Pocdtky klinické farmakologie v ceskych zemich
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Klinicka farmakologie v ¢eskych zemich jako Iékaisky obor zacala vznikat, podobné jako v USA a Velké Britanii, v 50.-60. letech minulého
stoleni. V 70. letech pak nastava jeji prudky rozvoj. Dnes je to potiebny, uznavany a zadany Iékafsky obor.
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Beginnings of clinical pharmacology in the Czech lands

The grounds of the new medical specialization - clinical pharmacology - were laid in the Czech Republic, similarly as in USA or in Great
Britain, in fifties and sixties of the last century. The fast development occurred in the seventh decade of 20th century. Nowadays, it is
highly recognized and much needed medical discipline.
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Pred 60 lety zacal vznikat ve svété novy lé-
kafsky obor — klinickd farmakologie. Béhem doby
se klinickd farmakologie stala Uspésnou, Zddanou,
uzndvanou a rozvijejici se ¢lenkou lékarskych dis-
ciplin. Vznik tohoto oboru si vynutila nutnost
objektivné vyhodnocovat ucinky 1ékd. Teprve
postupem casu se rozsffila ¢innost klinické far-
makologie o pregraduéini a postgradudini vyuku,
o pouziti novych léciv ve farmakoterapii a zavadé-
ni novych poznatkl a klinicko-farmakologickych
metod a pfistupl primo do klinické praxe.

Ceska klinicka farmakologie se ve svétovém
meéfitku neztratila. Jiz ve svych pocétcich se di-
stojné zafadila do procesu budovani tohoto no-
vého oboru po boku vyspélych statl a drzela
krok se svétovym vyvojem.

V nasledujicim ¢lanku chceme pfipomenout
zacCatky, postupny vyvoj i osoby, které staly u zro-
du klinické farmakologie v nasi zemi a na tomto
procesu maji svaj podil.

Popisované udalosti je tfeba vidét pohle-
dem doby se viemi jejimi atributy, kdy se ode-
hrévaly.

V- moderni dobé pry prvni pouzil termin
,aplikovana ¢i klinicka farmakologie” rakousky
farmakolog O. Lévy v r. 1910 (1).

Ve svété jeji vznik a rozkvét nastava v pa-
desatych letech minulého stoleti, a to zejména
v USA a ve Velké Britanii. V USA to byl Harry Gold
(2), farmakolog ruského plvodu, ktery se v r. 1952
stal prvnim vysokoskolskym profesorem klinické
farmakologie. V r. 1954 bylo ustanoveno prvni
oddélenf klinické farmakologie v John Hopkins
University School of Medicine v Baltimoru, pod
vedenim prof. L. Lasagny (3).

Také ve Velké Britanii se klinicka farmakologie
zacina rozvijet v 50. letech (4, 5). Z pocatku bylo
vahani mezi terminy therapeutics, materia medica

a clinical pharmacology. Prof. Gaddum (6) v r. 1954
viak udal smeér, kdyZ svou prednasku v Dixon
Memorial Lecture nazval Clinical Pharmacolgy
a pozdéji pod tymz ndzvem publikoval ¢lanek,
otisteny v Proceedings of the Royal Society of
Medicine. Také dfive publikovana kniha Bruce
and Dilling’s Materia Medica and Theraputics
vychazi v dalsim vydani jako Dilling’s Clinical
Pharmacology (7). V 1. 1960 pak vychazi zsad-
ni publikace ,Clinical Pharmacology”, napsana
prof. D. R. Laurencem (8).

Vezmeme-li v Uvahu tato data, pak na tom
nebylo tehdejsi Ceskoslovensko ve srovnani
se svétem tak Spatné.

Jizvr.1956 je ziizeno pFi Ustavu pro vyzkum
vyzivy lidu Odd. experimentdlni terapie. Z tohoto
oddélenfse vr. 1960 stavd samostatny Vyzkumny
Ustav experimentalni terapie pfi Ministerstvu
zdravotnictvi pod vedenim prof. O. Smahela.

