do denniho menu lze zatfadit brambory, zeleninu,
ovoce, téstoviny a pecivo v kombinaci s1éCebnymi preparaty, které jsou hlavnim
zdrojem aminokyselin. Podavani téchto smési je doporucovano po kazdém jidle, ¢imz

dochazi k obohaceni nizkobilkovinné stravy o aminokyseliny (Mniukova, 2005).

1.5.1.1 Cil nizkobilkovinné diety

Smyslem diety s nizkym obsahem fenylalaninu je snizit a udrzet hladinu Phe
v krvi. Nezbytnosti je zachovat zakladni potfebné hodnoty proteinti, lipidi a glycidi
Vv zavislosti na véku a individudlni toleranci kazdého jedince. Béhem propocitavani je
nutné myslet na to, Ze potfeba fenylalaninu se s pfibyvajicim v€kem sniZuje. V obdobi
rustu je potifeba Phe nejvyssi. Nizka ¢i ptili§ vysoka hladina Phe v krvi neni vhodna
(Pijackova, 1985).

Muntau (2014) uvadi vhodné hladiny Phe v krvi podle véku rozdélenych do tii
skupin, jak znazornuje tabulka 3, zatimco Puda, Lhotdkova a Samkova (2012) uvadgji
Vv tabulce 4 a 5 presnéj$i rozdé€leni optimalni koncentrace Phe v krvi podle jednotlivych

metabolickych pracovit' v Ceské republice.

"Dispenzarizace: ,, Pravidelny lékai'sky dohled nad pacientem trpicim urcitou chorobou. Trvalé sledovini umoziuje pruznou iipravu
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Tabulka 3: Optimalni koncentrace Phe v krvi (umol/l) u klienti s PKU a HPA

podle Muntau

| #2200 42900 421200

Zdroj: Muntau, 2014, s. 99
Tabulka 4: Optimalni koncentrace Phe v krvi (umol/l) u klientii s PKU a HPA v

Priprava
(nmol/l) 0-1 rok 1-3 rok 4-6 let 6-10 let | 10-151let | 15-18 let | Starsi 18 A
let gravidita

FN Brno | 120-240 | 120-240 | 120-240 | 120-240 | 120-600 | 120-600 | 120-900 | 120-240
max. 360 [ max. 360 | max. 360 | max. 360 max. 360

Zdroj: Puda, Lhotdkova, Samkova, 2012, s. 11

Tabulka 5: Optimalni koncentrace Phe v krvi (mg/dl) u klienti s PKU a HPA v CR

Piiprava
(mg/dl) 0-1 rok 1-3 rok 4-6 let 6-10 let | 10-15let | 15-18 let | Stars$i 18 4
let gravidita

B 0 L .

DN 2 N N R 0 B I S

FN Brno 2 4 2 4 2-10 2-15
(max 6) | (max.6) | (max.6) (max 6) (max )

Zdroj: Puda, Lhotdkova, Samkova, 2012, s. 11

1.5.1.2 Délka léCby dietou s nizkym obsahem fenylalaninu

To, Ze je nezbytné zahajit 1é¢bu, co nejdiive je zminéno vySe. V minulosti
se priklan¢lo ke zmirnéni ¢1 ukonceni diety poté, co je pln€ vyvinuta nervova soustava.
S timto pfistupem byli Spatné zkuSenosti, objevovaly se Cetné komplikace, které jsou
zminéné v nasledujici podkapitole (Muntau, 2014). Vzhledem k naroc¢nosti diety,
mnohdy dochazi k jejimu preruseni, obzvlasté v obdobi puberty, kdy je dokoncen vyvoj
nervoveé soustavy. Prozatim neni jednotny nazor na to, kdy dietu pterusit, avSak ptibyva
autorq, ktefi nedoporucuji preruSeni nizkobilkovinné diety. Fenylketonurie je geneticka

porucha, je tedy na cely zivot proto by méli i dospéli dietu dodrzovat. Podle sou¢asnych
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doporuceni by hladina Phe v krvi neméla ptesahovat 15 — 20 mg/dl (900 — 1200 umol/l)
(Pazdirkova, Komarkova, 2010; Sobotka, 2013; Stajnochové, 2012; Rysava, 2008;
Prochazkova, 2010a). Vroce 2005 — 2006 provedla Prochiazkovd vyzkum,
kterého se zucastnilo 100 osob s fenylketonurii ¢i hyperfenylalaninémii. Zkoumani
jedinci byli ve véku od 18 — 43 let. Vyzkum potvrdil, ze 55 % osob dietu nedodrzuje,
45 % dotazovanych dietu s nizkym obsahem fenylalaninu sice dodrzuje, ale 22,2 %
z nich mélo hladinu fenylalaninu v krvi vyssi nez 20mg/dl. Jedenact fenylketonurikt
zacalo opét dodrzovat dietu poté, co ji prerusili ¢i ji nedodrzovali tak piisn€, hlavnim
divodem k navraceni nizkobilkovinné diety byly komplikace spojujici se s vysazenim

¢i nedodrzovanim jmenované diety (Prochazkova, 2008).

1.5.1.3 MoZné komplikace p¥i nedodriovani nizkobilkovinné diety

Bylo prokazano, ze adolescenti a dospéli Casto nerespektuji dietu, bud’ ji
nedodrzuji tak ptfisné ¢i ji zcela vypusti (Prochdzkova, 2008). Puda, Lhotédkova,
Samkova (2012), Prochazkova (2008) a Muntau (2014) popisuji zdravotni komplikace,
které provazeji ¢asné preruseni ¢i nedodrzovani diety s nizkym obsahem fenylalaninu.
Mezi doprovazejici obtize patii: pokles 1Q, poruchy koncentrace a pozornosti, syndrom
ADHD a agresivita, popsané potiZze s sebou nesou problémy ve Skole ¢i v zaméstnani.
Dale je popisovana naladovost, Gzkostnd porucha, migréna, zmény kostni denzity,
impotence u muzl,, poruchy metabolismu tukli projevujici se obezitou eventudlné
hubnutim. U Zen v gravidit¢ se mize objevit syndrom materndlni fenylketonurie,

ktery je podrobnéji popsan v nésledujici kapitole.

1.5.1.4 Deficity nemocnych s PKU

Je nutné, aby se pacienti s fenylketonurii vradmci diety vyhybali nékterym vyse
zminénym potravinam bohatych na bilkoviny, tim miize byt jejich strava chudd na
nékteré vitaminy, mineralni latky a stopové prvky. Na druhou stranu vyssi podil
rostlinné stravy v nizkobilkovinné diet¢ mize byt pro zdravi i velmi prospésny. Mezi

nejhojnéjsi deficity patii nedostatek vitaminu A, Bg a Bip, minerdlnich latek jako je

vapnik, zinek, zelezo, jod a selen. S témito deficity mize souviset riziko anémie,
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osteomalacie a osteopordzy. Pacient s PKU by mél dostavat uvedené vitaminy
a mineralni latky ve formé suplementti. Nizkobilkovinna dieta obsahuje téz nizsi piijem
tukl, divodem je nevysoky piijem Zivoc¢iSnych produktl. V roce 2002 probé¢hla studie
zkoumajici hladiny mastnych kyselin v krvi pacienti s PKU, zji§ténim bylo zvySené
mnozstvi omega-6 mastnych kyselin, ale nedostatek dokosahexaenové kyseliny (dale
jen DHA) z fady omega-3 mastnych kyselin. Vzhledem k pozitivnimu vlivu DHA na
mozkovou tkan a sitnici je zaddouci, aby fenylketonurici zvysili jeji pfijem ve stravé.
Odlisna studie zjistila zlepseni zraku u pacientii s PKU, které dostavali vyvazené davky
ikosapentaenové kyseliny (dale jen EPA), DHA a arachidonové kyseliny (déale jen AA)
(Stajnochova, 2012).

1.5.2 Lécba pomoci terapeutické postnatdalni repopulaci jaternich bunék

, Vroce 1993 byla u fenylketonurika provedena transplantace jater zjiné
indikace (jaterni cirhozy). Touto operaci byl nahrazen deficit PAH v jatrech.
Tato moznost je zatim testovana na mysich modelech takzvand terapeutickd postnatalni
repopulace jaternich bunék. Jednalo by se o parcidlni (Cdstecnou) hepaz‘ektomii8
a naslednou transplantaci hepatocytiig. Problém je v procentu nahrazenych bunék

prijemce. Je udavano, ze 5 —10 % dosud nestaci (Prochazkova, 2010a, s. 455) “.

1.5.3 Lécba za pFitomnosti tetrahydrobiopterinu (BH,)

V poslednich letech bylo zjisténo, ze BH, vede ke sniZeni fenylalaninu u vétSiny
fenylketonurikti s mirnou PKU a nékterych pacientti s klasickou PKU. Nadéji pro
pacienty s timto onemocnénim je zavedeni do 1é¢by syntetické formy BH4. Nemocni
s fenylketonurii reaguji na terapii snizenim hladiny fenylalaninu v Krvi
(Prochazkova, 2010b). Odpovidajici preparat nazyvajici se Kuvan byl neddvno schvalen
pro pacienty od c¢tyf let véku. Neni mozné jej uzivat béhem t€hotenstvi nebo laktace.
Tento piipravek byva dobfe tolerovan. Nezadouci ucinky jsou mirné, nejcastéji

se objevuji bolesti hlavy a bficha, bolesti odeznivaji po upravé davky. Kuvan umoznuje

8Hepatektomie: ,, Chirurgické vynéti, odstranéni orgdnu (odstranéni jater); (Vokurka, Hugo, 2011, s. 104)“.
°*Hepatocyt: ,, Jaterni busika (Vokurka, Hugo, 2011, s. 165)*.
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zvysit obsah pfirozenych bilkovin ve stravé a snizit ¢i dokonce vysadit 1écbu smési

aminokyselin bez fenylalaninu (Muntau, 2014; Prochazkova, 2009, 2010).

1.5.4 Enzymova substitucni terapie

Nanestésti vétSina pacientll S klasickou a taktéz 1 s mirnou fenylketonurii
nereaguji na 1éCbu pomoci BH4 Tito pacienti by v budoucnosti mohli téZit
Ztzv. enzymové substituéni terapie. V bfeznu roku 2013 se v Turecku konalo
5. evropské setkani odbornikl specializujicich se na péci o pacienty s fenylketonurii.
V USA je podavan enzym fenylalaninamoniaklyaza (dale jen PAL), ktery je schopen
rozkladat fenylalanin na bezpecné produkty, kyselinu trans-skoficovou a amoniak,
které jsou vylouceny moc¢i. Enzym je navic chranén polyetylenglykolem (dale jen PEG)
pted destrukci vlastnim imunitnim systémem pacienta. Z tohoto divodu miZzeme nalézt
enzym pod zkratkou PEG-PAL. Enzym je podavan jednou za tyden pomoci injek¢ni
stiikacky subkutanné (pod kuzi), (Prochdzkova, 2010b, Pazdirkova 2013). Uvedeny
enzym je obsazeny v rostlindch, plisnich a bakteriich, neni pfitomen V téle savcil.
Jeho podavani, bylo zpocatku testovano na mysich modelech, u kterych byla sledovana
zména barvy srsti nikoli hladina fenylalaninu v krvi. V poslednich letech testovani
probiha 1 na dospélych pacientech s PKU, na nichZ je zkouSena u¢innost a bezpecnost
ptipravku. Testovani jiz proslo 1. a II. fazi klinické studie a dosavadni vysledky
jsou optimistické. To jestli bude zminénad 1écba schvalena pro pacienty s PKU, ndm

ukaze az budoucnost (Prochazkova, 2010a; Pazdirkova 2013).

1.5.5 Genova terapie

Zatim je genova terapie zkouSena pouze na mySich modelech. Vektorem
jsou adenoviry®® & lentiviry. Jiz jsou znama rizika a nevyhody této 16&by. Gen
je opravovan zdlouhavé a pouze na omezenou dobu. K opravé je nutno pouzit mnoho

vektorii-virti sou¢asné s rizikem viremie'!, zanétu &i tumoru jater (Prochazkova, 2010a).

1°Adenoviry: ,»DNA viry (Vokurka, Hugo, 2011, s. 5)“.
iremie: ,, Vyskyt virii v krvi (Vokurka, Hugo, 2011, 5. 488)
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1.5.6 Glykomakropeptid

Dieta je zaloZzena na vyrobé potravin a napoju z glykomakropeptidu (déle jen
GMP). Je udavano, ze GMP snizuje hladinu Phe v krvi pfiblizn¢ o 13 — 14 %. GMP je
glykofosfopeptid, skladajici se z 64 aminokyselin, vznika ze syrovatky pfi vyrob¢ syra.
Obsah fenylalaninu je 2,5 — 5mg/g proteinu. Jeho soucasti jsou neutralni aminokyseliny
S dlouhym fetézcem (dale jen LNAA), neobsahuje vSak vSechny esencialni

aminokyseliny, je tedy tfeba jej obohacovat (Prochazkova, 2010a).

1.6 Syndrom mateiské fenylketonurie

Roku 1957 pronesl anglicky profesor Charles Dent mysSlenku, ze pfic¢inou
mentalniho postizeni déti narozenych zenam s PKU miZze byt vysoka hladina Phe v Krvi
matky. Napadlo ho to poté, co si u své pacientky v§iml, Ze ma tfi mentalné postizené
déti, které vSak PKU nemély. Nacez jini Iékafi shledavali u déti matek s PKU
mikrocefalii, vrozené srdecni vady a nizkou porodni hmotnost. Maternalni PKU
se ovsem do povédomi Iékarti dostala az v 80. letech minulého stoleti zasluhou 1¢kait
Lenkeho a Levyho. Béhem prvniho zkoumani o maternalni PKU bylo sledovano
574 téhotnych zen s PKU. Ze zminéného poctu pouze 148 Zen dodrzovalo jiz pied
pocenim nizkobilkovinnou dietu. VySe uvedenymi Iékaii bylo zjisténo, ze 92 %
novorozencll matek s PKU mélo mentalni postizeni, 73 % mikrocefalii a 12 % srde¢ni
vadu. Uvefejnéni vysledku této anglické studie vedlo i dal§i zemé k vénovani zvysené
pozornosti tomuto problému a byla definovana navrzeni pro feSeni maternalni PKU.
Znamkami maternalni PKU jsou: mentalni postizeni, mikrocefalie, vrozené srdecni
vady, nizkd porodni hmotnost, nebezpec¢i spontdnniho potratu ¢i pfed¢asného porodu,
tvafovou dysmorfii a syndrom ADHD. Potomci mohou byt téz agresivni, vyjimecné je
mozno sledovat rozStépové vyvojové vady. V soucasnosti je piedpokladano, zZe
fenylalanin poskozuje fetus?  obdobné jako alkohol (Prochézkovéa, Honzik,

Hermankova, 2011).