V1. 1959 vzniké pfi Ustavu organické chemie
a biochemie CSAV Farmakologicka laborator,
kterd do svého programu zafazuje i provade-
ni klinickych studii. Byly to studie s novymi
cytostatiky, pfipravenymi v tomto Ustavu ak.
Sormem a prof. Skodou. Vedoucim laboratofe
byla prof. H. Raskova.

Obé tato pracovisté byla pouze zacatkem
pracovist s naplni klinické farmakologie. Byla
bez zkusenosti, vybaveni i vyskolenych pra-
covnikd. Nechybéla vsak dobra vile, snaha
a Usili. NaplIn, smér, metody se teprve u nas,
ale i ve svété, hledaly.

Zasadni obrat nastdvd v r. 1961, kde
se prof. Raskovd a prof. Smahel (osobni sdéle-
ni) zUcastnili seminére o klinické farmakologii
ve Vidni a kde pfednaseli zejména angli¢ti od-
bornici pod vedenim sira Bradforda Hilla. Zde
byly objasnény viechny zasady, které klinicka
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farmakologie predstavuje, zejména pak pfistup
k hodnocenf tcinkd 1ékd.

V té dobé se staly kontrolované klinické
studie prevratnou novinkou. Pochopitelng,
ze u mnohych klinikd ihned narazily na tuhy
odpor. Slo o celé uspotadani kontrolovanych
klinickych studif, zejména pak o zdsadu ndhod-
ného vybéru pacientl do Ié¢ebného rezimu,
o pouziti placeba a o statistické zpracovani zis-
kanych vysledkd. Vsechny tyto slozky byly ozna-
¢ovany odpdrci tohoto sméru, ¢asto v hlu¢nych
slovnich sarvétkach, jako neetické a dUstojnosti
lékafe nevhodné.

Vyvoj jde dal

Nastaly okolnosti, které si pfimo vyzadovaly
vznik tohoto oboru.

Za prvé to byla tzv. |ékové exploze. Svét byl
najednou po 2. svétové valce zaplaven novymi
léky a objevily se zcela nové skupiny lékd, napf.
psychofarmaka, protinddorové Iéky, antiastmati-
ka, antialergika, antibiotika a fada dalsich. Nebyla
lékova skupina, ktery by timto dénim nebyla
ovlivnéna nebo dokonce nove vytvorena. Zdalo
se, Ze otazky |é¢by jsou vyfeseny nebo budou
v brzku vyreseny.

Ovsem hned na pocatku se ozvaly hlasy varu-
jici pred neuvézenym pouzivanim lékd. Objevily
se nékteré piihody, které vrhly na rozvoj lékové
terapie nepékny stin. Jedna z prvnich lékovych
katastrof se stala pfi uzivani léku nazvaného sta-
linon (nem43 nic spole¢ného se Stalinem), Byl to
francouzsky pripravek k lé¢bé stafylokokovych
infekci. Viyvoldval toxickou encephalopatii a jeho
pouzivanizaplatilo 102 lidi Zivotem a dalsich nej-
méné 100 osob trvalymi nasledky (9).

Druhy pfipad, ktery otfésl svétem, byl tha-
lidomid (Contergan). Doporuceny jako Iék pfi
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ranni nevolnosti téhotnych, vyvoldval viak tézké
malformacni zmény u novorozenct — poskozent
koncetin (fokomelie) nebo jen prstd, poruchy
usnich boltct, inervace obliceje, aplazii riiznych
orgéant a dalsi.

Charakter poruchy zaleZel na tom, v kterém
Udobf téhotenstvi byl thalidomid pouzit. Odhaduje
se, Ze celkem bylo postizeno ve 28 zemich asi
10000 détf (10). Ukézalo se, jak opatrni musime
byt pfi predpisovani Ikl u téhotnych zen.