YFetus: ,, Lidsky organismus od pocatku 3. mésice po oplozeni az do porodu (Vokurka, Hugo, 2011, s. 130)“.
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Muntau (2014, s. 100) uvadi stru¢nou definici materndlni fenylketonurie,
ktera zni: ,,Embyopatie13 rovnez fetopatie14 na podklade hyperfenylalninémie tehotné .
Po nastudovani literatury na dané téma lze jednoduse fici, ze vysokd hladina
fenylalaninu v krvi matky vede k trvalému poskozeni zarodku ¢i plodu.

U téchto novorozenct se objevuje mentalni postizeni, mikrocefalie (maly obvod
hlavi¢ky), nizka porodni hmotnost a vrozené vyvojové vady (VVV), pro jejichz vznik je
nejrizikovejsi 4. az 10. tyden téhotenstvi. DalSim pfiznakem mtiZze byt vrozena srde¢ni
vada, kdy nebezpeci vzniku srde¢ni vady se objevuje u déti matek, jejichz hladina Phe
v krvi byla zvySena v prvnich tydnech téhotenstvi. Déti se syndromem matetské
fenylketonurie (dale jen MPKUs) mivaji charakteristickou tvafr, pro kterou je typické
Sikmé postaveni oc¢nich §térbin, Siroky kofen nosu, nize posazené usi a uzky horni ret
(Puda, Lhotakova, Samkova, 2012; Pazdirkova, Komarkova, 2010; Muntau, 2014).

Poskozeni plodu je mozné piedejit vyhradné, pokud matka dodrzuje dietu
S nizkym obsahem fenylalaninu jiz pfed pocetim a respektuje ji celé téhotenstvi.
Bylo prokazano, Ze zavedeni nizkobilkovinné diety pfed otéhotnénim a svédomité
dodrzovani po celou dobu téhotenstvi piinasi pozitivni vysledky. Déti, které se narodi
z planovanych a sledovanych té€hotenstvi, v jejichz pribéhu maji Zeny s fenylketonurii
hladinu Phe v krvi pod 360pumol/l (< 6mg/dl) nemaji znama postizeni, jSou ptivadény
na svét se standartnimi télesnymi rozméry a v détstvi se bézné vyvijeji (Puda,
Lhotdkova, Samkova, 2012; Muntau, 2014; Pazdirkova, Komarkova, 2010).

Zeny s fenylketonurii a hyperfenylaninémii, které si pieji dité, by mély své
téhotenstvi planovat a informovat pfislusné metabolické centrum, ve kterém stale
jsou nebo byly sledovany. Jiz pfed pocetim je tieba dodrzovat nizkobilkovinnou dietu.
Hladina Phe vkrvi by méla byt mensi nez 240umol/l (4mg/dl). S dietni 1écbou
tzv. prekoncepéni péfi by méla Zena zaCit nejméné 3 mésice pied pocetim
(Prochazkova, 2005; Puda, Lhotakova, Samkova, 2012). Puda, Lhotakova, Samkova

(2012) uvadgji, ze dietu by méla Zena =zalit dodrzovat dokonce 6 mésici

BEmbryopatie: ,, Souborné oznaceni pro poskozeni zarodku viivem vnéjsich cinitelii. Jde o poskozeni v obdobi zdkladniho vyvoje
Jednotlivych organii a jejich systémii Casto s tezkymi diisledky (Vokurka, Hugo, 2011, s. 107) *.

YFetopatie: ,, Poskozeni plodu v obdobi, kdy jsou jiz vytvoFeny zéklady jednotlivych orgdnii a jejich systémii (Vokurka, Hugo, 2011,
s.130)
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pred otéhotnénim. V pfipadé, ze ma Zena stabilni hodnotu Phe v krvi je povoleno
otéhotnéni. Hladiny Phe v krvi 120-240umol/l se pak dodrzuji celé téhotenstvi
az do porodu. Hladina Phe v krvi u Zen by méla byt pravidelné sledovana. (Puda,
Lhotakova, Samkova, 2012).

Zajimavosti je, ze v poslednim trimestru se snizuje hladina Phe v krvi i zenam,
fenylketonurii a sami za¢nou tvofit enzym PAH, a tim napomahaji matce zpracovat
fenylalanin (Pazdirkova, Komarkova, 2010).

Ukolem sester je podporovat pacientky k dodrzovani nizkobilkovinné diety,
ptresvédcit je, aby chodily na pravidelné kontroly krve po celou dobu téhotenstvi. Sestry
mohou nastdvajicim matkdm poskytnout kontakt na dietni a genetické poradenstvi

(White, Duncan, Baumle, 2011).
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2. Osetirovatelska péce o fenylketonurika

Hlavnimi cili oSetfovatelstvi u PKU jsou vcasnd diagnostika a optimalni
naslednd péce, ta zahrnuje porozuméni a podporu rodi¢ii, k tomu aby zabezpecili pro
jejich déti celkovy duSevni a intelektudlni rist. Tyto cile jsou dosazené rozumnym
planovanim s rodinou, multidisciplindrnim tymem a komunitou. Znalost pediatrického
oSetfovatelstvi a rozsahlé znalosti o fenylketonurii jsou pro sestry nezbytné nastroje
v ptistupu tymu k lé¢bé PKU. Zakladni principy sestry jsou soubézné s filozofii
zdravotnického tymu, sestra je dilezitym ¢lankem v ,.fetézu® profesionalnich lidi, ktefi
se vztahuji k rodiné. OSetfovatelska role sestry v diagnostice zahrnuje podporu rodiny
a edukaci. Lékat by mél poskytnout rodi¢iim vysvétleni dédiéného metabolického
onemocnéni, nedostate¢né informace mohou zplsobit tzkosti. Je dilezité, aby rodina
pochopila podstatu této diagnozy, 1écebny plan a pokracujici hodnoceni. Proto kontakt
s rodinou za¢ina v dob¢ rozpoznani diagnozy (Bickel, Hudson, Woolf, 1971).

Psychické, ale 1 emociondlni problémy vyplivaji i z nesnadnych dietnich
omezeni a proto je dulezité poskytovat v této oblasti pomoc rodi¢im pecujicich o dité
S praveé rozpoznanou PKU (Illustrated manual of nursing practis, 2002).

Osetrovatelsky management zahrnuje edukaci rodiny tykajici se dietnich
omezeni a prakticky navrh tykajici se vyb&ru a pfipravy potravin. Sestra by méla
rodicim umoznit diskutovat o jejich obavach tykajici se nizkobilkovinné diety
a budouciho zdravi jejich ditéte. Formule s nizkym obsahem fenylalaninu by se mély
zacCit uzivat, jakmile je PKU diagnostikovéana, nejlepsi vysledky lécby byly ziskany
u déti, jez formuli uZivali pred tfetim tydnem ve€ku. Ackoli 1éba dietou mizZe znit
jednoduSe, dodrzovat pfisny dietni rezim je naro¢né, obzvlasté pro starSi déti
a adolescenty. Rostouci détskd nezavislost mize branit absolutni kontrole,
nad tim co déti konzumuji mimo domov. Dospivani je mimotadné tézké obdobi
a omezeni potravin, obsahujicich fenylalanin u adolescentd s fenylketonurii je naro¢né

(Hockenberry, Wilson, 2014; De Sevo, 2014).
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2.1 Osetiovatelska péce o fenylketonurika béhem hospitalizace

Pacientim s fenylketonurii je doporucovéno, aby dietu s nizkym obsahem
fenylalaninu dodrzovali co nejdéle, nejlépe po cely zivot. Problematika stravovani
pacienti S PKU se tedy muze dotykat sester pracujicich na kterémkoli oddéleni.
Pokud sestra bude peCovat o fenylketonurika méla by si od pacienta sPKU
¢1 jeho rodicl, pokud se jedna o dité¢ zjistit n¢kolik zakladnich informaci. Pro sestru
je dilezité, aby znala denni davku Phe, druh a mnoZzstvi 1écebného pftipravku,
ktery pravé pacient uziva (tento pfipravek by mél mit s sebou). Dale by méla mit
k dispozici kontakt na lékafe a nutricniho terapeuta, ti by méli byt informovani
0 hospitalizaci pacienta a také aktualni jidelni listek, ktery lze v ptipadé potfeby ménit
podle aktualniho zdravotniho stavu pacienta s PKU. Sestra musi zajistit ptisluSnou
laboratot, kam bude pravidelné odesilat vzorky krve, ne kazdé4 laboratof je vybavena
pfistroji na zjisténi hladiny Phe. Nemén¢ dilezité je zajisténi tekutin a stravy, vhodnych
pro fenylketonurika. Sestra by si méla Cist piibalové letaky podavanych 1ékti, mohou
obsahovat aspartam nebo Zelatiny obsahujici Phe. Stajnochova (2012) uvadi, ze
aspartam je v prub¢&hu traveni rozkladan na dvé aminokyseliny a metanol z ¢ehoz je
piiblizné 50 % fenylalaninu, z tohoto divodu je sladidlem nevhodnym pro jedince
s PKU. Vyrobci jsou povinni oznacit produkty, pii jejichz vyrobé byl aspartam pouzit
vystrahou ,,neni vhodné pro fenylketonuriky* ¢i ,,obsahuje zdroj fenylalaninu®. Sestra
by se méla ujistit, zda je pacient obeznamen, ze nékteré 1éky, které nejsou na 1ékaisky
predpis, mohou také obsahovat fenylalanin napt. nékteré vitaminy, aspirin, sirupy proti

kasli (Mroskova, Schlosserova, Balkova, 2006; The National PKU Alliance, 2011).

2.1.1 Lécba ditéte v pritbéhu hospitalizace

Jidelni¢ek je sestavovan dle zasad racionalniho stravovani s konvencénim
pomérem zivin. Je zapotiebi, redukovat denni davku pfirozenych bilkovin dle
individualni tolerance Phe, zbyvajici proteiny dit¢ dostane ve specialnich ptipravcich,
které neobsahuji Phe. Pfi pfipravé specialniho jidelnicku pro pacienty s PKU je mozné
aplikovat rozpis jidelnicku, ktery dostal pacient na metabolickém pracovisti pti posledni

kontrole. Lékafem urené mnozstvi specidlniho ptipravku je zapotiebi rozlozit do
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nékolika dennich davek, nejvhodnéjsi je podavani po kazdém jidle tfikrat az pétkrat

denné. (Centrum PKU Vinohrady, 2013).

2.1.2 Postup pii piijeti pacienta s fenylketonurii k hospitalizaci

Nastane-li ve zdravotnickém zafizeni situace, kdy je zapotiebi hospitalizovat
pacienta s fenylketonurii méla by osoba pfijimajici pacienta do péce realizovat navrzeny
standard. Je nezbytné, vyzadat si od samotného pacienta ¢i doprovazejicich osob
aktualni doporucenou denni davku fenylalaninu, druh a doporuc¢enou davku PKU
ptipravki, zéklad, do kterého je ditéti pripravek rozmichavan, rozdéleni davek béhem
dne a aktudlni rozpis jidelnicku ditéte dale pak stravovaci preference ditéte. Dospéli
fenylketonurici si mohou ptipravek namichat sami, pokud to zdravotni stav dovoluje. Je
tteba zjistit jméno a kontakt na oSetiujiciho 1ékafe a nutricniho terapeuta metabolického
centra. Zajistit potiebnou zasobu nizkobilkovinnych potravin, pifimou objednavkou
u specializovaného dodavatele ¢i prostfednictvim rodi¢u. O pfijeti ditéte k hospitalizaci,
by méla sestra informovat pracovniky piislusného metabolického centra (Centrum PKU

Vinohrady, 2013).

2.1.3 Anestezie pacientii S fenylketonurii

Pacienti s fenylketonurii jsou citlivi na pokles krevniho tlaku, na to je tfeba brat
ohled pfi celkové anestezii, kdy u nich muize dojit az k zastavé srdce (Podhradska,
1970). Dieta snizkym obsahem fenylalaninu musi byt dodrzovana perioperativng.
Anesteziologové by se méli vyhybat prokonvulzivnim anestetikiim. Chronické uzivani
antikonvulziv’® miize ménit metabolismus n&kterych anestetik (Baum, OFlaherty,
1999).

B Antikonvulziva: ,, Léky proti kiecim (Vokurka, Hugo, 2011, s. 27)*.
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3. Stravovani fenylketonurika v riiznych Zivotnich etapach
a situacich

Pacienti s fenylketonurii by méli dodrzovat nizkobilkovinnou dietu, s postupem
¢asu se ménil nazor na to, jak dlouho by se méla zminéna dieta dodrzovat, v soucasné
dob¢ je doporucovana jako ,,diet for life”, tedy na cely zivot. Jedinci s fenylketonurii
museji ze svého jidelnicku vyfadit potraviny s vysokym obsahem bilkovin. Mezi zcela
zakazané potraviny patii: maso a masové vyrobky, ryby, vejce, obilniny a jejich
vyrobky, téstoviny, ovesné vlocky, krupice, kroupy, fazole, cocka, hrach, mléko
a mlééné vyrobky, ofechy a Cokolada. V omezeném mnozstvi lze uzivat: brambory,
zeleninu, ovoce, ryzi, 33% smetanu, nalezi sem i produkty z nizkobilkovinné mouky
jako chléb, téstoviny a keksy. Dovolené potraviny jsou: cukr, med, rostlinny olej,
bonbodny, lizatka, mineralni vody a limonady slazené cukrem. Zékladem pro ptipravu
stravy je zelenina, brambory, ovoce, rostlinné tuky a oleje, nizkobilkovinné téstoviny.
Tuky a cukry je mozné podavat bez omezeni, je vSak potifebné piihlizet na raciondlni
slozeni stravy. Soucasti jidelniho listku mohou byt i specidlni vyrobky bez Phe, nakup
téchto potravin je, ale pro rodinu finan¢né naro¢ny (Mroskova, Schlosserova, Balkova,

2006; Manikova, 2011).

3.1 Strava novorozence, kojence a batolete s fenylketonurii

Fenylketonurie je diagnostikovana mezi prvnim a druhym tydnem Zivota.
Do této doby jsou déti kojeny ¢i krmeny syntetickou kojeneckou vyzivou.
U novorozencl s fenylketonurii je nutné snizit hladinu fenylalaninu v Krvi
na doporucované¢ hodnoty. V okamziku diagnézy byva hladina Phe dvacetinasobné
zvySena. Zahajeni 1éCby spociva v preruseni podavani mateiského mléka na dva az pét
dnti, aby se mohl zpracovat fenylalanin nahromadény v krvi, misto néj je dit€¢ krmeno
smési aminokyselin bez Phe, uréenou pro kojence. Poté co hladina Phe klesne
do lécebného rozmezi je opét do stravy zavadéno mateiské mléko (MM) ¢i uméla
vyziva v poméru 1 : 1 s dietnim pfipravkem. Mnozstvi fenylalaninu musi byt takové,
které je dit¢ schopné zpracovat, aniz by se vyrazné zvySovala hladina Phe v Krvi.