A konecné treti lékova katastrofa byla pU-
vodné odhalena v anglickych klubech u gen-
tlemand, popijejicich ¢ervené vino a uzivajicich
MAQ-inhibitory (11). Pficinou bylo uvolnénf ty-
raminu z vina, ktery se nemohl rozloZit a vy-
volal prudky vzestup TK a nasledné postizeni
kardiovaskularni soustavy, koncici ¢asto smrti.
To ukdzalo na nebezpecdi Iékovych kombinaci
i kombinacfi [ékd s potravou.

VSechny tyto udalosti formovaly poZadavky
na predklinické i klinické zkouseni 1ékd a na je-
jich sledovéni po zavedeni do Sirokého uzivani.
A to vie vyzadovalo klinickou farmakologii a jejf
metody.

Vyznamnou udalosti Sedesatych let byl
Il. Svétovy Farmakologicky Sjezd, poradany
v r.1963 v Praze. Jeho organizaci povéfila mezi-
ndrodni farmakologické spole¢nost IUPHAR
Ceskoslovenskou farmakologickou spole¢nost.
Predsedkyni byla prof. Raskova, generalnim ta-
jemnikem prof. Votava. Na tomto sjezdu bylo
zafazeno i sympozium ,Klinickd farmakologie”,
organizované prof. Zaimisovou z Londyna.
Zucastnily se jej vsechny Spicky tehdejsi klinické
farmakologie, zejména z USA (Lasagna, Modell),
Velké Britédnie (Laurence, Prichard) a rychle
se rozvijejici KF ve Svédsku (Westerholmova,
Sjoqvist a dalsi). Sjezdu se zUcastnilo vice nez
1600 Ucastnikl ze viech ¢asti svéta.

Sjezd dopadl vytecné, byl vysoce ocenén
vsemi Ucastniky, z nichz mnozf prijizdéli do ,ko-
munistického statu” s obavami.

V1. 1963 také vznikd samostatny Farma-
kologicky ustav CSAV, vedeny prof. Raskovou
a ten jiz mél Oddélenf klinické farmakologie,
jehoz vedenim byl povéten Dr. Elis.

Ceskoslovenska klinicka farmakologie se i ji-
nak srovnavala s vyvojem ve sveté.

V1.1963 bylo v Anglii vytvofeno tzv. Dunlop
Committee (hovorove nazvané podle svého
zakladatele - Sir Derricka Dunlopa, Uredni nazev
Committee on Safety of Drugs), Utvar, ktery po-
suzoval a schvaloval zavedenf{ viech novych lékd
do klinického pouzivani, resp. jejich vyrobu.

Témér soucasné vznika u nas pfi Ministerstvu
zdravotnictvi tzv. Farmakologicky poradnf sbor

se stejnym Ukolem. Vedenim byl povéfen
prof. Votava, pozdéji prof. Raskové. Az do r. 1970
to byl jeden organ pro celé Ceskoslovensko.

Od 1. ledna 1969 vstupuje v platnost fede-
réIni usporadani statu, vznika Ceské a Slovenské
ministerstvo zdravotnictvi. Kazdy stat si zfizuje
samostatné Utvary pro kontrolu U¢innosti a bez-
pecnosti léciv. Také pokracuje vyvoj samostatné
Ceské a slovenské klinické farmakologie.

V ¢eskych zemich v 70. letech dostava
Farmakologicky poradni sbor nové oznace-
ni Komise pro nova Iéc¢iva VR MZd (pfedseda
prof. Elis). Na Slovensku vznikd podobny organ,
pod predsednictvim doc. Kovalc¢ika. Obé komise
zasedaji spolu, aby se predeslo mozné diskre-
panci v registraci léciv.

Lékova problematika rostla, jeden odbornik
jiz nestacil sledovat veskery vyvoj. Proto Ces-
ka komise zfizuje subkomise, napt. Subkomisi
pro radiofarmaka, vedouci prof. Grossmann,
Subkomisi pro plastické hmoty, vedouci
prof. Drobnik, Subkomisi pro imuno-pfipravky,
vedouc/ prof. Hana.

Lékové katastrofy stéle hrozily, a proto se sta-
va povinnym hlasenf o nezddoucich ucincich lé-
kd. K jejich zpracovani a vyhodnoceni je ustano-
vena Komise pro nezddoucf ucinky lékd, kterou
vede prof. Vanécek s tajemnikem prof. Finkem.