Hladina Phe v krvi ditéte je zpocatku monitorovana kazdy den. V obdobi rustu je
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podstatné, aby hladina Phe byla dostatecna z diivodu ristu ditéte, naproti tomu nesmi
byt ptili§ vysoka, aby nevznikalo posSkozeni mozkové tkan€, hovofime o denni toleranci
Phe. Ve spolupraci s rodinou ji urci 1¢kat. Kazdy rodic, je povinen znat denni toleranci
fenylalaninu svého ditéte, jenz je pro kazdé dit¢ individualni (Stajnochova, 2012;
Manikova, 2011; Nevoral, 2013).

Mroskova, Schlosserova a Balkova (2006) uvadéji rozdéleni vyzivy ditéte
do jednoho roku na tfi obdobi: obdobi mlé¢né vyzivy, pfechodné vyzivy, obdobi plné
kojenecké vyzivy a smiSené stravy.

Obdobi mlécné vyzivy trva piiblizn¢ do Sestého mésice. Dité je krmené
matefskym mlékem ¢i umélou vyzivou v povoleném poméru, mnoho déti strpi
jen polovinu mnozstvi obvyklych davek mléka, zbyvajici objem je dodan smési
aminokyselin bez Phe. Kojeni byva zenam doporuc¢ovano k posileni imunity ditéte
(Mroskova, Schlosserova, Balkova, 2006; Stajnochova, 2012).

Obdobi pfechodné vyzivy trva piiblizn¢ jeden meésic. Matetské mléko jiz
energeticky nepokryva naroky rostouciho organismu. Matka za¢ina pomalu ptiddvat
zeleninové §t'avy, zeleninové kase a polévky, bramborovo-zeleninové kase a nakonec
ovocné kase. Je doporu¢ovano zacinat se zeleninou, jelikoz ovoce ma sladkou chut” dité
by si na ni zdhy zvyklo a mohlo by odmitat zeleninu jako pfikrm (Mroskova,
Schlosserova, Balkova, 2006; Manikova, 2011).

Bé&hem obdobi kojenecké vyZivy a smiSené stravy byva do jidelni¢ku postupné
zafazovana upravena strava vhodna pro déti. Konzistence potravy se nahrazuje
od kaSovité ptes drcenou a sekanou az po stravu kusovou. Pii1 zavaddéni prvniho ptikrmu
je nezbytné dbat na adekvatni pfisun Phe. Tolerance fenylalaninu v pocatecnich
mésicich zivota byva 12-24mg/kg hmotnosti. Matka je vedena k dodrzovani
nizkobilkovinné diety tak, aby se hladina Phe u malych déti pohybovala v rozhrani
120 — 300umol/l, u déti starSich pak 150-600umol/l. Z jidelniho listku ditéte
jsou vyfazeny potraviny bohaté na bilkoviny, které jsou jiz uvedeny vyse (Mroskova,

Schlosserova, Balkova, 2006; Manikova, 2011).
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3.2 PKU u ditéte ve véku 3 — 6 let

V piedskolnim veku ditéte, by méli rodice vénovat velkou pozornost vychove
a pripravé diety. Dité se s nastupem do Skolky adaptuje s vrstevniky a vyucujicimi. Pro
déti mize byt zpocatku slozité zvyknout si na novy kolektiv a ur€ity denni rezim,
zacinaji povinnosti, které dosud nebyly. V tomto obdobi jsou rodice pro dit€¢ velkou
oporou. Pfichdzeji prvni starosti, jak fesit stravovani ditéte s PKU, jez musi byt odlisné
od stravy zdravych déti. Pro pfipravu specialni stravy je nabizeno nékolik feseni. Prvni
moznosti je domluvit se s pracovniky ve stravovacim provozu jidelny na pfiprave
individudlni stravy, kterou zajisti rodi¢e a ptredaji ji kazdy den rdno zaméstnancim
kuchyné, v dobé obédu ji pak zaméstnanci ditéti ohfeji. DalSim feSenim je zaSkoleni
kuchatt do pfipravy specialni diety. Existuji ptipady, kdy kuchati pfipravi obé&d
s ochotou, v tomto ptipadé museji rodi¢e dodat do kuchyné specialni nizkobilkovinné
suroviny a naplanovat jidelnicek. V pfedskolnim a Skolnim véku je tieba zajistit
pravidelny jidelnicek, nejlépe podany v péti az Sesti porcich. Nékteré déti mohou
odmitat snidani, neni to vSak vhodné, vynechanim hlavnich chodl dochézi k velkym
hladovym pauzdm, coz mulze ovlivnit hladiny Phe v krvi. Hladovéni lze ptedejit
zajisténim stravy s dostateénym energetickym pifijmem, hlad svadi k poruSovani
dietniho reZimu. Je nezbytné vénovat dostateCnou pozornost pii ptipraveé specialni diety.
VyzZivové naroky se b&hem Zzivota méni, to je potieba respektovat a dle pozadavki
pfipravovat stravu. Vyziva ovliviiuje zdravy a optimalni rist a vyvoj ditéte. To plati jak
pro dité zdrave, tak 1 pro dité s fenylketonurii. ZajiSténim optimalni vyZivy u déti
v piedSkolnim veéku lze ovlivnit i jejich celkovy zdravotni stav. Zakladem pfi
fenylketonurické dieté je lécebny pfipravek, rozdéleny minimaln€ do tfech dennich

davek, mél by byt uzivan vzdy po jidle nikoliv na lacno (Komarkova, 2003).

3.3 PKU u ditéte ve véku 7 — 12 let

Skolni stravovani déti se specifickymi dietnimi potiebami neni Zadnou
vyhlaSkou ani legislativni normou osetieno (Narodni sdruzeni PKU a jinych dédi¢nych
metabolickych poruch, rok neuveden). Déti s PKU vyzaduji specialni dietu, v prubéhu

Skolni dochazky se tedy nabizi otazka, zda se dit€¢ mlzZe stravovat ve Skolni jidelné.
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V kazdém piipadé je podstatné, presvédcCit se zda je jidelna schopna dietu s nizkym
obsahem fenylalaninu ditéti zajistit. Rodi¢tiim je doporu¢ovano domluvit se s tiidnim
ucitelem, ktery by mél dohlizet na dodrzovani diety a zajistit, aby ditéti nikdo nenutil
zakdzané potraviny. Zajistit ditéti s PKU stravu ve Skolni jideln€ si vyzaduje od rodict
velké usili, vysledek je vSak zddouct, pfi stravovani s ostatnimi se dité citi jako soucast

kolektivu (PKU KLUB, 2015c).

3.4 PKU a adolescence

V soucasnosti se odbornici shoduji, ze dieta s nizkym obsahem fenylalaninu
by se méla dodrzovat cely zivot tzv. ,diet for life”, ani na pravidelné monitorovani
hladin Phe v krvi by se po dovrSeni plnoletosti nemélo zapominat. Je dokazano,
ze udrzovani stabilni hladiny Phe vkrvi je vyznamné i v dospélém veku.
Ackoli jiz vysoké hladiny Phe zpravidla nevedou k oligofrenii, mohou zptisobovat
poruchy chovani, neurologické ¢i psychické potize. V souvislosti s nedodrzovanim
nizkobilkovinné diety se nejcastéji objevuji nasledujici zdravotni obtize: inava a mala
vykonost, tfes spolu s nekoordinovanymi pohyby, kiece, poruchy paméti a mysleni,
nervozita, naladovost a tzkostné poruchy.

V dospélém véku je tedy dieta nutna pro udrZeni standartni hladiny Phe v krvi,
pfitom je dulezité, aby mél pacient s PKU dostatek nezbytnych Zivin. Pravé v obdobi
puberty a dospivani vétSinou pfichazeji prvni problémy s dodrzovanim nizkobilkovinné
diety. Je nezbytné opétovné vysvétlit vyznam celozivotni diety a nabidnout pomoc s jeji
ptipravou. Je nutné kazdodenni uzivani 70 — 90g/den aminokyselinového potravinového
doplitku bez fenylalaninu, omezit potraviny s vysokym obsahem fenylalaninu, sniZit
pfijem potravin se stfednim obsahem Phe a bez obav konzumovat potraviny s nizkym
obsahem Phe (PKU KLUB, 2015d).

3.5 PKU a Zeny planujici téhotenstvi
U zen s PKU nedodrzujicich dietu, je pfedpokladem spravného vyvoje ditéte
navrat k pfisné nizkoproteinové diet¢ minimalné tfi mésice pied koncepci, v tomto

obdobi se Zena adaptuje na pfisny rezim souvisejici s dietou. Je stabilizovana hladina
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Phe vkrvi souCasné s télesnou hmotnosti (Seemanova, 2007; Hejcmanova 1997).
V piipadé, Ze jeden partner z paru planujiciho rodi¢ovstvi ma diagnézu PKU, je
doporucovano, aby protéjSek podstoupil vysetieni na pritomnost mutovaného genu,
potvrzena, hovofime o vysokém riziku, ze se paru narodi dit¢ s fenylketonurii (PKU
KLUB, 2015e). Koncepce Zen s PKU musi byt planovana a schvalena az po sniZeni
hladin Phe v krvi, vnimavost embrya na tento endogenni teratogen je nejvyssi na
pocatku ontogeneze, znovuzahajeni dietni terapie v dob& gravidity je pozdni
(Seemanova, 2007). Rozhodne-li se zena majici zminénou metabolickou poruchu
ot¢hotnét, je povinna dodrzovat ptisnou nizkobilkovinnou dietu. Idedlnim zjisténim je,
ze Zena tuto dietu dodrzuje po cely zivot bez ohledu na pfipadné tehotenstvi (PKU
KLUB, 2015e).

Kazda Zena si pieje, aby jeji dit¢ bylo zdravé. Ostrazitost zeny s PKU
v souvislosti s nizkovilkovinnou dietou by méla byt vyznamnéjsi nez kdykoli predtim.
Zena planujici téhotenstvi se neobejde bez kvalitné zpracovaného rozpisu jidelni¢ku
a potfebnych aminokyselinovych ptipravki. Klinika déti a dorostu Fakultni nemocnice
Kralovské Vinohrady ve spolupraci se spole¢nosti Nutricia a. s. pfipravuje
pro nastavajici maminky dvoudenni edukacni kurz. Ty jsou zde obohaceny o cenné
informace souvisejici s PKU a matefstvim, kurz slibuje seznameni s PKU ptipravky,
dale jsou vedeny k piipravé vyvdzeného jidelnicku. Prvni den se zpravidla konaji
prednédsky, kterym nasleduji diskuse, den druhy je zaméfen na pfipravu

nizkobilkovinnych jidel. Vitani jsou i doprovazejici osoby (PKU KLUB, 2015f).

3.6 PKU u téhotné Zeny

V piipad¢, ze tchotnd Zena nedodrzuje nizkoproteinovou dietu, zvySujici
se hladina fenylalaninu mtize ohrozit ¢i poSkodit jeji dité, proto je velice dualezité
monitorovani hladin Phe v krvi béhem gravidity, u nespolehlivych pacientek je

doporucovana hospitalizace (PKU KLUB, 2015e; Seemanova, 2007). Vysoké hladiny

Mrve

v

Mezi nejhojnéjsi vrozené vady pii materndlni fenylketonurii patii: nizkd porodni
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hmotnost, maly obvod hlavy, vrozené srde¢ni vady a mentalni postizeni. Je nutné, aby
vyziva zeny v t¢hotenstvi obsahovala minimalni mnozstvi fenylalaninu, sou¢asné¢ musi
obsahovat dostatecné mnozstvi vyznamnych zivin, jako jsou bilkoviny, Zelezo c¢i
vitamin Bi,. Dieta je sestavovana individualné ve spolupraci s odborniky metabolického
centra a gynekologem pecCujicim o téhotnou Zenu. V prubéhu gravidity jsou
metabolickym centrem sledovany: hladiny Phe, nartast hmotnosti a energeticka hodnota
stravy spolu s dalSimi vyzivovymi ukazateli. Mimo dispenzarizace v metabolickém
centru absolvuje t¢hotna zena s PKU veskeré t¢hotenské prohlidky u svého gynekologa

(PKU KLUB, 2015¢).

3.7 Stravovani fenylketonurikii v mimorddnych situacich

Jakékoli omezeni piijmu potravy smétuje v disledku katabolismu®® k zvySovani
hladiny Phe, tento vzestup je ve vétSiné situaci kratkodoby a upravuje se obnovenim
standartniho pifijmu. V takovém piipadé je zapotfebi zajistit zejména tekutiny
a dostate¢né mnozstvi energetickych zdroji ze sacharidli a tukd, aby doslo k omezeni
katabolismu. Muze dojit i k odmitani bilkovinnych piipravki ze strany pacienta,
coz je treba respektovat, podle aktudlni situace omezime jejich mnozstvi
a pfi naprostém odmitani je muzeme kratkodobé vysadit nejdéle vSak na 48 hodin

(Centrum PKU Vinohrady, 2013).

3.7.1 Stravovani febrilniho fenylketonurika

V ptipadé€ pretrvavajici febrilie se objevuje sniZzend chut’ k jidlu. Je tieba zajistit
dostatecny pfijem energeticky bohatych tekutin (ovocné $tavy, slazeny caj, vyvar)
a jidla pfipravovano dle chuti (pudink, brambory, ryZova jidla, piSkoty). Po ustoupeni
horecky a nechutenstvi se ptfechazi na piedchozi zplisob stravovani a podavani
bilkovinnych ptipravki. Pokud se stav nelepsi, je nutné informovat oSetfujiciho 1ékare

(Manikova, 2011).
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3.7.2 Diarhoea a strava pacienta s PKU

Pokud bude mit pacient s PKU diarrhoea, Manikova (2011) doporucuje Sest
hodin podavat 17per os pouze C¢aj a cukr bez dietniho pfipravku a nasledn¢ podavat
potraviny proti prijmu jako napt. banan, ryzovou polévku, suché brambory a strouhané
jablko, po dvanacti hodinach pacient mize pfijmout 2 dietniho piipravku a pokud

se stav lepsi je mozny navrat k ptivodnimu stravovani.

3.7.3 Stravovani pacienta s PKU po operaci

Stravovani pacienta po operaci zalezi zejména na druhu operace, nicméné
jakmile to zdravotni stav pacienta dovoli je zadouci navrat k béznému jidelnicku.
Vétsina pacientil po operaci zaéne béhem nékolika mélo dni pfijimat stravu, jak jsou
zvykli, zpravidla neni tfeba Zadna specidlni nutriéni podpora. Vhodné zvolend nutri¢ni
podpora muze pozitivn¢ ovlivnit dobu uzdraveni a omezit pocet komplikaci. (Centrum

PKU Vinohrady, 2013; Nicholls, Wilson, 2006).

3.7.4 Nizkobilkovinnd dieta a rodinna oslava

Pozvanky na oslavu predstavuji pro fenylketonuriky uréité problémové situace,
jelikoz zde ceka vice pokuSeni nez v kazdodennim zivoté. Presto neni spravné
se takovym pfileZitostem vyhybat. Vhodné je, aby rodice ptipravovali své dit¢ s PKU na
takové situace jiz od utlého v€ku. Prvni zkuSenosti s oslavou by mélo dité ziskat doma,
kdy rodice ptipravi ob¢erstveni pro hosty a dietni stravu pro své dité, vSe je servirovano

spolecné.