Lékova problematika si vyzadala urcitou ko-
ordinaci ¢innosti, a proto pro fizeni viech téchto
aktivit byl zfizen koncem 70. let Védecky Utvar
pro hodnoceni 1€k, jehoZ sidlem byl Statni Ustav
pro kontrolu ékd. Tak se podafilo zkoncentrovat
celou lékovou problematiku na jedno misto.

To byl dilezity krok, ktery postavil ¢eskou
klinickou farmakologii na vyssi Urover a ¢s.
zdravotnictvi po bok pfednich zemf v zavadéni
novych léciv, jejich kontrole a hodnocent.

V 70. letech prvni zmény postihuji vy-
zkumnou zakladnu ministerstva zdravotnictvi.
Vyzkumny Ustav experimentalni terapie v Krci byl
zrusen a zac¢lenén do nové vznikajiciho Institutu
klinické a experimentaini mediciny (IKEM) pod
novym nazvem Centrum vyzkumu klinické far-
makologie. Vedenim je povéren prof. Schiick,
pozdéji v r. 1975 dr. Modr. V 1. 1979 bylo v rdmci
IKEMu ustanoveno Odd. klinické farmakologie
pod vedenim dr. Modra (12).

V 70. letech se zacina klinickd farmakologie
rozvijet ve zdravotnickych, fakultnich i prdmys-
lovych pracovistich.

Vznikaji celkem tfi pracovisté s néplni klinické
farmakologie.

Plzen: jiz v r. 1971 prof. Cepeldk zaklada
Oddéleni hematologie a klinické farmako-
logie ve FN v Plzni. Od zac¢étku bylo soucastf
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jeho zameéfeni klinické hodnocenf 1ékU vyvi-
nutych ve VUFB (Vyzkumny Ustav pro farmacii
a biochemii) a ur¢enych pro ¢&s. vyrobce 1€kl
SPOFA. V 1. 1976 vznikéd samostatné pracovis-
té klinické farmakologie které pozdéji vede
doc. Cepeldkova. V1. 1984 za pomoci Spofy stavi
samostatnou budovu. V r. 1990 se vedoucim
stava doc. Mayer.

Ceské Budgjovice: prof. K. Dvoték, prednos-
ta . interniho oddéleni v Krajské nemocnici
v C. Budgjovicich, ustanovuje v r. 1976 do funkce
ordinafe pro klinickou farmakologii dr. P. Petra.
V'r.1979 je ztizeno pfil. internim oddélenf Krajské
nemocnice Pracovisté klinické farmakologie
ve smyslu koncepce oboru klinickd farmako-
logie.

Ostrava: v r. 1978 bylo zfizeno prof. Klabu-
sayem, hlavnim odbornikem pro vnitfni lékafstvi
a primafem internfho oddélent krajské nemocni-
ce v Ostravé, pracovisté klinické farmakologie.
Ordindfem se stal dr. Grundmann.

V1.1982 vznikd samostatné Odd. klinické far-
makologie pod vedenim dr. Grundmanna (13).

Vedle téchto pracovist vétsina farmakologic-
kych Ustav Iékafskych fakult zaclenuje do svych
programt klinickou farmakologii, vétsinou v po-
dobé prednések a seminarl, po pripadé Ucasti
na klinickém hodnoceni 1€kl (podle tehdejsi
nomenklatury Fakulta vseobecného lékarstvi,
Fakulta détského Iékafstvi, Fakulta hygienicka, LF
v Hradci Krélové, LF v Olomouci, LF v Brné).

Rovnéz farmaceuticky pramysl se zapajil
do tohoto procesu.V tu dobu byl v Ceskoslovensku
jen jeden farmaceuticky podnik — Spofa s fadou
zavodu.

Jeho vyzkumné pracovisté Vyzkumny
Ustav pro farmacii a biochemii (VUFB) (feditel
ing. Némecek) zfizuje klinické oddéleni (vedoucf
dr. Ponec). V pribéhu let pak vznikajf klinicka
oddéleni v dalich zavodech tehdejsi Spofy —
v Lécivech, Galené, Vyzkumnému Ustavu antibio-
tik, na Slovensku ve Slovakofarmé a Vyzkumném
Ustavu liéciv, Modra. Pro informace vefejnosti
i 1ékarli a farmaceutd zfidila Spofa OIS — odborny
informacni systém.

Pro rozvoj oboru bylo v tehdejsim systému
pldnovani dllezité, aby byly jeho vyzkumné
Ukoly zafazeny do néjakého planu. Tak se po-
dafilo, aby jiz v r. 1971 byla klinické farmakolo-
gie zafazena jak do statnfho planu vyzkumu,
tak do planu rezortniho. Ve statnim planu bylo
zatazeno téma — ,Novd |éciva pro terapii nejza-
Ukoly resené IKEMem, ,Kardiovaskularnf one-
mocneni” a ,Transplantace zivotné ddlezitych
organd’, a jeden ukol fesila Klinicka farmakologie



Plzery — ,Vyzkum kinetiky novych Ié¢iv u ¢lovéka".
V plédnu technického rozvoje bylo zafazeno téma
Vyzkum novych postupt klinického hodnoce-
ni 1é¢iv” a ,Vypracovani metodik pro analyzy
a prognozy vyvoje spotfeby 1ékd". V rezortnim
planu byly zafazeny Ukoly jako — Klinickd farma-
kologie v détském veku, Vyznamné interakce
1éciv, Klinickd farmakologie lokdlné aplikovanych
léciv a jiné.

V1. 1974 vzniké cyklus prednasek, nazvany
,Medicamenta Nova“, kde jsou odborni pracov-
nici seznamovani s nové registrovanymi Iéky.
V pllro¢nich cyklech pfedndsi vzdy predni od-
bornici jednotlivych lékafskych obord. Prednasky
mély zamezit ¢asto nadnesené firemnf propa-
gandeé jednotlivych léciv.

Klinickd farmakologie zaloZila jiz v r. 1976
odbornou védeckou sekci, kterd byla zfizena
pii Cs. farmakologické spolecnosti, pfedsedou
se stal doc. Elis, tajemnikem dr. Fouskova.

V 1. 1976 byl usporadan prvni kurs klinické
farmakologie a v 1978 byla zalozena Subkatedra
klinickéd farmakologie pfi tehdejsim Institutu pro
postgradualniho vzdélavanilékarl a farmaceutd
pod vedenim dr. Z. Modra.

Prvni koncepce oboru klinickd farmakolo-
gie byla vypracovéna v rdmci koncepce vniti-
niho lékafstvi doc. Klabusayem a prim. Modrem
v 1. 1976 (14).

V1. 1981 byla klinické farmakologie uznana
jako specializa¢ni obor.

Koncepce tohoto nového samostatného
oboru byla schvélena v r. 1982. V této kon-
cepci byly definovany jeji vyzkumné, vyukové
a zejména servisni Ukoly a byl stanoven i zpd-
sob a postup pro jejich praktické zajistovani
a realizaci.

Zde nas predbéhla slovenska klinicka far-
makologie, kde koncepce byla schvélena jiz
v r.1979.

V1. 1982 byla ustanovena funkce hlavniho
odbornika, kterym se stal prim. Z. Modr. (15).

V 80tych letech pak vznikaji pracovisté
nebo oddélené klinické farmakologie na dal-
sfch mistech. Jejich ¢innost zpracoval ¢aste¢né
doc. Grundmann (16, 17). Jsou to — v FN Motol
(Gutova, Votroubkova 1982), na VEN 1 (Perlik,
1984), Usti n. Labem (Kuli¢, 1984), Brno (Vitovec,
1982), Olomouc (Lenfeld, Jezdinsky 1985),
Hradec Kralové (Martinkova, 1984).

Jejich historie je ovsem jiZ jina kapitola.
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