3.8 Vyvoj funkcnich potravin pro pacienty s fenylketonurii

V CR lze zakoupit ve specialnich obchodech riiznorodé nizkobilkovinné
produkty od zahrani¢nich vyrobci napi. z Némecka, Francie a Italie. Vzhledem
k dovozu ze zahraniCi je cena téchto potravin vysoka, pacienti s PKU nemaji jinou
volbu a drahé potraviny nakupuji, jelikoz od tuzemskych vyrobct je zbozi ve velmi

omezené mite. Strava, kterou mohou konzumovat osoby s fenylketonurii, by nepfinesla

YPer os: ,, lat. iisty, poddavany iisty (1ék, potrava) (Vokurka, Hugo, 2011, s. 352)*

47



jejich organismu vSechny potiebné ziviny, ty je tfeba dopliovat specidlnimi piipravky
obsahujici vSechny aminokyseliny kromé fenylalaninu. Potraviny specidlni
pro nizkobilkovinnou dietu Ize zakoupit ve specializovanych prodejnach zdravé vyzivy.
Na ¢eském trhu jsou nabizeny: pomazanky Loprofin (SHS, Némecko), PKU syr mléény
jemny (Metax, Némecko), plnohodnotnd nahrada mléka na zékladé syrovatky LP drink
suseny (Milupa, Némecko), hotové mléko v krabi¢ce (Taranis, Francie) a jiné
(Peroutkova, Binder, Pechacova a kol., 2011).

Peroutkova, Binder, Pechacova a kol. (2011) vyvinuli nové potravinové
vyrobky, které rozsitili nabidku potravin pro fenylketonuriky v piijatelné cené i kvalité.
Byly vyrobeny tfi nefermentované vyrobky a Sest produkti fermentovanych
ve form¢ napoje, dezertu, pomazanky a dresinku. Cenova relace zminénych vyrobkl
se pohybuje v zavislosti na cenach surovin, u napoji ccc 10K¢/100ml, u dezertt
priblizné 25K¢/100g, pomazanka a dresink 25 — 30K¢/100ml, coz jsou piiznivé ceny
ve srovnani s dovezenymi potravinami. U vyrobkid byl stanoven vedle zakladnich
slozek také obsah Phe. Ze zdkona €. 54/2004 Sb. vypliva, Ze obsah Phe u vyrobki
pro fenylketonuriky musi spliiovat limit 20mg na 100g/100ml.
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4. Ekonomika a etika 1é¢by fenylketonurie

Ekonomicko-etickym problémem se jevi vysoka finanéni naro¢nost 1é¢by DMP.
Roc¢ni 1écba pacienta s fenylketonurii stoji cca 200 000 — 250 000K¢. Je otazkou zda ma
CR v soudasné dob& dostatek finanénich prostfedkil na hrazeni 1é¢by sapropterinem
s BHj-responzivni formou PKU tato 1éCba je az Sestkrat nakladnéjsi nez lécba dietou

s nizkym obsahem Phe (Honzik, Zeman, 2011).

4.1 Finandcni stranka

Dietni 1écba je znacn€ nakladnd, divodem je nesnadnd samotnd piiprava
hydrolysatu s nizkym obsahem Phe. Kone¢ny produkt musi byt velmi pfesné
analyzovan, jestli neni nijak znecistén olovem, Zelezem ¢i zinkem a zda obsahuje
dostatecné mnozstvi nearomatickych aminokyselin, leucinu, isoleucinu, valinu,
threoninu, lysinu, histidinu a argininu. V roce 1970 se cena jednoho originalniho baleni
Lofenalacu pohybovala kolem 185K¢s, dit¢ vazici 10kg jich za meésic prumérné
spotiebuje pét az Sest. Ro¢né rodice za 1é¢ené dit¢ s PKU vydali cca 12 000K¢s pti
praimérné meésicni mzde 1 937KcEs. Vroce 2014 cCinila primérna meésicni mzda
27 200K &, misto Lofenalacu jsou v Ceské republice k dostani jiné vyrobky, jejichZ cena
se pohybuje v rozmezi 1 295 — 6 319K¢ za jedno baleni (Podhradska, 1970, Dolezal,
2006).

I ptfes zna¢né vysokou cenu piipravku a tim vysokou cenu terapie je mnohem
nakladnéj$i udrZovat neléceného fenylketonurika v Ustavu socidlniho zabezpeceni.
Vydaje za fenylketonurika v ustavu Cinili primérn¢ 500 000Kc¢s do veéku 45 let. Dnes
se jiz nastésti diky novorozeneckému screeningu a vcasné 1é¢bé tito pacienti v ustavech
nevyskytuji (Podhradska, 1970).

S ohledem na zdravotni postizeni mohou déti PKU a jinymi metabolickymi
poruchami, které vyzaduji dietni reZim pozéadat o pfiznani pfispévku na péci dle zdkona
o socialnich sluzbach ¢. 366/2011 sb. (Narodni sdruzeni PKU a jinych dédi¢nych

metabolickych poruch, rok neuveden).
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4.1.1 Prispévky zdravotnich pojist’oven u diagnozy (E700) fenylketonurie

Bylo kontaktovano sedm zdravotnich pojistoven na uzemi Ceské republiky,
s cilem ziskat informace zda maji pacienti SPKU narok na néjaké piispévky
napft. na dietni stravovani ¢i na ozdravné pobyty.

Zam@stnaneckd pojistovna Skoda (dale jen ZPS) nabizi fenylketonurikim ve
svém Zdravotnim programu 2015 ro¢n¢ thradu nakladi do ¢astky 5 000K¢ spojenych
s dietnim stravovanim. K pfiznani pfispévku je nezbytné piedlozit originalni doklad
o zaplaceni ndkupu stravy snizkym obsahem Phe a vyjadfeni oSetfujiciho Iékaie
o potfebné nizkobilkovinné dieté (Flodrmanova, 2015).

Ceska promyslova zdravotni pojistovna (dale jen CPZP) vramci svych
preventivnich programi neposkytuje piispevek pojisténciim s diagndézou fenylketonurie.
Poskytuje vSak ozdravné lécebné pobyty pro déti s chronickym onemocnénim,
odpovidajicim stanovenym zdravotnim indikacim. Bohuzel zdravotni stav déti s PKU
neodpovidd stanovenym zdravotnim indikacim pro moznost ucasti na ozdravné
1é¢ebném pobytu, ktery je potadan CPZP (Hettenbergerova, 2015).

Revirni bratrska pokladna, zdravotni pojistovna (dale jen RBP ZP) v souasné
dob¢ pfispiva pouze na potraviny bezlepkové diety pfi celiakii. Suchankova (2015)
vysvétluje, vybrani celiakie pro ptispevek. ,, Strava s prisnym vyrazenim lepku predejde,
pokud je zahdjena vcas, nejen strevnim, ale i dalSim vdznym onemocnénim. Pacienti
chybéjiciho enzymu. Na dietni stravovani specialné pro toto onemocnéni ani lécebné
pobyty s patricnym zpiisobem stravovini RBP ZP neprispiva “.

Vojenska zdravotni pojistovna (dale jen VoZP) potada ozdravné pobyty pro déti
Sjinymi diagnézami, bohuZel onemocnéni vyZadujici jakékoli dietni omezeni
jsou kontraindikaci. Dale jsou pojisStovnou proplaceny dopliky stravy pii poSkozeni
zdravi celiakii, o tom, zda je tomu tak i u fenylketonurie mi bohuZzel nebylo sdéleno
(Cech, 2015).

Zdravotni pojistovna ministerstva vnitra CR (dale jen ZP MV CR) v programu
prevence nezohlediiuje pfimo tuto diagnozu, dité vSak mize Cerpat na dietni potraviny

pii onemocnéni celiakie, zakoupené v l€karn€, v prodejné¢ zdravotnickych potieb
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¢i v prodejné zdravé vyzivy do Castky 1 000K¢E. Zda je tomu tak i u fenylketonurie
mi bohuZel nebylo sdéleno (Olajcova, 2015).

Vseobecna zdravotni pojistovna (VZP) pfispiva na bezlepkovou dietu
az 6 000K¢ za rok pro jednoho nositele. (Krym, 2015). Opétovné tedy nebylo zjisténo,

zda je pfispivano i na dietu s nizkym obsahem Phe.

4.2 Eticka stranka

Podhradska (1970) se zamysli nad etickym problémem, kde uvazuje o disledku
dietni terapie a naslednym pusobenim na pfisti generace. Neni mozno mit pochybnosti
o pfimém vysledku dietni terapie, ponévadz srovndni léeného a neléeného
fenylketonurika mtze byt i pro laika désivym ptikladem. Pti pomySleni na budouci
zivot 1écenych fenylketonurikli, bylo odhadnuto, Ze dokonce kdyby se vesSketi 1éceni
pacienti s PKU oZenili nebo vdaly a méli primérny pocet déti, bylo by zapotiebi
50 pokoleni, aby se frekvence genu zdvojndsobila. Z pozorovani vyslo, ze déti
homozygotnich  oligofrennich matek jsou viditelné¢ duSevné postiZené,
neni vSak pravidlem, ze trpi PKU. Odbornici se domnivaji, ze od utlého véku lé€ena
matka fenylketonuricka by méla v gravidit¢ dodrzovat striktni dietu, aby nemohl byt

poskozen plod vysokymi hladinami Phe v krvi matky.
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5. Zavér

Fenylketonurie je nevylécitelné onemocnéni, které doprovazi pacienta po cely
zivot. Diky Guthriemu a jeho novorozeneckému screeningu je mozné zahdjit véasnou
diagnotiku a nasledné i1 1écbu. Pacienty je dilezité pravideln¢ dispenzarizovat,
a motivovat je k dodrzovani diety snizkym obsahem fenylalaninu a pomahat jim
S ptipravou stravy. U Zen je dilezité zabezpecit dietu v obdobi dospivani a planovani
téhotenstvi, aby nedochazelo k postizeni plodu, je dulezité Zenam vysvétlit, jak
nebezpecné jsou vysoké hladiny fenylalaninu v krvi. Pfijem Zivin u téchto pacientil
byva Casto nevyrovnany, disledkem se u nich mohou poruchy kostniho metabolismu,
anémie. Proto je dulezité sledovat hladiny fenylalaninu v krvi, ale i hladiny rizikovych
prvkd, které je vhodné v nedostatku suplementovat.

Cilem této teoretické bakalatské prace bylo na zaklad¢ teoretickych poznatkt
ziskat informace o fenylketonurii, véetné oSetiovatelské péce o pacienty s timto
onemocnénim a uskali Zivota s touto diagnozou.

Pro teoretickou bakalafskou praci byla zvolena védeckd metoda explanace,
modelovani a indukce.

Tato teoreticka by mohla své vyuziti najit u jedincti zajimajicich se 0 danou

problematiku i u samotnych nemocnych.
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7. P¥ilohy

7.1 Seznam piiloh

Ptiloha 1 Metabolismus fenylalaninu
Ptiloha 2 Dé&dicnost fenylketonurie

Ptiloha 3 Osobnosti spojené s fenylketonurii

Ptiloha 4 Test na plené 5 — 10% chloridem Zelezitym

Ptiloha 5 Podrobny postup pfi odbéru novorozeneckého screeningu
Ptiloha 6 Kontrola spravnosti odbéru
Ptiloha 7 Sourozenci, z nichz jeden je fenylketonurik
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Priloha 1
Obrazek 1 Metabolismus fenylalaninu u zdravych osob a fenylketonuriki podle S.
W. Wrighta a G. Tarjana
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Zdroj: Blehova, 1963, s. 48.



Priloha 2

Obrazek 2 Oba rodice prenaseci
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Zdroj: Tlustrace vlastni

Obrazek 3 Oba rodice s PKU
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Zdroj: Tlustrace vlastni




Obrazek 4 Matka s PKU
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Zdroj: Tlustrace vlastni

Obrazek 5 Otec s PKU
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Priloha 3
Obrazek 6 Asbejrn Folling

Zdroj: PKU TEST, 2012a

Obriazek 7 Horst Bickel

Zdroj: PKU TEST, 2012b



Obriazek 8 Robert Guthrie

Zdroj: PKU TEST, 2012c

Obrazek 9 Docentka Blehova

Zdroj: Centrum PKU Vinohrady, rok neuveden



Priloha 4
Obrazek 10 Test na plené S — 10% chloridem Zelezitym. PFi pozitivni reakci se na

plené vytvori zelena skvrna.

Zdroj: Blehova, 1963, s. 71.



Priloha 5
Obrizek 11 Nezbytné pomiicky k odbéru kapilarni krve z pati¢ky: sterilni lanceta,

sterilni alkoholovy preparat, sterilni gazové tampony, Zinka, formular s filtraénim

papirkem a rukavice

Zdroj: Jesina, Pavel, 2013 — 2015.

Obriazek 12 Radné vypInény formula¥ potiebny pro NS
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Zdroj: Jesina, Pavel, 2013 — 2015.



Obrazek 13 Vhodné misto vpichu na pati¢ce novorozence

Zdroj: Jesina, Pavel, 2013 — 2015.

Obrazek 14 Zahtivani paticky navlhéenou Zinkou

Zdroj: JeSina, Pvel, 2013 — 2015.



Obrazek 15 Desinfekce mista vpichu
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Zdroj: JeSina, PaVAe_lA,E(r)? 13 — 2015.

Obrazek 16 Vpich sterilni lancetou

Zdroj: Jesina, Pavel, 2013 — 2015.



Obrazek 17 PriloZeni filtra¢niho papirku ke kapce krve
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drj: JeSina, Pavel, 2013 — 2015.

Obrazek 18 Vyplnéni nasledujicich krouzki kapkou krve

e
Zdroj: JeSina, Pavel, 2013 — 2015.



Obrazek 19 SuSeni krevnich vzorku
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Zdroj: Jesina, Pavel, 2013 — 2015.
Obrazek 20 Suché vzorky pripravené k odeslani do prisluSné laboratore pro

novorozenecky screening

Zdroj: Jesina, Pavel, 2013 — 2015.



Priloha 6

Obrazek 21 Spravné odebrany vzorek

Zdroj: Peskova, Karolina, 2013 — 2015.

Obrazek 22 Nedostateéné mnoZzstvi krve pro testovani

Sadaw

Zdroj: Peskova, Karolina, 2013 — 2015.

Obrazek 23 Nedostatecné zaschly vzorek

ZdrOj Peékovré, Karélina, 2013 — 2015.

Obrazek 24 Zredény ¢i zneliStény vzorek

Zdroj: Peskova, Karolina, 2013 — 2015.



Obrazek 25 Viditelné krouzky séra

Zdroj: Peskova, Karolina, 2013 — 2015.

Obrazek 26 SraZeny ¢i navrstveny vzorek

Zdroj: Peskova, Karolina, 2013 — 2015.



Priloha 7
Obrazek 27 Sourozenci, chlapec vpravo je fenylketonurik s nedostateénou

pigmentaci pleti

Zdroj: Blehova, 1963, s. 34.



